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Дата проведения: 26–28 ноября 2015 г.

Место проведения: Crowne Plaza St. Petersburg Airport, Санкт-Петербург, ул. Стартовая, д. 6 
литер А (ст. м. «Московская», далее – специальный автобус (курсирующий на протяжении дня) 
для участников школы до отеля)

Планируется обсуждение следующих вопросов:
1. Сахарный диабет и его осложнения
2. Заболевания щитовидной  и околощитовидных желез
3. Заболевания гипоталамо-гипофизарной области
4. Ожирение
5. Остеопороз
6. Заболевания надпочечников
7. Заболевания половых желез
8. Возрастной андрогенодефицит
9. Патология эндокринных желез при соматических заболеваниях, 

воздействии профессиональных факторов
10. Хирургические аспекты лечения эндокринных заболеваний
11. Организация эндокринологической помощи населению

К участию приглашаются эндокринологи, врачи общей практики, терапевты, кардиологи, хирурги и др.

В рамках мероприятия состоятся пленарные лекции, круглые столы, сателлитные симпозиумы, 
авторские и интерактивные семинары, пройдут клинические разборы. Кроме того, будет проведена 
выставка современных образцов медицинского оборудования и фармацевтических  препаратов

По всем вопросам обращайтесь в организационный комитет по электронной почте: 
info@baltika21.ru, it-med@inbox.ru (тел. +7 (812) 339-88-79)

Подробная информация на сайте www.baltika21.ru
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В Ялте 2–4 сентября 2015 г. при поддержке Министерства 
здравоохранения Республики Крым состоялся 
II медицинский конгресс «Актуальные вопросы 
врачебной практики». Конгресс этого года продолжил 
традиции, заложенные I медицинским конгрессом, 
прошедшим в Ялте в сентябре 2014 г.

В мероприятии приняли участие российские врачи 
различных специальностей, организаторы системы 
здравоохранения Крыма, руководители и сотрудники 
лечебно-профилактических, амбулаторно-поликлинических, 
санаторно-курортных и оздоровительных учреждений, 
научно-исследовательских институтов, 
образовательных учреждений.

Ведущие российские и зарубежные компании представили 
участникам конгресса новейшее медицинское 
оборудование и свою фармакологическую продукцию. 

В рамках конгресса были проведены конференции, 
круглые столы, симпозиумы, мастер-классы по таким 
направлениям, как кардиология, психиатрия, неврология, 
гастроэнтерология, эндокринология, пульмонология, 
ревматология, оториноларингология, терапия, педиатрия, 
акушерство и гинекология, дерматовенерология, урология, 
офтальмология, анестезиология-реаниматология, 
инфектология, аллергология, клиническая лабораторная 
диагностика. Кроме того, состоялось обсуждение 
междисциплинарных вопросов общей врачебной практики.

В ходе заседаний были заслушаны доклады ведущих 
российских ученых и специалистов, посвященные 
неотложным задачам медицинской науки. 
Обсуждались проблемы внедрения инновационных 
технологий в медицине, рассматривались перспективы 
развития системы здравоохранения в России в целом 
и Республике Крым в частности. 

В рамках конгресса российские специалисты обменялись 
опытом с врачами различных специальностей 
и руководителями медицинских учреждений Крыма 
в вопросах клинической и лабораторной диагностики, 
профилактики и лечения различных заболеваний, 
организации системы здравоохранения.
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В.А. ДИВИНСКАЯ: «Одним из важнейших 
достижений считаю доступность 
для пациентов Республики Крым 
высокотехнологичной 
эндокринологической помощи»
Количество эндокринных патологий, выявляемых у детей и подростков, увеличивается из года 
в год. Эта тенденция носит общемировой характер. Не исключение Российская Федерация в целом 
и Республика Крым в частности. Об особенностях оказания эндокринологической помощи больным 
детям и перспективах работы детской эндокринологической службы Республики Крым рассказала 
главный внештатный детский эндокринолог Министерства здравоохранения Республики Крым, 
доцент кафедры педиатрии с курсом детских инфекционных болезней Медицинской академии 
им. С.И. Георгиевского ФГАОУ ВО «Крымский федеральный университет им. В.И. Вернадского», 
к.м.н. Валентина Александровна ДИВИНСКАЯ.

– Валентина Александровна, 
прошло более года с  начала 
интеграции здравоохранения 
Республики Крым в  здраво-
ох ра нение Российской Фе-
дерации. Как складывается 
ситуация с  детской эндокри-
нологической службой в  на-
стоящее время и насколько она 
соответствует потребностям 
пациентов? 
– Прошедший год был непрос-
тым. Переход на  новые рос-
сийские стандарты, систему 
финансирования в рамках обя-
зательного медицинского стра-
хования был связан с  большой 
и важной работой по изучению 
и  внедрению в  практическую 
деятельность положений рег-
ламентирующих документов. 
С гордостью отмечу, что детские 
эндокринологи одними из  пер-
вых прошли обучение на выезд-
ных сертификационных курсах, 
организованных Северо-Запад-
ным федеральным медицинс-
ким исследовательским центром 

им.  В.А. Алмазова, и  получили 
сертификат детского эндокрино-
лога российского образца. 
В настоящее время в Республи-
ке Крым создана четкая струк-
тура оказания помощи боль-
ным с эндокринной патологией: 
первичное звено – эндокрино-
логические кабинеты в  район-
ных поликлиниках, следующее 
звено  – эндокринологические 
отделения в  детских городских 
больницах и  республиканской 
детской клинической больнице.
Сегодня эндокринологическую 
помощь маленьким пациентам 
оказывают 17 детских эндок-
ринологов, а  также сотрудни-
ки кафедры педиатрии с кур-
сом детских инфекционных 
болезней Медицинской ака-
демии им.  С.И.  Георгиевского. 
Однако нехватка специалис-
тов по-прежнему ощущается 
в 12 районах и двух городах рес-
публики – Судаке и  Армянске. 
Там на помощь приходят врачи-
педиатры.
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Одним из важнейших достиже-
ний проводимых преобразова-
ний считаю открывшуюся для 
наших пациентов возможность 
получать высокотехнологичную 
медицинскую и  специализиро-
ванную эндокринологическую 
помощь в  ведущих российских 
центрах, например в  Эндокри-
нологическом научном центре, 
Северо-Западном федеральном 
медицинском исследователь-
ском центре им. В.А. Алмазова, 
Ростовском научно-исследова-
тельском институте акушерства 
и педиатрии, Санкт-Петербург-
ской клинике им.  Н.И.  Пиро-
гова.

– По каким заболеваниям?
– Например, в Санкт-Петербург-
ской клинике им. Н.И. Пирогова 
успешно прооперированы паци-
енты, страдающие диффузным 
токсическим зобом, получили 
консультацию дети со злокачест-
венными опухолями.

– Какие из эндокринных патоло-
гий являются наиболее распро-
страненными?
– Первые два места в  структуре 
эндокринных патологий у  детей 
и подростков занимают заболева-
ния щитовидной железы и сахар-
ный диабет. 
Статистика свидетельствует 
о  росте заболеваемости сахар-
ным диабетом у детей и подрост-
ков во всем мире. Не исключение 
и наша республика: если в 2013 г. с 
впервые выявленным диабетом 

было зарегистрировано 50 детей, 
в 2014 г. – 54, то за восемь месяцев 
2015 г. – 42 ребенка.
Согласно регистру, в Республике 
Крым насчитывается 369 малень-
ких пациентов, страдающих са-
харным диабетом типа 1, и двое – 
сахарным диабетом типа 2. 50% 
из них – дети школьного возрас-
та, 35% – подростки и 15% – дети 
в возрасте от 0 до 7 лет.

– Насколько успешно скла-
дывается ситуация с  лекарс-
твенным обеспечением детей 
с тяжелыми эндокринными за-
болеваниями? 
– Вопросы лекарственного обес-
печения детей с  тяжелыми эн-
докринными заболеваниями 
в  последнее время решаются 
достаточно эффективно. На-
пример, в республике насчиты-
вается 11 пациентов с преждев-
ременным половым развитием, 
которым необходима длитель-
на я дорогостояща я терапия 
трипторелином. Если раньше 
эти пациенты были вынуждены 
покупать препарат за свой счет, 
теперь расходы несет региональ-
ный бюджет. За счет бюджета 
лекарствами обеспечиваются 
19 больных, страдающих врож-
денной дисфункцией коры над-
почечников, несахарным диабе-
том.
В рамках программы «7 высоко-
затратных нозологий» происхо-
дит обеспечение детей гормоном 
роста за счет средств федераль-
ного бюджета.  

Кроме того, дети и подростки с са-
харным диабетом типа 1 бесплат-
но получают препараты инсули-
на. Если раньше среди последних 
преобладали препараты челове-
ческого инсулина, сейчас увели-
чивается доля аналогов инсули-
на – 50% и выше. Наши пациенты 
также за счет бюджетных средств 
обеспечиваются глюкометрами, 
тест-полосками, иглами. 

– Доступна ли вашим пациен-
там помповая инсулинотера-
пия?
– Постоянное подкожное введе-
ние инсулина с помощью помпы 
считается наиболее современ-
ным и перспективным методом 
инсулинотерапии у детей и под-
ростков с  сахарным диабетом 
типа 1. Сейчас установка помпы 
осуществляется в  рамках вы-
сокотехнологичной помощи по 
квоте в  крупнейших федераль-
ных центрах.
За истекший период установлено 
семь помп. Кроме того, еще де-
сять пациентов получили помпы 
благодаря помощи Русфонда.

– Каковы перспективы работы 
детской эндокринологической 
службы?
– Наша ближайшая цель – полу-
чить лицензию на  осуществле-
ние высокотехнологичной ме-
дицинской помощи, в частности 
на установку инсулиновых помп.
В целом современная стратегия 
борьбы с  эндокринными пато-
логиями у детей подразумевает 
эффективну ю профилактику 
и контроль заболеваний и их ос-
ложнений. В связи с этим необ-
ходимо наладить четкую работу 
по  оказанию первичной эндок-
ринологической помощи детям, 
активно заниматься профилак-
тикой эндокринных заболева-
ний, способствовать внедрению 
современных методов их диаг-
ностики и лечения. Это и есть те 
первоочередные задачи, над ре-
шением которых будет работать 
детская эндокринологическая 
служба Республики Крым.  

Сегодня дети и подростки с сахарным диабетом 
типа 1 бесплатно получают препараты инсулина. 
Если раньше среди последних преобладали препараты 
человеческого инсулина, сейчас увеличивается доля 
аналогов инсулина – 50% и выше. Наши пациенты 
также за счет бюджетных средств обеспечиваются 
глюкометрами, тест-полосками, иглами

Сегодня дети и подростки с сахарным диабетом 
типа 1 бесплатно получают препараты инсулина. 
Если раньше среди последних преобладали препараты 

Сегодня дети и подростки с сахарным диабетом 
типа 1 бесплатно получают препараты инсулина. 
Если раньше среди последних преобладали препараты 

аналогов инсулина – 50% и выше. Наши пациенты 
также за счет бюджетных средств обеспечиваются 
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О.К. ПОПОВИЧ: «Основной задачей 
на ближайшее будущее является создание 
в Севастополе эндокринологического 
диспансера для оказания специализированной 
консультативно-диагностической, лечебной 
и профилактической помощи жителям Крыма, 
страдающим эндокринными заболеваниями» 

О современном состоянии и практических задачах 
эндокринологической службы в связи с реализацией 
программы реформирования здравоохранения 
Республики Крым беседуем с главным внештатным 
специалистом по эндокринологии 
департамента здравоохранения г. Севастополя 
Олегом Константиновичем ПОПОВИЧЕМ.

циализированной медицинской 
помощи (седьмого пересмот-
ра), разработанных экспертами 
Эндокринологиче ского научного 
центра. 
Значительно улучшилась ситуация 
в сфере лекарственного обеспече-
ния. Больные сахарным диабетом 
обеспечиваются сахароснижаю-
щими препаратами на бесплатной 
основе, включая препараты суль-
фонилмочевины и  метформин. 
Пациенты, имеющие федеральные 
льготы, получили возможность 
применять препараты из  группы 
ингибиторов дипептидилпепти-
дазы 4. Более широко стали при-
меняться инсулиновые аналоги. 
Таким образом, сегодня врачи 
имеют возможность назначать 
пациентам с эндокринными забо-
леваниями терапию, соответству-
ющую современным стандартам. 

– С какими трудностями прихо-
дится сталкиваться в  процессе 
реализации программы рефор-
мирования?

– На  первом плане в  нашем ре-
гионе стоят кадровые проблемы. 
Недостаток квалифицированных 
специалистов отмечается даже 
в Севастополе. При этом на местах 
не  хватает не  только специалис-
тов-эндокринологов, но и врачей- 
терапевтов. 
Необходима интенсивная под-
готовка и  переподготовка меди-
цинских кадров. Однако это пока 
не удается реализовать по объек-
тивным причинам. Поскольку сис-
тема обучения изменилась, сей-
час молодые специалисты должны 
пройти либо интернатуру, либо 
двухгодичную клиническую орди-
натуру. Так что, возможно, ситуа-
ция улучшится через год или два.  

– Какова ситуация по  оснащен-
ности эндокринологической 
службы диагностической аппара-
турой, инсулиновыми помпами?
– В  регионе налажена помповая 
инсулинотерапия для детей с диа-
бетом, а  вот центров помповой 
терапии для взрослых пока нет. 

– В связи с вхождением Респуб-
лики Крым в состав Российской 
Федерации началось реформи-
рование структуры и изменение 
стратегии развития здравоох-
ранения региона. Олег Констан-
тинович, какие изменения про-
изошли в этих направлениях за 
последний год? 
– В  настоящее время на  Крым-
ском полуострове продолжа-
ют внедряться новые российс-
кие стандарты в медицине. Так, 
оказывая помощь населению, 
специа листы-эндокринологи 
придерживаются стандартов спе-
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В  плане лабораторного оборудо-
вания – глюкометрами больные 
обеспечены в том объеме, в кото-
ром позволяет бюджетное финан-
сирование. При этом в большин-
стве случаев пациенты с сахарным 
диабетом обеспечены и диагнос-
тическими тест-полосками.
В стационарах и некоторых поли-
клиниках больные могут обсле-
доваться на  гликозилированный 
гемоглобин. 

– Известно, что эндокринные 
нарушения и хронические забо-
левания поджелудочной железы 
как причины диабета требуют 
не только своевременного лече-
ния, но и профилактики. Какие 
меры для этого принимаются?
– Для улучшения качества жизни 
пациентов с  сахарным диабе-
том и  профилактики его разви-
тия общественные организации 
проводят большую работу среди 

больных. Кроме того, в  регионе 
открыты школы диабета, взрослые 
и детские, где пациенты учатся уп-
равлять заболеванием.

– На  сегодняшний день для по-
вышения качества оказания ме-
дицинской помощи населению 
и  оптимального использования 
ресурсов системы здравоохране-
ния в России активно внедряется 
программа непрерывного меди-
цинского образования. Как она 
реализуется в Крыму? 
– В рамках программы непрерыв-
ного медицинского образования 
в прошлом году наши врачи про-
шли сертификацию. Аттестацию 
врачей проводили специалисты 
кафедры эндокринологии Северо-
Западного федерального медицин-
ского исследовательского центра 
им. В.А. Алмазова.
В Крыму также проводятся меди-
цинские конференции. Например, 

недавно прошла конференция под 
эгидой Эндокринологического 
научного центра, на которую при-
ехали врачи со всего полуострова. 
На таких мероприятиях специа-
листы разных областей знакомят-
ся с  инновационными техноло-
гиями, результатами последних 
научных исследований.

– Каковы планы эндокриноло-
гической службы на ближайшее 
будущее? 
– Основной задачей является со-
здание в Севастополе современного 
эндокринологического диспансера, 
на  базе которого будут работать 
профильные специалисты. Это 
позволит оказывать специализиро-
ванную консультативно-диагнос-
тическую, лечебную и профилак-
тическую помощь большому числу 
жителей города и других областей 
Крыма, страдающих эндокринны-
ми заболеваниями.  
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Профессор В.А. ПЕТЕРКОВА: «Сегодня для соответствия 
должному профессиональному уровню врачу-специалисту 
необходимо использовать систему непрерывного образования» 

На вопросы, посвященные проблемам 
и перспективам развития 
эндокринологической службы в Республике 
Крым, современной кадровой политике 
в медицине, ответила вице-президент 
общероссийской общественной 
организации инвалидов «Российская 
диабетическая ассоциация», директор 
Института детской эндокринологии, 
член-корреспондент Российской академии 
наук, д.м.н., профессор Валентина 
Александровна ПЕТЕРКОВА.

– Валентина Александровна, уже 
не первый год в Республике Крым 
проводятся медицинские конфе-
ренции, на  которые приезжают 
специалисты из  разных регио-
нов России. Какова практическая 
польза этих мероприятий? 
– Любая встреча профессионалов 
несет огромную пользу! Проведение 
конференций дает возможность об-
судить актуальные проблемы диаг-
ностики, лечения и профилактики 
различных заболеваний, резуль-
таты научных исследований и воз-
можности сотрудничества, обме-
няться опытом, особенно если речь 

идет о координации работы врачей 
крымской системы здравоохране-
ния, функционирующей в  период 
адаптации к российским стандар-
там в медицине. Специалисты Ин-
ститута детской эндокринологии 
всегда готовы поделиться опытом 
с крымскими коллегами.

– Какие изменения происхо-
дят в  здравоохранении Крыма 
в связи с интеграцией в россий-
скую систему здравоохранения? 
– В  рамках государственных про-
грамм поддержки детского здраво-
охранения все нуждающиеся дети 
будут полностью обеспечены препа-
ратами гормона роста и аналогами 
инсулина. Тест-полоски для контро-
ля уровня глюкозы мы также стара-
емся адресно доставлять больным, 
используя региональные центры.
В  Крыму планируется начать вы-
полнение президентской програм-
мы мониторинга здоровья крымчан, 
больных сахарным диабетом, про-
водить обучение таких пациентов 
в специальных школах диабета.
В начале следующего года специалис-
ты организованных школ должны 
приехать в Москву для продолжения 
обучения и взаимодействия в рамках 
президентского гранта. 

– Как в республике складывается 
ситуация с ранней диагностикой 
эндокринных заболеваний?
– В России в государственную про-
грамму обследования новорож-
денных входит скрининг на пять 
заболеваний: муковисцидоз, фе-
нилкетонурию, галактоземию, 
гипотиреоз и адреногенитальный 
синдром. Два последних относят-
ся к эндокринным заболеваниям, 
хотя эндокринные нарушения воз-
можны при всех перечисленных 
заболеваниях. Теперь скрининго-
вую программу необходимо внед-
рить в Крыму.

Особенно важно обследование 
по  поводу врожденного гипоти-
реоза, поскольку для адекватного 
умственного развития ребенка не-
обходимо вовремя начать замести-
тельную терапию. 
В  настоящее время крымские 
врачи для ранней диагностики 
врожденного гипотиреоза с  по-
мощью методов молекулярной 
генетики могут присылать мате-
риал для бесплатного скрининга 
в Эндокринологический научный 
центр.

– Как вы относитесь к  внедре-
нию программы непрерывного 
образования врачей? 
– Очевидно, что в  современных 
условиях для соответствия долж-
ному профессиональному уров-
ню врачу-специалисту необходи-
мо непрерывное обучение. Это 
курсы повышения квалификации 
каждые один-два года, сертифи-
кационные курсы раз в пять лет, 
а также посещение образователь-
ных мероприятий в рамках допол-
нительного профессионального 
образования.
Однако этого недостаточно, сле-
дует повысить и технический уро-
вень образовательного процесса: 
обеспечить прохождение аттес-
тации и  сертификации специа-
листов из  отдаленных регионов 
без отрыва от профессиональной 
деятельности, ввести систему дис-
танционного обучения и т.д. 
Кроме того, необходимо обучать 
врачей и  медицинский персонал 
современным методам ведения 
учета больных, электронных меди-
цинских карт, знакомить с новыми 
подходами к администрированию 
медицинской деятельности в  ле-
чебных учреждениях.
Все это позволит оказывать по-
мощь больным квалифицирован-
но и быстро.  
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Альфа-липоевая кислота в коррекции 
электромиографических характеристик 
диабетической дистальной полинейропатии: 
фокус на маркеры окислительного стресса 
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Среди поздних осложнений, а точнее, проявлений сахарного диабета 
чаще всего встречается дистальная полинейропатия нижних 
конечностей. Эффективность терапии данного осложнения с помощью 
альфа-липоевой кислоты была доказана в нескольких мультицентровых 
рандомизированных исследованиях. В статье продемонстрировано 
влияние терапии Берлитионом у больных сахарным диабетом типа 2, 
осложненным дистальной сенсомоторной полинейропатией, на динамику 
электромиографических характеристик, достоверно коррелирующих 
с различными маркерами окислительного стресса.
Ключевые слова: сахарный диабет, дистальная полинейропатия, 
окислительный стресс, альфа-липоевая кислота

Дистальная полинейропа-
тия – одно из наиболее рас-
пространенных осложнений 

сахарного диабета (СД), в основе 
развития которого лежит  гипер-
гликемия и  индуцированный ею 
окислительный стресс [1, 2].
Эффект альфа-липоевой кислоты 
(АЛК) в  лечении диабетиче ской 
полинейропатии, автономной 
нейропатии убедительно доказан 
рядом исследований: ALADIN III 
Study (семимесячное мультицен-
тровое рандомизированное ис-
следование) [3], ALADIN II Study 
(двухгодичное мультицентровое 
рандомизированное исследова-
ние) [4], DEKAN Study (четырех-
месячное рандомизированное 
контролируемое исследование 

с использованием АЛК в лечении 
автономной кардиальной нейро-
патии) [5]. Эффективность при-
менения таблетированных форм 
АЛК у детей и подростков проде-
монстрирована в работе Г.Т. Сиво-
ус и соавт. (2002) [6], препаратов 
АЛК в лечении нейропатических 
поражений нижних конечностей 
у больных СД – в работе С.В. По-
дачиной и Е.С. Гуменюк (2007) [7].
М.И. Балаболкин и  соавт. (2005) 
указали на  возможность кор-
рекции окислительного стресса 
у  больных СД  препаратами АЛК 
[8] и напрямую связывали этот ме-
ханизм с положительной клинико-
инструментальной динамикой.
Механизм действия АЛК давно 
привлекал внимание исследова-

телей. Было показано, что АЛК 
корригирует индуцированный ги-
пергликемией эндоневральный 
дефицит нейропептида Y и  суб-
станции P  – нейротрофических 
пептидов, которые ассоциируют-
ся с  развитием эксперименталь-
ной диабетической нейропатии. 
Однако применение одной АЛК 
было недостаточно эффективным: 
потребовалось добавление гамма-
линоленовой кислоты [9].
Биохимические эффекты АЛК 
были изучены Y. Kishi и соавт. По-
лученные данные свидетельству-
ют, что вещество опосредованно 
воздействует на нервную ткань – 
участвуя в метаболизме глюкозы, 
а также влияя на эндотелий, NBF 
и др. и параметры окислительного 
стресса [10].
Активация NF-kB (nuclear factor 
kappa В – ядерный фактор каппа 
би) может быть ингибирована 
интенсивной инсулинотерапией, 
а также такими антиоксидантами, 
как альфа-токоферол, ацетилцис-
теин и АЛК [11]. Установлено, что 
при использовании АЛК в  дозе 
600 мг/сут уровень NF-kB снижа-
ется независимо от гликемическо-
го контроля, степени эндотелиаль-
ной дисфункции [12].
A. Bierhaus и  соавт. (1997) пока-
зали, что АЛК блокирует актива-
цию и поступление в ядро NF-kB 
и экспрессию генов, находящихся 
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под его контролем, в клетках эн-
дотелия в  условиях вызванного 
AGE-альбумином окислитель-
ного стресса. Так, M.A. Hofmann 
и соавт. (1999) отметили, что перо-
ральный прием АЛК в дозе 600 мг 
в течение трех дней способствует 
снижению уровня NF-kB в моно-
цитах крови у больных СД [13].
Кроме того, АЛК демонстрирует 
редокс-потенциал -320 мВ, ко-
торый ниже, чем у  глютатиона 
(-280  мВ) [14]. Следовательно, 
при снижении уровня  глютатио-
на АЛК может его  генерировать, 
а также уменьшать переход цисте-
ина в цистин, что важно для анти-
оксидантной защиты [2].
АЛК защищает сульфгидриль-
ные группы системы транспорте-
ров  глюкозы, способствует фос-
форилированию тирозиновых 
остатков инсулиновых рецепторов, 
активации транспортеров  глюко-
зы 1 и 4 [15]. 
Поскольку препарат корригирует 
уровень эндоневрального  глюта-
тиона, можно ожидать повыше-
ние скорости проведения импуль-
са по  нервному волокну. Однако 
M.J. Stevens и соавт. (2000), анали-
зируя влияние АЛК (доза 30 мг/кг) 
на кровоток и митохондриальный 
оксидативный статус, не зафикси-
ровали увеличения скорости рас-
пространения волны (СРВ). Уро-
вень глютатиона в бедренном нерве 
также оставался неизменным [16].
Информация о  влиянии АЛК 
на окислительную модификацию 
белков (ОМБ) единична [13].
Целью нашего исследования стала 
оценка влияния АЛК на динамику 
электромиографических показате-
лей у больных СД, осложненным 
дистальной сенсомоторной поли-
нейропатией, путем сопоставле-
ния результатов с динамикой мар-
керов окислительного стресса.

