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Сравнительная оценка применения 
фиксированной комбинации алоглиптина 
и пиоглитазона и других режимов пероральной 
сахароснижающей терапии у пациентов 
с сахарным диабетом 2 типа

Лечение сахарного диабета (СД) 2 типа заключается в модификации образа жизни с использованием 
неинсулиновых, в абсолютном большинстве случаев пероральных сахароснижающих препаратов 
с последующим переходом на препараты инсулина при невозможности контроля заболевания. 
Более поздний переход на инсулинотерапию свидетельствует о меньших темпах прогрессирования 
заболевания и предпочтителен с клинической точки зрения. 
Цель исследования – оценить клинико-экономическую целесообразность применения фиксированной 
комбинации пиоглитазона и алоглиптина (препарата Инкресинк) по сравнению с использованием 
других режимов пероральной сахароснижающей терапии у пациентов с СД 2 типа.
Материал и методы. Была разработана клинико-экономическая модель двухэтапного лечения СД 2 типа: 
первый этап – применение пероральных сахароснижающих препаратов, второй этап – инсулинотерапия. 
Исследование проводили с позиции системы здравоохранения. Учитывались прямые медицинские 
затраты на пероральные сахароснижающие препараты и инсулинотерапию, самоконтроль уровня 
глюкозы, мониторинг СД, лечение кардиоваскулярных осложнений СД и гипогликемии. 
Горизонт моделирования – десять лет, размер моделируемой когорты – 10 000 пациентов. 
Результаты. При десятилетнем горизонте моделирования наибольшие средневзвешенные прямые затраты 
системы здравоохранения в расчете на одного пациента для терапии комбинацией «метформин + ингибитор 
дипептидилпептидазы 4» составили 29 593,2 руб./год. Суммарные прямые затраты при использовании 
комбинации «метформин + пиоглитазон + алоглиптин» оказались на 25% меньше, достигнув 22 246,2 руб./год. 
По прошествии одного года суммарные затраты в группах «метформин + пиоглитазон + алоглиптин» 
и «метформин + ингибитор дипептидилпептидазы 4» не различались. В последующем в группе  
«метформин + ингибитор дипептидилпептидазы 4» суммарные затраты превысили затраты в группе 
«метформин + пиоглитазон + алоглиптин». Комбинация «метформин + пиоглитазон + алоглиптин» 
в отличие от комбинации «метформин + ингибитор дипептидилпептидазы 4» продемонстрировала большую 
экономическую целесообразность из-за меньшего количества пациентов, переходящих на инсулинотерапию. 
При этом экономический эффект ощущался уже через год от начала применения.
Заключение. Комбинация «метформин + пиоглитазон + алоглиптин» по сравнению с комбинацией 
«метформин + ингибитор дипептидилпептидазы 4» является экономически более целесообразной 
на горизонтах моделирования один год и более.
Ключевые слова: сахарный диабет, инсулинотерапия, пиоглитазон, алоглиптин, клинико-экономический анализ
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Введение
Сахарный диабет (СД) представляет собой группу мета-
болических (обменных) заболеваний, характеризующих-
ся хронической гипергликемией вследствие нарушения 
секреции инсулина, действия инсулина или обоих этих 
факторов вместе. хроническая гипергликемия ассоци-
ирована с  повреждением, дисфункцией и  недостаточ-
ностью различных органов, особенно глаз, почек, нервов, 
сердца и кровеносных сосудов [1].
Согласно данным Федерального регистра СД, на 1 сен-
тября 2024 г. в России на диспансерном учете состояло 
5,265 млн больных, из них 4,86 млн – с СД 2 типа, 293 тыс. – 
с СД 1 типа, 111 тыс. – с другими типами диабета [2].
Современное управление СД 2 типа подразумевает изме-
нение образа жизни (соблюдение диеты, увеличение фи-
зических нагрузок), снижение массы тела, а также прием 
пероральных сахароснижающих препаратов (ПССП).
Критерием эффективности сахароснижающей терапии 
является достижение и длительное сохранение целевых 
значений гликированного гемоглобина (hbA1c). В зави-
симости от исходного уровня hbA1c для контроля заболе-
вания может назначаться как монотерапия метформином, 
так и комбинация двух и более ПССП разных фармаколо-
гических групп [1].
Серьезной проблемой практической диабетологии явля-
ется недостижение целей гликемического контроля у зна-
чительной части пациентов, в том числе на моно- и двой-
ной комбинированной терапии ПССП. Так, согласно 
данным Федерального регистра СД, уровень hbA1c выше 
7,5% среди получающих только метформин (35,5% всех 
больных СД 2 типа) выявлен более чем у 18,6%, среди 
получающих двойную терапию метформином и произ-
водными сульфонилмочевины (24,8%) – у 40,4%, среди 
получающих терапию метформином и ингибиторами ди-
пептидилпептидазы 4 (иДПП-4) (8,2%) – у 30,4%.
Сочетанное применение метформина с иДПП-4 и пио-
глитазоном, а также метформина с производными суль-
фонилмочевины признано рациональным [2]. При этом 
комбинация иДПП-4 и  пиоглитазона обладает рядом 
преимуществ вследствие положительного влияния и на 
инсулинорезистентность, и  на функцию β-клеток [3]. 
Известно, что пиоглитазон активирует специфические 
ядерные рецепторы (γ-рецепторы, активируемые про-
лифератором пероксисом), что приводит к увеличению 
чувствительности к инсулину клеток печени, жировой 
ткани и скелетных мышц. Пиоглитазон уменьшает выра-
ботку глюкозы в печени и увеличивает периферическую 
утилизацию глюкозы при инсулинорезистентности [4]. 
Раннее начало терапии пиоглитазоном характеризуется 
хорошим контролем гликемии, длительным эффектом 
и замедлением прогрессирования СД 2 типа [5]. Кроме 
того, в проспективных рандомизированных клинических 
исследованиях PROactive и IRIS пиоглитазон продемон-
стрировал способность снижать частоту развития боль-
ших атеросклеротических событий у пациентов как с СД 
2 типа, так и с предиабетом/инсулинорезистентностью 
и подтвержденными сердечно-сосудистыми заболевани-
ями, что может быть обусловлено его плейотропными 
эффектами. Речь, в частности, идет о снижении артери-
ального давления, концентрации провоспалительных 

цитокинов и протромботических факторов, антиатеро-
генном воздействии, что способствует улучшению состо-
яния сосудистой стенки, уменьшению объема висцераль-
ного жира с мобилизацией жира из печени [6].
Подобная доказательная база делает Инкресинк, в состав 
которого входит пиоглитазон, самым доступным на се-
годняшний день препаратом для болезнь-модифициру-
ющей терапии.

Цель исследования
Целью настоящего исследования стала оценка клинико-
экономической целесообразности применения фиксиро-
ванной комбинации пиоглитазона и алоглиптина (препа-
рата Инкресинк) по сравнению с использованием других 
режимов пероральной сахароснижающей терапии у па-
циентов с СД 2 типа.

Материал и методы
При разработке методологии клинико-экономического 
анализа использовали методические рекомендации Цент-
ра экспертизы и контроля качества медицинской помо-
щи [7, 8], государственные стандарты [9, 10], а также ру-
ководства по проведению такого рода исследований [11].
При проведении фармакоэкономического анализа мето-
дом анализа влияния на бюджет рассчитывали общую 
сумму прямых медицинских затрат для сравниваемых 
альтернатив, а также разницу расходов (экономия бюд-
жета/дополнительные затраты бюджета), связанную 
с применением фиксированной комбинации пиоглитазо-
на и алоглиптина по сравнению с использованием других 
вариантов сахароснижающей терапии.
Исследование проводили c позиции системы здраво-
охранения. Рассматривались только прямые медицинс кие 
затраты в системе здравоохранения отдельно:

 ✓ для бюджета субъекта РФ на осуществление программ 
льготного лекарственного обеспечения;

 ✓ для бюджета системы обязательного медицинского 
страхования (ОМС) на оказание медицинской помощи.

Горизонт моделирования был выбран равным деся-
ти годам.
Для включения в модель параметров и их значений был 
проведен систематический поиск клинических исследова-
ний фиксированной комбинации «алоглиптин + пиогли-
тазон», а также исследований пиоглитазона и алоглипти-
на (табл. 1) [12–15].
С  целью построения кривой, характеризующей долю 
пациентов, переходящих на инсулинотерапию при при-
менении комбинации «алоглиптин + пиоглитазон», 
были использованы результаты исследования A. Scheen 
и соавт.  [14]. Аппроксимацию кривых выполняли ме-
тодом линейной регрессии, оцифровку самих кривых – 
с применением программы Digitizeit.
Для построения средневзвешенной кривой, характе-
ризующей  группу иДПП-4, был проведен системати-
ческий поиск клинических исследований препаратов 
данной группы. В каждом из отобранных исследований 
осуществляли поиск значения количества пациентов, 
перешедших на фоне применения комбинации «метфор-
мин + иДПП-4» на инсулинотерапию через 12, 24 и 36 ме-
сяцев (табл. 2) [16–19].
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С учетом ряда допущений и в отсутствие прямых срав-
нительных рандомизированных клинических испытаний 
по данным модели построены кривые, характеризующие 
долю пациентов, переходящих на инсулинотерапию с те-
чением времени, из  групп сульфонилмочевины, «ало-
глиптин + пиоглитазон» и  иДПП-4, применявшихся 
на фоне терапии метформином (рис. 1). Анализ кривых 
показал, что с каждым месяцем количество пациентов, 
переходящих на инсулинотерапию в группах «метфор-
мин + сульфонилмочевина» и «метформин + иДПП-4», 
было сущест венно больше, чем в группе «метформин + 
пиоглитазон + алоглиптин».
Для проведения клинико-экономических расчетов была 
построена модель Маркова, схематично представленная 
на рис. 2.
Моделирование осуществляли на гипотетической когорте 
из 10 000 пациентов с последующим расчетом средних за-
трат на одного пациента. Интервал между переходами в мо-
дели Маркова был равен одному месяцу. В исследовании 
A. Scheen и соавт. [14] длительность наблюдения составила 
36 месяцев. Однако для целей настоящего исследования 
длительность наблюдения была увеличена до десяти лет 
(120 месяцев). Значения количества пациентов, переходя-
щих на инсулинотерапию на горизонте моделирования 
от 36 до 120 месяцев, были получены путем продления ап-
проксимированных прямых, представленных на рис. 1.
Частота развития кардиоваскулярных осложнений для 
сравниваемых в  модели  групп пациентов приведена 
в табл. 3 [15, 18–21].
Перечень прямых затрат системы здравоохранения:

 ✓ стоимость ПССП (метформин, пиоглитазон + ало-
глиптин, сульфонилмочевина, иДПП-4) (бюджет субъ-
екта РФ);

 ✓ стоимость инсулинотерапии, в  том числе тест-поло-
сок и глюкометров для самоконтроля уровня глюкозы 
(бюджет субъекта РФ);

 ✓ затраты на мониторинг состояния пациента с СД 2 типа 
в течение одного года при условии отсутствия осложне-
ний (бюджет ОМС);

Таблица 1. Результаты отбора клинических исследований, используемых при построении модели
Автор исследования, 
год

Группы сравнения Количество 
пациентов, абс. 

Критерии эффективности

J. Rosenstock и соавт., 
2010 [12]

Алоглиптин
Пиоглитазон
Алоглиптин (12,5 мг) + пиоглитазон (30 мг)
Алоглиптин (25 мг) + пиоглитазон (30 мг)

164
163
163
164

Δ hbA1c
% пациентов с уровнем hbA1c ≤ 6,5%
% пациентов с уровнем hbA1c ≤ 7,0%

R. Pratley и соавт.,  
2009 [13]

Пиоглитазон
Алоглиптин (12,5 мг) + пиоглитазон
Алоглиптин (25 мг) + пиоглитазон

97
197
199

% пациентов с уровнем hbA1c ≤ 7,0%
% пациентов со снижением уровня hbA1c ≥ 1,0%

A. Scheen и соавт.,  
2009 [14]

Метформин
Пиоглитазон + метформин
Сульфонилмочевина + пиоглитазон
Сульфонилмочевина

253
261
508
493

Δ hbA1c
% пациентов с уровнем hbA1c ≤ 6,5%
% пациентов с уровнем hbA1c ≤ 7,0%
Время начала инсулинотерапии
% пациентов, начавших инсулинотерапию

O. Vaccaro и соавт., 
2017 [15]

Метформин + пиоглитазон
Метформин + сульфонилмочевина

1535
1493

Динамика уровня hbA1c
Смерть от любых причин
Нефатальный инфаркт миокарда
Нефатальный инсульт
Коронарная реваскуляризация

Таблица 2. Отобранные для анализа исследования препаратов из группы иДПП-4
Автор 
исследования, 
год

Препарат 
из группы 
иДПП-4

% пациентов, перешедших 
на инсулинотерапию 
через  
12 месяцев

через  
24 месяца

через  
36 месяцев

D.R. Matthews 
и соавт., 2019 [16]

Вилдаглиптин 2,9 9,0 18,1

J.B. Green 
и соавт., 2015 [17]

Ситаглиптин 3,2 6,4 9,8

W.B. White 
и соавт., 2018 [18]

Алоглиптин 8,9 14,9 15,0

J. Rosenstock 
и соавт., 2019 [19]

Линаглиптин 7,8 15,0 20,0

Рис. 1. Результаты аппроксимации кривых, характеризующих количество 
пациентов, переходящих на инсулинотерапию
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 ✓ стоимость лечения и  реабилитации при возникнове-
нии кардиоваскулярных осложнений (бюджет ОМС).

Стоимость ПССП и  препаратов инсулина оценивали 
по данным Государственного реестра предельных отпуск-
ных цен (табл. 4) [4, 14, 16–19, 21, 22].
Затраты на мониторинг состояния пациентов с СД 2 типа, 
а также на лечение осложнений оценивали в соответствии 
с Методическими рекомендациями по способам оплаты 
медицинской помощи ФФОМС [23] и Программой госу-
дарственных гарантий оказания гражданам Российской 
Федерации бесплатной медицинской помощи [24].
Стоимость тест-полосок для самоконтроля уровня глюко-
зы в крови определяли по данным открытых источников 
интернет-аптек [25, 26].

Результаты
В основном сценарии была оценена стоимость подходов 
к лечению пациентов целевой группы. Рассчитаны сум-
марные затраты при применении сравниваемых страте-
гий. Полученные результаты представлены на рис. 3–6.
При рассмотрении суммарных прямых затрат в расчете 
на моделируемую когорту пациентов в группе «метфор-
мин + иДПП-4» за десять лет они составили 2 959 323 099 руб. 

В группе «метформин + пиоглитазон + алоглиптин» тако-
вые оказались на 25% ниже – 2 224 617 371 руб.
Разница в основном возникала из-за разной стоимости 
ПССП, а также инсулинотерапии (рис. 2 и 4). Так, в груп-
пе «метформин + пиоглитазон + алоглиптин» затраты 
на ПССП составили 1 983 001 172 руб. в расчете на целе-
вую популяцию, в то время как в группе «метформин + 
иДПП-4» соответствующая сумма была на 32,8% мень-
ше – 1 333 609 400 руб. При этом в группе «метформин + 
иДПП-4» относительно группы «метформин + пиогли-
тазон + алоглиптин» затраты на инсулинотерапию были 

Рис. 2. Схематичное представление модели Маркова

Таблица 3. Частота развития осложнений для сравниваемых в модели групп пациентов
Осложнение Метформин + пиоглитазон + алоглиптин Метформин + сульфонилмочевина Метформин + иДПП-4

на 100 пациенто-
лет

для моделируемой 
когорты  
10 000 пациентов 
в течение 10 лет  
(120 месяцев),  
100 000 пациенто-лет

на 100 пациенто-
лет

для моделируемой 
когорты 
10 000 пациентов  
в течение 10 лет 
(120 месяцев),  
100 000 пациенто-лет

на 100 пациенто-
лет

для моделируемой 
когорты  
10 000 пациентов  
в течение 10 лет  
(120 месяцев),  
100 000 пациенто-лет

Инфаркт 
миокарда [20]

1,76 1760 2,41 2410 2,18 [19] 2180

Инсульт [21] 1,85 1850 3,41 3410 1,06 [19] 1060
Коронарная 
реваскуляризация 
[20]

2,68 2680 3,31 3310 2,12 [19] 2120

Тяжелая 
гипогликемия [15]

0,02 20 0,32 320 0,13 [18] 130

Нетяжелая 
гипогликемия [15]

1,91 1910 6,48 6480 3,0 [18] 3000

Таблица 4. Стоимость лечения ПССП
Лекарственные средства Форма выпуска Цена c НДС 10%, 

руб.
Средняя суточная 
доза, мг

Стоимость 
1 месяца (30 дней) 
терапии, руб.

