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Актуальное интервью

Профессор М.Б. АНЦИФЕРОВ: «Успех в лечении 
эндокринных заболеваний зависит от внедрения 
многофакторного подхода и развития 
междисциплинарного сотрудничества»

О путях оптимизации системы московской 
эндокринологической службы, распространенности 
эндокринных заболеваний в столичном регионе 
и фармакотерапии больных с эндокринными 
патологиями, о рейтинговой системе оценки качества 
подготовки врача-эндокринолога и необходимости 
междисциплинарного подхода к лечению пациентов – 
в беседе с главным эндокринологом Департамента 
здравоохранения города Москвы, главным врачом 
Эндокринологического диспансера Департамента 
здравоохранения города Москвы, заслуженным 
врачом РФ, д.м.н., профессором Михаилом Борисовичем 
АНЦИФЕРОВЫМ.

– В чем особенности московской 
эндокринологической службы? 
– По  данным городского отдела 
медицинской статистики, в Моск-
ве на  1 января текущего года за-
регистрировано 692 тыс. больных 
с различными эндокринными забо-
леваниями. Это значит, что каждый 
15-й житель столицы страдает тем 
или иным эндокринным заболе-
ванием. Ежегодный прирост оце-
нивается в 4–5%. Для того чтобы 
качественно оказывать помощь 
такому количеству больных, необ-
ходима четкая работа всех звеньев 
системы амбулаторной и  стацио-
нарной помощи, активное исполь-
зование стационарзамещающих 
технологий. 
Другая особенность нашей службы 
связана с ее структурой. Городская 
амбулаторная и стационарная сис-
тема помощи включает отделения 
эндокринологии городских клини-
ческих больниц, амбулаторные ме-
дицинские центры и их филиалы, 
Эндокринологический диспансер. 

Надо отметить, что существенный 
вклад в оказание медицинской по-
мощи пациентам с эндокринными 
заболеваниями вносят кафедры 
эндокринологии медицинских уни-
верситетов, Эндокринологический 
научный центр Минздрава России, 
в которых отрабатываются новые 
подходы в оказании помощи боль-
ным с эндокринными патологиями. 
Именно столица становится пер-
вой площадкой для их апробации. 
Таким образом, в  Москве тесно 
переплетены педагогический про-
цесс, научная деятельность и прак-
тическая медицинская работа. Все 
это позволяет московской эндо-
кринологической службе оставать-
ся одной из самых передовых в Рос-
сии, идти в авангарде клинической 
эндокринологии.

– Как осуществляется программа 
оптимизации столичного здраво-
охранения при оказании помощи 
больным с эндокринными заболе-
ваниями? 

– Одним из направлений програм-
мы является оптимизация системы 
за счет внедрения трех уровней ме-
дицинской помощи. 
Первый уровень – это первичная 
медико-санитарная помощь, кото-
рая оказывается терапевтами и эн-
докринологами в филиалах амбула-
торно-поликлинических центров. 
При стабильном течении заболе-
вания компенсированный пациент 
с сахарным диабетом 2 типа может 
наблюдаться у  терапевта. Одна-
ко если у больного растет показа-
тель гликированного гемоглобина 
и стандартная терапия не помогает 
нормализовать его уровень, он на-
правляется на консультацию к эн-
докринологу для коррекции схемы 
лечения. 
Второй уровень – это первичная 
специализированная помощь. 
В Москве она осуществляется в ам-
булаторных медицинских цент-
рах. Сейчас действует 51 взрослый 
центр и  40 детских. Амбулатор-
ные центры оснащены новейшим 
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диагностическим оборудовани-
ем – магнитно-резонансными 
и  компьютерными томографами, 
аппаратами для ультразвуковой 
диагностики, гормональными 
и биохимическими анализаторами.
В  течение многих лет в  Москве 
во всех 10 округах функциониро-
вали специализированные струк-
турные подразделения – окружные 
отделения эндокринологии. В каж-
дом окружном отделении работали 
школы диабета, кабинеты диабе-
тической стопы, тиреокабинеты, 
диагностические лаборатории, ве-
лись регистры больных диабетом. 
В  прошлом году Департаментом 
здравоохранения был издан приказ 
о  дальнейшем развитии и  совер-
шенствовании медицинской помо-
щи больным с эндокринными за-
болеваниями. На основании этого 
приказа запланировано создание 
подобных эндокринологических 
отделений в каждом амбулаторном 
медицинском центре. Это значит, 
что со  временем в  Москве будут 
действовать не 10 эндокринологи-
ческих отделений, а 51 отделение 
со  школами диабета, кабинетами 
диабетической стопы, консульта-
ционными кабинетами и т.д.
Если первые два уровня медицин-
ской помощи предполагают амбу-
латорный этап ведения больных 
эндокринологического профиля, то 
третий уровень – это оказание спе-
циализированной помощи в отде-
лениях эндокринологии городских 
клинических больниц, их дневных 
стационарах, а также в Эндокрино-
логическом диспансере. 

– Программа модернизации пре-
дусматривает оптимизацию коеч-
ного фонда… 
– Да, это еще одно направление ра-
боты. Мы хотим более эффективно 
использовать койко-места. Коеч-
ный фонд для больных с эндокрин-
ной патологией на начало текуще-
го года насчитывал 740 мест. Это 
позволяло за год пролечить более 
18 тыс. больных, в основном с са-
харным диабетом. В городских кли-
нических больницах планируется 
оставить 540 коек круглосуточного 

пребывания, при этом параллель-
но будут использоваться 1770 коек 
в дневных стационарах на базе этих 
же клиник. По окончании стацио-
нарного лечения (7–10 дней) курс 
долечивания можно будет пройти 
в дневном стационаре при этой же 
больнице либо в амбулаторном ме-
дицинском центре. Следовательно, 
койко-места будут использовать-
ся для оптимального по  времени 
стационарного периода лечения 
пациентов, а  не для начального 
обследования или последующей 
реабилитации. Это стандартная 
стационарсберегающая модель, 
которая уже давно используется 
во многих странах мира. 
Другим примером стационарза-
мещающей технологии является 
создание школ для больных диа-
бетом. В них пациенты осваивают 
правила жизни с диабетом, учатся 
управлять этим заболеванием. Хо-
рошо обученный пациент знает, 
как считать калории или хлебные 
единицы, что делать при высоком 
или низком сахаре крови. Если че-
ловек контролирует диабет, у него 
практически полностью отсутству-
ет риск  развития диабетической 
комы, тяжелой декомпенсации, 
требующих срочной госпитализа-
ции, медленнее развиваются сосу-
дистые осложнения. Такой паци-
ент становится партнером врача 
в  борьбе с  болезнью. Сейчас 
в Москве работают 57 школ диабе-
та. В прошлом году в них прошли 
обучение 35 тыс. человек. 

– Насколько остро для москов-
ской эндокринологической служ-
бы стоит вопрос дефицита кад-
ров? 
– Не так остро, как 5–10 лет назад. 
Благодаря модернизации здравоох-
ранения последние 2 года наблюда-
ется приток специалистов. Только 
в прошлом году мы приняли на ра-
боту 91 врача. На  сегодняшний 
день наша амбулаторная сеть уком-
плектована на 87%, стационарная – 
на 89%. Как правило, это высоко-
квалифицированные специалисты: 
из  650 врачей-эндокринологов, 
работающих в системе московской 

эндокринологической службы, 7% 
составляют кандидаты и  доктора 
медицинских наук, 80%  – врачи 
выс шей и первой квалификацион-
ной категории.

– Модернизация затронула и сис-
тему последипломного образова-
ния медицинских кадров... 
– Сейчас делается ставка на непре-
рывность медицинского образова-
ния. Основной принцип непрерыв-
ного медицинского образования, 
позволяющий интегрировать евро-
пейские образовательные техноло-
гии в российскую систему, преду-
сматривает сохранение основных 
форм дополнительного профессио-
нального образования врачей. Пи-
лотный проект по переходу на сис-
тему непрерывного образования 
только стартовал. Мы ждем его 
результатов. Надо понять, прижи-
вется ли у нас рейтинговая система, 
система зачетных кредитов. 
Накапливать кредиты (учебные еди-
ницы) врачи-эндокринологи могут 
и  благодаря участию в  конферен-
циях, в работе съездов, конгрессов 
и т.д. Отрадно, что в последние годы 
врачи все чаще посещают подобные 
мероприятия. В качестве примера 
приведу данные недавно прошед-
шего юбилейного Х Московского 
городского съезда эндокринологов. 
Если в 1997 г. в работе I Московско-
го съезда эндокринологов приняли 
участие 200 делегатов, то Х съезд 
собрал уже около тысячи делегатов, 
а порядка 3000 специалистов из сто-
лицы и других регионов участвова-
ли в его работе в режиме онлайн. 
Среди участников были не только 
эндокринологи, но и терапевты, оф-
тальмологи, кардиологи, невроло-
ги и нефрологи. Думаю, что секрет 
популярности съезда заключается 
в его практической направленнос-
ти. Наша цель – дать врачу алгоритм 
ведения больного с той или иной эн-
докринной патологией, который он 
сможет применить в клинической 
практике. 

– Какова динамика развития эн-
докринологических заболеваний 
в Москве и их структура?
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– В структуре эндокринных заболе-
ваний лидируют сахарный диабет 
и заболевания щитовидной железы, 
на которые приходится 46% и 44% 
соответственно. Всего в Москве за-
регистрирована 321  тыс. больных 
сахарным диабетом, из них 19 тыс. 
человек с  сахарным диабетом 
1 типа, 302 тыс. – с сахарным диабе-
том 2 типа. Доля больных ожирени-
ем (III–IV степени) составляет 9%. 
На остальные эндокринные патоло-
гии приходится 1%. 

– Реальные показатели заболевае-
мости сахарным диабетом обычно 
в три-четыре раза превышают дан-
ные официальной статистики… 
– Действительно, эпидемиологи 
утверждают, что на одного выяв-
ленного больного сахарным диабе-
том приходятся как минимум три 
невыявленных. В этой связи в про-
шлом году по  инициативе Эндо-
кринологического научного центра 
и при поддержке компании «Сано-
фи» в рамках российско-француз-
ского соглашения о сотрудничест-
ве в области медицины стартовало 
широкомасштабное исследование 
по выявлению распространеннос-
ти сахарного диабета в Российской 
Федерации – NATION. Пилотной 
площадкой этого исследования 
стала Москва. 
Результатами мы остались доволь-
ны. По нашим данным, распростра-
ненность сахарного диабета в Моск-
ве находится на уровне 3,2%, а по 
данным исследования NATION  – 
4,2%. Cоотношение же выявленного 
диабета к невыявленному составля-
ет в столице не 1 : 3, а 1 : 1. Это лиш-
ний раз подтверждает, что система 
московской эндокринологической 
службы работает достаточно эф-
фективно в отношении своевремен-
ной диагностики заболевания. 

– Благополучно ли складывается 
в  Москве ситуация с  обеспече-
нием пациентов с сахарным диа-
бетом и  другими эндокринны-
ми заболеваниями лекарствами 
и средствами самоконтроля?
– Совершенствование системы 
лекарственной помощи больным 

с  эндокринными заболеваниями 
считается одним из приоритетных 
направлений работы московско-
го здравоохранения. Каждый год 
расходы на  препараты профиля 
«эндокринология» в рамках льгот-
ного лекарственного обеспечения 
растут. В этом году затраты на ле-
карственные препараты увеличи-
лись на 12% по сравнению с про-
шлым годом. 
Анализ структуры расходов на эн-
докринные препараты в  рамках 
системы льготного лекарственно-
го обеспечения показал, что 91% 
расходов приходится на  лечение 
сахарного диабета, в то время как 
на другие виды эндокринной пато-
логии – только 9%. В практике ин-
сулинотерапии больных сахарным 
диабетом 60% приходится на ана-
логи инсулина, 40% – на  тради-
ционные человеческие инсулины. 
Все больше пациентов используют 
средства самоконтроля, расходы 
на  которые за  последние 4 года 
выросли с 14 до 22%. В настоящее 
время более 280 тыс. больных са-
харным диабетом пользуются тест-
полосками для определения сахара 
крови.
В Москве зарегистрировано около 
2 тыс. больных, использующих 
помпы (дозаторы инсулина): 75% 
из  них – взрослые и  25% – дети. 
В  этом году за  счет выделенных 
средств нам удалось закупить для 
детей, страдающих сахарным диа-
бетом, 50 помп. Кроме того, дети 
до 18-летнего возраста обеспечи-
ваются расходными материалами 
для помповой инсулинотерапии 
бесплатно. 
Все шире применяются в клини-
ческой практике относительно 
новые эффективные и безопасные 
антидиабетические препараты – 
ингибиторы дипептидилпептида-
зы 4 и агонисты глюкагоноподоб-
ного пептида 1. Их доля в общей 
структуре потребления табле-
тированных сахароснижающих 
средств в  настоящее время со-
ставляет уже 4,5%. В  основном 
используются давно известные 
препараты метформина и сульфо-
нилмочевины.

– Появились ли в последнее время 
новые препараты?
– Конечно, наука не стоит на месте. 
Среди новейших препаратов можно 
назвать блокаторы реабсорб ции 
глюкозы из  почечных канальцев, 
которые способствуют выведению 
избытка сахара с мочой. В ближай-
шее время появится аналог инсу-
лина супердлительного действия – 
Деглюдек. 
К сожалению, не все наши надеж-
ды, связанные с новыми препара-
тами, оправдываются на 100%. Как 
верно заметил профессор Алек-
сандр Сергеевич Аметов, практи-
кующему эндокринологу следует 
заниматься не  поиском «золотой 
чудо-таблетки», а кропотливой ра-
ботой с использованием всех пре-
паратов, которые есть в его распо-
ряжении. 

– Каковы перспективы работы 
московской эндокринологичес-
кой службы?
– Прежде всего необходимо за-
вершить работу по  оптимизации 
коечного фонда, наладить четкую 
работу по  оказанию первичной 
специализированной помощи, ак-
тивно заниматься профилактикой 
эндокринных заболеваний: про-
пагандировать здоровый образ 
жизни, бороться с  ожирением, 
проводить профилактику йодного 
дефицита в городе.
Современная эндокринология яв-
ляется одной из самых прогрессив-
ных, интенсивно развивающихся 
медицинских специальностей, 
находящихся на  стыке разных 
научных направлений. Поэтому 
врач-эндокринолог при ведении 
больного должен взаимодейство-
вать с  кардиологом, неврологом, 
офтальмологом, хирургом, нефро-
логом, акушером-гинекологом. 
В связи с этим мы планируем раз-
вивать междисциплинарные под-
ходы в ведении больных. Уверен, 
что успех в лечении эндокринных 
заболеваний во  многом зависит 
от  внедрения в  практику нашей 
работы многофакторного подхода 
и междисциплинарного сотрудни-
чества.  
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Состояние диастолической функции 
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Авторами было проведено исследование с целью оценки диастолической 
и эндотелиальной функции у пациентов с сахарным диабетом 2 типа 
на фоне терапии эксенатидом. Применение эксенатида способствовало 
улучшению состояния углеводного обмена, а также показателей 
эндотелиальной и диастолической функции у пациентов с сахарным 
диабетом 2 типа. Полученные данные позволяют рекомендовать 
использование препарата для коррекции кардиоваскулярных нарушений, 
которые отмечаются у подавляющего большинства пациентов 
независимо от состояния углеводного обмена.

Ключевые слова: сахарный диабет, кардиоваскулярные нарушения, 
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Введение
Сахарный диабет (СД) 2 типа – не-
зависимый фактор риска развития 
сердечной недостаточности и сер-
дечно-сосудистых осложнений. 
Около 80% пациентов с СД умира-
ют от сердечно-сосудистых заболе-
ваний. Известно, что сердечная не-
достаточность встречается в 4 раза 
чаще у  мужчин и  в 8 раз чаще 
у женщин с СД 2 типа в возрасте 
65 лет, чем в общей популяции [1]. 
Ежегодно сердечная недостаточ-
ность развивается у 3,3% больных 
СД 2 типа, не имевших признаков 
сердечной недостаточности изна-
чально [2]. В исследовании SOLVD 
(Studies on Left  Ventricular Dysfunc-
tion  – Исследование дисфункции 
левого желудочка) диабет был оп-
ределен как независимый фактор 
риска смерти [3]. В исследовании 

DIGAMI (Diabetes Mellitus Insulin-
Glucose Infusion in Acute Myocar-
dial Infarction – Сахарный диабет, 
инфузии глюкозы с  инсулином 
в острую фазу инфаркта миокарда) 
сердечная недостаточность ока-
залась наиболее частой причиной 
летального исхода среди больных 
СД  2 типа, перенесших инфаркт 
миокарда, и обусловила 66% смер-
тельных случаев в год [4].
СД является независимым от воз-
раста, артериальной гипертонии, 
ишемической болезни сердца, 
ожирения, гиперлипидемии пре-
диктором развития хронической 
сердечной недостаточности [5]. 
По  данным исследования UKPDS 
(UK Prospective Diabetes Study  – 
Проспективное исследование 
сахарного диабета в  Великобри-
тании), частота встречаемости 

хронической сердечной недоста-
точности у больных СД пропорцио-
нальна уровню гликированного 
гемоглобина (HbA1c) и риск ее раз-
вития составляет около 3% в год [6].
Первым доклиническим призна-
ком нарушения сердечной деятель-
ности при СД  2 типа большин-
ством исследователей признается 
диастолическая дисфункция лево-
го желудочка [7, 8]. Важная роль 
отводится дисфункции эндотелия, 
которая, как правило, сопутству-
ет СД и является одной из пато-
генетических основ развития ос-
ложнений. Все это обусловливает 
важность применения инстру-
ментальных методов исследова-
ния для выявления показателей 
диастолической и эндотелиальной 
дисфункции и применения препа-
ратов, способных корректировать 
нарушения. В  настоящее время 
в реальной клинической практике 
доступен такой метод функцио-
нальной диагностики, как эхокар-
диография с  оценкой трансмит-
рального кровотока. Возможно 
также проведение пробы с  пост-
окклюзионной гиперемией для 
оценки показателей диастоличес-
кой функции левого желудочка 
и эндотелиальной функции.
Для лечения СД в настоящее время 
используется большое количество 
препаратов, многие из  которых 
имеют побочные действия: спо-
собствуют увеличению массы тела, 
повышают риск развития гипогли-
кемии, не замедляют потерю функ-

Клинические исследования
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циональной активности бета-кле-
ток поджелудочной железы. Кроме 
того, несмотря на проводимое ле-
чение, в  результате применения 
комбинации препаратов двум тре-
тям пациентов не удается достичь 
целевого уровня гликемии и сни-
зить риск  сердечно-сосудистых 
заболеваний [6].
Открытие инкретиновых гормо-
нов привело к появлению нового 
класса сахароснижающих пре-
паратов на  основе эффекта инк-
ретинов. Такие препараты могут 
использоваться не  только в  ка-
честве альтернативы имеющимся 
сахароснижающим препаратам, 
но и как препараты, благотворно 
влияющие на состояние сердечно-
сосудистой системы у пациентов 
с СД 2 типа, поскольку рецепторы 
инкретинов обнаружены в сердце, 
эндотелии сосудов, других органах 
и тканях [8].

Цели и задачи исследования
Нами было проведено шести-
месячное исследование с  целью 
оценки диастолической и эндоте-
лиальной функции у  пациентов 
с СД 2 типа на фоне терапии эксе-
натидом. Были определены следу-
ющие задачи:
1. Изучить диастолическую функ-
цию левого желудочка у пациен-
тов с СД 2 типа до и после терапии 
эксенатидом.
2. Изучить состояние эндотели-
альной функции у  наблюдаемых 
пациентов до  и после терапии 
эксенатидом.
3. Изучить состояние углеводного 
обмена на фоне проводимой саха-
роснижающей терапии. 

Материалы и методы
Под нашим наблюдением в  по-
ликлинике Минэкономразви-
тия России находились 70 па-
циентов с  СД  2 типа в  возрасте 
от 40 до 75 лет, индекс массы тела – 
25,0–39,1 кг/м2, длительность диа-
бета  – от  3 до  20 лет. До  начала 
исследования все пациенты про-
шли сахароснижающую терапию: 
84% получали таблетированные са-
хароснижающие препараты (мет-
формин в  суточной дозе 2000  мг 
и  препараты сульфонилмочеви-

ны), 16% – комбинированное лече-
ние (инсулин и таблетированные 
сахароснижающие препараты). 
Степень компенсации углевод-
ного обмена оценивали по уров-
ню HbA1c, который определялся 
в  клинико-диагностическом от-
делении поликлиники Минэко-
номразвития РФ  методом имму-
нохроматографии на  аппарате 
анализатора гликированного ге-
моглобина Glycomat DS  – 5N11 
(производство Drew Scientific, 
Великобритания). В обследуемой 
группе 52% пациентов имели уро-
вень HbA1c до 7,5%, 48% пациен-
тов – более 7,5%.
У всех пациентов отмечалась ар-
териальная гипертония второй 
степени, в  связи с  чем больные 
получали терапию ингибиторами 
ангиотензинпревращающего фер-
мента в  среднетерапевтических 
дозах.
Все пациенты прошли эхокар-
диографическое исследование 
с  соотношением интервалов 
электрокардиограммы с  фазами 
сердечного цикла (заведующая 
кабинетом функциональной диаг-
ностики А.О. Петросян).
Всем пациентам проводилось эхо-
кардиографическое исследование 
сердца в отделении функциональ-
ной диагностики поликлиники 
врачом О.А. Новоселовой на  ап-
парате Mindray (Shenzhen Min-
dray Bio-Medical Electronics Co., 
Ltd) датчиком 3,25 МГц в  М-мо-
дальном и  двухмерном режимах 
в  стандарт ных эхографических 
позициях с  использованием им-
пульсной и  постоянно-волновой 
допплерографии и  цветового 
допплеровского картирования.
Трансмитральный кровоток оце-
нивался в  режиме импульсного 
допплера из  верхушечной четы-
рехкамерной позиции. Для оцен-
ки диастолической функции из-
мерялись следующие скоростные 
и  временные показатели: макси-
мальная скорость кровотока ран-
него диастолического наполнения 
(Е, см/с), максимальная скорость 
кровотока во время предсердной 
систолы (А, см/с), время замед-
ления кровотока раннего диа-
столического наполнения левого 

желудочка (DT, мс), время изо-
волюметрического расслабления 
(IVRT, мс) и  соотношение Е/А. 
Диастолическую дисфункцию ус-
танавливали при IVRT  > 160 мс, 
DT > 220 мс, соотношении Е/А < 1.
Кроме того, для оценки функцио-
нального состояния эндотелия 
проводилась проба с  постокклю-
зионной реактивной гиперемией 
по классической методике, предло-
женной D.S. Celermajer, в модифи-
кации О.В. Ивановой. Исследова-
ние проводилось утром, натощак, 
в  положении больного на  спине 
после 10–15-минутного отдыха. 
На плечо накладывалась манжета 
сфигмоманометра. Для измерения 
диаметра сосуда использовался ли-
нейный датчик с частотой 7,5 МГц, 
снабженный допплеровской функ-
цией. Изображение оценивалось 
в  одно- и  двухмерном режимах. 
Датчик располагали в продольном 
направлении ниже места наложе-
ния манжеты, на 2–10 см выше лок-
тевой ямки. Определялся базаль-
ный диаметр сосуда как расстояние 
между проксимальным и дисталь-
ным по отношению к датчику сиг-
налом. Стимулом, вызывающим 
реактивную гиперемию в плечевой 
артерии, являлась пятиминутная 
компрессия сосуда, достигавшаяся 
нагнетанием в манжету давления, 
на 50 мм рт. ст. превышающего сис-
толическое артериальное давление, 
измеренное до начала проведения 
теста. После быстрого снижения 
давления в  манжете в  изучаемом 
сегменте артерии проводились 
измерения диаметра на  первой, 
второй и  третьей минутах после 
реперфузии, в фазу диастолы. Нор-
мальной реакцией считалась дила-
тация артерии на фоне постокклю-
зионной реактивной гиперемии 
более чем на  10% от  исходного 
диаметра, меньшее ее значение или 
вазоконстрикция считались пато-
логическими и свидетельствовали 
о  снижении вазомоторной функ-
ции эндотелия.
Одновременно оценивалась усред-
ненная по времени скорость кро-
вотока. Величина объемной ско-
рости кровотока вычислялась как 
произведение площади поперечно-
го сечения сосуда на усредненную 
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по  времени скорость кровотока. 
Исследование проводилось в отде-
лении функциональной диагнос-
тики совместно врачами М.И. Сви-
ридовой и О.А. Новоселовой.
После предварительного обследо-
вания пациенты были рандомизи-
рованы на две группы:
 ■ основная группа (n = 50): к таб-

летированным сахароснижаю-
щим препаратам был добавлен 
миметик глюкагоноподобного 
пептида 1 (ГПП-1) эксенатид 
(Баета) в  режиме двухкратных 
подкожных инъекций в  дозе 
5 мкг два раза в сутки в течение 
месяца, затем – 10 мкг два раза 
в сутки в течение пяти месяцев;

 ■ группа сравнения (n = 20): па-
циенты продолжали получать 
предшествующую сахаросни-
жающую терапию.

В течение полугода с пациентами 
обеих групп проводились бесе-

ды о необходимости соблюдения 
принципов питания с  исключе-
нием легкоусвояемых углеводов, 
ограничением жиров, необходи-
мости увеличения физической ак-
тивности, проводился мониторинг 
дневников самоконтроля один раз 
в месяц с коррекцией сахаросни-
жающей терапии.
Через шесть месяцев лечения 
в клинико-диагностической лабо-
ратории всем пациентам проведе-
но повторное измерение уровня 
HbA1c, антропометрических по-
казателей, повторно выполнены 
эхокардиография, электрокардио-
графия, проведена проба с пост-
окклюзионной реактивной гипе-
ремией.
Статистическая обработка ре-
зультатов исследования осущест-
влялась с  помощью пакета при-
кладных программ Statistiсa 6. Для 
оценки достоверности различий 
использовался t-критерий Стью-
дента для рядов с нормальным рас-
пределением переменных. Разли-
чия считались достоверными при 
значениях р < 0,05. Зависимость 
показателей оценивалась методом 
Спирмана с  расчетом коэффи-
циента корреляции. Результаты 
представлены в виде М ± SD, где 
М – среднее арифметическое, SD – 
среднестатистическое отклонение.

Результаты
Оценка состояния компенсации 
углеводного обмена по интеграль-
ному показателю HbA1c не пока-
зала наличия соотношения между 
имеющимися признаками диасто-
лической и  эндотелиальной дис-
функции и степенью компенсации 
диабета. В обеих группах призна-
ки диастолической дисфункции 
и  эндотелиальной дисфункции 
были определены более чем у 70% 
пациентов независимо от  уров-
ня гликированного гемоглоби-
на (у  72% пациентов с  уровнем 
HbA1c < 7,5% и у 73% пациентов 
с уровнем HbA1c > 7,5%).
При помощи инструментальных 
обследований в отделении функ-
циональной диагностики было 
изучено влияние длительности 
СД на состояние диастолической 
и  эндотелиальной функции. Рас-
пространенность диастолической 
дисфункции и  эндотелиальной 
дисфункции при длительности 
СД более 5 лет достоверно выше, 
чем при длительности заболева-
ния менее 5 лет (рисунок). 
Было проведено сравнение ант-
ропометрических показателей, 
скорости кровотока, состояния 
диастолической и эндотелиальной 
функций у  пациентов основной 
группы (до и после завершения те-
рапии эксенатидом) и пациентов 
контрольной группы (таблица). 
В  группе эксенатида отмечено 
снижение HbA1c по  сравнению 
с  группой контроля (основная 
группа – с 8,2 ± 1,2 до 7,4 ± 1,1%, 
контрольная – с 7,6 ± 0,7 до 7,4 ± 
0,5%, p < 0,0008). 
У пациентов, принимавших эксе-
натид, также зафиксировано 
уменьшение массы тела – в сред-
нем на  6 кг, в  группе сравнения 
этот показатель практически 
не изменился. 
Соотношение Е/А  у пациентов, 
получающих лечение эксенатидом, 
увеличилось с 0,8 ± 0,2 до 0,9 ± 0,2 
(p < 0,01), пик Е вырос с  68,2 
до 73,9 см/с, p < 0,09. В группе кон-
троля, наоборот, отмечалось ухуд-
шение соотношения Е/А.
В  основной группе при проведе-
нии пробы с окклюзионной гипе-
ремией наблюдалась тенденция 

Таблица. Сравнительная характеристика скорости кровотока, диастолической и эндотелиальной 
функции, антропометрических показателей основной и контрольной групп до и после лечения

Показатель
До начала терапии После шестимесячного курса терапии

Баета 
(n = 50)

Контрольная 
группа (n = 20) р Баета 

(n = 50)
Контрольная 

группа (n = 20) р

Е, см/с 68,2 ± 17,1 67,8 ± 15,4 0,9 73,9 ± 16,9 66,7 ± 12,9 0,09
А, см/с 77,3 ± 12,3 77,4 ± 9,6 0,9 77,1 ± 12,0 78,9 ± 9,1 0,5
Е/А 0,8 ± 0,2 0,9 ± 0,2 0,06 0,9 ± 0,2 0,8 ± 0,1 0,03
IVRT, мс 83,5 ± 34,9 87 ± 26,7 0,6 77,4 ± 25,6 88,2 ± 25,9 0,1
DT, мс 148,9 ± 48,3 151,8 ± 53,3 0,8 134,1 ± 45,2 156,3 ± 51,8 0,07
Изм. d, % 3,6 ± 6,8 4,8 ± 6,9 0,5 4,8 ± 4,9 2,5 ± 5,3 0,08
QT, мс 434,8 ± 20,3 419,2 ± 16,7 0,003 416 ± 23,2 416,2 ± 17,6 0,9
М тела, кг 100 ± 11,5 92 ± 11,40 0,01 94,1 ± 10,7 92 ± 11,4 0,5
ИМТ, кг/м2 34,1 ± 3,8 33 ± 3,1 0,2 31,8 ± 3,6 33 ± 3,1 0,2
HbA1c, % 8,2 ± 1,2 7,6 ± 0,7 0,04 7,4 ± 1,1 7,6 ± 0,7 0,4

Е – максимальная скорость кровотока раннего диастолического наполнения; А – максимальная скорость 
кровотока во время предсердной систолы; Е/А – соотношение максимальной скорости кровотока раннего 
диастолического наполнения и максимальной скорости кровотока во время предсердной систолы; 
DT – время замедления кровотока раннего диастолического наполнения левого желудочка; IVRT – время 
изоволюметрического расслабления левого желудочка; Изм. d – изменение диаметра плечевой артерии 
по данным пробы с постокклюзионной гиперемией; М тела – масса тела; ИМТ – индекс массы тела; 
QT – длительность интервала QT по данным ЭКГ; HbA1c – гликированный гемоглобин.
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к увеличению изменения диаметра 
плечевой артерии, которое в сред-
нем составило от 3,6 до 4,8% с ве-
роятностью 0,3 (в группе контроля 
данной тенденции не выявлено). 
При анализе данных электрокар-
диографии изначально в  обеих 
группах пациентов не  отмече-
но удлинение интервала QTs. 
После лечения в течение полугода 
в обеих группах уменьшилась дли-
тельность интервала QTs.

