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Metformina u osob starszych - korzysci, dziatania
niepozadane i ich wplyw na pacjenta geriatrycznego

Metformin in older adults - benefits, adverse effects,
and their impact on geriatric care patients
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Streszczenie

Metformina, jako podstawowy lek w terapii cukrzycy typu Il, wykazuje wielokierunkowe dziatanie metaboliczne u 0sob
starszych, obejmujgce hamowanie glukoneogenezy w wqtrobie, zwigkszenie wychwytu glukozy w migsniach szkieletowych
oraz modulacje wchianiania glukozy w przewodzie pokarmowym. Celem pracy jest przeglgd i krytyczna ocena aktual-
nych danych naukowych dotyczgcych stosowania metforminy u pacjentow w wieku starszym. U pacjentow geriatrycznych
zmniejszony klirens nerkowy moze predysponowac do kumulacji leku i zwigkszac ryzyko kwasicy mleczanowej. Dlugotrwa-
te stosowanie metforminy moze prowadzi¢ do niedoboru witaminy B2, z konsekwencjami neurologicznymi, pogorszeniem
Sfunkcji poznawczych, a takze niedoborow wapnia. Do najczestszych dziatari niepozgdanych nalezq zaburzenia zotqdkowo-
-jelitowe, u czgsci pacjentow obserwuje si¢ utrate masy ciata oraz sarkopenig. Jednoczesnie metformina wykazuje dziata-
nie przeciwzapalne i neuroprotekcyjne. Bezpieczne stosowanie u senioréw wymaga monitorowania funkcji nerek, kontro-
lowania potencjalnych interakcji lekowych oraz suplementacji witaminy B12 i wapnia. Wskazane jest rowniez wstrzymanie
terapii w sytuacjach wystgpienia zwigkszonego ryzyka kwasicy mleczanowej oraz badari z dozylnym podaniem kontrastu
Jjodowego. (Gerontol Pol 2026; 34; 132-139) doi: 10.53139/GP.20263412

Stowa kluczowe: metformina, kwasica mleczanowa zwigzana z metforming, zespot kruchosci, niedobor witaminy B 12
Abstract

Metformin, the firstline therapy for type 2 diabetes, has multiple metabolic effects in older adults, including inhibition of
hepatic gluconeogenesis, increased glucose uptake in skeletal muscles, and modulation of gastrointestinal glucose absorp-
tion. This review evaluates current evidence on metformin use in the elderly. Reduced renal clearance in geriatric patients
may lead to drug accumulation and increase the risk of lactic acidosis. Longterm therapy can cause vitamin B12 deficien-
¢y, contributing to neurological symptoms, cognitive decline, and calcium imbalance. Gastrointestinal disturbances are
the most common adverse effects, and some patients experience weight loss or sarcopenia. At the same time, metformin
shows antiinflammatory and neuroprotective properties. Safe use in older adults requires monitoring kidney function, as-
sessing drug interactions, and supplementing vitamin B12 and calcium. Treatment should be paused during conditions that
elevate the risk of lactic acidosis or before procedures involving iodinated contrast. (Gerontol Pol 2026, 34,; 132-139) doi:
10.53139/GP.20263412
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Wstep

Dane epidemiologiczne z 2025 r. pokazuja, ze cukrzy-
ca typu II dotyka 29% pacjentéw powyzej 65 roku zycia
[1]. Jeszcze czgstszym problemem klinicznym jest stan
przedcukrzycowy. Szacuje sie, ze wystgpuje on u niemal
potowy populacji w tym przedziale wieckowym. Wobec

tak ogromnej skali zjawiska optymalizacja opieki meta-
boliczne;j staje si¢ absolutnym priorytetem.