Материал и методы
Исследование одобрено локаль-
ным этическим комитетом Ниже-
городской областной клинической 
больницы им. Н.А. Семашко.
Обследовано 72 пациента, стра-
давших СД типа 2, осложненным 
дистальной сенсомоторной поли-
нейропатией. Все пациенты полу-

чали базисную сахароснижающую 
терапию. Участников разделили 
на три группы: основную (n = 46) – 
получала Берлитион (600 мг внут-
ривенно капельно на  200 мл фи-
зиологического раствора хлорида 
натрия № 10), сравнения (n = 16) – 
не получала препаратов АЛК, пла-
цебо (n = 10).
По  полу, возрасту пациентов, 
длительности заболевания, уров-
ню  гликированного  гемоглобина 
(HbA1c), наличию сопутствующих 
заболеваний, объему сахаросни-
жающей терапии группы статис-
тически значимо не  различались 
(табл. 1).
У  пациентов оценивалась дина-
мика маркеров окислительного 
стресса до и  после трех недель 
инфузионной терапии (вводили 
200 мл физиологического раствора 
хлорида натрия).
Исходно, через три недели терапии 
в стационаре и через год проводи-
лись комплексные клинико-ла-
бораторные и инструментальные 
обследования, включая электро-
миографию (ЭМГ), исследование 
динамики маркеров окислитель-
ного стресса.
ЭМГ осуществлялась на аппарате 
«MBN-нейромиограф» (Россия) 
при помощи стимулирующего 
поверхностного пластинчато-
го электрода (катод – дистально, 
анод  – проксимально), а  отведе-
ние – стандартным набором моно-
полярных пластинчатых электро-
дов диаметром 5 мм. Исследования 
проводились в стабильных микро-
климатических условиях, экрани-
рованном кабинете. Использовал-
ся постоянный прямоугольный 
ток частотой 1 Гц, длительностью 
200 мс. Подбиралась супрамакси-
мальная сила тока [17].
Оценивались моторные порции 
малоберцовых нервов: амплитуда 
моторного ответа (М-ответ), его 

длительность, площадь, латен-
тность, СРВ, а  также процессы 
свободнорадикального окисления 
(СРО): интенсивность и  свето-
сумма, молекулярные продукты, 
модифицированные белки, анти-
оксидантные ферменты. Исполь-
зовали следующие показатели:

 ✓ Imax  – максимальная интенсив-
ность свечения исследуемой 
пробы (в mV). Определялась ме-
тодом индуцированной хемилю-
минесценции; 

 ✓ S  – светосумма хемилюминес-
ценции за определенное время. 
Показатель обратно пропорци-
онален антиоксидантной актив-
ности пробы, в  относительной 
степени отражает содержание 
радикалов, соответствующих 
обрыву цепи СРО [18];

 ✓ первичные продукты перекис-
ного окисления липидов (ПОЛ) 
(диеновые конъюгаты (ДК)) 
и  вторичные (триеновые конъ-
югаты (ТК)). Регистрировались 
прямыми УФ-спектрофотомет-
рическими методами. Молеку-
лярные продукты ПОЛ плазмы 
крови определяли с  помощью 
метода J. Folch [19]. 

Малоновый диальдегид (МДА) 
определяли в  результате реакции 
с тиобарбитуровой кислотой при 
длине волны 532 нм [20].
Конечные продукты – основания 
Шиффа (ОШ) оценивали с помо-
щью метода D.L. Fletcher [20]. 
Для определения ОМБ использо-
вали метод R.L. Levine в модифика-
ции Е.Е. Дубининой [20, 21]. ОМБ 
оценивали по уровню карбониль-
ных производных, выявляемых 
при реакции с 2,4-динитрофени-
лгидразином: альдегид-динитро-
фенилгидразоны (АДФГ) и кетон-
динитрофенилгидразоны (КДФГ). 
Спонтанную и металл-зависимую 
индуцированную ОМБ анализи-
ровали одновременно. Оптичес-

Таблица 1. Характеристика больных
Показатель Основная группа

(n = 46) 
Группа сравнения
(n = 16)

Группа плацебо
(n = 10) 

Возраст, лет 55 [51,0; 61,0] 55 [50,0; 61,5] 54 [50,0; 62,0]
Длительность
СД типа 2, лет

6 [4,0; 8,0] 6 [4,0; 9,0] 6 [4,0; 9,0]

HbA1c, % 7,3 [7,0; 7,5] 7,4 [7,1; 7,8] 7,3 [6,8; 7,7]
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кая плотность образовавшихся 
соединений регистрировалась при 
длинах волн 270 и 363 нм, измере-
ние проводилось в относительных 
единицах. 
Метод определения активности 
супероксиддисмутазы (СОД) был 
разработан M.  Nishicimi, адап-
тирован Е.Е. Дубининой и соавт. 
Принцип определения активно-
сти каталазы (КАТ) разработан 
H. Aebi, адаптирован М.А. Коро-
люк и соавт. (1988) [22]. 
Активность  глутатионперокси-
дазы (ГП) и  глутатионредуктазы 

оценивалась по методу А.Г. Гаври-
ловой. Активность ГП определя-
лась спектрофотометрически при 
длине волны 260 нм [20, 22].
Результаты исследования об-
рабатывались на  компьютере 
IBM PC при помощи пакета при-
кладных программ для обработки 
медицинской и биологической ин-
формации STATISTICA 6.0 (Stat-
Soft , Inc., США). Рассчитывались 
средняя (М) и стандартное откло-
нение (SD).
Характер распределения опре-
делялся при помощи критериев 

Шапиро – Вилко и Кол могорова – 
Смирнова. Параметрические 
данные описывали в  виде 
М ± SD. Непараметрические дан-
ные – в виде медианы с указанием 
25-го  и  75-го  процентилей  – Мe 
[25%; 75%] [23].

Результаты и их обсуждение
В  основной  группе на  фоне 
приема Берлитиона, в  отличие 
от  группы сравнения, достовер-
но повышались амплитуда М-от-
вета (p = 0,0002) и  его площадь 
(p = 0,006). Изменение амплиту-
ды М-ответа через  год статис-
тически значимо было только 
в основной группе (p = 0,02). СРВ 
вследствие терапии Берлитионом 
увеличилась в среднем на 1,4 м/с, 
и эти изменения сохранялись в те-
чение года (результаты статисти-
чески недостоверны).
Динамика электромиографичес-
ких показателей под действием 
Берлитиона представлена в табл. 2.
Анализ взаимосвязи интенсив-
ности СРО и  основных электро-
миографических показателей про-
демонстрировал, что амплитуда 
М-ответа достоверно отрицатель-
но коррелирует с интенсивностью 
СРО (r = -0,56, p = 0,044) и содер-
жанием МДА (r = -0,65, p= 0,021), 
однако слабо и недостоверно свя-
зана с общей антиоксидантной ак-
тивностью (ОАА). Аналогичные 
данные получены и в отношении 
СРВ (табл. 3).
Возможно, ОАА как интегральный 
показатель недостаточно объектив-
но отражает влияние всех звеньев 
антиоксидантной защиты на  не-
рвные волокна. Поэтому мы реши-
ли уточнить взаимосвязь отдель-
ных антиоксидантных ферментов 
с электромиографическими пока-
зателями. У 64 пациентов отмечена 
положительная корреляция между 
СОД и  СРВ (r = 0,54, p = 0,047) 
и обратная корреляция между ОШ 
и  СРВ (r = -0,52, p = 0,044). При 
этом амплитуда М-ответа значимо 
коррелировала с активностью ГП 
(r = 0,61, p = 0,044), зафиксирована 
заметная отрицательная корреля-
ционная зависимость между ин-
тенсивностью СРО и уровнем ДК 
и ТК (табл. 4).

Таблица 2. Изменение основных электромиографических показателей 
(справа и слева) на фоне базовой сахароснижающей терапии и Берлитиона
Показатель Основная группа

(n = 46) 
Группа сравнения
(n = 16)

Латентный период, мс
До лечения 11,1 [10,7; 12,0]

10,7 [10,3; 11,8]
11,1 [10,7; 12,0]
11,6 [11,1; 13,0]

Через три недели 11,6 [11,1; 12,9]
11,2 [10,8; 12,6]
р1-1' = 0,31

11,4 [10,2; 13,4]
11,6 [11,1; 13,0]
p2-2' = 0,43

Через год 10,8 [10,7; 10,8]
10,4 [10,8; 12,6]
р1-1" = 0,43

11,8 [10,2; 13,3]
12,7 [10,6; 14,3]
p2-2" = 0,54

Амплитуда М-ответа, мВт
До лечения 5,4 [4,11; 7,14]

4,5 [4,11; 10,6]
5,3 [3,11; 7,38]
5,4 [3,19; 6,98]

Через три недели 5,2 [4,43; 6,46]
6,6 [4,3; 8,78]
р1-1' = 0,01 - s

5,2 [3,75; 6,86]
5,3 [3,96; 7,28]
p2-2' = 0,59

Через год 5,3 [4,67; 6,39]
6,6 [6,30; 9,78]
р1-1" = 0,02 - s

5,0 [3,41; 7,43]
4,9 [3,12; 6,33]
p2-2' = 0,68

Площадь М-ответа, мкВс
До лечения 16,6 [15,1; 22,0]

22,5 [12,3; 25,0]
15,6 [12,1; 19,0]
14,2 [10,1; 18,0]

Через три недели 18,1 [14,7; 20,7]
21,6 [13,9; 27,1]
р1-1' = 0,128

16,4 [13,1; 20,2]
13,5 [10,1; 17,0]
p2-2' = 0,31

Через год 18,4 [14,1; 24,0]
18,4 [12,2; 23,0]
р1-1" = 0,22

14,4 [10,1; 18,3]
13,3 [10,5; 16,6]
p2-2" = 0,41

СРВ, м/с
До лечения 45,7 [44,0; 49,0]

46,3 [44,6; 49,0]
46,3 [42,6; 49,3]
45,7 [41,4; 49,2]

Через три недели 44,9 [41,1; 49,1]
46,9 [45,6; 48,2]
р1-1' = 0,34

45,3 [41,0; 47,3]
44,6 [42,0; 46,3]
p2-2' = 0,67

Через год 45,5 [42,0; 45,2]
46,9 [45,6; 48,2]
р1-1" = 0,39 

43,2 [40,0; 46,2]
44,1 [41,3; 49,4]
p2-2" = 0,81

Примечание. р1-1', p2-2' – достоверность различий до и после трех недель лечения, р1-1", 
р2-2" – достоверность различий до лечения и через год.
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Таблица 3. Взаимосвязь показателей, характеризующих диабетическую дистальную 
полинейропатию, и выраженности окислительного стресса (n = 66)
Показатель Интенсивность СРО ОАА МДА
Латентный период r = -0,22, p = 0,39 r = -0,11, p = 0,607 r = 0,21, p = 0,68
Амплитуда М-ответа r = -0,56, p = 0,044 r = 0,09, p = 0,68 r = - 0,65, p = 0,021
СРВ r = -0,74, p = 0,002 r = 0,07, p = 0,74 r = -0,58, p = 0,22

Таблица 6. Динамика ОМБ в результате применения АЛК (n = 10), отн. ед.
Показатель Исходно Через три недели лечения р
АДФГ спонтанные* 0,0004 [0,0002; 0,0005] 0,00037 [0,0002; 0004] 0,25
АДФГ индуцированные* 0,0005 [0,0004; 0,0007] 0,0003 [0,0002; 0,00071] 0,28
КДФГ спонтанные ** 0,0038 ± 0,002 0,0027 ± 0,0019 0,043
КДФГ индуцированные** 0,004 ± 0,0008 0,002 ± 0,00012 0,032

 * Данные представлены в виде Мe [25%; 75%].
 ** Данные представлены в виде М ± SD.

Таблица 5. Динамика продуктов ПОЛ и активности антиоксидантных ферментов на фоне 
антиоксидантной терапии (M ± SD)
Показатель Основная группа (n = 14) p Группа плацебо (n = 8) p

исходно через 
три недели 
лечения

исходно через 
три недели 
лечения

Imax, mV 1,89 ± 0,046 1,64 ± 0,072 < 0,001 1,78 ± 0,148 1,761 ± 0,114 0,64
ДК, ед. опт. пл./г ткани 0,045 ± 0,015 0,036 ± 0,004 0,07 0,051 ± 0,02 0,047 ± 0,003 0,32
ТК, ед. опт. пл./г ткани 0,055 ± 0,015 0,046 ± 0,003 0,05 0,06 ± 0,009 0,058 ± 0,01 0,92
МДА, ед. опт. пл./г ткани 4,59 ± 0,55 3,75 ± 0,36 0,004 5,12 ± 0,28 4,82 ± 0,31 0,43
ОШ, ед. опт. пл./г ткани 80,02 ± 18,99 64,11 ± 15,74 0,036 82,75 ± 5,87 80,55 ± 4,98 0,16
ОАА, отн. ед. 0,37 ± 0,08 0,42 ± 0,07 0,033 0,36 ± 0,04 0,37 ± 0,02 0,50
СОД, ед. акт./мг Hb/мин 50,53 ± 7,62 60,56 ± 8,9 0,044 37,23 ± 4,81 39,94 ± 10,35 0,81
КАТ, ед. акт./мг Hb/мин 0,069 ± 0,02 0,089 ± 0,002 0,004 0,074 ± 0,008 0,078 ± 0,013 0,94
ГП, ед. акт./мг Hb/мин 24,34 ± 2,09 28,19 ± 2,59 < 0,001 24,62 ± 0,47 25,01 ± 1,32 0,42

Таблица 4. Корреляция между отдельными показателями ЭМГ и молекулярными продуктами 
ПОЛ, активностью антиоксидантных ферментов у больных СД типа 2
Показатель ЭМГ СОД КАТ ГП ДК ТК ОШ Imax
СРВ, м/с 0,54* 0,13 0,24 -0,27 -0,18 -0,52* -0,26
Амплитуда М-ответа, мВт 0,028 0,245 0,610* -0,36* -0,40* -0,184 -0,506*

* p < 0,05.
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Заключение
Результаты исследования показали 
эффективность терапии Берлити-
оном у больных СД типа 2, ослож-
ненным дистальной сенсомотор-

ной полинейропатией. В частности, 
отмечена динамика электромиогра-
фических характеристик, достовер-
но коррелирующих с разными мар-
керами окислительного стресса.  
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Alpha-Lipoic Acid in Correction of Electromyographic Parameters of Diabetic Distal Polyneuropathy: 
the Markers of Oxidative Stress Emphasized   

O.V. Zanozina, G.P. Runov, N.N. Borovkov, Yu.A. Sorokina 
Nizhny Novgorod State Medical Academy

Contact person: Olga Vladimirovna Zanozina, zwx2@mail.ru

Lower limb distal polyneuropathy is among the most frequent late complications, more precisely, manifestations 
of diabetes mellitus. Th erapeutic effi  cacy of alpha-lipoic acid during treatment of this complication was confi rmed 
in several multi-center randomized studies. In the current paper, we demonstrated a therapeutic effi  cacy of Berlition 
in patients with type 2 diabetes mellitus complicated with distal sensorimotor polyneuropathy as evaluated 
by dynamics of electroneuromyographic parameters, which signifi cantly correlated with various parameters 
of oxidative stress.
Key words: diabetes mellitus, distal polyneuropathy, oxidative stress, alpha-lipoic acid
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По самым скромным подсчетам, около 20% взрослого населения Земли 
имеют нарушения углеводного обмена той или иной степени. Установлено, 
что даже нарушение толерантности к глюкозе, так же как и сахарный 
диабет, может привести к развитию осложнений, в первую очередь 
сосудистых. Поскольку эффективный и безопасный контроль гликемии 
может отсрочить или даже предупредить осложнения данного 
заболевания, особый интерес представляют группы антидиабетических 
препаратов, способных регулировать гликемию путем влияния на секрецию 
инсулина и глюкагона в зависимости от ее уровня. К таким препаратам 
относится прандиальный агонист рецептора глюкагоноподобного 
пептида 1 – ликсисенатид. В статье представлены результаты 
исследований по оценке эффективности и переносимости ликсисенатида 
при разных схемах лечения. 
Ключевые слова: сахарный диабет, сердечно-сосудистые осложнения, 
постпрандиальная гликемия, агонисты рецепторов глюкагоноподобного 
пептида 1, ликсисенатид

В России, как и  в других 
странах, отмечаются вы-
сокие темпы роста забо-

леваемости сахарным диабетом 
(СД). По  данным  государст-
венного регистра больных СД, 
на январь 2015 г. зарегистриро-
вано уже 4,1  млн человек. При 
этом с  СД  типа 1  – 340  тыс., 
СД  типа 2  – 3,7 млн. Однако 
результаты контрольно-эпиде-
миологических исследований, 

проведенных Эндокринологи-
ческим научным центром с 2002 
по  2010  г., показали, что чис-
ленность больных СД в России 
в  три-четыре раза выше офи-
циально зарегистрированной – 
9–10 млн, что составляет около 
7% населения [1].
Согласно статистике около 20% 
взрослого населения Земли имеют 
нарушение углеводного обмена 
той или иной степени. 

Не вызывает сомнений, что даже 
нарушение толерантности к глю-
козе, так же как и  СД, может 
способствовать развитию ос-
ложнений, в  первую очередь со-
судистых. Высокая частота сер-
дечно-сосудистых осложнений, 
приводящих к  фатальным исхо-
дам более чем у 70% больных, дала 
основание Американской карди-
ологической ассоциации отнести 
диабет к сердечно-сосудистым за-
болеваниям [2].
Данные A. King и соавт. подтверж-
дают, что сердечно-сосудистые за-
болевания по-прежнему остаются 
самой частой причиной смерти па-
циентов с нарушениями углевод-
ного обмена во всем мире [3].
В  основе развития осложнений 
СД лежит хроническая гипергли-
кемия. Многочисленные иссле-
дования подтверждают, что она 
активирует ряд биохимических 
процессов, в  ходе которых обра-
зуются конечные необратимые 
продукты гликозилирования, про-
теинкиназа С и высокореактивные 
соединения кислорода, играющие 
значительную роль в  этиологии 
сосудистых осложнений [4]. Уста-
новлено, что в результате хрони-
ческой гипергликемии происходит 
интенсивное образование свобод-
ных радикалов, которые могут свя-
зываться с  молекулами липидов 
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и приводить к раннему развитию 
атеросклероза. А связывание моле-
кулы оксида азота, мощного вазо-
дилататора, секретируемого эндо-
телием, ингибирует его действие, 
что еще больше усугубляет эндоте-
лиальную дисфункцию и ускоряет 
развитие макроангиопатии.
Таким образом, эффективный 
и безопасный контроль гликемии 
способен отсрочить или даже пре-
дупредить осложнения СД.
В последние годы особый интерес 
вызывают группы антидиабетичес-
ких препаратов, способных регу-
лировать гликемию путем влияния 
на секрецию инсулина и глюкагона 
в зависимости от ее уровня. Их со-
здание стало результатом крупных 
научных открытий 80-х  гг. ХХ в., 
в  частности желудочно-кишеч-
ных инкретинов – инсулинотроп-
ных гормонов. Основные инкрети-
новые гормоны, глюкозозависимый 
инсулинотропный полипептид  
(ГИП) и глюкагоноподобный пеп-
тид 1 (ГПП-1), высвобождаются 
после попадания в пищеваритель-
ный тракт питательных веществ 
преимущественно из L- и K-клеток, 
расположенных главным образом 
в  проксимальной и дистальной 
части тонкой кишки соответствен-
но [5]. Оба инкретина способст-
вуют секреции инсулина, однако 
ГПП-1 в этом отношении более 
эффективный. Кроме того, ГПП-1 
ингибирует высвобождение  глю-
кагона, замедляет опорожнение 
желудка и усиливает чувство насы-
щения, что приводит к снижению 
массы тела [6].
Осознание того, что сам по себе эф-
фект инкретина при СД типа 2 не-
достаточен, привело к разработке 
препаратов на  основе его дейст-
вия. Для восстановления и подде-

ржания эффекта ГПП-1 использо-
ваны две стратегии [6]:
1) пероральный прием ингиби-
торов дипептидилпептидазы 4 
(ДПП-4), вызывающей быстрое 
расщепление ГПП-1 в  условиях 
in vivo;
2) парентеральное введение ми-
метиков ГПП-1, устойчивых 
к ДПП-4, – агонистов рецепторов 
ГПП-1 (АР ГПП-1).
Метаболические эффекты АР ГПП-1, 
дополненные потенциальными эф-
фектами (кардиопротективным 
и сосудорасширяющим), особенно 
актуальны для больных СД типа 2.
Поскольку действие АР ГПП-1 
проявляется только в условиях ги-
пергликемии, к минимуму сводится 
риск развития гипогликемии (в от-
сутствие сопутствующей терапии 
препаратами, способствующими 
секреции инсулина, или дополни-
тельного введения инсулина). 
Нативный ГПП-1 в  нормальных 
физиологических условиях вы-
рабатывается в  ответ на  прием 
пищи и  стимулирует секрецию 
инсулина, регулируя постпранди-
альные колебания глюкозы. Сле-
довательно, инкретиновая сис-
тема предотвращает чрезмерную 
постпрандиальную гликемию и ее 
потенциально неблагоприятное 
воздействие на эндотелий сосудов, 
приводящее к развитию сердечно-
сосудистых заболеваний.

