
В настоящее время инсулин гларгин (Лантус®) – единственный 
аналог человеческого инсулина длительного действия, одно-
кратное введение которого обеспечивает базальный контроль 
гликемии в течение суток. Беспиковый предсказуемый профиль 
его действия позволяет максимально имитировать физиологи-
ческую базальную секрецию инсулина, что значительно снижа-
ет риск гипогликемий и вариабельность концентраций глюкозы 
в течение суток по сравнению с НПХ-инсулином. 
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Применение инсулина 
гларгин (Лантус®) 
в комбинации с пероральными 
сахароснижающими препаратами 

едико-социальное и 
экономическое зна-
чение СД типа 2 не 

ограничивается лишь числом 
случаев заболевания, большую 
опасность представляют поздние 
сосудистые осложнения диабета, 
ведущие к ранней инвалидности 
и высокой смертности пациентов, 
уменьшению продолжительности 
жизни и ухудшению соматическо-
го здоровья. Поэтому приоритет-
ной задачей медицины в настоя-
щее время является разработка и 
внедрение в клиническую практи-
ку новых эффективных подходов 
к ведению пациентов с СД типа 2 
(5, 6, 11, 15).

Результаты исследования UKPDS 
убедительно продемонстриро-
вали достоверные преимущества 

жесткого и непрерывного контро-
ля гликемии, близкого к норме, как 
надежного метода профилактики 
хронических осложнений у боль-
ных с СД типа 2 (13). Терапевтиче-
ской целью, согласно обновленно-
му руководству ADA/EASD (2008), 
является достижение и поддержа-
ние уровня HbA1с насколько мож-
но ближе к физиологическому (< 
7,0%): на любом этапе лечения СД 
типа 2 показатель HbA1c > 7,0% 
следует рассматривать как сигнал 
к активному действию − измене-
нию фармакотерапии (при усло-
вии отсутствия гипогликемических 
состояний), или интенсификации. 
Принципиально новым подходом 
к ведению пациентов с СД типа 2 
является раннее начало и свое-
временная интенсификация инсу-
линотерапии. Раннее добавление 
базального инсулина к перораль-
ной сахароснижающей терапии 
может улучшить контроль глике-
мии, что позволяет снизить риск 
развития осложнений. Однако в 
реальной клинической практике 
назначение инсулина часто от-
кладывается до тех пор, пока уро-
вень HbA1c не приблизится к 9%, и 
у многих пациентов с СД типа 2 к 

тому моменту, когда они начинают 
инсулинотерапию, уже развились 
осложнения. 

Инсулин гларгин (Лантус®) – ана-
лог человеческого инсулина дли-
тельного действия, однократное 
введение которого обеспечивает 
базальный контроль гликемии в 
течение суток. Беспиковый пред-
сказуемый профиль его действия 
позволяет максимально имитиро-
вать физиологическую базальную 
секрецию инсулина, что значитель-
но снижает риск гипогликемий и 
вариабельность концентраций 
глюкозы в течение суток по сравне-
нию с НПХ-инсулином. Кроме того, 
24-часовая длительность действия 
инсулина гларгин позволяет вво-
дить его 1 раз в сутки, что являет-
ся несомненным преимуществом 
по сравнению с НПХ-инсулином. 
Важно, что инсулин гларгин обе-
спечивает базальный контроль 
гликемии в течение суток незави-
симо от времени введения (утром 
или перед сном) и места введения 
(подкожная клетчатка плеч, бедер 
или живота).

Инсулин гларгин впервые появил-
ся на мировом рынке в 2000  году, 
в РФ зарегистрирован в марте 
2003  года. Эффективность и безо-
пасность его применения у пациен-
тов с СД типа 2 была неоднократно 
подтверждена в контролируемых 
клинических исследованиях (ККИ) 
(3, 4, 7, 9, 10, 12, 15). Однако ре-
зультаты ККИ вследствие жестко-
сти их протоколов могут быть экс-
траполированы на повседневную 
клиническую практику с целым 
рядом ограничений. Несомненно, 
бóльшую практическую ценность 
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Таблица 2. Алгоритм 1 титрования дозы инсулина 
Начальная доза 10 МЕ/ сут.