Metformina jest fundamentem farmakoterapii zabu-
rzeii gospodarki weglowodanowej [2]. Analiza obej-
mujaca ponad 103 tysigce pacjentéw z cukrzycg typu 11
w Niemczech w wieku od 60 do 90 lat pokazuje, ze met-
formina pozostaje najczesciej przepisywanym lekiem
przeciwcukrzycowym w geriatrii [3]. Zgodnie z aktual-
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nymi wytycznymi Polskiego Towarzystwa Diabetolo-
gicznego stanowi ona lek pierwszego wyboru w leczeniu
cukrzycy typu 2, a jej zastosowanie jest szczeg6lnie za-
lecane u pacjentow z nadwagg i otyloscia [4]. Z powo-
dzeniem stosuje si¢ ja w monoterapii oraz w schematach
skojarzonych z innymi lekami hipoglikemizujacymi,
w tym z insuling. Lek ten znajduje szerokie zastosowa-
nie w prewencji farmakologicznej u pacjentéw ze sta-
nem przedcukrzycowym, gdy sama modyfikacja stylu
zycia nie wystarcza do normalizacji glikemii na czczo
Iub poprawy tolerancji glukozy [4]. Metformina jest tez
substancjg okreslang przez wielu naukowcéw jako po-
tencjalny uniwersalny lek przeciwstarzeniowy z uwagi
na jej wieloczynnikowe dziatlanie w organizmie, poza
znanym dobrze wptywem hipoglikemizujacym. Z tego
wzgledu podejmowano proby stosowania leku takze
u pacjentéw bez cukrzycy [5].

Cel pracy

Celem niniejszej pracy jest przeglad i krytyczna ocena
aktualnych danych naukowych dotyczacych bezpieczen-
stwa stosowania metforminy u pacjentéw w podesztym
wieku, z uwzglednieniem korzysci terapeutycznych
i dziatari niepozgdanych typowych dla populacji geria-
trycznej. Przeanalizowano farmakokinetyke metformi-
ny u oséb starszych, wptyw dzialan niepozadanych na
stan funkcjonalny i psychiczny pacjentéw oraz zasady
bezpiecznej terapii metforming u senioréw. Analiza zo-
stala przeprowadzona na podstawie przegladu literatury
dostepnej w PubMed oraz innych uznanych bazach me-
dycznych.

Mechanizmy dzialania metforminy
- potencjalny lek przeciwstarzeniowy?