Постпрандиальная гликемия 
и сахароснижающие препараты
Традиционные пероральные саха-
роснижающие препараты (ПССП), 
такие как препараты сульфо-
нилмочевины, не  оказывают не-
посредственного воздействия 
на постпрандиальную гликемию. 
Только ингибиторы альфа-глю-

козидазы и  короткодействую-
щие глиниды способны ограничи-
вать ее колебания.
Одним из барьеров для достиже-
ния целевых показателей гликози-
лированного гемоглобина (HbA1c) 
у  пациентов, получающих в  том 
числе базальный инсулин, являют-
ся высокие показатели постпран-
диальной  гликемии. В  подобных 
случаях возникает необходимость 
многократных инъекций инсу-
лина короткого действия перед 
основными приемами пищи или 
применения АР ГПП-1. 
В  настоящее время для лечения 
СД  типа 2 применяются четыре 
АР ГПП-1 [7]: 

 ✓ эксенатид; 
 ✓ эксенатид медленного высво-
бождения; 

 ✓ лираглутид; 
 ✓ ликсисенатид. 

Однако в настоящее время разра-
ботаны и другие АР ГПП-1, напри-
мер албиглутид и семаглутид [8]. 
Следует отметить, что перечис-
ленные АР ГПП-1 имеют разный 
фармакологический профиль 
(табл.  1). Среди них выделяют 
классические прандиальные и не-

Таблица 1. Характеристика АР ГПП-1

Препарат Длительность действия Воздействие на фазы секреции инсулина Режим приема

Эксенатид Короткого действия Прандиальный Два раза в день

Эксенатид медленного 
высвобождения

Длительного действия Непрандиальный Один раз в неделю

Ликсисенатид Короткого действия Прандиальный Один раз в день

Лираглутид Длительного действия Непрандиальный Один раз в день

Албиглутид Длительного действия Непрандиальный Один раз в неделю

Действие агонистов рецепторов 
глюкагоноподобного пептида 1 проявляется 
только в условиях гипергликемии, поэтому 
сводится к минимуму риск развития 
гипогликемии (в отсутствие сопутствующей 
терапии препаратами, способствующими 
секреции инсулина, или дополнительного 
введения инсулина)
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прандиальные. Прандиальные 
АР ГПП-1 короткого действия 
подавляют секрецию глюкагона 
и снижают перистальтику и опо-
рожнение желудка, приводя 
к  замедлению всасывания  глю-
козы в  тонкой кишке и  опосре-
дованно к  умеренному сниже-
нию постпрандиальной секреции 
инсулина. Непрандиальные АР 
ГПП-1 длительного действия не-
посредственно влияют на  под-
желудочную железу, стимулируя 
секрецию инсулина и  подавляя 
секрецию  глюкагона. При этом 
непрандиальные АР  ГПП-1 спо-
собствуют умеренному сниже-
нию постпрандиальной гликемии 
и  значительному гликемии на-
тощак за счет подавления секре-

ции глюкагона и снижения аппе-
тита.
АР ГПП-1, влияющими преиму-
щественно на  постпрандиаль-
ную гликемию, являются эксена-
тид и ликсисенатид. Структуры 
предназначенных для ежеднев-
ного применения эксенатида 
и  ликсисенатида аналогичны. 
Эксенатид является синтетичес-
кой формой эксендина 4, пепти-
да из  39 аминокислотных ос-
татков, выделенных из  секрета 
слюнных желез аризонского 
ядозуба, который сохраняет 
частичную гомологию последо-
вательности с  ГПП-1 и  являет-
ся мощным АР ГПП-1 [6]. Лик-
сисенатид представляет собой 
аналог эксендина 4 из  44 ами-

нокислотных остатков с  более 
длинной С-концевой последова-
тельностью [9]. Период полувы-
ведения эксенатида составляет 
около двух часов, поэтому тре-
буется введение дозы два раза 
в  день. Период полувыведения 
ликсисенатида – 2,8 часа [7]. Оба 
агониста являются коротко-
действующими: время до дости-
жения пиковой концентрации – 
около двух часов [10]. 
Сродство к  рецепторам ГПП-1 
ликсисенатида примерно в четы-
ре раза выше по сравнению с че-
ловеческим ГПП-1, в то время как 
сродство эксенатида аналогично 
нативному ГПП-1 [11].
К  непрандиальным АР ГПП-1 
относятся эксенатид медленного 
высвобождения, лираглутид, ал-
биглутид и семаглутид. Благода-
ря различным механизмам про-
исходит задержка всасывания 
веществ из  подкожной ткани. 
В результате увеличивается про-
должительность действия препа-
ратов.

Исследование ликсисенатида
Эффективность и переносимость 
ликсисенатида оценива лись 
в  фазе III программы GetGoal: 
11  рандомизированных иссле-
дований (рис.  1). В  работе учас-
твовали более 5000 пациентов 
с  СД  типа 2. Ликсисенатид при-
нимали в дозе 20 мкг прандиаль-
но один раз в день. 

GetGoal-F1 
Добавление к МЕТ

GetGoal-P 
Добавление к пиоглитазону ± МЕТ

GetGoal-L 
Добавление к базальному инсулину ± МЕТ

GetGoal-X*
Добавление к МЕТ

GetGoal-M-Asia 
Добавление к МЕТ ± СМ

GetGoal-L-Asia 
Добавление к базальному инсулину

GetGoal-M
Добавление к МЕТ

GetGoal-S 
Добавление к СМ ± МЕТ

GetGoal-Duo 1
Добавление к инсулину гларгин ± МЕТ

GetGoal-Mono
Монотерапия

GetGoal-Mono-Japan
Монотерапия

Диета 
и физические 

нагрузки

Один ПССП Два ПССП Базальный 
инсулин ± ПССП

* Исследование по доказательству отсутствия превосходства эксенатида.
Примечание. МЕТ – метформин, СМ – сульфонилмочевина.

Рис. 1. Компоненты клинического исследования ликсисенатида
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Рис. 2. Улучшение показателей постпрандиальной гликемии по сравнению с исходным уровнем 
на фоне терапии ликсисенатидом в отсутствие базовой фармакотерапии



19
Эндокринология. № 4

Клиническая эффективность

Первичной конечной точкой ис-
следований был уровень HbA1c, 
вторичной – значения постпран-
диальной  гликемии. Изменение 
последнего показателя через 
2  часа после приема пищи от-
носительно исходных значений 
указывали в виде среднего зна-
чения.
При анализе результатов кли-
нических исследований ликси-
сенатида (Ликсумии) учитыва-
лись длительность СД  типа 2 
и  исходный тип базовой тера-
пии. Средняя продолжитель-
ность заболевания  – от  1,1  до 
14,1 года. Тип базового лечения 
варьировал от отсутствия фар-
макотерапии до применения 
двух ПССП ± базальный инсу-
лин (рис. 1).
В  семи исследованиях указыва-
лись значения постпрандиаль-
ной гликемии: GetGoal-Mono [12], 
GetGoal-M [13], GetGoal-S [14], 
GetGoal-L [15], GetGoal-L-Asia 
[16], GetGoal-M-Asia [17] и  Get-
Goal-Duo 1 [18]. 
Дополнительные цели исследова-
ний:

 ✓ доля пациентов с уровнем HbA1с 
< 7% и ≤ 6,5%;

 ✓ изменение  глюкозы плазмы на-
тощак;

 ✓ массы тела;
 ✓ уровня  глюкагона, инсулина, 
проинсулина и  С-пептида в  те-
чение двух часов после теста 
с  пищевой нагрузкой (избран-
ные исследования); 

 ✓ оценка функции бета-клеток 
с помощью индекса HOMA-бета 
(избранные исследования);

 ✓ функции бета-клеток через че-
тыре недели после терапии (Get-
Goal-M);

 ✓ изменение характера ответов 
в  опросниках PAGI-QoL (Get-
Goal-X);

 ✓ выявление преимуществ одно-
кратного применения препарата 
утром или вечером (GetGoal-M); 

 ✓ безопасность. 

Ликсисенатид в отсутствие базовой 
фармакотерапии
Эффективность ликсисенати-
да в дозе 20 мкг/сут оценивалась 
в 28-дневном рандомизированном 
двойном слепом плацебоконтро-
лируемом с параллельными груп-
пами исследовании фазы II у па-
циентов с  СД  типа 2 (рис.  2), 
а  также в  12-недельном исследо-
вании GetGoal-Mono-Japan [12]. 
Ликсисенатид после стандарти-
зованного завтрака существенно 
замедлял скорость опорожнения 
желудка, с  чем в  определенной 
степени связано снижение пост-
прандиальной  гликемии. В  ис-
следовании GetGoal-Mono-Japan 
ликсисенатид способствовал 

значимому улучшению значений 
HbA1c, глюкозы плазмы натощак 
и  постпрандиальной  гликемии 
по сравнению с плацебо. Так, через 
два часа после приема пищи пост-
прандиальная гликемия снизилась 
на  5,5  ммоль/л относительно ис-
ходного уровня 14,6 ммоль/л при 
одноэтапном повышении дозы 
и на 4,5 ммоль/л относительно ис-
ходного уровня 14,8 ммоль/л при 
двухэтапном повышении дозы 
(p < 0,0001).
 
Ликсисенатид при субоптимальном 
контроле гликемии на различных 
режимах моно- и комбинированной 
пероральной антидиабетической 
фармакотерапии 
В  исследовании GetGoal-Mono 
ликсисенатид по сравнению с пла-
цебо способствовал значимому 
снижению постпрандиальной гли-
кемии после завтрака (p < 0,001) 
и  на 75% уменьшал постпранди-
альные колебания уровня глюко-
зы (рис. 3) [19]. 
Аналогичные результаты получе-
ны в  отношении ликсисенатида 
у пациентов, ранее субоптималь-
но контролируемых метформи-
ном (GetGoal-M) и  препаратами 
сульфонилмочевины (GetGoal-S). 
В  24-недельном исследовании 
GetGoal-M у  пациентов с  субоп-
тимальным контролем  гликемии 
на  монотерапии метформином 
ликсисенатид как при утреннем, 
так и  при вечернем применении 
снижал уровень HbA1с по сравне-
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Рис. 3. Изменение постпрандиальной гликемии на фоне ликсисенатида и плацебо

Прандиальные агонисты рецепторов 
глюкагоноподобного пептида 1 короткого действия 
ингибируют перистальтику и опорожнение желудка, 
приводя к замедлению всасывания глюкозы в тонкой 
кишке и опосредованно к умеренному снижению 
постпрандиальной секреции инсулина
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нию с плацебо [13]. В частности, 
при утреннем приеме ликсисена-
тида постпрандиальная гликемия 
снизилась на 5,9 ммоль/л относи-
тельно исходного уровня, плаце-
бо – на 1,4 ммоль/л.
В  24-недельном исследовании 
у пациентов, получавших лечение 
комбинацией «сульфонилмоче-
вина ± метформин» (GetGoal-S), 
ликсисенатид значимо уменьшал 
уровень HbA1с по  сравнению 
с  плацебо (p < 0,0001) и  выра-
женно постпрандиальную глике-
мию  – -6,2 против -0,2 ммоль/л 
соответственно [14].

Ликсисенатид в комбинации 
с базальным инсулином
Широкое внедрение ранней инсу-
линотерапии больным СД типа 2 
способствовало увеличению числа 
пациентов, применяющих пре-
имущественно базальный инсу-
лин в комбинации с ПССП. 

В  трех исследованиях фазы  III 
(n = 1253) изучалось влияние 
ликсисенатида на значения пост-
прандиальной  гликемии у  лиц 
с  с убоптима льным контро-
лем  гликемии комбинацией ба-
зального инсулина с  ПССП [15, 
16, 18] (табл. 2). 
В  исследовании GetGoal-L-Asia 
участвовало 311 пациентов мон-
голоидной расы с недостаточным 
контролем  гликемии на  фоне 
комбинации базального инсу-
лина и сульфонилмочевины [16]. 
Больные были рандомизированы 
на  две  группы. В  течение 24  не-
дель первая группа (n = 154) по-
лучала ликсисенатид в дозе 20 мкг 
один раз в день, вторая (n = 157) – 
плацебо. В  группе ликсисенати-
да постпрандиальная  гликемия 
снизилась до 9,9  ммоль/л (при 
исходном значении 17,8 ммоль/л), 
при этом в группе плацебо заре-
гистрированы незначительные 

изменения или их отсутствие. 
Выраженное снижение постпран-
диальной гликемии сопровожда-
лось снижением ур овня HbA1с 
на  0,77%. В  группе плацебо ука-
занный показатель повысился 
на 0,11% (p < 0,0001).
В  исследовании GetGoal-L под 
действием ликсисенатида пост-
прандиальная  гликемия снизи-
лась на 5,5 ммоль/л относительно 
исходного уровня 16,4 ммоль/л, 
в  группе плацебо  – лишь 
на  1,7 ммоль/л относительно ис-
ходного уровня 15,9 ммоль/л. 
В  обеих  группах наблюдалось 
уменьшение уровня HbA1с – -0,7% 
и -0,4% соответственно [15].
Дизайн исследования GetGoal-Duo 1 
отличался от  дизайна исследова-
ний GetGoal-L и  GetGoal-L-Asia 
[18]. Пациенты с субоптимальным 
контролем  гликемии (исходный 
уровень HbА1с в  среднем соста-
вил 8,6%), несмотря на  приме-
нение различных пероральных 
препаратов,  главным образом 
метформина, а также препаратов 
сульфонилмочевины или тиазо-
лидиндионов, в  течение 12 не-
дель получали инсулин  гларгин, 
который титровался до целевого 
показателя  гликемии плазмы на-
тощак < 5,6 ммоль/л. Через 12 не-
дель терапии инсулином гларгин 
и метформином с тиазолидиндио-
нами или без них среднее значение 
HbА1с снизилось до 7,6%. К полу-
чаемой терапии были добавлены 
ликсисенатид или плацебо. После 
завершения двойного слепого 
периода лечения длительностью 
24 недели у пациентов, рандомизи-
рованных в группу ликсисенатида, 
уровень HbА1с снизился на 1,7% 
(рис. 4). В отношении постпранди-
альной гликемии в группе ликси-
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Рис. 4. Снижение уровня HbA1c в исследовании GetGoal-Duo 1 за 12 недель 
терапии инсулином гларгин в комбинации с метформином 
и тиазолидиндионами или без них (А) и 24 недели аналогичной терапии 
с добавлением ликсисенатида или плацебо (Б)

Таблица 2. Рандомизированные клинические исследования ликсисенатида в комбинации с базальным инсулином

Исследование Исходный HbA1с 
в группе плацебо/
ликсисенатида, %

Фоновая терапия Длительность Количество пациентов 
в группе плацебо/ 
ликсисенатида, абс. число

GetGoal-L 8,4/8,4 Базальный инсулин ± метформин 24 недели + продление 167/329

GetGoal-L-Asia 8,65/8,5 Базальный инсулин ± сульфонилмочевина 24 недели + 3 дня 
контрольного наблюдения

157/154

GetGoal-Duo 1 7,7/7,7 Лантус + метформин ± тиазолидиндионы 24 недели + 3 дня 
контрольного наблюдения

223/223
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сенатида отмечено снижение 
на 3,1 ммоль/л, в группе плацебо – 
на 0,1 ммоль/л. 
Кроме того, в  комбинации с  ба-
зальным инсулином и  метфор-
мином или сульфонилмочевиной 
ликсисенатид в дозе 20 мкг один 
раз в сутки оказывал благоприят-
ный эффект на массу тела. В  ис-
следовании GetGoal-L на фоне его 
приема отмечено снижение массы 
тела в среднем на 1,8 кг, что было 
значимо по сравнению со сниже-
нием массы тела на фоне приема 
плацебо – -0,5 кг (р < 0,0001).
В  исследовании GetGoal-L-Asia 
в  результате применения лик-
сисенатида масса тела в  сред-
нем уменьшилась на  0,38 кг, что 
не было статистически значимым 
по сравнению с плацебо – +0,06 кг 
(р < 0,09) [16]. 
В  исследовании GetGoal-Duo 1, 
наоборот, у  пациентов, получав-
ших ликсисенатид, зафиксировано 
повышение массы тела в среднем 
на 0,28 кг, что было статистически 
значимо ниже, чем в группе плаце-
бо (+1,16 кг) (р = 0,0012). 
Таким образом, ликсисенатид 
в  комбинации с  базальным ин-
сулином клинически значимо 
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и стойко снижает уровень HbA1c, 
выгодно изменяет массу тела. 
Необходимо отметить, что новое 
положение Американской диабе-
тической ассоциации/Европей-
ской  ассоциации по  изучению 
сахарного диабета одобряет до-
бавление АР ГПП-1 к терапии ба-
зальным инсулином.

Побочные эффекты ликсисенатида 
Наиболее частыми побочными яв-
лениями, связанными с приемом 
ликсисенатида, являются тошнота 
и рвота, как правило низкой или 
средней интенсивности. На рисун-
ке 5 представлена частота возник-
новения тошноты у  пациентов, 
принимавших ликсисенатид, со-
гласно данным европейского от-
чета по оценке препарата за 2013 г. 
Начало и пик этих явлений при-
ходились на  первые три неде-
ли терапии, далее их интенсив-
ность сокращалась. Практически 
80% пациентов, имевших эпизоды 
тошноты или рвоты, не прерыва-
ли терапию. 
Частота возникновения кли-
нически выраженной  гипогли-
кемии была незначительной. 
В  случае монотерапии клини-

чески выраженная  гипогли-
кемия (определена как  группа 
связанных с гипогликемией симп-
томов, сопровождающихся сни-
жением концентрации  глюкозы 
в  крови < 3,3  ммоль/л) зафикси-
рована у 1,7% участников группы 
ликсисенатида и у 1,6% участни-
ков группы плацебо. При исполь-
зовании в комбинации с метфор-
мином (GetGoal-M) такие случаи 
отмечались у  трех из  161 (1,9%), 
четырех из  161 (2,5%) участни-
ков  групп одноэтапной и  двух-
этапной титрации ликсисенатида 
и  одного из  160 (0,6%) участни-
ков группы плацебо.
При добавлении к терапии ликси-
сенатидом препаратов сульфонил-
мочевины частота  гипогликемии 
увеличивалась за счет  глюкозо-
независимой стимуляции секре-
ции инсулина последними. Так, 
в исследовании GetGoal-S частота 
эпизодов клинически выражен-
ной гипогликемии в группе ликси-
сенатида была выше, чем в группе 
плацебо, – 15,3 против 12,3%. 
Приведенные данные подтверж-
дают ограниченный риск  разви-
тия  гипогликемии при приеме 
ликсисенатида [19].  
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According to the most conservative estimate, around 20% of global adult human population suffer 
from impaired carbohydrate metabolism of various intensity. It was found that even impaired glucose 
tolerance similar to diabetes mellitus may facilitate to development of complications primarily vascular 
complications. Due to the fact that efficacious and safe glycemia control may postpone or even prevent 
complications related to diabetes mellitus, special attention is paid to groups of anti-diabetic drugs able 
to regulate blood glucose level by acting on secretion of insulin and glucagon depending on glucose level 
in the blood. Among them, a prandial glucagon-like peptide-1 receptor agonist lixisenatide belongs 
to this group. Results obtained assessing efficacy and tolerability of lixisenatide administered during 
various treatment protocols are presented in the paper. 
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Эпидемиология 
сердечно-сосудистой патологии 
и сахарного диабета типа 2
Патология сердечно-сосудис-
той системы является причиной 
около 30% летальных исходов во 
всем мире [1].
После пика смертей от сердечно-
сосудистых заболеваний, достиг-
нутого в  1968  г., их число к  на-
стоящему времени значительно 
снизилось [2]. Основываясь 
на статистических данных [3–6], 
E.S. Ford и соавт. установили, что 
снижение на 47% смертей от ише-
мической болезни сердца (ИБС) 
в США с 1980 по 2000 г. было свя-
зано с  достижениями в  области 
методов лечения, включая тера-
пию острого коронарного синдро-
ма и сердечной недостаточности, 
приблизительно на 44% – с умень-
шением таких факторов риска, 
как  гиперхолестеринемия, арте-
риальная  гипертензия, курение. 
Однако положительные резуль-

таты были уравновешены возрос-
шей частотой сахарного диабета 
(СД) типа 2 и экзогенно-консти-
туционального ожирения [7].
В  отличие от  США эпидемия 
сердечно-сосудистых патологий 
в мире продолжает стремительно 
распространяться. Смертность 
от них в развивающихся странах 
в два раза выше, чем в развитых 
[1]. При этом в государствах с низ-
ким и средним доходом на душу 
населения распространенность 
факторов сердечно-сосудистого 
риска, особенно курения и ожи-
рения, увеличивается [8].
Влияние СД  на  риск развития 
сердечно-сосудистых заболе-
ваний хорошо изучено. Еще 
в  Framingham Heart Study до-
казано, что частота сердечно-
сосудистой патологии среди 
мужчин с СД в два раза выше, чем 
у мужчин без СД. Среди женщин 
это соотношение увеличивает-
ся – 3:1 [9]. По данным Copenhagen 

City Heart Study, риск  развития 
инфаркта миокарда среди пациен-
тов с СД в два-три раза выше, чем 
у пациентов без СД, вне зависи-
мости от наличия других факто-
ров сердечно-сосудистого риска 
(например, артериальной гипер-
тензии) [10].
Необходимо отметить, что совре-
менные данные об эпидемиологии 
СД и его связи с развитием сер-
дечно-сосудистых заболеваний 
получены в  ходе исследований, 
проведенных в странах с населе-
нием преимущественно европео-
идной расы. Однако в последнее 
время появились работы, охваты-
вающие разные этнические и ра-
совые группы.
H. King и  соавт. на  основании 
базы данных Всемирной органи-
зации здравоохранения, а также 
демографических прогнозов 
Организации Объединенных 
Наций проанализировали рас-
пространенность СД  в  мире. 
Установлено, что распростра-
ненность СД на душу населения 
ниже в развивающихся странах, 
чем в развитых, и данная ситуа-
ция будет сохраняться как мини-
мум до 2025 г. В то же время если 
в 1995 г. число больных СД в раз-
вивающихся странах составляло 
62%, то в 2025 г. оно увеличится до 
75% [11]. 
В  исследовании INTERHEART, 
включавшем пациентов из 52 стран, 
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оценивалась связь между ин-
фарктом миокарда и  множеством 
факторов риска, включая СД, гео-
графический регион, этническое 
происхождение, пол, возраст и т.д. 
Диабет оказался одним из  девя-
ти факторов, которые оказывали 
значительное влияние на  частоту 
развития инфаркта миокарда во 
всех возрастных, половых, расо-
вых группах [12].
СД непосредственно связан с по-
вышенным риском сердечно-
сосудистой смерти и  развития 
сердечно-сосудистых патологий, 
таких как ишемическая болезнь 
сердца, застойная сердечная недо-
статочность [13] и фибрилляция 
предсердий [14]. 
Связь между уровнем  гликемии 
и  диастолической дисфункцией 
миокарда, фибрилляцией пред-
сердий по-прежнему остает-
ся предметом дискуссий. Связь 
между  гипергликемией и  атеро-
склеротическим поражением сосу-
дов, наоборот, является централь-
ным объектом фундаментальной 
науки, эпидемиологических и кли-
нических исследований [15].