Средняя стоимость 
1 месяца (30 дней) 
терапии, руб.

Пиоглитазон + алоглиптин 
(Инкресинк)

Таблетки  
по 25 мг + 30 мг, 28 штук

1477,40* 1 таблетка  
(25 мг + 30 мг) [4] 

1582,93 1582,93

Производные 
сульфонилмочевины 
(глибенкламид)

Таблетки по 3,5 мг, 
120 штук

140,97 [21] 9,9 [14] 99,69 99,69

Вилдаглиптин (Илдиглип) Таблетки по 50 мг, 
60 штук

1261,66 100 [16] 1261,66 1383,36

Ситаглиптин  
(Сиглетик-Акрихин)

Таблетки по 100 мг, 
28 штук

1199,08 100 [17] 1284,73

Алоглиптин (Випидия) Таблетки по 25 мг, 
28 штук

1246,71 25 [18] 1335,76

Линаглиптин (Тражента) Таблетки по 5 мг, 30 штук 1651,27 5 [19] 1651,27

* Цена, указанная в протоколе заседания комиссии Министерства здравоохранения Российской Федерации по формированию перечней лекарственных препаратов 
для медицинского применения и минимального ассортимента лекарственных препаратов, необходимых для оказания медицинской помощи, от 27.08.2024.

Пациент, получающий инсулинотерапию после неэффективности 
контроля гликемии с помощью ПССП

Пациент, получающий ПССП:
 ■ метформин + пиоглитазон + алоглиптин
 ■ метформин + сульфонилмочевина
 ■ метформин + иДПП-4

Клинические исследования
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в 7,1 раза больше – 1 611 934 671 против 225 489 499 руб. 
Следует также отметить, что наибольшая стоимость 
инсулинотерапии зафиксирована при использовании 
комбинации «метформин + сульфонилмочевина»  – 
1 696 607 699 руб., что превышает соответствующие за-
траты в группе «метформин + пиоглитазон + алоглиптин» 
в 7,5 раза.
При выделении затрат бюджета субъекта РФ и бюджета 
ОМС большая часть нагрузки приходилась на бюджет 
субъекта РФ.
Помесячная динамика суммарных затрат нарастающим 
итогом представлена на рис. 7.
Исходя из данных, представленных на рис. 7, к 12-му меся-
цу суммарные затраты в группах «метформин + иДПП-4» 
и «метформин + пиоглитазон + алоглиптин» сравнялись, 
в последующем в группе «метформин + иДПП-4» они пре-
высили таковые в группе «метформин + пиоглитазон + ало-
глиптин». Разница в затратах прежде всего обусловлена ко-
личеством пациентов, переходящих на инсулинотерапию.
Вероятностный анализ чувствительности выполняли 
путем многократного изменения значения ключевых 
параметров модели (изменение стоимости лекарствен-
ного препарата и частоты развития осложнений). Ана-
лиз чувст вительности подтвердил выводы, полученные 
в основном сценарии.

Обсуждение
Клинико-экономический анализ целесообразности приме-
нения разных ПССП при СД 2 типа проведен в условиях 
экономики РФ не впервые. Большинство ранее выполнен-
ных исследований были посвящены сравнительному анали-
зу двух или нескольких ПССП [27] без учета последующего 
перехода пациента на инсулинотерапию и ее экономической 
нагрузки. Авторы ряда сравнительных клинико-экономи-
ческих исследований препаратов инсулина [28–30] рассма-
тривали только этап инсулинотерапии без учета предше-
ствующей терапии ПССП. Таким образом, отличительной 
особенностью настоящего исследования стала попытка объ-
единить в одном клинико-экономическом анализе затраты 
как на ПССП, так и на инсулинотерапию, то есть оценить 
наиболее полно стоимость лечения пациента с СД 2 типа ле-
карственными средствами. Еще одной особенностью рабо-
ты является то, что в качестве критерия эффективности был 
выбран не используемый в большинстве работ уровень гли-
кированного гемоглобина, а такой показатель, как % паци-
ентов, перешедших на инсулинотерапию. Выбранный кри-
терий позволяет провести полноценное моделирование 
этапов лечения и объединить в одну модель терапию ПССП 
и инсулинотерапию. Кроме того, он представляется как 
более интегральный показатель успешности проводимой 
терапии, поскольку подразумевает не только достижение 
целевых параметров углеводного обмена, но и косвенную 
оценку влияния сахароснижающих препаратов на функцию 
и сохранность пула β-клеток поджелудочной железы.
Важно добавить, что инициация инсулинотерапии в боль-
шинстве случаев подразумевает увеличение массы тела, что 
обусловлено увеличением потребления калорий вследствие 
повышения аппетита и опасением развития гипогликемии, 
а также инсулин-индуцированным увеличением безжиро-
вой массы тела, связанным с его анаболическими эффек-

Рис. 3. Средние затраты в расчете на одного пациента на конец периода 
моделирования (десять лет)
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Рис. 4. Суммарные затраты в расчете на моделируемую целевую популяцию 
(10 000 пациентов)
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Рис. 5. Структура суммарных затрат в расчете на моделируемую целевую 
популяцию, руб.

Рис. 6. Структура прямых медицинских затрат в расчете на моделируемую 
целевую популяцию, руб.
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тами. Так, в исследовании UKPDS у пациентов с СД 2 типа 
после перевода на инсулинотерапию масса тела оказалась 
на 4 кг больше, чем у получавших ПССП [31]. Улучшение 
контроля гликемии со снижением уровня hbA1c на каж-
дый 1% подразумевало увеличение веса на 2 кг.
Как показано в многочисленных исследованиях, у пациен-
тов с СД 2 типа подобное увеличение массы тела, а также 
проатерогенные, провоспалительные, прокоагулянтные, 
митогенные эффекты высокодозовой инсулинотера-
пии (более 0,6 ЕД/кг) способны привести к повышению 
кардио васкулярного и онкологического риска, а также 
к ухудшению почечных исходов [32–34].
При этом важно учитывать, что, несмотря на установ-
ленную дозозависимую связь проводимой инсулиноте-
рапии и неблагоприятных исходов, достижение целевых 
показателей гликемии в реальной клинической практи-
ке нередко подразумевает постоянное возрастание доз, 
способствующее увеличению веса и новому пересмотру 
количества вводимого инсулина.
Предотвращение или отсрочка назначения инсулинотера-
пии имеет огромное клиническое значение, поскольку это 
будет дополнительно снижать вероятность развития не-
благоприятных кардиоваскулярных событий, ассоцииро-
ванных с применением высоких доз инсулина. Это обсто-
ятельство необходимо учитывать в отношении двойной 
комбинированной терапии метформином и производным 
сульфонилмочевины, которая, согласно результатам наше-
го исследования, существенно чаще способствует переводу 
на инсулинотерапию, чем тройная комбинированная тера-
пия метформином, алоглиптином и пиоглитазоном. Одна-
ко ввиду ее дешевизны и сложности моделирования рисков 
инсулинотерапии с оценкой непрямых затрат на проведе-
ние таковой не представляется возможным корректно со-
отнести их клинико-экономические показатели.
Таким образом, в настоящем исследовании впервые было 
показано, что применение на ранних этапах лечения ПССП, 
способных отсрочить начало инсулинотерапии, имеет зна-
чимые клинические преимущества, существенные эконо-
мические выгоды, которые, однако, становятся очевидными 
только на длительных горизонтах планирования.

Выводы
1. Непрямое сравнительное исследование показало, что 
комбинация метформина, пиоглитазона и алоглиптина 
характеризуется большей эффективностью, выражаю-
щейся в наименьшем количестве пациентов, переводи-
мых на инсулинотерапию.

2. При горизонте моделирования десять лет наибольшие 
средневзвешенные прямые затраты в расчете на одного 
пациента были при применении комбинации «метфор-
мин + иДПП-4» (29 593,2 руб./год), а суммарные прямые 
затраты при использовании комбинации «метформин + 
пиоглитазон + алоглиптин» оказались на 25% меньше 
(22 246,2 руб./год).
3. По прошествии одного года суммарные затраты в груп-
пах «метформин + пиоглитазон + алоглиптин» и «метфор-
мин + иДПП-4» оказались одинаковыми, в последующем 
в группе «метформин + иДПП-4» суммарные затраты пре-
высили таковые в группе «метформин + пиоглитазон + 
алоглиптин».
4. Комбинация «метформин + пиоглитазон + алоглиптин» 
по сравнению с комбинацией «метформин + иДПП-4» 
является экономически более целесообразной вследствие 
меньшего количества пациентов, переходящих на инсу-
линотерапию, при этом эффект экономии отмечается 
через год от начала ее применения.
5. Двойная комбинированная терапия метформином и про-
изводным сульфонилмочевины ассоциирована со значимо 
более высоким риском перевода на инсулинотерапию, чем 
тройная комбинированная терапия метформином, пиогли-
тазоном и алоглиптином. Однако затраты на комбинацию 
«метформин + сульфонилмочевина» не превышают 4% сред-
негодовых затрат на одного пациента. Таким образом, при-
менение этих лекарственных препаратов не оказывает влия-
ние на результаты клинико-экономического анализа.

Практические рекомендации
1. Комбинация «метформин + пиоглитазон + алоглиптин» 
характеризуется большей эффективностью по сравнению 
с другими схемами лечения, что выражается в снижении 
количества пациентов, переводимых на инсулин.
2. Комбинация «метформин + пиоглитазон + алоглиптин» 
по сравнению с комбинацией «метформин + иДПП-4» яв-
ляется экономически более целесообразной.
3. Пациенты, не достигающие гликемического контроля (це-
левого уровня hbA1c) на фоне монотерапии метформином 
или двойной комбинированной терапии метформином 
с производным сульфонилмочевины или метформином 
с иДПП-4, получат дополнительную пользу от назначения 
фиксированной комбинации пиоглитазона и алоглиптина 
(препарата Инкресинк) в дополнение к монотерапии мет-
формином или вместо производного сульфонилмочевины 
либо иДПП-4 в виде улучшения показателей углеводного 
обмена и перспективы отсрочки инсулинотерапии.  

  Метформин + пиоглитазон + алоглиптин       Метформин + сульфонилмочевина       Метформин + иДПП-4

Рис. 7. Помесячная динамика суммарных затрат в группах сравнения нарастающим итогом
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Comparative Evaluation of the Use of a Fixed Combination of Alogliptin and Pioglitazone and Other Regimens
of Oral Hypoglycemic Therapy in Patients with Type 2 Diabetes Mellitus   

A.S. Kolbin1, 2, A.A. Kurylev1, Yu.Ye. Balykina2, M.A. Proskurin2, V.V. Salukhov3 
1 Academician I.P. Pavlov First St. Petersburg State Medical University 
2 Saint-Petersburg State University 
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Contact person: Aleksei S. Kolbin, аlex.kolbin@mail.ru  

The treatment of diabetes mellitus 2 type (T2DM) includes oral glucose-lowering agents and if non-effective insulin. The later 
start if insulin is preferrable from the clinical point of view and demonstrates lower disease progression. We were not able 
to find studies evaluating the economic consequences of as late as possible change from oral glucose-lowering agents to insulin.
Aim – to assess the economic consequences of fixed combination ‘pioglitazone + alogliptin’ (drug Incresync) 
in comparison with other oral glucose-lowering agents in patients with T2DM.
Material and methods. Health-economic model includes two stages of T2DM therapy: oral glucose-lowering 
agents and insulin. The study was done from the perspective of healthcare system and accounting for the following 
direct medical costs: oral glucose-lowering agents, insulin, self-control of blood glucose, T2DM monitoring, 
treatment of cardiovascular events and hypoglycemia episodes. The cost information was taken from governmental 
drug price register and medical insurance system. The modelling horizon was 10 years, modelling cohort accounts 
for 10 000 patients. The cost of regional budget and medical insurance cost we analyzed separately.
Results. At 10 years modeling horizon ‘metformin + inhibitor of dipeptidyl peptidase 4’ showed the highest direct 
medical costs – 29 593.2 rubles/year. The cost of ‘metformin + pioglitazone + alogliptin’ combination was by 25% 
lower, amounting to 22 246.2 rubles/year. After 1 year from the start of therapy the total direct medical costs 
of ‘metformin + inhibitor of dipeptidyl peptidase 4’ and ‘metformin + pioglitazone + alogliptin’ became equal to each 
other, and then the ‘metformin + inhibitor of dipeptidyl peptidase 4’ stays always higher comparing to ‘metformin + 
fixed pioglitazone + alogliptin’. ‘Metformin + fixed pioglitazone + alogliptin’ combination demonstrates economic 
feasibility due to lower number of patients moving to insulin therapy and this effect is visible after 1 year.
Conclusion. ‘Metformin + fixed pioglitazone + alogliptin’ combination comparing to ‘metformin + inhibitor 
of dipeptidyl peptidase 4’ is more economically feasible at the modelling horizon of 1 year and later. 

Keywords: diabetes mellitus, insulin, pioglitazone, alogliptin, clinical and economic analysis
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Пандемия COVID-19: второе дыхание 
гликлазида МВ в эпоху новой реальности

В марте 2020 г. Всемирная организация здравоохранения объявила вспышку пандемии COVID-19 – 
заболевания, вызывающего тяжелый острый респираторный синдром. Новых вирусных пандемий 
невозможно избежать, поэтому вопросы противовирусной терапии остаются актуальными 
по настоящий момент времени. 
В многочисленных исследованиях было показано, что сахарный диабет (СД) 2 типа является одним 
из основных факторов риска тяжелого течения COVID-19, часто приводящего к госпитализации 
или летальному исходу. Патофизиологические механизмы COVID-19 необходимо учитывать 
при выборе сахароснижающей терапии. Известно, что производные сульфонилмочевины (ПСМ) 
не увеличивают экспрессию ангиотензинпревращающего фермента 2 на поверхности клеток, вследствие 
чего риск вирусной нагрузки не повышается. Из всех ПСМ гликлазид МВ обеспечивает хорошую 
динамику снижения не только уровня гликированного гемоглобина на любой стадии заболевания, 
но и микроальбуминурии. Как следствие, данный препарат способен оказывать нефропротективное 
воздействие. Кроме того, на фоне приема гликлазида МВ гипогликемии развиваются значимо реже, 
чем при применении других представителей данного класса. У пациентов с СД 2 типа гликлазид МВ 
также снижает экспрессию маркеров воспаления и влияет на эндотелиальную дисфункцию. 
Противовирусная активность препарата реализуется за счет влияния на ионные каналы вирусов. 
Доказано, что гликлазид МВ у пациентов с СД 2 типа способен уменьшать патогенность SARS-CoV-2, 
блокируя в его структуре ионный канал, образованный вирулентным белком Е. 
Антиоксидантное, противовоспалительное и противовирусное свойства являются дополнительными 
преимуществами гликлазида МВ. Плейотропные эффекты способствуют как улучшению долгосрочного 
прогноза у пациентов с СД 2 типа, так и более легкому течению COVID-19, что особенно важно 
при наличии коморбидной патологии.
Ключевые слова: гликлазид МВ, COVID-19, сахарный диабет 2 типа, гипергликемия, противовирусная 
терапия

Тюменский 
государственный 

медицинский 
университет 

Л.А. Суплотова, д.м.н., проф., А.И. Ляпунова     
Адрес для переписки: Людмила Александровна Суплотова, suplotovala@mail.ru    

Для цитирования: Суплотова Л.А., Ляпунова А.И. Пандемия COVID-19: второе дыхание гликлазида МВ в эпоху новой реальности. 
Эффективная фармакотерапия. 2024; 20 (44): 16–22.

DOI 10.33978/2307-3586-2024-20-44-16-22

Клиническая эффективность

Введение
За последние два столетия вирусные пандемии стали 
угрозой здоровью населения всего мира. Вирусы спо-
собны поражать разные ткани и органы человеческо-
го организма. Так, риновирусы, коронавирусы, грипп 
прежде всего поражают верхние дыхательные пути 
и легкие, вирусы гепатита В и С – печень, вирус по-
лиомиелита – серое вещество спинного мозга, вирус 
Эбола – эндотелиальные клетки сосудов, вирус им-
мунодефицита человека – лейкоциты крови.
Кроме того, вирусные заболевания нередко стано-
вятся причиной колоссального количества смертей. 