Substancj¢ czynng wyizolowano z galeginy, natu-
ralnego produktu z rosliny Galega officinalis (rutwica
lekarska) stosowanego w ziololecznictwie w Srednio-
wieczu [6]. Chemicznie jest to biguanid zawierajacy
dwie sprzezone czasteczki guanidyny. Metformina o na-
tychmiastowym uwalnianiu wchtania si¢ w blisko 70%
w dwunastnicy i jelicie czczym. Efekt hipoglikemizu-
jacy metforminy jest skutkiem wielu procesow, w tym
zachodzacych w watrobie, gdzie lek kumuluje si¢ w mi-
tochondriach czesciowo hamujac kompleks I taficucha
oddechowego, co zmniejsza produkcje ATP (adenozy-
notrifosforan) i zwiekszajac ilos¢ AMP (adenozynomo-
nofosforan) w cytoplazmie, aktywujac AMPK (kinaza
biatkowa aktywowana przez AMP). Zwiekszenie sto-
sunku AMP:ATP hamuje fruktozo-1,6-bisfosfataze oraz
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cyklaze adenylanowg prowadzac do obnizenia produkcji
cAMP (cykliczny adenozynomonofosforan). Hepatocyt
odbiera to jako brak sygnatu do produkcji glukozy, do-
chodzi wigc do zahamowania glukoneogenezy. Oprécz
tego aktywowany AMPK hamuje synteze¢ tluszczu i na-
sila jego utlenianie, zmniejszajagc w ten sposéb zapasy
lipidéw watrobowych i zwigkszajac wrazliwos¢ wa-
troby na insuling. Metformina moze zmniejszac jelito-
we wchlanianie glukozy oraz wptywaé na transportery
glukozy w przewodzie pokarmowym [7]. Metformina
aktywuje tez AMPK w miesniach szkieletowych, zwigk-
szajac translokacje transportera glukozy 4 (GLUT4) do
blony komoérkowej, a tym samym zwicksza wychwyt
glukozy [8]. Metformina hamuje taknienie i obniza mas¢
ciala poprzez zwigkszenie stgzenia krgzacego hormo-
nu peptydowego, czynnika wzrostu GDF15 (Growth
Differentiation Factor 15), ktérego zwigkszone stg¢zenie
aktywuje receptory GFRAL w tylomdézgowiu. Poprzez
aktywacje kinazy AMPK hamuje kinazg¢ mTOR (kinaza
biatkowa treoninowo-serynowa) w komoérkach przedno-
wotworowych, prowadzac do zahamowania ich wzrostu
[7]. Ponadto wykazano, ze poprzez obnizenie poziomu
cytokin prozapalnych, takich jak czynnik martwicy no-
wotwordw alfa Iub interleukina-6, metformina zmniejsza
Smiertelnos¢ u oséb z cukrzycg i chorujacych na CO-
VID [9]. Coraz wigcej dowodéw naukowych wskazuje
na Scisty zwigzek miedzy przyjmowaniem metforminy
a zmianami w architekturze mikrobioty jelitowej [10].
Przewlekta farmakoterapia tym lekiem stymuluje proli-
feracj¢ szczepow bakterii produkujacych krétkotarncu-
chowe kwasy ttuszczowe takie jak maslan czy propio-
nian. Zwigzki te stanowig Zrodto energii dla kolonocy-
tow 1 poprawiajg integralnos¢ bariery jelitowej. Metfor-
mina wybitnie zwigksza populacj¢ bakterii Akkermansia
muciniphila, ktére stymulujg produkcje sluzu i zapobie-
gaja powstawaniu nieszczelnosci nabtonka jelitowego.
Ogranicza to przenikanie lipopolisacharydéw do krwio-
biegu i hamuje rozwdj uogdlnionej endotoksemii. Spa-
dek uktadowego stanu zapalnego wywiera bezposredni
efekt neuroprotekcyjny — mniejsze stgzenie krazacych
cytokin prozapalnych zapobiega przewleklej aktywacji
mikrogleju w strukturach mézgowia. Opisana optyma-
lizacja szlakow metabolicznych tlumaczy doniesienia
o spowalnianiu proceséw neurodegeneracyjnych u pa-
cjentéw leczonych metforming [11]. Metformine uwaza
sie za czynnik op6Zniajacy starzenie, ktéry moze znacz-
nie wydtuzy¢ dlugos¢ zycia i zycie wolne od choréb
u 0s6b chorych na cukrzyce przyjmujacych lek, nawet
w porOwnaniu z osobami bez cukrzycy [12]. Jest to spo-
wodowane gtdwnie poprzez redukcje stresu oksydacyj-
nego — hamowanie kompleksu I tancucha oddechowego
w mitochondriach bezposrednio zmniejsza produkcje
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wolnych rodnikéw, a aktywacja kinazy AMPK prowa-
dzi do wzmocnienia odpowiedzi na uszkodzenia ge-
nomu [13]. Metformina zwigksza tez ekspresje kluczo-
wych biatek naprawczych i ogranicza nadmierng prolife-
racje komérek oraz moduluje szlaki zapalne (np. NF-kB,
mTOR), ograniczajagc akumulacje mutacji mogacych
prowadzi¢ do transformacji nowotworowej. Wykaza-
no takze, ze metformina moze modyfikowaé¢ metylacje
DNA, co wplywa na aktywnos¢ genéw odpowiedzial-
nych za wzrost nowotwordw i procesy starzenia [14].

Farmakokinetyka metforminy u oséb
starszych

Dostepnosé biologiczna leku wynosi 50-60%. Positek
zmniejsza i w niewielkim stopniu op6Znia wchianianie
metforminy w postaci o natychmiastowym uwalnianiu,
nie wplywa zas na wchianianie leku w postaci
o przedluzonym uwalnianiu. Stan stacjonarny osiggany
jest po 24-48 h leczenia. Metformina nie jest meta-
bolizowana w watrobie, nie wigze si¢ z biatkami oso-
cza, jest wydalana w postaci niezmienionej z moczem.