Средние значения глюкозы крови натощак (ГКН) 
при самостоятельном измерении в течение двух предыдущих дней и в день визита

Еженедельное увеличение дозы инсулина (МЕ/
сут.)

> 10 ммоль/л 8
7,8-10,0 ммоль/л 6
6,7-7,8 ммоль/л 4
5,6-6,7 ммоль/л 2

Таблица 1. Исходная характеристика пациентов, вошедших в программу
Показатель Все пациенты (n = 879)

Мужчины, n 260
Женщины, n 619
Возраст, лет 58,4 ± 9,7
Длительность СД, лет 9,4 ± 5,3
Сахароснижающая терапия: 
одним ПССП, n (%) 508 (57,8%)
двумя ПССП, n (%) 297 (33,8%)
тремя или более ПССП, n (%) 52 (5,9%)
нет данных 22 (2,5%)

HbA1c, % 10,1 ± 1,9
Гликемия натощак, ммоль/л 11,2 ± 2,5
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в получении информации о при-
менении препаратов имеют на-
блюдательные программы, изучаю-
щие крупные когорты пациентов, 
которые получают терапию этими 
препаратами в реальном измере-
нии (2). Это и послужило причиной 
проведения нами наблюдательной 
программы по применению инсу-
лина гларгин у больных СД типа 2 
в условиях реальной клинической 
практики. 

Основной целью наблюдатель-
ной программы была оценка коли-
чества пациентов, у которых воз-
можно достижение целевого уров-
ня гликемии натощак < 5,5 ммоль/л 
при добавлении к терапии перо-
ральными сахароснижающими 
препаратами (ПССП) инсулина 
гларгин с последующей активной 
титрацией его дозы в повседнев-
ной клинической практике. Также 
планировалось оценить такие по-
казатели эффективности и безопас-
ности применения инсулина глар-
гин, как изменение уровня HbA1c, 
среднюю дозу инсулина гларгин, 
необходимую для достижения це-
левого уровня гликемии натощак и 
HbA1c, частоту эпизодов гипогли-
кемии. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Дизайн программы: открытая, 

проспективная, нерандомизиро-
ванная, многоцентровая наблю-
дательная программа, изучавшая 
применение инсулина гларгин в 
качестве базального инсулина у па-
циентов с СД типа 2, проводилась в 
стационарах и поликлиниках раз-
личных городов Российской Феде-
рации при участии 100 эндокрино-
логов. Длительность наблюдения 
составила 6 месяцев, в течение ко-
торых было проведено 3 визита: ви-
зит 1 – исходный (включение в про-
грамму), визит 2 – через 3 месяца и 
визит 3 (заключительный) – через 
6  месяцев после начала терапии 
инсулином гларгин.

Характеристика пациентов. 
В программе участвовали 879 па-
циентов с СД типа 2 с неудовлет-
ворительным контролем гликемии 
на предшествующей терапии ПССП, 
которые для достижения компен-
сации углеводного обмена, по мне-

нию лечащего врача, нуждались в 
добавлении базального инсулина. 
Исходная характеристика пациен-
тов представлена в таблице 1.

Титрация инсулина гларгин осу-
ществлялась по одному из двух ал-
горитмов (1). Выбор конкретного 
алгоритма осуществлялся лечащим 
врачом в зависимости от знаний, 
предполагаемой комплаентности 
пациента и возможности самостоя-
тельно корректировать дозу инсу-
лина. Алгоритм 1  представлен в 
таблице 2. 

Алгоритм 2 титрования дозы ин-
сулина: начальная доза инсулина 
гларгин составляла 10 МЕ. Увеличе-
ние дозы инсулина гларгин на 2 МЕ 
производилось каждые 3 дня, если 
среднее значение ГКН за эти дни пре-
вышало 5,5 ммоль/л. 

В обоих алгоритмах дозу инсули-
на не увеличивали, если в течение 
предыдущей недели регистриро-
вали снижение уровня ГКН менее 
4,0 ммоль/л. При развитии тяжелой 
гипогликемии или снижении уров-
ня ГКН менее 3,1 ммоль/л в течение 
предыдущей недели доза инсулина 
уменьшалась на 2-4 MЕ/сут.

Дозы ПССП после включения па-
циентов в программу не менялись 

и оставались постоянными на про-
тяжении всего периода наблюде-
ния. 