В  частности, в  2012  г.  в Саудовской Аравии было 
выявлено заболевание, вызываемое коронавиру-
сом Ближневосточного респираторного синдрома 
(MERS-CoV). Согласно данным 2023 г., лаборатор-
но было подтверждено 2600 случаев заражения, 
из них 937 случаев с летальным исходом [1]. В марте 
2020  г.  Всемирная организация здравоохранения 
объявила вспышку пандемии COVID-19. Инфекция, 
вызванная SARS-CoV-2, ассоциировалась с развити-
ем острого тяжелого респираторного синдрома [2, 3]. 
По состоянию на декабрь 2023 г. SARS-CoV-2 было 
инфицировано более 700 млн человек, умерло около 
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7 млн. При этом число новых случаев заражения про-
должает стремительно расти.
Появления новых вирусных пандемий невозможно 
избежать, поэтому вопросы противовирусной тера-
пии сохраняют свою актуальность.

Причинно-следственные связи между сахарным 
диабетом 2 типа и тяжелым течением COVID-19
В  многочисленных исследованиях установлено, 
что сахарный диабет (СД) 2 типа является одним 
из  основных факторов риска тяжелого течения 
COVID-19, часто сопряженного с  госпитализаци-
ей или летальным исходом. Повышенная вирус-
ная нагрузка у пациентов с СД 2 типа обусловлена 
наличием коморбидных заболеваний, ожирения, 
а  также  гипергликемии, которая способна подав-
лять функцию нейтрофилов, нарушать фагоцитоз 
путем активации протеинкиназы С  [4]. О сниже-
нии противовирусного ответа у больных СД сви-
детельствует уменьшение продукции интерферо-
на α [5]. При повышении уровня глюкозы в крови 
происходит гликозилирование иммуноглобулинов, 
нарушение гуморального иммунитета и активации 
системы комплемента, снижение цитокинового от-
вета. На фоне повышенного гликозилирования по-
давляется выработка лимфоцитами и макрофагами 
интерлейкина (ИЛ) 10, который обладает мощным 
противовоспалительным и иммуномодулирующим 
воздействием [6]. В результате указанных иммун-
ных нарушений риск заражения любой инфекцией 
увеличивается.
На поверхности SARS-CoV-2 представлены глико-
протеины, с помощью которых вирус активно свя-
зывается с рецептором ангиотензинпревращающе-
го фермента 2 (АПФ2) и проникает в клетку. АПФ2 
является белком цитоплазматической мембраны, 
локализующимся в легких, а также во многих дру-
гих органах, включая сердце, почки и, что особенно 
важно, в β-клетках поджелудочной железы [7, 8]. По-
ражение β-клеток вирусом, опосредованное АПФ2, 
может привести к их повреждению и апоптозу, что 
усилит нарушения углеводного обмена.

У пациентов с СД 2 типа важную роль в патогенном 
ответе на COVID-19 играют адипоциты и адипоци-
топодобные клетки, ассоциированные с повышенной 
экспрессией АПФ2. Таким образом жировая ткань 
превращается в резервуар для коронавируса.
Еще одним фактором тяжелого течения инфекции, 
вызванной SARS-CoV-2, является окислительный 
стресс вследствие хронической гипергликемии. Он спо-
собствует интерстициальному повреждению легких, 
в основном за счет микроангиопатий альвеолярных ка-
пилляров и неферментативного гликирования белков.
Распространенность СД 2 типа и смертность среди 
больных COVID-19 в разных странах значительно 
различаются (табл. 1) [7].
В нескольких крупных исследованиях продемонстри-
рована существенно более высокая степень тяжести 
состояния и частоты летального исхода при сочета-
нии COVID-19 и СД 2 типа [9]. Так, в Англии смерт-
ность от коронавирусной инфекции среди пациентов 
с СД 2 типа достигла 37%. В Китае нарушения угле-
водного обмена имели место у 5% больных, 7% из них 
умерли. Центры по контролю и профилактике забо-
леваний в США сообщили о наличии СД 2 типа у 5% 
из более чем 1,5 млн больных, а также о 12-кратном 
повышении риска неблагоприятного исхода в отли-
чие от пациентов без сопутствующего заболевания 
(см. табл. 1) [10–15].
Таким образом, при выборе сахароснижающей те-
рапии необходимо учитывать патофизиологические 
механизмы COVID-19.
Производные сульфонилмочевины (ПСМ) не увели-
чивают экспрессию АПФ2 на поверхности клеток, 
поэтому риск возрастания вирусной нагрузки при 
продолжении приема препаратов этого класса не по-
вышается.

Эффективность и безопасность применения 
производных сульфонилмочевины при COVID-19
В связи с появлением новых классов сахароснижа-
ющих препаратов (ССП), оказывающих кардиопро-
тективный и  нефропротективный эффекты, пер-
спективы применения препаратов старых классов 

Таблица 1. Распространенность сахарного диабета 2 типа и его связь со смертностью от COVID-19 в разных странах
Автор исследования Страна Период проведения 

исследования 
Общее 
количество 
заболевших, абс.

Количество 
заболевших  
с СД 2 типа, абс. (%)

Количество смертей 
от COVID-19 среди пациентов 
с СД 2 типа, абс. (%)

E.J. Williamson и соавт. Англия 1 февраля – 6 мая 2020 г. 17 278 392 1 718 566 (6,0) 4089 (37,4)
Epidemiology Working 
Group for NCIP Epidemic 
Response, Chinese Center 
for Disease Control 
and Prevention 

Китай Декабрь 2019 г. – февраль 2020 г. 72 314 1102 (5,3) 80 (7,3)

E.K. Stokes и соавт. США 22 января – 30 мая 2020 г. 1 761 503 86 737 (5,0) В 12 раз больше в популяции 
с зарегистрированными 
сопутствующими заболеваниями

S. Almazeedi и соавт. Кувейт 24 февраля – 20 апреля 2020 г. 1096 65 (14,1) 3 (4,6)
A. Mithal и соавт. Индия 9 июля – 8 августа 2020 г. 401 189 (47,1) 12 (6,3)
O.Y. Bello-Chavolla и соавт. Мексика До 18 мая 2020 г. 51 633 9460 (18,3) 2062 (21,8)
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в научной литературе стали обсуждаться все реже. 
Однако среди используемых в настоящее время ССП 
некоторые обладают противовоспалительной актив-
ностью [16], что позволяет улучшать клинические 
результаты лечения (рис. 1) [17]. Активность воспа-
лительного процесса может снижаться косвенно – 
путем компенсации гипергликемии при воздействии 
препаратов на органы-мишени. В то же время ряд 
препаратов способны оказывать прямой противово-
спалительный эффект.
Пандемия COVID-19 послужила поводом для изуче-
ния плейотропных эффектов ПСМ. Следует напом-
нить, что ПСМ были разработаны как антибактери-
альные средства при пневмонии. В ходе проведения 
экспериментальных исследований были обнару-
жены побочные эффекты лечения в виде гипогли-
кемии [18]. По  прошествии нескольких лет были 
представлены первые данные о сахароснижающем 
действии ПСМ, после чего эти препараты приобрели 
широкое клиническое применение в диабетологии. 
На сегодняшний день ПСМ занимают второе место 
среди часто назначаемых сахароснижающих препа-
ратов [19].
Установлено, что СД  2 типа повышает длитель-
ность госпитализации по поводу COVID-19, а также 
риск развития осложнений коронавирусной инфек-
ции и смерти от нее. Однако убедительные рекомен-
дации по ведению пациентов с СД 2 типа и COVID-19 
отсутствуют.
При выборе пероральных ССП (ПССП) необходи-
мо учитывать тяжесть состояния, эффективность 
контроля  гликемии и  наличие побочных реакций 
терапии. При легком и  среднетяжелом течении 

COVID-19 в  условиях стационара к  применению 
разрешены метформин, ингибиторы дипептидил-
пептидазы 4 (иДПП-4), агонисты рецепторов глю-
кагоноподобного пептида 1 (арГПП-1), ингибиторы 
натрий-глюкозного котранспортера 2 (иНГЛТ-2) 
и ПСМ [20]. Лечение ПСМ ассоциировано с более 
низким уровнем лейкоцитов, С-реактивного белка 
(СРБ), ИЛ-6 и  креатинфосфокиназы (КФК). Эти 
данные получены в ретроспективном исследовании 
при анализе клинических характеристик пациентов 
с СД 2 типа и COVID-19, применявших разные клас-
сы ПССП [21]. В обзоре по оценке риска летального 
исхода у пациентов с СД 2 типа и COVID-19, полу-
чавших разные ПССП, сообщалось о пяти исследо-
ваниях, в которых были продемонстрированы более 
низкие показатели смертности при приеме ПСМ [22]. 
В работе K. Khunti и соавт. [23] о связи между назна-
чением некоторых сахароснижающих препаратов 
и смертностью от COVID-19 статистически доказан 
более низкий риск неблагоприятного исхода у па-
циентов, принимавших ПСМ. В  систематическом 
обзоре и  метаанализе 31 исследования с  участием 
66 914 пациентов статистически значимо меньший 
риск смерти от COVID-19 отмечен у лиц с СД 2 типа, 
получавших ПСМ [24]. Из  группы ПСМ особого 
внимания заслуживает гликлазид МВ, доказавший 
преимущества в отношении эффективности и без-
опасности [25, 26]. Так, гликлазид МВ обеспечивал 
оптимальную динамику снижения не только уров-
ня гликированного гемоглобина (hbA1c) на любой 
стадии заболевания, но  и микроальбуминурии, 
что способствовало нефропротекции [27]. Кроме 
того, частота развития гипогликемий при примене-

Рис. 1. Влияние сахароснижающих препаратов на воспаление
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нии гликлазида МВ оказалась значимо ниже, чем при 
приеме других ПСМ [28, 29].

Гликлазид МВ
Противовоспалительная активность
Согласно данным за 2021 г., в России 24,8% пациен-
тов с СД 2 типа получали монотерапию ПСМ [30]. 
В  связи с  этим вопросы о  плейотропных эффек-
тах гликлазида МВ при COVID-19 и других вирусных 
инфекциях не теряют актуальности.
Как было отмечено ранее,  гликлазид МВ снижает 
экспрессию маркеров воспаления и таким образом 
влияет на эндотелиальную дисфункцию. Антиокси-
дантное свойство  гликлазида может быть связано 
с наличием в его структуре аминоазабициклооктиль-
ного кольца, которое способно нейтрализовывать 
свободные радикалы [31]. R.C. O'Brien и соавт. [32] 
в 2000 г. опубликовали результаты исследования гли-
клазида и его особых свойств. В исследовании приня-
ли участие 44 пациента с СД 2 типа, получавших гли-
клазид в течение десяти месяцев. На фоне приема 
препарата отмечено снижение маркера нефермен-
тативного окисления фосфолипидов клеточных 
мембран, увеличение антиоксидантной активности 
и существенная задержка окисления липопротеинов 
низкой плотности, что приводит к снижению их ате-
рогенных свойств [32, 33].
Благодаря антиоксидантному эффекту  гликлазид 
также может обеспечивать дополнительную протек-
цию β-клеток, чувствительных к проявлениям окси-
дативного стресса.
При СД 2 типа нередко отмечается ожирение, кото-
рое усугубляет течение COVID-19 [34]. У пациентов 
с ожирением повышены концентрации провоспали-
тельных цитокинов, а именно фактора некроза опу-
холи (ФНО), ИЛ-6, и снижена концентрация адипо-
нектина, играющего роль противовоспалительного 
адипокина, что в свою очередь способствует наруше-
нию иммунного ответа [35, 36].
Противовоспалительное действие  гликлазида МВ 
доказано в исследовании Е.В. Пекаревой [37], в кото-
рое было отобрано 24 пациента с плохо контролиру-
емым СД 2 типа. У всех больных исходно определили 
уровень hbA1c, ИЛ-6 и ФНО. После двухнедельно-
го вводного периода был назначен  гликлазид МВ. 
По истечении 12 недель отмечалось снижение уров-
ня  глюкозы в  крови натощак, а  также повышение 
уровня адипонектина в  плазме и  незначительное 
снижение уровня ИЛ-6 и ФНО. Аналогичные дан-
ные, а именно положительное влияние такой тера-
пии на маркеры воспаления, были получены ранее 
J. Drzewoski и соавт. [38].

Противовирусная активность
В настоящее время с целью разработки этиотропного 
лечения активно исследуется структура вирусов. Уста-
новлено, что ионные каналы вирусов могут служить 
мишенями для препаратов. У коронавирусов такой 
мишенью является белок Е. Из  всех структурных 
белков коронавируса белок Е наименее изучен в от-

ношении механизма действия и структуры. Белки Е 
нескольких коронавирусов, включая SARS-CoV-1, ко-
ронавирус MERS, коронавирус человека 229E, вирус 
инфекционного бронхита, обладают активностью 
ионных каналов. Ионная активность имеет реша-
ющее значение для вирулентности коронавирусов. 
P.P. Singh Tomar и соавт. [39] провели три генетиче-
ских теста и доказали, что данный белок SARS-CoV-2 
является потенциальным виропорином. В продолже-
нии научной работы исследователи отобрали 372 со-
единения из MedChemExpress (Нью-Джерси, США) 
в разделе «Мембранный транспортер/ионный канал». 
Белок Е SARS-CoV-2 ингибировали несколькими пре-
паратами, в том числе гликлазидом. Авторы исследо-
вания сделали вывод, что использование гликлазида 
при СД  2 типа способно уменьшить патогенность 
SARS-CoV-2 благодаря блокированию в его структу-
ре вирулентного белка Е. Позже аналогичные данные 
были получены h.G. Yu и соавт. [40]. Ученые предпо-
ложили, что два ионных канала – Orf3a и E, непосред-
ственно влияющих на  вирулентность, могут стать 
мишенями для обнаружения и  ингибирования ре-
пликации SARS-CoV-2 независимо от штамма. У па-
циентов с COVID-19 может оказаться перспективным 
применение лекарственных средств, воздействующих 
на ионные каналы. Было установлено, что клинически 
значимые мутации вируса не влияли на активность 
каналов Orf3a/E. В  ходе исследования в  штаммах 
Alpha, Beta и Delta SARS-CoV-2 активность каналов 
Orf3a и E была обнаружена и ингибирована препара-
тами эмодин и гликлазид соответственно (рис. 2) [40]. 
Для запуска реакции флуоресценции ученые исполь-
зовали краситель 4-аминопиридин (4-AP). В качестве 
контроля они применяли нормальную плазму, не ин-
фицированную вирусом, демонстрирующую отсутст-
вие ответа на препараты.

Примечание: ОЕФ – относительная единица флуоресценции. 
Рис. 2. Активность каналов Orf3a и E SARS-CoV-2 и их ингибирование 
эмодином и гликлазидом 
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Таблица 2. Исследования, продемонстрировавшие противовоспалительную и противовирусную активность гликлазида МВ
Автор 
исследования 

Год 
проведения 

Название Количество 
участников 

Основной вывод

R.C. O'Brien 
и соавт.

2000 In vitro and in vivo antioxidant 
properties of gliclazide 

44 Гликлазид МВ снижает маркеры неферментативного 
окисления фосфолипидов клеточных мембран – 
8-изопростан и увеличивает антиоксидантную активность 
супероксиддисмутазы

Е.В. Пекарева 2012 Преимущества применения  
гликлазида МВ у пациентов с СД 2 типа

24 Гликлазид МВ повышает уровень адипонектина в плазме 
и снижает уровень ИЛ-6 и ФНО

P.P. Singh Tomar 
и соавт. 

2020 SARS-CoV-2 E protein is a potential 
ion channel that can be inhibited 
by Gliclazide and Memantine 

– Гликлазид МВ оказывает ингибирующее влияние 
на белок Е SARS-CoV-2, снижая патогенность вируса

Т.А. Некрасова 
и соавт.

2022 Применение гликлазида МВ 
у госпитализированных больных 
с COVID-19 и сахарным диабетом 
2 типа: влияние на клинический 
статус и гликемический контроль 

40 В группе пациентов, принимавших гликлазид МВ, 
отмечена положительная клинико-лабораторная динамика 
течения пневмонии в виде уменьшения объема поражения 
легких по результатам КТ ОГК, уровня СРБ и D-димера

Ю.Ш. халимов 
и соавт. 

2016 Кардиоваскулярная безопасность 
современных препаратов 
сульфонилмочевины как фактор, 
определяющий приоритетный выбор

– Гликлазид МВ снижает уровень маркеров окисления 
липидов и увеличивает уровень параметров 
антиоксидантной системы

Y. Chen 
и соавт. 

2020 Clinical characteristics and outcomes 
of patients with diabetes 
and COVID-19 in association 
with glucose-lowering medication 

136 Прием ПСМ ассоциирован с более низким уровнем 
лейкоцитов, нейтрофилов крови, СРБ, ИЛ-6 и КФК 
по сравнению с неприменением ПСМ

C. Kan и соавт. 2021 Mortality risk of antidiabetic agents 
for type 2 diabetes with COVID-19: 
a systematic review and meta-analysis 

– Использование ПСМ ассоциировано с более низким 
риском смерти среди пациентов с СД 2 типа, перенесших 
COVID-19 

K. Khunti 
и соавт. 

2021 Prescription of glucose-lowering therapies 
and risk of COVID-19 mortality in people 
with type 2 diabetes: a nationwide 
observational study in England 

2 851 465 Статистически доказан более низкий 
риск неблагоприятного исхода у пациентов, принимавших 
для лечения СД 2 типа ПСМ

T. han и соавт. 2021 Association between anti-diabetic 
agents and clinical outcomes of 
COVID-19 in patients with diabetes: 
a systematic review and meta-analysis 

66 914 Статистически значимо меньший риск смерти 
от COVID-19 у пациентов с СД 2 типа на фоне приема 
ПСМ 

h.G. Yu 
и соавт. 