Обсуждение
У пациентов с СД 2 типа выявлена 
зависимость диастолической дис-
функции и  состояния эндотели-
альной функции от длительности 
СД. Полученные результаты поз-
воляют считать, что назначение 
эксенатида благотворным обра-
зом влияет на состояние углевод-
ного обмена и  улучшает показа-
тели эндотелиальной функции 
у пациентов с СД 2 типа, в подав-

ляющем большинстве имеющих 
нарушения даже при небольшой 
длительности заболевания. Проба 
с  окклюзионной гиперемией де-
монстрировала увеличение диа-
метра плечевой артерии, которое 
было получено только в  группе 
пациентов, получающих эксена-
тид, хотя улучшение показателей 
углеводного обмена достигнуто 
в обеих группах. Таким образом, 
можно сказать, что в основе улуч-
шения эндотелиальной функции 
лежит не  только улучшение уг-
леводного обмена, но и дополни-
тельное вазопротективное дейст-
вие аналогов ГПП-1, рецепторы 
которых обнаружены в эндотелии 
сосудов, сердце и во многих дру-
гих органах и тканях. 
Вместе с тем в группе пациентов, 
получающих эксенатид, опреде-
лены показатели, свидетельству-
ющие и  об улучшении диасто-
лической функции у  пациентов 

с СД 2 типа. Так, было отмечено 
увеличение соотношения Е/А, что 
позволяет говорить о кардиопро-
тективном эффекте препарата уже 
в ходе шестимесячного курса ле-
чения. 

Выводы
1. Применение аналога ГПП-1 
(эксенатид) улучшает состояние 
углеводного обмена у  пациентов 
с СД 2 типа.
2. Применение эксенатида снижа-
ет массу тела тучных пациентов 
с СД 2 типа.
3. Получены данные об  улучше-
нии показателей эндотелиальной 
функции, диастолической функ-
ции пациентов с  СД  2 типа, что 
позволяет использовать препарат 
для коррекции кардиоваскулярных 
нарушений, которые отмечаются 
у подавляющего большинства па-
циентов независимо от состояния 
углеводного обмена.  
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A study was conducted to assess diastolic and endothelial functions in patients with diabetes mellitus type 2 treated 
by exenatide. Administration of exenatide contributed to improved state of carbohydrate metabolism as well 
as parameters of endothelial and diastolic functions in patients with diabetes mellitus type 2. Th e data obtained allow 
to recommend exenatide to be used for correction of cardiovascular disorders found in the vast majority of such 
patients irrespective of state of carbohydrate metabolism.
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по изучению эффективности и безопасности 
терапии инсулином гларгин (Лантус®) 
в повседневной клинической практике 
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В многонациональном наблюдательном проспективном исследовании 
RESOLUTE приняли участие 23 центра из Российской Федерации. 
В ходе исследования оценивались преимущества перевода пациентов 
на терапию инсулином гларгин, имеющих неудовлетворительный 
гликемический контроль на терапии пероральными сахароснижающими 
препаратами и инсулином детемир. Результаты показали, что у таких 
пациентов замена инсулина детемир на инсулин гларгин привела 
к улучшению гликемического контроля без увеличения массы тела 
и с небольшим снижением частоты гипогликемий. 

Ключевые слова: сахарный диабет, инсулинотерапия, гликированный 
гемоглобин, инсулин детемир, инсулин гларгин 

Введение
Сахарный диабет (СД) 2 типа  – 
хроническое прогрессирующее 
заболевание, характеризующее-
ся хронической гипергликемией 
вследствие множественных пато-
генетических дефектов, основны-
ми из  которых являются низкая 
чувствительность периферичес-
ких тканей к инсулину и дисфунк-
ция бета-клеток [1]. В  большин-
стве случаев терапию начинают 
с модификации образа жизни в со-

четании с приемом пероральных 
сахароснижающих препаратов 
или агонистов рецептора глюка-
гоноподобного пептида 1. Однако 
в связи с прогрессирующим сни-
жением функции бета-клеток для 
достижения и поддержания инди-
видуального целевого уровня гли-
кированного гемоглобина (HbA1c) 
пациентам с СД 2 типа требуется 
назначение инсулина. Несмотря 
на существование различных ре-
жимов начала инсулинотерапии, 

базальный режим, направленный 
в первую очередь на достижение 
нормогликемии натощак, наи-
более оправдан с  патогенетичес-
кой  [2] и  клинической [3] точек 
зрения и в настоящее время явля-
ется наиболее распространенным 
режимом начала инсулинотера-
пии [4]. В клинической практике 
применяются как уже ставший 
«классическим» НПХ (нейтраль-
ный протамин Хагедорна)-ин-
сулин, так и  аналоги инсулина 
длительного действия  – инсулин 
гларгин и инсулин детемир.
Эффективность и  безопасность 
аналогов инсулина длительного 
действия по сравнению с НПХ-ин-
сулином была изучена в  много-
численных рандомизированных 
клинических исследованиях. 
Проведенные позднее метаана-
лизы подтвердили, что инсулин 
гларгин и  инсулин детемир при 
сопоставимой с НПХ-инсулином 
эффективности превосходят его 
по безопасности, значительно сни-
жая частоту гипогликемий [5–7]. 
Гликемический контроль и часто-
та любой гипогликемии статисти-
чески значимо не различаются при 
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введении инсулина детемир один 
или два раза в  сутки по  сравне-
нию с введением инсулина гларгин 
один раз в сутки [8]. Вместе с тем 
в недавно завершенном исследова-
нии EFFICACY было показано, что 
при введении аналогов инсулина 
один раз в сутки инсулин гларгин 
по  эффективности превосходит 
инсулин детемир [9]. Пациенты, 
которым был назначен инсулин 
гларгин, чаще испытывали гипо-
гликемии, однако частота ночных 
гипогликемий была выше в груп-
пе, получавшей терапию инсули-
ном детемир. 
Жесткость протоколов рандоми-
зированных клинических иссле-
дований создает ограничения для 
экстраполяции полученных таким 
образом результатов на  повсе-
дневную клиническую практи-
ку. Наблюдательные исследова-
ния могут дать информацию как 
о  применении препаратов и  их 
влиянии на  пациентов в  «реаль-
ной жизни», так и о том, насколь-
ко результаты рандомизирован-
ных клинических исследований 
воспроизводимы в повседневной 
клинической практике [10, 11]. Не-
давно завершенные наблюдатель-
ные исследования показали, что 
перевод пациентов, не достигших 
целевого уровня HbA1c на терапии 
пероральными сахароснижающи-
ми препаратами и  НПХ-инсули-
ном, на терапию инсулином глар-
гин  [12] или инсулином детемир 
[13] приводит к улучшению глике-
мического контроля. 
Исследование RESOLUTE пресле-
довало цель выяснить, существу-
ют ли в условиях реальной клини-
ческой практики преимущества 
перевода пациентов, не достигших 
целевого уровня HbA1c на терапии 
пероральными сахароснижаю-
щими препаратами и инсулином 
детемир, на  терапию инсулином 
гларгин. 

Материалы и методы
Дизайн исследования
Многонациональное наблюдатель-
ное проспективное исследование 
длительностью шесть месяцев про-
водилось в 88 центрах пяти стран 
(Российская Федерация, Чешская 

Республика, Голландия, Польша, 
Аргентина) с июня 2010 г. по но-
ябрь 2011 г.  В Российской Феде-
рации в  исследовании приняли 
участие 23 центра. Дизайн иссле-
дования не предполагал жесткого 
графика визитов. Первым визитом 
(визитом включения в исследова-
ние) считался день инициации 
терапии инсулином гларгин или 
любой день не позднее четырех не-
дель от этого события. После этого 
врачей просили сообщать данные 
о пациентах через три и шесть ме-
сяцев от момента включения в ис-
следование. 

Критерии отбора врачей 
В  исследовании должны были 
принять участие активно практи-
кующие (> 70% рабочего времени) 
диабетологи или самостоятельно 
проводящие инсулинотерапию 
врачи общей практики, имеющие 
опыт участия в  клинических ис-
следованиях. Во избежание систе-
матической ошибки отбора врачи 
должны были включать в  иссле-
дование последовательно всех па-
циентов, соответствующих крите-
риям включения, в течение шести 
месяцев после открытия центра. 
Каждого врача просили включить 
в исследование не менее трех и не 
более 20 пациентов. 

Критерии отбора пациентов
В  исследовании могли принять 
участие мужчины и  женщины, 
страдающие СД  2 типа, старше 
18 лет, которые получали терапию 
инсулином детемир в  базальном 
режиме в  течение трех и  более 
месяцев перед переводом на инсу-
лин гларгин. Обязательным усло-
вием был уровень HbA1c в преде-
лах ≥ 7,0% и < 10,0%. Врач должен 
был принять решение о необходи-
мости перевода пациента с тера-
пии инсулином детемир на тера-
пию инсулином гларгин во время 
визита включения или не  ранее 
чем за 4 недели до визита включе-
ния в исследование. 
Критериями исключения были:
 ■ получение по поводу СД 2 типа 

других инсулинов, отличных 
от  инсулина детемир, до  вклю-
чения в исследование;

 ■ необходимость назначения ино-
го инсулина, нежели инсулин 
гларгин, на  визите включения 
в исследование;

 ■ беременность.
Исходные данные были получены 
ретроспективно из амбулаторных 
карт пациентов. В качестве исход-
ного уровня HbA1c использовали 
последнее значение, полученное 
перед началом терапии инсули-
ном гларгин. За  исходный уро-
вень глюкозы плазмы натощак 
было принято последнее значение, 
полученное при самоконтроле 
или лабораторном исследовании 
перед началом терапии инсулином 
гларгин. 
Все центры получили одобрение 
этических комитетов для прове-
дения исследования. Все пациен-
ты подписали информированное 
согласие до начала сбора данных. 

Первичные и вторичные конечные 
точки (параметры) исследования 
В  качестве первичной конечной 
точки было выбрано изменение 
уровня HbA1c через шесть месяцев 
после инициации терапии инсули-
ном гларгин. Вторичные конечные 
точки включали в себя изменение 
уровня глюкозы плазмы натощак, 
дозы инсулина, массы тела, часто-
ту гипогликемий и нежелательных 
явлений. 
Под симптоматической гипо-
гликемией понимали событие, 
сопровождавшееся типичными 
симптомами и  подтвержденное 
измеренным уровнем глюкозы 
плазмы ≤ 3,9 ммоль/л. Под тяжелой 
симптоматической гипогликемией 
понимали событие, сопровождав-
шееся типичными симптомами 
и потребовавшее помощи другого 
лица для купирования этого со-
стояния (пероральный прием уг-
леводов, инъекция глюкагона или 
внутривенное введение раствора 
глюкозы), а  также либо уровень 
глюкозы плазмы < 2,0 ммоль/л, 
либо купирование неврологи-
ческой симптоматики после вос-
становления уровня гликемии 
вследствие перорального приема 
углеводов, инъекции глюкагона 
или внутривенного введения рас-
твора глюкозы. Под ночной ги-
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Таблица 1. Характеристика пациентов, включенных в исследование

Параметр
Все 

пациенты 
(n = 197)

Количество инъекций 
инсулина детемир 

до включения в исследование
1 р/сут
(n = 50)

≥ 2 р/сут
(n = 147)

Возраст, лет, M ± SD 60,3 ± 9,3 54,9 ± 9,6 60,6 ± 9,2
Пол, количество пациентов (%)
Женщины
Мужчины

135 (68,5)
62 (31,5)

14 (28,0)
36 (72,0)

48 (32,7)
99 (67,3)

Масса тела, кг, M ± SD 84,2 ± 14,4 82,7 ± 15,7 84,7 ± 14,0
Индекс массы тела, кг/м2, M ± SD 30,5 ± 5,1 30,9 ± 6,4 30,4 ± 4,6
Систолическое артериальное давление, мм рт. ст., M ± SD 140,7 ± 13,8 139,7 ± 15,8 141,0 ± 13,2
Диастолическое артериальное давление, мм рт. ст., M ± SD 86,0 ± 8,2 84,2 ± 9,1 86,6 ± 7,8
Длительность сахарного диабета 2 типа, лет, Me [25; 75] 8,0 [4,0; 11,0] 9,0 [4,0; 12,0] 8,0 [4,0; 11,0]
Длительность терапии пероральными сахароснижающими препаратами, лет, Me [25; 75] 7,5 [4,3; 10,3] 8,6 [4,6; 10,8] 7,3 [4,1; 10,3]
Длительность инсулинотерапии, лет, Me [25; 75] 1,7 [0,9; 3,9] 1,2 [0,7; 2,6] 1,3 [0,7; 2,8]
Осложнения сахарного диабета/сопутствующие/перенесенные заболевания, 
количество пациентов (%) 
≥ 1 позднее осложнение сахарного диабета
Инфаркт миокарда
Стенокардия напряжения
Ишемическая болезнь сердца
Cердечная недостаточность
Инсульт
Транзиторная ишемическая атака
Хронические облитерирующие заболевания артерий нижних конечностей 
Диабетическая нейропатия
Диабетическая нефропатия
Диабетическая ретинопатия

172 (87,3)
18 (9,1)

56 (28,4)
71 (36,0)
16 (8,1)
10 (5,1)
17 (8,6)
16 (8,1)

155 (78,7)
16 (8,1)

92 (46,7)

48 (96,0)
3 (6,0)

11 (22,0)
10 (20,0)

2 (4,0)
1 (2,0)
6 (6,0)
2 (4,0)

42 (84,0)
4 (8,0)

18 (36,0)

124 (84,4)
15 (10,2)
45 (30,6)
61 (41,5)
14 (9,5)
9 (6,1)

14 (9,5)
14 (9,5)

113 (76,9)
12 (8,2)

74 (50,3)
Прием пероральных сахароснижающих препаратов до начала и в течение исследования, 
количество пациентов (%)
≥ 1 препарата
Бигуаниды
Препараты сульфонилмочевины
Другие

191 (97,0)
132 (67,0)
140 (71,1)

11 (7,1)

50 (100,0)
36 (72,0)
40 (80,0)
6 (12,0)

141 (95,9)
96 (53,0)

100 (68,0)
8 (5,5)

M ± SD – среднее значение ± стандартное отклонение; Me [25; 75] – медиана [25-й и 75-й перцентили].

погликемией понимали событие, 
развившееся во время сна (после 
отхода ко сну и до пробуждения). 

Статистический анализ 
Обработка и анализ данных про-
водились при помощи програм-
мы SAS statistical software, вер-
сия  9.2  (SAS Institute, Inc., Кэри, 
Северная Каролина, США). Ре-
зультаты представлены для всей 
когорты пациентов, а  также от-
дельно для групп пациентов в за-
висимости от исходного количес-
тва инъекций инсулина детемир 
(один, два и  более раз в  сутки). 
Все данные представлены в виде 
показателей описательной ста-

тистики. Для сравнения групп 
в  динамике использовался тест 
Уилкоксона (Вилкоксона) и  тест 
Мак-Немара. Для значений уров-
ней HbA1c и глюкозы плазмы на-
тощак были рассчитаны двусто-
ронние 95%-ные доверительные 
интервалы (ДИ). Статистически 
значимыми считали различия 
при р < 0,05. 

Результаты 
Характеристика врачей и пациентов
В  Российской Федерации в  ис-
следовании приняли участие 23 
врача-эндокринолога (21 женщина 
и двое мужчин) со средним возрас-
том 46 [41; 57] лет, практикующие 

в среднем в течение 17 [13; 30] лет 
и консультирующие в среднем 240 
[160; 300] пациентов с СД 2 типа 
на инсулинотерапии в месяц. 
В  исследование были включены 
232 пациента. Эффективность 
оценивалась по результатам лече-
ния 197 пациентов. 35 пациентов 
были исключены по одной или не-
скольким причинам: не была на-
чата терапия инсулином гларгин 
(n = 24), отсутствовал или не со-
ответствовал критериям уровень 
HbA1c (n = 27), до включения в ис-
следование пациенты получали 
прандиальные инсулины в сочета-
нии с инсулином детемир (n = 21). 
Безопасность приема оценивалась 
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у  всех пациентов, получивших 
хотя бы одну инъекцию инсулина 
гларгин (n = 208). 
Средний возраст пациентов, 
включенных в  исследование, 
составил 60,3 ± 9,3 года, меди-
ана длительности СД  – 8,0 [4,0; 
11,0] лет, средняя масса тела  – 
84,2 ± 14,4 кг, индекс массы тела 
(ИМТ) – 30,5 ± 5,1 кг/м2 (табл. 1). 
Большинство пациентов (n = 147; 
74,6%) получали инсулин детемир 
два и более раз в сутки. Практи-
чески все пациенты до включения 
в исследование находились на те-
рапии пероральными сахаросни-
жающими препаратами (в  боль-
шинстве случаев метформин и/или 
производные сульфонилмочеви-
ны) и оставались на этих же пре-
паратах в  течение исследования. 
Основными причинами перевода 
пациентов с  инсулина детемир 
на  инсулин гларгин были следу-
ющие: неудовлетворительный 
гликемический контроль (n = 193; 
98,0%), большое количество инъ-
екций (n  =  102;  51,8%), набор 
массы тела (n = 61; 61,0%) и эпизо-
ды гипогликемии (n = 30; 15,2%).

Анализ эффективности
После перевода пациентов на те-
рапию инсулином гларгин сред-
ний уровень HbA1с снизился 
с 8,3 ± 0,7 до 7,6 ± 0,6% к третьему 
месяцу и до 6,9 ± 0,7% к шестому 
месяцу терапии (рис.  1). Таким 
образом, к шестому месяцу тера-
пии отмечено статистически зна-
чимое снижение уровня HbA1с 
на  1,4% (95% ДИ: -1,5; -1,3). При 
этом в  подгруппе пациентов, 
до включения в исследование по-
лучавших одну инъекцию инсу-
лина детемир, снижение уровня 
HbA1с составило 1,1% (95% ДИ: 
-1,3; -0,8), а в подгруппе пациен-
тов, до включения в исследование 
получавших ≥ 2 инъекций инсу-
лина детемир, уровень HbA1с сни-
зился на 1,5% (95% ДИ: -1,7; -1,4) 
(р < 0,001 для всех подгрупп). 
С  клинической точки зрения 
особое значение имеет не столь-
ко снижение уровня HbA1c само 
по себе, сколько достижение це-
левого значения этого показа-
теля. В  общей когорте доля па-

циентов с  уровнем HbA1с < 7% 
через шесть месяцев составила 
53,3%. Отметим: в  группе паци-
ентов, до включения в исследова-
ние получавших одну инъекцию 
инсулина детемир, доля таких 
пациентов через шесть месяцев 
составила 40,0%, а в группе с при-
менением до включения в иссле-
дование ≥ 2 инъекций инсулина 
детемир – 57,8%.
После перевода пациентов на те-
рапию инсулином гларгин сред-
ний уровень глюкозы плазмы 
натощак снизился с  8,6  ±  1,2  до 
6,9 ± 1,0 ммоль/л к третьему меся-
цу и до 6,2 ± 0,9 ммоль/л к шестому 
месяцу терапии (рис. 2). Таким об-
разом, к шестому месяцу терапии 
отмечено статистически значимое 
снижение уровня глюкозы плазмы 
натощак на 2,5 ммоль/л (95% ДИ: 
-2,6; -2,3), при этом в  подгруппе 
пациентов, до включения в иссле-
дование получавших одну инъек-
цию инсулина детемир в  сутки, 
снижение уровня глюкозы плазмы 
натощак составило 1,8 ммоль/л 
(95% ДИ: -2,1; -1,6), а в подгруппе 
пациентов, до включения в иссле-
дование получавших ≥ 2 инъекций 
инсулина детемир, – 2,6 ммоль/л 
(95% ДИ: -2,9; -2,4) (р < 0,001 для 
всех подгрупп). 
Улучшение гликемического кон-
троля было достигнуто на  дозах 
инсулина гларгин, сопоставимых 
с дозами инсулина детемир, кото-
рые пациенты получали до вклю-
чения в исследование (табл. 2). Все 
пациенты вводили инсулин глар-
гин один раз в сутки, преимущес-
твенно перед сном (90%). 

Анализ безопасности
После перевода пациентов на тера-
пию инсулином гларгин в  общей 
когорте пациентов отмечено не-
значительное снижение массы тела 
с 84,1 ± 14,4 до 83,9 ± 14,2 кг к треть-
ему месяцу и до 83,6 ± 14,2 кг к шес-
тому месяцу терапии (p  =  0,0013 
и  р  =  0,0004). Таким образом, 
в общей когорте пациентов к шес-
тому месяцу терапии отмечено 
статистически значимое снижение 
массы тела на 0,4 кг (95% ДИ: -0,7; 
-0,2) (p = 0,0004). При этом у  па-
циентов, до включения в исследо-

вание получавших одну инъекцию 
инсулина детемир, масса тела оста-
лась на исходном уровне – -0,1 кг 
(95% ДИ: -0,5; +0,5) (p = 0,85), в то 
время как у  пациентов, до  вклю-
чения в исследование получавших 
≥ 2 инъекций инсулина детемир, 
отмечено статистически значимое 
снижение массы тела на 0,6 кг (95% 
ДИ: -0,8; -0,3) (р < 0,0001). 
Количество пациентов, испытав-
ших хотя бы одну симптоматичес-
кую или ночную гипогликемию 
на  терапии инсулином детемир 
в  течение четырех недель перед 
включением в  исследование или 
на  терапии инсулином гларгин 
в  течение четырех недель перед 
завершением исследования, при-
ведено на рисунке 3. Тяжелых ги-
погликемий отмечено не было. 
В течение исследования не было 
зарегистрировано ни  одного не-
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Таблица 2. Дозы инсулина

Характеристики доз и способов применения 
инсулинов

Все пациенты 
(n = 197)

Количество инъекций инсулина 
детемир до включения 

в исследование
1 р/сут 
(n = 50)

≥ 2 р/сут
 (n = 147)

Доза инсулина детемир перед 
включением в исследование, 
Me [25; 75]

Ед/сут 36,0 [26,0; 44,0] 21,5 [16,0; 32,0] 38,0 [30,0; 46,0]

Ед/кг 0,43 [0,32; 0,51] 0,28 [0,21; 0,39] 0,46 [0,37; 0,53]

Начальная доза инсулина 
гларгин, Me [25; 75]

Ед/сут 24,0 [18,0; 31,0] 20,0 [14,0; 30,0] 26,0 [18,0; 32,0]
Ед/кг 0,3 [0,21; 0,38] 0,24 [0,16; 0,34] 0,32 [0,23; 0,4]

Время введения инсулина 
гларгин на старте терапии, 
n (% пациентов)

Ужин 20 (10,2) 0 20 (13,6)

Перед сном 177 (89,8) 50 (100) 127 (86,4)
Доза инсулина гларгин через 
шесть месяцев, 
Me [25; 75]

Ед/сут 36,0 [27,0; 45,0] 28,0 [20,0; 40,0] 37,0 [30,0; 46,0]

Ед/кг 0,42 [0,33; 0,53] 0,39 [0,25; 0,47] 0,44 [0,35; 0,55]
Изменение дозы инсулина 
гларгин через шесть месяцев по 
сравнению с начальной дозой, 
Me [25; 75] Ед/сут +6,0 [2,0; 10,0]* +4,0 [0,0; 8,0]* +6,0 [4,0; 10,0]*
Изменение дозы инсулина 
гларгин по сравнению с дозой 
инсулина детемир, вводимой до 
включения в исследование, Me 
[25; 75] Ед/сут -2,0 [-6,0; 2,0]** 0,0 [-2,0; 4,0] -2,0 [-10,0; 4,0]**

* p < 0,001 по сравнению c начальной дозой инсулина гларгин; ** p < 0,001 по сравнению c дозой инсулина 
детемир до включения в исследование. 
Me [25; 75] – медиана [25-й и 75-й перцентили].

желательного явления, которое 
могло быть расценено как свя-
занное с применением инсулина 
гларгин. Во  время проведения 
исследования также не  было за-
регистрировано ни одного серь-
езного нежелательного явления, 
а  также серьезного нежелатель-
ного явления, которое привело 
бы к отмене терапии инсулином 
гларгин. 

Обсуждение результатов
Согласно рекомендациям по  ве-
дению пациентов с  СД  2 типа 
при неэффективности комби-
нированной терапии базальным 
инсулином и  пероральными са-
хароснижающими препаратами 
следующим шагом, направленным 
на достижение и поддержание ин-
дивидуального целевого уровня 
HbA1c, является добавление пран-
диального инсулина. 
Результаты шестимесячного мно-
гонационального наблюдательно-
го исследования RESOLUTE пока-
зали, что у пациентов с СД 2 типа 
и  неудовлетворительным глике-
мическим контролем на  терапии 
пероральными сахароснижающи-
ми препаратами в сочетании с ин-
сулином детемир замена инсулина 
детемир на инсулин гларгин при-
вела к улучшению гликемического 
контроля без увеличения массы 
тела и  с небольшим снижением 
частоты гипогликемий. 
Сходные результаты были получе-
ны в голландском проспективном 

наблюдательном исследовании: 
улучшение гликемического кон-
троля после перевода пациентов 
с  терапии инсулином детемир 
на  терапию инсулином гларгин 
сопровождалось повышением ка-
чества жизни, даже несмотря на не-
значительное увеличение ИМТ 
[14]. Результаты также сопостави-
мы с  недавно опубликованными 
результатами рандомизирован-
ного клинического исследования 
EFFICAСY, в котором сравнивали 
инсулин гларгин и инсулин дете-
мир при введении один раз в сутки 
[9]. Терапия инсулином гларгин 
привела к более выраженному сни-
жению уровня HbA1c, чем терапия 
инсулином детемир. В этом иссле-
довании большее количество паци-
ентов достигли HbA1c ≤ 7% также 
на  терапии инсулином гларгин. 
Общая частота симптоматичес-
кой гипогликемии в исследовании 
EFFICAСY была выше в группе ин-
сулина гларгин, вместе с тем в этой 
же группе пациенты реже испы-
тывали ночную гипогликемию 
по сравнению с пациентами, полу-
чавшими терапию инсулином дете-
мир. В нашем исследовании частота 
симптоматической и ночной гипо-
гликемии на  терапии инсулином 
гларгин была низкой. В  то время 
как в исследовании EFFICAСY от-
мечено незначительное снижение 
массы тела на терапии инсулином 
детемир и незначительное увели-
чение на терапии инсулином глар-
гин, в  исследовании RESOLUTE 
после перевода пациентов на тера-
пию инсулином гларгин увеличе-
ния массы тела зарегистрировано 
не было. Это может быть обуслов-
лено тем, что пациенты уже на-
ходились на  терапии инсулином 
детемир, а также незначительным 
увеличением дозы инсулина глар-
гин в течение исследования. 
Вместе с  тем исследование 
RESOLUTE имеет ряд ограниче-
ний, как и  все наблюдательные 
исследования [10]. В таких иссле-
дованиях всегда есть вероятность 
возникновения систематических 
ошибок, в  том числе вызванных 
воздействием искажающих фак-
торов, а также ограничения, обус-
ловленные качеством и полнотой 
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RESOLUTE: an observational study of e�  cacy and safety of insulin glargine (Lantus®) 
in real-life clinical practice in type 2 diabetes patients with unsatisfactory glycemic control on insulin detemir  

I.V. Glinkina
I.M. Sechenov First Moscow State Medical University 
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Th e RESOLUTE was a multinational, prospective, observational study evaluating the benefi ts of switching 
diabetic patients with inadequate glycemic control on oral antidiabetic drugs and insulin detemir to insulin 
glargine. Among investigational centers were 23 centers from the Russian Federation. Switching from insulin 
detemir to insulin glargine resulted in better glycemic control without weight increase and with slight reduction 
of hypoglycemic episodes.
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собранных данных. Однако, не-
смотря на  все ограничения, на-
блюдательные программы могут 
дать важную информацию, до-
полняющую данные, полученные 
в рандомизированных клиничес-
ких исследованиях [10, 11]. 