СТАТИСТИЧЕСКИЙ АНАЛИЗ 
Для описания количественных 

переменных были использованы 
следующие статистические харак-
теристики: количество пациентов, 
среднее арифметическое значе-
ние, стандартное отклонение, ме-
диана. Для описания качественных 
переменных были использованы 
частоты и проценты. Внутригруп-
повые изменения оценивались при 
помощи парного t-теста, критерия 
Вилкоксона, теста Мак-Немара и 
его подвидов. Зависимость каче-
ственных переменных оценивалась 
с использованием тестов χ-квадрат, 
точный критерий Фишера или ме-
тоды Кохран-Мантель-Хенцеля. 
Данные в тексте и в таблицах пред-
ставлены в виде M ± m (M – среднее 
арифметическое значение, m  – 
стандартное отклонение). Статисти-
чески значимыми считали различия 
при р < 0,05. 

РЕЗУЛЬТАТЫ 
Анализ эффективности. При 

анализе динамики HbA1с можно 



Таблица 3. Частота достижения целевого уровня гликемии натощак 
в зависимости от дозы инсулина гларгин через 6 месяцев терапии

Гликемия натощак (ммоль/л) Доза инсулина гларгин (МЕ) Пациенты (n) Пациенты (%)
< 5,5
> 5,5

< 10 3
9

0,3
1,0

< 5,5 
> 5,5

10-20 79
189

9,0
21,5

< 5,5
> 5,5

20-30 59
308

6,7
35,0

< 5,5
> 5,5

30-40 31
141

3,5
16,0

< 5,5
> 5,5

40-50 6
43

0,7
4,9

< 5,5
> 5,5

50-60 0
11

0
1,3

р < 0,001
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отметить, что уже через 3 месяца 
после добавления к терапии ПССП 
инсулина гларгин его уровень до-
стоверно снизился с 10,1 ± 1,9% до 
8,2 ± 1,4% (р < 0,001), а через 6 ме-
сяцев терапии – до 7,2 ± 1,1% (р < 

0,001), т.е. на 2,9% (рисунок 1). 
Исходный уровень ГКН составлял 

11,2 ± 2,5 ммоль/л, через 3 месяца 
после начала терапии инсулином 
гларгин отмечено статистически 
значимое снижение его до 7,5 ± 
1,6  ммоль/л (р < 0,001), а через 
6  месяцев – до 6,3 ± 1,1 ммоль/л 
(р  < 0,001), т.е. на 4,9 ммоль/л (ри-
сунок 2). 

С клинической точки зрения боль-
шую значимость имеет не столько 
снижение концентрации ГКН само 
по себе, сколько достижение ее 
целевого значения <5,5 ммоль/л. 
Через 3 месяца после добавления к 
терапии ПССП инсулина гларгин це-
левой уровень ГКН был достигнут у 
75 из 879 (8,5%) пациентов, а через 
6 месяцев терапии − уже у 178 из 
879 (20,3%) пациентов (рисунок 2). 
Вместе с тем лишь 57 из 75 паци-
ентов, которые через 3 месяца от 
начала терапии достигли целевого 
уровня ГКН, сохранили этот резуль-
тат в течение следующих трех меся-
цев лечения. 

Средняя доза инсулина гларгин 
исходно составляла 11,6 ± 3,9 МЕ 
(медиана 10,0 МЕ), через 3 месяца 
с момента включения в программу 
статистически значимо выросла до 
20,8 ± 7,4 МЕ (медиана 18,0 МЕ), а че-
рез 6 месяцев − до 24,3 ± 8,9 МЕ (ме-
диана 23,0 МЕ) (р < 0,001). У 178 па-
циентов, достигших целевого уров-
ня ГКН < 5,5 ммоль/л, средняя доза 
инсулина гларгин через 6  месяцев 
терапии составила 21,8 ± 7,9  ME 
(медиана дозы 20 ME).