2022 Inhibition of SARS-CoV-2 viral channel 
activity using FDA-approved channel 
modulators independent of variants 

– Гликлазид ингибирует активность канала Е в штаммах 
Alpha, Beta и Delta SARS-CoV-2 

Влияние  гликлазида МВ на  клинический ста-
тус и  гликемический профиль у  пациентов 
с  COVID-19 было оценено Т.А. Некрасовой 
и  соавт. [41]. В  исследование включали боль-
ных СД 2 типа, госпитализированных по поводу 
COVID-19. Пациенты основной группы (n = 20) 
получали  гликлазид МВ, пациенты контроль-
ной группы (n = 20) – инсулин. В основной группе 
препарат обеспечивал стабильные цифры глике-
мии в  пределах целевых, наблюдалась значимая 
положительная клинико-лабораторная динами-
ка в  виде уменьшения объема поражения лег-
ких по  результатам компьютерной томографии 
органов грудной клетки (КТ ОГК), уровней СРБ 
и D-димера, а также коагуляционных параметров 
крови, что указывало на активное купирование 
характерных для COVID-19 местных и системных 
нарушений гемостаза.
Исследования, в которых были продемонстрирова-
ны плейотропные эффекты гликлазида МВ, а именно 

противовоспалительный и противовирусный, пред-
ставлены в табл. 2 [21–24, 32, 33, 37, 39–41].

Заключение
В многочисленных исследованиях гликлазид МВ про-
демонстрировал не только хорошую эффективность, 
но  и  хороший профиль безопасности. Кроме того, 
на сегодняшний день установлено, что данный препарат 
обладает рядом особенных свойств, в частности анти-
оксидантным, противовоспалительным и противови-
русным. Плейотропные эффекты способствуют улучше-
нию долгосрочного прогноза у пациентов с СД 2 типа, 
а также более легкому течению COVID-19, что особенно 
важно при наличии коморбидных состояний.  
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COVID-19 Pandemic: the Second Wind of Gliclazide MR in the Era of a New Reality    

L.A. Suplotova, MD, PhD, Prof., A.I. Lyapunova 
Tyumen State Medical University  

Contact person: Lyudmila A. Suplotova, suplotovala@mail.ru 

The World Health Organization declared the COVID-19 outbreak a pandemic causing severe acute respiratory 
syndrome SARS-CoV-2 in march 2020. The emergence of new viral pandemics in the future cannot be avoided, 
so the issues of antiviral therapy remain relevant to this day. 
Numerous studies show that type 2 diabetes mellitus is one of the main risk factors for a severe course 
of COVID-19, often accompanied by hospitalisation or death. The choice of sugar-lowering therapy should take 
into account the pathophysiological mechanisms of COVID-19. Sulfonylurea (SU) derivatives do not increase 
angiotensin converting enzyme 2 expression on the cell surface by their mechanism of action. As a consequence, 
there is no risk of viral load increase with continued use of drugs of this group. Among sulfonylurea drugs 
gliclazide MR provides favourable dynamics of glycated hemoglobin reduction at any stage of the disease, reduces 
the level of microalbuminuria, has nephroprotective properties, the frequency of hypoglycemia development when 
using gliclazide MR is significantly lower in comparison with other SUs. Gliclazide MR reduces the expression 
of inflammatory markers and affects endothelial dysfunction in patients with type 2 diabetes mellitus, showing 
anti-inflammatory activity. Antiviral activity is realised through the effect on virus ion channels. It has been proved 
in studies that using gliclazide MR in type 2 diabetes, it is possible to reduce pathogenicity of SARS-CoV-2 virus 
by blocking the ion channel formed by virulent protein E in its structure. Antioxidant properties, the presence 
of anti-inflammatory and antiviral activity are the advantages of using the drug gliclazide MR. Pleiotropic effects 
contribute to both improved long-term prognosis in patients with type 2 diabetes mellitus and easier course 
of COVID-19, which is especially important for patients with comorbid pathology.

Keywords: gliclazide MR, COVID-19, type 2 diabetes mellitus, hyperglycemia, antiviral therapy
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Возможности применения  
ингибиторов дипептидилпептидазы 4 
в терапии сахарного диабета 2 типа 
с учетом персонализированного подхода

Сахарный диабет (СД) признан пандемией мирового масштаба XXI в. Данным заболеванием страдает 
каждый десятый человек на планете. Раннее начало сахароснижающей терапии, направленной 
на максимальное количество патофизиологических мишеней, позволяет замедлить прогрессирование 
заболевания, а также предотвратить кардиоренальные осложнения. Как следствие, уже при постановке 
диагноза в качестве стартовой терапии рекомендовано назначение комбинации метформина 
и ингибиторов дипептидилпептитазы 4 (иДПП-4), особенно с учетом возможностей последних 
сохранять инсулин-секретирующую функцию поджелудочной железы. По сравнению с традиционными 
методами лечения иДПП-4 значительно снижают уровень HbA1c с меньшим риском развития 
гипогликемий, что делает их перспективным вариантом интенсификации терапии.
Ситаглиптин – первый и наиболее изученный препарат группы иДПП-4. В статье рассматриваются 
отличия ситаглиптина от других представителей данного класса, а также приводятся примеры 
из клинической практики, демонстрирующие его возможности на старте терапии сахарного диабета 
2 типа, а также на этапе интенсификации лечения пациентов с длительным течением СД 2 типа.
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Сахарный диабет (СД) признан пандемией ми-
рового масштаба XXI в. В  настоящее время 
официально зарегистрировано 537 млн боль-

ных СД, то есть данной патологией страдает каждый 
десятый человек на планете. Еще большее количест-
во взрослых имеют нарушение толерантности к глю-
козе и недиагностированный СД.
К  сожалению, в  России также регистрируется по-
стоянный рост заболеваемости. На 12 апреля 2024 г. 
в стране зафиксировано более 5 млн пациентов с СД, 
при этом новых больных – более 215 тыс. И это толь-
ко верхушка айсберга, поскольку реальное число за-
болевших значительно больше [1].
Сахарный диабет 2 типа – общепризнанный фактор 
риска развития сердечно-сосудистых заболеваний 
и хронической болезни почек (хБП). С 2005 г. при-
меняется термин «кардиоренальный синдром 

(континуум)», сочетающий в себе сердечно-сосудис-
тую и почечную дисфункции при СД [2]. Замедлить 
прогрессирование заболевания и  предотвратить 
формирование его осложнений позволяет раннее на-
чало терапии, направленной на максимальное коли-
чество патофизиологических мишеней.
В рекомендациях Американской диабетологической 
ассоциации (American Diabetes Association, ADA) 
2024  г.  уделяется большое внимание интенсивно-
му гликемическому контролю уже на старте терапии 
СД 2 типа для значимого снижения риска развития ми-
крососудистых осложнений. Результаты post-hoc мо-
ниторинга (до 20 лет) пациентов, включенных в иссле-
дования UKPDS, ADVANCE и ACCORD, подтвердили, 
что длительный интенсивный конт роль гликемии сни-
жает риск формирования сердечно-сосудистых забо-
леваний, особенно инфаркта миокарда [3]. Однако до 
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сих пор эта задача остается нерешенной. Так, согласно 
данным Федерального регистра СД, в 2022 г. в 85 реги-
онах России только у 42,2% пациентов уровень глики-
рованного гемоглобина (hbA1c) составлял менее 7%, 
то есть находился в целевых значениях [4]. Причина-
ми недостижения целевой гликемии могут быть:

 ✓ неточное соблюдение пациентами правил рацио-
нального питания и  оптимальной физической 
нагрузки;

 ✓ высокий уровень стресса, в  котором находится 
большинство пациентов. Не случайно в 2024 г. экс-
перты ADA обратили внимание на важность скри-
нинга на стресс и тревогу в данной популяции;

 ✓ запоздалое (не на старте лечения) назначение ком-
бинированной сахароснижающей терапии;

 ✓ несвоевременная интенсификация терапии с  по-
мощью комбинирования различных классов саха-
роснижающих препаратов с учетом многограннос-
ти патогенеза СД.

Профилактический контроль гликемии необходим 
в любом возрасте. Это важно не только для своевре-
менной постановки диагноза СД, но и для выявления 
ранних нарушений углеводного обмена. Согласно 
рекомендациям ADA, нарушенная гликемия нато-
щак диагностируется при уровне глюкозы в крови 
5,6 ммоль/л и более. Эксперты Международной диа-
бетической федерации в качестве критерия началь-
ных нарушений углеводного обмена также указыва-
ют значения глюкозы в крови начиная с 5,6 ммоль/л. 
Уровень  глюкозы от  5,6 до 6,0 ммоль/л считается 
промежуточной тощаковой  гипергликемией, при 
которой риск развития СД 2 типа хотя и меньше, 
чем при показателях от 6,1 до 6,9 ммоль/л, но все-
таки повышен. Метаанализ результатов 16 исследо-
ваний с участием 44 203 пациентов продемонстри-
ровал, что риск развития СД 2 типа в пятилетний 
период при уровне hbA1c от 5,0 до 6,5% примерно 
в 20 раз выше, чем при уровне hbA1c менее 5,0%. 
При значениях показателя от 5,0 до 5,5% таковой 
оказался в два раза выше, чем при значениях менее 
5,0% [5].
Уже при начальных нарушениях углеводного обмена 
в реальной клинической практике широко применя-
ется метформин. На сегодняшний день его рассма-
тривают как болезнь-модифицирующий препарат, 
то есть как препарат, способный предотвратить пере-
ход предиабета в диабет и остановить формирование 
осложнений.
Логичным кажется подход, при котором уже при 
постановке диагноза СД 2 типа рассматривается во-
прос об интенсификации терапии путем добавления 
к  метформину других классов сахароснижающих 
препаратов. СД  имеет многофакторную природу, 
поэтому применение комбинированной терапии 
на ранней стадии целесообразно. Этот подход нашел 
отражение в 11-й редакции Алгоритмов специализи-
рованной медицинской помощи больным СД. Кроме 
того, в обновленном документе указано, что стар-
товая комбинированная терапия метформином 
и ингибиторами дипептидилпептидазы 4 (иДПП-4), 

глиптинами, имеет преимущества в отношении со-
хранения инсулин-секретирующей функции подже-
лудочной железы [6].
Дипептидилпептидазы – ферменты, ингибирующие 
инкретины, которые представляют собой пептид-
ные гормоны желудочно-кишечного тракта, выраба-
тываемые К- и L-клетками кишечника и влияющие 
на гомеостаз глюкозы. Дипептидилпептидаза 4 от-
носится к классу сериновых протеаз с более высокой 
экспрессией в висцеральной жировой ткани, особен-
но у лиц с избыточной массой тела [7].
Инкретины – гормоны, которые играют важную роль 
в  регуляции секреции инсулина в  ответ на  прием 
пищи. Открытие и понимание их эффекта оказало 
значительное влияние на разработку методов лече-
ния СД 2 типа.
История инкретинов началась в конце XIX в., когда 
К. Бернар обнаружил связь между поджелудочной 
железой и метаболизмом глюкозы. В 1902 г. У. Бейлис 
и Э. Старлинг открыли секретин – первый гормон 
кишечника, что послужило толчком для дальней-
шего изучения гастроинтестинальной эндокриноло-
гии [8]. В 1932 г. Ж. Ла Барр ввел термин «инкретин» 
для описания веществ, стимулирующих секрецию 
инсулина после приема глюкозы, что подготовило 
почву для будущих исследований [8, 9].
Концепция эффекта инкретинов официально была при-
нята в 1960-х гг., когда было доказано, что пероральный 
прием глюкозы по сравнению с внутри венным введени-
ем ассоциируется с более высоким уровнем инсулина. 
Это привело к идентификации в 1973 г. глюкозозави-
симого инсулинотропного полипептида, который уси-
ливает секрецию инсулина. Данное явление получило 
название «инкретиновый эффект» [10, 11]. Значитель-
ному прогрессу в области исследования инкретинов 
способствовало открытие в 1980-х гг. глюкагоноподоб-
ного пептида 1 (ГПП-1). Было установлено, что ГПП-1 
не только стимулирует секрецию инсулина, но и подав-
ляет высвобождение глюкагона, а также способствует 
насыщению. Однако его клиническое применение изна-
чально было ограничено быстрой деградацией под воз-
действием дипептидилпептидазы 4 [9, 10]. Проблема 
деградации ГПП-1 вдохновила исследователей на раз-
работку иДПП-4 и агонистов рецепторов ГПП-1, ко-
торые стали важнейшими компонентами управления 
диабетом. Эти методы лечения улучшают гликемичес-
кий контроль, обеспечивая дополнительные преиму-
щества в виде снижения массы тела и защиты сердечно-
сосудистой системы.
Первым препаратом из  класса иДПП-4 стал сита-
глиптин. В  2006  г.  он был одобрен к  применению 
экспертами Управления по контролю качества пи-
щевых продуктов и  лекарственных средств США, 
а  в  2007  г.  был включен в  список рекомендуемых 
препаратов для лечения СД 2 типа совместным ре-
шением Американской диабетологической ассоци-
ации и Европейской ассоциации по изучению диа-
бета и  впервые зарегистрирован для применения 
в России [12]. Через один год был зарегистрирован 
вилдаглиптин.
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Ингибиторы ДПП-4 обладают инкретиннаправлен-
ным воздействием. Они препятствуют инактива-
ции глюкагоноподобного пептида 1 и глюкозозави-
симого инсулинотропного полипептида. Глиптины 
характеризуются сбалансированным снижением гли-
кемии и  протективным воздействием на  β-клетки 
поджелудочной железы.
В настоящее время на российском фармацевтическом 
рынке иДПП-4 представлены следующими молекула-
ми: ситаглиптином, вилдаглиптином, саксаглипти-
ном, линаглиптином, алоглиптином, гозоглиптином 
и эвоглиптином. Между основными представителя-
ми данной группы существуют некоторые различия 
(рис. 1) [13, 14].
Длительный период монотерапии может приводить 
к резкому прогрессированию диабетических ослож-
нений и активному формированию новой сопутству-
ющей патологии.
Комбинация метформина и  иДПП-4 является оп-
тимальной уже на  старте терапии. Оба активных 

вещества не вызывают тяжелых гипогликемических 
состояний, плавно снижают гликемию и, как проде-
монстрировано в исследовании VERIFY, в два раза 
более эффективны в отношении долгосрочного гли-
кемического контроля, чем монотерапия метформи-
ном (рис. 2) [15].
В продолжение обсуждения результатов исследова-
ния VERIFY мы хотели бы представить собственный 
клинический опыт ведения пациента с впервые вы-
явленным СД 2 типа.
Больной В. 47 лет обратился к терапевту с жалобами 
на сухость во рту, жажду, в том числе ночью, частое 
мочеиспускание, в  том числе ночью, нарушающее 
сон, периодические головные боли, вялость, быст-
рую утомляемость, зуд в области гениталий, зябкость 
стоп. Со слов больного, данная симптоматика появи-
лась в течение года, однако к врачам не обращался. 
Работает учителем физкультуры в  общеобразова-
тельной школе. За последний год отметил прибав-
ку веса на 11 кг, которую связывает со снижением 