Заключение
В  ежедневной клинической 
практике замена инсулина дете-
мир на инсулин гларгин у паци-
ентов с  СД  2 типа и  неудовлет-
ворительным гликемическим 
контролем на терапии перораль-

ными сахароснижающими пре-
паратами в  сочетании с  инсу-
лином детемир может привести 
к  улучшению гликемического 
контроля без увеличения массы 
тела и  с низкой частотой гипо-
гликемий.  
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В настоящее время отмечается увеличение количества больных сахарным диабетом, что требует 
исследования концентрации глюкозы не только в условиях медицинских лабораторий, но и вне 
лабораторий, на месте оказания помощи больным. Помимо контроля уровня глюкозы в лечении 
больных сахарным диабетом для клинициста очень важна надежность получаемых результатов. 
В статье приведена комплексная оценка качества измерения глюкометром Акку-Чек Актив 
в соответствии с международными стандартами (DIN EN ISO 15197-2:2013). Процедура верификации 
Акку-Чек Актив с помощью контрольных материалов производителя, прилагаемых к устройству, 
выполненная в соответствии с международным протоколом (CLSI EP15-A2:2005), показала, что 
прибор работает со стандартным отклонением 0,08 ммоль/л при концентрации глюкозы в крови 
2,4–4,1 ммоль/л (< 5,6 ммоль/л) и с коэффициентом вариации 2,1% при концентрации 8,6–11,6 ммоль/л 
(≥ 5,6 ммоль/л). Сравнение показателей, полученных при использовании Акку-Чек Актив 
и Synchron СХ-9 (Beckman), выполнено при взятии 360 проб плановых пациентов в соответствии 
с протоколом CLSI EP 9-A2:2002, что позволило получить смещение 3,7% при концентрации глюкозы 
< 5,6 ммоль/л. При концентрации глюкозы от 5,6 до 7,8 ммоль/л смещение составило 0,5%, выше 
7,8 ммоль/л – 0,7%. Оценка результатов по шкале ошибок Кларка в соответствии с CLSI EP27-P:2009 
показала, что 99,7% полученных результатов попали в зоны А и В клинически точных результатов, 
что полностью соответствует требованиям DIN EN ISO 15197-2:2013. Межлабораторное 
сравнение результатов измерений трех лотов глюкометров Акку-Чек Актив («Рош Диагностика 
ГмбХ», Германия), One Touch Select (Jonson&Jonson, Великобритания), Сателлит-экспресс (Россия) 
и Contour TS (Bayer, США) с результатами условно референтного анализатора Олимпус AU 400 (США) 
показало соответствие результатов измерений глюкометров Акку-Чек Актив и One Touch Select 
аналитическим критериям качества, что позволяет правильно интерпретировать получаемые 
результаты, минимизируя риск получения ошибочных результатов.
Ключевые слова: глюкометры, диагностика на месте оказания помощи, процедура верификации, 
межлабораторное сравнение, шкала ошибок Кларка
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Появлением понятия «эпи-
демия диабета» мы обяза-
ны стремительному росту 

заболеваемости сахарным диа-
бетом (СД). За  последние годы 
во  всем мире отмечено увеличе-
ние числа больных с СД в возрасте 
от 20 до 79 лет до 6,4%, что состав-
ляет 285 млн человек. Предполага-
ется, что к 2030 г. эта цифра увели-
чится до 439 млн человек [1]. Рост 
заболеваемости обусловливает 
необходимость совершенствова-
ния диагностических и лечебных 
мероприятий, проводимых как 
в стационаре, так и амбулаторно. 
Одним из наиболее значимых ас-
пектов оказания помощи больным 
диабетом является интенсивный 
гликемический контроль [2]. Сов-
ременная лабораторная диагности-
ка предоставляет большой выбор 
приборов диагностики, позволя-
ющих измерять концентрацию 
глюкозы в крови. Во-первых, это 
большие анализаторы, предназна-
ченные для диагностики in vitro, 
которые находятся преимущест-
венно в клинико-диагностических 
лабораториях стационаров, цент-
ральных лабораториях поликли-
ник и част ных лабораториях. Во-
вторых, большой спектр приборов 
предназначен для проведения теста 
вне лаборатории (point-of-care 
testing – РОСТ). Это клиническое 
лабораторное тестирование, вы-
полняемое на месте оказания по-
мощи, «непосредственно у постели 
больного». Оно обычно проводит-
ся в клинических подразделениях 
(непосредственно их персоналом, 
чье базовое образование не имеет 
отношения к лабораторной диаг-
ностике) или дома самими паци-
ентами [3]. В клинической практи-
ке лечение СД представляет собой 
наиболее актуальное для POCT 
направление. Однако помимо кон-
троля уровня глюкозы в лечении 
больных СД для клинициста очень 
важна надежность получаемых ре-
зультатов. 
Какой должна быть точность ра-
боты глюкометров, находящихся 
в пользовании у персонала клини-
ческих подразделений и клиницис-
тов? Международная организация 
по  стандартизации (International 

Organization for Standardization  – 
ISO) и  Европейская комис-
сия по  стандартизации (Comité 
Européen de Normalisation – CEN) 
в 2003 г. выпустили стандарт «Тес-
товые системы для диагностики 
in vitro  – Требования к  системам 
для мониторинга уровня глюко-
зы крови, предназначенным для 
самостоятельного использования 
пациентами с  сахарным диабе-
том» (DIN EN ISO 15197:2003) [4]. 
Согласно этому документу 95,0% 
результатов измерений концен-
трации глюкозы < 4,2 ммоль/л 
должны выполняться с точностью 
±0,8 ммоль/л, а при концентрации 
≥ 4,2 ммоль/л – с точностью ±20,0%. 
В соответствии со второй редакци-
ей стандарта 2013 г.  (DIN EN ISO 
15197-2:2013) [5] 95,0% результатов 
измерений для трех лотов тест-по-
лосок при концентрации глюкозы 
< 5,6 ммоль/л должны выполняться 
с точностью ±0,83 ммоль/л, а при 
концентрации ≥ 5,6 ммоль/л – с точ-
ностью ±15%. Кроме того, точность 
результатов измерений концентра-
ции глюкозы оценивается по шкале 
ошибок Кларка (Clark Error Grid – 
CEG) с  99,0%-ным нахождением 
данных в зонах А и В [6], в то время 
как предыдущая версия (2003) до-
пускала погрешность до  ±20,0% 
[4]. Современные клинико-лабо-
раторные подходы к  интенсив-
ному гликемическому контролю 
требуют более высокой точности 
работы портативных устройств 

измерения глюкозы (допускается 
ошибка  ±10,0%) для обеспечения 
безопасности пациента при назна-
чении необходимых доз инсулина. 
Это было подтверждено научными 
работами, оценивающими взаимо-
связь ошибок измерения глюко-
метра и ошибок назначения дозы 
инсулина [6, 7]. 

Цель исследования
Целью настоящей работы явилось 
комплексное исследование точ-
ностных показателей глюкомет-
ра Акку-Чек Актив и  сравнение 
качества его работы с  качеством 
работы глюкометров One Touch 
Select (Jonson&Jonson, Великобри-
тания), Сателлит-экспресс (Рос-
сия) и  Contour TS (Bayer, США) 
и  анализаторами, предназначен-
ными для in vitro диагностики, 
в  соответствии с  требованиями 
международной стандартизации 
и безопасности пациентов метода-
ми, доступными для клинико-диа-
гностических лабораторий прак-
тического здравоохранения.

Материалы и методы
Аналитическая точность работы 
приборов по измерению глюкозы 
на месте оказания помощи (кон-
цепция РОСТ) проверялась с по-
мощью:
 ■ верификации работы глюкомет-

ра Акку-Чек Актив;
 ■ сравнения результатов, полу-

ченных на глюкометре и услов-

Клинические исследования
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но референтном биохимичес-
ком анализаторе Synchron CХ-9 
(Beckman Coulter); 

 ■ оценки клинической точности 
работы глюкометра посред-
ством шкалы ошибок Кларка;

 ■ межлабораторного сравнения 
показателей качества работы 
глюкометров четырех произво-
дителей с  показателями, полу-

ченными на анализаторе Олим-
пус AU 400 (США) методом 
кураторского подхода и  разде-
ленной пробы пациента.

Процедура верификации (для 
изучения аналитической точнос-
ти работы глюкометра Акку-Чек 
Актив) проводилась на основании 
протокола CLSI EP 15-A2:2005 «Ве-
рификация пользователем работы 
оборудования для оценки преци-
зионности и  правильности» [8]. 
Было выполнено повторное изме-
рение – по пять проб в одной серии 
(рабочий день) в течение 10 дней 
в  двух уровнях концентрации 
(норма и патология) – с помощью 
контрольного материала, прилага-
емого к тестируемому глюкомет-
ру, в уровнях концентрации глю-
козы 2,4–4,1 и  8,6–11,6  ммоль/л. 
Точность прибора оценивалась 
с помощью показателей внутрисе-
рийного и стандартного отклоне-
ния (standard deviation – SD) и ко-
эффициента вариации (coeffi  cient 
of variation – CV%), характеризу-
ющих внутриприборную сходи-
мость, и межсерийных SD и CV% 
для оценки воспроизводимости 
работы глюкометра. 
Сопоставление результатов, полу-
ченных на  глюкометре Акку-Чек 
Актив и  биохимическом анали-
заторе Synchron CХ-9 (Beckman 
Coulter), осуществлялось соглас-
но международному протоко-
лу «Метод сравнения и  оценки 
смещения с  помощью проб па-
циентов» (CLSI EP9-A:2002), раз-
работанному Институтом клини-
ческих и лабораторных стандартов 
(Clinical and Laboratory Standards 
Institute  – CLSI) [9]. Было изме-
рено 360 проб плановых пациен-
тов (с диапазоном концентрации 
глюкозы в  крови 2–15  ммоль/л): 
один раз на  тестируемом глюко-
метре Акку-Чек Актив, второй 
раз  – референтным методом in 
vitro диагностики, выполненным 
на  анализаторе Synсhron СХ-9. 
Взятие проб капиллярной крови 
плановых пациентов осуществля-
лось в  поликлиническом отделе-
нии с одновременным измерением 
цельной крови на глюкометре. До-
полнительно капиллярная кровь 
собиралась в пробирки типа Эп-

пендорф, после чего она центри-
фугировалась в  течение 5  минут 
со скоростью 300 об/мин и снова 
измерялась на референтном био-
химическом анализаторе в  цен-
тральной клинико-диагности-
ческой лаборатории не  позднее 
30 минут после процедуры взятия 
крови. 
Результаты 360 проб плановых 
пациентов, полученные на глюко-
метре Акку-Чек Актив и Synсhron 
СХ-9, оценивались по  шкале 
ошибок Кларка. Данный метод 
позволяет изучить клиническую 
точность работы приборов для 
измерения концентрации глюко-
зы у  пациентов, страдающих са-
харным диабетом, с учетом пяти 
зон риска. Результаты измерений, 
попавшие в зоны A и B, считают-
ся клинически точными, практи-
чески исключающими назначение 
ошибочного лечения. Применение 
клиницистом результатов дру-
гих зон (C, D, E) может привести 
к возникновению ошибок при на-
значении лечения или неправиль-
ному ведению больного (рис. 1). 
Оценка результатов по  шкале 
ошибок Кларка рекомендована 
DIN EN ISO 15197-2:2013 и  опи-
сана в международном протоколе 
CLSI EP27-P:2009 [10]. 
Для сравнения результатов, по-
лученных на  разных глюкомет-
рах, использовалась остаточная 
кровь для гематологических ис-
следований двух плановых паци-
ентов с  нормальными значени-
ями гематокрита (0,36–0,42 л/л), 
которая измерялась на  глюко-
метрах Акку-Чек Актив («Рош 
Диагностика ГмбХ», Германия), 
One Touch Select (Jonson&Jonson, 
Великобритания), Сателлит-
экспресс (Россия) и  Contour TS 
(Bayer, США). Пробы измерялись 
по шесть раз в эугликемической 
и гипергликемической концент-
рации глюкозы в трех лотах в со-
ответствии со способом оценки 
качества клинических лаборатор-
ных исследований лабораторных 
анализов методом кураторского 
подхода и  разделенной пробы 
пациента. Метод подразумевает 
проведение регрессионного ана-
лиза, построение графиков раз-
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ности и вычисление показателей 
аналитического качества работы 
оборудования [11].
Из остаточной крови с помощью 
центрифугирования (1500 об/мин, 
15 минут) была получена плазма 
ЭДТА (этилендиаминтетрауксус-
ная кислота  – ethylenediamine-
tetraacetic acid, EDTA). Сразу после 

Клинические исследования
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указанной процедуры измерялось 
по  шесть репликатов в  низком 
и высоком уровнях концентрации 
на  биохимическом анализаторе 
Олимпус AU 400 (США), кото-
рый рассматривался в  качестве 
референтного в  рамках данного 
сравнения. Результаты измерений 
заносились в протоколы исследо-

вания и обрабатывались с помо-
щью компьютерной программы, 
разработанной Первым Санкт-
Петербургским государственным 
медицинским университетом им. 
акад. И.П. Павлова совместно 
с Каролинским университетским 
госпиталем (Стокгольм, Швеция) 
[12, 13].
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ния, а следовательно, минимизи-
рует риск  ошибок при примене-
нии глюкометра Акку-Чек Актив 
медицинским персоналом и паци-
ентами (рис. 3). 
С  учетом значений биологичес-
кой и  аналитической вариаций 
по  C.  Frazer и  K. Ricos [15, 16], 
общая приемлемая ошибка для 
безопасного интенсивного глике-
мического контроля, по данным 
R.T. Jansen и R.J. Slingerland, долж-
на быть менее 10,0% для миними-
зации риска введения пациентам 
с сахарным диабетом неправиль-
ной дозы инсулина [10, 16]. При 
сравнении результатов измере-
ний трех лотов глюкометров Ак-
ку-Чек Актив («Рош Диагности-
ка ГмбХ», Германия), One Touch 
Select (Jonson&Jonson, Великобри-
тания), Сателлит-экспресс (Рос-
сия) и  Contour TS (Bayer, США) 
с результатами условно референт-
ного анализатора Олимпус AU 
400 (США) показания глюкомет-
ров Акку-Чек Актив и One Touch 
Select находились в пределах меж-
дународных критериев качества 
(рис.  4). Результаты глюкометра 
Сателлит-экспресс не  соответс-
твовали установленным целям 
при измерении уровней концент-
рации глюкозы < 5,6 ммоль/л. По-
казания глюкометра Contour  TS 
были занижены и  находились 
за пределами критериев качества 
для всех уровней концентрации 
глюкозы крови. На рисунке 4 по-
казаны результаты регрессион-
ного анализа измерений глюкозы 
крови при тестировании каж-
дого из  трех лотов тест-полосок 
на глюкометрах Акку-Чек Актив, 
One Touch Select, Сателлит-экс-
пресс и  Contour TS в  сравнении 

Результаты исследования
В  результате проведения проце-
дуры верификации глюкометра 
Акку-Чек Актив при измерении 
контрольного материала было 
выявлено, что стандартное откло-
нение при повторных измерени-
ях тест-полосок в  течение одной 
серии для низкого уровня концен-
трации глюкозы 2,4–4,1 ммоль/л 
составило 0,08 ммоль/л (CV%  – 
2,6%), а  для гипергликемической 
концентрации 8,6–11,6 ммоль/л – 
0,20 ммоль/л (CV% – 2,1%). Пока-
затели точности между сериями 
были 0,12 ммоль/л (CV% – 3,7%) 
и 0,23 ммоль/л (CV% – 2,4%) соот-
ветственно (рис. 2).
Результаты процедуры верифи-
кации Акку-Чек Актив показали 
высокое качество работы глю-
кометра. Прибор удовлетворяет 
всем требованиям DIN EN ISO 
15197-2:2013, критерии его качест-
ва могут конкурировать с между-
народными критериями качества 
для приборов in vitro диагностики 
(www.westgard.com) [14].
Анализ систематической ошибки 
(смещения, В%) при измерении 
результатов 360 проб плановых 
пациентов, получаемых на  тес-
тируемом глюкометре Акку-Чек 
Актив и  анализаторе Synchron 
CX-9, показал, что при диапазоне 
измеряемых концентраций глю-
козы от  2,3 до  14,6 ммоль/л В% 
в среднем составило 2,5%, что го-
ворит о  приемлемой сопостави-
мости результатов. Для концент-
рации глюкозы менее 5,6 ммоль/л 
В% было 3,7%, для концентрации 
от 5,6 до 7,8 ммоль/л – 0,5%, выше 
7,8 ммоль/л – 0,7%. 
Анализ результатов измерения 
360  проб плановых пациентов 
в дубликатах на глюкометре Акку-
Чек Актив и анализаторе Synсhron 
CX-9 c оценкой результатов 
по шкале ошибок Кларка показал, 
что 99,7% полученных результатов 
попали в зоны А и В клинически 
точных результатов, что полно-
стью соответствует требованиям 
DIN EN ISO 15197-2:2013 (не менее 
99,0% результатов должны нахо-
диться в этих зонах) и исключает 
неправильную интерпретацию 
данных лабораторного исследова-

с референтными значениями ана-
лизатора Олимпус AU 400.

Выводы
Комплексная оценка качества 
работы глюкометра Акку-Чек 
Актив продемонстрировала высо-
кую точность работы устройства 
с применением разных лотов тест-
полосок как при использовании 
контрольного материала произво-
дителя, так и при измерении проб 
капиллярной крови пациентов. 
Качество измерений препарата со-
ответствовало DIN EN ISO 15197-
2:2013. Использование глюкомет-
ра Акку-Чек Актив в клинической 
практике и для самостоятельного 
тестирования глюкозы в  крови 
позволяет правильно интерпре-
тировать получаемые результаты 
и проводить эффективный мони-
торинг больных сахарным диабе-
том, максимально снижая риск по-
лучения ошибочных результатов.
Результаты измерений трех 
лотов глюкометров Акку-Чек 
Актив («Рош Диагностика ГмбХ», 
Германия), One Touch Select 
(Jonson&Jonson, Великобрита-
ния), Сателлит-экспресс (Россия) 
и Contour TS (Bayer, США) и ре-
зультаты референтного анали-
затора Олимпус AU 400 (США) 
показали соответствие результа-
тов глюкометров Акку-Чек Актив 
и One Touch Select критериям при-
емлемой ошибки аналитического 
качества с учетом данных биоло-
гической вариации. Результаты 
глюкометров Сателлит-экспресс 
и Contour TS были за пределами 
установленных целей качества, 
что может вызвать ошибки в ин-
терпретации данных и  ведении 
больных сахарным диабетом.  

Клинические исследования

Использование глюкометра Акку-Чек Актив в клинической 
практике и для самостоятельного тестирования глюкозы 
в крови позволяет правильно интерпретировать 
получаемые результаты и проводить эффективный 
мониторинг больных сахарным диабетом, максимально 
снижая риск получения ошибочных результатов.
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Quality assessments of glucose measurements of POCT devise Accu-Chek Active  

L.A. Khorovskaya1, O.V. Chernichuk2, T.V. Lobachevskaya1
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Currently, it has been noted that a number of patients with diabetes mellitus increases who must be checked for blood 
glucose level not only by medical laboratories but by point of care testing devices as well. Here we provide results 
obtained aft er performing an integrated assessment of quality measurements by blood glucose meter Accu-Chek Active 
according to the DIN EN ISO 15197-2:2013. Verifi cation procedure of Accu-Chek Active based on control samples 
supplied together with device by the manufacturer was conducted according to the protocol CLSI EP15-A2:2005 
that allowed to reveal that standard deviation was 0,08 mmol/L for blood glucose concentration of 2,4–4,1 
mmol/L (< 5,6 mmol/L) and coeffi  cient of variation was 2,1% for blood glucose concentration of 8,6–11,6 mmol/L 
(≥ 5,6 mmol/L). Comparison of parameters obtained aft er using Accu-Chek Active vs. Synсhron СХ-9 (Beckman) 
was done on 360 samples from planned patients according to the CLSI EP9-A2:2002, and bias was 3,7% for blood 
glucose concentration less than 5,6 mmol/L. In case of blood glucose concentration ranging from 5,6 to 7,8 mmol/L 
bias was 0,5%, whereas for level higher than 7,8 mmol/L – 0,7%. Assessment of results by Clarke Error Grid 
according to the CLSI EP27-P:2009 showed that 99,7% of them were within region A and B of clinically accurate 
results, thus fully complying with DIN EN ISO 15197-2:2013. Results of measurements were evaluated during 
interlaboratory comparison aft er using 3 batches of blood glucose meters Accu-Chek Active (Roche Diagnostics 
GmbH, Germany), One Touch Select (Jonson&Jonson, Great Britain), Satellite-express (Russia) and Contour TS 
(Bayer, USA) vs. reference in vitro analyzer Olympus AU400 (USA). Th ere was found that results of measurements 
obtained by using blood glucose meters Accu-Chek and One Touch Select corresponded to analytical quality criteria, 
thus allowing to correctly interpret results as well as minimize risk of obtaining erroneous results.

Key words: blood glucose meter, point-of-care testing, verifi cation procedure, interlaboratory comparison, Clarke Error Grid
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В статье обсуждается проблема лечения тригеминальной 
невралгии у лиц с сахарным диабетом (СД) 2 типа. Несмотря 
на предпочтительное использование в клинической практике 
карбамазепина при тригеминальной невралгии, актуальной 
остается проблема развития резистентности и хронизации болевого 
синдрома на фоне СД. Авторами оценивалась целесообразность 
использования двухэтапной схемы лечения (габапентин + альфа-
липоевая кислота) на фоне базовой терапии карбамазепином. С учетом 
высокой эффективности и хорошей переносимости габапентина 
и альфа-липоевой кислоты, авторы рекомендуют данную комбинацию 
к применению у больных СД 2 типа с тригеминальной невралгией. 

Ключевые слова: тригеминальная невралгия, сахарный диабет, болевой 
синдром, габапентин, альфа-липоевая кислота

Введение
По  данным эпидемиологичес-
ких наблюдений последних лет, 
число лиц с  сахарным диабетом 
(СД) во всем мире приближается 
к 382 млн, а к 2035 г., по прогнозу 
Международной диабетической 
федерации (International Diabe-
tes Federation – IDF), эта цифра 
достигнет 592 млн [1]. В Россий-
ской Федерации на сегодняшний 
день число больных сахарным 
диабетом составляет около 4 млн 
[2]. Пациенты с СД наблюдаются 
не только эндокринологами, но и 
врачами других специальностей 

в  зависимости от  сопутствую-
щих осложнений. Причинами 
обращения пациентов с СД к не-
врологу становятся болевые син-
дромы различной локализации 
и  выраженности: диабетическая 
полиневропатия, тоннельные син-
дромы, мононевропатии, торако-
абдоминальная радикулопатия, 
пояснично-крестцовые радику-
лопатии, тригеминальная неврал-
гия. Большое внимание в настоя-
щее время уделяется диагностике 
и фармакокоррекции диабетичес-
кой полиневропатии. Вместе с тем 
наиболее интенсивный болевой 

синдром, приносящий длитель-
ные страдания, имеет место у лиц 
с  тригеминальной невралгией, 
число которых увеличивается 
в связи с ростом основного забо-
левания – СД. 
Тригеминальная невралгия явля-
ется довольно распространенной 
формой невралгии и встречается 
в популяции с частотой 4–13 слу-
чаев на 100 тыс. [3, 4], чаще у жен-
щин (60–70%) и  у лиц старше 
40 лет [5, 6]. Одной из возможных 
причин развития заболевания 
считается нарушение нормально-
го функционирования чувстви-
тельного отдела системы тройнич-
ного нерва, которая воспринимает 
и  проводит всю сенсорную ин-
формацию от  кожных покровов 
лица, зубочелюстной системы, 
слизистой оболочки придаточных 
пазух носа и частично от твердой 
мозговой оболочки. Данная пато-
логия довольно часто развивается 
вследствие заболевания зубоче-
люстной системы (так называемая 
одонтогенная невралгия), реже – 
в результате нарушений кровооб-
ращения в области ствола мозга, 
при этом патологические измене-
ния формируются на уровне ядра 
нисходящего тракта. 
Идиопатическая тригеминальная 
невралгия – наиболее часто встре-
чающаяся лицевая невралгическая 
боль, причиной которой является 
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компрессия корешка тройничного 
нерва в области мостомозжечко-
вого угла аномально расположен-
ными сосудами (обычно верхней 
или нижней передней мозжеч-
ковой артерией). Именно поэто-
му при обследовании пациентов 
с  тригеминальной невралгией 
желательно проводить магнитно-
резонансную томографию (МРТ) 
головного мозга и МРТ в сосудис-
том режиме для исключения анев-
ризмы или невриномы слухового 
нерва [7]. 
Как правило, боль распространя-
ется по ходу одной из ветвей трой-
ничного нерва с  одной стороны. 
В 35% случаев невралгия охваты-
вает вторую и третью ветви трой-
ничного нерва. Изолированное 
поражение первой ветви встреча-
ется крайне редко. У всех больных 
существенно снижается качество 
жизни: вследствие регулярных 
и  сильных болей пациенты ли-
шаются здорового сна, аппетита, 
трудоспособности. Отмечаются 
раздражительность, тревожность, 
постоянный страх нового присту-
па, в большинстве случаев разви-
вается тревожно-депрессивное 
расстройство. При длительном 
течении тригеминальной неврал-
гии, а  также на  фоне СД  в  пе-
риферическом отделе системы 
тройничного нерва происходят 
деструктивные изменения в виде 
очагов демиелинизации и  даже 
асептического воспалительного 
процесса. В  результате меняется 
клиническая картина заболева-
ния: появляется постоянная меж-
приступная боль, на фоне которой 
во время обострений развиваются 
типичные болевые пароксизмы. 
В области лица у ряда больных вы-
являются преходящие или посто-
янные чувствительные нарушения 
по периферическому типу. 
Как правило, тригеминальная не-
вралгия трудно поддается меди-
каментозной коррекции и  имеет 
устойчивую тенденцию к хрониза-
ции болевого синдрома, который 
приобретает характер самостоя-
тельной патологии – вовлекается 
не  только рецепторный уровень 
восприятия, но  и другие компо-
ненты ноцицептивной системы, 

отвечающие за  эмоциональную 
окраску боли и  болевое поведе-
ние [8]. 
Согласно рекомендациям Европей-
ской федерации неврологических 
сообществ (European Federation of 
Neurological Societies – EFNS) (2009), 
фармакотерапия тригеминальной 
невралгии основана, прежде всего, 
на использовании предложенного 
S. Bloom в  1962  г.  карбамазепина 
(200–1200 мг/сут), который явля-
ется препаратом первого выбо-
ра (уровень доказательности A) 
[9, 10]. Противоболевое действие 
препарата обусловлено, главным 
образом, способностью умень-
шать проницаемость для натрия 
мембран нейронов, участвующих 
в ноцицептивных реакциях. Стан-
дартная схема терапии подразу-
мевает назначение карбамазепи-
на в  режиме титрации: в  первые 
два дня суточная доза составля-
ет 200  мг (по  половине таблетки 
утром и вечером), затем в течение 
двух дней суточная доза увеличи-
вается до 400 мг (утром и вечером), 
далее – до 600 мг (по одной таблетке 
утром, в обед и вечером). Если эф-
фект недостаточный, то общее ко-
личество препарата в сутки может 
быть доведено до 800–1000 мг [11].
Представленные в литературе дан-
ные об эффективности фармакоте-
рапии у больных с тригеминальной 
невралгией на фоне СД ограничен-
ны. Учитывая фактор коморбид-
ности, возникает необходимость 
апробирования новых современ-
ных схем лечения с целью мини-
мизации полипрагмазии и выбора 
эффективной тактики коррекции 
болевого синдрома.

Цель исследования
Оценить эффективность лечения 
болевого синдрома у  пациентов 
с тригеминальной невралгией при 
СД 2 типа с использованием двух-
этапной комплексной терапии.

Материалы и методы
В  исследование было включено 
23 пациента с  тригеминальной 
невралгией на  фоне СД 2 типа. 
Демографическая характеристи-
ка больных представлена в  таб-
лице  1. Среди участников иссле-

дования преобладали женщины, 
что соответствует данным много-
численных эпидемиологических 
исследований. У  всех пациентов 
установлен диагноз СД 2  типа, 
инсулинонезависимый (длитель-
ность заболевания 8  ±  6,4  лет). 
Всем больным проводилась пос-
тоянная корригирующая саха-
роснижающая терапия. Длитель-
ность тригеминальной невралгии 
по  данным анамнеза составила 
в среднем 11 ± 5,9 лет. Частота об-
ращений к неврологу за последние 
три года – 15 ± 3,7 раза. Проводи-
лась коррекция болевого синдро-
ма карбамазепином в средней су-
точной дозе 400 мг. 
Были использованы следующие 
опросники и шкалы: 
 ■ визуальная аналоговая шка-

ла (ВАШ) для объективизации 
степени выраженности болево-
го синдрома; 

 ■ опросник невропатической 
боли (Douleur Neuropathique 
4 questions, DN4) для подтверж-
дения характера невропатичес-
кой боли; 

 ■ опросник для определения уров-
ня качества жизни (Short Form, 
SF-36); 

 ■ шкала Спилберга  – Ханина для 
оценки психологического состо-
яния. 

Всем пациентам проведена ней-
ровизуализация: МРТ головного 
мозга с  магнитно-резонансной 
ангиографией (МРА) на аппарате 
Siemens symphony 1,5 ТL. 
Длительность наблюдения соста-
вила шесть недель, за  это время 
осмотр каждого пациента осу-
ществлялся восемь раз. На  пер-
вом визите больной подписывал 
письменное информированное 
согласие; врач-невролог изучал 
анамнез, проводил неврологичес-
кое обследование, верифициро-

Таблица 1. Демографическая характеристика 
обследованных больных

Пол
Количество пациентов Средний возраст, 

летАбс. %
Женщины 14 60,9 60,1 ± 7,2
Мужчины 9 39,1 56,1 ± 8,9
Всего 23 100,0 –
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вал диагноз. Пациент заполнял 
опросники и шкалы. Назначалось 
лечение. 
Нами была предложена и исполь-
зована схема двухэтапной комп-
лексной терапии болевого три-
геминального невралгического 
синдрома при СД 2 типа. На пер-
вой ступени лечения на фоне ба-
зовой терапии карбамазепином 
проводилась титрация дозы пре-
парата Конвалис (габапентин)  – 
стартовая доза 300  мг один раз 
в  сутки постепенно увеличива-
лась до 900 мг в сутки. Пациенты 
осматривались на второй и третий 
дни терапии. На третий день все 
больные повторно заполняли оп-
росники и шкалы. По результатам 
полученных данных врач-невро-
лог определял возможность:
1) проведения монотерапии Кон-
валисом и  необходимость повы-
шения дозы до 1200 мг/сут;
2) перехода на вторую ступень те-
рапии: включение в схему лечения 
препарата альфа-липоевой кисло-
ты (Октолипен 600 мг/сут). Другой 
терапии в период проведения ис-
следования не назначалось.
Далее визиты приходились на  9, 
11, 14, 28-й дни исследования. Оп-
ределяли приверженность к про-
водимой терапии, наличие или 
отсутствие нежелательных явле-
ний, степень редукции болевого 
синдрома и  улучшение качества 
жизни. Заключительный визит 
осуществлялся в последний, 42-й, 
день исследования, на  котором 
оценивалась выраженность боле-
вого синдрома, приверженность 
к  проводимой терапии, наличие 
или отсутствие нежелательных яв-

лений, степень редукции болевого 
синдрома и  улучшение качества 
жизни.
Статистически полученные ре-
зультаты обрабатывали с исполь-
зованием пакета программ SPSS 
17.0 for Windows. Средние зна-
чения клинических показателей 
представлены в  виде М ± m, где 
m – стандартная ошибка средне-
го. Различия между показателями 
считались статистически значи-
мыми при p < 0,05.