Okres péttrwania eliminacji (t ., ) tego leku u pacjentow

12
z prawidlowg funkcja nerek wynosi okoto 5 godzin [15].
Leku nie nalezy stosowac u pacjentéw z umiarkowa-
ng i cigzka przewleklg chorobg nerek (e-GFR <30 ml/
min.). Badania wykazaty, ze u zdrowych oséb w wie-
ku starszym wartosci klirensu osocza i krwi pelnej oraz
odpowiadajace im wartosci klirensu nerkowego byly
0 35-40% nizsze niz odpowiednie wartosci u zdrowych
miodych oséb [16]. U pacjentéw ze stabilna, tagodng
przewlekla chorobg nerek dawke poczatkowg i mak-
symalng nalezy dostosowa¢ do klirensu kreatyniny.
U os6b z klirensem kreatyniny <30 ml/min. stosowanie
leku jest przeciwskazane [16].

Dzialania niepozadane metforminy i zasady
bezpiecznego jej stosowania u oséb starszych

Zaburzenia zolagdkowo-jelitowe

Na podstawie przeprowadzonych badan opisano, ze
nawet 25% pacjentéw przyjmujacych metforming cier-
pi z powodu zaburzen zotgdkowo-jelitowych, takich jak
nudnosci, wymioty, biegunka i bdle brzucha, a okoto 5%
pacjentéw w ogdle nie toleruje tego leku. Obserwowano
takze wzdegcia, zaparcia i niestrawnos¢ [17].

Opisano kilka mechanizméw prowadzacych do po-
wstawania dzialan niepozadanych. Jednym z nich jest
strukturalne podobienistwo metforminy do selektywnych
agonistéw receptora 5-HT3, z konsekwencjg mozliwosci
zwiekszenia jego aktywnosci. Stymuluje takze uwalnia-
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nie serotoniny z komérek enterochromatofilnych w jeli-
cie, prowadzac do przyspieszenia perystaltyki z poten-
cjalnym skutkiem pod postacig biegunki [18]. Wykaza-
no réwniez, ze lek zmniejsza wchtanianie zwrotne soli
kwaséw zoétciowych w jelicie kretym, a ich podwyz-
szone stezenie moze prowadzi¢ do biegunki osmotycz-
nej [18]. Z kolei zwigkszenie stezenia GLP-1 po posil-
ku powoduje opdZnienie oprdzniania zotgdka, co moze
prowadzi¢ do nudnosci, a takze nasila¢ objawy refluksu
zotagdkowo-przetykowego [8]. Zaobserwowano, ze pa-
cjenci, ktérzy przyjmujg tabletki metforminy o natych-
miastowym uwalnianiu, majg wigksza czestos¢ dziatan
niepozadanych takich jak nudnosci, wzdecia, béle brzu-
cha oraz uporczywa biegunka niz w przypadku pacjen-
tow stosujacych postac leku o przedtuzonym uwalnianiu
[19].

Niedobdr witaminy B12 i jego konsekwencje
neurologiczne

Leczenie metforming powoduje u pacjentow istotne
obnizenie st¢zenia witaminy B12 we krwi 1 wzrost stgze-
nia homocysteiny. W duzym randomizowanym badaniu
przeprowadzonym w trzech szpitalach w Holandii wy-
kazano, ze po 52 miesigcach terapii metforming steze-
nie witaminy B12 we krwi obnizylo si¢ srednio o 19%,
a homocysteiny wzrosto o 5%. Ryzyko niedoboru wi-
taminy B12 bylo pod koniec obserwacji wyzsze o 7,2
punktu procentowego w grupie os6b przyjmujgcych
metforming, niz u uczestnikow otrzymujacych placebo.
Co wazne, im diuzszy byt czas stosowania leku, tym
wigkszy obserwowano niedob6r witaminy [20].

Jednym z proponowanych mechanizméw niedobo-
ru witaminy B12 podczas terapii metforming jest za-
burzenie zaleznego od jondw wapnia procesu wigzania
kompleksu czynnik wewnetrzny-witamina B12 z recep-
torem kubiliny w koficowym odcinku jelita krgtego, co
prowadzi do uposledzenia absorpcji kobalaminy.