Примечание: ОР – отношение рисков, ДИ – доверительный интервал. 
Рис. 2. Сравнение эффективности ранней комбинированной терапии вилдаглиптином и метформином и поэтапной интенсификации 
лечения метформином
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Примечание: хСН – хроническая сердечная недостаточность, ФК – функциональный класс.
Рис. 1. Различия между основными представителями иДПП-4 в отношении показаний к применению
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физической активности из-за вялости и  быстрой 
утомляемости. В ходе беседы установлено, что паци-
ент не придерживается какой-либо диеты и нераз-
борчив в еде.
Объективные данные: рост  – 176 см, вес  – 94 кг, 
индекс массы тела (ИМТ)  – 30,3 кг/м2, артериаль-
ное давление (АД) – 150/85 мм рт. ст., окружность 
талии – 104 см.
Биохимический анализ крови: глюкоза – 10,1 ммоль/л, 
аспартатаминотрансфераза (АСТ)  – 32 ед/л, ала-
нинаминотрансфераза (АЛТ)  – 28 ед/л, креа-
тинин  – 110  мкмоль/л, мочевина  – 7,6 ммоль/л, 
мочевая кислота  – 395 мкмоль/л, общий холесте-
рин – 5,2 ммоль/л, липопротеины высокой плотнос-
ти (ЛПВП)  – 0,85  ммоль/л, липопротеины низкой 
плотности (ЛПНП)  – 3,6 ммоль/л, триглицериды 
(ТГ)  – 2,8  ммоль/л, калий  – 4,2 ммоль/л, натрий  – 
142 ммоль/л, hbA1c – 8,7%, постпрандиальная глю-
коза – 16,0 ммоль/л.
Диагноз: ожирение первой степени, сахарный диа-
бет 2 типа, дислипидемия, артериальная гипертензия 
второй степени, риск высокий. Целевой показатель 
hbA1c – 6,5% и менее.
Больной направлен в школу диабета для обучения 
правильному образу жизни.
По рекомендации терапевта для контроля АД назна-
чены телмисартан в дозе 40 мг и индапамид в дозе 
1,5 мг.
Назначенная терапия: метформин в  дозе 500 мг 
после последнего приема пищи и при хорошей пе-
реносимости с титрацией до 2000 мг в комбинации 
с ситаглиптином в дозе 100 мг (Асиглия®, компания 
«КРКА») утром, аторвастатин в дозе 20 мг. Рекомен-
дован контроль гликемии натощак и через два часа 
после основных приемов пищи.
Через две недели была достигнута доза метформина 
2000 мг/сут (1000 мг после завтрака и 1000 мг после 
ужина). Для повышения приверженности лечению 
пациент был переведен на фиксированную комби-
нацию метформина в дозе 1000 мг и ситаглиптина 
в дозе 50 мг (Асиглия® Мет, компания «КРКА») с дву-
кратным приемом (после завтрака и после ужина).
Через три месяца терапии: вес  – 88 кг (снижение 
на 6 кг),  гликемия натощак – 5,5 ммоль/л, после за-
втрака – 6,8 ммоль/л, после обеда – 7,6 ммоль/л, после 
ужина – 8,0 ммоль/л, hbA1c – 7,2%, АД – 120/80 мм рт. ст.
Биохимический анализ крови: АСТ – 24 ед/л, АЛТ – 
20 ед/л, креатинин  – 124 мкмоль/л, мочевина  – 
6,8 ммоль/л, общий холестерин – 3,4 ммоль/л, ЛПВП – 
1,1 ммоль/л, ЛПНП – 2,6 ммоль/л, ТГ – 1,9 ммоль/л.
Данный клинический случай демонстрирует эффек-
тивность комбинированной терапии метформином 
и ситаглиптином (Асиглия® Мет) у пациентов с впер-
вые выявленным СД 2 типа.
С возрастом течение СД приобретает свои особеннос-
ти. Так, у пожилых пациентов часто отмечается бес-
симптомное течение не только основного заболева-
ния, но и его осложнений.
Множественная коморбидная патология и наруше-
ние когнитивных функций в данной когорте требуют 

особого подхода при выборе терапии. Например, 
гипогликемические состояния без предшествен-
ников, без характерных клинических проявлений 
нередко резко переходят в состояние гипогликеми-
ческой комы или, что регистрируется чаще, к рико-
шетной гипергликемии, приводящей к ошибочному 
увеличению доз принимаемых сахароснижающих 
препаратов. Преобладание изолированной постпран-
диальной гипергликемии требует дополнительного 
внимания не только к коррекции питания, но и к вы-
бору комбинации пероральных сахароснижающих 
средств.
Согласно 11-й редакции Алгоритмов специализиро-
ванной медицинской помощи больным СД, иДПП-4 
также являются приоритетными препаратами у по-
жилых пациентов из-за более благоприятного про-
филя безопасности, в том числе в отношении раз-
вития  гипогликемий и  возможности применения 
на  любой стадии хБП. Ингибиторы ДПП-4 более 
предпочтительны, чем производные сульфонилмо-
чевины, для интенсификации терапии у  пожилых 
в связи с низким риском гипогликемий [6].
Согласно данным Федерального регистра СД, часто-
та назначения производных сульфонилмочевины 
возрастает с увеличением количества пожилых паци-
ентов, длительно страдающих диабетом. Добавление 
иДПП-4 к  уже имеющейся терапии метформином 
и производными сульфонилмочевины может обеспе-
чить лучший контроль с меньшими рисками [16, 17]. 
Доказано, что через 24 недели приема ситаглиптина 
совместно с низкими дозами глимепирида значитель-
но улучшался контроль гликемии (снижение уровня 
hbA1c на 0,8%; p < 0,001) по сравнению с терапией 
высокими дозами глимепирида. Терапия ситаглип-
тином и глимепиридом в дозе 0,5–2,0 мг/сут также 
продемонстрировала преимущество с точки зрения 
безопасности по сравнению с терапией высокими до-
зами глимепирида [18].
В подтверждение сказанному ниже приведен клини-
ческий случай, свидетельствующий об эффективнос-
ти добавления ситаглиптина к метформину и произ-
водным сульфонилмочевины.
Пациентка А. 68 лет, неработающая пенсионерка. 
Со  слов больной, у  нее низкая физическая актив-
ность. В  течение дня длительное время проводит 
на  диване перед телевизором. Ежедневно смотрит 
два-три художественных фильма. Сахарный диа-
бет 2 типа установлен десять лет назад. Артериаль-
ной гипертензией страдает в течение 15 лет.
Рост – 164 см, вес – 96 кг, ИМТ – 35,7 кг/м2.
После установления диагноза СД 2 типа был назна-
чен метформин в дозе 850 мг два раза в сутки. Перио-
дически пропускала прием вечерней дозы, гликемию 
контролировала редко.
Через три года уровень hbA1c составил 8,8%, поэто-
му ежедневная доза метформина была увеличена до 
2000 мг и добавлен гликлазид МВ в дозе 60 мг с по-
следующей титрацией до 120 мг. Рекомендованную 
диету больная не соблюдала. После добавления к те-
рапии гликлазида МВ прибавила в весе 8 кг.
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Клинических признаков сердечной недостаточности 
не  отмечено. При проведении электрокардиогра-
фии – отклонение электрической оси влево, других 
изменений не  обнаружено. На  эхокардиограмме  – 
фракция выброса левого желудочка 54%.
Артериальное давление – 130/85 мм рт. ст., окруж-
ность талии – 118 см.
Биохимический анализ крови: глюкоза нато-
щак  – 7,7  ммоль/л, АСТ  – 32 ед/л, АЛТ  – 40 ед/л, 
креатинин – 86 мкмоль/л, мочевина – 9,1 ммоль/л, 
мочевая кислота  – 465 мкмоль/л, общий холесте-
рин – 7,2 ммоль/л, ЛПВП – 0,67 ммоль/л, ЛПНП – 
5,2 ммоль/л, ТГ – 3,6 ммоль/л, калий – 4,4 ммоль/л, 
натрий – 136 ммоль/л, hbA1c – 8,0%.
Самостоятельный суточный контроль гликемии: на-
тощак – 9,2 ммоль/л, через два часа после завтрака – 
12,3 ммоль/л, через два часа после обеда – 12,8 ммоль/л, 
через два часа после ужина – 13,1 ммоль/л.
Скорость клубочковой фильтрации – 64,3 мл/мин/1,73 м2 
(хБП С2А).
Диагноз: ожирение второй степени, сахарный диа-
бет 2 типа, гипертоническая болезнь второй стадии, 
второй степени, риск высокий, хроническая болезнь 
почек стадии 2А, атерогенная дислипидемия. Целе-
вой показатель hbA1c – 7,5% и менее.
Рекомендованы: низкокалорийная диета, с которой 
больная была детально ознакомлена, метформин 
в дозе 1000 мг после завтрака и после ужина, сни-
жение дозы  гликлазида МВ на  50% (60 мг), прием 
утром, ситаглиптин (Асиглия®) в дозе 100 мг утром, 
розу вастатин в дозе 20 мг с эзетимибом в дозе 10 мг 
перед сном, повышение физической активности 
(скандинавская ходьба 25–30 минут ежедневно), 
конт роль гликемии натощак и через два часа после 
основных приемов пищи.
Через три месяца: вес – 89 кг (снижение на 7 кг), глю-
коза натощак – 5,7 ммоль/л, глюкоза после завтрака – 
7,0 ммоль/л, глюкоза после обеда – 7,9 ммоль/л, глю-
коза после ужина – 8,1 ммоль/л, hbA1c – 7,3%.
Биохимический анализ крови: АСТ  – 25 ед/л, 
АЛТ – 20 ед/л, креатинин – 90 мкмоль/л, мочевина – 
8,8 ммоль/л, общий холестерин – 4,2 ммоль/л, ЛПВП – 
0,8 ммоль/л, ЛПНП – 2,5 ммоль/л, ТГ – 2,0 ммоль/л.
Таким образом, добавление ситаглиптина в  схему 
лечения, включавшую метформин и  производное 
сульфонилмочевины, может быть эффективным 

для улучшения гликемического контроля у пациен-
тов с СД 2 типа, которые не достигают адекватного 
контроля на предшествующей терапии.
Согласно данным Федерального регистра СД, комби-
нация метформина и ингибитора натрий-глюкозного 
котранспортера 2 является одним из распространен-
ных вариантов лечения больных СД 2 типа. Однако 
интенсификация терапии с  помощью добавления 
иДПП-4 способствует улучшению  гликемическо-
го контроля благодаря взаимодополняющим меха-
низмам действия, которые приводят к  большему 
снижению уровней hbA1c и глюкозы в плазме на-
тощак. Кроме того, такая комбинация поддерживает 
контроль веса и характеризуется более благоприят-
ным профилем безопасности вследствие снижения 
частоты развития инфекции мочеполовой системы 
как у мужчин, так и у женщин [19–21].
С  2017  г.  контроль  гликемии подразумевает изме-
рение не  только показателей углеводного обмена, 
но и времени нахождения в целевом диапазоне, ко-
торый устанавливается врачом с учетом различных 
параметров пациента. Для пожилых, хрупких па-
циентов установлены более строгие рекомендации 
по  времени нахождения ниже целевого диапазона 
(таблица) [22].
Влияние иДПП-4 на суточную вариабельность глике-
мии стало предметом исследования R. Brazg и соавт. 
(2007 г.) [23]. Так, добавление ситаглиптина к теку-
щей терапии метформином улучшило 24-часовой 
контроль гликемии.
Совместное применение иДПП-4 и инсулина – хоро-
шо изученная стратегия лечения СД 2 типа у пациен-
тов, которым необходим усиленный гликемический 
контроль. Основные преимущества такой терапии 
заключаются в  лучшем  гликемическом контроле 
(снижение уровня hbA1c на 0,6–0,8%), отсутствии 
увеличения веса или риска гипогликемий, высоком 
профиле безопасности [24].
В исследовании S. Shimoda и соавт. (2013 г.) добавле-
ние ситаглиптина к ежедневным инъекциям инсули-
на значительно улучшило гликемический контроль 
и снизило суточные колебания глюкозы у пациентов 
с  СД  2 типа, недостаточно контролируемым с  по-
мощью инсулинотерапии, без увеличения риска на-
бора веса или частоты гипогликемий [25].
В  подтверждение вышесказанному приведем еще 
один клинический случай, демонстрирующий эф-
фективность добавления комбинации ситаглиптина 
и метформина к базис-болюсному режиму инсули-
нотерапии.
Пациент А. 71 года обратился с жалобами на сухость 
во рту в течение дня, частое мочеиспускание, при-
бавку веса на 5 кг за полгода, периодически возника-
ющие потливость, дрожь, одышку при физической 
нагрузке.
Из анамнеза: СД 2 типа выявлен в 2010 г. На тот мо-
мент времени уровень глюкозы в крови составлял 
10–12 ммоль/л, поэтому была назначена комбини-
рованная сахароснижающая терапия, включавшая 
метформин и глимепирид. Пациент стал соблюдать 

Рекомендованное время нахождения в разных диапазонах гликемии
Популяция  
с СД 2 типа

Уровень глюкозы, ммоль/л Требуемая длительность 
нахождения в диапазоне

Общая популяция 3,9–10,0 > 70% (> 16 ч 48 мин)
< 3,9 < 4% (< 1 ч)
< 3,0 < 1% (< 15 мин)
> 10,0 < 25% (< 6 ч)
> 13,9 < 5% (< 1 ч 12 мин)

Пожилые/высокого 
риска/хрупкие 
пациенты

3,9–10,0 > 50% (> 12 ч)
< 3,9 < 1% (< 15 мин)
> 13,9 < 10% (< 2 ч 24 мин)
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рекомендованную диету, на  фоне которой часто 
отмечал приступы голода, сердцебиение и тремор 
пальцев, которые компенсировал приемом кон-
фет или меда. За последние четыре года прибавил 
в весе 17 кг, при этом 5 кг – за последние полгода. 
За время лечения дозы метформина и глимепири-
да были повышены до максимальных, однако ком-
пенсации углеводного обмена достичь не удалось 
(уровень hbA1c в пределах 8–10%). В 2021 г. перо-
ральную сахароснижающую терапию отменили, 
пациент был переведен на инсулинотерапию в ба-
зал-болюсном режиме. Инсулинотерапия включа-
ла инсулин гларгин 100 – 30 Ед, инсулин коротко-
го действия – 22 Ед/сут. Уровень глюкозы в крови 
снизился и  в течение дня колебался от  3,9  до 
14,6 ммоль/л.
С 2010 г. пациент страдает артериальной гипертензи-
ей с максимальным подъемом АД до 185/105 мм рт. ст., 
в связи с чем терапевтом подобрана гипотензивная 
терапия, на фоне которой АД поддерживается в пре-
делах 130/75–140/80 мм рт. ст. С 2015  г. по поводу 
дислипидемии IIb типа получает розувастатин в дозе 
10 мг.
Рост – 180 см, вес – 114 кг, ИМТ – 35,2 кг/м2. Подкож-
ная жировая клетчатка развита избыточно, с преи-
мущественным распределением в области живота. 
Биохимический анализ крови:  гликемия нато-
щак – 9,6 ммоль/л, общий холестерин – 5,8 ммоль/л, 
ЛПНП – 2,8 ммоль/л, ЛПВП – 0,8 ммоль/л, hbA1c – 
до 8,0%. Остальные показатели без изменений.
Диагноз: сахарный диабет 2 типа, ожирение второй 
степени, дислипидемия IIb типа,  гипертоническая 
болезнь второй стадии, третьей степени, риск вы-
сокий.
Самоконтроль с частотой восемь раз в сутки выявил 
частые гипогликемии днем с уровнем 3,2 ммоль/л, 
легкими клиническими признаками, купирующими-
ся приемом углеводов.
Пациенту отменили инсулин короткого действия 
перед основными приемами пищи, снизили дозу ин-
сулина гларгин 100 на 10 Ед, оставив на ночь 20 Ед. 
К терапии добавили фиксированную комбинацию 

ситаглиптина и метформина (Асиглия® Мет) в дозах 
50 и 1000 мг соответственно два раза в сутки.
На  фоне назначенного лечения общее состояние 
больного значительно улучшилось, исчезли внезап-
ные приступы голода.
Через пять дней уровень глюкозы натощак достиг 
6,1 ммоль/л, постпрандиальные показатели  глю-
козы после завтрака  – 6,8 ммоль/л, после обеда  – 
7,9 ммоль/л, после ужина – 7,2 ммоль/л.
Через три месяца лечения инсулином гларгин в дозе 
20 Ед (на  ночь) и  препаратом Асиглия® Мет два 
раза в сутки вес больного снизился на 5 кг, уровень 
hbA1c – на 0,5%, составив 7,5%. Липидограмма боль-
ного не изменилась.
Таким образом, через три месяца лечения состояние 
пациента значительно улучшилось. Компенсация 
углеводного обмена достигнута без гипогликемичес-
ких эпизодов невзирая на деинтенсификацию тера-
пии с помощью фиксированной комбинации иДПП-4 
и метформина. Применение препарата инкретино-
вого ряда – ситаглиптина в комбинации с метфор-
мином позволило отказаться от инсулина короткого 
действия и за три месяца снизить вес на 5 кг.
В  заключение следует отметить, что  глиптины, 
в частности глиптины компании «КРКА» (Асиглия® 
и Асиглия® Мет), эффективны и безопасны у раз-
личных категорий пациентов с  СД  2 типа. Они 
имеют преимущества в  отношении сохранения 
инсулин-секретирующей функции поджелудочной 
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у уязвимых групп, таких как пожилые пациенты, 
пациенты с  почечной недостаточностью и  паци-
енты, которым необходима интенсификация тера-
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Diabetes mellitus type 2 is a recognized world-wide pandemics in the XXI century. Every tenth person 
on the planet suffers from this disease. Early onset of hypoglycemic therapy- aimed at the maximum 
number of pathophysiological targets- helps to slow down disease progression and to prevent its cardiorenal 
complications. That is why, right at the time of diagnosis putting, it is recommended to combine Metformin 
and dipeptidyl peptidase 4 inhibitors (DPP-4 inhibitors), as a start therapy, because the latter ones can 
preserve the insulin-secreting function of the pancreas. Compared to traditional drug options, DPP-4 
inhibitors significantly reduce HbA1c levels with a lower risk of hypoglycemia, making them a promising 
medicine for therapy intensification.
Sitagliptin is the first and most studied drug in DPP-4 inhibitor group. The article discusses differences 
between Sitagliptin and other agents of this class, and provides examples from clinical practice demonstrating 
its potentials at the beginning of type 2 diabetes therapy, as well as at the stage of intensification of treatment 
for patients with long-term type 2 diabetes.
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Актуальные проблемы диагностики 
и лечения новообразований 
щитовидной железы 