Нами была выявлена статистиче-
ски значимая зависимость между 
дозами инсулина гларгин и коли-

чеством пациентов, достигших 
целевого уровня ГКН к концу на-
блюдения (таблица 3). Наибольшее 
количество пациентов – 79 из 879 
(9,0%)  – достигло целевого уровня 
ГКН на фоне терапии инсулином 
гларгин в дозе 10−20 МЕ, вместе с 
тем 21,5% пациентов, получавших 
инсулин гларгин в дозе из этого же 
диапазона, целевого уровня глике-
мии не достигли. Как уже неодно-
кратно говорилось ранее, нет по-
нятия «оптимальная доза инсули-
на», его должно быть «так мало, как 
это возможно, но столько, сколько 
необходимо», а это зависит от ис-
ходного состояния компенсации 
углеводного обмена, массы тела 
пациента, степени физической ак-
тивности и ряда других факторов. 
Главный критерий адекватности 
дозы инсулина – целевой уровень 
гликемии.

Анализ безопасности. Наиболее 
важным с клинических позиций 
представляется тот факт, что за пе-
риод всего наблюдения не было за-
регистрировано ни одного эпизода 
тяжелой гипогликемии. Также в те-
чение 6 месяцев не было отмечено 
увеличения количества ночных ги-
погликемических эпизодов. 

Важно отметить, что количество 
дневных и ночных гипогликеми-
ческих состояний в когорте из 
879 пациентов с СД типа 2, получав-
ших терапию инсулином гларгин в 
комбинации с ПССП и включенных 
в окончательный анализ, статисти-
чески значимо снизилось через 3 
и 6 месяцев от момента включения 
в программу (начала терапии ин-
сулином гларгин). Через 3 месяца 
статистически значимо снизилось 
как количество легких дневных ги-
погликемий с 601 до 420 (на 30,1%) 
(р = 0,004), так и легких ночных ги-
погликемических состояний – с 288 
до 244 (на 15,3%) (р = 0,646). В ко-
нечной точке наблюдения количе-
ство легких дневных гипогликеми-
ческих эпизодов достоверно сни-
зилось с 601 до 304 (на 49,4%) (р < 
0,001), а количество легких ночных 
гипогликемических эпизодов – с 
288 до 230 (на 20,1%) (р = 0,107). 

ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ 
В программе приняли участие 

100 эндокринологов, работающих в 

Клиническая эффективностьКлиническая эффективность

Рисунок 1. Динамика уровня HbA1c и гликемии 
натощак у пациентов с СД типа 2 в течение 

наблюдения

Рисунок 2. Пациенты с СД типа 2, достигшие 
целевого уровня ГКН < 5,5 ммоль/л через 3 и 

6 месяцев терапии
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учреждениях практического здра-
воохранения РФ, которые включили 
в наблюдение в общей сложности 
879 пациентов, т.е. на одного врача 
приходилось в среднем 8-9  боль-
ных СД типа 2. Достаточный объем 
выборки дает возможность экстра-
полировать полученные результа-
ты на общую популяцию пациентов 
с СД типа 2, у которых не удалось 
достичь компенсации углеводного 
обмена на терапии ПССП. 

Согласно обновленному Консен-
сусу ADA/EASD (2008), при неэф-
фективности первого этапа лече-
ния СД типа 2 – модификации обра-
за жизни и терапии метформином, 
что проявляется сохранением в те-
чение 2-3 месяцев уровня НbA1c > 7%, 
рекомендован переход к следую-
щему этапу – интенсификации саха-
роснижающей терапии. На втором 
этапе к метформину могут быть 
добавлены базальный инсулин или 
препарат сульфонилмочевины, оха-
рактеризованные экспертами ADA/
EASD как «хорошо подтвержденная 
базовая терапия». При этом выбор 
препарата определяется уровнем 
НbA1c: для больных с HbA1c более 
8,5%, а также для пациентов с клини-
ческими симптомами гиперглике-
мии, предпочтительно назначение 
базального инсулина как наиболее 
эффективного сахароснижающе-
го препарата (8). Это объясняется 
тем, что чем выше уровень НbA1c, 
тем больший вклад в его значение 
вносит ГКН, обусловленная повы-
шением гепатической продукции 
глюкозы (17). Инициация инсули-
нотерапии путем добавления к 
одному ПССП именно базального 
инсулина, несомненно, оправда-
на с точки зрения патофизиологии 
СД типа 2. Инсулин является самым 
мощным физиологическим инги-
битором глюконеогенеза в пече-
ни, поэтому экзогенное введение 
базального инсулина в адекватной 
дозе способствует поддержанию 
нормогликемии натощак (концеп-
ция «FIX FASTING FIRST»), что, в свою 
очередь, улучшает уровень пост-
прандиальной и постабсорбтивной 
гликемии в течение дня. Принимая 
во внимание, что у включенных 
в программу пациентов средний 
уровень НbA1c исходно составил 

10,1 ± 1,9%, необходимость добав-
ления к терапии ПССП базального 
инсулина была патогенетически 
оправданной. 