Результаты и их обсуждение
Произведенная МРТ головного 
мозга с  МРА позволила исклю-
чить у всех исследованных боль-
ных объемный процесс голов-
ного мозга, а  также сосудистые 
мальформации. Все пациенты 
предъявляли жалобы на боль, ха-
рактерную для тригеминальной 
невралгии. У большинства из них 
боль была интенсивной, опи-
сывалась как пароксизмальная, 
стреляющая, жгучая, сравнимая 
с разрядами электрического тока. 
Между двумя алгическими при-
ступами были кратковременные 
«светлые промежутки» (рефрак-
терный период). Средняя продол-
жительность болевого пароксиз-
ма составляла 13 ± 4 с. Болевой 
рисунок характеризовался иннер-
вационной тригеминальной тер-
риторией. Варианты локализации 
боли представлены в  таблице 2. 
Следует отметить, что наибо-
лее частой локализацией была 
зона иннервации второй и  тре-
тьей ветвей тройничного нерва 
(n = 17, 73,9%). Лишь у четверых 
больных (17,4%) имело место во-

влечение в болевой паттерн всех 
трех ветвей тройничного нерва.
Важно отметить, что 11 пациентов 
указали на  изменение латерали-
зации боли за последние пять лет 
заболевания. При осмотре у всех 
больных выявлены триггерные 
зоны и гиперсенситивные участки 
на коже лица в зоне иннервации 
тройничного нерва. В 100% случа-
ев пациенты отмечали возникно-
вение тригеминальных пароксиз-
мов при чистке зубов, жевании, 
разговоре (так называемые триг-
герные факторы). У 13% больных 
имели место подергивания мими-
ческих мышц на высоте алгичес-
кого приступа. У  30,4% больных 
диагностированы чувствитель-
ные нарушения на  лице в  виде 
зональной гипестезии. Типичные 
мышечные уплотнения на  гомо-
латеральной половине лица отме-
чались у 8,7% больных. Показате-
ли динамики болевого синдрома 
по ВАШ на фоне проводимой те-
рапии представлены в таблице 3.
Анализ болевого синдрома по-
казал, что уже на  третий день 
терапии происходило снижение 
уровня боли, что явилось первой 
контрольной точкой эффектив-
ности терапии.
На четвертый день все пациенты 
были переведены на препарат Кон-
валис в суточной дозе 900 мг/сут 
(n = 19) и 1200 мг/сут (n = 4). Всем 
пациентам была назначена альфа-
липоевая кислота (Октолипен) 
в дозе 600 мг/сут. Достоверно зна-
чимая редукция болевого синдро-
ма была отмечена через неделю 
после назначения комбинации 
габапентина и  альфа-липоевой 
кислоты, к 11-му дню от начала те-
рапии – вторая контрольная точка 
эффективности лечения. 
Следует отметить хорошую пере-
носимость комбинации данных ле-
карственных средств. Только в трех 
случаях (13%) отмечались дневная 
сонливость и изжога, не потребо-
вавшие изменения схемы терапии. 
Внимание к проблеме нежелатель-
ных явлений обоснованно, так как 
их возникновение обусловлено 
фармакокинетикой и фармакоди-
намикой лекарственных средств, 
относящихся к  классу антикон-

Таблица 2. Характеристика тригеминальной территории у обследованных больных

Локализация Мужчины 
(n = 9)

Женщины 
(n = 14)

Всего 
(n = 23)

Первая ветвь nervus trigeminus 2 – 2
Вторая и третья ветви nervus trigeminus 4 13 17
Сочетание первой, второй и третьей ветвей nervus trigeminus 3 1 4

Таблица 3. Динамика боли (по ВАШ 100 мм) у обследованных больных

Показатель До 
лечения

На 3-й 
день 

 На 9-й 
день 

На 11-й 
день 

На 14-й 
день 

На 28-й 
день 

На 42-й 
день 

ВАШ, мм 88 ± 13 80 ± 5 60 ± 16 50 ± 9* 50 ± 2 40 ± 11 40 ± 7

* Достоверное отличие от исходного уровня (р < 0,05).
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вульсантов. Врач должен четко 
проинформировать пациента 
о  возможности возникновения 
нежелательных явлений на  фоне 
приема габапентина и  указать 
на  вероятность их минимизации 
со временем. Именно детализиро-
ванный подход к назначению анти-
конвульсанта позволяет повысить 
комплаентность и достичь макси-
мальных результатов.
Проведенное исследование показа-
ло высокую эффективность препа-
ратов Конвалис и Октолипен ОАО 
«Фармстандарт» у больных с три-
геминальной невралгией на фоне 
СД  2 типа в  отношении улучше-
ния качества жизни и  уменьше-
ния уровня реактивной тревоги. 
Это особенно проявилось на 28-й 
день терапии и  сопровождалось 
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Th e article addresses treatment of trigeminal neuralgia in diabetic patients. Carbomazepine is extensively used 
for the treatment of trigeminal neuralgia; though, in diabetic patients, therapy-resistant and/or persistent pain 
syndrome is very frequent. Th e authors studied practicability of the two-step treatment regimen (gabapentin + 
alpha-lipoic acid) added to background therapy with carbamazepine. Gabapentin and alpha-lipoic acid 
combination demonstrated good effi  cacy and tolerability and were recommended for the treatment of trigeminal 
neuralgia in diabetic patients.
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достоверным улучшением пока-
зателей (по  данным опросника 
SF-36) психического состояния 
(на  18,7  ±  2,5%), физического 
(на  10,4 ± 1,3%) и  социального 
(на 4,8 ± 0,7%) функционирования. 

Заключение
Несмотря на  предпочтительное 
использование в  клинической 
практике карбамазепина при три-
геминальной невралгии, нельзя 
не признать актуальность вопроса 
развития резистентности и хрони-
зации болевого синдрома у  боль-
ных на фоне СД 2 типа. В этой связи 
своевременной является обосно-
ванность комплексного подхода 
к терапии. Особый интерес пред-
ставляет вопрос возможности и це-
лесообразности сочетания габапен-

тина (Конвалис) и альфа-липоевой 
кислоты (Октолипен) у  пациен-
тов с тригеминальной невралгией 
на фоне СД 2 типа. Теоретическая 
обоснованность данной комбина-
ции не вызывает сомнений, но ее 
клиническое применение у  таких 
пациентов пока мало изучено, тре-
буются дальнейшие исследования. 
Результаты проведенного исследо-
вания свидетельствуют о высокой 
эффективности и  хорошей пере-
носимости двухэтапной терапии 
габапентином (Конвалис) и альфа-
липоевой кислотой (Октолипен). 
Данная комбинация может быть 
рекомендована к  применению 
в клинической практике невроло-
га и врача общей практики для ле-
чения больных с тригеминальной 
невралгией на фоне СД 2 типа.  

Клинические исследования
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Авторами проведен обзор литературы, посвященной применению 
альфа-липоевой кислоты. Биологические эффекты альфа-липоевой 
кислоты, связанные с воздействием на окислительный стресс, 
эндотелиальную дисфункцию, воспаление, метаболизм глюкозы и липидов, 
обусловливают ее широкое применение в диабетологии. Представлены 
данные рандомизированных клинических исследований, подтверждающие 
эффективность альфа-липоевой кислоты в лечении различных форм 
диабетической периферической и автономной невропатий, а также опыт 
ее применения при других микрососудистых осложнениях.
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окислительный стресс, диабетическая невропатия, автономная 
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Введение
Альфа-липоевая кислота (тиок-
товая кислота, тиокаприловая 
кислота, липоновая кислота, ви-
тамин N) – вещество (С8Н14О2S2), 
которое синтезируется во  всех 
тканях и органах организма чело-
века [1]. Поступающая в организм 
человека извне альфа-липоевая 
кислота оказывает мощное мета-
болическое действие, включаясь 
в  биохимические процессы в  ка-
честве субстратов, коферментов, 
кофакторов ферментов различных 
видов метаболизма (энергетичес-
кого, пластического, электролит-
ного и др.) [2]. При этом альфа-ли-
поевая кислота растворяется и в 
воде, и в липидах, что обеспечива-
ет ее распределение в клеточных 
мембранах и цитозоле [1]. Кроме 
того, альфа-липоевая кислота яв-
ляется эффективным природным 

антиоксидантом и  ко-антиокси-
дантом, действующим на  уровне 
как мембраны, так и цитоплазмы.
Альфа-липоевая кислота как ме-
таболический препарат имеет 
свои отличительные особенности: 
концентрация вещества влияет 
не только на выраженность, но и 
на  характер эффекта. Другими 
словами, при значительном по-
вышении концентрации вещества 
в  биологических средах у  альфа-
липоевой кислоты обнаружива-
ются новые эффекты, не  наблю-
давшиеся при физиологических 
концентрациях. Для того чтобы 
существенно изменить инерци-
онные процессы метаболизма, 
требуется довольно длительное 
время – от 3 до 6 недель и более. 
Следовательно,  применение 
альфа-липоевой кислоты может 
приводить к  значимому клини-

ческому результату только при 
среднесрочной, а иногда и долго-
срочной терапии (в ряде случаев 
ее действие проявляется раньше). 
В медицинской практике исполь-
зуются различные препараты 
альфа-липоевой кислоты, кото-
рые различаются дозировкой, ко-
личеством активного вещества 
в таблетированной или инъекци-
онной форме. Препараты альфа-
липоевой кислоты представлены 
тремя солями: меглютаминовой 
(Тиогамма), этилендиаминовой 
(Эспа-Липон, Берлитион®), троме-
тамоловой (Тиоктацид). Препарат 
Берлитион® («Берлин-Хеми/А.Ме-
нарини») выпускается в виде рас-
твора для инъекций (300 и 600 мг) 
и таблеток (300 мг). Препарат ши-
роко известен врачам, в  России 
его применяют более 15 лет. В не-
больших и крупных клинических 
исследованиях [3–5] Берлитион® 
показал свою клиническую эф-
фективность при различных забо-
леваниях и состояниях.

Биологическая эффективность 
альфа-липоевой кислоты 
Альфа-липоевая кислота  – это 
универсальный «чистильщик» 
свободных радикалов. Она и  ее 
метаболит (дигидролипоевая кис-
лота) «перехватывают» активные 
формы кислорода (первая линия 
защиты), стимулируют и  участ-
вуют в  регенерации систем ви-
тамина  Е, никотинамидаденин-
динуклеотидфосфата (НАДФ)/
восстановленного НАДФ (вторая 
линия защиты), а  также восста-
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навливают внутриклеточное со-
держание глутатиона и убихинона 
(третья линия защиты). Альфа-ли-
поевая кислота способна предот-
вращать образование конечных 
продуктов гликирования, снижая 
тем самым скорость образова-
ния активных форм кислорода 
и уменьшая тяжесть окислитель-
ного стресса [6]. Активные формы 
кислорода регулируют клеточные 
процессы и  способны изменить 
программы дифференцировки, 
пролиферации и апоптоза клеток. 
Нейропротективный эффект 
альфа-липоевой кислоты обуслов-
лен не только ее антиоксидантны-
ми свойствами, но и способностью 
повышать уровень миоинозитола 
и креатинфосфата в нервных тка-
нях [7]. Таким образом, антиокси-
дантное действие альфа-липоевой 
кислоты затрагивает все звенья 
окислительного стресса [8, 9].
Альфа-липоевая кислота может 
выступать в  роли кофермента 
мультиферментных комплексов 
окислительного декарбоксилиро-
вания пировиноградной и альфа-
кетокислот (альфа-кетоглутарата 
и  разветвленных альфа-кетокис-
лот). Она активирует пируватде-
гидрогеназу и подавляет пируват-
карбоксилазу [6], а  также играет 
важную роль в процессе образо-
вания энергии (аденозинтрифос-
фат), уменьшая таким образом де-
фицит энергии в тканях. 
Показана способность альфа-ли-
поевой кислоты стимулировать 
синтез циклического аденозинмо-
нофосфата (цАМФ) посредством 
активации рецепторов, связан-
ных с G-белком и аденилатцикла-
зой [10].
На  сегодняшний день уже до-
казано противовоспалительное 
действие альфа-липоевой кисло-
ты. Так, она подавляет активность 
и цитотоксичность клеток – естес-
твенных киллеров (natural killer – 
NK). Применение альфа-липоевой 
кислоты снижает уровень интер-
лейкинов 6 и  17, пролиферацию 
Т-клеток (на 90%). В исследовании 
S. Salinthone и  соавт. были пред-
ставлены новые доказательства, 
подтверждающие гипотезу о про-
тивовоспалительных свойствах 

альфа-липоевой кислоты, которые 
реализуются через каскад цАМФ/
протеинкиназа А [10]. 
Так, содержание цАМФ повыша-
лось на  43% в  течение четырех 
часов после инфузии альфа-липо-
евой кислоты, при этом уровень 
провоспалительных цитокинов 
снижался, а введение пептидного 
ингибитора протеинкиназы А бло-
кировало подавляющее действие 
альфа-липоевой кислоты на  ин-
терлейкин 1 и гамма-интерферон. 
Авторы сделали вывод о том, что 
действие альфа-липоевой кислоты 
реализуется посредством проте-
инкиназы А [10].
В настоящее время доказана спо-
собность альфа-липоевой кис-
лоты влиять на  эндотелиальную 
дисфункцию. Известно, что дис-
функция эндотелия при сахарном 
диабете (СД) развивается во мно-
гом в результате активации транс-
крипционного фактора NF-кВ 
(nuclear factor kappa В – ядерный 
фактор каппа B) и других факто-
ров транскрипции, чувствитель-
ных к  окислительному стрессу. 
В эндотелиальных клетках NF-kB 
контролирует экспрессию ряда ци-
токинов (факторов роста), эндоте-
лина 1. В условиях окислительного 
стресса альфа-липоевая кислота 
блокирует в клетках эндотелия ак-
тивацию и  поступление в  ядро 
NF-kB, а также экспрессию генов, 
находящихся под его контролем. 
Даже трехдневное введение 600 мг 
альфа-липоевой кислоты пер-
орально может приводить к сни-
жению уровня NF-kB в моноцитах 
крови у  больных СД  [6]. Кроме 
того, под действием альфа-липое-
вой кислоты происходит ингиби-
рование экспрессии молекул меж-
клеточной адгезии (intercellular 
adhesion molecule 1  – ICAM-1), 
молекул адгезии сосудистого эн-
дотелия (vascular cellular adhesion 
molecule 1  – VCAM-1), а  также 
адгезии моноцитов к  эндотелио-
цитам интимы вследствие инги-
бирования сигнального пути IkB 
(inhibitor of nuclear factor kappa B – 
ингибитор NF-kB)/NF-kB и факто-
ра некроза опухоли альфа [11]. 
В литературе есть данные о вли-
янии альфа-липоевой кислоты 

на липидный обмен. В настоящее 
время показано, что прием альфа-
липоевой кислоты в дозе 600 мг/
сут в течение длительного време-
ни позволяет значимо уменьшить 
концентрацию триглицеридов 
в крови [12, 13]. В отношении со-
держания общего холестерина 
имеются результаты лишь неран-
домизированных неконтролируе-
мых работ, что не позволяет делать 
окончательные выводы. 
Таким образом, воздействуя 
на эндотелиальную дисфункцию, 
липидный обмен, факторы вос-
паления, альфа-липоевая кислота 
замедляет прогрессирование ате-
росклеротического повреждения 
и  уменьшает воспалительный 
ответ в эндотелии сосуда. 
Было установлено, что альфа-ли-
поевая кислота способна улучшать 
утилизацию глюкозы тканями. 
Данный эффект связан с фосфо-
рилированием тирозиновых ос-
татков инсулиновых рецепторов, 
активацией транспортеров глю-
козы (glucose transporter – GLUT) 
типа 1 и 4 и другими процессами, 
происходящими в инсулинозави-
симых тканях. В плацебоконтро-
лируемом исследовании S.  Jacob 
и  соавт. (1999) установили, что 
улучшение чувствительности 
к инсулину у больных СД 2 типа 
наблюдается через четыре неде-
ли после начала перорального 
приема альфа-липоевой кисло-

Метаболизм 
липидов 

и глюкозы

Альфа-
липоевая 
кислота

Антиоксидантный 
эффект

Регенерация 
других 

антиоксидантов
Восстановление 
поврежденных 

белков

Противовоспалительный 
эффект

Подавление NF-kB

Образование энергии 
(аденозинтрифосфат)

Рисунок. Биологический эффект альфа-липоевой 
кислоты

Обзор



36
Эффективная фармакотерапия. 20/2014

ты (600 мг) от одного до трех раз 
в сутки [7]. H. Ansar и соавт. [14] 
доказали значительное снижение 
тощаковой и  постпрандиальной 
гликемии, показателей инсулино-
резистентности в группе больных 
СД 2 типа, получавших альфа-ли-
поевую кислоту в течение двух ме-
сяцев в дозе 300 мг в сутки. 
Улучшение гликемического про-
филя и  снижение показателей 
окислительного стресса были от-
мечены в  рандомизированном 
двойном слепом плацебоконтро-
лируемом исследовании у больных 
СД 2 типа при лечении различны-
ми дозами альфа-липоевой кисло-
ты (300, 600, 900 и 1200 мг в сутки). 
Через шесть месяцев в группе была 
отмечена тенденция к снижению 
уровня гликемии и  гликирован-
ного гемоглобина (HbA1c), сте-
пень снижения зависела от  дозы 
альфа-липоевой кислоты. Экс-
креция с  мочой простагландина 
F2-альфа-изопростана в  группе 
лечения была ниже, чем в группе 
плацебо. Применение альфа-ли-
поевой кислоты ассоциировалось 
с улучшением показателей глике-
мии и  меньшей выраженностью 
окислительного стресса [15].

Клинические аспекты 
применения альфа-липоевой 
кислоты в диабетологии
Благодаря описанным выше ме-
ханизмам действия препараты 
альфа-липоевой кислоты нашли 
широкое применение в  диабето-
логии, прежде всего при лечении 
диабетической невропатии.
В патогенезе диабетической невро-
патии участвуют окислительный 
стресс, хроническая ишемизация 
нервного волокна вследствие мик-
роангиопатии, дефицит миоино-
зитола, нарушение роста нервов, 
активация полиолового пути ути-
лизации глюкозы с образованием 
сорбитола  – высокотоксичного 
спирта, повреждающего нервные 
волокна, хроническое воспаление 
и генетические факторы [16, 17].
Важная роль в патогенезе диабети-
ческой невропатии принадлежит 
активации окислительных процес-
сов с участием активных форм кис-
лорода – окислительному стрессу. 

Генерацию активных форм кисло-
рода при СД  связывают с  гипер-
гликемией. Важнейшую роль при 
этом играют аутоокисление глю-
козы, неферментативное глики-
рование белков и образование ко-
нечных продуктов гликирования, 
увеличение активности оксидазы 
восстановленного НАДФ, интен-
сификация сорбитолового пути, 
недостаточность ряда антиокси-
дантных ферментов [6]. Дисбаланс 
про- и антиоксидантов приводит 
к  избытку свободных радикалов, 
накоплению активных форм кис-
лорода и, как следствие, к пораже-
нию мембран и клеточных струк-
тур. Это в свою очередь является 
основной причиной эндотелиаль-
ной дисфункции, окислительной 
модификации липопротеидов, 
внутрисосудистого тромбообра-
зования, развития воспаления 
[6, 7, 18]. Повышенная генерация 
активных форм кислорода может 
привести к  повреждению нейро-
нов и шванновских клеток, а также 
нарушить кровоток и вызвать эн-
доневральную гипоксию.
Терапевтическая эффективность 
альфа-липоевой кислоты в  лече-
нии диабетической невропатии 
доказана в исследовании ALADIN 
(Alpha-Lipoic Acid in Diabetic 
Neuropathy  – Альфа-липоевая 
кислота при диабетической не-
вропатии). Оно показало, что 
внутривенное введение больным 
СД 2 типа альфа-липоевой кисло-
ты (600 и 1200 мг в течение трех 
недель) уменьшает клинические 
симптомы диабетической невро-
патии: боль, жжение, онемение, 
парестезию [19]. Позже были 
опубликованы результаты других 
клинических и  постмаркетинго-
вых исследований, подтвердивших 
эффективность альфа-липоевой 
кислоты при СД. 
Важные данные получены в ходе 
исследования ALADIN II: длитель-
ная пероральная терапия альфа-
липоевой кислотой (600  или 
1200  мг в  течение двух лет) поз-
воляет не  только контролиро-
вать симптомы периферической 
диабетической невропатии, но  и 
улучшать электрофизиологичес-
кие показатели функции нер-

вов [20]. В исследовании отмечен 
высокий профиль безопасности 
альфа-липоевой кислоты: частота 
побочных эффектов в  контроль-
ной группе и группе плацебо была 
одинаковой. Очевидным недо-
статком исследования стал высо-
кий процент выбывания больных 
и выбраковки данных (в оконча-
тельный анализ включено лишь 
65 пациентов из 299). 
Представляют интерес и  резуль-
таты исследования ALADIN  III. 
Эффективность препарата была 
исследована у  509 больных 
СД 2 типа с периферической диа-
бетической невропатией. После 
курса внутривенных инъекций 
(600 мг в сутки в течение трех не-
дель) лечение было продолжено 
до  шести месяцев  – альфа-липо-
евая кислота принималась пер-
орально по  1800  мг в  сутки. Это 
способствовало закреплению до-
стигнутого положительного эф-
фекта и дальнейшему улучшению 
неврологических показателей [20]. 
По  данным исследования ORPIL 
(ORal PILot Study – Пилотное ис-
следование перорального приема), 
пероральный прием высоких доз 
альфа-липоевой кислоты (1800 мг 
в сутки в течение трех недель) поз-
воляет контролировать симптомы 
периферической диабетической 
невропатии даже без предшеству-
ющего внутривенного введения 
препарата. 
Влияние длительной перораль-
ной терапии альфа-липоевой 
кислотой на  прогрессирование 
диабетической невропатии было 
оценено в  четырехлетнем много-
центровом двойном слепом плаце-
боконтролируемом исследовании 
NATHAN  I (Neurological Assess-
ment of Th ioctic Acid in Neuropa-
thy – Оценка влияния тиоктовой 
кислоты на неврологические симп-
томы при невропатии). В динами-
ке (первичный критерий оценки) 
у больных СД 1 и 2 типа с диабе-
тической невропатией оценивали 
изменение сочетанного показателя 
по  шкале невропатических нару-
шений со стороны нижних конеч-
ностей (Neuropathy Impairment 
Score Lower Limbs  – NIS-LL), 
а также по результатам семи допол-
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нительных тестов нервной прово-
димости, предложенных P.J. Dyck 
и соавт. в 1997 г. Вторичные кри-
терии включали результаты оцен-
ки по шкалам NIS, NIS-LL, шкале 
невропатических симптомов и из-
менений (Neuropathy Symptom 
and Change – NSC), шкале общего 
симптоматического счета (Total 
Symptom Score  – TSS), оценку 
температурной чувствительности 
и электрофизиологических показа-
телей. Результаты оценивали спус-
тя два и четыре года терапии. 
Первичный критерий оценки 
по показателю NIS-LL+7 снизил-
ся на  0,45 в  контрольной группе 
и повысился на 0,34 в группе пла-
цебо, что не имело статистической 
значимости. Достоверные разли-
чия между группами отмечались 
лишь через 4 года по показателям 
NIS и NSC (в контрольной груп-
пе отмечено улучшение, в группе 
плацебо  – ухудшение). В  группе 
альфа-липоевой кислоты также 
значительно уменьшилась мы-
шечная слабость (р = 0,045). Кроме 
того, в  группе активной терапии 
увеличилось количество больных, 
состояние которых улучшилось 
на фоне терапии. По данным элек-
трофизиологических показателей, 
автономных тестов, через четыре 
года статистически достоверной 
разницы между группами выяв-
лено не было. Проведенное иссле-
дование показало, что длительное 
лечение альфа-липоевой кислотой 
улучшает течение диабетической 
невропатии, особенно состояние 
мелких волокон нервов и  мы-
шечную функцию. Отсутствие 
улучшения по  первичному ком-
бинированному критерию оценки 
было связано в  первую очередь 
с отсутствием значительного ухуд-
шения в группе плацебо, что было 
обусловлено снижением уровня 
HbA1c [21].
Метаанализ клинических ис-
следований ALADIN, SYDNEY 
(Symptomatic Diabetic Neuropa-
thy – Симптомная диабетическая 
невропатия), ORPIL, SYDNEY  2 
и  ALADIN III (2011) подтвер-
дил улучшение неврологической 
симптоматики на  фоне внутри-
венного введения альфа-липое-

вой кислоты. Хорошая динамика 
отмечена при сочетании паренте-
ральной (600 мг в день в течение 
трех недель) и пероральной тера-
пии (600 мг один – три раза в день 
в  течение шести месяцев). При-
менение доз 600 и 1200 мг в сутки 
продемонстрировало одинако-
вую эффективность, однако доза 
1200  мг ассоциировалась с  боль-
шей частотой побочных эффектов. 
Во всех исследованиях достоверно 
уменьшалась выраженность симп-
томов диабетической невропатии, 
в  то время как электрофизиоло-
гические показатели (особенно 
нервное проведение) менялись не-
значительно. Отчасти это может 
быть объяснено тем, что альфа-
липоевая кислота в большей сте-
пени оказывает положительное 
влияние на  состояние мелких 
нервных волокон, которое трудно 
оценить электрофизиологически-
ми методами. Можно предполо-
жить, что улучшение и  сохране-
ние нервного проведения станет 
очевидным через несколько лет 
после лечения (как в  исследова-
нии ALADIN II). В исследовании 
NATHAN I в группе плацебо было 
показано некоторое прогрессиро-
вание диабетической невропатии 
и улучшение ее течения в группе 
длительной терапии альфа-липо-
евой кислотой [22].
Интересно, что у больных с диа-
бетической невропатией после 
внутривенного введения альфа-
липоевой кислоты в  дозе 600 мг 
в течение трех недель улучшение 
неврологических показателей со-
храняется надолго – до двух меся-
цев [23].
Влияние альфа-липоевой кисло-
ты на течение кардиоваскулярной 
диабетической автономной невро-
патии было доказано в  исследо-
вании DECAN (Deutsche Kardiale 
Autonome Neuropathie – Немецкое 
исследование кардиальной авто-
номной невропатии). Через че-
тыре месяца после ежедневного 
внутривенного введения альфа-
липоевой кислоты в  дозе 800 мг 
улучшались показатели вариа-
бельности сердечного ритма [24]. 
В  работе Е.И. Красильниковой 
и  соавт. отмечен максимально 

выраженный эффект у пациентов 
с ранними субклиническими ста-
диями кардиоваскулярной авто-
номной невропатии. При анализе 
динамики кардиоваскулярной ав-
тономной невропатии получены 
следующие данные: через месяц 
лечения Берлитионом у 10% боль-
ных и  через три месяца лечения 
у 18% больных происходит полное 
восстановление всех показателей 
вегетативной регуляции сердечно-
го ритма [4].
В  обзоре 2012 г.  представлен ме-
таанализ 15 клинических исследо-
ваний влияния альфа-липоевой 
кислоты на течение периферичес-
кой диабетической невропатии 
у 1118 пациентов с СД 2 типа [25]. 
Результаты лечения в  группах 
больных, где альфа-липоевая кис-
лота назначалась по  300–600  мг 
в  сутки внутривенно в  течение 
14–28 дней, сравнивались по сле-
дующим параметрам: улучшение 
симптомов и  сухожильных реф-
лексов, изменение скорости прове-
дения по чувствительным и двига-
тельным волокнам nervus medianus 
или nervus peroneus. Проведенный 
метаанализ показал, что назна-
чение альфа-липоевой кислоты 
внутривенно на период две – че-
тыре недели приводит к значитель-
ному (достоверному) улучшению 
клинической симптоматики, по-
вышению скорости проведения 
возбуждения по чувствительным 
и  двигательным нервным волок-
нам у больных с периферической 
диабетической невропатией. При 
этом лечение альфа-липоевой кис-
лотой не связано с риском разви-
тия побочных явлений.
В  2012 г.  были опубликованы 
результаты исследования, по-
казывающие значительную эф-
фективность применения альфа-
липоевой кислоты в  сочетании 
с супероксиддисмутазой у 50 боль-
ных СД 2 типа, имеющих моторную 
и сенсорную формы диабетической 
невропатии. После четырех меся-
цев лечения значительно улучши-
лись показатели чувствительности 
и  электронейромиографические 
параметры [26].
В работе H.J. Ruessmann представ-
лены данные о терапии альфа-ли-
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поевой кислотой болевой формы 
диаб е тиче ской невр опатии 
у 443 больных СД [27]. Показано: 
длительное лечение альфа-липое-
вой кислотой уменьшает болевой 
синдром (эффект достигнут у 75% 
пациентов), частоту побочных 
эффектов и  амбулаторных посе-
щений по  сравнению с  приемом 
анальгетиков центрального дейст-
вия, таких как габапентин.
Зависимость клинической эффек-
тивности альфа-липоевой кисло-
ты от  дозы препарата в  лечении 
болевой формы диабетической 
невропатии продемонстрирована 
в  исследовании В.Н. Храмилина 
и соавт. (2010). Прием альфа-ли-
поевой кислоты по 900 мг в сутки 
сопровождался значительным 
снижением выраженности не-
врологической симптоматики 
по  сравнению с  приемом 600 мг 
однократно или 300 мг два раза 
в сутки. Была также определена за-
висимость эффекта приема альфа-
липоевой кислоты от уровня гли-
кемии: у  больных с  исходным 
уровнем HbA1c < 7% наблюдалась 
максимально положительная ди-
намика в отношении показателей 
по шкале общей оценки симпто-
мов невропатии (Neuropathy Total 
Symptom Score – NTSS) – NTSS-6 
и -9 [5].

Есть данные об  эффективности 
альфа-липоевой кислоты в  лече-
нии диабетической невропатии 
не  только у  взрослых больных 
СД, но  и у  детей и  подростков 
[28]. Применение альфа-липое-
вой кислоты по  1800 мг в  сутки 
перорально уже через три недели 
значительно улучшило чувстви-
тельность (по шкале TSS и шкале 
невропатических расстройств 
(Neuropathy Disability Score  – 
NDS)). Кроме того, прием анти-
оксиданта положительно повлиял 
на  электронейромиографические 
показатели, а  поддерживающая 
терапия альфа-липоевой кислотой 
в дозе 600 мг в течение двух меся-
цев стабилизировала диабетичес-
кую невропатию. Авторы сделали 
вывод о том, что препарат альфа-
липоевой кислоты может назна-
чаться подросткам с СД 1 типа для 
лечения диабетической невропа-
тии.
В  последние годы наметилась 
тенденция использования альфа-
липоевой кислоты в профилакти-
ке и лечении других осложнений 
СД. Описано улучшение течения 
микроангиопатии при примене-
нии альфа-липоевой кислоты. 
Защитный эффект этого антиок-
сиданта при диабетической не-
вропатии связан со способностью 

препарата улучшать функцию 
вольтажзависимых анионных 
каналов мембраны митохондрий 
в  почках [29]. В  исследовании 
B.B. Heinish терапия альфа-липо-
евой кислотой в дозе 600 мг внут-
ривенно в  течение трех недель 
улучшала эндотелийзависимую 
вазодилатацию при СД  2 типа 
[30]. У  32 больных с  СД  2 типа 
с  диабетической ретинопатией 
выявлена достоверная эффектив-
ность (по картине глазного дна) 
длительного применения альфа-
липоевой кислоты (два года) 
в дозе 600 мг в сутки [31], однако 
препарат не  влиял на  динамику 
макулярного отека [32]. 

Заключение 
Таким образом, накопленные 
к  настоящему времени данные 
свидетельствуют о клинической 
эффективности препаратов аль-
фа-липоевой кислоты в диабето-
логии. Влияя на окислительный 
стресс, воспаление, эндотелиаль-
ную дисфункцию, метаболизм 
глюкозы и  липидов и  репара-
тивные процессы, альфа-липо-
евая кислота (например, препа-
рат Берлитион®) воздействует 
на важнейшие патогенетические 
механизмы развития осложне-
ний СД.   
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Мозговой инсульт и сахар-
ный диабет (СД) 2 типа – 
широко распространен-

ные заболевания, которые часто 
сопутствуют друг другу. СД явля-
ется одним из ведущих факторов 
риска инсульта, он предшествует 
развитию мозгового инсульта 
у 17–25% больных. В свою очередь 
острейший период мозгового ин-
сульта сопровождается нарушени-
ем углеводного обмена у  60–70% 
пациентов [1–5]. Основными при-
чинами смерти 75–80% больных 
СД являются такие его осложне-
ния, как инфаркт миокарда и ин-
сульт [6]. 