Патогенез сердечно-сосудистых 
заболеваний при сахарном 
диабете типа 2 
Одна из основных причин макро-
сосудистых осложнений у  боль-
ных СД – атеросклероз, который 
приводит к  сужению просвета 
коронарных, а также перифериче-
ских артерий [16].
Ме таболическ ие изменени я 
(хроническая  гипергликемия, 
дислипидемия и  инсулиноре-
зистентность), сопровождающие 
СД, способствуют поражению 
артериальной стенки. Наруша-
ются функции нескольких типов 
клеток, включая клетки эндоте-
лия,  гладкомышечных клеток, 
тромбоцитов. Как следствие, об-
разуются атеросклеротические 
бляшки [17].
Эндотелиальные клетки крове-
носных сосудов синтезируют ряд 
важных биоактивных веществ, 
таких как оксид азота (NO) и ре-
активные формы кислорода, про-
стагландины, эндотелин и ангио-
тензин II. Последние регулируют 

функцию и  строение кровенос-
ных сосудов. 
Оксид азота обладает мощным 
сосудорасширяющим эффектом 
и является ключевым звеном со-
судосуживающей функции эндо-
телия. Кроме того, он подавляет 
активацию тромбоцитов, ограни-
чивает воспаление за счет сниже-
ния адгезии лейкоцитов к эндоте-
лию и их миграцию в сосудистую 
стенку, уменьшает пролиферацию 
и  миграцию сосудистых  гладко-
мышечных клеток [18–20]. Таким 
образом оксид азота препятствует 
атерогенезу.
При СД  ухудшается эндотелий-
зависимая (NO-опосредованная) 
вазодилатация [21, 22]. Известно 
несколько механизмов снижения 
выработки оксида азота эндоте-
лием кровеносных сосудов.
В  результате  гипергликемии 
блокируется активация эндоте-
лиальной NO-синтазы (eNOS) 
и  повышается продукция ак-
тивных форм кислорода (осо-
бенно супероксидного аниона 
(О2-)) в гладкомышечных клетках 
и клетках эндотелия, что в свою 
очередь снижает выработку ок-
сида азота и его активность [23]. 
Супероксидный анион соединя-
ется с оксидом азота. В результате 
образуется токсичный ион перок-
синитрита (ONOO-), который раз-
рывает eNOS, окисляя его кофак-
тор – тетрагидробиоптерин [24].
Инсулинорезистентность также 
способствует снижению выра-
ботки оксида азота. Она приво-
дит к  чрезмерному высвобожде-
нию свободных жирных кислот 
из  жировой ткани [25]. Свобод-
ные жирные кислоты активируют 
сигнальный фермент  – протеин-
киназу С, подавляют фосфатиди-
линозитол-3-киназу, а также сти-
мулируют выработку реактивных 
форм кислорода, что в  совокуп-
ности нарушает продукцию окси-
да азота либо снижает его актив-
ность.
Помимо усиления атерогенеза 
при СД  повышается нестабиль-
ность бляшек. С одной стороны, 
увеличивается выработка эндоте-
лиальными клетками цитокинов, 
которые в свою очередь снижают 

синтез коллагена de novo гладко-
мышечными клетками [26]. С дру-
гой  – повышается продукция 
матриксной металлопротеиназы, 
разрушающей коллаген. В резуль-
тате снижения синтеза и повыше-
ния распада коллагена увеличива-
ется риск разрыва бляшки и, как 
следствие, тромбообразования.
При СД увеличивается синтез ва-
зоконстрикторов, в  первую оче-
редь эндотелина 1. Эндотелин 1 
активирует рецепторы эндотели-
на А, вызывающие вазодилатацию. 
Эндотелин 1 также способствует 
повышению реабсорбции натрия 
и  воды в  почечных канальцах, 
стимулирует ренин-ангиотензи-
новую систему и влияет на гипер-
трофию гладкомышечных клеток 
кровеносных сосудов [27]. 
Роль других вазоактивных ве-
ществ, таких как простаноиды 
и ангиотензин II, в развитии па-
тологических процессов, про-
исходящих при СД, продолжает 
изучаться [28, 29].

Механизм действия статинов
Сказанное выше позволяет ут-
верждать, что прием статинов при 
СД  – это необходимость. Отказ 
от них может значительно ухуд-
шить общий прогноз.
Статины действуют посредством 
конкурентного ингибирования 
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3-гидрокси-3-метил-глютарил-ко-
фермента А редуктазы (ГМГ-КоА-
редуктазы). Поскольку статины 
подобны ГМГ-КоА на молекуляр-
ном уровне, они занимают его 
место в ферменте, подавляя спо-
собность продуцировать мева-
лонат. Мевалонат  – следующий 
участник в  цепи реакций, при-
водящих к  синтезу холестерина, 
а также ряда других соединений 
[30]. Снижение выработки мева-
лоната становится одной из при-
чин уменьшения уровня холесте-
рина в крови.
Некоторые так называемые ес-
тественные статины (симвас-
татин, правастатин и  ловаста-
тин) синтезируются с  помощью 
плесневых  грибов Penecillium 
и  Aspergillus в  качестве вторич-
ных метаболитов. Скорее всего, 
в  природных условиях синтези-
руемые статины помогают вы-
шеуказанным организмам в кон-
курентной борьбе с  бактериями 
и  другими  грибами: ингибируя 
ГМГ-КоА-редуктазу, они мешают 
их нормальной жизнедеятельнос-
ти [31].
В организме статины блокируют 
каскад биосинтеза холестерина 
в печени [32]. Это имеет большое 
значение, поскольку большая 
часть циркулирующего в  орга-
низме холестерина имеет эндоген-
ное происхождение и лишь незна-
чительная  – поступает с  пищей. 
Когда снижается количество син-
тезируемого в печени холестери-
на, снижается и  его общий уро-
вень в крови.
Считается, что биосинтез холес-
терина происходит в  основном 
в ночное время [33]. Именно по-
этому статины с коротким перио-
дом полураспада обычно прини-
маются на  ночь. Эффективность 
такого режима применения под-
тверждают и данные ряда иссле-
дований: снижение липопротеи-
нов низкой плотности (ЛПНП) 
и общего холестерина было более 
выражено в  случае приема сим-
вастатина на  ночь по  сравнению 
с утренним приемом [34, 35]. По-
добный эффект не  наблюдался 
при приеме статина длительного 
действия – аторвастатина [36].

В  то же время в  исследованиях 
с участием животных при сниже-
нии уровня холестерина в крови 
наблюдается компенсаторное 
увеличение рецепторов ЛПНП 
в клетках печени [37]. Достигает-
ся это с  помощью протеаз, рас-
щепляющих мембраносвязанный 
SREBP (Sterol Regulatory Element-
Binding Protein – белок, связыва-
ющий стериновый регуляторный 
элемент). Последний мигрирует 
к ядру и стимулирует продукцию 
ряда белков, в том числе рецепто-
ров ЛПНП. Синтезированные ре-
цепторы ЛПНП мигрируют к мем-
бране гепатоцита, где отвечают за 
связывание ЛПНП и  липопро-
теинов очень низкой плотности. 
В печени они трансформируются 
в желчные соли, которые в даль-
нейшем выводятся из организма.
Статины препятствуют продук-
ции не  только холестерина, но  и 
специфических пренилированных 
белков. 
S.R. Spindler и  соавт. показали, 
что терапия статинами увеличи-
вает продолжительность жизни 
и улучшает сердечную функцию 
у  дрозофил за счет подавления 
специфического пренилирования 
белков. Был сделан вывод: сниже-
ние пренилирования может улуч-
шать сердечную функцию и про-
должительность жизни у высших 
многоклеточных. Этим объясня-
ется плейотропное (не связанное 
с обменом холестерина) воздейст-
вие статинов на  сердечно-сосу-
дистую систему [38], в частности 
улучшение эндотелиальной функ-
ции [39].

Влияние разных статинов 
на показатели углеводного 
обмена
Ингибиторы ГМГ-КоА-редукта-
зы – наиболее широко назначае-
мые препараты пациентам с сер-
дечно-сосудистой патологией [40]. 
Несмотря на то что большинство 
больных достаточно хорошо пере-
носят статины, получены данные 
о неожиданных побочных эффек-
тах этой группы препаратов [41], 
в частности увеличение частоты 
случаев впервые диагностирован-
ного СД типа 2 [42].

Клинические исследования де-
монстрируют противоречивые 
результаты относительно уров-
ня гликемии и частоты развития 
СД у пациентов, получавших ста-
тины [43]. В связи с этим следует 
быть осторожными в интерпрета-
ции этих данных [44].
Большинство анализируемых 
работ изначально не ставили цели 
выявить СД типа 2, следовательно, 
не было достаточной статистиче-
ской мощности, чтобы оценить 
полученный результат. Кроме 
того, различалась выборка паци-
ентов в  исследованиях, а  значит, 
факторы риска развития заболе-
вания.
Тем не менее полученных данных 
достаточно, чтобы предположить: 
разные статины оказывают раз-
ное влияние на углеводный обмен 
и не всегда это влияние отрица-
тельно [45].

Аторвастатин
В  ряде исследований зафик-
сирована достоверная прямая 
связь между дозой аторваста-
тина (10, 20, 40 и 80 мг) и уров-
нем  гликированного  гемогло-
бина (HbA1c), а также обратная 
связь с чувствительностью тка-
ней к инсулину [46, 47]. В иссле-
дованиях IDEAL и  ASCOT-LLA 
зафиксировано незначитель-
ное увеличение относительных 
шансов (ОШ) развития СД у па-
циентов, получавших аторва-
статин [48–50]. Анализ статис-
тических данных клинических 
исследований SPARCL подтвер-
дил, что частота диагностиро-
вания СД  типа  2  выше у  паци-
ентов, получавших 80 мг/сут 
аторвастатина, по  сравнению 
с  пациентами, получавшими 
плацебо (ОШ  1,37  при 95%-ном 
доверительном интервале (ДИ) 
1,08–1,75) [51]. В  исследовании 
TNT отмечена зависимость 
частоты впервые выявленного 
СД типа 2 от дозы получаемого 
препарата. Так, у больных, при-
нимавших 80 мг/сут аторваста-
тина, данный показатель незна-
чительно, но  все же был выше, 
чем у  больных, принимавших 
10 мг/сут [51].
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Розувастатин
В  исследовании JUPITER при 
сравнении двух групп пациентов, 
получавших 20 мг розувастатина 
и  плацебо, в  первой  группе за-
фиксировано статистически зна-
чимое увеличение количества со-
общений о впервые выявленном 
СД типа 2 (р = 0,01) [52]. Резуль-
таты исследования CORONA сви-
детельствуют о недостоверности 
риска развития диабета при при-
еме розувастатина (ОШ 1,15 (95% 
ДИ 0,91–1,44)) [53].

Симвастатин
В  исследовании HPS прием сим-
вастатина в  дозе 40 мг/сут ассо-
циировался с  незначительной 
тенденцией к увеличению частоты 
развития СД  (ОШ 1,14 (95% ДИ 
0,98–1,33)) [54]. Согласно данным 
исследования SEARCH, риск раз-
вития заболевания при приеме 
симвастатина в дозе 80 мг/сут не-
значительно превышал аналогич-
ный риск  при приеме препарата 
в дозе 20 мг/сут (ОШ 1,07 (95% ДИ 
0,95–1,19)) [55]. Изучалось также 
влияние симвастатина на  чувст-
вительность тканей к  инсулину. 
Последняя уменьшалась при уве-
личении дозы препарата (10, 20, 
40 и 80 мг) по сравнению с плаце-
бо [56].

Правастатин
Неожиданный эффект правастати-
на был обнаружен в исследовании 
WOSCOPS: в отличие от перечис-
ленных выше статинов он снижал 
риск  развития СД  типа 2 на  30% 
(ОШ 0,70 (95% ДИ 0,50–0,99)) 
[57]. Недостатком данной рабо-
ты были нестандартные критерии 
диагностирования СД – гликемия 
натощак > 126 мг/дл (7 ммоль/л). 
При использовании более строгих 
критериев оказалось, что поло-
жительный эффект правастатина 
преувеличен [58]. Отличием дан-
ного исследования от  других по-
добных исследований было то, что 
не учитывались данные пациенток, 
а также низкий индекс массы тела 
участников – в среднем 25,9 кг/м2 
(против 27 кг/м2) [52, 53]. 
Значимого эффекта (ни  отрица-
тельного, ни  положительного) 

правастатина на  риск развития 
СД не выявлено и в работе LIPID 
(ОШ 0,95 (95% ДИ 0,77–1,16)) [59].
Однако противоположные ре-
зультаты получены в  исследова-
нии PROSPER: у пожилых пациен-
тов на фоне приема правастатина 
частота развития СД  выросла 
на  32% (ОШ 1,32 (95% ДИ 1,03–
1,69)), особенно среди лиц с  ме-
таболическим синдромом [60]. 
На сегодняшний день это единс-
твенное объемное исследование, 
указывающее на  значительный 
отрицательный эффект праваста-
тина.
Другие работы не  фиксировали 
отрицательного эффекта пра-
вастатина в  отношении риска 
развития СД  и/или ухудшения 
показателей углеводного обмена. 
Основываясь на полученных ре-
зультатах, Управление по  сани-
тарному надзору за качеством пи-
щевых продуктов и медикаментов 
США в  феврале 2012  г.  обязало 
добавить информацию о  риске 
развития СД  типа 2 в  аннота-
ции ко  всем ингибиторам ГМГ-
КоА-редуктазы, представленным 
на  американском рынке, за ис-
ключением правастатина [61, 62].

Питавастатин
Питавастатин является относи-
тельно новым и  недостаточно 
изученным препаратом (открыт 
и  зарегистрирован в  Японии 
в  2003  г., допущен к  обороту 
в  США в  2009  г.,  в Великобри-
тании в  2010  г.). Тем не  менее 
многочисленные исследования 
указывают на нейтральный, в от-
дельных случаях даже положи-
тельный эффект препарата на уг-
леводный обмен. Исследование 
долговременной эффективности 
и  переносимости питавастатина 
по  сравнению с  аторвастатином 
у пациентов с СД типа 2 не выяви-
ло существенных различий в их 
влиянии на уровень ЛПНП, одна-
ко в отличие от аторвастатина пи-
тавастатин не оказывал значимо-
го эффекта на уровень гликемии 
натощак [63].
В  ретроспективном анализе при 
сравнении эффекта трехмесячно-
го курса аторвастатина 10 мг/сут, 

правастатина 10 мг/сут и  пита-
вастатина 2 мг/сут на показатели 
углеводного обмена у  больных 
СД показано, что только аторва-
статин значительно ухудша-
ет уровень  гликемии натощак 
и HbA1c. В отношении двух дру-
гих статинов подобных эффектов 
не наблюдалось [64].
При изучении эффективности 
и  безопасности Ливало (иссле-
дование LIVES) пациенты с  ги-
перхолестеринемией полу ча-
ли питавастатин в  дозе 1, 2 или 
4 мг/сут на протяжении пяти лет. 
Установлено, что питавастатин 
способствовал значительному 
снижению уровня HbA1c у боль-
ных СД [65].
В  одном из  последних исследо-
ваний пациенты старше 65 лет 
с  первичной  гиперлипидемией 
и  смешанной дислипидемией 
получали питавастатин (1, 2 или 
4 мг) или правастатин (10, 20 или 
40 мг). Существенных различий 
в динамике уровня гликемии на-
тощак после 12 недель терапии 
между группами не выявлено [66]. 
Влияние на  показатели уров-
ня глюкозы натощак у пациентов 
с  метаболическим синдромом 
и  множественными факторами 
риска развития СД типа 2 не за-
фиксировано и при приеме пита-
вастатина и правастатина в тече-
ние шести месяцев [67].
В  12-недельном двойном слепом 
рандомизированном исследова-
нии INTREPID 252 ВИЧ-инфици-

Питавастатин является относительно 
новым и недостаточно изученным 
препаратом (открыт и зарегистрирован 
в Японии в 2003 г., допущен к обороту 
в США в 2009 г., в Великобритании 
в 2010 г.). Тем не менее многочисленные 
исследования указывают 
на нейтральный, в отдельных случаях 
даже положительный эффект препарата 
на углеводный обмен
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рованных пациента получали 4 мг 
питавастатина или 40 мг правас-
татина. В обеих группах не отме-
чено значимого влияния терапии 
на  уровень  гликемии натощак 
и/или HbA1c. Однако в  группе 
получавших питавастатин сни-
жение ЛПНП оказалось более вы-
раженным [68].
Аналогичные результаты полу-
чены и в исследовании PREVAIL 
US, в  котором сравнивалась эф-
фективность приема 4 мг пита-
вастатина и  40 мг правастатина 
у пациентов с первичной гипер-
липидемией и смешанной дисли-
пидемией [69].
Следовательно, значимая разница 
между правастатином и питавас-
татином в  отношении влияния 
на показатели углеводного обмена 
отсутствует. 
При сравнении других статинов 
с питавастатином преимущество 
последнего оказалось явным. Так, 
в ходе 12-недельного мультицент-
рового двойного слепого рандоми-
зированного исследования, вклю-
чавшего пациентов с  СД  типа  2 
и  дислипидемией, в  группе, по-
лучавшей 4 мг питавастатина, из-
менений показателей углеводного 
обмена зафиксировано не  было. 
В то же время в группе, получав-
шей 20 мг аторвастатина, выявле-
но достоверное ухудшение глике-
мии натощак [70].
В другом аналогичном исследова-
нии, в ходе которого сравнивали 
эффекты питавастатина в  дозе 
4 мг и симвастатина в дозе 40 мг 
у  пациентов с  гиперлипидемией 
и двумя и более факторами риска 
развития коронарной недоста-
точности, прием питавастатина 
не  ассоциировался с  ухудшени-
ем показателей углеводного об-
мена ни  к  12-й  неделе терапии 
(-0,03  мг/дл (0,0016  ммоль/л), 
р = 0,963), ни  к 56-й  (2,2 мг/дл 
(0,12 ммоль/л), р = 0,060). На фоне 
приема симвастатина  глике-
мия натощак к  12-й неделе тера-
пии не  увеличилась (-1,40 мг/дл 
(0,78  ммоль/л), р = 0,209), одна-
ко к  56-й неделе зафиксировано 
значительное повышение ука-
занного показателя  – 7,5 мг/дл 
(0,42 ммоль/л), р = 0,0001 [71].

Большая часть данных о  поло-
жительном влиянии питава-
статина на параметры гликемии 
была получена из относительно 
небольших ретроспективных 
и/или одноцентровых иссле-
дований. Поэтому для их под-
тверждения было проведено 
открытое проспективное рандо-
мизированное контролируемое 
исследование J-PREDICT, в  ко-
тором изучалась связь между 
приемом питавастатина и  раз-
витием СД  типа 2. Пациенты 
с  нарушением толерантности 
к  глюкозе (n = 1269) были ран-
домизированы на  две  группы. 
Пациентам первой группы было 
рекомендовано изменить образ 
жизни (устранение факторов 
риска развития СД типа 2) и при-
нимать 1–2  мг питавастатина, 
второй группы – только первое. 
Предварительные результаты ис-
следования свидетельствуют, что 
прием питавастатина в  сочета-
нии с изменением образа жизни 
ассоциируется с  более  низким 
риском развития СД типа 2 [72].

Возможные причины влияния 
статинов на показатели 
углеводного обмена
Большинство липофильных ле-
карств метаболизируется в  пе-
чени посредством семейства ци-
тохрома (Cytochrome – CYP) Р450. 
Статины не  являются исключе-
нием. Симвастатин и  аторваста-
тин утилизируются посредством 
CYP3A4, флувастатин – CYP2C9. 
Несмотря на то что питавастатин 
является липофильным препара-
том, только небольшая его часть 
метаболизируется CYP. Питава-
статин подвергается быстрой глю-
куронидации ферментами, после 
чего приобретает инактивную 
лактонную форму – в результате 
отщепления  глюкуроновой кис-
лоты [73–75]. Метаболизм пита-
вастатина посредством CYP2C9 
настолько незначителен, что им 
можно пренебречь [75]. Употреб-
ление грейпфрутового сока (инги-
битора CYP3A4) при приеме 4 мг 
питавастатина и  20 мг аторва-
статина (липофильного статина) 
приводит к повышению показате-

ля «концентрация – время»: для 
аторвастатина – на 83%, питава-
статина – на 13% [76].
Показано также, что в  отличие 
от других липофильных статинов 
питавастатин не ингибирует ме-
таболизм других веществ посред-
ством CYP [77].
Таким образом, метаболические 
эффекты питавастатина анало-
гичны таковым у гидрофильных 
статинов (правастатина и розува-
статина) [78].
Достаточно распространено мне-
ние, что различия в  эффектах 
ингибиторов ГМГ-КоА-редук-
тазы на  параметры углеводно-
го обмена обусловлены именно 
различиями метаболизма гидро- 
и липофильных статинов. Следо-
вательно,  гидрофильные стати-
ны более предпочтительны, чем 
липофильные. Это подтверждает 
и отсутствие убедительных дан-
ных о  нарушении углеводного 
обмена на  фоне приема  гидро-
фильного правастатина и  гид-
рофилоподобного питаваста-
тина. Однако такой результат 
не наблюдается при применении 
розувастатина, который являет-
ся  гидрофильным препаратом 
[79]. Данный вопрос требует 
дальнейшего изучения.

Заключение
Существенные преимущества 
применения статинов у  пациен-
тов с  сердечно-сосудистым рис-
ком делают их препаратами номер 
один в  комплексном лечении 
больных СД. Результаты исследо-
ваний показывают, что при выбо-
ре гиполипидемической терапии 
предпочтение следует отдавать 
правастатину и  питавастатину. 
Оба препарата  гарантированно 
не ухудшают показатели глюкозы 
крови и/или HbA1c. Однако в Рос-
сии правастатин широко не при-
меняется, а питавастатин не заре-
гистрирован.
Учитывая, что польза от приема 
статинов превышает потенциаль-
ный риск ухудшения параметров 
углеводного обмена, применение 
доступных для нашей страны ста-
тинов обязательно у  пациентов 
с СД.  
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Конгресс «Эндокринология Северо-Запада Роcсии – 2015»

Гипотироксинемия и синдром поликистозных 
яичников: современный взгляд на проблему
В рамках конгресса «Эндокринология Северо-Запада Роcсии – 2015» (Санкт-Петербург, 
18–20 июня) состоялся симпозиум, организованный при поддержке компании Merck. Ведущие 
эндокринологи страны рассмотрели актуальные вопросы эндокринологии – диагностику и лечение 
гипотироксинемии и синдрома поликистозных яичников. 