В нашей наблюдательной про-
грамме была подтверждена про-
демонстрированная ранее в ККИ 
эффективность инсулина гларгин 
в улучшении состояния углевод-
ного обмена у пациентов с СД 
типа 2, у которых не удалось до-
стичь оптимального гликемиче-
ского контроля на фоне лечения 
ПССП, в сочетании с хорошим 
профилем безопасности. Однако 
доля пациентов, достигших це-
левого уровня ГКН < 5,5  ммоль/л 
через 6 месяцев после добавле-
ния к терапии ПССП инсулина 
гларгин, в нашей программе была 
существенно ниже – 20,3%, чем в 
цитируемых исследованиях Treat-
To-Target, LANMET, AT LANTUS и 
др. (1, 10, 15). Средняя доза ин-
сулина гларгин при завершении 
нашего наблюдения также была 
существенно ниже (24,3 ± 8,9 МЕ, 
медиана 23,0 МЕ), чем в уже упо-
мянутых исследованиях: Treat-
To-Target (средняя доза в конце 
исследования 47 МЕ), LANMET 
(средняя доза в конце исследо-
вания 68 МЕ) и AT LANTUS (сред-
няя доза при титрации врачами – 
41  МЕ, при титрации пациента-
ми – 45 МЕ). 

Таким образом, в очередной раз 
подтверждается факт, что недоста-
точно назначить инсулин – в нашем 
случае инсулин гларгин, обладаю-
щий улучшенными фармакокинети-
ческими и фармакодинамическими 
свойствами, – необходимо своев-
ременно и адекватно увеличивать 
его дозу до достижения целевых 
показателей ГКН. 

Инсулин гларгин – беспиковый 
аналог инсулина 24-часового дей-
ствия. Начальная доза инсулина 
гларгин при инициации инсули-
нотерапии у пациентов с СД типа 
2 составляет 10 МЕ. Однако, не-
смотря на указанную рекомендо-
ванную стартовую дозу инсулина 
гларгин, удивительно, что у части 
пациентов в нашем наблюдении 
эта доза была меньше. Этот факт 
может быть обусловлен часто не 
обоснованными опасениями вра-

чей в отношении гипогликемии: 
очевидно, что пациенты находят-
ся в состоянии декомпенсации 
углеводного обмена, но врачи не 
могут решиться назначить инсу-
лин гларгин в дозе 10 МЕ вслед-
ствие подобных страхов. Начало 
лечения с дозы инсулина ниже 
10 МЕ могло быть и личным вы-
бором пациента, обусловленным, 
скорее всего, все тем же страхом 
гипогликемии, который не уда-
лось преодолеть ни врачу, ни 
пациенту. Средняя доза инсули-
на гларгин в нашей программе 
также значительно отличается 
от таковой в ККИ. Инсулинотера-
пию необходимо не только сво-
евременно начинать, но активно 
титровать дозу препарата до до-
стижения целевых показателей 
гликемии. Анализ динамики дозы 
инсулина гларгин демонстрирует 
более активное ее увеличение в 
течение первых трех месяцев те-
рапии и замедление скорости ти-
трации препарата в течение трех 
последующих месяцев. Такая си-
туация может свидетельствовать 
о снижении созданной врачами 
при включении в программу мо-
тивации пациента к титрованию 
дозы инсулина гларгин. Долго-
срочный контроль СД типа  2 
предполагает особое внимание 
к мотивации пациента, который 
должен быть активно вовлечен в 
лечение, настроен на достижение 
поставленных целей.