СД как фактор риска инсульта 
Из  более чем 300 неблагоприят-
ных факторов, позиционируемых 
Всемирной организацией здра-

воохранения в  качестве факто-
ров риска инсульта, СД занимает 
3–4-е место после артериальной 
гипертензии, мерцательной арит-
мии и  других патологий серд-
ца. Среди больных СД  2 типа 
мозговой инсульт встречается 
в 4–7 раз чаще, чем в общей попу-
ляции [4, 7].
Вопрос о том, каким образом ги-
пергликемия – главный признак 
СД – оказывает токсическое вли-
яние на  головной мозг, остает-
ся открытым. По  современным 
представлениям, основанным 
на  гипотезе М. Brownlee (2005) 
[8], большинство видов клеток 
способны подавить чрезмерный 
поток глюкозы через их мембра-
ны в  условиях гипергликемии. 
Исключениями являются эндоте-
лиальные клетки сетчатки глаза, 

мезаглиальные клетки почечных 
клубочков и клетки эндоневраль-
ных сосудов периферических нер-
вов, пропускающие избыток глю-
козы внутрь клеток. Чрезмерная 
внутриклеточная концентрация 
глюкозы запускает альтернатив-
ные пути ее метаболизма, что при-
водит к  избыточному образова-
нию токсичных промежуточных 
и конечных продуктов гликиро-
вания, активных форм кислорода, 
истощению функции эндогенного 
антиоксиданта глутатиона. От-
меченные процессы сопряжены 
с  воспалительными реакциями, 
эндотелиальной дисфункцией, 
нарушением кровотока в капил-
лярах, окислительным стрессом, 
изменениями структуры белко-
вых рецепторов. По  такому ме-
ханизму формируются наиболее 
частые микрососудистые ослож-
нения СД: диабетические ретино-, 
нефро- и невропатии, нередко яв-
ляющиеся первыми клинически-
ми симптомами этого системного 
заболевания. 
Макрососудистые осложнения 
СД, такие как облитерирующие 
заболевания периферических ар-
терий, ишемическая болезнь серд-
ца, цереброваскулярная болезнь, 
появляются спустя 8–10 и  более 
лет и значительно меньше зависят 
от гипергликемии, чем микросо-
судистые осложнения. По данным 
крупномасштабного Британско-
го проспективного исследования 
СД (UK Prospective Diabetes Study, 
UKPDS), повышение уровня гли-
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кированного гемоглобина (HbA1с) 
до  9,5% сопровождается риском 
поражения микрососудов почти 
в 10 раз, а макрососудов – только 
в 2 раза.
В настоящее время считается, что 
в основе диабетических макроан-
гиопатий лежит атеросклероз со-
судов [6], ускоренному развитию 
которого и  повышению риска 
сердечно-сосудистых осложне-
ний способствует резистентность 
к инсулину. Х. Du и соавт. (2006) 
[9] показали, что нарушение пе-
редачи сигналов инсулина – ин-
сулинорезистентность приводит 
к возрастанию потока свободных 
жирных кислот из  адипоцитов 
в  эндотелиальные клетки арте-
рий. В  митохондриях эндотели-
альных клеток эти свободные 
жирные кислоты с  повышенной 
продукцией активных форм кис-
лорода окисляются, после чего 
происходит окислительная инак-
тивация двух основных антиате-
рогенных ферментов (простацик-
линсинтетазы и эндотелиальной 
синтетазы оксида азота), уровни 
которых снижены у  пациентов 
с СД.
Кроме нарушений сосудистой 
стенки при СД наблюдаются из-
менения функции тромбоцитов 
(гиперактивность с  увеличени-
ем склонности к адгезии и агре-
гации, повышение выработки 
тромбоксана, снижение чувст-
вительности к  простациклину, 
уменьшение продолжительнос-
ти жизни), а  также дисфункция 
системы гемостаза (повышение 
уровня фибриногена, увеличение 
активности VII и  VIII факторов 
свертывания крови, снижение 
уровня антитромбина III, протеи-
нов C и S, тромбомодулина и др.) 
[10]. Изменения параметров сис-
темы гемостаза при СД  зависят 
от  степени инсулинорезистент-
ности и  гипергликемии [10]. Все 
это не может не сказаться на нор-
мальном потоке крови и  склон-
ности к тромбогенезу – определя-
ющему механизму формирования 
ишемического инсульта, в  том 
числе и при СД. 
Учитывая частую ассоциацию 
СД  с  другими патологическими 

процессами, имеющими самосто-
ятельное значение в формирова-
нии мозгового инсульта, можно 
предположить мощное опосре-
дованное влияние СД  на  разви-
тие мозгового инсульта, а также 
на прогноз течения и исхода забо-
левания у данной категории боль-
ных. К  таким процессам отно-
сятся артериальная гипертензия, 
кардиальная патология, мерца-
тельная аритмия и  другие нару-
шения сердечного ритма [7, 11–13].

Особенности течения 
и восстановления мозгового 
инсульта у больных СД 
Мозговой инсульт у  больных 
СД более чем в 90% случаев явля-
ется ишемическим и развивается, 
как правило, по атеротромботи-
ческому типу [11, 14]. К особеннос-
тям течения мозгового инсульта 
у  больных СД  можно отнести: 
развитие очаговой неврологи-
ческой симптоматики в  сочета-
нии с  расстройствами сознания 
на фоне высокого артериального 
давления, нарушения углеводно-
го обмена, признаки дыхатель-
ной недостаточности, пневмо-
нии, кардиальной патологии, как 
самостоятельной, так и в рамках 
цереброкардиального синдрома. 
У данного контингента больных 
обычно формируются обширные 
инфаркты мозга, нередко с  ге-
моррагической трансформацией. 
Частыми осложнениями инсуль-
та у пациентов СД являются ког-
нитивные нарушения [11, 14–16]. 
Автономная невропатия, нередко 
имеющая место у больных СД [5], 
приводит, независимо от  очаго-
вого церебрального поражения, 
к  нарушению контроля артери-
ального давления, дыхания, сер-
дечного ритма и даже к внезапной 
смерти. 
Инсульт у пациентов с СД отли-
чается более тяжелым течени-
ем, что обусловлено системным 
поражением и  полиорганной 
дисфу нкцией, свойственны-
ми фоновому дисметаболичес-
кому процессу  – диабету. Риск 
смерти от инсульта у пациентов 
с  СД  2  типа в  2,8–4  раза выше 
по  сравнению с  пациентами 

без СД  [1, 11, 14, 16], достигая, 
по  данным С.П. Маркина, 40,3–
59,3% [15]. 
Процесс восстановления у боль-
ных, перенесших мозговой ин-
сульт на фоне СД, протекает мед-
ленно и  в большинстве случаев 
оказывается незавершенным. 
Причиной тому являются не толь-
ко тяжесть церебрального про-
цесса, но  и многочисленные ос-
ложнения СД, имевшие место еще 
до развития мозгового инсульта. 
Адекватному двигательному вос-
становлению больных после моз-
гового инсульта препятствует 
диабетическая полиневропатия, 
сопровождающаяся расстрой-
ствами глубокой чувствительнос-
ти, трофики, болевым синдромом, 
а также нарушением равновесия 
и  падением [17, 18]. Затрудняют 
проведение реабилитационных 
мероприятий выраженная сома-
тическая отягощенность и  низ-
кая толерантность к физическим 
нагрузкам, которые могут быть 
обусловлены нарушением вегета-
тивного обеспечения различных 
видов деятельности в результате 
еще одного осложнения СД – ав-
тономной кардиальной невропа-
тии [19]. 

Нарушения углеводного обмена 
в острейшем периоде инсульта 
и их коррекция
Контроль уровня глюкозы  – од-
ного из показателей гомеостаза – 
является обязательным в порядке 
ведения больных с мозговым ин-
сультом. Выявление гипер- и ги-
погликемии в острейшем периоде 
мозгового инсульта рассматрива-
ется как маркер тяжести процесса, 
а также плохого прогноза течения 
и исхода заболевания [1, 3, 5, 11]. 
Регистрация гипергликемии 
может свидетельствовать о  раз-
ных механизмах ее происхож-
дения. Остро возникшая ги-
пергликемия нередко является 
отражением стрессовой реакции, 
обусловленной высвобождени-
ем кортизола и  норадреналина, 
а  также относительной недо-
статочности инсулина в  связи 
с  интенсивным липолизом. 
Спровоцированная стрессом ги-
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пергликемия может указывать 
либо на возможность развития па-
раллельно с инсультом и СД, либо 
на уже имевший место латентный 
СД. О наличии последнего можно 
судить по  повышенному (более 
7,5%) уровню гликированного ге-
моглобина (НbА1с). Нормальный 
показатель НbА1с (менее 6,0–6,5%) 
свидетельствует о  недавней ги-
пергликемии (менее 90–120 дней) 
[1, 2, 5]. 
У  большинс тва па циентов 
с  СД  в  период формирования 
мозгового инсульта имеет место 
декомпенсация этого эндокрин-
ного заболевания. В  качестве 
коррекции гипергликемии реко-
мендуется внутривенное введе-
ние инсулина короткого действия 
с помощью дозатора. Доза и ско-
рость введения определяются 
уровнем гликемии [5]. Единой 
точки зрения на целевой уровень 
концентрации глюкозы у данной 
категории пациентов до  настоя-
щего времени нет. В руководстве 
по лечению инсульта 2014 г. реко-
мендуемый целевой уровень со-
ставляет 7,8–10,1 ммоль/л [5].
У  больных с  умеренной гипер-
гликемией (не  превышающей 
10  ммоль/л) рутинное использо-
вание инфузий инсулина не пока-
зано. Общепринятой практикой 
считается отказ от  использова-
ния раствора глюкозы в течение 
первых 24 часов после инсульта 
и внутривенное применение фи-
зиологического раствора. Обычно 
этого бывает достаточно для ку-
пирования стрессогенной гипер-
гликемии [3]. 
Нейроны головного мозга очень 
чувствительны к  гипогликеми-
ческому состоянию (уровень глю-
козы крови ниже 2,8 ммоль/л). 
Гипогликемия может развиваться 
в  острейшем периоде мозгового 
инсульта у  больных СД  вслед-
ствие снижения потребления 
пищи или глотания на фоне по-
лу чения гипогликемической 
терапии в  преж ней дозировке. 
У  пациентов, длительно страда-
ющих СД, лабораторно опреде-
ляемая нормогликемия может 
оказывать гипогликемический 
эффект, приводящий к  нараста-

нию неврологического дефицита. 
Гипогликемию необходимо купи-
ровать внутривенным введением 
10–20  мл 10–20%-ного раствора 
глюкозы [5].

Особенности лечения инсульта 
у больных СД 
Наряду с базовой терапией моз-
гового инсульта, направлен-
ной на  поддержание витальных 
функций и гемостаза, у больных 
СД  обязательно осуществляется 
нормализация уровня гликемии. 
Выбор сахароснижающего препа-
рата и подбор оптимальной дозы 
являются прерогативой эндокри-
нолога. При ведении пациентов 
следует учитывать, что некото-
рые из применяемых для лечения 
и  профилактики мозгового ин-
сульта лекарственных средств 
влияют на  углеводный обмен. 
К ним относятся гепарин, ацетил-
салициловая кислота, тиазидные 
диуретики, бета-адреноблокато-
ры и др. [5], при их назначении не-
обходим более жесткий контроль 
гликемии и  в случае необходи-
мости коррекция сахароснижаю-
щей терапии.
Наиболее важными направлени-
ями в  лечении и  профилактике 
повторного ишемического ин-
сульта являются антитромбо-
тическая и  антигипертензивная 
терапия. Вопрос о  проведении 
тромболитической терапии в пер-
вые три часа после развития ише-
мического инсульта у  больных 
СД  остается открытым, так как 
у этих пациентов имеется высо-
кий риск геморрагической транс-
формации инфаркта мозга, в том 
числе и после тромболизиса [5]. 
При наличии диабетической 
нефропатии многие лекарст-
венные средства, применяемые 
в  качестве антитромботической 
и  антигипертензивной терапии, 
противопоказаны. Наиболее бе-
зопасными для данной категории 
пациентов являются препараты 
ацетилсалициловой кислоты и не-
фракционированный гепарин [10]. 
Для вторичной профилактики 
инсульта в качестве антиагрегант-
ной терапии у больных СД 2 типа 
рекомендуется ацетилсалицило-

вая кислота 75–150 мг/сут (альтер-
натива – клопидогрел 75 мг/сут). 
В  антигипертензивной терапии 
предпочтение отдается двум 
группам препаратов: ингибито-
рам ангиотензинпревращающего 
фермента и блокаторам рецепто-
ров ангиотензина II. 
В международных рекомендаци-
ях по лечению мозгового инсульта 
для пациентов с сопутствующим 
СД  указывается необходимость 
строгого контроля глюкозы и ар-
териального давления, приема 
статинов. Все это способствует 
снижению риска развития серь-
езных сердечно-сосудистых забо-
леваний у больных СД, включая 
инсульт [3, 5].
Нейропротекция – это еще одно 
направление в лечении инсульта, 
способствующее защите сосед-
них с зоной некроза клеток от во-
влечения их в  патологический 
процесс и  препятствующее рас-
ширению зоны инфаркта мозга. 
С  целью нейропротекции при-
меняют лекарственные средства, 
влияющие на типовые патологи-
ческие процессы (энергетический 
дефицит, окислительный стресс, 
глутамат-кальциевый каскад, по-
вреждение мембран). Отмеченные 
процессы являются универсаль-
ными и  наблюдаются не  только 
при мозговом инсульте, но и при 
декомпенсации СД, развитии 
его осложнений. Одним из  ней-
ропротективных лекарственных 
препаратов, показавшим свою 
эффективность при обоих пато-
логических состояниях, является 
Актовегин.
Препарат Актовегин представля-
ет собой высокоочищенный гемо-
диализат крови телят и  состоит 
из  более чем 200 биологически 
активных компонентов, включая 
аминокислоты, биогенные амины 
и  полиамины, сфинголипиды, 
инозитолфосфоолигосахариды, 
продукты обмена жиров и углево-
дов, свободные жирные кислоты. 
В его состав входят также витами-
ны, большое число микро- и ма-
кроэлементов, включая магний. 
Молекулярные массы органичес-
ких соединений в составе Актове-
гина не превышают 5000 дальтон, 

Лекции для врачей
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а технология получения гемоди-
ализата исключает наличие бел-
ковых и  других компонентов, 
обладающих антигенными и пи-
рогенными свойствами. Механиз-
мы действия и эффекты препара-
та были исследованы во  многих 
экспериментальных работа х 
и  представлены в  публикациях 
и научных обзорах [20–25]. 
Актовегин активирует энергети-
ческий метаболизм, увеличивает 
содержание высокоэнергетичных 
фосфатов (аденозинтрифосфат 
и аденозиндифосфат), восполняя 
возникающий энергетический 
дефицит в условиях ишемии. Ак-
товегин обладает выраженным 
антиоксидантным эффектом (сни-
жает образование активных форм 
кислорода в  клетках), блокирует 
отдельные пути апоптоза, в част-
ности, индуцированные каспа-
зой  3, проявляя, таким образом, 
нейропротективное действие пре-
парата. 
Недавно установлено, что Актове-
гин ингибирует активность поли-
меразы поли-АДФ-рибозы – ядер-
ного фермента, роль которого 
при избыточной активации рас-
сматривается в  формировании 
эндотелиальной дисфункции при 
кардиоваскулярной патологии, 
вызванной нарушением углевод-
ного обмена, а также в развитии 
диабетической полиневропатии. 
Инозитолфосфоолигосахариды, 
входящие в  состав Актовегина, 
активизируют транспорт глюко-
зы внутрь клетки через белки-
переносчики мембран. Данное 
инсулиноподобное действие Ак-
товегина осуществляется минуя 

рецепторы инсулина, что приоб-
ретает важное клиническое зна-
чение для пациентов с СД 2 типа 
на фоне инсулинорезистентности. 
Таким образом, Актовегин обла-
дает плейотропным, системным, 
полиорганным эффектом и  в то 
же время избирательно воздейс-
твует на ткани, находящиеся в со-
стоянии гипоксии и ишемии. Все 
отмеченные механизмы действия 
Актовегина определяют его ши-
рокое применение как на разных 
этапах развития инсульта и  в 
постинсультном периоде [26–28], 
так и при наиболее частом ослож-
нении СД – полиневропатии [17, 
18]. Результаты крупного мульти-
центрового рандомизированного 
двойного слепого плацебоконтро-
лируемого исследования с  учас-
тием 567 пациентов с  СД 2  типа 
и  диабетической полиневропа-
тией продемонстрировали, что 
Актовегин достоверно уменьша-
ет выраженность невропатичес-
ких симптомов, снижает порог 
вибрационной чувствительности 
и улучшает качество жизни паци-
ентов [29]. 
В  исследованиях с  участием 
кардиологических больных по-
казаны кардиопротективные 
и  антиаритмические свойства 
Актовегина. Отмеченные эф-
фекты очень важны у пациентов 
с  мозговым инсультом на  фоне 
СД, учитывая практически обли-
гатные ассоциации этих заболева-
ний с кардиальными проблемами 
и  большой частотой мерцатель-
ной аритмии [20, 30, 31]. 
При остром нарушении мозгового 
кровообращения Актовегин сле-

дует назначать как можно рань-
ше в  дозе 1000–2000 мг в  сутки 
внутривенно капельно. Через 
10–14  дней переходят на  пер-
оральный прием в таблетирован-
ной форме по 200–400 мг три раза 
в  день на  протяжении не  менее 
шести недель. Целесообразно 
проведение повторных курсов 
данного препарата как на стадии 
восстановления после инсуль-
та, так и  в отдаленном периоде, 
учитывая фоновый системный 
процесс – СД 2 типа и ассоцииро-
ванные с ним заболевания и ос-
ложнения. 

Заключение
Таким образом, развитие мозго-
вого инсульта как одного из наи-
более тяжелых осложнений СД, 
формирующегося на  фоне мно-
гочисленных системных повреж-
дений, свойственных диабету, 
диктует необходимость мульти-
дисциплинарного подхода к  ве-
дению пациентов. При лечении 
таких больных требуется большая 
гибкость в  выборе как базовой, 
так и симптоматической терапии. 
Для коррекции дизрегуляторных, 
дисметаболических расстройств, 
присущих обоим патологическим 
процессам, целесообразно поми-
мо основного лечения назначать 
лекарственные средства, влияю-
щие на  типовые патологические 
реакции и оказывающие мульти-
системное воздействие. Подоб-
ными эффектами обладает био-
логический препарат Актовегин, 
доказавший свою эффективность 
как при цереброваскулярных за-
болеваниях, так и при СД.  
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Одним из обязательных условий успешного лечения сахарного диабета 
является регулярный самоконтроль гликемии. Точное и частое 
измерение содержания глюкозы в крови определяет эффективность 
и безопасность терапии, оказывает влияние на долгосрочный прогноз. 
Однако на точность измерения могут влиять разные факторы, 
в том числе и техника проведения процедуры. Так, неправильное 
кодирование глюкометра пациентами может привести к погрешности 
измерений уровня глюкозы и ошибкам в дозировке инсулина, что может 
потенциально повлиять на развитие краткосрочных и долгосрочных 
осложнений состояния больного. Использование глюкометра Контур ТС 
(Contour TS) с технологией «без кодирования» позволяет избежать этих 
ошибок и обеспечивает высокую точность результатов. 
Ключевые слова: сахарный диабет, самоконтроль гликемии, 
кодирование глюкометра, глюкометр Контур ТС

Сахарный диабет (СД) являет-
ся важнейшей медико-соци-
альной проблемой во  всем 

мире в связи с неуклонно возрас-
тающей заболеваемостью, высокой 
частотой и тяжестью осложнений. 
СД приобрел характер неинфекци-
онной эпидемии, и, по прогнозам 
экспертов Всемирной организации 
здравоохранения, ожидается рост 
заболеваемости с 382 млн человек 
в 2013 г. до 592 млн человек в 2035 г. 
Терапия СД  включает в  себя не-
сколько компонентов: диету, при-
менение лекарственных средств, 
дозированную физическую на-
грузку, обучение больного и само-
контроль, профилактику и  лече-
ние поздних осложнений СД. 
Для успеха терапии СД исключи-
тельно важным является точное 
и  частое измерение содержания 
глюкозы в крови, что определяет 
эффективность и безопасность ле-
чения, оказывает влияние на дол-

госрочный прогноз. В этой связи 
регулярный самоконтроль глике-
мии  – необходимый компонент 
лечения СД. Только при условии 
длительного поддержания опти-
мальных показателей гликемии 
возможна профилактика поздних 
микро- и макрососудистых ослож-
нений СД [1]. 
В настоящее время доказано: раз-
витие осложнений СД в наиболь-
шей степени обусловлено деком-
пенсацией углеводного обмена, что 
приводит к увеличению временной 
нетрудоспособности, инвалидиза-
ции и смертности больных. Прове-
ден целый ряд крупных междуна-
родных исследований, в которых 
изучались частота и  степень тя-
жести осложнений СД  в  зависи-
мости от уровня контроля, в том 
числе самоконтроля, заболевания.
Британское проспективное ис-
следование диабета (United King-
dom Prospective Diabetes Study  – 

UKPDS) наглядно доказало, что 
интенсивная тактика контроля 
гликемии приводит к  снижению 
риска развития осложнений СД [2]. 
Исследование охватило 5102 че-
ловека с  впервые выявленным 
СД 2 типа и продолжалось с 1977 
по  1991  г.  Участников исследова-
ния наблюдали в  среднем 10  лет. 
Уменьшение гликированного ге-
моглобина (HbA1c) на 1% в иссле-
довании UKPDS приводило к сни-
жению общей летальности при СД 
2 типа более чем на 20% (таблица). 
Таким образом, чтобы не  усугуб-
лять риск сосудистых осложнений 
при повышении HbA1c на 1%, не-
обходимо жестко контролировать 
компенсацию углеводного обмена.
Исследование взаимосвязи конт-
роля уровня сахара в крови боль-
ных диабетом и  риска развития 
осложнений (Diabetes Control and 
Complication Trial  – DCCT) про-
водилось в течение 10 лет – с 1983 
по  1993 г.  [3]. Результаты иссле-
дования отличались большой 
убедительностью, поэтому пред-
варительные данные были опубли-
кованы за год до окончания иссле-
дования, чтобы врачи и больные 
диабетом могли воспользоваться 
новой информацией. 
В  исследовании приняли участие 
1441 больной СД  1 типа, пациен-
ты были разделены на две группы: 
получение традиционного лечения 
и  интенсифицированной инсули-
нотерапии. Представители первой 
группы делали себе одну или две 
инъекции инсулина в  день. Они 
не  придерживались какой-либо 
специальной программы регуляр-
ного контроля гликемии и не стре-
мились строго поддерживать его 
в определенных рамках. Представи-
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тели второй группы проводили са-
моконтроль уровня сахара в крови 
от четырех до семи раз в день и из-
меняли по необходимости дозу ин-
сулина. Кроме того, представители 
этой группы часто консультирова-
лись с медперсоналом по вопросу 
коррекции лечения. 
В группе традиционного лечения 
средний уровень сахара в  крови 
составил 231 мг% по  сравнению 
с  155 мг% в  группе интенсивной 
терапии. Таким образом, тща-
тельный контроль уровня сахара 
в  крови приводит к  снижению 
риска развития поздних ослож-
нений СД. В группе интенсивного 
лечения несколько чаще наблю-
дались гипогликемические со-
стояния, однако преимущества 
снижения риска развития ослож-
нений значительно превосходили 
риск развития гипогликемии. 
Исследование Кумамото, про-
должавшееся восемь лет, было 
проведено в  Японии с  участием 
110  больных СД  2 типа, не  стра-
давших избыточным весом [4]. Па-
циенты ежедневно получали инъ-
екции инсулина, при этом была 
выделена подгруппа больных, на-
ходившихся на интенсивной тера-
пии инсулином. В этой подгруппе, 
по сравнению с остальными, отме-
чалось достоверное снижение тем-
пов развития и прогрессирования 
нефропатии, ретинопатии и нев-
рологических осложнений.
Неблагоприятное прогностичес-
кое значение с точки зрения сер-
дечно-сосудистых осложнений, 
по данным исследования DECODE 
(Diabetic Epidemiology Collabora-
tive Analysis Of Diagnostic Criteria in 
Europe), имеет постпрандиальная 
гипергликемия [5]. Максимальный 
рост смертности отмечен в группе 
повышенной (более 11,1 ммоль/л) 
постпрандиальной гликемии. 
По  результатам этого исследова-
ния, снижение постпрандиальной 
гликемии на 2 ммоль/л потенци-
ально может снизить смертность 
при СД на 20–30%.
Вопрос о влиянии гликемического 
контроля на частоту развития и ис-
ходы сердечно-сосудистых заболе-
ваний у больных СД 2 типа ставился 
в исследованиях ADVANCE (Action 

in Diabetes and Vascular Disease: Pre-
terax and Diamicron MR Controlled 
Evaluation  – Контролируемое ис-
следование эффективности интен-
сивной терапии с помощью Ноли-
прела А и Диабетона МВ), ACCORD 
(Action to Control Cardiovascular 
Risk in Diabetes – Действия по сни-
жению сердечно-сосудистого риска 
в  исследовании сахарного диабе-
та) и VADT (Veteran Aff airs Diabe-
tes Trial – Исследование сахарного 
диабета Министерства по  делам 
ветеранов США) [6–8]. Результаты 
всех трех исследований убедитель-
но показали роль гликемического 
контроля в предотвращении мик-
рососудистых осложнений СД. 
В  отношении макрососудистых 
осложнений следует учитывать их 
многофакторный характер разви-
тия, использовать антигипертен-
зивную и  гиполипидемическую 
терапию.
Эффективное управление СД на се-
годняшний день невозможно пред-
ставить без самоконтроля глике-
мии. Преимущества регулярного 
самоконтроля уровня глюкозы бес-
спорны. Самоконтроль гликемии 
позволяет максимально быстро 
определить уровень сахара крови, 
подтверждает низкий уровень саха-
ра крови, является ориентиром для 
коррекции лечения, расчета дозы 
инсулина. Самоконтроль также 
может предупредить развитие как 
гипогликемии (рекомендовано до-
полнительно проводить самокон-
троль гликемии перед физической 
нагрузкой и во время нее, а также 
перед сном), так и гипергликемии 
(рекомендован более частый само-
контроль гликемии во  время ин-
теркуррентных заболеваний или 
при травмах, во  время сильного 
стресса, беременности и  других 
состояний). Кроме того, самоконт-
роль позволяет оценить изменение 
уровня сахара крови при приеме 
пероральных сахароснижающих 
препаратов и  инсулинотерапии, 
при приеме пищи и физических на-
грузках. Для врача результаты са-
моконтроля гликемии – основной 
источник информации для приня-
тия решения о коррекции лечения 
СД или дополнительном обучении 
пациента.

В  настоящее время нет единого 
мнения о  том, с  какой частотой 
необходимо проводить самокон-
троль гликемии у  разных групп 
пациентов с  СД  [9, 10]. В  соот-
ветствии с  российскими алго-
ритмами специализированной 
медицинской помощи больным 
СД от 2013 г. [11] пациентам с СД 
1 типа без осложнений рекомен-
довано проводить самоконтроль 
гликемии не  менее четырех раз 
в сутки, а пациентам с СД 2 типа – 
в дебюте заболевания и при деком-
пенсации – ежедневно несколько 
раз. В дальнейшем частота прове-
дения самоконтроля у пациентов 
с СД 2 типа зависит от вида саха-
роснижающей терапии:
 ■ на  интенсифицированной ин-

сулинотерапии  – ежедневно 
не менее четырех раз;

 ■ на  пероральной сахароснижа-
ющей терапии и/или агонистах 
рецепторов глюкагоноподобно-
го пептида 1 и/или базальном 
инсулине – не менее одного раза 
в  сутки в  разное время + один 
гликемический профиль (не ме-
нее трех раз в сутки) в неделю;

 ■ на  диетотерапии  – один раз 
в неделю в разное время суток.

Дополнительное проведение са-
моконтроля гликемии рекоменду-
ется в следующих случаях: острые 
заболевания, стресс, изменения 
в  терапии, эпизоды бессимптом-
ной гипогликемии, беременность, 
ухудшение значений HbA1c, изме-
нение образа жизни (питание, фи-
зические нагрузки, путешествия, 
смена часовых поясов и т.д.).
Согласно последним российским 
алгоритмам после формулиров-
ки диагноза необходимо указать 
целевой уровень гликемического 
контроля. Достижение индиви-
дуальных целевых показателей 

Таблица. Риск осложнений сахарного диабета 
при повышении уровня HbA1c на 1%

Осложнения Повышение 
риска, %

Смертность в связи с диабетом 21
Инфаркт миокарда 14
Поражение периферических сосудов 43
Микрососудистые осложнения 37
Удаление катаракты 19
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гликемии возможно лишь путем 
адекватного самоконтроля глике-
мии со стороны пациента.
В настоящее время для экспресс-
определения гликемии использу-
ются фотометрические и электро-
химические приборы. Основными 
ферментами, использующимися 
в глюкометрах, являются глюкоз-
оксидаза и  глюкоздегидрогеназа. 
Ферменты тест-полосок в  фо-
тометрических глюкометрах 
(Betachek, Accu-Check Active) всту-
пают в реакцию с глюкозой иссле-
дуемой крови, в  результате чего 
пропорционально уровню глике-
мии меняется цвет тестовой зоны; 
изменение окраски регистрируется 
с помощью спектрометра. В других 
глюкометрах (One Touch  – Ultra, 
Ultra Easy, Select, Select Simple, 
Contour TS, Accu-Check Performa, 
IME-DC, Clever Chek, iCheck, Bio-
nime, Сателлит) используются 
электрохимические методы [12].
На точность измерения могут вли-
ять факторы, которые зависят не-
посредственно от прибора:
 ■ кодирование глюкометра под ха-

рактеристики тест-полоски; 
 ■ фермент тест-полоски;
 ■ перекрестная реактивность фер-

мента тест-полоски и  веществ, 
находящихся в крови;

 ■ чувствительность системы 
к уровню гематокрита крови;

 ■ внешние условия: температура, 
влажность воздуха, высота над 
уровнем моря.