Гипотироксинемия: биохимический, клинический 
и лабораторный феномен

Профессор  
В.В. Фадеев

Заведующий кафедрой эндо-
кринологии лечебного фа-
культета Первого Московско-

го государственного медицинского 
университета им. И.М. Сеченова, 
председатель Московской ассоциа-
ции эндокринологов, председатель 
секции по заболеваниям щитовид-
ной железы Российской ассоциа-
ции эндокринологов, д.м.н., про-
фессор Валентин Викторович 
ФАДЕЕВ в  своем докладе затро-
нул вопросы диагностики и  ле-
чения  гипотироксинемии. Вы-
ступающий отметил, что 180 лет 
назад была опубликована статья 
Роберта Джеймса Грейвса (Robert 
James Graves) о  системном ауто-
иммунном заболевании, которое 
развивалось вследствие выработ-
ки антител к  рецептору тирео-
тропного гормона (ТТГ) и клини-
чески проявлялось поражением 
щитовидной железы. 100 лет назад 
Эдвард Кендалл (Edward Kendall) 

в процессе эксперимента выделил 
чистый гормон щитовидной желе-
зы в кристаллическом виде, полу-
чив препарат, который с тех пор ак-
тивно используется в клиниче ской 
практике для лечения нарушений 
функции щитовидной железы. 
Гипотироксинемию можно рас-
сматривать с нескольких позиций – 
биологической, клинической и ла-
бораторной. С биологической точки 
зрения гипотироксинемия – состо-
яние, развивающееся вследствие 
дефицита тиреоидных  гормонов. 
Тироксин (тетрайодтиронин – Т4) – 
универсальный тиреоидный  гор-
мон, регулирующий процесс по-
требления клеткой кислорода. 
Однако при дефиците этого  гор-
мона в  организме уменьшается 
не только потребление кислорода. 
Снижаются также скорость окис-
лительного процесса, синтез аде-
нозинтрифосфата. Как следствие, 
наступает  гипоэнергетическое 
состояние организма, нарушается 
функциональная и пролифератив-
ная активность клетки. Гормон 
влияет на все виды обмена веществ 
и функцию всех органов и систем 
организма.
Диагностика  гипотироксинемии 
основывается на клинических ла-
бораторных исследованиях, пред-
полагающих прямое определение 
уровня Т4 (общий и  свободный 

Т4) и непрямую оценку тканевых 
эффектов Т4 (ТТГ, периферичес-
кие маркеры эффектов тиреоид-
ных  гормонов). Однако доступ-
ные иммунометрические методы 
определения уровня свободного Т4 
не всегда точны, поскольку не пре-
дусматривают физического разде-
ления свободного гормона и свя-
занного и  зависят от  изменений 
уровня связывающих белков. При 
избытке белков уровень свободно-
го Т4 понижается, при дефиците – 
повышается. 
Часто выявляется существенная 
вариабельность результатов оцен-
ки уровня свободного Т4 разными 
методами в период беременности. 
В  исследовании, в  котором уро-
вень свободного Т4 оценивали 
с помощью девяти различных им-
мунометрических тестов, а также 
равновесного диализа, показано, 
что у  части женщин без каких-
либо признаков патологии щито-
видной железы и при нормальном 
значении ТТГ уровень свободного 
Т4 на поздних сроках гестации был 
значительно снижен1. 
Следует отметить, что с несовер-
шенством рутинных методов оп-
ределения свободного Т4 связано 
такое состояние беременных, как 
изолированная  гестационная  ги-
потироксинемия. Это означает, 
что во время беременности при 

1 Sapin R., D'Herbomez M., Schlienger J.L. Free thyroxine measured with equilibrium dialysis and nine immunoassays decreases in late pregnancy // Clin. Lab. 2004. 
Vol. 50. № 9–10. P. 581–584.
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Возраст ≤ 70 лет Возраст > 70 лет

ТТГ < 10 мЕд/л ТТГ < 10 мЕд/лТТГ ≥ 10 мЕд/л ТТГ ≥ 10 мЕд/л 

Симптомы гипотиреоза Лечение L-T4 

Наблюдение, 
повторное 

исследование 
ТТГ через 

шесть месяцев

Трехмесячная 
пробная терапия 

L-T4 и ее 
продолжение 

при 
положительной 

динамике

Наблюдение, 
повторное 

исследование 
ТТГ через шесть 

месяцев

Применение L-T4 
при выраженных 

симптомах 
и высоком 
сердечно-

сосудистом риске

Нет Да

нормальном значении ТТГ выяв-
ляют сниженный уровень свобод-
ного Т4. 
Согласно клиническим рекоменда-
циям Американской тиреоидной 
ассоциации лечение при изолиро-
ванной гипотироксинемии в пери-
од беременности нецелесообразно2. 
Определение в  сыворотке крови 
уровня ТТГ высокочувствитель-
ными методами признано самым 
распространенным способом 
оценки тиреоидной функции. ТТГ 
вырабатывается гипофизом и ре-
гулирует выработку гормонов щи-
товидной железы (Т4 и трийодти-
ронина – Т3) по системе обратной 
связи, которая позволяет поддер-
живать стабильную концентра-
цию этих гормонов в крови. Осо-
бое значение имеет референсный 
диапазон, поскольку от  него за-
висят точность и  надежность 
анализа уровня ТТГ как диагнос-
тического инструмента. Сегодня 
референсный диапазон для ТТГ 
в  разных  группах больных об-
суждают многие специалисты. 
Эта дискуссия началась в середи-
не 1990-х гг., когда были опубли-
кованы результаты британского 
популяционного исследования, 
продемонстрировавшие, что у лиц 
с ТТГ более 2 мЕд/л увеличивается 
риск развития гипотиреоза.
В  американском исследовании 
уровень ТТГ 2,5–4 мЕд/л выявлен 
у 5% взрослых обследованных лиц. 
У  большинства пациентов (95%) 
зафиксирован относительно низ-
кий уровень ТТГ – 0,45–2,5 мЕд/л3.
Таким образом, необходимо интер-
претировать итоги гормональных 
исследований с учетом факторов, 
влияющих на результаты. 
Периферический дефицит тире-
оидных  гормонов может играть 
важную роль в расхождении между 
клинической картиной гипотирео-
за и нормальным уровнем ТТГ. 

Еще один метод диагностики гипо-
тироксинемии заключается в опре-
делении периферических маркеров 
эффектов тиреоидных  гормонов 
на ткани. Один из них – уровень 
холестерина, отражающий реак-
цию печени на  циркулирующие 
тиреоидные гормоны. В недавних 
американских рекомендациях был 
затронут вопрос об использовании 
периферических тканевых мар-
керов действия тиреоидных  гор-
монов для оценки адекватности 
заместительной терапии первично-
го гипотиреоза. Эксперты не реко-
мендуют в этом случае применять 
тканевые маркеры эффектов тире-
оидных гормонов, за исключением 
научных исследований, поскольку 
подобные параметры обладают 
низкой специфичностью. Однако 
у  больных с  вторичным  гипоти-
реозом, у которых единственным 
контрольным параметром являет-
ся уровень самих тиреоидных гор-
монов, в качестве дополнительных 
методов оценки адекватности за-
местительной терапии можно ис-
пользовать периферические марке-
ры уровня тиреоидных гормонов4. 
Европейская тиреоидная ассо-
циация в  2013  г.  предложила 

рекомендации по  субклиниче-
скому  гипотиреозу. Субклини-
ческий  гипотиреоз  – состояние, 
характеризующееся повышением 
уровня сывороточного ТТГ и нор-
мальными показателями циркули-
рующих в крови Т4 и Т3. Согласно 
рекомендациям, повышение уров-
ня ТТГ может иметь две степени: 
среднюю  – 4,0–10,0 мЕд/л (90% 
популяции) и  высокую  – более 
10,0  мЕд/л. Схемы лечения суб-
клинического  гипотиреоза за-
висят от  уровня ТТГ и  возраста 
пациента. Алгоритм лечения суб-
клинического гипотиреоза Евро-
пейской тиреоидной ассоциации 
представлен на рис. 1.
По  мнению экспертов, для боль-
шинства взрослых пациентов 
целью лечения субклиническо-
го гипотиреоза является стойкое 
поддержание уровня ТТГ в ниж-
ней половине референсного диа-
пазона – 0,4–2,5 мЕд/л5. 
В заключение профессор В.В. Фа-
деев отметил, что эффективным 
средством лечения  гипотиреоза 
является Эутирокс® (левотироксин 
натрия) – синтетический левовра-
щающий изомер тироксина, выпус-
каемый компанией Merck. 

Рис. 1. Алгоритм лечения субклинического гипотиреоза Европейской тиреоидной ассоциации

2 Stagnaro-Green A., Abalovich M., Alexander E. et al. Guidelines of the American thyroid association for the diagnosis and management of thyroid disease during 
pregnancy and postpartum // Th yroid. 2011. Vol. 21. № 10. P. 1081–1125.
3 Hollowell J.G., Staehling N.W., Flanders W.D. et al. Serum TSH, T(4), and thyroid antibodies in the United States population (1988 to 1994): National Health and 
Nutrition Examination Survey (NHANES III) // J. Clin. Endocrinol. Metab. 2002. Vol. 87. № 2. P. 489–499.
4 Jonklaas J., Bianco A.C., Bauer A.J. et al. Guidelines for the treatment of hypothyroidism: prepared by the American Th yroid Association task force on thyroid hormone 
replacement // Th yroid. 2014. Vol. 24. № 12. P. 1670–1751.
5 Pearce S.H., Brabant G., Duntas L.H. et al. 2013 ETA Guideline: Management of Subclinical Hypothyroidism // Eur. Th yroid J. 2013. Vol. 2. № 4. P. 215–228.
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Синдром поликистозных 
яичников (СПКЯ) счита-
ется распространенной 

эндокринной патологией и одной 
из наиболее частых причин беспло-
дия у  женщин репродуктивного 
возраста. Он включает в себя гете-
рогенную  группу  гинекологи-
ческих расстройств с  различной 
степенью яичниковой и  надпо-
чечниковой  гиперандрогенемии. 
О применении метформина в тера-
пии пациентов с СПКЯ рассказала 
директор Института эндокрино-
логии ФГБУ «Федеральный меди-
цинский исследовательский центр 
им. В.А. Алмазова» Минздрава Рос-
сии (Санкт-Петербург),  главный 
внештатный специалист эндокри-
нолог по Северо-Западному феде-
ральному округу, д.м.н., профессор 
Елена Николаевна ГРИНЕВА. Она 
отметила, что СПКЯ характери-
зуется сочетанием хронической 
ановуляции и гиперандрогенемии. 
В последние десятилетия эксперты 
разных стран предложили несколь-
ко подходов к диагностике СПКЯ. 
В 1990 г. Национальным институ-
том здоровья США были утверж-
дены критерии для диагностики 
СПКЯ – хроническая ановуляция, 
клинические и/или биохимиче-
ские признаки  гиперандрогении. 

В 2003 г. Роттердамский консенсус 
утвердил рекомендации для диаг-
ностики СПКЯ, предусматриваю-
щие наличие хотя бы двух из трех 
признаков: олигоменорея и/или 
ановуляция,  гиперандрогения 
(клинические или биохимические 
признаки), ультразвуковые (УЗ) 
признаки поликистозных яични-
ков6. В  2006  г.  эти рекомендации 
были дополнены Ассоциацией 
по изучению избытка андрогенов 
и синдрома поликистозных яични-
ков. Согласно рекомендациям, кри-
терии диагностики СПКЯ основа-
ны на выраженности и сочетании 
таких симптомов, как  гиперанд-
рогенизм (андрогензависимая де-
рмопатия, гирсутизм), повышение 
андрогенов в  крови, дисфункция 
яичников (олиго- и/или ановуля-
ция), УЗ-картина поликистозных 
яичников7. 
Наряду с сочетанием хронической 
ановуляции и гиперандрогенемии 
важным критерием диагностики 
СПКЯ признаны морфологические 
изменения в  яичниках, выявляе-
мые с помощью УЗ-исследования. 
Определение УЗ-признаков поли-
кистоза яичников сформулирова-
но Роттердамским консенсусом. 
Это 12 или более фолликулов диа-
метром 2–9 мм либо увеличенные 
в объеме яичники (более 10 см3)8.
Со временем понятие СПКЯ стало 
мультидисциплинарным. Сегодня 
СПКЯ включает не  только  гине-
кологические, но  и метаболиче-
ские нарушения. После того как 
в 1980 г. была доказана связь между 
СПКЯ и гиперинсулинемией, вни-
мание исследователей привлекла 
роль инсулинорезистентности 
и  гиперинсулинемии в  развитии 
СПКЯ. 

В ходе исследований установлены 
общие характеристики для СПКЯ 
и  метаболического синдрома. 
Можно сказать, что СПКЯ – мета-
болический синдром женщин реп-
родуктивного возраста. 
В ходе исследований отмечена пря-
мая зависимость между наследс-
твенностью, образом жизни, гор-
мона льными изменениями, 
ожирением и уровнями инсулина 
и андрогенов9. 
Кроме того, по мнению ряда иссле-
дователей, существует тесная связь 
между индексом массы тела (ИМТ) 
и инсулинорезистентностью, при-
чем как при избыточной, так и нор-
мальной массе тела. В случае СПКЯ 
инсулинорезистентность реализу-
ется не столько в жировой ткани, 
особенно в отсутствие ожирения, 
сколько на  уровне мышечной 
ткани. Безусловно, избыточный 
вес, в большей степени у женщин 
с  СПКЯ, усиливает инсулиноре-
зистентность, которая имеет пато-
генетическое значение в развитии 
не только метаболических, но и ги-
некологических заболеваний10. 
Таким образом, взаимосвязь СПКЯ 
и метаболических нарушений оче-
видна.
Изучение роли гиперинсулинемии 
и  инсулинорезистентности при 
СПКЯ способствовало внедре-
нию новых терапевтических схем 
на  основе препаратов, улучшаю-
щих чувствительность к инсулину, 
прежде всего метформина (Глю-
кофаж® Лонг, компания-произво-
дитель Merck). Терапевтический 
эффект препарата при СПКЯ – по-
ложительное влияние на такие ме-
таболические параметры, как из-
быточная масса тела, окружность 
талии, нарушения углеводного 

Конгресс «Эндокринология Северо-Запада Роcсии – 2015»

6 Th e Rotterdam ESHRE/ASRM-sponsored PCOS consensus workshop group. Revised 2003 consensus on diagnostic criteria and long-term health risks related to polycystic 
ovary syndrome // Hum. Reprod. 2004. Vol. 19. № 1. P. 41–47.
7 Azziz R., Carmina E., Dewailly D. et al. Th e Androgen Excess and PCOS Society criteria for the polycystic ovary syndrome: the complete task forse report // Fertil. Steril. 
2009. Vol. 91. № 2. P. 456–488.
8 Balen A.H., Laven J.S., Tan S.L., Dewailly D. Ultrasound assessment of the polycystic ovary: international consensus defi nitions // Hum. Reprod. Update. 2003. Vol. 9. 
№ 6. P. 505–514.
9 Misso M.L., Teede H.J. Metformin in women with PCOS, cons. // Endocrine. 2015. Vol. 48. № 2. P. 428–433.
10 Randeva H.S., Tan B.K., Weickert M.O. et al. Cardiometabolic aspects of the polycystic ovary syndrome // Endocr. Rev. 2012. Vol. 33. № 5. P. 812–841.

Метформин. Синдром поликистозных яичников

Профессор  
Е.Н. Гринева
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11 Orio F.Jr., Palomba S., Cascella T. et al. Improvement in endothelial structure and function aft er metformin treatment in young normal-weight women with polycystic 
ovary syndrome: results of a 6-month study // J. Clin. Endocrinol. Metab. 2005. Vol. 90. № 11. P. 6072–6076. 
12 Palomba S., Falbo A., Russo T. et al. Insulin sensitivity aft er metformin suspension in normal-weight women with polycystic ovary syndrome // J. Clin. Endocrinol. 
Metab. 2007. Vol. 92. № 8. P. 3128–3135.
13 Johnson N.P., Stewart A.W., Falkiner J. et al. PCOSMIC: a multi-centre randomized trial in women with PolyCystic Ovary Syndrome evaluating Metformin for Infertility 
with Clomiphene // Hum. Reprod. 2010. Vol. 25. № 7. P. 1675–1683.
14 Tang T., Glanville J., Orsi N. et al. Th e use of metformin for women with PCOS undergoing IVF treatment // Hum. Reprod. 2006. Vol. 21. № 6. P. 1416–1425.

и липидного обмена. Кроме того, 
метформин оказывает действие 
на  гинекологические нарушения, 
характерные для СПКЯ, такие 
как  гиперандрогенемия,  гирсу-
тизм, гиперплазия эндометрия, на-
рушение фертильности. 
Данные клинических исследова-
ний продемонстрировали, что 
эффект метформина при СПКЯ 
сопровождается снижением избы-
точной массы тела, уровня глюко-
зы и инсулина (рис. 2)11.
На фоне применения метформина 
у больных СПКЯ снижается актив-
ность секреции андрогенов яични-
ками. Доказан эффект метформина 
(непрямой механизм) в отношении 
уменьшения уровня тестостерона 
и выраженности гирсутизма12. 
В ряде исследований показано, что 
комбинированное применение 
метформина и кломифена цитрата 
является эффективным способом 
индукции овуляции у  женщин 
с  СПКЯ. Метформин не  проде-
монстрировал значительного пре-
имущества перед кломифеном. Од-
нако его использование у больных 
СПКЯ и ИМТ более 32 кг/м2 спо-
собствовало большему числу ову-
ляций, беременностей и родораз-
решений по сравнению с плацебо13. 
Получены положительные ре-
зультаты назначения метформина 

в  программах вспомогательной 
репродукции. Важным преиму-
ществом стало снижение риска 
развития синдрома гиперстимуля-
ции яичников14. 
На  сегодняшний день для лече-
ния бесплодия у женщин с СПКЯ 
может быть использован кломи-
фен (при нормальной массе тела) 
и комбинированная терапия кло-
мифеном и метформином (при из-
быточной массе тела). 
Профессор Е.Н. Гринева подчерк-
нула, что недостаток многих ис-
следований заключается в том, что 
метформин назначали коротким 
курсом, максимально шесть меся-
цев. Необходимо более длительное 
применение препарата – в течение 
9–12 месяцев с возможным добав-

лением после шести месяцев кло-
мифена. Женщинам с СПКЯ и на-
рушениями углеводного обмена, 
не  планирующим беременность, 
показано применение метформина, 
а также изменение образа жизни. 
Отметим, что ожирение или на-
личие поликистозных яичников 
не  является показанием к  назна-
чению метформина. Назначать те-
рапию метформином необходимо 
после рассмотрения индивидуаль-
ных особенностей пациенток. 
Таким образом, применение мет-
формина при лечении СПКЯ 
является эффективным патоге-
нетическим средством терапии, 
направленным на  коррекцию  ги-
перинсулинемии и инсулинорезис-
тентности.

Рис. 2. Уровень глюкозы и инсулина у больных СПКЯ 
до и после шести месяцев лечения метформином
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Заключение

Эутирокс® – препарат гормо-
нов щитовидной железы. Он 
представляет собой синте-

тический левовращающий изомер 
тироксина, влияющий на развитие 
и рост тканей, обмен веществ. Эу-
тирокс® стимулирует рост и  раз-
витие, повышает потребность 
тканей в  кислороде, активирует 
метаболизм белков, жиров и угле-
водов, повышает функциональную 
активность сердечно-сосудистой 
и  нервной систем. Показаниями 
к применению Эутирокса являют-
ся гипотиреоз, эутиреоидный зоб, 
заместительная терапия и профи-
лактика рецидива зоба после опе-
ративных вмешательств на щито-
видной железе, рак щитовидной 
железы (после оперативного лече-
ния), диффузный токсический зоб 
(после достижения эутиреоидного 
состояния на  фоне антитиреоид-
ной терапии) в  виде комбиниро-
ванной или монотерапии. 
Глюкофаж® Лонг (метформина гид-
рохлорид) относится к группе би-

гуанидов. Он является препаратом 
первой линии в лечении сахарного 
диабета типа 2. Глюкофаж® Лонг 
показан для применения у взрос-
лых больных в качестве монотера-
пии или в сочетании с другими пе-
роральными гипогликемическими 
препаратами либо с инсулином.
Глюкофаж® Лонг повышает чувст-
вительность периферических ре-
цепторов к  инсулину и  утилиза-
цию глюкозы клетками, оказывает 
благоприятный эффект на  мета-
болизм липидов. Применение 
препарата способствует тормо-
жению  глюконеогенеза в  печени 
и снижению всасывания углеводов 
в кишечнике. 
По данным исследований, Глюко-
фаж® Лонг уменьшает уровень глю-
козы в крови без увеличения массы 
тела, приводит к снижению риска 
сердечно-сосудистых осложнений. 
Кроме того, препарат не стимули-
рует секрецию инсулина и не ока-
зывает гипогликемического дейст-
вия у здоровых лиц.  
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Кардиоваскулярные эффекты ингибиторов ДПП-4 
с точки зрения доказательной медицины. TECOS: 
много ответов, остались ли вопросы?
Рассмотрению профиля сердечно-сосудистой безопасности ингибитора дипептидилпептидазы типа 4 – 
ситаглиптина с позиции доказательной медицины был посвящен симпозиум, организованный компанией 
MSD в рамках конгресса «Эндокринология Северо-Запада России – 2015» (Санкт-Петербург, 18 июня 
2015 г.). Ведущие российские эксперты в области эндокринологии впервые представили результаты 
многолетнего исследования TECOS по оценке сердечно-сосудистых исходов у больных сахарным 
диабетом типа 2 с сердечно-сосудистыми заболеваниями в анамнезе на фоне терапии ситаглиптином, 
а также данные ряда исследований реальной клинической практики об универсальных возможностях 
препарата с точки зрения персонифицированного подхода к лечению диабета. 

TECOS: результаты крупнейшего исследования по оценке 
сердечно-сосудистой безопасности ситаглиптина 

Профессор  
Г.Р. Галстян

Ис с л е д ов а н и е  T E C O S 
(NCT00790205)  – двойное 
слепое рандомизирован-

ное (1:1) плацебоконтролируемое 
клиническое исследование, пре-
дусматривающее оценку сердечно-
сосудистых исходов у  14  671 па-
циента с сахарным диабетом (СД) 
типа 2 на фоне приема ситаглипти-
на 100 мг/сут по сравнению с при-
емом плацебо при добавлении их 
к проводимой более трех месяцев 
антидиабетической терапии (перо-
ральные сахароснижающие препа-
раты ± инсулин). Медиана длитель-
ности терапии составила три года1. 
Как отметил заведующий отделени-
ем терапевтических и хирургичес-
ких методов лечения диабетичес-

кой стопы Эндокринологического 
научного центра, д.м.н., профессор 
Гагик Радикович ГАЛСТЯН, иссле-
дование начато с  некоторым опе-
режением требований Управления 
по санитарному надзору за качест-
вом пищевых продуктов и медика-
ментов, но в соответствии с ними. 
Дизайн исследования TECOS раз-
работан независимыми  группа-
ми специалистов из Университета 
Дьюка (США) и Оксфордского уни-
верситета (Великобритания). Ста-
тистическая обработка результатов 
также проводилась названными 
выше группами. 
На данный момент уже завершены 
два долгосрочных исследования 
со  схожим дизайном, в  которых 
оценивалась сердечно-сосудистая 
безопасность ингибиторов дипеп-
тидилпептидазы типа 4 (ДПП-4) – 
саксаглиптина (SAVOR-Timi) 
и алоглиптина (EXAMINE). Их ре-
зультаты показали более высокую 
частоту  госпитализаций по  по-
воду хронической сердечной не-
достаточности (СН) у пациентов 
с СД типа 2 на фоне приема ука-
занных препаратов.