Wptyw metforminy na funkcje poznawcze ma dwoja-
ki charakter. Mozliwe obnizenie st¢zenia witaminy B12
we krwi u starszych pacjentéw koreluje z pogorszeniem
sprawnosci intelektualnej. Witamina B12 jest niezbed-
na do syntezy mieliny i przeksztalcania homocysteiny
w metionin¢. Demielinizacja i dzialanie neurotoksycz-
ne homocysteiny moze prowadzi¢ do zmian struktural-
nych w mézgu [21]. Z drugiej strony sama metformina
wykazuje udokumentowane dziatanie neuroprotekcyjne.
Badania obserwacyjne dowodza, ze jej przyjmowanie
spowalnia spadek funkcji poznawczych i zmniejsza za-
padalnos¢ na otgpienie u oséb z cukrzycg typu 2 [11].
Korzysci te wynikaja z mechanizméw plejotropowych,
ktére obejmujg modyfikacje mikrobiomu jelitowego
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oraz wtérne ograniczenie neurozapalenia [10]. Wczesne
wiaczenie leczenia u mtodszych chorych stanowi dosko-
nalg inwestycj¢ w utrzymywanie rezerwy poznawczej.
Sytuacja kliniczna komplikuje si¢ u 0oséb w podesztym
wieku z rozpoznanymi juz tagodnymi zaburzeniami po-
znawczymi lub otgpieniem. Dowody na skuteczno$¢
prewencyjng metforminy pochodzg gléwnie z obserwa-
cji pacjentéw leczonych dlugotrwale przed wystapie-
niem objawéw neurodegeneracji. Rozpoczecie terapii le-
kiem na etapie rozwini¢tych deficytéw poznawczych nie
przynosi udowodnionych korzysci prewencyjnych, a na-
gty spadek poziomu witaminy B12 moze nasili¢ objawy
neurologiczne [10]. Z tego powodu przed wdrozeniem
metforminy u pacjentow geriatrycznych z obcigzonym
wywiadem neurologicznym Amerykanskie Towarzy-
stwo Diabetologiczne zaleca oznaczenie wyjSciowego
stezenia witaminy B12 [1]. Takie postgpowanie pozwala
wyréwnaé ewentualne niedobory i bezpiecznie wyko-
rzysta¢ metaboliczny potencjat leku.

W badaniu z Indii opisano zaleznos¢ pomigdzy niedo-
borem witaminy B12, a rozwojem retinopatii cukrzyco-
wej u pacjentéw z cukrzyca przyjmujacych metforming.
U pacjentéw tych stwierdzono wysokie stezenie homo-
cysteiny, ktora uszkadza Srédblonek naczyn krwiono-
$nych, nasila stres oksydacyjny i aktywuje szlaki proza-
palne [22].

Czgstos¢ wystepowania polekowego niedoboru wi-
taminy B12 u chorych stosujgcych metforming waha
si¢ w literaturze od 5% do nawet 36% [23]. Réznice te
wynikajg z przyjetych laboratoryjnych punktéw odcigcia
oraz czasu trwania obserwacji. Ryzyko wyczerpania
zapasOw kobalaminy rosnie wprost proporcjonalnie do
skumulowanej dawki leku. Problem dotyczy zwlaszcza
pacjentow przyjmujacych powyzej 1000 miligraméw
substancji na dobe przez okres dluzszy niz 4 lata [24].
Stezenia graniczne stwierdza si¢ u kolejnych 20% do
30% leczonych. Przektada si¢ to bezposrednio na staty-
styki powiklari neurologicznych. Badania przekrojowe
pokazuja, ze w grupie chorych z cukrzycg i jatrogennym
niedoborem witaminy B12 odsetek pacjentéw z jawng
neuropatig przekracza 35%, podczas gdy wsréd chorych
z prawidlowym stezeniem witaminy wynosi kilkanascie
procent [25].