Кроме того, погрешности измере-
ния могут происходить по  вине 
пациента. Необходимыми услови-
ями точного измерения являются 
чистота рук, качество капли крови, 
техника проведения измерения, 
чистота глюкометра и уровень обу-
ченности пациента самоконтролю.
Есть множество причин, по кото-
рым для многих людей целевые 
уровни гликемического контроля 
остаются недостижимыми. Одной 
из преград для оптимального уп-
равления гликемическим конт-
ролем может стать неправильное 
кодирование глюкометра. 
Кодирование следует проводить 
каждый раз перед началом ис-
пользования новой партии тест-
полосок, чтобы компенсировать 

влияние вариаций в материалах/
компонентах на  реактивность 
партии/лота тест-полосок. Для 
этого необходимо вставить чип, 
содержащий код, в  глюкометр 
или ввести номер кода, который 
указан на упаковке. Значительная 
доля пациентов допускает ошибки 
в установке кода тест-полосок, что 
может привести к  погрешности 
измерений уровня глюкозы крови 
как в сторону завышения, так и за-
нижения показателя. Некоторые 
пациенты смешивают тест-полос-
ки из  старой и  новой упаковки, 
не выбрасывают сразу старый код 
и  затем путают его с  новым, те-
ряют кодовые чипы или полоски, 
а иногда даже неверно считывают 
код с упаковки. Среднее отклоне-
ние от истинного значения уров-
ня глюкозы составляет от  -37% 
до +29% [13]. 
По  данным исследований, при 
использовании больными диабе-
том неправильно кодированного 
глюкометра cредняя ошибка (от-
клонение от истинного значения) 
в результатах измерения глюкозы 
может превышать 43% [14]. Это 
может стать одной из причин оши-
бок в  дозировке инсулина и  по-
тенциально повлиять на развитие 
краткосрочных и  долгосрочных 
осложнений состояния больного. 
Один из наиболее надежных спосо-
бов избежать подобных ошибок – 
исключить пациента из  процесса 
кодирования, использовать глю-
кометры с автокодированием для 
определения глюкозы крови (тех-
нология No Coding – «без кодиро-
вания»). Одним из таких глюкомет-
ров на российском рынке является 
Контур ТС (Contour TS). Благодаря 
уникальной технологии «без коди-
рования» программирование при-
бора происходит в автоматическом 
режиме, что полностью устраняет 
возможные ошибки ввода циф-
рового кода. Любая тест-полоска 
из любой производственной пар-
тии может использоваться без вме-
шательства пользователя в процесс 
кодирования. 
Инновационный глюкометр Кон-
тур ТС (Contour TS) с технологи-
ей «без кодирования», удобный 
и простой в использовании, обес-

печивает высокую точность ре-
зультатов:
 ■ коррекция результата измере-

ния при уровне гематокрита 
в пределах от 0 до 70%;

 ■ интерференция с  кислородом, 
мальтозой и галактозой сведена 
к минимуму;

 ■ высокая устойчивость к другим 
агентам (парацетамол, ацетил-
салициловая кислота, аскорби-
новая кислота и пр.). 

Кроме того, глюкометр Контур ТС 
(Contour TS) делает выполнение 
процедуры проще: для тестиро-
вания необходим малый размер 
капли крови (0,6 мкл) с  детек-
цией «недозаполнения», забор 
крови происходит автоматически 
путем капиллярного всасывания, 
а  результат будет известен через 
восемь секунд. Можно выделить 
также и другие преимущества глю-
кометра Контур ТС (Contour TS): 
 ■ расширенный температурный 

диапазон использования  – 
5–45 °C;

 ■ легко видимый оранжевый порт 
для тест-полосок; 

 ■ память на 250 результатов с ре-
гистрацией даты и времени;

 ■ автоматический подсчет сред-
него результата за 14 дней;

 ■ 10 стерильных ланцетов и авто-
матическая ручка для прокалы-
вания Microlet 2 в комплекте;

 ■ возможность выбора места про-
кола  – палец руки, предплечье, 
плечо;

 ■ батарейки хватает на 1000 изме-
рений. 

Высокая точность глюкометра 
Контур ТС (Contour TS) под-
тверждена клиническими испыта-
ниями. J. Frank и соавт. наблюда-
ли 106 пациентов с СД 1 и 2 типа. 
97,9% результатов измерений 
в  капиллярной крови и  99,8% 
в венозной крови соответствова-
ли требованиям международного 
стандарта и были воспроизводи-
мы. Гематокрит не оказывал вли-
яния на  результаты измерения 
глюкозы крови [15]. Между тем 
большинство тест-полосок ра-
ботает наиболее точно при зна-
чении гематокрита в  диапазоне 
30–55% [16]. Глюкометр Контур 
ТС (Contour TS) показал точность, 
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Self-monitoring of blood glucose – e� ective management of diabetes mellitus   

T.V. Nikonova
Endocrinology Research Center  

Contact person: Tatyana Vasilyevna Nikonova, tatiana_nikonova@mail.ru

Regular self-monitoring of blood glucose is considered as one of the mandatory requirements for successful treatment 
of diabetes mellitus. Precise and frequent measurement of blood glucose concentration is responsible for effi  cacy 
and safety of therapy, and infl uences on a long-term prognosis. However, diff erent factors may aff ect precision 
of measured blood glucose concentration including technique for performing this procedure. In particular, incorrect 
setup of the blood glucose meter (BG meter) by patients may result in errors of measuring glucose level followed by 
inaccurate calculation of insulin dose required for injection that potentially may aff ect development both of short- 
and long-term complications of patient’s condition. Application of blood glucose meter Contour TS having technology 
“No Coding” lets to avoid of such mistakes and provides with high accuracy of results. 

Key words: diabetes mellitus, self-monitoring of blood glucose, setup of blood glucose meter, blood glucose meter 
Contour TS

воспроизводимость результатов и 
их высокую корреляцию с лабора-
торными данными и при исполь-
зовании у  педиатрических боль-
ных СД [17].

Таким образом, инновационный 
глюкометр Контур ТС (Contour TS) 
от компании «Байер» с технологи-
ей «без кодирования» может спо-
собствовать увеличению доли лиц, 

достигающих компенсации СД. 
Простота использования значи-
тельно повышает приверженность 
пациентов регулярному самоконт-
ролю уровня глюкозы.  
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В статье обсуждаются патогенетические механизмы развития 
сахарного диабета (СД) 2 типа: инсулинорезистентность и дисфункция 
бета-клеток островков Лангерганса. Приводятся рекомендации 
по медикаментозной терапии больных СД 2 типа. На примере 
препарата Глюкованс, содержащего метформин и микронизированную 
форму глибенкламида, рассматриваются преимущества применения 
комбинированных гипогликемических препаратов в терапии СД.

Ключевые слова: сахарный диабет 2 типа, инсулинорезистентность, 
дисфункция бета-клеток, контроль гликемии, Глюкованс 

Патогенез 
сахарного диабета 2 типа
В  силу широкой распространен-
ности, достигающей степени эпи-
демии, и тяжелых сосудистых ос-
ложнений сахарный диабет (СД) 
представляет собой глобальную 
проблему. По  статистике, забо-
леваемость сахарным диабетом 

2 типа остается очень высокой 
и продолжает расти угрожающими 
темпами. СД  является причиной 
высокой смертности населения 
и  обусловливает значительную 
часть затрат на  здравоохранение 
во всем мире [1]. 
В  основе патогенеза СД  2 типа 
лежат сложные механизмы. Наи-

более изученными в  настоящее 
время являются инсулинорезис-
тентность и  дисфункция бета-
клеток островков Лангерган-
са. Их  соотношение в  развитии 
СД 2 типа различно как в отдель-
ных популяциях, так и у конкрет-
ных больных в одной популяции. 
Окончательно определить, какой 
же из  этих механизмов являет-
ся первичным, не  удается. Так, 
у  индейцев племени пима инсу-
линорезистентность предшест-
вует СД 2 типа. У родственников 
первой степени родства больных 
диабетом 2 типа в период, когда 
при обследовании имеется еще 
не  нарушенная толерантность 
к  глюкозе, уже выявляется сни-
жение чувствительности к инсу-
лину в мышцах при значительной 
гиперинсулинемии. В то же время 
у  больных CД 2 типа, имеющих 
нормальную или слегка снижен-
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ную массу тела на ранних стадиях 
заболевания, имеет место инсули-
нопения.

Инсулинорезистентность
В настоящее время известно более 
40 различных состояний, при 
которых формируется инсули-
норезистентность той или иной 
степени: стрессы, инфекции, сни-
жение физической активности, 
пожилой возраст, прием алкоголя, 
ожирение и  др. [1]. Кроме того, 
инсулинорезистентность встре-
чается не  только при СД  2 типа, 
но  и при других заболеваниях 
и  состояниях. У  25% здоровых 
людей отмечена инсулинорезис-
тентность, сопоставимая со степе-
нью снижения чувствительности 
к инсулину у больных СД 2 типа. 
С помощью биостатора E. Borona 
и соавт. (1998) определили инсули-
норезистентность у 84% больных 
СД 2 типа, 66% пациентов с нару-
шением толерантности к глюкозе, 
у 55% лиц с гиперхолестеринеми-
ей, 84% пациентов с гипертригли-
церидемией, 88% – со сниженным 
уровнем липопротеидов высокой 
плотности, 62% – с гиперурикеми-
ей и у 58% больных артериальной 
гипертензией [2]. 
На начальных стадиях СД 2 типа 
инсулинорезистентность вызы-
вает компенсаторное повыше-
ние инкреции инсулина. Однако 
по мере прогрессирования инсу-
линорезистентности и  развития 
гипергликемии концентрация ин-
сулина в плазме снижается. При 
манифестации СД  2 типа секре-
ция инсулина снижается на 50%, 
чувствительность к  инсулину  – 
на 70%. 
Причины инсулинорезистент-
ности при СД  2 типа гетероген-

ны и  пока до  конца не  изучены. 
В  развитии инсулинорезистент-
ности четко прослеживаются два 
фактора: генетический и приоб-
ретенный. Лица первой степени 
родства с  больными СД, имею-
щие нормальную толерантность 
к глюкозе, демонстрируют выра-
женную инсулинорезистентность 
по сравнению с лицами контроль-
ной группы (гомозиготные близ-
нецы заболевают СД 2 типа в 100% 
случаев). Что касается приобре-
тенной инсулинорезистентности, 
то механизмы ее развития гетеро-
генны и также недостаточно изу-
чены. Было отмечено, что в раз-
витии инсулинорезистентности 
большую роль играет ожирение, 
в частности абдоминальное. Аб-
доминальный тип ожирения, ха-
рактеризующийся отложением 
жира в большом сальнике и рет-
роперитонеальном пространс-
тве, является причиной множес-
тва метаболических нарушений. 
Ожирение даного типа сопровож-
дается дислипидемией, сердечно-
сосудистыми нарушениями, арте-
риальной гипертензией. В крови 
повышается уровень андрогенов 
(у женщин) и кортизола при сни-
жении сексстероидсвязывающего 
глобулина [3, 4].
Нарушение пульсирующей сек-
реции инсулина и ослабление его 
влияния на утилизацию глюкозы 
тканями также являются фактора-
ми, способствующими развитию 
инсулинорезистентности.
Биологическое действие инсу-
лина основано на  стимуляции 
поглощения глюкозы перифери-
ческими тканями, опосредует-
ся инсулиновыми рецепторами. 
Создание комплексов инсулина 
с рецептором является триггером 

образования вторичных мессенд-
жеров и активации ферментных 
систем, участвующих в  реали-
зации биологического действия 
инсулина, в  частности двух ос-
новных ферментов  – гликоген-
синтазы (контроль образования 
гликогена) и  пируватдегидроге-
назы (регуляция окисления глю-
козы) [2].
При СД 2 типа возможно как сни-
жение количества и аффинности 
рецепторов к инсулину, так и на-
рушение инсулин-рецепторного 
взаимодействия, что сопровож-
дается усилением клинических 
проявлений инсулинорезистент-
ности с возможностью восстанов-
ления состояния почти до нормы 
на фоне снижения массы тела. По-
мимо рецепторных известно зна-
чительное число пострецептор-
ных механизмов, участвующих 
и в генезе инсулинорезистентнос-
ти, и в развитии СД. Инициация 
передачи гормонального сигнала 
инсулина начинается с  фосфо-
рилирования бета-субъединицы 
инсулинового рецептора, которое 
осуществляется тирозинкиназой. 
Фосфорилирование инсулиново-
го рецептора позволяет переда-
вать сигналы инсулина в клетку 
и активизировать транспортеры 
глюкозы (glucose transporter  – 
GLUT), наиболее важным из ко-
торых является GLUT4. Этот 
транспортер экспрессируется 
в мышцах (в том числе сердечной) 
и  жировой ткани. Нарушение 
функции GLUT4 сопровождается 
инсулинорезистентностью [5]. 
Скорость образования глюко-
зы печенью является основным 
фактором, поддерживающим 
гомеостаз глюкозы в  организме. 
Этот процесс поддерживается со-
держанием инсулина и глюкагона 
в крови. Поступающий в печень 
глюкагон усиливает процесс рас-
пада гликогена и  стимулирует 
процессы глюконеогенеза, тогда 
как инсулин ингибирует как гли-
когенолиз, так и  глюконеогенез. 
Помимо прямого влияния на ско-
рость продукции глюкозы пече-
нью инсулин оказывает и  опо-
средованное действие. На уровне 
альфа-клеток островков Лангер-

Глюкованс – единственный в России комбинированный 
препарат, содержащий метформин и микронизированную 
форму глибенкламида. Он обеспечивает одномоментное 
воздействие на ключевые звенья патогенеза сахарного 
диабета 2 типа – инсулинорезистентность и дисфункцию 
бета-клеток.
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ганса он ингибирует секрецию 
глюкагона. В жировой ткани ин-
сулин угнетает липолиз и  соот-
ветственно снижает концентра-
цию свободных жирных кислот 
в  крови. Перечисленные выше 
процессы нарушаются при инсу-
линорезистентности [2].

Дисфункция бета-клеток 
островков Лангерганса
В 1995 г. были опубликованы ре-
зультаты шестилетнего клиничес-
кого исследования UKPDS (United 
Kingdom Prospective Diabetes 
Study  – Британское проспек-
тивное исследование сахарного 
диабета). Пациентам с СД 2 типа 
была назначена терапия разны-
ми сахароснижающими препа-
ратами с  целью добиться удов-
летворительного гликемического 
контроля и  предотвратить или 
уменьшить выраженность ос-
ложнений сахарного диабета [6]. 
В  исследовании были получены 
данные, которые оказали сущест-
венное влияние на понимание па-
тофизиологии СД 2 типа. Впервые 
было установлено, что к моменту 
постановки диагноза СД  2 типа 
функция панкреатических бета-
клеток уже значительно сниже-
на (был применен индекс HOMA 
(Homeostasis Model Assessment – 
оценка гомеостатической мо-
дели)  – суррогатная оценка 
функции бета-клеток на  основе 
измерений гликемии и концент-
рации инсулина в крови натощак) 
[7]. Следовательно, секреция ин-
сулина у больных СД 2 типа пос-
тепенно угасает, чего не наблюда-
ется у пациентов, не страдающих 
СД, или пациентов с нарушением 
толерантности к  глюкозе. В  ре-
зультате через некоторое время 
возникает необходимость в  ин-
тенсификации терапии СД. Это 
позволило авторам сделать вывод 
о постепенном нарастании гипер-
гликемии из-за  снижения функ-
ции бета-клеток.
Индекс HOMA использовался 
для оценки изменений функции 
бета-клеток у  пациентов с  СД 
2 типа и в исследовании ADOPT 
(A Diabetes Outcome Progression 
Trial – Исследование исходов са-

харного диабета в динамике) [8, 
9]. Пациентам проводилась мо-
нотерапия росиглитазоном, мет-
формином или глибенкламидом 
(продолжительность приема раз-
ных препаратов была различной). 
Было выявлено, что длительность 
терапии (монотерапии) не влия-
ет на  степень снижения функ-
ции бета-клеток (это согласуется 
с данными исследования UKPDS). 
Если в начале лечения отмечалось 
улучшение гликемического кон-
троля, то в дальнейшем уровень 
гликированного гемоглобина 
постепенно увеличивался и со-
ответственно возникала необхо-
димость в  интенсификации те-
рапии.
Интересные данные приведены 
G.M. Reaven [9], который доказа-
тельно опровергает возможность 
использования индекса HOMA 
для оценки функции бета-клеток 
у  больных СД. Неприменимость 
HOMA объясняется тем, что 
при повышении уровня глюко-
зы в плазме крови не может быть 
дана объективная оценка функции 
бета-клеток. В другой работе опи-
сывается вариабельность ответа 
бета-клеток на нагрузку глюкозой 
в виде выработки инсулина у здо-
ровых людей (рисунок) [10, 11]. 
Следовательно, функциональные 
возможности бета-клеток инди-
видуальны.
Манифестация СД 2 типа развива-
ется при неспособности бета-кле-
ток преодолеть постепенно нарас-
тающую инсулинорезистентность. 
Нарушение работы бета-клеток 
происходит вследствие совокуп-
ности нескольких факторов, в пер-
вую очередь липотоксичности 
и глюкозотоксичности.

В абдоминальных жировых клет-
ках скорость липолиза значи-
тельно выше, чем в  подкожных 
адипоцитах, и свободные жирные 
кислоты, которые высвобожда-
ются при липолизе, по  системе 
воротной вены инфильтрируют 
печень, повышается синтез липо-
протеинов и  активируются про-
цессы атерогенеза. Свободные 
жирные кислоты оказывают инги-
бирующее влияние на  окисление 
глюкозы (цикл Рэндла) и участву-
ют в поддержании и усилении ин-
сулинорезистентности. Инфузия 
липидов здоровым участникам 
исследования в  течение 48  часов 
привела к инсулинорезистентнос-
ти, хронической гипергликемии, 
которая сопровождалась гиперин-
сулинемией [2, 12–14]. В экспери-
менте на модели крыс с сахарным 
диабетом и ожирением (Zucker di-
abetic fatty rat – ZDF) показано, что 
значительное повышение в плазме 
крови концентрации свободных 
жирных кислот и триглицеридов 
в  преддиабетический период со-
четается с  резким увеличением 
содержания триглицеридов в ост-
ровках Лангерганса поджелудоч-
ной железы [15]. Такое влияние 
триглицеридов на  бета-клетки 
названо липотоксичностью [16]. 
Интересно, что диета с  ограни-
чением жиров, назначенная жи-
вотным, уменьшила гиперлипи-
демию, гипертриглицеридемию 
и накопление липидов в островках 
Лангерганса, после чего функция 
бета-клеток улучшилась. Липо-
токсичность (снижение функции 
бета-клеток вследствие длитель-
ного воздействия повышенных 
концентраций свободных жир-
ных кислот) опосредуется нару-

В рандомизированном исследовании была доказана более 
высокая эффективность препарата Глюкованс по сравнению 
с монотерапией метформином или глибенкламидом. 
Отдаленные результаты показали меньшую выраженность 
осложнений со стороны сердечно-сосудистой системы 
на фоне приема Глюкованса.
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шением регуляции индуцируемой 
NO-синтазы и повышенным обра-
зованием NO, а также усилением 
процессов окисления и  цитоток-
сичности. Кроме того, аккумуля-
ция свободных жирных кислот 
в островковых бета-клетках при-
водит к  ускорению их апоптоза 
[17]. В итоге снижаются функцио-
нальные свойства бета-клеток, что 
наблюдается при СД 2 типа.
Высокий уровень глюкозы оказы-
вает токсическое действие на все 
ткани, однако больше всего стра-
дают нервная ткань и эндотелий. 
Механизмы патологического вли-
яния глюкозы на  клетку доста-
точно хорошо изучены  – это из-
быточная продукция свободных 
радикалов, процессы гликирова-
ния, высокая активность протеин-
киназы С и др. [18]. При СД 2 типа 
нарушается пульсовая секреция 
инсулина, снижается или нивели-
руется первая фаза секреции инсу-
лина, нарушается конверсия про-
инсулина в  инсулин, у  больных 
увеличивается количество проин-
сулина. Гипергликемия обратимо 
снижает секреторную функцию 
бета-клеток, значительно умень-
шает способность оставшихся 
бета-клеток отвечать на стимуля-
цию секрецией инсулина. Выяв-
ленные нарушения секреции ин-
сулина полностью обратимы при 
нормализации уровня глюкозы 
крови [19]. 
Еще один гормон, оказывающий 
влияние на  бета-клетки,  – это 
амилин. В ряде исследований было 
доказано, что амилин регулирует 
секрецию инсулина. Повышенный 
синтез внутриклеточного амили-
на (амилоида), наблюдаемый при 
СД  2 типа, приводит к  гибели 
бета-клеток посредством апоптоза 
или некроза, а отложение амили-
на коррелирует с этими процесса-
ми [20].

Лечение 
сахарного диабета 2 типа
Лечение СД предполагает выпол-
нение целого комплекса меро-
приятий, направленных на дости-
жение компенсации углеводного 
обмена. Это соблюдение диеты, 
выполнение физических нагрузок, 

прием лекарственных препаратов, 
обучение и самоконтроль [5, 9, 21]. 
В  последние годы у  российских 
врачей изменился взгляд на про-
цесс компенсации СД. Если рань-
ше мы стремились к нормальным 
показателям глюкозы и  глики-
рованного гемоглобина в  крови 
независимо от  возраста пациен-
та, наличия осложнений и  риска 
развития гипогликемии, то сейчас 
учитывается возраст пациента, 
возможность развития гипоглике-
мических состояний, степень вы-
раженности осложнений СД и со-
путствующих заболеваний.
У больных СД 2 типа нарушение 
углеводного обмена обычно соче-
тается с  выраженными наруше-
ниями жирового обмена. Именно 
поэтому при рассмотрении воз-
можностей компенсации мета-
болических нарушений следует 
учитывать показатели липидного 
обмена как фактора риска разви-
тия сосудистых осложнений.
Вопрос подбора адекватной те-
рапии СД по-прежнему остается 
острым. Важность его решения 
обусловлена тем, что гиперглике-
мия является пусковым моментом 
многих патогенетических меха-
низмов, способствующих разви-
тию сосудистых осложнений, бла-
годаря строгой компенсации 
СД в течение длительного времени 
удается предотвратить развитие 
поздних осложнений этого забо-
левания. 

Метформин
Согласно рекомендациям Аме-
риканской диабетической ассо-
циации (American Diabetes As-
sociation  – ADA) и  Европейской 
ассоциации по изучению сахарно-
го диабета (European Association 
for the Study of Diabetes – EASD) 
препаратом первого выбора, ре-
комендованным к использованию 
у  больных СД  2 типа, является 
метформин. Точкой приложения 
метформина в  большей степени 
является печень, а  в меньшей  – 
мышцы и жировая ткань. Повы-
шая чувствительность печени 
к эндогенному инсулину, метфор-
мин не влияет на функцию бета-
клеток [21–23]. Повышение чувст-
вительности периферических 
тканей опосредованно благо-
приятно влияет на  бета-клетки. 
Когда повышается чувствитель-
ность тканей к  инсулину, улуч-
шается инсулин-опосредованная 
утилизация глюкозы тканями 
и соответственно снижается глю-
козотоксичность в  отношении 
бета-клеток. На фоне уменьшения 
инсулинорезистентности снижа-
ется базальный уровень инсулина 
в сыворотке крови, нормализует-
ся соотношение «инсулин/проин-
сулин». 
У больных СД 2 типа нормализа-
ция гликемии с помощью метфор-
мина происходит без риска раз-
вития гипогликемии. Метформин 
снижает концентрацию глюкозы 
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после 75 г перорально принятой глюкозы у 100 здоровых добровольцев: 
квартиль 1 – наиболее выраженная инсулинорезистентность; 
квартиль 4 – наименее выраженная инсулинорезистентность
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в  крови путем угнетения глюко-
неогенеза в  печени. У  больного 
СД  2 типа скорость глюконеоге-
неза в три раза выше нормы. Мет-
формин снижает этот показатель 
более чем на  треть. Метформин 
активизирует аденозинмонофос-
фат-зависимую протеинкиназу 
(АМФК)  – фермент печени, ко-
торый играет важную роль в ин-
сулиновой сигнализации, энер-
гетическом балансе организма 
и метаболизме глюкозы и жиров 
[24]. Активация АМФК необхо-
дима для ингибирующего эф-
фекта метформина на  глюконео-
генез в  печени. В  исследовании 
2008  г.  механизм действия мет-
формина описан более подробно. 
Было показано, что активация 
АМФК необходима для увеличе-
ния экспрессии белка SHP (small 
heterodimer partner), который 
в свою очередь подавляет экспрес-
сию фосфоенолпируваткарбокси-
киназы и  глюкозо-6-фосфатазы, 
участвующих в  глюконеогенезе 
[25]. Механизм, посредством ко-
торого метформин активирует 
АМФК, пока остается непонят-
ным, однако исследования пока-
зывают, что метформин увеличи-
вает количество цитозольного 
АМФ [26, 27].
В  последнее время рассматрива-
ются другие механизмы влияния 
метформина на гомеостаз глюко-
зы. Помимо известных эффектов 
метформин может повысить экс-
прессию рецепторов глюкагонопо-
добного пептида 1 и глюкозозави-
симого инсулинотропного пептида 
в бета-клетках поджелудочной же-
лезы через активацию PPAR (per-
oxisome proliferator-activated re-
ceptor – рецептор, активируемый 
пролифератором пероксисом)-
альфа-зависимого механизма, об-
наруженного у мышей [28]. Этим 
можно объяснить снижение чув-
ства голода вследствие замедле-
ния эвакуации пищи из желудка, 
что крайне важно для контроля 
гликемии у  больных СД, страда-
ющих повышенным аппетитом. 
На  фоне терапии метформином 
масса тела у пациентов с ожирени-
ем без СД за шесть месяцев снизи-
лась на 5,8 кг (5,6%). У пациентов 

с инсулинорезистентностью поте-
ря массы тела на фоне приема мет-
формина оказалась более сущес-
твенной, нежели у пациентов без 
инсулинорезистентности. Сниже-
ние массы тела при уменьшении 
инсулинорезистентности на фоне 
терапии метформином объясня-
ется сокращением числа эпизодов 
постпрандиальной гипогликемии, 
уменьшением количества абдо-
минального жира, снижением ап-
петита и, как уже было отмечено, 
повышением уровня глюкагонопо-
добного пептида 1. 
Метформин всасывается в  верх-
них отделах желудочно-кишечного 
тракта. Биодоступность метфор-
мина составляет 50–60%. Всасыва-
ние метформина в тонкой кишке 
контролируется его концентраци-
ей в кишечной стенке. 

Препараты сульфонилмочевины
Препараты сульфонилмочевины 
(ПСМ) представляют основную 
группу лекарств, применяемых 
для лечения СД 2 типа. Эти пре-
параты относятся к секретогенам 
инсулина, и  основное их саха-
роснижающее действие связано 
со стимуляцией образования и вы-
свобождения инсулина из  бета-
клеток островков Лангерганса. 
В  настоящее время механизм 
действия ПСМ на  стимуляцию 
секреции инсулина изучен полно-
стью. Эти препараты связываются 
с  соответствующими рецептора-
ми, локализованными на мембра-
нах бета-клеток, изменяя актив-
ность К-аденозинтрифосфатазы, 
способствуют закрытию К-ка-
налов, в  клетке повышается со-
отношение аденозинтрифосфат/
аденозиндифосфат (АТФ/АДФ), 
что приводит к  деполяризации 
клеточной мембраны и открытию 
Са-каналов. Повышение уровня 
кальция в цитоплазме бета-клеток 
способствует экзоцитозу секре-
торных гранул и экзоцитозу инсу-
лина из клетки.
Монотерапия ПСМ не всегда поз-
воляет добиться стойкой компен-
сации СД и нормализации пока-
зателей углеводного обмена. Пик 
действия любого ПСМ и повыше-
ние постабсорбционной гликемии 

не совпадают по времени. Это при-
водит, с одной стороны, к недоста-
точному снижению уровня глюко-
зы в крови, а с другой – к развитию 
гипогликемии после приема пищи. 
Кроме того, длительное примене-
ние ПСМ истощает бета-клетки 
островков Лангерганса, в резуль-
тате ухудшается компенсация 
СД. Неудовлетворенность врачей 
ПСМ привела к разработке груп-
пы ПСМ с  качественно новыми 
фармакокинетическими свойст-
вами. 
Изучение действия ПСМ на  мо-
лекулярном уровне позволило 
обнаружить белковые и сигналь-
ные молекулы, участвующие 
в процессах высвобождения ин-
сулина бета-клеткой. АТФ-чувс-
твительные К-каналы являются 
частью комплекса, включающего 
рецептор 1 к сульфонилмочевине 
(SUR1) и специфический белок – 
КIR6.2. Клонированы три изо-
формы рецептора: SUR1  – вы-
сокоаффинный рецептор, SUR2 
и SUR3 – низкоаффинные рецеп-
торы. Калиевые каналы разных 
тканей различаются составом 
субъединиц. Так, в  бета-клет-
ках островков поджелудочной 
железы они представлены ком-
плексом SUR1/KIR6.2, в  сер-
дечной мышце  – SUR2/KIR6.2, 
гладкомышечных клетках сосу-
дов  – SUR2В/KIR6.1. Соответ-
ственно различные ПСМ спо-
собны связываться с  разными 
субъединицами (SUR1, SUR2, 
SUR3), имея разную степень аф-
финности [29]. Ключом к понима-
нию механизмов действия ПСМ 
явились результаты исследова-
ний, в  которых было показано, 
что эти препараты связываются 
с определенными участками этих 
комплексов. При взаимодействии 
ПСМ происходят конформацион-
ные перемещения в системе «пре-
парат – рецептор» и нарушается 
взаимодействие определенных 
участков, вызывающих закры-
тие К-каналов. Такой механизм 
требует интактности всех компо-
нентов системы. Следовательно, 
связывание сульфонилмочевины 
(глибенкламида) с SUR1 приводит 
к  уменьшению прочности связи 
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SUR1 и  KIR6.2. Если пациенты 
имеют мутации гена KIR6.2 в ос-
тровках поджелудочной железы, 
что обусловливает слабую связь 
с SUR1, то развивается гиперин-
сулинемия [30]. Наличие мута-
ций определенных генов может 
объяснять гетерогенное течение 
СД 2 типа и неудовлетворитель-
ный ответ или истощение бета-
клеток на применение ПСМ [31]. 
Несмотря на  наличие опреде-
ленных ограничений в примене-
нии класса ПСМ, эти препараты 
могут успешно использоваться 
для лечения СД. Эффективным 
препаратом из  группы ПСМ яв-
ляется глибенкламид. Все син-
тезированные до  настоящего 
времени сахароснижающие пре-
параты по эффективности дейст-
вия на  доклинических и  клини-
ческих стадиях исследования 
сравнивают по  силе сахаросни-
жающего действия с  глибенкла-
мидом, так называемым «золотым 
стандартом» [14].