Сравнивая эти два исследования 
с исследованием TECOS, профес-
сор Г.Р. Галстян констатировал, 
что для исследования TECOS ха-
рактерны максимальная длитель-
ность экспозиции на  препарате 
(три  года), сроки наблюдения 
(5,7 года) и число событий (1690). 
В исследовании TECOS также был 
выбран наиболее узкий интервал 
целевого уровня HbA1c  – 6,5–8% 
по  сравнению с  исследованиями 
EXAMINE (6,5–11%) и  SAVOR-
Timi (6,5–12%), благодаря чему 
необходимости в  частом измене-
нии сахароснижающей терапии 
не возникало и минимизировалось 
влияние динамики гликемического 
контроля на сердечно-сосудистые 
исходы. Исходно средний уровень 
HbA1c у участников исследования 
TECOS составил 7,3%, EXAMINE 
и SAVOR-Timi – 8,0% (см. таблицу).
Длительность СД  во всех трех 
исследованиях была достаточ-
но высокой, однако наибольшей 
у участников исследования TECOS 
(11,6 против 7,2  года в  EXAMINE 
и  10,3  года в  SAVOR-Timi). Про-
центное соотношение пациентов 

1 Green J.B., Bethel M.A., Armstrong P.W. et al. Eff ect of sitagliptin on cardiovascular outcomes in type 2 diabetes // N. Engl. J. Med. 2015. Vol. 373. № 3. P. 232–242.
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с сопутствующими сердечно-сосу-
дистыми рисками (артериальная ги-
пертензия, дислипидемия, курение) 
во всех трех исследованиях было 
достаточно высоким. Наибольшее 
число больных, имеющих в  анам-
незе СН, было в  исследовании 
EXAMINE (28%), поскольку в нем 
участвовали пациенты, перенесшие 
инфаркт миокарда (ИМ), наимень-
шее – в исследовании SAVOR-Timi 
(13%). В исследовании TECOS таких 
больных было 18%. 
Таким образом, TECOS  – круп-
ное международное исследование, 
спланированное с  целью сравне-
ния влияния ситаглиптина с вли-
янием плацебо на  частоту сер-
дечно-сосудистых исходов при 
дополнении к стандартной терапии 
СД типа 2 в группах с минималь-
ными различиями по  показате-
лям гликемии. При превышении це-
левого уровня HbA1c допускалась 
интенсификация сахароснижаю-
щей терапии. Доза зашифрован-
ного препарата корректировалась 
в зависимости от показателей ско-
рости клубочковой фильтрации 
(СКФ). В  случае сниженной СКФ 
(от 30 до 50 мл/мин/1,73 м2) дозу 
ситаглиптина снижали до 50 мг. 
Основная цель исследования 
TECOS – показать, что риск сер-
дечно-сосудистых явлений у  па-
циентов, получавших ситаглип-
тин в  дополнение к  стандартной 
терапии, не больше (non-inferior) 
риска, наблюдаемого у пациентов, 
получавших стандартную терапию 
без ситаглиптина. 
В  исследовании TECOS первич-
ная комбинированная конеч-
ная точка  – время до сердечно-
сосудистой смерти, нефатального 
ИМ, нефатального инсульта, гос-
питализации по  поводу неста-
бильной стенокардии. Это стало 
отличием исследования TECOS 
от  двух других исследований. 
Следует отметить, что комитет 
по клиническим результатам, оце-
нивающий компоненты конечных 
точек, не имел доступа к данным 
о распределении пациентов и про-
водил независимую оценку всех 
потенциальных сердечно-сосудис-

тых событий. Вторичные комби-
нированные конечные точки  – 
время до первичного события, 
входящего в состав первичной ко-
нечной точки, первый фатальный 
или нефатальный ИМ, первый 
фатальный или нефатальный ин-
сульт, смерть от всех причин, гос-
питализация по  поводу СН  или 
сердечно-сосудистая смерть, ди-
намика уровня HbA1c, изменение 
функции почек, расчетной СКФ, 
соотношения «альбумин/креати-
нин», у пациентов, не получавших 
инсулин исходно, – время до нача-
ла постоянной инсулинотерапии, 
у всех пациентов – время до начала 
применения следующего дополни-
тельного препарата (следующий 
сахароснижающий препарат или 
постоянное применение инсули-
на), обращение за медицинской 
помощью (например,  госпитали-
зация, амбулаторный визит). 
Основные критерии включения 
в исследование TECOS: 
1) СД типа 2 (HbA1c ≥ 6,5% и  ≤ 
8,0%);
2) стабильная монотерапия, или 
двойная комбинированная тера-
пия с  применением метформи-
на, пиоглитазона или препаратов 
сульфонилмочевины, или ста-
бильная доза инсулина в сочета-
нии с метформином или без него;
3) возраст ≥ 50 лет;
4) сердечно-сосудистое заболева-
ние в анамнезе, которое устанав-
ливали при наличии:

 ✓ ИМ;
 ✓ коронарной реваскуляризации; 
 ✓ коронарной ангиографии с  вы-
явлением не менее одного стено-
за ≥ 50%;

 ✓ ишемического инсульта;
 ✓ поражения сонных артерий 
со стенозом ≥ 50%;

 ✓ заболевания периферических 
артерий с  объективными симп-
томами; 

5) способность посещать работни-
ков здравоохранения не реже двух 
раз в год.
Критерии исключения:
1) СД типа 1 или кетоацидоз 
в анамнезе;
2) два и более эпизода тяжелой ги-
погликемии в течение 12 месяцев 
до включения в исследование;
3) расчетная СКФ < 30 мл/мин/1,73 м2; 
4) применение другого ингибито-
ра ДПП-4, аналога  глюкагонопо-
добного пептида 1 (ГПП-1) или 
тиазолидиндиона, кроме пиогли-
тазона, в  течение предшествую-
щих исследованию трех месяцев;
5) цирроз печени;
6) запланированное вмешательст-
во с целью реваскуляризации;
7) беременность или планирова-
ние беременности.
Важно подчеркнуть, что 95% участ-
ников завершили исследование.
Среди пациентов преобладали 
мужчины – 70%. Индекс массы тела 
больных составил 30,2 ± 5,6 кг/м2, 
СКФ – 74,9 мл/мин/1,73 м2.
Участников рандомизирова-
ли на  две  группы:  группу си-
таглиптина (n = 7332) и  группу 
плацебо (n = 7339). Группы были 
равнозначны по  наличию пред-
шествующих сердечно-сосудис-
тых заболеваний (73,6 и  74,5%), 
д л и т ел ьно с т и з аб олев а н и я 
и уровню HbA1c (7,2%). На моно-
терапии находились около 48% 
пациентов, двойную комбиниро-

Таблица. Исходная характеристика пациентов исследований EXAMINE, 
SAVOR-Timi, TECOS
Показатели EXAMINE SAVOR-Timi TECOS
HbA1c (интервал), % 6,5–11,0 6,5–12,0 6,5–8,0
Средний HbA1c, % 8,0 8,0 7,3
Длительность СД, лет ~7,2 10,3 11,6
Средний возраст, лет 61 65 66
Артериальная гипертензия, % 83 82 86
Дислипидемия, % – 71 77
Курение, % 14 – 11
СН, % 28 13 18
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ванную терапию получали около 
51% пациентов.
Исследование предусматривало 
достижение одинаковых показате-
лей HbA1c в группах. 
Влияние гликемии на риск разви-
тия сердечно-сосудистых событий 
исключалось.
Тем не  менее была получена не-
большая, статистически достовер-
ная, но  клинически не  значимая 
разница между  группами в  от-
ношении динамики показателей 
HbA1c. К концу исследования она 
составила менее 0,29% (p < 0,0001). 
Это было достигнуто благодаря ин-
тенсификации сахароснижающей 
терапии в обеих группах, которая 

достоверно (р < 0,001) чаще прово-
дилась у пациентов группы плаце-
бо. Пациенты группы ситаглипти-
на значительно позже прибегали 
к инсулинотерапии по сравнению 
с  пациентами  группы плацебо. 
Важно и то, что частота тяжелой ги-
погликемии была сопоставимой – 
2,2 и 1,9% соответственно. 
Анализ первичной комбинирован-
ной конечной точки продемонс-
трировал идентичность показате-
лей в обеих группах (рис. 1). Так, 
частота госпитализаций по поводу 
нестабильной стенокардии в груп-
пе ситаглиптина составила 1,5% 
случаев, в группе плацебо – 1,6%. 
В  целом компоненты первичной 

конечной точки зафиксированы 
у  11,4% пациентов в  группе си-
таглиптина и  у 11,6% пациентов 
в  группе плацебо. Отношение 
рисков (ОР) составило 0,98 при 
95%-ном доверительном интервале 
(ДИ) 0,88–1,09. 
Таким образом, при анализе пер-
вичной комбинированной конеч-
ной точки ситаглиптин не уступал 
плацебо и не превосходил его.
Аналогичный результат получен и в 
отношении вторичной комбиниро-
ванной конечной точки (рис. 2).
По словам профессора Г.Р. Галстя-
на, основная интрига исследова-
ния TECOS заключалась в том, ка-
ковы будут результаты показателя 
«госпитализация вследствие СН», 
поскольку в исследовании SAVOR-
Timi отмечено достоверное его 
повышение (на 27%), а в исследо-
вании EXAMINE – недостоверное 
(на  19%). «С  моей точки зрения, 
результаты исследования TECOS 
позволили в значительной степе-
ни вздохнуть свободно, потому 
что данный параметр был абсо-
лютно идентичен в обеих группах, 
то есть больные, получавшие си-
таглиптин, и больные, получавшие 
плацебо, имели одинаковую часто-
ту госпитализаций по поводу СН. 
Это является очень важным сигна-
лом для медицинского сообщества 
о том, что ситаглиптин имеет про-
филь сердечно-сосудистой без-
опасности», – пояснил докладчик 
(рис. 3).
ОР по данному показателю соста-
вило 1,0 при верхней границе 1,2. 
Во всех трех исследованиях не про-
демонстрировано достоверного 
повышения частоты случаев ос-
трого панкреатита. Так, в  иссле-
довании TECOS подтвержденные 
случаи панкреатита были редкими, 
но в числовом выражении встреча-
лись чаще в группе ситаглиптина, 
чем в  группе плацебо (23  случая 
против 12 соответственно). Важ-
ные данные получены в отношении 
риска развития рака поджелудоч-
ной железы. Рак поджелудочной 
железы чаще выявляли в  группе 
плацебо, чем в группе ситаглипти-
на (14  случаев против 9 соответ-
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Рис. 1. Первичная комбинированная конечная точка – сердечно-сосудистые 
события
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Рис. 2. Вторичная комбинированная конечная точка – сердечно-сосудистые 
события

ОР 0,99 (95% ДИ 0,89–1,10), p = 0,844
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Рис. 3. Госпитализация по причине СН 

ОР 1,00 (95% ДИ 0,83–1,20), p = 0,983
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Сателлитный симпозиум компании MSD 

ственно). По другим злокачествен-
ным новообразованиям различий 
в группах не отмечено.
Аналогичная тенденция наблюда-
лась при анализе частоты развития 
серьезных нежелательных явле-

ний. Частота инфекций и смертей 
от них в группах не различалась. 
На основании результатов иссле-
дования TECOS можно конста-
тировать, что терапия ситаглип-
тином не  уступает стандартной 

сахароснижающей терапии и  не 
превосходит ее. Добавление сита-
глиптина к сахароснижающей те-
рапии оказалось безопасным в от-
ношении риска развития нового 
сердечно-сосудистого события. 

TECOS: от теории к практике. Ситаглиптин как универсальный 
инструмент в оркестре сахароснижающей терапии

Профессор  
Ю.Ш. Халимов

К огда  говорят о  СД  типа  2, 
ни  у кого не  вызывает 
сомнений, что речь идет 

о масштабном многофакторном за-
болевании. Поэтому, по мнению на-
чальника кафедры военно-полевой 
терапии Военно-медицинской ака-
демии, главного эндокринолога Ко-
митета по здравоохранению Санкт-
Петербурга, д.м.н., профессора 
Юрия Шавкатовича ХАЛИМОВА, 
управление заболеванием должно 
включать целый комплекс меро-
приятий: обучение и самоконтроль, 
нормализацию углеводного обмена 
без риска гипогликемии, коррекцию 
факторов риска развития сердечно-
сосудистых заболеваний, снижение 
массы тела. Если эти мероприятия 
оказываются неэффективными, 
приходится лечить сосудистые ос-
ложнения СД. 
Современное управление СД типа 2 
предусматривает индивидуальный 
подход к определению целей и вы-
бору сахароснижающего препарата. 
Приоритетом в выборе сахаросни-
жающего средства должны стать 
эффективность и  безопасность 
в отношении риска развития гипо-
гликемии, а также отсутствие влия-
ния на массу тела, удобство приема, 
доступность, наличие плейотроп-
ных эффектов, возможность ком-
бинации с  другими пероральны-
ми препаратами, долгосрочность 
эффекта, благоприятное влияние 
на течение СД и клинические исхо-
ды. В связи с вышесказанным имен-
но ингибиторы ДПП-4, в частности 
ситаглиптин, являются наиболее 
оптимальными препаратами для 
персонифицированной терапии. 

Ингибиторы ДПП-4 воздействуют 
на патогенетический механизм СД, 
регулируют секрецию  глюкагона 
в глюкозозависимом режиме. В экс-
периментальных условиях доказано 
их положительное влияние на массу 
и функцию бета-клеток. Не мень-
ший интерес представляют негли-
кемические эффекты ингибиторов 
ДПП-4, большая часть которых не-
зависима от  глюкагоноподобного 
пептида 1: влияние на артериальное 
давление, липиды, факторы воспа-
ления, эндотелий, кардиомиоциты. 
Как следствие, возможность пре-
дупреждать развитие и прогресси-
рование микроангиопатии. Важно 
отметить, что исследования в этом 
направлении продолжаются.
В настоящее время зарегистриро-
вано пять препаратов ингибиторов 
ДПП-4: ситаглиптин, вилдаглиптин, 
саксаглиптин, линаглиптин и ало-
глиптин. Они различаются прежде 
всего химической структурой и пе-
риодом полувыведения. Практичес-
ки все они достигают максимально-
го эффекта к концу первых суток 
применения. Однако сравнительная 
характеристика по ингибирующей 
активности от 0 до 96 часов после 
приема последней дозы препарата 
продемонстрировала их неоднород-
ность. Только ситаглиптин показы-
вает долгосрочный ингибирующий 
эффект – до 48 часов. Можно пред-
положить, что это станет преиму-
ществом для пациентов, которые 
обладают низкой комплаентностью. 
Одним из  признанных между-
народных алгоритмов лечения 
СД  типа 2 считается совмеcтный 
консенсус Американской диабети-

ческой ассоциации и Европейской 
ассоциации по изучению диабета, 
обновленный вариант которого 
опубликован в 2015 г. Если рассмот-
реть представленные в консенсусе 
шесть основных классов препара-
тов, большинство из них – и мет-
формин, и  сульфонилмочевина, 
и даже новая группа ингибиторов 
натрий-глюкозного котранспорте-
ра 2 имеют некоторые ограничения 
при выборе, за исключением инги-
биторов ДПП-4. 
Ингибиторы ДПП-4 являются иде-
альным партнером для метформина. 
Согласно данным ретроспективного 
анализа, проведенного с использо-
ванием крупной электронной базы 
данных медицинских записей США 
(n = 12 566), старт терапии с ком-
бинации «метформин + ситаглип-
тин (Янумет)» позволяет сохранить 
более чем на полгода достигнутый 
сахароснижающий эффект по срав-
нению со  стартом с  монотерапии 
метформином2.
Другое исследование показало, что 
сахароснижающее действие комби-
нированной терапии, включающей 
ситаглиптин и метформин, и ком-
бинированной терапии препаратом 
сульфонилмочевины (глимепири-

2 Williams-Herman D., Jonnson 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. 
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дом) и  метформином сопостави-
мо3. целевой уровень HbA1c < 7% 
был достигнут в 63 и 59% случаев 
соответственно. При этом комби-
нация «ситаглиптин + метформин» 
способствовала снижению на 104-й 
неделе массы тела на 2,3 кг и часто-
ты  гипогликемических эпизодов 
в шесть раз (по сравнению с ком-
бинацией «сульфонилмочевина + 
метформин»).
Гипогликемия является основной 
причиной госпитализации больных 
СД. Во французском нерандоми-
зированном открытом многоцен-
тровом трехлетнем исследовании 
реальной клинической практики 
Odyssee первичной целью стало 
сравнение продолжительности те-
рапии СД  типа 2 ситаглиптином 
или препаратами сульфонилмо-
чевины в  комбинации с  метфор-
мином, вторичными  – изменение 
уровня HbA1c, массы тела и часто-
ты случаев симптоматической  ги-
погликемии у больных СД типа 24. 
Пациенты первой группы (n = 1874) 
принимали ситаглиптин с метфор-
мином, второй (n = 733) – препара-
ты сульфонилмочевины (в подавля-
ющем большинстве Гликлазид МВ) 
с метформином.
Оба вида терапии показали уме-
ренный сахароснижающий эф-
фект – за 36 месяцев наблюдения 
уровень HbA1c снизился на 0,6%, 
однако количество эпизодов сим-
птоматической  гипогликемии 
в группе «ситаглиптин + метфор-
мин» было в два раза меньше, чем 
в группе «препарат сульфонилмо-
чевины + метформин» – 9,7 про-
тив 21% случаев соответственно. 
В крупном наблюдательном ретрос-
пективном когортном двухлетнем 
исследовании, проведенном в Вели-
кобритании, целью которого стала 
оценка частоты развития гипогли-
кемических осложнений и клини-

ческих исходов у 253 690 пациентов, 
показано преимущество включе-
ния в схему лечения ингибиторов 
ДПП-45. Применение препаратов 
сульфонилмочевины с метформи-
ном сопровождалось повышением 
частоты эпизодов  гипогликемии 
в четыре раза через 12 месяцев и в 
пять раз через 24 месяца (по срав-
нению с комбинацией «ингибиторы 
ДПП-4 + метформин»). 
Из-за оптимального сочетания эф-
фективности и безопасности инги-
биторы ДПП-4 наряду с метформи-
ном были внесены в национальные 
и  международные рекомендации 
как препараты для старта терапии 
СД  типа 2. Ингибиторы ДПП-4 
также являются препаратами вто-
рой и  третьей линии в  случае, 
если не назначались ранее, а также 
у пожилых пациентов (алгоритмы 
Международной федерации диа-
бета за 2013 г.). К преимуществам 
использования ситаглиптина, сак-
саглиптина и линаглиптина у по-
жилых больных относятся одно-
кратный прием, безопасность при 
снижении функции почек, низкий 
риск развития гипогликемии. 
По словам профессора Ю.Ш. Хали-
мова, ингибиторы ДПП-4 являются 
перспективными препаратами для 
комбинации с  инсулином. Инги-
биторы ДПП-4 на  сегодняшний 
день могут активно использовать-
ся в  пошаговой интенсификации 
инсулинотерапии для продолжи-
тельного контроля СД типа 2. До-
казано, что терапия ситаглипти-
ном в дозе 100 мг/сут у пациентов 
с СД типа 2 и неудовлетворитель-
ным  гликемическим контролем 
при использовании схемы «инсу-
лин + метформин» способствует 
снижению дозы инсулина на 5 ЕД 
и  сопровождается сокращением 
числа случаев гипогликемий6. Полу-
ченные данные позволили сделать 

вывод: добавление ситаглиптина 
к инсулину у пациентов с неудов-
летворительной компенсацией диа-
бета обеспечивает достижение цели 
на  меньшей дозе инсулина, улуч-
шение качества  гликемического 
контроля, уменьшение числа гипо-
гликемических эпизодов. При этом 
терапия не приводит к повышению 
массы тела и хорошо переносится. 
В другом исследовании пациентов, 
применявших базальный инсулин, 
распределили в группу инсулиноте-
рапии с добавлением ситаглиптина 
в дозе 100 мг/сут (n = 70) и группу 
инсулинотерапии с режимом повы-
шения дозы инсулина (n = 70). До-
бавление ситаглиптина к инсулину 
оказалось более эффективным, чем 
титрация дозы базального инсули-
на, в отношении снижения уровня 
HbA1c – -0,42 против -0,22% соот-
ветственно через 24 недели тера-
пии. Кроме того, на  фоне приме-
нения комбинации «ситаглиптин 
+ инсулин» отмечено сокращение 
в два раза числа эпизодов гипогли-
кемии и в три раза случаев тяже-
лой гипогликемии при положитель-
ном влиянии на массу тела (-1,8 кг, 
р < 0,05) (рис. 4).
Было также доказано, что добавле-
ние ситаглиптина к инсулинотера-
пии уменьшает вариабельность гли-
кемии вследствие снижения уровня 
прандиальной и  постпрандиаль-
ной гликемии без повышения риска 
развития гипогликемии и увеличе-
ния массы тела. Это способствовало 
улучшению  гликемического конт-
роля, снижению потребности в ин-
сулине, риска сердечно-сосудистых 
осложнений и, возможно, микроан-
гиопатии, а также более долгосроч-
ному гликемическому контролю.
На  сегодняшний день имеются 
данные целого ряда широкомас-
штабных исследований реальной 
клинической практики, демонс-

3 Seck T., Nauck M., Sheng D. et al. Safety and effi  cacy of treatment with sitagliptin or glipizide in patients with type 2 diabetes in adequately controlled on metformin: 
a 2-year study // Int. J. Clin. Pract. 2010. Vol. 64. № 5. P. 562–576. 
4 Valensi P. Treatment maintenance duration of dual therapy with metformin and sitagliptin in type 2 diabetes: the Odyssee Observational Study. American Diabetes 
Association, 2014. Abstr. 136-LB. 
5 Rathmann W., Kostev K., Gruenberg J.B. et al. Treatment persistence, hypoglycaemia and clinical outcomes in type 2 diabetes patients with dipeptidyl peptidase-4 
inhibitors and sulphonylureas: a primary care database analysis // Diabetes Obes. Metab. 2013. Vol. 15. № 1. P. 55–61.
6 Katzeff  H.L., Shankar R.R., Matheiu C. et al. Sitagliptin improved glycemic control with less hypoglycemia and a lower insulin dose in patients who intensify basal 
insulin therapy. International Diabetes Federation, 2013. Poster P-1068. 