Причинами этого могут быть и 
субъективные факторы: во-первых, 
снижение ГКН и HbA1c могло не-
сколько «успокоить» как врачей, так 
и пациентов – «уже не все так плохо, 
как было раньше»; во-вторых, одним 
из хорошо известных барьеров не 
только к инициации инсулинотера-
пии, но и к активному титрованию 
дозы инсулина является уже упо-
мянутый страх развития гипоглике-
мии. При этом нельзя забывать, что 
в отличие от НПХ-инсулина у инсу-
лина гларгин нет пика действия  – 
это значительно снижает риск 
развития гипогликемий, что было 
неоднократно доказано в много-
численных исследованиях. Мень-
шая частота гипогликемических 
состояний при терапии инсулином 
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гларгин вызывает особый интерес, 
поскольку именно опасения разви-
тия гипогликемии являются одним 
из основных препятствий к старту 
инсулинотерапии и оптимизации 
его дозы. Так, в исследовании AT 
LANTUS один из алгоритмов под-
бора дозы инсулина гларгин пред-
полагал единовременное увеличе-
ние дозы препарата на 2-10 МЕ в 
неделю, при этом частота тяжелых 
гипогликемий была низкой и не от-
личалась от частоты гипогликемии 
при увеличении дозы препарата на 
2 МЕ каждые 3 дня. 

Еще одним очевидным преиму-
ществом инсулина гларгин являет-
ся простой, понятный и надежный 
алгоритм подбора дозы. Здесь так-
же уместно привести результаты 
уже упомянутого исследования AT 
LANTUS, в котором титрация дозы 
инсулина на каждом визите осу-
ществлялась под руководством 
врача или самостоятельно пациен-
том каждые 3 дня: большего сни-
жения HbA1c и ГКН достигли паци-
енты, изменявшие дозу инсулина 
гларгина самостоятельно, по срав-
нению с теми, у которых титрация 
проводилась врачом. 

Эти убедительные данные в со-
четании с высоким уровнем при-
верженности лечению (97,4%) сви-
детельствуют о простоте и понят-
ности применяемого алгоритма 
подбора дозы инсулина гларгин 

для пациентов, что позволяет при-
нимать активное участие в управ-
лении своим лечением и дает воз-
можность значительно уменьшить 
нагрузку на врачей, постоянно 
увеличивающуюся в связи с ра-
стущей распространенностью СД 
типа 2.

Следует заметить, что в нашей 
программе лимитировать актив-
ную титрацию инсулина гларгин 
могли и такие объективные факто-
ры, как обеспеченность пациентов 
тест-полосками для самоконтро-
ля. Следовательно, можно пред-
положить, что в течение второго 
квартала программы регулярный 
самоконтроль и титрацию дозы 
инсулина проводили лишь хорошо 
обученные и мотивированные па-
циенты. 

Различия между ККИ и «реальной 
жизнью» столь существенны, что 
невозможно не задуматься о мето-
дах, которые позволят хотя бы не-
много сократить разрыв между по-
вседневной практикой и ККИ. Здесь 
уместно привести результаты ис-
следования INITIATE: инициация ин-
сулина гларгина больным СД типа 2 
методом группового или индивиду-
ального обучения приводит к оди-
наково хорошему контролю глике-
мии по истечении 24 недель (16). 
Однако групповой метод начала 
терапии гларгином занимает вдвое 
меньше времени, чем индивиду-

альная инициация, что существен-
но снижает нагрузку на врачей и 
затраты на ведение пациентов. 
Несомненно, более широкое вне-
дрение и реализация эффективных 
образовательных программ для 
обучения основным принципам и 
навыкам, необходимым пациентам 
для инициации и своевременной 
интенсификации инсулинотерапии, 
позволит достичь целевых показа-
телей гликемии как можно боль-
шему количеству наших пациентов 
с СД типа 2 и будет действенной 
мерой в профилактике развития 
и прогрессирования хронических 
осложнений заболевания. 

ВЫВОДЫ 
• Добавление инсулина гларгин 

к терапии ПССП привело к улучше-
нию гликемического контроля у па-
циентов с СД типа 2.

•  Для достижения целевого уров-
ня гликемии натощак < 5,5 ммоль/л 
необходима своевременная кор-
рекция дозы инсулина гларгина, что 
может быть осуществлено путем 
самостоятельной титрации дозы 
препарата пациентом, прошедшим 
необходимое обучение.

• В течение всего периода наблю-
дения не отмечено увеличения ча-
стоты ночных гипогликемических 
эпизодов и не зарегистрировано 
ни одного эпизода тяжелой гипо-
гликемии. Э Ф
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