Niedobdr witaminy B12 wywotany stosowaniem met-
forminy niesie ze sobg takze groZne nastgpstwa kardio-
logiczne. Uszkodzenie widkien nerwowych dotyka takze
uktadu autonomicznego, moze manifestowac si¢ pogle-
bionymi spadkami cisnienia ortostatycznego u pacjen-
tow leczonych tym preparatem. Ponadto autonomiczne
odnerwienie migsnia sercowego toruje droge do zagraza-
jacych zyciu arytmii i naglego zgonu sercowego [26].
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Spadek masy ciala i ryzyko sarkopenii

Stosowanie metforminy u czesci os6b moze powo-
dowa¢ spadek masy ciala, zwlaszcza z towarzyszacymi
dzialaniami niepozadanymi zwigzanymi z wystepowa-
niem biegunki i nudnosci [27]. W badaniu przeprowa-
dzonym wsrdd oséb chorych na cukrzyce typu II, ktére
stosowaty metformine w dawce 850 mg dwa razy dzien-
nie przez rok, stwierdzono utrat¢ masy ciata Srednio
o 2 kg [27]. Utrata masy ciata u oséb starszych bez nad-
wagi/otytosci jest czynnikiem pogarszajacym rokowa-
nie, sprawnos¢, podobnie jak utrata masy ciala u os6b
z nadwagg 1 otyloscig bez jednoczesnie wdrozonego
wysitku fizycznego réwniez moze by¢ zwigzana z ryzy-
kiem sarkopenii [28].

W 2025 roku zostaty opublikowane wyniki randomi-
zowanego badania kontrolowanego placebo o akronimie
MET PREVENT. Badacze oceniali w nim wptyw met-
forminy, bioragc pod uwage jej plejotropowe dziatanie
metaboliczne, na osoby po 65 roku zycia bez rozpozna-
nej cukrzycy, ale obcigzone sarkopenig (z rozpoznanym
zespotem kruchosci). Rezultaty okazaty si¢ jednoznacz-
nie negatywne. Podawanie metforminy w dawce 500
miligraméw trzy razy na dobe przez cztery miesigce
nie przyniosto zadnej poprawy w obiektywnych para-
metrach sprawnosci organizmu. Lek ten nie zwigkszyl
szybkosci chodu na dystansie 4 metrow, sity uscisku
dioni ani ogdlnej masy migSniowej. Nie odnotowano
réwniez pozytywnego wpltywu na codzienne funkcjo-
nowanie i jakos$¢ zycia pacjentéw. Co wigcej, farmako-
terapia w tej grupie wiekowej charakteryzowala si¢ zlg
tolerancjg. Wsrdéd oséb przyjmujacych lek odnotowano
znacznie wigcej dzialan niepozadanych w poréwnaniu
do grupy otrzymujacej placebo. Prowadzito to do bardzo
wysokiego odsetka rezygnacji z leczenia [5].

Zastosowanie metforminy u pacjentéw w podesztym
wieku wymaga wnikliwej oceny stosunku korzysci do
ryzyka, zwlaszcza u oséb z zespotem kruchosci. Naj-
nowsze badania kohortowe udowadniajg, ze u osob star-
szych stan przedcukrzycowy rzadko ewoluuje w peino-
objawowg cukrzyce [29]. Znacznie cz¢sciej dochodzi do
samoistnej regresji do normoglikemii. Potencjalne dzia-
tania uboczne leku, takie jak jadlowstrgt, utrata masy
ciala oraz zaburzenia wchlaniania witaminy B12 sg dla
seniora z zespolem kruchosci znacznie bardziej niebez-
pieczne niz tagodnie podwyzszone stezenie glukozy we
krwi [29].

Kwasica mleczanowa

Kwasica mleczanowa jest rzadkim, ale waznym kli-
nicznie dzialaniem niepozadanym [30]. Charakteryzuje
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si¢ wzrostem luki anionowej w mechanizmie gromadze-
nia anionéw mleczanowych w surowicy krwi. Stwier-
dzamy ja, gdy stezenie mleczanéw we krwi tetniczej,
przekracza Smmol/1 [30]. Prawdziwa kwasica mleczano-
wa wynika zaréwno ze stymulacji produkcji mleczanu,
oraz z uposledzonej eliminacji mleczanu przez watrobg.
Proces ten jest nasilany przez kumulowanie si¢ metfor-
miny w organizmie [30]. Zmniejszanie produkcji ATP
wskutek dziatania metforminy prowadzi do zwigkszenia
glikolizy beztlenowej i do produkcji mleczanu[30]. Po-
nadto metformina blokuje wykorzystanie mleczanu jako
substratu do glukoneogenezy, prowadzac do jego kumu-
lacji we krwi [30].