Преимущества 
комбинированной терапии
Современная терапия сахарного 
диабета предполагает назначение 
двух и  более сахароснижающих 
препаратов. Комплексная терапия 
основана на  знании патогенети-
ческих механизмов, препаратов, 

влияющих на  эти механизмы, 
а также того, что при назначении 
нескольких препаратов возможно 
уменьшение их дозировки. Осо-
бенно это актуально для ПСМ, 
увеличение дозы которых может 
привести к  развитию гипоглике-
мических состояний. 
Глюкованс – единственный в Рос-
сии комбинированный препарат, 
содержащий метформин и микро-
низированную форму глибенкла-
мида. Он обеспечивает одномо-
ментное воздействие на ключевые 
звенья патогенеза СД 2 типа – ин-
сулинорезистентность и дисфунк-
цию бета-клеток. Препарат выпус-
кается в двух дозировках – 500 мг 
метформина и 2,5/5 мг глибенкла-
мида в одной таблетке. Уменьше-
ние кратности приема таблеток 
повышает приверженность боль-
ных к терапии. 
К настоящему времени проведена 
серия работ, в которых убедитель-
но доказана целесообразность 
комбинированной терапии Глю-
ковансом. Рандомизированное 
исследование проведено во Фран-
ции. В нем участвовали 411 паци-
ентов с СД 2 типа с неудовлетво-
рительным контролем гликемии 
на  фоне монотерапии метфор-
мином или глибенкламидом. Две 
группы больных получали Глю-
кованс в двух дозировках (2,5/500 

и 5/500 мг). В результате исследо-
вания была доказана более вы-
сокая эффективность препарата 
Глюкованс по сравнению с моно-
терапией метформином или гли-
бенкламидом. Отдаленные ре-
зультаты исследования показали 
меньшую выраженность ослож-
нений со  стороны сердечно-
сосудистой системы в  группе 
Глюкованса [32]. Терапия Глю-
ковансом улучшает гликемичес-
кий контроль и  качество жизни 
пациентов, хорошо переносится 
и назначается с учетом противо-
показаний для глибенкламида 
и метформина.
Подавляющее большинство боль-
ных СД 2 типа имеют избыточную 
массу тела, поэтому первооче-
редной задачей лечения является 
снижение и  поддержание нор-
мальной массы тела. После лече-
ния метформином у  пациентов 
с  ожирением/избыточным весом 
и  СД 2  типа часто наблюдается 
уменьшение массы тела или ста-
билизация веса. Применение про-
изводных сульфонилмочевины, 
напротив, может вызвать увеличе-
ние массы тела на 3–4 кг. Показа-
но, что комбинация метформина 
с препаратами сульфонилмочеви-
ны предупреждает существенную 
прибавку веса по сравнению с мо-
нотерапией ПСМ [33].  
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Современные стратегии 
лечения эндокринных 
заболеваний 
В конце 2013 г. Москва принимала участников I Международной научно-практической 
конференции Содружества Независимых Государств «Актуальные вопросы эндокринологии 
в современном мире». Организаторами мероприятия выступили Главное медицинское управление 
Управления делами Президента РФ и Медицинский государственный медико-стоматологический 
университет им. А.И. Евдокимова при поддержке Эндокринологического научного центра 
и Комитета Государственной Думы по делам Содружества Независимых Государств 
и связям с соотечественниками. В рамках конференции обсуждались проблемы организации 
эндокринологической службы и перспективы развития клинической эндокринологии в странах 
Содружества. Кроме того, рассматривались современные возможности диагностики и лечения 
эндокринных заболеваний, а также актуальные междисциплинарные вопросы (диабет и остеопороз, 
кардиопатология, ожирение, гинекологическая эндокринология и др.). В форуме приняли участие 
более 450 специалистов из России, Украины, Беларуси, Казахстана, Узбекистана, Азербайджана, 
Армении, Молдовы, Кыргызстана, Таджикистана.

Открывая конференцию, 
первый заместитель на-
чальника Главного меди-

цинского управления Управления 
делами Президента РФ  Сергей 
Борисович ШЕВЧЕНКО отметил, 
что вопросы, запланированные 
к  обсуждению на  форуме, охва-
тывают практически весь спектр 
проблем, связанных с обеспечени-
ем пациентов эндокринологичес-
кой помощью. Он также выразил 
надежду на  то, что конференция 
станет знаковым событием для эн-
докринологической службы и для 
практического здравоохранения 
не  только России, но  и других 
стран СНГ.

Проректор ГБОУ ВПО «Медицин-
ский государственный медико-
стоматологический университет 
им. А.И. Евдокимова» Минздра-
ва России, член-корреспондент 
РАМН, д.м.н., профессор Игорь 
Вениаминович МАЕВ в  своем 
приветственном слове особо 
подчеркнул, что Первая Между-
народная конференция Содру-
жества Независимых Государств, 
посвященная одной из  таких 
наиболее динамично развиваю-
щихся научных областей, как эн-
докринология, станет векторным 
событием, которое определит на-
правление движения в  сторону 
интеграции в областях образова-

ния и  науки на  достаточно дли-
тельный исторический период.

Современные терапевтические 
стратегии в лечении 
эндокринных заболеваний
Научная программа конферен-
ции отличалась насыщенностью, 
разнообразием тематики и  ак-
центом на  междисциплинарных 
аспектах. Выступление директо-
ра Научно-исследовательского 
института клинической эндо-
кринологии ФГБУ «Эндокрино-
логический нау чный центр» 
Минздрава России, академика 
РАМН, профессора Галины Афа-
насьевны МЕЛЬНИЧЕНКО было 
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посвящено диагностике и  лече-
нию гиперкортицизма. С лекцией 
на  тему «Инкретины в  терапии 
сахарного диабета 2 типа» вы-
ступил заведующий кафедрой 
эндокринологии и диабетологии 
ГБОУ ВПО «Российская меди-
цинская академия последиплом-
ного образования» Минздрава 
России, д.м.н., профессор Алек-
сандр Сергеевич АМЕТОВ. До-
клад «Расширяя возможности 
инсулинотерапии» представил 
начальник кафедры военно-по-
левой терапии ФГК ВОУ ВПО 
«Военно-медицинская академия 
им. С.М. Кирова» Минобороны 
России, главный эндокринолог 
Комитета по  здравоохранению 
Правительства Санкт-Петербур-
га, профессор Юрий Шавкатович 
ХАЛИМОВ. Большой интерес 
у  участников конференции вы-
звало выступление заведующе-
го отделением терапевтических 
и хирургических методов лечения 
диабетической стопы Института 
диабета «Эндокринологический 
научный центр» Минздрава Рос-
сии, д.м.н., профессора Гагика 
Радиковича ГАЛСТЯНА, посвя-
щенное стандартам лечения син-
дрома диабетической стопы, как 
и  доклад руководителя Центра 
помповой инсулинотерапии Ин-
ститута диабета ФГБУ «Эндокри-
нологический научный центр» 
Минздрава России, д.м.н. Алек-
сандра Юрьевича МАЙОРОВА 
«Гликемический контроль: цели 
и  реальность». Тему «Сахарный 
диабет 2 типа и ожирение» осве-
тила заведующая кафедрой эн-
докринологии факультета после-
вузовского профессионального 
образования врачей ГБОУ ВПО 
«Первый Московский государс-
твенный медицинский универси-
тет им. И.М. Сеченова» Минздра-
ва России, д.м.н., профессор Нина 
Александровна ПЕТУНИНА.
Одной из  наиболее актуальных 
междисциплинарных проблем  – 
ведению пациентов с  СД  и  хро-
нической сердечной недостаточ-
ностью  – был посвящен доклад 
заведующего кафедрой внутрен-

них болезней и общей физиотера-
пии педиатрического факультета 
ГБОУ ВПО «Российский нацио-
нальный исследовательский ме-
дицинский университет им. 
Н.И. Пирогова» Минздрава Рос-
сии, д.м.н., профессора Григория 
Павловича АРУТЮНОВА. Доклад 
«Сахарный диабет и  артериаль-
ная гипертензия» представила 
слушателям заведующая кафед-
рой внутренних болезней, кар-
диологии и клинической фарма-
кологии факультета повышения 
квалификации медицинских ра-
ботников ГБОУ ВПО «Российский 
университет дружбы народов» 
Минобразования и науки России, 
д.м.н., профессор Жанна Давидов-
на КОБАЛАВА. Вопросы выбора 
междисциплинарной тактики ве-
дения пациента с  нарушениями 
углеводного и липидного обмена, 
а также с сердечно-сосудистыми 
заболеваниями обсудили в  рам-
ках интерактивной дискуссии 
«По правилам врачебного искус-
ства» профессор Ж.Д. Кобалава 
и  заведующий кафедрой эндо-
кринологии и диабетологии ГБОУ 
ВПО «Медицинский государ-
ственный медико-стоматологи-
ческий университет им. А.И. Ев-
докимова» Минздрава России, 
заслуженный врач России Ашот 
Мусаелович МКРТУМЯН. Еще 
одна интерактивная дискуссия, 
которую провели профессор 
А.М.  Мкртумян и  заведующий 
кафедрой клинической фармако-
логии, фармакотерапии и скорой 
медицинской помощи ГБОУ ВПО 
«Медицинский государственный 
медико-стоматологический уни-
верситет им. А.И. Евдокимова» 
Минздрава России, заслуженный 
деятель науки РФ, профессор Ар-
кадий Львович ВЁРТКИН, была 
посвящена практическим аспек-
там диагностики сахарного диа-
бета и ведения пациентов с дан-
ным диагнозом в  амбулаторной 
практике. Вопросы эффективнос-
ти и  безопасности современной 
сахароснижающей терапии ра-
зобрали в рамках интерактивной 
дискуссии «Управление сахар-

ным диабетом 2 типа. От вершин 
науки до  реальной клинической 
практики» профессор А.С. Аме-
тов и профессор Ю.Ш. Халимов.
На  форуме также обсуждались 
такие проблемы, как синдром ти-
реотоксикоза, моногенные формы 
диабета у  детей, редкие формы 
надпочечниковой недостаточнос-
ти в детском возрасте, ожирение 
и репродуктивное здоровье жен-
щины, йододефицитные и опухо-
левые заболевания щитовидной 
железы и многие другие.

Эндокринологическая служба 
стран СНГ – проблемы 
и пути решения
Одним из ключевых пунктов на-
учной программы конференции 
стало обсуждение организации 
эндокринологической службы 
в странах Содружества. Этот раз-
дел научной программы открыло 
выступление президента Ассоци-
ации эндокринологов Украины, 
директора ГУ «Институт эндо-
кринологии и  обмена веществ 
им. В.П. Комисаренко НАМН Ук-
раины», академика НАН и НАМН 
Украины, д.м.н., профессора Ни-
колая Дмитриевича ТРОНЬКО. 
На сегодняшний день в структуре 
эндокринных заболеваний в  Ук-
раине первые три места зани-
мают заболевания щитовидной 
железы (46,67%), сахарный диа-
бет (31,88%) и ожирение (13,69%). 
Доля остальных эндокринных 
заболеваний (гипопаратиреоз, 
гиперпаратиреоз, акромегалия, 
гипофизарный нанизм и пр.) со-
ставляет около 8%.
К приоритетным для националь-
ной системы здравоохранения 
докладчик отнес проблему сахар-
ного диабета (СД). Это обуслов-
лено не  только значительным 
увеличением распространенности 
СД (за период с 2000 по 2012 г. за-
болеваемость СД  среди населе-
ния Украины выросла более чем 
в 1,5 раза), но и необычайно вы-
соким риском развития острых 
и  хронических осложнений за-
болевания. На сегодняшний день 
в стране официально зарегистри-
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ровано 1 млн 300 тысяч больных 
СД, в  95% случаев это больные 
СД 2 типа. Однако согласно дан-
ным широкомасштабных кли-
нико-эпидемиологических ис-
следований фактическая частота 
СД в 2–2,5 раза выше. Таким обра-
зом, по оценкам экспертов, в Ук-
раине более 3 млн человек боль-
ны СД. Наблюдается выраженная 
тенденция к увеличению заболева-
емости СД среди детей и подрост-
ков, причем, по  словам доклад-
чика, отчетливо прослеживается 
связь с ростом частоты ожирения 
в этой возрастной группе.
Академик Н.Д. Тронько пред-
ставил опыт Института эндо-
кринологии и  обмена веществ 
им. В.П. Комисаренко, где создан 
уникальный реестр 500 практи-
чески здоровых детей с отягощен-
ной наследственностью по  СД 
1  типа. В  рамках скрининговой 
программы у  таких детей еже-
годно проводится обследование 
с  определением уровня диабет-
ассоциированных аутоантител 
и  другие клинико-иммунологи-
ческие исследования. Уже у 48% 
детей с отягощенной наследствен-
ностью, с наличием аутоантител 
к островкам Лангерганса, наблю-
дается клиническая манифеста-
ция СД 1 типа.
С целью увеличить выявляемость 
СД и его осложнений в Украине 
подготовлена пролонгированная 
целевая программа «Сахарный 
диабет» на  2014–2018 гг., в  кото-
рой прописан алгоритм наблю-
дения и обследования пациентов 
с  СД  и  осложнениями СД. Еще 
одной задачей программы явля-
ется оптимизация действующего 
регистра больных СД таким обра-
зом, чтобы с его помощью можно 
было бы регулярно определять 
потребность пациентов в  обес-
печении препаратами инсулина, 
пероральными сахароснижаю-
щими препаратами, средствами 
самоконтроля, а также проводить 
мониторинг профилактики, диаг-
ностики и лечения больных СД.
Значимым достижением госу-
дарственной программы «Са-

харный диабет», по мнению ака-
демика Н.Д. Тронько, можно 
считать создание 35 кабинетов 
«Диабетическая стопа», что при-
вело к значительному снижению 
количества случаев гангрен и ам-
путаций нижних конечностей. 
Сейчас Министерством здраво-
охранения Украины предприни-
маются меры по  внедрению ре-
цептурной системы обеспечения 
препаратами инсулина больных 
СД. Положительные результаты 
пилотного проекта в Полтавской, 
Днепропетровской и  Чернигов-
ской областях позволяют экстра-
полировать полученный опыт 
на остальные регионы страны.
Академик Н.Д. Тронько остано-
вился на такой серьезной медико-
социальной проблеме, как рост 
заболеваемости раком щитовид-
ной железы вследствие аварии 
на  Чернобыльской АС. Данные 
показывают, что рост заболевае-
мости раком щитовидной желе-
зы произошел преимущественно 
за счет детей, причем в основном 
тех, кому на момент Чернобыль-
ской аварии было от  0 до  4 лет. 
В  ближайшее время украинские 
ученые совместно с американски-
ми и японскими коллегами про-
ведут уникальное исследование 
с целью создания геномной харак-
теристики радиоиндуцированно-
го рака щитовидной железы.
На  сегодняшний день в  Укра-
ине создан реестр, в  который 
включено более 200 тысяч лиц 
с  заболеваниями щитовидной 
железы. Ежегодно на органах эн-
докринной системы выполняют-
ся свыше 10 тысяч хирургических 
вмешательств, 90% из  которых 
осуществляются в специализиро-
ванных отделениях эндокринной 
хирургии.
В заключение академик Н.Б. Тронь-
ко отметил, что в настоящее время 
в  Украине проводится реформа 
здравоохранения, в  рамках ко-
торой планируется передать ряд 
функций, в частности диспансер-
ный учет больных СД 2 типа, вра-
чам первичного звена, что в конеч-
ном итоге позволит существенно 

улучшить эндокринологическую 
помощь пациентам.
Директор Научно-исследователь-
ского института диабета ФГБУ 
«Эндокринологический научный 
центр» Минздрава России, член-
корреспондент РАМН, д.м.н., 
профессор Марина Владимиров-
на ШЕСТАКОВА осветила в своем 
выступлении вопросы организа-
ции помощи больным СД в Рос-
сии. Согласно данным Госрегис-
тра на  январь 2013 г., в  России 
зарегистрировано 3,7 млн боль-
ных СД, из них 95% – это больные 
СД 2 типа. Для оценки истинной 
распространенности СД в России 
был разработан и внедрен в экс-
плуатацию Мобильный диабето-
логический центр (Диамобиль), 
с помощью которого под эгидой 
ЭНЦ были осуществлены экспе-
диции в 24 региона России для об-
следования населения на наличие 
СД, а больных СД – на раннее вы-
явление сосудистых осложнений.
Было установлено, что факти-
ческа я распростра ненность 
СД в стране превышает официаль-
но зарегистрированные показате-
ли в 3–4 раза, а сосудистых ослож-
нений СД – в 2–3 раза. «По нашим 
прогнозам, численность больных 
СД в России составляет 10–12 млн 
человек. Это совпадает с послед-
ними данными Международной 
диабетической федерации (IDF), 
согласно которым Россия вхо-
дит в первую десятку стран мира 
с наибольшей численностью боль-
ных СД и занимает пятое место, 
уступая Китаю, Индии, США 
и Бразилии», – уточнила профес-
сор М.В. Шестакова.
На  сегодняшний день в  России 
действует четкая структура ока-
зания помощи больным СД. Го-
ловным учреждением является 
Институт диабета ЭНЦ, объеди-
няющий 71 региональный центр 
диабета, 84 региональных центра 
регистра СД, более 200 кабинетов 
«Диабетическая стопа», 120 каби-
нетов «Диабетическая ретинопа-
тия», 53 кабинета «Диабет и бере-
менность», 1120 школ обучения 
больных СД.
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Согласно последним данным 
Международной диабетической федерации 
Россия входит в первую десятку стран мира 
с наибольшей численностью больных СД 
и занимает пятое место, уступая Китаю, 
Индии, США и Бразилии.

Сегодня в России зарегистриро-
ваны и  применяются все совре-
менные сахароснижающие пре-
параты, включая инновационные 
из  группы инкретинов, а  также 
аналоги инсулина, которые по-
лучают 80% больных СД 1 типа, 
в  том числе все дети, и  15–50% 
больных СД 2 типа. Растет число 
пользователей помповой инсу-
линотерапии, которых насчиты-
вается 12 тысяч человек. Все это 
позволило за  последние 12  лет 
существенно улучшить пока-
затели компенсации больных 
СД  по  уровню гликированного 
гемоглобина (HbA1c): в настоящее 
время 36% больных СД  имеют 
уровень HbA1c < 7%, 25% пациен-
тов – от 7 до 8% и 38% больных – 
> 8%. Докладчик особо отметила 
рост средней продолжительности 
жизни больных СД за последние 
7  лет: в  2012 г.  средняя продол-
жительность жизни больных СД 
1 типа составила 57 лет у мужчин 
и  61 год у  женщин, больных СД 
2 типа – 72 года у мужчин и 75 лет 
у женщин.
Как отметила докладчик, профи-
лактика СД является первоочеред-
ной задачей диабетологической 
службы России. Профилактичес-
кие мероприятия должны вклю-
чать пропаганду среди населе-
ния здорового образа жизни, его 
информированность об  угрозе 
СД  и  повсеместное внедрение 
регулярной диспансеризации 
с определением сахара крови на-
тощак или уровня HbA1c. «К пер-
спективным задачам диабетоло-
гической службы в  отношении 
организации лечения следует от-
нести обеспеченность пациентов 
СД  доступной диабетологичес-
кой помощью, преемственность 
оказания медицинской помощи 
от первичного звена до федераль-
ного уровня, а  также создание 
многопрофильных региональных 
центров, владеющих современны-
ми технологиями», – подчеркнула 
профессор М.В. Шестакова, завер-
шая выступление.
Главный внештатный эндокрино-
лог Министерства здравоохране-

ния Республики Казахстан, к.м.н. 
Найля Нурлановна ТОКТАРОВА 
среди актуальнейших проблем 
организации эндокринологи-
ческой службы в  республике 
назвала кадровый дефицит, ко-
торый в  первую очередь остро 
ощущается в  сельской местнос-
ти. Учитывая такую геодемогра-
фическую особенность страны, 
как низкая плотность населения 
при большой протяженности, 
в  2012  г.  было принято решение 
о  передаче части полномочий 
по  ведению пациентов с  эндо-
кринными заболеваниями врачам 
общей практики и  терапевтам, 
что потребовало повышения ква-
лификации последних.
Согласно статистике распростра-
ненность эндокринных заболева-
ний среди населения Казахстана 
остается стабильной и составляет 
967,7 случаев на 100 тысяч насе-
ления. В  стране насчитывается 
порядка 240 тысяч больных СД, 
из  них 226 тысяч  – это больные 
СД  2 типа. Однако эти данные 
не  отражают реальной карти-
ны. Так, проведенное в  рамках 
проекта «Тирамобиль» эпиде-
миологическое исследование 
позволило выявить рост часто-
ты зоба у детей не только в энде-
мичных регионах республики, 
но и в регионах, ранее к таковым 
не относившихся. Согласно дан-
ным международных экспертов, 
порядка 600  тысяч жителей Ка-
захстана имеют недиагностиро-
ванный СД и другие углеводные 
нарушения. Вот почему одним 
из приоритетов государственной 
программы развития здравоох-
ранения Республики Казахстан 
«Саламатты Казахстан» на 2011–
2015 гг. стал пункт об  усилении 
профилактических мероприятий 
и  о проведении скрининговых 
исследований, направленных 
в том числе на раннее выявление 
СД. Подведены итоги первого 
года проведения скрининга. Его 
результаты не  дали ожидаемого 
10-процентного прироста вновь 
выявленных случаев СД, что объ-
ясняется низкой активностью 

населения и  врачей первичного 
звена. Для врачей первичного 
звена под эгидой Алма-Атинско-
го института усовершенствова-
ния врачей были организованы 
образовательные курсы по  диа-
бетологии и  эндокринологии. 
Сегодня блоки по  эндокринным 
заболеваниям включены в  пост-
дипломное образование врачей 
общей практики, пересматрива-
ются клинические протоколы для 
стационаров, для амбулаторного 
этапа оказания помощи разра-
батываются алгоритмы ведения 
пациентов с  эндокринными за-
болеваниями. Все эти мероприя-
тия позволят увеличить выявля-
емость СД  и  повысить качество 
оказания диабетологической по-
мощи на ее амбулаторном этапе.
В заключение Н.Н. Токтарова от-
метила, что успешная реализация 
проекта по  использованию сис-
тем непрерывной подкожной ин-
фузии инсулина в лечении детей 
с  СД  1 типа в  возрасте 5–15 лет 
дала основание для пересмотра 
перечня бесплатного лекарст-
венного обеспечения и внесения 
в  него инсулиновых помп для 
детей до 18 лет.
К сожалению, не во всех странах 
СНГ удается добиться столь весо-
мой государственной финансовой 
поддержки в  борьбе с  социаль-
но значимыми заболеваниями. 
В Кыргызстане, например, принят 
Закон о сахарном диабете, однако 
из-за нехватки финансирования 
некоторые его статьи не  работа-
ют. В  условиях ограниченности 
финансовых ресурсов привле-
кается потенциал неправитель-
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ственных организаций (НПО), 
о роли которых в оказании помо-
щи больным СД рассказала глав-
ный эндокринолог Минздрава 
Кыргызской Республики, д.м.н., 
профессор кафедры терапии № 1 
Кыргызско-Российского Славян-
ского университета Роза Бакаевна 
СУЛТАНАЛИЕВА.
Она отметила, что НПО, особенно 
Диабетическая и Эндокринологи-
ческая ассоциация Кыргызстана 
(ДЭАК), участвуют в программах 
партнерского сотрудничества 
по укреплению здоровья пациен-
тов и сокращению факторов риска 
развития СД. В 2010–2012 гг. при 
финансовой помощи НПО среди 
жителей республики проведены 
эпидемиологические исследо-
вания по  изучению распростра-
ненности СД  2 типа. Согласно 
данным скрининга, частота неди-
агностированного СД 2 типа со-
ставила 5,7%.
С  2009 г.  ДЭАК в  партнерстве 
с другими некоммерческими ор-
ганизациями реализует проект 
по  улучшению качества профи-
лактики и лечения СД в респуб-
лике. Одним из приоритетных на-
правлений программы являются 
различные образовательные ини-
циативы. Так, в  рамках проекта 
для населения массовым тиражом 
на киргизском и русском языках 
выпущены красочные буклеты 
по профилактике СД 2 типа, а для 
медицинских работников – учеб-
ное пособие по  структуриро-
ванному обучению больных СД 
2  типа. В  26 центрах семейной 
медицины Бишкека и  пилотных 
регионов республики открыты 
школы диабета, для обучения 
в которых подготовлены тренеры.
«Больных СД 2 типа, не получаю-
щих инсулинотерапию, в  нашей 
стране ведут врачи первичного 
звена, занятия по тематическому 
усовершенствованию которых 
регулярно проводятся. На сегод-
няшний день в  рамках проекта 
прошли обучение уже 330 врачей 
первичного звена», – констатиро-
вала профессор Р.Б. Султаналие-
ва. Она также подчеркнула, что 

благодаря сотрудничеству ДЭАК 
с  немецкой благотворительной 
организацией Kinderhilfe в Кыр-
гызстане все дети и  подростки 
с  СД  обеспечены средствами 
самоконтроля до  2015 г.  Завер-
шая выступление, профессор 
Р.Б. Султаналиева выразила твер-
дое убеждение в том, что для эф-
фективного решения проблемы 
профилактики и лечения СД не-
обходимо привлекать все слои об-
щества.
Подобный опыт может быть вос-
требован в  Республике Таджи-
кистан, где, по данным директора 
Республиканского научно-кли-
нического центра эндокриноло-
гии, к.м.н. Саломат Джамоловны 
КАСЫМОВОЙ, частные платежи 
пациентов составляют без малого 
76% всех расходов на здравоохра-
нение в стране.
Учитыва я неуклонный рост 
частоты СД  и  его осложнений, 
в  Таджикистане принята На-
циональная программа профи-
лактики, диагностики и лечения 
СД  на  2012–2017 гг., в  которой 
предусмотрено поэтапное увели-
чение государственных закупок 
инсулина для детей и подростков, 
что в  настоящее время практи-
чески полностью осуществляется 
за счет гуманитарных поставок. 
Создаются механизмы совер-
шенствования инфраструкту-
ры функционирующих в  стране 
четырех эндокринологических 
центров, включая реализацию 
коечного фонда. Основные слож-
ности в реализации Националь-
ной программы связаны с недо-
статочным финансированием, 
с устаревшей материально-техни-
ческой базой, а  также со слабой 
технической поддержкой в тира-
жировании разработанных кли-
нических протоколов. «Именно 
поэтому наши дальнейшие дейст-
вия, направленные на улучшение 
эндокринологической помощи 
пациентам, тесно связаны с  по-
вышением роли общественного 
здравоохранения в  профилак-
тике неинфекционных заболева-
ний, поиском дополнительного 

финансирования для реализа-
ции Национальной программы 
и продвижение политики здоро-
вого образа жизни», – уточнила 
С.Д. Касымова.
По  мнению главного эндокри-
нолога Минздрава Республики 
Узбекистан, дирек тора Республи-
канского специализированного 
научно-практического медицин-
ского центра эндокринологии 
Минздрава Узбекистана, председа-
теля Эндокринологической и Диа-
бетической ассоциации Узбеки-
стана, д.м.н., профессора Саида 
Ибрагимовича ИСМАИЛОВА, 
выстроенная еще в советский пе-
риод и сохранившаяся по сей день 
в системе здравоохранения Узбе-
кистана вертикаль управления 
эндокринологической службой 
позволяет оказывать пациентам 
необходимую помощь. В настоя-
щее время эндокринные заболева-
ния занимают 4-е место в структу-
ре общей заболеваемости, причем 
наибольший удельный вес имеют 
заболевания щитовидной железы 
(65,8%) и СД (25%).
За  последние 15 лет благодаря 
внедрению государственной про-
граммы по профилактике йододе-
фицитных состояний, налажива-
нию производства и обеспечения 
потребления йодированной соли, 
в  Узбекистане удалось снизить 
как заболеваемость эндемическим 
зобом, так и распространенность 
йододефицитных заболеваний 
в 2 раза. «Однако анализ резуль-
татов проведенных в  последние 
годы исследований показывает, 
что, несмотря на  принимаемые 
меры, недостаточное потребле-
ние йода создает угрозу здоровью 
10  млн жителей республики»,  – 
отметил докладчик.
Ежегодный прирост больных 
СД  в  Узбекистане составляет 
5–6%, что говорит об  актуаль-
ности проблемы и  важности 
профилактики и ранней коррек-
ции СД. В  стране с  2000 г.  дан-
ные о  вновь диагностируемых 
случаях СД 1  типа среди детей 
и подростков заносятся в специ-
альный регистр. Первые данные 
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Профилактика СД 2 типа должна включать 
пропаганду среди населения здорового 
образа жизни, его информированность 
об угрозе СД и повсеместное внедрение 
регулярной диспансеризации 
с определением сахара крови натощак или 
уровня HbA1c.