В статье проанализированы данные литературы, отражающие ключевые аспекты эпидемиологии, 
диагностики и лечения новообразований щитовидной железы. В частности, рассмотрены вопросы 
использования ультразвуковой диагностики, тонкоигольной аспирационной биопсии и молекулярных 
маркеров и современной терапии у пациентов с новообразованиями в щитовидной железе.
Установлено, что 80–85% узловых новообразований щитовидной железы являются доброкачественными. 
На злокачественные опухоли приходится 1–5%. Молекулярная диагностика и таргетная терапия, 
в том числе ингибиторами тирозинкиназы и радиоактивным йодом, существенно повышают 
эффективность лечения рака щитовидной железы. Ключевыми методами раннего выявления патологии 
остаются ультразвуковая диагностика и биопсия. 
Применение современных методов диагностики и терапии способствует улучшению прогноза 
у пациентов с новообразованиями в щитовидной железе. Будущее исследований связано с интеграцией 
молекулярных методов диагностики и персонализированных подходов терапии в клиническую практику.
Ключевые слова: щитовидная железа, узловые образования, рак, диагностика, таргетная терапия
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Патология щитовидной железы (ЩЖ) занимает 
второе место среди эндокринных заболеваний. 
Более того, у 40% населения сохраняется риск де-

фицита йода, необходимого для выработки гормонов 
ЩЖ, что является основной причиной повышения 
встречаемости поражений ЩЖ во всем мире [1]. Именно 
поэтому очень важно диагностировать заболевания ЩЖ 
на ранних стадиях и предпринимать меры предосторож-
ности для предотвращения развития опасных состоя-
ний. В настоящее время существует несколько подходов 
к диагностике заболеваний ЩЖ, таких как тестирование, 
визуализация, анализ крови и биопсия тканей [2].
С начала 90-х гг. распространенность заболеваний ЩЖ 
неуклонно увеличивается. На данный момент времени 
тиреоидная патология выявляется у 15–40% населения 
России [3].
Первое место в структуре заболеваний ЩЖ занимает 
узловая патология: узловой зоб, узловая гиперплазия, 
доброкачественные и злокачественные опухоли [4, 5]. 
Среди узловых заболеваний около 80–85% приходится 
на коллоидный зоб, 10–15% – на аденому, 1–5% – на зло-
качественные опухоли [6, 7]. Однако в других работах 

показано, что на доброкачественные опухоли ЩЖ при-
ходится 12–30% [7, 8].
Необходимо отметить, что особое внимание к проблеме 
узловых образований ЩЖ связано с глобальным ростом 
заболеваемости как доброкачественными патологиями, 
так и раком щитовидной железы (РЩЖ).
Данные эпидемиологических исследований, проведен-
ных в регионах с достаточным содержанием йода, сви-
детельствуют, что пальпируемые узлы ЩЖ встречаются 
у 5–10% женщин и 1–2% мужчин. Однако при использо-
вании ультразвукового исследования (УЗИ) с высоким 
разрешением узлы ЩЖ обнаруживаются у 19–68% насе-
ления, при этом с более высокой частотой у женщин. При 
аутопсии узлы ЩЖ выявляются у 85% женщин и 65% 
мужчин [9–11].
С возрастом частота выявления узлов ЩЖ существенно 
увеличивается. В частности, у детей такие определяются 
редко, у пожилых – в 80% случаев [8].
В последние годы наблюдается возрастание числа случа-
ев обнаружения множественных аденом, что часто со-
четается с аутоиммунным тиреоидитом, узловым зобом 
и раком [9].
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При наличии узлов ЩЖ прежде всего необходимо 
исключить РЩЖ. Согласно одним данным, РЩЖ вы-
является в 7–15% случаев и зависит от таких факторов, 
как возраст, пол и семейный анамнез [10]. Согласно дру-
гим данным, частота встречаемости карцином в узловых 
образованиях варьируется от 2 до 30%, при этом чаще 
всего указывается диапазон от 5 до 7% [11].
В структуре злокачественных новообразований на РЩЖ 
приходится 1–3%, однако в структуре эндокринных опу-
холей он занимает ведущие позиции [12].
В период с 2008 по 2018 г. в Российской Федерации забо-
леваемость РЩЖ увеличилась с 4,63 до 6,36 на 100 тыс. 
населения. Таким образом, за указанный период прирост 
составил 37,4%, среднегодовой прирост – 3,2%. В 2018 г. 
в России было зарегистрировано 13 250 новых случаев 
РЩЖ. При этом средний возраст заболевших соста-
вил 54 года, а пик заболеваемости пришелся на возраст 
от 55 до 64 лет. Около 10% случаев было выявлено у лиц 
моложе 21 года [12]. В странах, пострадавших от аварии 
на  Чернобыльской АЭС (Украина, Беларусь, Россия), 
также наблюдается рост заболеваемости среди молодого 
населения [13].
Необходимо отметить, что, несмотря на рост заболевае-
мости РЩЖ в развитых странах, таких как США, Канада 
и Япония, в них отмечается снижение показателей смерт-
ности, что объясняется улучшением методов диагности-
ки и лечения [14].
Частично увеличение встречаемости РЩЖ может быть 
обусловлено улучшением методов диагностики – исполь-
зованием УЗИ, компьютерной томографии и магнитно-
резонансной томографии [15]. Высокая распростра-
ненность РЩЖ подтверждается и данными аутопсии, 
согласно которым микрокарциномы ЩЖ имеют место 
в 29–39% случаев [16]. Повышение заболеваемости может 
быть связано и с увеличением частоты высокодифферен-
цированных форм РЩЖ [17].
Чаще РЩЖ развивается у женщин, что связано с гор-
мональными особенностями. Соотношение заболевае-
мости у женщин и мужчин составляет 3:1 [18]. В 2018 г. 
стандартизированный показатель заболеваемости среди 
мужчин в РФ составил 2,9 на 100 тыс., среди женщин – 
13,7  на  100  тыс. Смертность среди мужчин достигла 
0,3 на 100 тыс., среди женщин – 0,4 на 100 тыс. [17]. Од-
нако у мужчин рак характеризуется более агрессивным 
течением и сопровождается более высоким риском ме-
тастазирования в регионарные лимфатические узлы [19].
Большая часть случаев РЩЖ выявляется на ранних ста-
диях. Так, примерно у 75,0% больных – на первой и второй 
стадиях, у 15,4% – на третьей стадии, у 8,5% – на четвер-
той  [12]. В отличие от женщин мужчины чаще обраща-
ются к врачам на более поздних стадиях заболевания [20].
Одним из ключевых факторов риска развития РЩЖ яв-
ляется воздействие ионизирующего излучения, особенно 
среди лиц, подвергшихся радиационному воздействию 
в детском возрасте [20].
Гиперстимуляция ЩЖ, вызванная дефицитом йода, 
также способствует образованию опухоли. Дефицит 
йода приводит к  развитию преимущественно фолли-
кулярного типа рака, тогда как йодная профилактика – 
папиллярного типа рака [21, 22].

Ключевую роль в  патогенезе РЩЖ играют мутации 
таких генов, как BRAF, RET и RAS, что подтверждается 
более чем в 90% случаев [23].
Мутации гена BRAF обнаруживаются в 40–60% случаев 
папиллярного РЩЖ, мутации гена RAS – в 10–20% слу-
чаев папиллярного и в 40–50% случаев фолликулярного 
РЩЖ. Мутации протоонкогена RET обусловливают раз-
витие медуллярного рака, особенно при наследственных 
синдромах, таких как множественная эндокринная нео-
плазия 2А и 2B типов.
Первоначальное обследование любого вновь обнаружен-
ного узла ЩЖ должно включать определение уровня ти-
реотропного гормона (ТТГ) в сыворотке крови [24].
Сывороточный ТТГ является одним из наиболее часто 
измеряемых показателей в амбулаторных условиях, пос-
кольку заболевания ЩЖ в большинстве случаев могут 
быть диагностированы исходя из его значений. Кроме 
того, наличие высококачественных, чувствительных, 
специфичных и недорогих методов исследования ТТГ де-
лает скрининг заболеваний ЩЖ доступным. Из-за лога-
рифмически линейной зависимости ТТГ от свободного 
тироксина отклонение концентрации ТТГ от популя-
ционно-специфических референтных интервалов пред-
ставляет более предпочтительный начальный тест для 
оценки функции ЩЖ [25].
Тиреотропный гормон выделяется из передней доли ги-
пофиза и  сигнализирует о  необходимости выработ-
ки гормона по мере надобности. Если уровень гормонов 
ЩЖ низкий, уровень ТТГ в ответ повышается, и на-
оборот. Таким образом, измерение уровня ТТГ позволяет 
дифференцировать функциональные и нефункциональ-
ные узлы. Необходимо подчеркнуть, что гиперфункцио-
нирующие узлы редко бывают злокачественными. При 
уровне ТТГ ниже нормы, что указывает на гиперактив-
ность железы, следует провести ядерную медицинскую 
визуализацию (поглощение и сканирование), чтобы за-
документировать, является узел гиперфункционирую-
щим (горячим), изофункционирующим (теплым) или 
нефункционирующим (холодным) по сравнению с окру-
жающей тканью ЩЖ.
Если узел горячий или теплый, цитологического иссле-
дования не требуется. Однако при наличии симптомов 
показано дополнительное обследование, чтобы исклю-
чить другие причины этого, такие как болезнь Грейвса, 
и назначить адекватное лечение [26].
Нефункционирующие узлы потребуют использо-
вания тонкоигольной аспирационной биопсии для 
цитологичес кого исследования. Если уровень ТТГ нор-
мальный или повышенный, даже в пределах верхней гра-
ницы нормы, все равно рекомендуется проведение тонко-
игольной аспирационной биопсии, поскольку уровень 
злокачественности выше у нефункционирующих узлов 
и желез, пораженных тиреоидитом хашимото, распрост-
раненным аутоиммунным гипотиреозом [26].
В настоящее время развивается методика толстоиголь-
ной биопсии ЩЖ, которая была предложена в качест-
ве дополнительного диагностического метода к тонко-
игольной аспирационной биопсии, под УЗИ-контролем, 
в основном для преодоления ограничений недиагности-
ческой или неубедительной цитологической диагностики, 
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которая может привести к  повторному проведению 
тонко игольной аспирационной биопсии или ненужной 
операции [26]. Толстоигольная биопсия ранее применя-
лась по различным показаниям, включая дифференциа-
цию быстрорастущих опухолей ЩЖ, дифференциацию 
фолликулярных поражений, медуллярную карциному 
ЩЖ, кальцинированные узлы и дегенерирующие узлы 
ЩЖ. Некоторые авторы предлагают использовать толсто-
игольную биопсию в качестве диагностического инстру-
мента первой линии при заболеваниях ЩЖ [27].
В развитии спорадической и семейной форм медулляр-
ного РЩЖ прежде всего имеют значение мутации прото-
онкогена RET. Высокая (более 50%) распространенность 
мутаций RET de novo выявлена у пациентов с множест-
венной эндокринной неоплазией 2B типа, в  меньшей 
степени – у пациентов с множественной эндокринной 
неоплазией 2A типа. Соматические мутации RET могут 
быть обнаружены в опухолевой ткани у 40–60% больных 
спорадическим медуллярным РЩЖ [28].
На сегодняшний день связь между фоновой патологией 
ЩЖ и риском развития злокачественных опухолей окон-
чательно не установлена. Чаще опухоли ЩЖ ассоцииру-
ются с аутоиммунным тиреоидитом, зобом и аденомой. 
Так, в исследовании C.M. Kitahara и соавт. было отмече-
но повышение риска развития дифференцированного 
РЩЖ у лиц с гипертиреозом и аутоиммунным тирео-
идитом, при этом ассоциация с гипотиреозом была менее 
выраженной [28].
В общей популяции аутоиммунные заболевания ЩЖ 
встречаются в 2–5% случаев, а РЩЖ на фоне аутоиммун-
ного тиреоидита – в 0,3–38,0%, при этом чаще у женщин. 
На сегодняшний день механизмы этой связи полностью 
еще не изучены.
Ассоциация аутоиммунного тиреоидита с РЩЖ является 
антителоспецифичной. В исследовании G. Aziz и соавт. 
установлено, что у пациентов с повышенным уровнем ан-
тител к тиреоглобулину риск развития РЩЖ выше. Рас-
пространенность РЩЖ в данной популяции составила 
11,5% [29].
Согласно результатам метаанализа, проведенного S. Moon 
и  соавт., у  пациентов с  папиллярным РЩЖ, ассоци-
ированным с аутоиммунным тиреоидитом, имели место 
более благоприятные клинико-патологические характе-
ристики и лучший прогноз, включая снижение частоты 
лимфогенного и отдаленного метастазирования и уве-
личение безрецидивной продолжительности жизни [30]. 
Возможным механизмом защитного воздействия может 
быть снижение частоты мутаций BRAF V600E у паци-
ентов с сопутствующим аутоиммунным тиреоидитом, 
который является маркером менее агрессивного течения 
РЩЖ.
Наиболее часто лечение новообразований ЩЖ осу-
ществляют хирургическим методом, в  зависимости 
от степени поражения проводят либо полное удаление 
ЩЖ  – тиреоидэктомию, либо частичную резекцию 
ЩЖ – гемитиреоидэктомию.
Проведенные за последние два десятилетия исследования 
показывают, что выполнение органосохраняющей опера-
ции – гемитиреоидэктомии является более приемлемым 
вариантом хирургического лечения РЩЖ. Выбор данного 

типа операции связан с более низкими показателями хи-
рургических осложнений и риском послеоперационной 
астении у правильно отобранных пациентов [31].
В настоящее время высокоактуальна разработка мето-
дик, позволяющих выбрать необходимый для каждого 
конкретного пациента объем оперативного вмешательст-
ва, что позволит оптимизировать хирургическую такти-
ку у больных с новообразованиями в ЩЖ [32].
После хирургического лечения ЩЖ необходима пожиз-
ненная заместительная терапия гормональными препа-
ратами для предотвращения развития гипотиреоза.
Оценка функции ЩЖ является важной составляющей 
ухода после геми- или тиреоидэктомии. После операции 
необходимо один раз с интервалом три-четыре месяца 
проводить исследование уровней ТТГ, трийодтиронина 
и тироксина в крови, затем данное исследование прово-
дится один раз в год [33].
Немаловажной также является регулярная оценка качест-
ва жизни пациентов после перенесенной операции [34].
Левотироксин натрия остается основным препаратом 
для ведения пациентов в послеоперационном периоде. 
Он является препаратом выбора в связи с эффектив-
ностью в устранении симптомов гипотиреоза, долгосроч-
ным опытом использования, благоприятным профилем 
побочных эффектов, простотой применения, хорошей 
абсорбцией в кишечнике, длительным периодом полувы-
ведения из сыворотки крови и низкой стоимостью. Па-
циентам также назначают анксиолитические препараты 
для купирования тревожных состояний [33, 35].
В последнее десятилетие интенсивно развивается таргет-
ная терапия РЩЖ, в частности применение ингибиторов 
тирозинкиназы. Они могут продлить выживаемость па-
циентов без прогрессирования заболевания и представ-
ляют собой наиболее важный терапевтический вариант 
при запущенном и прогрессирующем РЩЖ [36].
Иммунотерапия для лечения новообразований ЩЖ 
пока не  является стандартом, но  активно изучается 
при агрессивных формах, таких как анапластический 
рак. Чекпойнт-ингибиторы, например пембролизумаб, 
блокируют белки, препятствующие иммунной системе 
атаковать раковые клетки. Этот подход помогает акти-
вировать Т-лимфоциты, которые могут распознавать 
и уничтожать опухолевые клетки. Иммунотерапия рас-
сматривается как перспективная при опухолях, устой-
чивых к другим методам, таким как таргетная терапия 
и терапия радиоактивным йодом [37].
Термоаблация – минимально инвазивный метод, при ко-
тором для разрушения опухолевой ткани используется 
тепловое воздействие. Радиочастотная и лазерная абла-
ция часто применяется для лечения доброкачественных 
и небольших злокачественных узлов. Процедуры прово-
дятся под УЗИ-контролем и имеют преимущества, такие 
как минимальная инвазивность, быстрое восстановле-
ние и возможность сохранения функциональной ткани 
ЩЖ, что особенно важно для пациентов, которым про-
тивопоказана операция [38].
Современным методом лечения новообразований 
ЩЖ является высокоинтенсивный фокусированный 
ультра звук (hIFU). Сфокусированные ультразвуко-
вые волны нагревают и разрушают опухолевые ткани 
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без повреждения окружающих структур. УЗИ-контроль 
позволяет точно направить энергию на целевой узел. 
hIFU применяется для лечения доброкачественных 
узлов ЩЖ и некоторых форм рака. Преимуществами 
метода являются отсутствие разрезов, короткий период 
восстановления и возможность амбулаторного лечения 
без общей анестезии [39].
Этаноловая деструкция узлов – минимально инвазивный 
метод, используемый для лечения доброкачественных 
узлов ЩЖ и рецидивирующих кист. Метод заключается 
во введении концентрированного этанола непосредст-
венно в узел под УЗИ-контролем. Этанол вызывает раз-
рушение клеток узла за счет дегидратации и коагуляции 
белков, что приводит к уменьшению объема новообразо-
вания. Процедура предпочтительна для пациентов, у ко-
торых есть противопоказания к хирургическому лечению 