Przy rozpoczynaniu leczenia metforming wazne jest
poinformowanie pacjenta o ryzyku i objawach kwasicy
mleczanowej. Trzeba zwréci¢ uwage na sytuacje, ktore
mogg wywolaé¢ ostrg niewydolnos¢ nerek np. odwod-
nienie, infekcja, podanie jodowych Srodkéw kontrasto-
wych, poniewaz sytuacje te uposledzajg eliminacje mle-
czanow [30].

Eliminacja metforminy zachodzi gléwnie przez nerki
w postaci niezmienionej. Postgpujgcy z wiekiem spa-
dek przesaczania klebuszkowego sprzyja niebezpiecz-
nej kumulacji leku w surowicy. Zaktualizowane kryteria
STOPP z 2023 roku zwracajg szczegdlng uwage na nie
stosowanie tego preparatu u pacjentéw z eGFR ponizej
30 ml/min/1,73 m? z uwagi na znaczny wzrost ryzyka
kwasicy mleczanowej [31]. Nalezy zachowac wyjatko-
wa ostroznos¢ u os6b z umiarkowang niewydolnoscig
nerek. Wykazano, ze u cze¢sci pacjentéw z eGFR w prze-
dziale od 30 do 59 ml/min/1,73 m?* kontynuacja terapii
moze przyspieszaé spadek eGFR [32].

Inne mozliwe dzialania niepozadane i interakcje
lekowe i zalecane Srodki ostroznosci

Metformina jest eliminowana z organizmu przy udzia-
le transporteréw z rodziny OCT 1 MATE. Przy zlecaniu
pacjentowi metforminy trzeba zwrdci¢ uwage na jej in-
terakcje z lekami bedacymi inhibitorami jak i indukto-
rami tych transporteréw. Do inhibitoréw OCT 1 nalezy
np., ranolazyna o dzialaniu przeciwdtawicowym, a takze
leki przeciwdrobnoustrojowe np. trimetoprim i cefalek-
syna. Leki te mogg powodowac¢ kumulacj¢ metformi-
ny w organizmie i prowadzi¢ do kwasicy mleczanowe;j
Inhibitorem OCT 1 jest tez werapamil, ktéry poprzez
hamowanie tego transportera zmniejsza transport met-
forminy do hepatocytéw, co ostabia jej efekt przeciw-
cukrzycowy. Induktorem OCT 1 jest rifampicyna, ktéra
zwicksza absorpcj¢ jelitowg i nasila dziatanie metfor-
miny [15]. Glikokortykosteroidy np. budezonid silnie
pobudzajg watrobowg glukoneogenezg i promujg insuli-
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noopornos¢ w tkankach obwodowych, przez co podwyz-
szaja stezenie glukozy we krwi i mogg ostabia¢ dziatanie
metforminy. Konieczna jest wigc czgstsza kontrola ste-
zenia glukozy we krwi i dostosowanado niej modyfika-
cja dawki metforminy [33].

Problemem w populacji geriatrycznej moze by¢ takze
zaburzenie wchlaniania wapnia przy stosowaniu metfor-
miny. Jej interakcja z blong enterocytéw moze zaburzac
ich potencjal blonowy i odpycha¢ jony wapnia, utrudnia-
jac ich wchtanianie. Dodatkowo zaburzenia wchtaniania
wapnia mogg by¢ elementem zespotu zlego wchianiania
u pacjentéw z biegunkg po metforminie. Pacjenci stosu-
jacy metforming powinni spozywaé duzg ilos¢ produk-
tow bogatych w wapni. Do rozwazenia moze byc¢ tez su-
plementacja wapnia, z zastrzezeniem mozliwej nie naj-
lepszej tolerancji preparatéw wapnia (biegunki/zaparcia,
uposledzenie wchianiania innych lekéw) [34].