Ре
кл

ам
а



44

Медицинский форумМедицинский форум

Эффективная фармакотерапия. 32/2015

Конгресс «Эндокринология Северо-Запада России – 2015»

Заключение

Результаты многолетнего 
исследования TECOS под-
тверждают профиль сер-

дечно-сосудистой безопасности 
ситаглиптина у больных с высоким 
риском сердечно-сосудистых ос-
ложнений: отсутствие статис-
тически достоверных различий 
по показателю частоты комбиниро-
ванных сердечно-сосудистых собы-
тий (смерти от  сердечно-сосудис-
тых заболеваний, нефатального ИМ, 
нефатального инсульта, нестабиль-
ной стенокардии, требующей гос-
питализации) по сравнению с тра-
диционным лечением. Было также 
продемонстрировано отсутствие 

увеличения числа госпитализаций 
по поводу СН в группе пациентов, 
получавших ситаглиптин, по срав-
нению с  пациентами контроль-
ной группы, получавшими плацебо.
Представленные данные мно-
гочисленных исследований ре-
альной клинической практики 
доказали, что ситаглиптин в моно- 
и  комбинированной терапии 
способствует улучшению  глике-
мического контроля, снижению 
потребности в  инсулине, риска 
сердечно-сосудистых осложнений 
и, следовательно, является универ-
сальным препаратом для персони-
фицированной терапии СД.   

Рис. 4. Частота гипогликемий (А) и изменение массы тела (Б) через 24 недели 
терапии с добавлением ситаглиптина или увеличением дозы инсулина
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7 Scheller N.M., Mogensen U.M., Andersson C. et al. All-cause mortality and cardiovascular eff ects associated with the DPP-IV inhibitor sitagliptin compared with 
metformin, a retrospective cohort study on the Danish population // Diabetes Obes. Metab. 2014. Vol. 16. № 3. P. 231–236. 
8 Mori H., Okada Y., Arao T., Tanaka Y. Sitagliptin improves albuminuria in patients with type 2 diabetes mellitus // J. Diabetes Investig. 2014. Vol. 5. № 3. P. 313–319. 

трирующие высокий уровень без-
опасности сахароснижающей те-
рапии ситаглиптином.
Важная информация о  кардио-
протективных свойствах ингиби-
торов ДПП-4 в целом и ситаглип-
тина в  частности получена при 
ретроспективном анализе датско-
го регистра (2007–2011 гг.), вклю-
чавшего 40 028 больных СД типа 
2 без предшествующего ИМ, пере-
несенного ранее инсульта7. 
Пациенты получали метформин 
с препаратами сульфонилмочеви-
ны, ингибиторами ДПП-4, агонис-
тами ГПП-1 или инсулин. Отме-
чено изменение терапевтических 
предпочтений: снижение доли па-
циентов, использовавших комби-
нацию «метформин  + препараты 
сульфонилмочевины», и увеличе-
ние доли пациентов, принимав-
ших комбинацию «ситаглиптин + 
метформин» (до 61,9%). На  фоне 
последней ОР общей смертнос-
ти снизилось на  35%, сердечно-
сосудистой  – на  43%, комбини-
рованных конечных точек (ИМ, 
инсульт, сердечно-сосудистые со-
бытия) – на 30%.
Данные о кардиальных аспектах ис-
пользования ситаглиптина были по-
лучены после завершения крупного 
исследования TECOS1. Доказано, что 
с  помощью интенсивного контро-
ля гликемии возможно снизить сер-
дечно-сосудистые риски, однако для 
этого требуется несколько лет.

Как показал анализ результатов ис-
следований SAVOR-Timi, EXAMINE 
и  TECOS, ситаглиптин обладает 
самым высоким профилем безопас-
ности по  сравнению с  саксаглип-
тином и алоглиптином. Отмечены 
его преимущества в  отношении 
сердечно-сосудистой безопасности, 
снижения риска хронической СН, 
улучшения гликемического контро-
ля и снижения частоты эпизодов ги-
погликемии, а также в отношении 
сокращения дозы инсулина и риска 
развития панкреатита, рака подже-
лудочной железы. 
Серьезным осложнением СД  яв-
ляется диабетическая нефропатия, 
которая может привести к разви-

тию почечной недостаточности. 
Нефропротективные свойства 
ситаглиптина также изучались 
в ряде исследований. Так, в япон-
ском рандомизированном контро-
лируемом исследовании приняли 
участие 85 пациентов с СД типа 2, 
средний возраст которых составил 
64,2  года8. цель исследования  – 
оценить влияние ситаглиптина 
на микроальбуминурию. Получен-
ные результаты позволили сделать 
вывод: ситаглиптин наряду с улуч-
шением гликемического контроля 
оказывает протективный эффект – 
предотвращает прогрессирование 
альбуминурии.
Согласно экономическим расче-
там, только в  2013  г.  на покупку 
ситаглиптина (Янувия) и комбина-
ции ситаглиптина с метформином 
(Янумет) в мире было израсходова-
но свыше 80 млрд долл. США, что 
составляет более 50% финансовых 
затрат. «Анализ за 2014 г. показал, 
что эта тенденция сохраняется, и с 
каждым годом в мире увеличивает-
ся число пациентов, использующих 
данные препараты. Это показатель 
того, что мы с вами все чаще делаем 
выбор в пользу новой и безопасной 
терапии ингибиторами ДПП-4», – 
отметил профессор Ю.Ш. Халимов. 

А Б

Гипогликемия Тяжелая 
гипогликемия
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Актовегин в комплексном 
подходе к лечению 
и профилактике поздних 
осложнений сахарного диабета
Рассмотрению мультидисциплинарного подхода к лечению поздних осложнений сахарного диабета 
(СД) был посвящен симпозиум компании Takeda, состоявшийся в рамках II медицинского конгресса 
«Актуальные вопросы врачебной практики» (Ялта, 2 сентября 2015 г.). На мероприятии обсуждались 
наиболее оптимальные алгоритмы ведения пациентов с синдромом диабетической стопы, 
эффективность и безопасность препарата Актовегин при лечении диабетической полинейропатии, 
заболеваний периферических артерий, в предоперационной подготовке сосудистого русла у пациентов 
с СД и критической ишемией нижних конечностей. 

Синдром диабетической стопы как междисциплинарная проблема

Профессор  
И.В. Гурьева

Нейропатия лежит в основе 
многих поздних ослож-
нений сахарного диабета 

(СД) и является одним из факто-
ров развития синдрома диабети-
ческой стопы (СДС). Согласно 
международному соглашению 
по  диабетической стопе (2000) 
СДС – это инфекция, язва и/или 
деструкция глубоких тканей стопы 
в сочетании с неврологическими 
нарушениями и/или снижением 
магистрального кровотока в арте-
риях нижних конечностей различ-
ной степени тяжести. 

По  данным российского регист-
ра СД, у больных СД типа 1 СДС 
регистрируется в  5,6% случаев, 
СД  типа 2  – в  2,4%. Однако, как 
отметила заведующая сектором 
эндокринологии Федерального 
бюро медико-социальной экспер-
тизы, директор центра «Диабети-
ческая стопа», профессор кафедры 
эндокринологии и  диабетологии 
Российской медицинской акаде-
мии последипломного образова-
ния, д.м.н. Ирина Владимировна 
ГУРьЕВА, практика показывает, 
что распространенность этого 
осложнения значительно выше. 
Среди пациентов с  СДС преоб-
ладают больные СД типа 2, у ко-
торых в  80% случаев отмечается 
нейроишемическая форма заболе-
вания и в 16% случаев – нейропа-
тическая. 
Патогенез диабетической стопы 
сложный и  имеет мультифакто-
риальный характер. Один из глав-
ных факторов  – диабетическая 
нейропатия. «Исследования пока-

зывают, что если пациент имеет 
нейропатию, то он просто стоит 
на одних и тех же точках (зонах), 
поскольку нарушена чувствитель-
ность. И  эти зоны подвергаются 
ишемии в  связи со  сдавлением. 
В  этих зонах может возникать 
пиковое давление, деформация 
и  далее развиться язвенный де-
фект в силу повторяющегося трав-
мирования»,  – уточнила доклад-
чик.
Доказано, что атрофия тонких 
нервных волокон – самое раннее 
проявление диабетической ней-
ропатии. Ситуация усугубляется 
с развитием нарушений в толстых 
нервных волокнах, что реализу-
ется через снижение рефлексов, 
слабость мышц стоп, атрофию по-
перечно-полосатой мускулатуры, 
деформацию. Возникает скелетно-
мышечная дезинтеграция. 
Больные с  диабетической поли-
нейропатией (ДПН) в 15 раз чаще 
падают, чем больные без ДПН. 
Таким образом увеличивается 
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риск  переломов. Это подтверж-
дают и  результаты собственно-
го исследования по  выявлению 
рисков нарушения равновесия 
у пациентов с СД. Так, при тяже-
лой сенсомоторной нейропатии 
риск падений в 20 раз выше, чем 
без таковой1. 
Еще одна проблема – нейропати-
ческая артропатия, или нейро-
остеоартропатия (стопа Шарко). 
Нейроостеоартропатия – относи-
тельно безболезненно прогресси-
рующий дегенеративный процесс 
с поражением одного или несколь-
ких суставов вследствие невроло-
гического дефицита или неин-
фекционная деструкция суставов, 
ассоциированная с  нейропатией. 
Безусловно, диагностировать СДС 
нужно как можно раньше. 
Ведение пациентов с  СДС пред-
полагает мультидисциплинарный 
подход. В лечении должны участ-
вовать не только эндокринологи, 
но и подиатры, хирурги, ортопеды. 
Профессор И.В. Гурьева предло-
жила алгоритм лечения диабе-
тических язв стопы в зависимос-
ти от  глубины поражения кожи 
(см. таблицу). 
На первых двух стадиях помощь 
больным оказывают эндокрино-
логи и подиатры, на поздних – по-
диатры и хирурги.
Уже на начальном этапе для пре-
дотвращения развития язвы 
больному рекомендуется носить 
разгрузочную обувь с индивиду-
альными многослойными стелька-
ми. Пациентам необходимо также 
использовать смягчающие и анти-
септические кремы для стоп.

Важное место в  стандартах ле-
чения занимает очищение язвы. 
Золотым стандартом считается 
использование скальпеля. В меж-
дународном консенсусе по диабе-
тической стопе (2011) указано, что, 
несмотря на большое количество 
продуктов для местного лечения 
раны (перевязочные материалы, 
мази и пр.), клиническая эффек-
тивность подавляющего боль-
шинства из них не подтверждена. 
Необходимо проведение следую-
щих процедур:
 ■ регулярное промывание стру-

ей воды или физиологического 
раствора;

 ■ применение повязки, поглоща-
ющей избыток экссудата, но  не 
допускающей высыхания раны;

 ■ некрэктомия и удаление гипер-
кератоза с помощью скальпеля.

Очищение раны выполняет две 
функции. Первая, и  основная,  – 
удаление остатков тканей и ино-
родных частиц, без чего невозмож-
но заживление. Вторая – создание 
условий для эффективной дезин-
фекции. При этом антисептики 
следует использовать в  относи-
тельно малых количествах, по-
скольку они могут вызвать побоч-
ные эффекты. 
К основным методам лечения яз-
венных дефектов стоп помимо 
первичной обработки раны также 
относятся компенсация углевод-
ного обмена, разгрузка поражен-
ной конечности, использование 
современных атравматичных 
перевязочных средств, соответ-
ствующих стадии раневого про-
цесса, при необходимости – сис-

темная антибиотикотерапия. 
Антибактериальная терапия тре-
буется лишь пациентам с клини-
ческими признаками инфекции 
и должна быть узконаправленной. 
Постепенно внедряются и  новые 
подходы к  местному лечению, 
такие как гидрохирургия, лечение 
ростовыми факторами и пр. 
Риск возникновения язвенных 
дефектов стоп резко возрастает 
при заболевании перифериче ских 
артерий (ЗПА). ЗПА считается 
независимым фактором риска 
ампутаций. Именно поэтому для 
исключения ЗПА необходимо про-
водить скрининговые тесты.
Вероятность ЗПА высока при на-
личии таких факторов, как пере-
межающаяся хромота или боли 
покоя, отсутствие пульсации 
на обеих артериях стопы при паль-
пации, отсутствие сигнала или мо-
нофазный допплеровский сигнал 
от одной или обеих артерий стопы, 
снижение индексов на  лодыжке 
и  пальцах (лодыжечно-плечевой 
индекс систолического давления 
< 0,9, пальцево-плечевой индекс 
< 0,7). 
Раннее выявление  группы риска, 
мультидисциплинарный подход 
к лечению и  обучение пациентов 
профилактическим мерам спо-
собны предотвратить ампутацию 
нижних конечностей. «Фактически 
каждый второй пациент находится 
в группе риска, особенно пациент 
с диабетом типа 2, и нам этих паци-
ентов необходимо выявить», – по-
яснила профессор И.В. Гурьева.
Диагноз ДПН устанавливается 
при наличии типичной позитив-

Таблица. Стратегия лечения диабетических язв стопы
Стадия язвы Описание Дополнительные признаки Метод лечения
0 Кожа интактна, стопа риска – Подиатрия
I Нарушение целостности эпителия Отсутствует рост микробов Подиатрия
II Поражение кожи Рост микробов ± инфекция Подиатрия/антибактериальная терапия*
III Поражение глубоких тканей Инфекция ± остеомиелит Подиатрия/ антибактериальная терапия /хирургия
IV–V Поражение кожи/гангрена Инфекция ± некроз Ампутация/антибактериальная терапия

* На этой стадии необходимость назначения антибактериальной терапии под вопросом.

1 Fedorova O.S., Gurieva I.V., Strokov I.A. Th e association between specifi c somatosensory loss and deterioration of balance in patients with diabetes mellitus // 
21st Annual Meeting of the Diabetic Neuropathy Study Group of the EASD. Porto, 2011. P. 113.
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ной нейропатической симптома-
тики (боль, жжение, онемение, 
парестезии), неврологического де-
фицита (нарушение чувствитель-
ности всех модальностей, сниже-
ние или отсутствие сухожильных 
рефлексов на ногах) и подтверж-
дается электрофизиологическими 
параметрами функции нерва.
Согласно международным ре-
комендациям возможная ДПН 
устанавливается при наличии 
признаков или симптомов, веро-
ятная – и признаков, и симптомов, 
подтвержденная  – при наличии 
признаков или симптомов и  из-
менении электрофизиологичес-
ких параметров, субклиническая 
ДПН  – только при изменении 
электрофизиологических пара-
метров2.
Инновацией в  профилактике за-
болевания считается мониториро-
вание температуры кожи стоп, что 
может предотвратить образование 
язвы. 
Контроль СД снижает риск разви-
тия ДПН, однако, по мнению до-
кладчика, наряду с нормализацией 
углеводного обмена необходимо 
проводить терапию для улучше-
ния состояния периферических 
нервов – как в  группе риска, так 
и у больных СДС.
Среди зарегистрированных пре-
паратов для патогенетического 
лечения нейропатии особое место 
занимает Актовегин. 
Актовегин представляет собой 
высокоочищенный гемодиализат, 
полученный методом ультрафиль-
трации из  крови телят. В  состав 
препарата входят органические 
низкомолекулярные соединения. 
Технология получения Актовегина 
исключает наличие белковых ком-
понентов, обладающих антиген-
ными и пирогенными свойствами. 
Актовегин оказывает метаболи-

ческое, нейропротективное, анти-
оксидантное действие и обладает 
доказанным влиянием на микро-
циркуляцию крови. 
Один из  главных эффектов Ак-
товегина связан с  увеличением 
утилизации  глюкозы клетками 
различных органов и тканей, что 
крайне важно при СД, когда фор-
мируется энергетическая недо-
статочность. Актовегин содержит 
инозитол-фосфоолигосахариды, 
обладающие эффектом транс-
миссеров и активирующие транс-
порт глюкозы. Так, на фоне приема 
препарата в пять раз увеличивает-
ся транспорт глюкозы (так же, как 
и инсулин). Это приводит к улуч-
шению клеточного дыхания.
Учитывая влияние Актовегина 
на  утилизацию  глюкозы, в  ис-
следовании in  vitro он вводился 
крысам для оценки воздействия 
на нейроны3. Был продемонстри-
рован выраженный нейропротек-
тивный эффект. Актовегин спо-
собствовал стимуляции митоза 
и  синаптических связей, умень-
шению апоптоза нейронов за счет 
снижения активности каспазы-3 
и  улучшению процессов мышле-
ния за счет снижения оксидатив-
ного стресса. 
Возможностям активации вазомо-
торной и  метаболической функ-
ций микрососудистого эндотелия 
с помощью препарата Актовегин 
было посвящено исследование 
А.А. Федорович и соавт.4 Оценка 
микроциркулярных процессов 
в коже осуществлялась с помощью 
компьютерной капилляроскопии 
и лазерной допплеровской флоу-
метрии с  проведением функцио-
нальных проб. Изучение парамет-
ров микроциркуляторного потока 
проводилось до и после введения 
Актовегина в/в  в дозах 1000 мг 
(n = 19) и 2000 мг (n = 9). Длитель-

ность процедуры – 120–150 минут. 
Было показано, что Актовегин 
увеличивает скорость капилляр-
ного кровотока, улучшает кле-
точный и  тканевый метаболизм, 
предотвращает обкрадывание 
капилляров и поступление крови 
в основное обменное звено.
В настоящее время доказано, что 
длительное лечение Актовегином 
оказывает защитное воздействие 
на  периферические нервы. Так, 
в двойном слепом мультицентро-
вом плацебоконтролируемом ран-
домизированном клиническом 
исследовании по  оценке эффек-
тивности и безопасности Актове-
гина у больных СД типа 2 и ДПН 
отмечено значимое улучшение 
ключевых параметров в  группе 
Актовегина по сравнению с груп-
пой плацебо5. Пациентам группы 
Актовегина (n = 276) препарат 
сначала вводился в/в – 20 инфузий 
в  дозе 2000 мг/сут, затем в  тече-
ние 140 дней – перорально в дозе 
1600 мг/сут. 280 больных по той же 
схеме получали плацебо. 
В  конце исследования симптомы 
ДПН, оцениваемые по  шкале TSS 
(Total Symptom Score – шкала общей 
оценки симптомов), в  группе Ак-
товегина достоверно (р  < 0,0001) 
уменьшились по сравнению с груп-
пой плацебо, а  также снизились 
параметры колющей, жгучей боли, 
парестезий и т.д. При использова-
нии Актовегина уменьшение поро-
га вибрационной чувствительности 
было достоверным по  сравнению 
с  исходным уровнем (р = 0,017). 
При этом данный показатель 
в группе Актовегина был выше, чем 
в группе плацебо, – -3,6 ± 4,7 про-
тив -2,9 ± 4,7 В. Выраженность сен-
сорной функции по шкале NIS-LL 
(Neuropathy Impairment Score Low 
Limb  – шкала нейропатической 
симптоматики в  ногах) также до-

2 Tesfaye S., Boulton A.J., Dyck P.J. et al. Diabetic neuropathies: update on defi nitions, diagnostic criteria, estimation of severity, and treatments // Diabetes Care. 2010. 
Vol. 33. № 10. P. 2285–2293.
3 Elmlinger M.W., Kriebel M., Ziegler D. Neuroprotective and anti-oxidative eff ects of the hemodialysate actovegin on primary rat neurons in vitro // Neuromolecular 
Med. 2011. Vol. 13. № 4. P. 266–274. 
4 Fedorovich A.A. Non-invasive evaluation of vasomotor and metabolic functions of microvascular endothelium in human skin // Microvas. Res. 2012. Vol. 84. № 1. 
P. 86–93. 
5 Ziegler D., Movsesyan L., Mankovsky B. et al. Treatment of symptomatic polyneuropathy with actovegin in type 2 diabetic patients // Diabetes Care. 2009. Vol. 32. № 8. 
P. 1479–1484. 
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стоверно уменьшилась у больных, 
получавших Актовегин (р = 0,0045). 
На фоне Актовегина по сравнению 
с  плацебо значительно улучши-
лись показатели SF-36 (неспеци-
фический опросник для оценки 
качества функционирования, эмо-
ционального состояния и  психи-
ческого здоровья) – 5,5 ± 10,6 про-
тив 3,8 ± 10,1 балла.
Результаты исследования позволи-
ли сделать вывод: последователь-
ное внутривенное и  пероральное 
лечение Актовегином в  течение 
160  дней улучшило нейропати-
ческие симптомы, порог вибраци-
онной чувствительности, а также 
сенсорные функции. При этом 
отмечено положительное влияние 
терапии на качество жизни паци-
ентов.
Профиль безопасности Актове-
гина был сопоставим с профилем 
безопасности плацебо. 
Актовегин не только эффективно 
снижает выраженность симпто-
мов ДПН, но и способствует улуч-
шению равновесия. Так, 20 паци-
ентов с  нарушением равновесия 
были разделены на  две  группы. 
Обе группы получали сахаросни-
жающую терапию. Пациентам 
первой группы в дополнение были 
назначены Актовегин в дозе 2,0 г в 
сутки в/в (14 инфузий), в дальней-
шем перорально в дозе 1200 мг/сут 
в течение 83 дней и комплекс фи-

зических упражнений для трени-
ровки мелких мышц стопы6. 
У пациентов первой группы было 
достигнуто улучшение равнове-
сия по SOT-3 (Sensory Organization 
Test 3 – тест сенсорной организа-
ции в условиях с подвижным ви-
зуальным окружением), общему 
счету симптомов полинейропатии 
и периферическим расстройствам 
(рис. 1). 
Прием Актовегина в течение трех 
месяцев сопровождался: 
 ■ улучшением равновесия (тест 

моторного контроля, р < 0,05);
 ■ улучшением качества жизни 

(для суммарного показателя, 
р < 0,05);

 ■ снижением общего счета симп-
томов полинейропатии (р < 0,05).

целесообразность и  эффектив-
ность применения Актовегина 
у  больных с  нейроишемическим 
болевым синдромом при перифе-
рической ангиопатии были про-
демонстрированы в  исследова-
нии, проведенном И.В. Гурьевой 
и соавт.7 В открытом сравнитель-
ном пилотном рандомизирован-
ном восьминедельном исследова-
нии оценивалась эффективность 
препаратов Актовегин и сулодек-
сид для лечения нейроишемиче-
ских болей при перемежающейся 
хромоте у больных СД типов 1 и 2. 
Пациенты в  группе Актовегина 
получали препарат в/в в дозе 2000 

мг/сут в течение двух недель с по-
следующим переходом на  перо-
ральный прием в  дозе 1200 мг 
в  день в  течение шести недель. 
В  группе сулодексида препарат 
назначался внутривенно в  дозе 
1200  ЛЕ/сут с  последующим пе-
реходом на 1000 ЛЕ/сут в течение 
шести недель.
Прием препаратов в  обеих  груп-
пах способствовал увеличению 
времени ходьбы до боли. Однако 
в отношении указанного показа-
теля эффективность Актовегина 
оказалась выше.
Результаты исследования проде-
монстрировали, что абсолютный 
прирост максимального време-
ни ходьбы до появления болевых 
ощущений в  группе Актовегина 
был почти в  два раза выше. Так, 
время ходьбы до боли составило 
160,1 против 84,9 секунды в группе 
сулодексида; относительный при-
рост показателя тоже был выше – 
95,1 и 38,2% соответственно. 
Резюмируя вышесказанное, про-
фессор И.В. Гурьева отметила, 
что Актовегин улучшает качест-
во жизни больных СД, причем 
не только благодаря противоболе-
вому, но и противоишемическому 
действию. Препарат может при-
меняться в комплексном лечении 
таких больных, поскольку моди-
фицирует риск развития диабети-
ческой стопы.