или которые стремятся избежать операции. Алкогольная 
аблация отличается хорошей переносимостью и мини-
мальным риском осложнений, однако ее эффективность 
зависит от размера и типа узла [40].
Изучение инновационных мультидисциплинарных под-
ходов к диагностике и лечению новообразований ЩЖ 
очень важно в практической деятельности врача.
Так, для улучшения диагностики новообразований ЩЖ 
необходимо проведение молекулярно-генетических ис-
следований. Эти исследования могут способствовать 
выявлению предрасположенности к развитию патологии 
ЩЖ и созданию целевых методов лечения, что в конеч-
ном итоге улучшит исходы у пациентов.
Дальнейшее изучение механизмов развития РЩЖ и его 
связи с генетическими и фоновыми факторами является 
важной задачей в области эндокринологии и онкологии.  
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The article analyzes the literature data reflecting the key aspects of epidemiology, diagnosis and treatment of thyroid 
neoplasms. In particular, the issues of the use of ultrasound diagnostics, fine needle aspiration biopsy, molecular markers 
and modern therapy in patients with thyroid neoplasms are considered.
It has been established that 80–85% of nodular neoplasms of the thyroid gland are benign. Malignant tumors account 
for 1–5%. Molecular diagnostics and targeted therapy, including tyrosine kinase inhibitors and radioactive iodine, 
significantly increase the effectiveness of thyroid cancer treatment. 
Ultrasound diagnostics and biopsy remain the key methods of early detection of pathology.
The future of research is linked to the integration of molecular diagnostic methods and personalized approaches into clinical practice.
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йододефицитные заболевания: 
современные подходы к диагностике, 
лечению и профилактике

Научно-практическая конференция «Академия инновационной 
и персонализированной медицины в акушерстве и гинекологии» 

Спектр йододефицитной патологии весьма широк – от репродуктивных нарушений 
до специфических заболеваний щитовидной железы. Современным подходам к диагностике, 
лечению и профилактике йододефицитных заболеваний было посвящено выступление заведующей 
отделом терапевтической эндокринологии Национального медицинского исследовательского 
центра эндокринологии, д.м.н. Надежды Михайловны ПЛАТОНОВОЙ, состоявшееся в рамках 
научно-практической конференции «Академия инновационной и персонализированной медицины 
в акушерстве и гинекологии» (Москва, 24 октября 2024 г.). 

Согласно определению Всемир-
ной организации здравоохра-
нения (ВОЗ) 2007 г., к йододе-

фицитным заболеваниям относятся 
все нарушения, связанные с хрони-
ческим дефицитом йода и практи-
чески полностью предотвратимые 
при его устранении. Исключением 
являются изменения, вызванные не-
хваткой йода на этапе внутриутроб-
ного развития и в раннем детском 
возрасте. Они не только необрати-
мы, но и не поддаются лечению и ре-
абилитации.
За последние 25 лет проблема дефи-
цита йода в питании во многих стра-
нах уже решена благодаря действию 
законодательных и  нормативных 
актов по обязательному йодирова-
нию соли. Только 19 стран, в  том 
числе Россия, продолжают прожи-
вать в условиях некомпенсирован-
ного дефицита йода.
В России спустя 20 лет с момента 
возобновления йодной профилак-
тики медиана йодурии составляет 
88 мкг/л при норме более 
100–150 мкг/л и только 30% семей 
потребляют йодированную соль. 
Согласно данным Росстата 2021 г., 
более чем у  3 млн человек имеет 
место патология щитовидной 

железы, при этом большинство 
из них дети.
Дефицит йода ассоциирован с по-
вышенным риском нарушения 
психического развития. Как следст-
вие, снижается интеллектуальный 
потенциал населения. Ситуация 
усугубляется из-за наличия йододе-
фицита у  беременных. Так, обсле-
дование, проведенное в отдельных 
субъектах РФ, показало, что бере-
менные находятся в  условиях де-
фицита йода, но  только половина 
из них получают адекватную профи-
лактику препаратами калия йодида1.
йод является неотъемлемой ча-
стью  гормонов щитовидной же-
лезы  – тироксина (Т4) и  трийод-
тиронина. Тиреоидные  гормоны 
участвуют в развитии и функциони-
ровании нервной системы и скелета, 
формировании всех функциональ-
ных систем плода2.
Суточная потребность в йоде зави-
сит от возраста и физиологического 
состояния. Согласно рекомендаци-
ям ВОЗ 2007 г. и Российской ассоци-
ации эндокринологов 2021 г., дети 
от нуля до пяти лет должны полу-
чать 90 мкг йода в сутки, дети в воз-
расте от 6 до 12 лет – 120 мкг, лица 
старше 12 лет – 150 мкг, женщины 

в период беременности и грудного 
вскармливания – 250 мкг.
Недостаток йода приводит к разви-
тию различных патологий – начи-
ная с репродуктивных нарушений 
и заканчивая специфическими за-
болеваниями щитовидной железы, 
включая функциональную авто-
номию и  йодоиндуцированный 
тиреото ксикоз.
Самыми тяжелыми проявлениями 
дефицита йода во внутриутробном 
периоде могут стать аборты, мертво-
рождение, врожденные аномалии, 
повышение перинатальной и детс-
кой смертности, неврологический 
и  микседематозный кретинизм, 
психомоторные нарушения, у  но-
ворожденных  – неонатальный  ги-
потиреоз, замедление умственного 
развития, у детей и подростков – на-
рушение умственного и физическо-
го развития, формирование зоба, 
у взрослых – зоб и его осложнения, 
тиреотоксикоз, гипо- и гипертиреоз, 
когнитивные нарушения3.
Беременность становится свое-
образным физиологическим стресс-
тестом функционального состояния 
щитовидной железы у будущих ма-
терей. Именно в этот период потреб-
ность в тироксине и йоде возрастает 

1 Трошина Е.А., Платонова Н.М. Дефицит йода и ассоциированные с ним заболевания / под ред. Г.А. Мельниченко, Е.А. Трошиной. 
М.: ГЭОТАР-Медиа, 2024.
2 World health Organization, UNICEF, International Council for Control of Iodine Deficiency Disorders. Assessment of iodine deficiency 
disorders and monitoring their elimination: a guide for programme managers. 3rd ed. Geneva: World health Organization, 2007.
3 hatzel B.S. Iodine deficiency disorders (IDD) and their eradication. Lancet. 1983; 2 (8359): 1126–1129.
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на  50%4. У  женщин, проживающих 
в условиях йодного дефицита, объем 
щитовидной железы увеличивается 
на 20–40%, у проживающих в обеспе-
ченных йодом регионах – на 10%.
В  каждом триместре беременности 
происходят физиологически обуслов-
ленные изменения гормонального ста-
туса. Так, в первом триместре одним 
из  стимулирующих функцию щи-
товидной железы физиологичес ких 
факторов считается гиперпродукция 
хорионического гонадотропина, кото-
рый образуется в плаценте. Во втором 
триместре происходит подъем уровня 
свободного Т4 (св. Т4), что по механиз-
му обратной связи подавляет выра-
ботку тиреотропного гормона (ТТГ). 
К третьему триместру уровень св. Т4 
постепенно снижается4.
Зачастую приходится проводить диф-
ференциальную диагностику с тран-
зиторным гестационным тиреотокси-
козом. Оценивается динамика уровня 
тиреоидных гормонов, носительство 
антител, в ряде случаев проводится 
ультразвуковое исследование (УЗИ) 
щитовидной железы.
Дополнительным фактором стиму-
ляции щитовидной железы являет-
ся увеличение уровня эстрогенов 
в  результате повышения хориони-
ческого гонадотропина. Повышение 
концентрации эстрогенов активи-
рует выработку тироксинсвязываю-
щего глобулина, который также при-
водит к  транзиторному снижению 
уровня Т4 и повышению уровня ТТГ, 
что в итоге способствует стимуляции 
щитовидной железы.
Во второй половине беременности 
на  функционирование щитовидной 
железы влияет изменение метабо-
лизма тиреоидных гормонов на фоне 
формирования фетоплацентарного 

комплекса, в рамках которого дейо-
диназы участвуют в дейодировании 
Т4. В результате дейодирования выс-
вобождается йод, который поступает 
к плоду для синтеза ТТГ5.
Повышение почечного клиренса йода 
во время беременности относится 
к стимулирующим щитовидную же-
лезу факторам наряду с  «отвлече-
нием» йода на  фетоплацентарный 
комплекс, плацентарным дейодиро-
ванием Т4, гиперпродукцией хорио-
нического гонадотропина.
Все физиологические факторы гипер-
стимуляции щитовидной железы 
во время беременности направле-
ны на увеличение синтеза тиреоид-
ных  гормонов. Гиперстимуляция 
на 30–50% увеличивает синтез тире-
оидных гормонов, необходимых для 
развития плода, особенно в первые 
12–14 недель, когда щитовидная же-
леза плода не функционирует, благо-
даря этому создается резерв тиреоид-
ных гормонов6.
Щитовидная железа плода начинает 
функционировать во втором и треть-
ем триместрах беременности, в  то 
время как закладка основных струк-
тур  головного мозга происходит 
в первом триместре (до 12–15-й не-
дели  гестации) на  фоне усиленной 
работы щитовидной железы матери 
для обеспечения плода  гормонами. 
На 15–40-й неделе гестации форми-
рование центральной нервной систе-
мы продолжается за счет выработки 
тиреоидных  гормонов щитовидной 
железой как матери, так и плода.
При наступлении беременности 
у длительно проживающих в услови-
ях дефицита йода быстро истощаются 
запасы организма. На фоне хроничес-
кой стимуляции щитовидной желе-
зы у  плода может сформироваться 

зоб и  спектр неврологических на-
рушений (нарушение координации 
движений, изменение в  интегра-
тивных областях коры, повышение 
риска расстройств аутистического 
спектра, синдром дефицита внимания 
и гиперактивнос ти)7.
На сегодняшний день накоплена боль-
шая доказательная база негативного 
влияния дефицита йода у  беремен-
ной матери на когнитивное и нейро-
психическое развитие ребенка.
Так, в проспективном исследовании, 
проведенном S. Bath и соавт. в 2013 г. 
и  охватившем 1040 семей в  Вели-
кобритании, оценивалось влияние 
дефицита йода у беременной матери 
на  когнитивные функции ребенка8. 
При анализе концентрации йода 
в моче у женщин на 13-й неделе бе-
ременности установлено, что у детей, 
рожденных от  женщин с  концент-
рацией йода в моче менее 150 мкг/л, 
средние показатели умственного раз-
вития (IQ) были на три пункта ниже, 
чем у детей, рожденных от матерей 
с йодурией более 150 мкг/л. Авторы 
исследования сделали вывод, что даже 
легкий дефицит йода во время бере-
менности представляет опасность для 
полноценного развития ребенка.
В  исследовании K.L. hynes и  соавт. 
(2013 г.) с продольным наблюдением 
за двумя когортами детей в возрас-
те девяти лет, в первую из которых 
вошли дети, чьи матери в период бе-
ременности имели медиану йодурии 
менее 150 мкг/л, во вторую – дети, чьи 
матери в период беременности имели 
йодурию более 150 мкг/л, отмечено, 
что у первых достоверно снизилась 
способность к обучению, в частнос ти 
к освоению родного языка9. Соглас-
но выводам исследователей, дефицит 
йода во время беременности приводит 

4 Касаткина Э.П., Шилов Д.Е., Петрова Л.М. и др. Роль йодного обеспечения в неонатальной тиреоидной системе. Проблемы 
эндокринологии. 2001; 47 (3): 10–15.
5 Krassas G., Poppe K., Glinoer D., et al. Thyroid function and human reproductive health. Endocr. Rev. 2010; 31 (5): 702–755.
6 Фадеев В.В., Лесникова С.В., Мельниченко Г.А. Функциональное состояние щитовидной железы у беременных женщин в условиях 
легкого йодного дефицита. Проблемы эндокринологии. 2003; 49 (6): 23–28.
7 Berbel P., Navarro D., Román G.C., et al. An evo-devo approach to thyroid hormones in cerebral and cerebellar cortical development: 
etiological implications for autism. Front. Endocrinol. (Lausanne). 2014; 5: 146.
8 Bath S.C., Steer C.D., Golding J., et al. Effect of inadequate iodine status in UK pregnant women on cognitive outcomes in their children: results 
from the Avon Longitudinal Study of Parents and Children (ALSPAC). Lancet. 2013; 382 (9889): 331–337.
9 hynes K.L., Otahal P., hay I., et al. Mild iodine deficiency during pregnancy is associated with reduced educational outcomes in the offspring: 
9-year follow-up of the gestational iodine cohort. J. Clin. Endocrinol. Metab. 2013; 98 (5): 1954–1962.
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к  необратимым нейрокогнитивным 
нарушениям, которые не купируются 
даже при наличии адекватного обес-
печения йодом в последующие воз-
растные периоды.
В  исследовании Е.А. Трошиной 
и  соавт. (2010  г.) с  использованием 
теста на интеллект Кеттелла оценива-
ли IQ у 1595 детей в возрасте от вось-
ми до десяти лет, проживавших 
в регионах РФ с различным уровнем 
обеспеченности йодом10. В результате 
была продемонстрирована достовер-
ная прямая корреляция между уров-
нем йодурии и  интеллектуальным 
развитием детей.
Как уже отмечалось ранее, у длитель-
но проживающих в условиях тяжело-
го дефицита йода женщин во время 
беременности его незначительные 
запасы в организме быстро сокраща-
ются, что крайне негативно сказыва-
ется на их здоровье. хроническая ги-
перстимуляция щитовидной железы 
чревата развитием зоба, а также отно-
сительной гипотироксинемии, что об-
условливает негативные последствия 
для плода.
Заболевания щитовидной железы, 
связанные с  йодной недостаточ-
ностью, представлены диффузным 
нетоксическим зобом, узловым/мно-
гоузловым нетоксическим зобом, 
тиреотоксикозом вследствие функ-
циональной автономии/токсической 
аденомы щитовидной железы.
В  условиях йодного дефицита 
на фоне гиперстимуляции щитовид-
ной железы развивается гиперплазия 
тиреоцитов, которая приводит к обра-
зованию новых фолликулов и микро-
гетерогенности тиреоцитов, а также 
к накоплению соматических активи-
рующих мутаций, аутогенной продук-
ции факторов роста. Все это способ-
ствует формированию многоузлового 
зоба. Крайним проявлением много-
узлового токсического зоба считается 
функциональная автономия, когда 
тиреоидные гормоны продуцируются 