Do tej pory zalecane bylo przerwanie podawania
metforminy na 48 h przed planowanym zabiegiem chi-
rurgicznym ze znieczuleniem og6lnym [35]. Obecnie
eksperci oraz wytyczne towarzystw medycznych reko-
mendujg inne podejscie. W przypadku planowanych za-
biegéw lek nalezy wstrzymaé wylacznie w dniu samej
procedury. Diugotrwale odstawienie metforminy naraza
pacjenta na niepotrzebng hiperglikemi¢ w okresie oko-
tooperacyjnym. Terapie wznawia si¢ standardowo po
uplywie 48 godzin od zakoniczenia znieczulenia ogdlne-
go pod warunkiem podjecia przez chorego diety doust-
nej oraz laboratoryjnego potwierdzenia stabilnej wydol-
nosci nerek [36].

Podczas terapii metforming spozycie alkoholu powin-
no by¢ bardzo ograniczone lub catkowicie wyelimino-
wane. Etanol moze powodowaé zaréwno hipoglikemig,
jak 1 hiperglikemi¢ u oséb z cukrzyca, utrudniajgc te-
rapi¢ [37]. Opisano przypadki nadmiernego spozycia
alkoholu u o0séb leczonych metforming i rozwoju kwa-
sicy mleczanowej, nawet przy zachowanej prawidlowe;j
funkcji nerek[ 38]. Etanol powoduje wzrost stosunku
NADH do NAD, co hamuje glukoneogenezg. Metformi-
na réwniez hamuje glukoneogeneze, ktorej substratem
jest kwas mlekowy, moze prowadzi¢ do rozwoju kwasi-
cy mleczanowej podczas zatrucia alkoholem [37].

Podsumowanie

Metformina pozostaje fundamentem leczenia cukrzy-
cy typu drugiego. Pismiennictwo szeroko opisuje jej
korzystny profil metaboliczny oraz dziatanie neuropro-
tekcyjne 1 kardioprotekcyjne. Nalezy jednak zachowaé
obiektywizm naukowy. Przenoszenie tych korzysci
z mlodszej populacji na pacjentéw w podesztym wieku
obcigzonych wielochorobowosciag napotyka na wyrazne
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ograniczenia kliniczne. Terapia pacjenta geriatrycznego
wymaga zmiany priorytetéw i przesuniecia uwagi z sa-
mej kontroli glikemii na ocen¢ ogdélnego bezpieczeri-
stwa. Weryfikacji wymaga przede wszystkim sztywne
dawkowanie oparte na przesgczaniu kilebuszkowym.
U pacjentéw geriatrycznych z ubytkami masy miesnio-
wej wzory szacujace filtracj¢ nerkowg bywajg niemiaro-
dajne, co prowadzi do bledéw w ustalaniu bezpiecznej
dawki leku [39]. Badania zwracajg uwage na problem
polekowego niedoboru witaminy B12 i wzrostu stgze-
nia homocysteiny we krwi. Zjawisko to skutkuje u nie-
ktérych chorych pogorszeniem funkcjonowania po-
znawczego oraz rozwojem uszkodzen nerwéw. Ponadto
u czgsci pacjentdw powoduje uszkodzenie uktadu auto-
nomicznego, mogac prowadzi¢ do niedocisnienia orto-
statycznego oraz arytmii. Z tego powodu konieczne jest
regularne oznaczanie st¢zenia kobalaminy u oséb star-
szych leczonych tym preparatem.

137

Prace oceniajgce bezpieczenistwo farmakoterapii w ge-
riatrii powinny uwzglednia¢ zjawisko polipragmazji.
Eaczenie metforminy z blokerami transporteréw nerko-
wych OCT oraz MATE generuje konkretne zagrozenia.
Substancje takie jak trimetoprim zwalniajg eliminacje
leku przeciwcukrzycowego, co w podesztym wieku wy-
jatkowo tatwo prowadzi do jego kumulacji w surowicy.

Podsumowujgc, leczenie starszych chorych nie moze
opiera¢ si¢ wylgcznie na dgzeniu do normoglikemii. Za-
stosowanie metforminy w tej grupie wiekowej wymaga
wyraznego klinicznego oddzielenia pacjentéw spraw-
nych od tych z zaawansowanym zespotem kruchosci.
Pelne wykorzystanie potencjalu tego leku u senioréw
zalezy od scistej indywidualizacji terapii i systematycz-
nego nadzoru nad wynikami badan seniora.
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