6 Федорова О.С. Влияние дистальной полинейропатии на нарушение равновесия у больных сахарным диабетом и пути коррекции: автореф. дис. ... канд. мед. 
наук. М.: РМАПО МЗ РФ, 2014.
7 Гурьева И.В., Бегма И.В., Кузина И.В. и др. Патогенетическое лечение Актовегином нейроишемического болевого синдрома нижних конечностей 
при сахарном диабете // РМЖ. 2009. № 10. С. 670–672.
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П о словам профессора ка-
федры факультетской хи-
рургии  №  1 Российского 

национального исследовательско-
го медицинского университета 
им.  Н.И. Пирогова, д.м.н. Мак-
сима Робертовича КУЗНЕцОВА, 
СД  и  атеросклероз  – два много-
факторных заболевания, которые, 
вероятнее всего, взаимообусловли-
вают друг друга. К  особенностям 
атеросклероза на фоне СД можно 
отнести частое поражение перифе-
рических артерий, высокую вероят-
ность инфицирования раны и со-
судистого имплантата или наличие 
инфицированного очага, который 
усугубляет клиническую ситуацию, 
значительно повышая риск инфи-
цирования сосудистых протезов. 
Одним из  методов инструмен-
тальной диагностики хрониче ской 
ишемии конечностей является из-
мерение лодыжечно-плечевого 
индекса с помощью ультразвуко-
вого исследования. При СД вслед-
ствие медиакальциноза часто 
наблюдаются высокие значения 
лодыжечно-плечевого индекса, 
что может привести к диагности-
ческим ошибкам и недооценке тя-
жести поражения артерий.
Тактика ведения больного 
СД  с  микро- и  макроангиопа тией 
или атеросклеротическим пораже-
нием артерий нижних конечностей 
предусматривает в первую очередь 
коррекцию углеводного обмена и ус-
транение факторов риска атероскле-
роза. После чего проводят санацию 
инфицированных очагов и реконс-
труктивные сосудистые операции. 

Только наличие влажной гангрены 
пальцев или стопы является по-
казанием к гильотинной ампута-
ции с последующим ангиохирур-
гическим вмешательством. При 
критической ишемии в сочетании 
с СД и наличии болевого синдрома 
и некротических изменений кожи, 
мягких тканей, костей чаще всего 
выполняется ампутация, реже  – 
артериальная реконструкция.
К сожалению, проведенные сосудис-
тые вмешательства не всегда оказы-
ваются эффективными и могут стать 
причиной образования тромбов 
в шунтах и протезах. По мнению до-
кладчика, основные причины тром-
бозов в раннем послеоперационном 
периоде помимо погрешностей 
хирургической техники и наруше-
ний гемостаза заключаются в сни-
жении притока крови к сосудистому 
имплантату и нарушении ее оттока 
от зоны, где помещен имплантат.
Уточнить показания к операциям 
на артериях нижних конечностей 
позволяет исследование функ-
ционального состояния сосудов 
микроциркуляторного русла. 
Правильная оценка их пропуск-
ной способности позволяет выде-
лить группу пациентов с высоким 
риском тромбоза шунта, которым 
требуется специальная медикамен-
тозная подготовка, своевременно 
изменить тактику лечения больных 
и  сделать прогноз относительно 
эффективности оперативного вме-
шательства. 
Одним из принципиально новых не-
инвазивных методов, позволяющих 
эффективно оценить пропускную 
способность микроциркуляторно-
го русла, является ультразвуковая 
функциональная дебитометрия, 
разработанная М.Р. Кузнецовым 
и соавт. «Мы определяем скорость 
притока крови по  подколенной 
артерии и  скорость оттока крови 
по подколенной вене после физичес-
кой нагрузки. В норме у здоровых 
людей после выполнения физичес-
кой нагрузки усиливается приток 

крови по артерии и адекватно идет 
отток по  вене. У  ряда пациентов, 
особенно с СД, этот механизм силь-
но нарушен: возникает гипертензия 
на уровне сосудов микроциркуля-
торного русла, что чревато тромбо-
зом», – пояснил докладчик.
На  сегодняшний день ультра-
звуковая функциональная де-
битометрия  – один из  наиболее 
перспективных способов оценки 
возможности проведения реконс-
труктивных сосудистых операций 
у пациентов с хронической арте-
риальной недостаточностью ниж-
них конечностей. 
Профессор М.Р. Кузнецов пред-
ставил результаты собственно-
го исследования эффективности 
предоперационной медикаментоз-
ной подготовки сосудистого русла 
у пациентов с атеросклеротичес-
ким поражением артерий нижних 
конечностей. Всем участникам до 
начала терапии и  по ее оконча-
нии проводилась ультразвуковая 
функциональная дебитометрия. 
В  качестве предоперационной 
медикаментозной подготовки 
они получали препараты Трентал 
с Реополиглюкином, Плавикс, Ва-
запростан, Актовегин. 
Результаты исследования проде-
монстрировали, что Актовегин 
лучше других препаратов вос-
станавливает пропускную спо-
собность микроциркуляторного 
русла (рис. 2). 
Так, скорость кровотока по  под-
коленной вене после физической 
нагрузки, отражающая функцио-
нальные (пропускные) возмож-
ности микроциркуляторного 
русла, увеличилась в 4,5 раза. 
Был сделан вывод: предоперацион-
ная медикаментозная подготовка, 
в  том числе препаратом Актове-
гин, позволяет улучшить функци-
ональное состояние сосудов и пре-
дотвратить риск развития ранних 
тромботических осложнений как 
вследствие снижения перифери-
ческого сосудистого сопротивле-

Особенности реконструктивных операций на артериях нижних
конечностей у пациентов с СД и критической ишемией 

Профессор  
М.Р. Кузнецов
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  До лечения
  После лечения

Заключение

Мул ьт иф а к то риа л ь на я 
и  много компонентная 
природа Актовегина оп-

ределяет его эффективность при 
широком спектре патологических 
состояний, включая ДПН, СДС, 
критическую ишемию нижних 
конечностей у больных СД. В ос-
нове его действия лежит ряд меха-
низмов, приводящих к усилению 
внутриклеточного метаболизма. 
Это способствует повышению 
потребления кислорода, а  также 
усилению поступления в  клет-
ки глюкозы. Актовегин оказывает 
метаболическое, нейропротек-
тивное, антиоксидантное дейст-
вие. Доказано, что он также вли-
яет на  микроциркуляцию крови. 
Предоперационная медикамен-
тозная подготовка препаратом 
Актовегин позволяет улучшить 
функции сосудов и предотвратить 
риск  развития ранних тромбо-
тических осложнений как вслед-
ствие снижения периферического 
сосудистого сопротивления, так 
и  вследствие профилактики ре-
перфузионного синдрома после 
восстановления кровотока.  

ния, так и вследствие профилак-
тики реперфузионного синдрома 
после восстановления кровотока.
Профессор М.Р. Кузнецов привел 
несколько примеров применения 
ультразвуковой функциональной 
дебитометрии в  предоперацион-
ном периоде и предоперационной 
медикаментозной подготовки с ис-
пользованием препарата Актовегин 
в клинической практике у больных 
СД с окклюзией поверхностной бед-
ренной и передней большеберцовой 
артерии, сегментарной окклюзией 
бедренной артерии, высокой окклю-
зией инфернального отдела аорты, 
нейроишемической формой СДС. 
Благодаря этим мероприятиям пе-
риод после сосудистых хирургичес-
ких вмешательств у пациентов про-
шел без осложнений.
Необходимо отметить, что чаще 
всего развитие тромботических 
осложнений приходится на сред-
ний (до 1,5 года) и поздний (более 
1,5  года) послеоперационные пе-
риоды.
СД является фактором, повышаю-
щим риск гиперплазии неоинтимы 
и прогрессирования атеросклеро-
за. Как следствие, увеличивается 
риск высокой ампутации. 
По  мнению докладчика, артери-
альные реконструкции у больных 
СД и ишемией четвертой степени 
без санации некротических очагов 
могут привести к  осложнениям 
в  виде нагноения раны, инфици-
рования протеза. На  этом фоне 
большие дозы антибактериальных 
препаратов, назначаемых паренте-
рально, не  способны в  достаточ-
ной концентрации достичь очагов 

некроза. «Там присутствует очень 
злая, часто анаэробная флора, 
с  которой необходимо бороться. 
Таким пациентам проводим сна-
чала комплексное лечение в  виде 
консервативной терапии препара-
том Актовегин и  хирургической 
санации гнойной раны, после чего 
выполняется артериальная реконс-
трукция», – отметил М.Р. Кузнецов.
В  подтверждение эффективности 
подобной тактики лечения профес-
сор М.Р. Кузнецов привел данные 
еще одного исследования. В  нем 
приняли участие 32 пациента, стра-
давших облитерирующим атероск-
лерозом на фоне СД типа 2 и име-
ющих некротические изменения 
в  нижних конечностях. Согласно 
лабораторным исследованиям 
на наличие микроорганизмов в ра-
невом отделяемом установлено, что 
большинство составляют облигат-
ные анаэробы (93,8%). На грампо-
ложительные бактерии приходит-
ся 46,9%, энтеробактерии – 21,9% 
и неферментирующие грамотрица-
тельные бактерии – 15,6%. 
Тактика ведения больных предпо-
лагала предоперационную консер-
вативную терапию Актовегином, 
хирургическую обработку гнойных 
ран, нанесение 1%-ного Метро-
гил  геля и  Йодопирона на  гной-
но-некротические участки, арте-
риальную реконструкцию. Оценка 
результатов операций показала 
высокую эффективность лечения: 
подавляющему большинству па-
циентов (96,9%) удалось сохранить 
всю конечность или опорную функ-
цию стопы и лишь одному больному 
была проведена ампутация на уров-

не голени. Не было зарегистриро-
вано ни  одного случая нагноения 
послеоперационной раны или ин-
фицирования протеза. 
Завершая выступление, профес-
сор М.Р. Кузнецов сформулировал 
следующие выводы:
 ■ при четвертой степени хроничес-

кой ишемии нижних конечностей 
на фоне СД без влажной гангре-
ны и  интоксикации необходимо 
попытаться спасти конечность 
от высокой ампутации;

 ■ оптимальным является выпол-
нение сосудистой реконструк-
ции с  предварительной предо-
перационной подготовкой;

 ■ применение данного подхода 
может способствовать сохра-
нению конечности или снизить 
уровень ампутации (в  зависи-
мости от локализации и тяжес-
ти поражения). 
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Рис. 2. Изменение скорости кровотока по подколенной вене после физической нагрузки на фоне 
терапии разными препаратами
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Сахарный диабет – образ жизни?
В настоящее время доказано, что развитие осложнений сахарного диабета 
в большей степени обусловлено декомпенсацией углеводного обмена. Осложнения 
сахарного диабета приводят к временной нетрудоспособности, инвалидизации 
и смерти больных. Учитывая актуальность проблемы, профессор кафедры 
эндокринологии факультета повышения квалификации медицинских работников 
Российского университета дружбы народов, д.м.н. Ирина Алексеевна КУРНИКОВА 
в своем выступлении на II медицинском конгрессе «Актуальные вопросы врачебной 
практики» (Ялта, 2 сентября 2015 г.) уделила особое внимание качественному 
самоконтролю гликемии как одной из возможностей улучшить качество жизни 
пациентов с сахарным диабетом и эффективно управлять заболеванием, 
в частности способности современных отечественных глюкометров «Сателлит» 
обеспечивать высокую точность измерений. 

К ак отметила профес-
сор Ирина Алексеевна 
КУРНИКОВА, сахарный 

диабет (СД) относится к числу за-
болеваний, распространяющихся 
со скоростью эпидемии. Многочис-
ленные статистические исследова-
ния свидетельствуют, что год от года 
скорость распространения СД уве-
личивается и плохо поддается кон-
тролю со  стороны медицинского 
сообщества. По прогнозам Всемир-
ной организации здравоохранения, 
к 2030 г. у каждого десятого жителя 
планеты может развиться данное 
заболевание. 
Установлено, что одним из  ос-
новных факторов риска развития 
СД  типа  1  является  генетическая 
предрасположенность. На  сегод-
няшний день известно порядка 
40 локусов различных генов, кото-
рые отвечают за предрасположен-
ность к его развитию и в 30% случаев 
могут спровоцировать его развитие. 
Вклад в развитие СД типа 1 также 
вносят вирусные инфекции, токси-
ческое и аутоиммунное поврежде-
ние поджелудочной железы и др. 
Можно выделить три группы мар-
керов заболевания:
 ■ генетические  – HLA DR3, DR4 

и DQ;
 ■ иммунологические  – антитела 

к  декарбоксилазе  глутаминовой 

кислоты (GAD), инсулину (IAA) 
и  антитела к  клеткам островков 
Лангерганса (ICA);

 ■ метаболические  –  гликирован-
ный гемоглобин (HbA1c), утрата 
первой фазы секреции инсулина 
после внутривенного глюкозото-
лерантного теста. 

Таким образом, СД типа 1 не обус-
ловлен образом жизни пациента. 
Однако заболевание становится 
причиной его изменения. 
Факторы риска развития гестаци-
онного СД подразделяют на фак-
торы высокого и  среднего риска. 
К факторам высокого риска отно-
сятся:
 ■ избыточная масса тела или ожире-

ние (индекс массы тела > 25 кг/м2);
 ■ наследственная предрасположен-

ность;
 ■ гестационный СД в анамнезе;
 ■ глюкозурия во время беремен-

ности.
Факторы среднего риска:
 ■ возраст > 30 лет;
 ■ принадлежность к  определен-

ной этнической  группе (жители 
Испании, Южной Азии, Афри-
ки);

 ■ ранее рождение ребенка весом 
более 4 кг или детей с  врожден-
ными пороками развития;

 ■ привычное невынашивание бе-
ременности;

 ■ быстрое увеличение массы тела 
во время беременности и много-
плодие; 

 ■ поликистоз яичников.
Самым значимым и неуклонно про-
грессирующим считается СД типа 2, 
в основе развития которого лежат 
модифицируемые и  немодифици-
руемые факторы. 
Среди немодифицируемых факто-
ров риска указывают:
 ■ возраст > 45 лет;
 ■ гормональные изменения (мено-

пауза, андрогенодефицит); 
 ■ генетическую предрасположен-

ность; 
 ■ принадлежность к европеоидной 

расе.
В отличие от них модифицируемые 
факторы, к которым относятся на-
рушение пищевого поведения, мало-
подвижный образ жизни, курение, 
употребление алкоголя, уровень 
коморбидности, инсулинорезис-
тентность, можно корректировать. 
По  мнению профессора И.А.  Кур-
никовой, группа модифицируемых 
факторов  – это  группа факторов, 
в формировании которых принима-
ет участие сам пациент.
Та ким о бр а з ом,  р а звитию 
СД ти па 2 во многом способству-
ет именно образ жизни. 
Изменение образа жизни как об-
лигатный компонент лечения 
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СД  просто необходимо. Степень 
изменения в свою очередь зависит 
от обученности пациента и его при-
верженности лечению.
Доказано, что достижение индиви-
дуальных целевых показателей гли-
кемии возможно лишь путем само-
контроля уровня глюкозы. И только 
при условии длительного поддержа-
ния оптимальных показателей гли-
кемии возможна профилактика 
развития и  прогрессирования ос-
ложнений СД.
Если проанализировать все этапы 
развития методов контроля уров-
ня глюкозы в биологических жид-
костях, можно констатировать, что 
настоящей революцией стало созда-
ние в конце 80-х гг. прошлого века 
биосенсора – биоэлектрохимичес-
кого преобразователя с портатив-
ным анализатором. Биосенсорные 
системы последней модели имеют 
три электрода (референсный, ба-
зовый и триггерный). Капля крови 
наносится на электрод вне прибора. 
Таким образом предотвращается ее 
контакт с  внутренним компонен-
том глюкометра. 
В настоящее время для экспресс-оп-
ределения гликемии используются 
фотометрические, фотохимические, 
электрохимические и электродно- 
сенсорные методы. Основными 
ферментами для измерения  гли-
кемии являются  глюкозооксида-
за,  гексокиназа,  глюкозодегидро-
геназа. Первый в большей степени 
подвержен влиянию различных ве-
ществ и других компонентов крови. 
Следует отметить, что большинст-
во представленных на  российском 
рынке  глюкометров электрохими-
ческие. Электрохимический прин-
цип измерения  глюкозы не  тре-
бует промокания тест-полосок 
и  контроля времени измерения. 
В современных глюкометрах, к кото-
рым относится глюкометр «Сателлит 
Экспресс», используется капилляр-
ный метод забора крови: при сопри-
косновении с  вставленной в  глю-
кометр полоской капли крови она 
всасывается в том объеме, который 
необходим для измерения. 
При правильном выполнении 
процедуры измерения любой глю-

кометр будет давать адекватный 
результат. На качество измерения 
могут влиять как технические, так 
и биологические факторы.
К техническим факторам можно от-
нести некорректный объем крови, 
например если пациент дополни-
тельно капнет кровь или капля будет 
слишком маленькой. Это практичес-
ки исключено в глюкометрах капил-
лярного типа, к которым относит-
ся глюкометр «Сателлит Экспресс».
Кроме того, могут не соблюдаться 
условия хранения, например тест-
полоски находятся в условиях повы-
шенной влажности. В глюкометрах 
под торговой маркой «Сателлит» 
тест-полоски имеют индивидуаль-
ную упаковку.
На точность измерения могут влиять 
такие факторы, как несоблюдение 
условий измерения, качество калиб-
ровки прибора, а также внешние ус-
ловия – температура, влажность воз-
духа, высота над уровнем моря.
Среди биологических факторов, 
влияющих на качество измерения, 
выделяют:
 ■ высокий или низкий гематокрит;
 ■ повышенную вязкость крови;
 ■ ацидоз или алкалоз и гиперосмо-

лярные состояния;
 ■ гиперлипидемию, высокий уро-

вень билирубина в  крови, пара-
цетамола, витамина С или моче-
вой кислоты;

 ■ концентрацию кислорода в крови;
 ■ лекарственные препараты и другие 

вещества, в  информации к  кото-
рым производитель указывает, что 
они способны влиять на интерпре-
тацию результатов измерения.

Преимуществом в плане предупреж-
дения многих вышеперечисленных 
факторов обладают российские глю-
кометры под торговой маркой «Са-
теллит», выпускаемые ООО «Компа-
ния „ЭЛТА“». Данные глюкометры 
относятся к современным биосенсо-
рам, в основе их работы лежит элек-
трохимический принцип измерения 
(амперометрический метод измере-
ния силы тока, появляющегося при 
реакции окисления глюкозы крови 
при участии глюкооксидазы). Зави-
симость электрического тока от кон-
центрации глюкозы носит линейный 

характер. Тест-полоска капиллярно-
го типа в  глюкометрах «Сателлит 
Экспресс» имеет микроячейку, со-
держащую комплекс реагентов и из-
мерительные электроды. 
Как и все сенсоры последней моде-
ли, глюкометр «Сателлит Экспресс» 
имеет три электрода: референсный, 
базовый и  триггерный. Третий 
электрод препятствует влиянию 
на  показания измерения высоких 
концентраций мочевой кислоты, 
аскорбиновой кислоты и парацета-
мола, «вычитая» электроны мета-
болитов перечисленных веществ. 
Однако избыточное содержание 
данных соединений может несколь-
ко завышать уровень гликемии.
К  основным преимуществам рос-
сийского  глюкометра «Сателлит 
Экспресс» относятся:
 ■ маленькая капля крови (1 мкм);
 ■ капиллярный метод забора крови;
 ■ короткое время измерения – 7 се-

кунд;
 ■ память на  60 последних измере-

ний;
 ■ индивидуальная упаковка каж-

дой тест-полоски;
 ■ доступная цена тест-полосок 

(средняя стоимость тест-полосок 
«Сателлит Экспресс» № 50 в аптеч-
ных учреждениях РФ – 490 руб.).

Трудно переоценить значение качес-
твенного самоконтроля  гликемии. 
Он позволяет максимально быстро 
и точно определить уровень глюко-
зы в крови и, как следствие, предуп-
редить развитие как гипогликемии, 
так и  гипергликемии. Пациентам 
с СД типов 1 и 2, находящимся на ин-
тенсивной инсулинотерапии, реко-
мендуется проводить самоконтроль 
три-четыре раза в день. Для беремен-
ных с СД или пациенток с гестаци-
онным диабетом частота проведения 
самоконтроля также составляет три-
четыре раза в день. Дополнительное 
проведение самоконтроля рекомен-
дуется при острых заболеваниях, 
стрессе, физических нагрузках, во 
время путешествий и т.д. 
В заключение профессор И.А. Кур-
никова подчеркнула, что СД – это 
образ жизни. Значительно его улуч-
шить помогает качественный само-
контроль гликемии.  
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Региональная общественная организация РОО 
«Профессиональная медицинская ассоциация 

эндокринологов Санкт-Петербурга»
УВАЖАЕМЫЕ КОЛЛЕГИ!

Приглашаем вас принять участие в работе Ежегодной школы эндокринологов – 2015

Организаторы:

РОО «Профессиональная медицинская ассоциация эндокринологов Санкт-Петербурга»
Комитет по здравоохранению администрации Санкт-Петербурга 
Комитет по здравоохранению Ленинградской области
ООО «Ком-Форум»

Дата проведения: 26–28 ноября 2015 г.

Место проведения: Crowne Plaza St. Petersburg Airport, Санкт-Петербург, ул. Стартовая, д. 6 
литер А (ст. м. «Московская», далее – специальный автобус (курсирующий на протяжении дня) 
для участников школы до отеля)

Планируется обсуждение следующих вопросов:
1. Сахарный диабет и его осложнения
2. Заболевания щитовидной  и околощитовидных желез
3. Заболевания гипоталамо-гипофизарной области
4. Ожирение
5. Остеопороз
6. Заболевания надпочечников
7. Заболевания половых желез
8. Возрастной андрогенодефицит
9. Патология эндокринных желез при соматических заболеваниях, 

воздействии профессиональных факторов
10. Хирургические аспекты лечения эндокринных заболеваний
11. Организация эндокринологической помощи населению

К участию приглашаются эндокринологи, врачи общей практики, терапевты, кардиологи, хирурги и др.

В рамках мероприятия состоятся пленарные лекции, круглые столы, сателлитные симпозиумы, 
авторские и интерактивные семинары, пройдут клинические разборы. Кроме того, будет проведена 
выставка современных образцов медицинского оборудования и фармацевтических  препаратов

По всем вопросам обращайтесь в организационный комитет по электронной почте: 
info@baltika21.ru, it-med@inbox.ru (тел. +7 (812) 339-88-79)

Подробная информация на сайте www.baltika21.ru