по  оценке распространенности 
поздних осложнений СД  пока-
зали низкий уровень их выявле-
ния эндокринологами на местах. 
В связи с этим стали проводиться 
ежегодные обучающие структу-
рированные семинары, благода-
ря которым диагностируемость 
поздних осложнений у  детей 
и подростков с СД 1 типа, по дан-
ным регистра, за последние 3 года 
улучшилась в 1,5–2 раза.
В  республике приняты нацио-
нальные стандарты диагностики 
и  лечения эндокринных заболе-
ваний, мониторинг соблюдения 
которых осуществляет Респуб-
ликанский специализирован-
ный научно-практический меди-
цинский центр эндокринологии. 
Помимо созданного в 2007 г. На-
ционального регистра СД, в  Уз-
бекистане действует регистр 
несахарного диабета, насчиты-
вающий 2275 больных, и регистр 
больных акромегалией (369 боль-
ных). С  2008 г.  в областных эн-
докринологических диспансерах 
функционируют кабинеты диа-
бетической стопы и  диабети-
ческой ретинопатии, действуют 
школы самоконтроля. В  целом 
перспективы развития эндокри-
нологии в Узбекистане профессор 
С.И. Исмаилов связывает с при-
нятием Национальной програм-
мы по сахарному диабету, с внед-
рением в клиническую практику 
лапароскопической хирургии эн-
докринных органов и  примене-
нием генетических исследований 
в диагностике эндокринных нару-
шений.
В  отличие от  ряда стран СНГ, 
сохранивших советскую модель 
эндокринологической службы, 
в  Армении структура оказания 
эндокринологической помощи 
пациентам была радикально 
преобразована. Как отметил ру-
ководитель Республиканского 
эндокринологического центра 
«Армения», заведующий кафед-
рой эндокринологии факульте-
та постдипломного образования 
Ереванского медицинского уни-
верситета им. Мх. Гераци, прези-

дент Ассоциации эндокринологов 
Армении, главный эндокринолог 
Минздрава Армении, к.м.н. Эд-
вард Норайрович ТОРОМАНЯН, 
преобразования, в  частности, 
коснулись изменения соотно-
шения объемов амбулаторной 
и  стационарной помощи. Коеч-
ный фонд, например, сократился 
с 200 до 120 коек.
Уменьшение объемов стацио-
нарной помощи обусловлено 
двумя обстоятельствами: во-
первых, стационарное лечение 
в  рамках госзаказа доступно 
определенным категориям на-
селения (детям, инвалидам, ма-
лоимущим), для остальных же 
госпитальное лечение платное; 
во-вторых, наблюдается переход 
с традиционного «курсового» ле-
чения в стационаре на амбулатор-
ное наблюдение. Амбулаторная 
помощь больным с эндокринны-
ми заболеваниями осуществля-
ется в  52 эндокринологических 
кабинетах, в  100 офисах семей-
ных врачей и 47 терапевтических 
кабинетах.
В  рамках государственного за-
каза предоставляются консуль-
тации эндокринолога, окулиста, 
кардиолога и  других специалис-
тов, а также определенный набор 
общеклинических и  инструмен-
тальных исследований. «К сожа-
лению, определение уровня HbA1c 
не входит в рамки госзаказа, по-
этому мы лишены объективного 
критерия для оценки ситуации 
с сахарным диабетом», – конста-
тировал Э.Н. Тороманян.
Между тем в  Армении, как и  во 
всем мире, распространенность 
СД  2 типа неуклонно растет  – 
с  2011 г.  ежегодно регистриру-
ются порядка 6 тысяч новых 
случаев СД 2 типа, а общее коли-
чество больных СД, находящихся 
на диспансерном учете, состави-
ло 66 тысяч человек. Озабочен-
ное сложившейся ситуацией, 
Министерство здравоохранения 
Армении разработало и  напра-
вило на утверждение парламента 
программу скрининга СД 2 типа, 
которая охватывает более полови-

ны населения республики и пре-
дусматривает выявление не толь-
ко самого заболевания, но  и его 
факторов риска. В  дальнейшем 
результаты скрининга послу-
жат основанием для разработки 
и внедрения национальной про-
граммы по СД.
Главный внештатный эндокри-
нолог Минздрава Республики 
Беларусь, доцент кафедры эн-
докринологии Белорусского го-
сударственного медицинского 
университета, к.м.н. Алла Пет-
ровна ШЕПЕЛЬКЕВИЧ особо 
подчеркнула значимость осно-
вополагающих международных 
документов в  деле организации 
эндокринологической службы. 
«Именно наша республика одной 
из  первых ратифицировала Со-
глашение о сотрудничестве госу-
дарств  – участников Содружес-
тва в борьбе с ростом сахарного 
диабета, издав соответствующий 
закон. В этом году у нас ратифи-
цировано Соглашение о ведении 
многофакторной профилактики 
неинфекционных заболеваний 
и травматизма в рамках Евразий-
ского экономического сообщест-
ва», – уточнила она.
Республика Беларусь сохранила 
советский принцип многоуров-
невой эндокринологической по-
мощи, более того, удается под-
держивать и хорошую кадровую 
укомплектованность – на уровне 
91%. В настоящий момент разра-
ботаны и внедряются новые кли-
нические протоколы диагностики 
и лечения населения с  заболева-
ниями эндокринной системы при 
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оказании медицинской помощи 
в амбулаторных условиях.
Ежегодный прирост больных 
СД  составляет 10%, всего же 
в  настоящее время в  стране на-
считывается более 240 тысяч па-
циентов, страдающих СД, из них 
222  656  больных СД  2 типа. 
А.П.  Шепелькевич констатиро-
вала благоприятную тенденцию 
по  снижению показателей хро-
нических осложнений СД: если 
в 2000 г. данные осложнения были 
зарегистрированы у 75% больных 
СД, то в 2011 г. – у 46,7%.
В  Беларуси больные СД  2 типа 
обеспечиваются сахароснижа-
ющими препаратами бесплатно: 
таблетированные лекарствен-
ные средства закупаются за счет 
средств местного бюд жета , 
а  препараты инсулина  – за  счет 
средств Минздрава Республики 
Беларусь, причем 80% пациентов 
получают инсулиновые препара-
ты белорусского производства. 
Все дети и  подростки, а  также 
студенты очной формы обучения 
переведены на аналоги инсулина 
и  обеспечены средствами само-
контроля. «На сегодняшний день 
для оптимизации сахароснижа-
ющей терапии во всех регионах 
внедрен метод длительного мо-
ниторирования уровня глике-
мии, постепенно развивается 
помповая инсулинотерапия, ко-
торая прежде всего применяется 
у детей и беременных женщин», – 
констатировала А.П. Шепель-
кевич.
В  Республике Азербайджан 
в  структуре эндокринных забо-
леваний пальма первенства при-
надлежит СД, которым страдают 
порядка 184 тысяч человек. Как 
отметил консультант по  вопро-
сам эндокринологии Медицин-
ской службы Президента Респуб-
лики Азербайджан, к.м.н. Огтай 
Айдын оглы ГУСЕЙНОВ, еще 
более стремительно увеличивает-
ся количество людей с так назы-
ваемым предиабетом, метаболи-
ческим синдромом и ожирением, 
которым страдают уже четверть 
жителей страны.

В  связи с  ростом частоты 
СД в 2004 г. в Азербайджане был 
принят Закон «О  государствен-
ной помощи лицам, страдающим 
диабетом», благодаря действию 
которого объем финансовой по-
мощи больным СД был увеличен 
в 2,8 раза, а в 2013 г. он составил 
свыше 35 млн манатов.
Второе место в  структуре эндо-
кринных заболеваний занимают 
заболевания щитовидной же-
лезы, в  первую очередь эндеми-
ческий зоб. Однако благодаря 
своевременно принятому Закону 
о йододефицитных заболеваниях 
в настоящее время их распростра-
ненность удалось снизить до 4%. 
В  конечном итоге, по  мнению 
О.А. Гусейнова, государственная 
поддержка позволила эндокрино-
логической службе эффективно 
функционировать и обеспечивать 
пациентов необходимой лечебно-
диагностической помощью.
В  начале своего выступления 
заведующая кафедрой эндокри-
нологии Государственного уни-
верситета медицины и  фармако-
логии им. Н. Тестемицану, к.м.н. 
Лорина Федоровна ВУДУ остано-
вилась на  вопросах организации 
эндокринологической службы 
Республики Молдовы. Главным 
организационно-методическим 
и лечебно-консультативным цен-
тром по  оказанию эндокрино-
логической помощи населению 
в  стране является Клиника эн-
докринологии Республиканской 
клинической больницы. При этом 
в каждой поликлинике республи-
ки работает эндокринолог, а в мно-
гопрофильных больницах функ-
ционируют эндокринологические 
отделения.
Тем не менее, несмотря на усилия 
специалистов по  профилактике, 
ранней диагностике и внедрению 
новых методов лечения, в Молдо-
ве сохраняется тенденция к росту 
распространенности эндокринных 
заболеваний. Так, например, если 
в 2010 г. в общей структуре забо-
леваемости эндокринные болезни 
занимали 4,8%, то в 2012 г. – уже 
5,12%. В  структуре эндокринной 

патологии преобладает СД (48%). 
Среди заболеваний щитовидной 
железы доминируют аутоиммун-
ные поражения  – диффузный 
токсический зоб, аутоиммунный 
тиреоидит, узловой зоб. Особен-
но тревожит врачей наблюдаемое 
в последние годы «омолаживание» 
эндокринных заболеваний, доля 
которых у  детей и  подростков 
в общей структуре заболеваемос-
ти населения на сегодняшний день 
составляет почти 2%.
Статистика распространенности 
эндокринных заболеваний среди 
населения Республики Молдо-
ва соответствует данным других 
стран и  подтверждает общеми-
ровую тенденцию роста частоты 
эндокринных заболеваний, пре-
имущественно СД, что, по мнению 
докладчика, требует объединения 
усилий специалистов разных госу-
дарств. «Именно такую задачу по-
ставила и решает научно-практи-
ческая конференция Содружества 
Независимых Государств. Думаю, 
я выражу мнение всех ее участ-
ников, если пожелаю, чтобы этот 
форум дружбы и сотрудничества 
имел дальнейшее продолжение 
и стал постоянным местом нашей 
встречи», – подчеркнула в заклю-
чение Л.Ф. Вуду, и  эти ее слова 
были встречены единодушными 
аплодисментами делегатов конфе-
ренции.
Подводя итоги конференции, про-
фессор А.М. Мкртумян отметил: 
благодаря высокому профессио-
нализму ее участников и дружес-
кой, доброжелательной атмосфере 
I Международная научно-практи-
ческая конференция эндокрино-
логов Содружества Независимых 
Государств стала не  только гене-
ратором новых идей, но и местом 
сплочения научного медицинско-
го сообщества стран Содружества. 
Именно поэтому одним из пунк-
тов принятой делегатами форума 
резолюции стало решение прово-
дить конференцию один раз в два 
года для того, чтобы осуществлять 
регулярный обмен практическим 
и научным опытом.  

Подготовила С. Евстафьева
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Заведующий кафедрой эндо-
кринологии и диабетологии 
ГБОУ ДПО «Российская 

медицинская академия после-
дипломного образования» Мин-
здрава России, д.м.н., профессор 
Александр Сергеевич АМЕТОВ 
и  начальник кафедры военно-
полевой терапии ФГК ВОУ ВПО 
«Военно-медицинская академия 
им. С.М. Кирова», главный эндо-
кринолог Комитета по здравоох-
ранению Правительства Санкт-
Петербурга, д.м.н., профессор 
Юрий Шавкатович ХАЛИМОВ 
для своего выступления выбрали 
форму интерактивной дискуссии. 
Они вынесли на  обсуждение ау-
дитории три клинических приме-
ра из врачебной практики.

Клинический пример 1
Пациентка П. 56 лет страдает 
сахарным диабетом (СД) 2 типа 
около 6 лет. Диагноз: «СД 2 типа. 

Ожирение второй степени. Диабе-
тическая полиневропатия. Арте-
риальная гипертензия (АГ). Ише-
мическая болезнь сердца (ИБС). 
Хроническая сердечная недоста-
точность (ХСН) первой степени 
II функционального класса (ФК). 
Хронический колит».
С 2008 г. пациентка получает са-
хароснижающую терапию: с 2008 
по  2010 г.  – метформин в  дозе 
500 мг три раза в сутки, с 2010 г. – 
метформин в дозе 1000 мг два раза 
в сутки.
Физикальное обследование под-
твердило избыточную массу тела, 
ожирение андроидного типа 
(вес – 109,6 кг, индекс массы тела 
(ИМТ)  – 38,4 кг/м2, окружность 
талии (ОТ) – 117 см) и умеренно 
выраженную АГ (артериальное 
давление (АД) – 145/92 мм рт. ст.).
Результаты лабораторного обсле-
дования показали, что у пациент-
ки повышен уровень гликирован-

ного гемоглобина (HbA1c) (8,7%), 
а  также глюкозы плазмы крови 
(ГПК) как натощак (8,4 ммоль/л), 
так и  после еды (9,1 ммоль/л). 
Выявлены гиперхолестеринемия 
(6,46 ммоль/л), нецелевые зна-
чения холестерина (ХС) липо-
протеидов низкой плотности 
(ЛПНП) (2,8 ммоль/л), выражен-
ное повышение триглицеридов 
(ТГ) (5,67  ммоль/л), нарушение 
функции печени (аланинами-
нотрансфераза (АЛТ) – 35,1 Ед/л, 
а с п а р т а т а м и н о т р а нс ф е р а з а 
(АСТ) – 18,4 Ед/л). Функция почек 
в  пределах нормы (креатинин  – 
90,7 мкмоль/л, мочевина  – 4,4 
ммоль/л).
В  клинике пациентке прове-
ли суточное мониторирование 
уровней АД и  глюкозы крови. 
Согласно результатам, среднее 
дневное давление (150/90 мм рт. 
ст.) и  средняя дневная частота 
сердечных сокращений (ЧСС) 

Современные аспекты управления 
сахарным диабетом 2 типа: 
от вершин науки до реальной 
клинической практики
Несмотря на наличие широкой линейки гипогликемических препаратов разных классов и четких 
алгоритмов ведения пациентов с сахарным диабетом (СД) 2 типа, долговременной компенсации 
заболевания удается добиться лишь у каждого четвертого больного. На секционном заседании 
«Сахарный диабет 2 типа. Проблемы и пути решения», организованном при поддержке компании MSD 
в рамках I Международной научно-практической конференции Содружества Независимых Государств, 
эксперты обсудили, как подобрать сахароснижающую терапию в конкретной клинической ситуации. 
Рекомендовано применение фиксированной комбинации метформина (1000 мг) и ситаглиптина (50 мг) 
(препарат Янумет®) у пациентов с СД 2 типа в сочетании с сердечно-сосудистыми заболеваниями 
и ожирением как в начале заболевания, так и для интенсификации терапии при недостижении 
гликемического контроля на фоне монотерапии метформином или препаратами сульфонилмочевины.
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Сателлитный симпозиум компании MSD

(97 уд/мин) повышены. Отмечено 
также физиологическое сниже-
ние уровня АД (125/80 мм рт. ст.) 
и ЧСС (67 уд/мин) ночью. Таким 
образом, суточный профиль АД 
и ЧСС сохранен.
Интересные данные были получе-
ны при проведении глюкокардио-
мониторирования, которое, как 
уточнил профессор А.С. Аметов, 
позволяет оценить вариабель-
ность уровня глюкозы, отобра-
жаемую на электрокардиограмме. 
У больной, получавшей терапию 
метформином, уровень гликемии 
колебался от  17 до  3,3  ммоль/л. 
На  фоне таких выраженных 
колебаний показателей глике-
мии  – от  гипергликемических 
до гипогликемических – зарегис-
трированы эпизоды депрессии 
сегмента зубца ST до 0,2 мВ. Пред-
ставленные данные позволяют 
отнести пациентку к  категории 
высокого сердечно-сосудистого 
риска и говорят о необходимости 
изменения сахароснижающей те-
рапии.
Как известно, современный сис-
темный подход к  управлению 
СД у пациентов с сердечно-сосу-
дистым риском должен включать 
комплекс разнонаправленных 
мероприятий. Это, в частности, 
здоровое питание, достижение 
нормальной массы тела, регу-
лярная физическая активность, 
отказ от  курения, поддержание 
уровня HbA1c < 7%, АД < 130/80 
мм рт. ст., назначение кардиопро-
тективной, гиполипидемической 
терапии, применение антитром-
боцитарных и других препаратов 
по показаниям (возможное про-
ведение эндоваскулярной хирур-
гии).
«В  последнее время меняется 
тенденция в отношении установ-
ления целевых показателей АД, 
поскольку достижение уровня 
АД менее 130/80 мм рт. ст. как те-
рапевтической цели сопровож-
дается повышением риска смерти 
у отдельных категорий больных. 

Так, в последней версии стандар-
тов оказания помощи больным 
СД 2 типа Американской диабе-
тической ассоциации приведен 
целевой показатель АД ниже 
140/80 мм рт. ст.», – отметил про-
фессор Ю.Ш. Халимов. Он также 
предложил аудитории выбрать 
для пациентки П. наиболее оп-
тимальную сахароснижающую 
терапию. Большинство участ-
ников заседания остановились 
на  комбинации метформина 
и ингибитора дипептидилпепти-
дазы 4 (ДПП-4), меньшинство – 
на  комбинации метформина 
и  агониста рецептора глюкаго-
ноподобного пептида 1 (ГПП-1). 
«Мы отказались от  препаратов 
сульфонилмочевины и  инсули-
на, отдав предпочтение инкре-
тиновой терапии в  дополнение 
к метформину. С учетом феноти-
па пациентки, а также того, что 
она живет одна и не осуществля-
ет регулярный самоконтроль, 
наш выбор вполне оправдан. 
Комбинация ингибитора ДПП-4 
с метформином характеризуется 
самым высоким профилем сер-
дечно-сосудистой безопасности 
среди других видов гипоглике-
мической терапии. На  фоне те-
рапии агонистом ГПП-1 проис-
ходит уменьшение массы тела, 
что необходимо нашей пациент-

ке, однако способность агонис-
тов ГПП-1 вызывать тошноту 
и даже рвоту не свидетельству-
ет в пользу этого вида терапии. 
Мы не отдали предпочтение ти-
азолидиндионам, применение 
которых ограничено из-за риска 
сердечно-сосудистых осложне-
ний. Для пациентки П. с  очень 
высоким сердечно-сосудистым 
риском ингибитор ДПП-4 в  до-
полнение к  метформину  – наи-
более оптимальная комбина-
ция»,  – подытожил профессор 
Ю.Ш. Халимов.
Первым в  мире одобренным 
к  применению препаратом 
из  группы ингибиторов ДПП-4 
стал ситаглиптин (Янувия®). 
Его высокая сахароснижающая 
эффективность, безопасность 
в отношении риска развития ги-
погликемии и нейтральное влия-
ние на массу тела подтверждены 
в ходе многочисленных исследо-
ваний. В  ряде международных 
работ изучена эффективность 
ситаглиптина в  составе комби-
нированной терапии. Доказано, 
что лечение метформином в соче-
тании с ситаглиптином положи-
тельно влияет на все патофизио-
логические дефекты развития СД 
2 типа, и такая комбинация может 
быть отнесена к терапии первой 
линии1.

Профессор А.С. Аметов Профессор Ю.Ш. Халимов

1 Qi D.S. Two year treatment with sitagliptin and initial combination therapy of sitagliptin and metformin provides substantial and durable 
glycemic control in patients with type 2 diabetes // EASD Abstract August, 2008.
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В  этой связи весьма репрезен-
тативными предста вл яются 
результаты российского мно-
гоцентрового наблюдательного 
исследования «Диа-Да», прове-
денного в  10 крупнейших горо-
дах2. Анализ полученных данных 
позволил исследователям сделать 
вывод о высокой эффективности 
комбинации метформина и сита-
глиптина у всех категорий боль-

ных, особенно в группе пациентов 
с  выраженной декомпенсацией 
СД  – снижение уровня HbA1c 
на 4,1% при исходном показателе 
≥ 10% (рис. 1).
После тщательного обследова-
ния пациентке П. назначили 
комплексное лечение, включаю-
щее диетотерапию, физические 
нагрузки, а  также медикамен-
тозную терапию. Монотерапия 

метформином (1000 мг два раза 
в сутки) была заменена терапией 
Януметом – фиксированной ком-
бинацией метформина 1000  мг 
и  ситаглиптина 50 мг два раза 
в  сутки в  течение 12 недель. Ре-
зультаты физикального обследо-
вания после 12 недель лечения 
продемонстрировали снижение 
массы тела на  4,2  кг (105,4  кг), 
ИМТ  – на  2,1 кг/м2 (36,3  кг/м2), 
ОТ – на 6 см (111 см) и нормализа-
цию АД (128–135/82–86 мм рт. ст.).
Лабораторное обследование пока-
зало снижение всех показателей: 
HbA1c – на 1,8% (6,9%), ГПК нато-
щак – на 2,6 ммоль/л (5,8 ммоль/л), 
ГПК после еды  – на  1,9  ммоль/л 
(7,2 ммоль/л), общего ХС  – 
на  1,2  ммоль/л, ХС-ЛПНП  – 
на 0,9 ммоль/л (1,9 ммоль/л), ТГ – 
на 2,9 ммоль/л (2,77 ммоль/л).
Анализ глюкокардиомонитори-
рования показал, что на  фоне 
терапии препаратом Янумет® 
произошла достоверная нормали-
зация гликемического профиля, 
вариабельность глюкозы и эпизо-
ды ишемии отсутствовали.

Клинический пример 2
Пациентка М. 69 лет страдает СД 
2 типа около 10 лет. Месяц назад 
она перенесла инфаркт миокарда. 
Диагноз: «СД 2 типа. Диабетичес-
кая полиневропатия. Ретинопа-
тия. Ожирение второй степени. 
АГ. ИБС. Постинфарктный кар-
диосклероз. ХСН второй степени 
II ФК».
При сборе анамнеза выяснилось, 
что больная периодически изме-
ряет с помощью глюкометра уро-
вень глюкозы в  крови. Нередко 
этот показатель менее 3,9 ммоль/л, 
но симптомов гипогликемии па-
циентка не ощущает.
С момента диагностики СД 2 типа 
пациентка М. получает монотера-
пию препаратом сульфонилмоче-
вины.
Результаты физикального обсле-
дования показали незначительное 
повышение АД (145/80 мм рт. ст.), 
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 * Различия между группами -2,3 кг (95% доверительный интервал: -3,0; -1,6)
 ** Различия между группами -28,8% (95% доверительный интервал: -33;- 24,5)

Рис. 2. Изменение массы тела (на 104-й неделе) и частота гипогликемии 
(на протяжении 104 недель) на фоне комбинированной терапии 
ситаглиптином и метформином или препаратом сульфонилмочевины 
и метформином [5]

2 Шестакова М.В. Опыт применения ситаглиптина (первого ингибитора ДПП-4) в лечении сахарного диабета 2 типа в Российской 
Федерации: результаты наблюдательной программы «Диа-Да» // Сахарный диабет. 2010. № 3. С. 57–60.
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Рис. 1. Изменение уровня HbA1c на фоне комбинированной терапии 
ситаглиптином и метформином в сравнении с монотерапией метформином 
в зависимости от исходного уровня HbA1c [2]
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ЧСС  – 68 уд/мин, вес  – 75,5 кг, 
ИМТ – 27,2 кг/м2, ОТ – 78 см.
По  данным лабораторного об-
следования выявлено небольшое 
превышение целевых значений 
гликемии, отсутствие нарушения 
функции почек: HbA1c  – 7,6%, 
ГПК натощак – 7,8 ммоль/л, ГПК 
после еды  – 8,1 ммоль/л, общий 
ХС  – 4,9  ммоль/л, ХС-ЛПНП  – 
2,8 ммоль/л, ТГ – 3,1 ммоль/л, кре-
атинин – 88,1 мкмоль/л, мочеви-
на – 4,4 ммоль/л.
При анализе данных глюко-
кардио мониторирования у  па-
циентки выявлены длительная 
(в течение шести – восьми часов) 
ночная гипогликемия и значимое 
удлинение электрической систо-
лы желудочков сердца (интервал 
QT  – 480 мс), что является пре-
диктором внезапной смерти. Про-
фессор Ю.Ш.  Халимов подчерк-
нул, что в ходе многочисленных 
исследований установлена тесная 
связь между развитием эпизодов 
тяжелой гипогликемии и увели-
чением смертности3. Результаты 
масштабного ретро спективного 
исследования показали, что у па-
циентов, перенесших гипогли-
кемию, риск  развития острых 
сердечно-сосудистых осложне-
ний на 79% выше, чем у больных 
СД  без эпизодов гипогликемии 
в  анамнезе4. Поскольку на  фоне 

монотерапии (препарат суль-
фонилмочевины) пациентка М. 
не  достигает целевых значений 
HbA1c и имеет высокий риск тя-
желой гипогликемии, а  также 
очень высокий сердечно-сосудис-
тый риск, представляется целесо-
образным заменить существую-
щее лечение комбинированной 
терапией «метформин + ингиби-
тор ДПП-4». Чем обусловлен этот 
выбор, почему бы для интенси-
фикации терапии не  добавить 
к препарату сульфонилмочевины 
метформин?
По словам профессора А.С. Аме-
това, при сопоставимой саха-
роснижающей эффективности 
обеих комбинаций метформин 
в  сочетании с  ингибитором 
ДПП-4 характеризуется более 
высоким профилем безопаснос-
ти. В  двойном слепом плацебо-
контролируемом исследовании 
пациентам, имевшим неудовлет-
ворительный контроль гликемии 
на фоне монотерапии метформи-
ном, был дополнительно назна-
чен либо ситаглиптин (n = 588), 
либо глипизид (n  =  584)5. 
К  концу 104-й  недели исследо-
вания в  обеих группах отмече-
но сходное снижение уровня 
HbA1c – -0,54% в группе приема 
ситаглиптина и  -0,51% в  группе 
терапии глипизидом, целевого 

уровня HbA1с ≤ 7% достигли 63% 
и 59% пациентов соответственно. 
При этом на фоне приема комби-
нации «метформин + ситаглип-
тин» отмечались меньшая часто-
та развития гипогликемических 
эпизодов, чем у пациентов, при-
нимавших метформин и  глипи-
зид (5% против 34%). У пациен-
тов, принимавших ситаглиптин 
в сочетании с метформином, на-
блюдалось снижение массы тела 
(-1,6 кг). В то же время при при-
менении глипизида масса тела 
увеличилась (+0,7 кг) (рис. 2).
Физикальное обследование па-
циентки М. спустя 12 недель те-
рапии препаратом Янумет® (мет-
формин 1000 мг + ситаглиптин 
50 мг два раза в сутки) показало 
уменьшение массы тела на 1,3 кг 
(74,2 кг), ИМТ – на 0,5 кг/м2 (26,7 
кг/м2), ОТ – на 2 см (76 см), нор-
мализацию АД (137/80 мм рт. ст.) 
и ЧСС (71 уд/мин).
По  данным лабораторного об-
следования отмечена нормали-
зация уровня HbA1c (6,6%), ГПК 
натощак (5,1 ммоль/л), ГПК после 
еды (6,9 ммоль/л), снижение об-
щего ХС (3,7 ммоль/л), ХС-ЛПНП 
(2,3 ммоль/л), ТГ (2,9 ммоль/л).
Прекрасные результаты были по-
лучены при повторном глюкокар-
диомониторировании: эпизоды 
ночной гипогликемии отсутство-
вали, синусовый ритм нормали-
зовался, интервал QT сократился 
(0,36 с).
Полученные данные подтверди-
ли целесообразность изменения 
схемы лечения для данной паци-
ентки и перехода на фиксирован-
ную комбинацию «метформин + 
ситаглиптин» (Янумет®).

Клинический пример 3
Пациент Ф., 72 года. Диагноз: «СД 
2 типа, впервые выявленный. 
Ожирение первой степени. Сис-

3 Garg R., Hurwitz S., Turchin A. et al. Hypoglycemia, with or without insulin therapy, is associated with increased mortality among hospitalized 
patients // Diabetes Care. 2013. Vol. 36. № 5. P. 1107–1110. 
4 Johnston S.S., Conner C., Aagren M. et al. Evidence linking hypoglycemic events to an increased risk of acute cardiovascular events in patients 
with type 2 diabetes // Diabetes Care. 2011. Vol. 34. № 5. P. 1164–1170.
5 Seck T., Nauck M., Sheng D. et al. Safety and effi  cacy of treatment with sitagliptin or glipizide in patients with type 2 diabetes inadequately 
controlled on metformin: a 2-year study // Int. J. Clin. Pract. 2010. Vol. 64. № 5. P. 562–576.

Сателлитный симпозиум компании MSD

Как показали результаты двухлетнего ретроспективного 
анализа, фиксированная комбинация метформина 
и ситаглиптина (Янумет®) в начальной терапии СД 2 типа 
имеет преимущество перед монотерапией метформином, 
поскольку способствует более выраженному 
и более устойчивому снижению уровня HbA1c.

Как показали результаты двухлетнего ретроспективного 
анализа, фиксированная комбинация метформина 
и ситаглиптина (Янумет®) в начальной терапии СД 2 типа 

Как показали результаты двухлетнего ретроспективного 
анализа, фиксированная комбинация метформина 
и ситаглиптина (Янумет®) в начальной терапии СД 2 типа 
имеет преимущество перед монотерапией метформином, 
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толическая АГ. ИБС. Стенокардия 
напряжения III ФК. Ишемичес-
кая кардиомиопатия. ХСН второй 
степени III ФК. Энцефалопатия 
смешанного генеза».
Данные физикального обсле-
дования: масса тела  – 86,6 кг, 
ИМТ – 30,5 кг/м2, ОТ – 98 см, АД – 
170/60 мм рт. ст., ЧСС – 82 уд/мин.
Данные лабораторного обсле-
дования: HbA1c  – 8,6%, ГПК на-
тощак  – 6,9 ммоль/л, ГПК после 
еды  – 11,1  ммоль/л, ХС-ЛПНП  – 
4,7 ммоль/л, ТГ – 3 ммоль/л.
Глюкокардиомониторирование 
показало наличие вариабельнос-
ти уровня глюкозы на  фоне па-
роксизмов наджелудочковой та-
хикардии.
Главный вопрос, на который не-
обходимо ответить: какую стар-
товую сахароснижающую те-
рапию следует назначить этому 
пациенту? «Можно было бы на-
чать с  монотерапии, тем более 
что в  ряде случаев нелеченые 
пациенты хорошо на нее отвеча-
ют. Однако согласно Консенсусу 
совета экспертов Российской ас-

социации эндокринологов (РАЭ) 
по  инициации и  интенсифика-
ции сахароснижающей терапии 
СД  2 типа пациенту с  уровнем 
HbA1c в диапазоне 7,6–9 ммоль/л 
в  дебюте заболевания показана 
комбинация двух препаратов», – 
уточнил профессор Ю.Ш. Хали-
мов.
Как показали результаты двухлет-
него ретроспективного анализа 
с использованием крупной элек-
тронной базы данных медицин-
ских записей США (n  =  12  586), 
фиксированная комбинация мет-
формина и  ситаглиптина (Яну-
мет®) в  начальной терапии СД 
2 типа имеет преимущество перед 
монотерапией метформином, 
поскольку способствует более 
выраженному и  более устойчи-
вому снижению уровня HbA1c 
(рис. 3)6, 7.
Профессор Ю.Ш. Халимов обра-
тил внимание участников засе-
дания на  кардиопротективные 
свойства ситаглиптина. Совокуп-
ный анализ сердечно-сосудистой 
безопасности этого препарата, 

основанный на  результатах 25 
рандомизированных клиничес-
ких исследований, продемонс-
трировал снижение сердечно-со-
судистого риска на 17%8.
Эффективность и высокий про-
филь безопасности препарата 
Янумет® (фиксированная ком-
бинация 1000 мг метформина 
и  50  мг ситаглиптина), приме-
няемого два раза в сутки, в оче-
редной раз были подтверждены 
результатами, полу ченными 
спустя 12 недель лечения паци-
ента Ф.
Физикальное обследование по-
казало уменьшение массы тела 
(86,2 кг), снижение АД (152/60 мм 
рт. ст.) и  сокращение ЧСС 
(61 уд/мин).
По  данным лабораторного об-
следования произошло сниже-
ние уровня HbA1c на 1,5% (7,1%), 
ГПК натощак  – на  1,1  ммоль/л 
(5,8  ммоль/л), значительное 
снижение ГПК после еды  – 
на  3,2  ммоль/л (7,9 ммоль/л), 
а  также уровней общего ХС  – 
на  1,5  ммоль/л (6,4  ммоль/л), 
ХС-ЛПНП  – на  0,4  ммоль/л 
(4,3 ммоль/л), ТГ – на 0,5 ммоль/л 
(2,5 ммоль/л).
Анализ глюкокардиомониториро-
вания показал отсутствие нару-
шений сердечного ритма и вариа-
бельности уровня глюкозы.
«Приведенные примеры нагляд-
но демонстрируют, как можно 
управлять заболеванием. Глав-
ное  – выбрать тактику лечения, 
позволяющую устранить вари-
абельность гликемии, “убрать” 
гипо- и  гипергликемию. Выле-
чили ли мы наших пациентов 
от СД 2 типа? Нет. Но мы смогли 
на длительный период компенси-
ровать заболевание и нивелиро-
вать риски», – резюмировал про-
фессор А.С. Аметов.  

Подготовила С. Евстафьева
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Рис. 3. Снижение уровня HbA1c на фоне терапии ситаглиптином в сравнении 
с метформином в качестве начальной терапии в течение двух лет [6, 7]

6 Williams-Herman D., Johnson J., Teng R. et al. Effi  cacy and safety of sitagliptin and metformin as initial combination therapy and as 
monotherapy over 2 years in patients with type 2 diabetes // Diabetes Obes. Metab. 2010. Vol. 12. № 5. P. 442–451.
7 Goldstein B.J., Feinglos M.N., Lunceford J.K. et al. Eff ect of initial combination therapy with sitagliptin, a dipeptidyl peptidase-4 inhibitor, and 
metformin on glycemic control in patients with type 2 diabetes // Diabetes Care. 2007. Vol. 30. № 8. P. 1979–1987.
8 Engel S.S., Golm G.T., Shapiro D. et al. Cardiovascular safety of sitagliptin in patients with type 2 diabetes mellitus: a pooled analysis // 
Cardiovasc. Diabetol. 2013. Vol. 12. № 3.
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