фолликулярными клетками щитовид-
ной железы независимо от регулирую-
щего влияния ТТГ11.
Диагностика диффузного эндемичес-
кого зоба практически не претерпела 
изменений (пальпация, УЗИ, опре-
деление уровней ТТГ и  св. Т4). Для 
оценки функциональной активности 
щитовидной железы проводится диф-
ференциальная диагностика с иссле-
дованием наличия антител к тирео-
идной пероксидазе и тиреоглобулину. 
Мультиспиральная компьютерная 
томография и  магнитно-резонанс-
ная томография рекомендуются 
при гигантском зобе и/или загрудин-
ном зобе для исключения синдрома 
компрессии12.
Лечение диффузного эутиреоидного 
зоба у новорожденных, детей, под-
ростков и взрослых до 40 лет пред-
полагает две схемы: монотерапию 
калия йодидом в  дозе 200  мкг/сут 
и  комбинацию йода с  тироксином 
в дозах 50/75 мкг и 200 мкг соответст-
венно. Первой линией лечения счи-
тается монотерапия калия йодидом. 
Комбинация йода и тироксина при-
меняется довольно редко и  толь-
ко при лечении больших объемов 
щитовидной железы. Длительность 
терапии составляет 6–12 месяцев. 
При достижении цели лечения реко-
мендуется использовать в питании 
йоди рованную соль.
В  случае выявления диффузного 
зоба во время беременности пока-
зана терапия калия йодидом в дозе 
250 мкг/сут.
Если женщина до беременности уже 
получала комбинированную терапию 
левотироксином натрия и калия йо-
дидом, то во время беременности ее 
следует продолжить.
В настоящее время произошли неко-
торые изменения в диагностике узло-
вого зоба. Значительно сузились пока-
зания для проведения пункционной 
биопсии (тонкоигольной пункцион-
ной биопсии (ТАБ)), унифицированы 

заключения ТАБ и  УЗИ, внедрены 
молекулярно-генетические методы 
обследования.
Стандартизированная система опи-
сания протокола УЗИ щитовидной 
железы (European Tyroid Imaging Re-
porting and Data System, EU-TIRADS) 
используется для определения даль-
нейшей тактики ведения пациентов 
с  выявленными узловыми элемен-
тами. Пациентам с солидными узла-
ми и  жидкостным их содержимым 
(TIRADS 3–5) показана ТАБ13.
Пациентам с доброкачественными из-
менениями, согласно цитологической 
классификации Бетесда, рекоменду-
ется наблюдение. Доброкачественные 
изменения, за редким исключением, 
не  требуют хирургического вмеша-
тельства.
Решение проблемы дефицита йода 
и  связанных с  ним йододефицит-
ных заболеваний заключается в осу-
ществлении профилактических мер. 
В  первую очередь к  таковым отно-
сится массовая йодная профилакти-
ка с  помощью продуктов питания. 
Актуальным на  сегодняшний день 
является групповая и индивидуаль-
ная профилактика с помощью йодо-
содержащих препаратов в наиболее 
уязвимых слоях населения, к которым 
относятся подростки, беременные 
и кормящие матери.
В большинстве регионов женщинам, 
планирующим беременность, реко-
мендуется дополнительный прием 
калия йодида в дозе 150 мкг/сут, ко-
торый оптимально начинать за три 
месяца до беременности. йодную 
профилактику препаратами калия 
йоди да необходимо назначать на этапе 
пре гравидарной подготовки и продол-
жать в период беременности и лакта-
ции. «Доказано, что ликвидация дефи-
цита йода способствует ликвидации 
всех зобных тиреопатий и соответст-
венно повышению интеллектуально-
го потенциала нации», – подчеркнула 
Н.М. Платонова в заключение.  

10 Трошина Е.А., Соловьева С.И., Платонова Н.М. и др. Интеллектуальное развитие школьников с диффузным клиническим 
эутиреоидным зобом в регионах с различным йодным обеспечением. Педиатрическая фармакология. 2010; 6 (2): 43–48.
11 Kouame P., Koffi M., Ake O., et al. Management strategies for endemic goiter in developing countries. Med. Trop. (Mars). 1999; 59 (4): 401–410.
12 Заболевания и состояния, связанные с дефицитом йода. Клинические рекомендации. РАЭ, 2021.
13 Russ G., Bonnema S.J., Erdogan M.F., et al. European Thyroid Association Guidelines for Ultrasound Malignancy Risk Stratification of Thyroid 
Nodules in Adults: The EU-TIRADS. Eur. Thyroid. J. 2017; 6 (5): 225–237.
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Субклинический гипотиреоз: 
пациентоориентированный подход

Научно-практическая конференция «Академия инновационной 
и персонализированной медицины в акушерстве и гинекологии» 

Любые дисфункции щитовидной железы могут вызвать нарушения в работе репродуктивной системы 
женщины, а также в развитии плода. 
Актуальным принципам диагностики и лечения субклинического гипотиреоза у беременных с позиции 
пациентоориентированного подхода было посвящено выступление заведующей кафедрой эндокринологии 
Института клинической медицины им. Н.В. Склифосовского Сеченовского Университета, 
члена-корреспондента РАН, д.м.н., профессора Нины Александровны ПЕТУНИНОЙ. Выступление 
эксперта состоялось в рамках научно-практической конференции «Академия инновационной 
и персонализированной медицины в акушерстве и гинекологии» (Москва, 25 октября 2024 г.). 

Заболевания щитовидной же-
лезы (ЩЖ) у женщин встре-
чаются в  десять раз чаще, 

чем у мужчин. К самым распрост-
раненным функциональным на-
рушениям ЩЖ относится гипо-
тиреоз, оказывающий негативное 
влияние на репродуктивную сис-
тему и в ряде случаев способству-
ющий развитию гиперпролакти-
немического гипогонадизма.
Субклинический и  особенно ма-
нифестный гипотиреоз может 
стать причиной бесплодия у жен-
щин. Так, в исследовании по оцен-
ке функции ЩЖ у 7,0% пациенток 
с бесплодием были выявлены ги-
потиреоз и повышенный уровень 
тиреотропного гормона (ТТГ). 
В другом исследовании повышен-
ный уровень ТТГ был определен 
у 6,3% женщин с овуляторной дис-
функцией, у  4,8% женщин с  бес-
плодием неясного генеза и у 2,6% 
женщин с  трубным бесплодием. 
Поэтому в качестве обязательно-
го теста при женском бесплодии 
и любых нарушениях менструаль-
ного цикла рекомендуется опреде-
ление уровня ТТГ.
Дисфункция ЩЖ в период бере-
менности отнюдь не редкое явле-
ние. Установлено, что у  0,2–0,6% 
беременных имеет место мани-
фестный гипотиреоз, у 3,5–18,0% 

беременных  – субклинический 
гипотиреоз, у 1–3% беременных – 
гестационный гипертиреоз. При 
этом у  каждой третьей беремен-
ной с субклиническим гипотире-
озом обнаруживают аутоиммун-
ный тиреоидит1.
Во время беременности отмеча-
ется гиперстимуляция хориони-
ческого гонадотропина. хориони-
ческий гонадотропин аналогичен 
по структуре α-субъединице ТТГ. 
Как следствие, он оказывает 
ТТГ-подобные эффекты и стиму-
лирует выработку гормонов ЩЖ, 
что сопровождается повышением 
их уровня и по принципу обрат-
ной связи снижением уровня ТТГ. 
Гиперстимуляция ЩЖ хориони-
ческим гонадотропином в  свою 
очередь вызывает изменение в ра-
боте гипофизарно-тиреоидной 
сис темы.
Кроме того, из-за повышенной 
продукции эстрогенов во время 
беременности возрастает продук-
ция тироксинсвязывающего гло-
булина печенью. Тироксинсвязы-
вающий глобулин обеспечивает 
дополнительное связывание сво-
бодных фракций ТТГ. Транзитор-
ное снижение их уровня вызывает 
стимуляцию выработки ТТГ для 
поддержания нормальной функ-
ции ЩЖ.

Еще одним физиологическим 
фактором считается повышение 
экскреции йода с  мочой, усиле-
ние трансплацентарного переноса 
йода и дейодирование тироксина 
(Т4) в  плаценте. Поэтому в  дан-
ный период для физиологической 
адаптации ЩЖ необходимо до-
статочное потребление йода. Его 
дефицит может стать причиной 
патологических изменений с раз-
витием относительной гипотире-
оксинемии, зоба у матери и плода.
В  клинических рекомендациях 
Минздрава России и Российской 
ассоциации эндокринологов (РАЭ) 
2020–2021 гг. указано, что женщи-
нам репродуктивного возраста 
при планировании беременности 
и в период беременности показано 
потребление йодированной пище-
вой соли в сочетании с приемом 
точно дозированных препаратов 
йодида калия.
йод, за исключением радиоактив-
ного, необходим для биосинтеза 
тиреоидных гормонов плода. Он 
в отличие от ТТГ легко проникает 
через плацентарный барьер. Од-
нако для ТТГ плацента непрони-
цаема и слабо проницаема для Т4 
и левотироксина.
Методы ведения больных гипо-
тиреозом подробно прописаны 
в  рекомендациях Европейской 

1 Korevaar T., Medici M., Visser T., Peeters R. Thyroid disease in pregnancy: new insights in diagnosis and clinical management. Nat. Rev. 
Endocrinol. 2017; 13 (10): 610–622.



43

Медицинский форум

Эндокринология

Научно-практическая конференция «Академия инновационной 
и персонализированной медицины в акушерстве и гинекологии» 

тиреоидологической ассоциации 
(European Thyroid Association, 
ETA), Американской ассоциации 
клинических эндокринологов 
и Американского колледжа эндо-
кринологов, Американской тирео-
идологической ассоциации (Amer-
ican Thyroid Association, АТА), 
РАЭ. При этом данные рекоменда-
ции регулярно пересматриваются.
Согласно рекомендациям ETA, 
врачи других специальностей, 
владеющие принципами диаг-
ностики и  лечения гипотиреоза, 
могут участвовать в  наблюдении 
таких пациентов. Однако женщи-
ны, планирующие беременность, 
и беременные должны наблюдать-
ся только у эндокринолога.
Компенсированный гипотиреоз 
не  является противопоказанием 
для планирования беременности. 
Однако сразу после наступления 
беременности пациенткам с ком-
пенсированным гипотиреозом по-
казано увеличение дозы левоти-
роксина на 50 мкг. Целью лечения 
является поддержание уровня ТТГ 
менее 2,5 мЕд/л и высоконормаль-
ного уровня свободного Т4 (св. Т4). 
Если в период беременности гипо-
тиреоз диагностируется впервые, 
назначается полная заместитель-
ная доза препарата – 2,2–2,4 мкг/кг 
массы тела.
В  разные триместры беременнос-
ти экспертами АТА (2011 г.) и ЕТА 
(2014 г.) установлены различные 
верхние границы ТТГ: в  первом 
триместре – до 2,5 мЕд/л, во втором 
триместре – до 3,0 мЕд/л, в третьем 
триместре – до 3,0–3,5 мЕд/л2. Назна-
чение заместительной терапии лево-
тироксином показано при наличии 
повышенного титра антител к  ти-
реоидной пероксидазе (АТ-ТПО) 
и  уровне ТТГ 2,5–4,0 мЕд/л либо 
уровне ТТГ более 4 мЕд/л.
В 2017 г. вышли в свет обновлен-
ные рекомендации АТА, в которых 

уточнялось, что референсный диа-
пазон для ТТГ в разные триместры 
беременности по  возможности 
должен разрабатываться для от-
дельных популяций. В отсутствие 
собственных или адаптирован-
ных референсных диапазонов для 
беременных в  качестве верхнего 
показателя можно использовать 
4 мЕд/л. Кроме того, эксперты 
АТА также предложили относить 
к манифестному гипотиреозу при 
беременности повышение уровня 
ТТГ более 10 мЕд/л даже при нор-
мальном уровне св. Т4

3.
Согласно рекомендациям РАЭ 
2021 г., Американского коллед-
жа акушеров-гинекологов 2021 г. 
и АТА 2017 г., диагностика гипо-
тиреоза предусматривает опре-
деление уровня ТТГ в  первом 
триместре. При уровне ТТГ более 
2,5 мЕд/л определяется наличие 
АТ-ТПО, а при уровне ТТГ более 
4 мЕд/л – значение св. Т4 для уточ-
нения степени тяжести гипоти-
реоза.
Заместительная терапия левоти-
роксином показана беременным 
с уровнем ТТГ более 4 мЕд/л. При 
уровне ТТГ от  2,5 до 4,0 мЕд/л 
и  наличии АТ-ТПО терапия ле-
вотироксином назначается в  от-
дельно оговоренных случаях. При 
уровне ТТГ от 2,5 до 4,0 мЕд/л в от-
сутствие АТ-ТПО заместительная 
терапия не проводится, но каждые 
четыре недели в первом триместре 
и однократно во втором и третьем 
триместрах определяется уровень 
ТТГ. Женщинам с  уровнем ТТГ 
менее 2,5 мЕд/л показано обычное 
ведение беременности.
Терапию субклинического гипоти-
реоза необходимо назначать после 
первого определения повышения 
значения ТТГ из расчета 2,2 мкг/кг 
массы тела.
Эксперты АТА рекомендуют наз-
начать терапию левотироксином 

натрия всем беременным с мани-
фестным и субклиническим гипо-
тиреозом при уровне ТТГ 10 мЕд/л 
и  выше, при уровне ТТГ от  4 до 
10 мЕд/л и  наличии АТ-ТПО 
и даже в отсутствие АТ-ТПО для 
некоторых категорий пациенток. 
Такая возможность рассматрива-
ется и  при уровне ТТГ от  2,5  до 
4,0 мЕд/л и наличии АТ-ТПО. Од-
нако в настоящее время нет дос-
таточных доказательств, чтобы 
рекомендовать или не рекомендо-
вать заместительную терапию бе-
ременным с уровнем ТТГ от 2,5 до 
4,0 мЕд/л в отсутствие АТ-ТПО.
Оптимальной целью лечения яв-
ляется достижение уровня ТТГ 
в нижней половине триместр-спе-
цифического референсного диапа-
зона или менее 2,5 мЕд/л. При этом 
уровень ТТГ определяют каждые 
четыре недели на сроке до 16–20 не-
дель и как минимум один раз при-
мерно на 30-й неделе гестации.
Нелеченый манифестный и  суб-
клинический гипотиреоз ассоци-
ирован с осложнениями беремен-
ности. В  частности, в  некоторых 
исследованиях установлена связь 
субклинического гипотиреоза 
у  матери с  повышенным риском 
преэклампсии, гестационной ар-
териальной гипертензии, отслой-
ки плаценты, преждевременных 
родов и  развития респиратор-
ного дистресс-синдрома. При 
этом риск  развития осложнений 
выше при субклиническом ги-
потиреозе и  положительных ре-
зультатах теста на  АТ-ТПО. Так, 
метаанализ результатов 22  ис-
следований с  участием 4808 бе-
ременных с  субклиническим 
гипотиреозом и  94 306 женщин 
в  эутиреозе продемонстрировал, 
что субклиничес кий гипотиреоз 
ассоциируется с риском развития 
артериальной гипертензии неза-
висимо от периода гестации4.

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. Thyroid. 2011; 21 (10): 1081–1125.
3 Alexander E.K., Pearce E.N., Brent G.A., et al. 2017 Guidelines of the American Thyroid Association for the Diagnosis and Management 
of Thyroid Disease During Pregnancy and the Postpartum. Thyroid. 2017; 27 (3): 315–389.
4 han Y., Wang J., Wang X., et al. Relationship between subclinical hypothyroidism in pregnancy and hypertensive disorder of pregnancy: 
a systematic review and meta-analysisiaoying. Front. Endocrinol. (Lausanne). 2022; 13: 823710.
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Результаты метаанализа шести 
исследований с участием 7955 бе-
ременных с уровнем ТТГ от 4 до 
10 мЕд/л позволили сделать вывод, 
что заместительная терапия ле-
вотироксином субклинического 
гипотиреоза ассоциируется с низ-
ким риском прерывания беремен-
ности, преждевременных родов 
и  развития артериальной гипер-
тензии5.
Метаанализ результатов 21 иссле-
дования, из них 9 рандомизирован-
ных контролируемых исследова-
ний и 12 когортных исследований, 
с  участием 11 273 беременных 
с  субклиническим гипотиреозом 
по оценке влияния терапии левоти-
роксином на исходы беременности 
продемонстрировал преимущест-
во его применения у  пациенток 
с АТ-ТПО по сравнению с пациен-
тками без АТ-ТПО6.
Носительство АТ-ТПО обна-
руживается в  5–14% случаев, 
носительство антител к  тирео-
глобулину  – в  3–18%. Согласно 
опубликованным в  2019–2020 гг. 
результатам когортного исследова-
ния и метаанализа пяти проспек-
тивных исследований, носительст-
во АТ-ТПО во время беременности 
ассоциировано с риском привыч-
ного невынашивания и  развития 
послеродовой депрессии.
Каково влияние на  исходы бе-
ременности терапии левотирок-
сином у  женщин без нарушения 
функции ЩЖ, но  с положитель-
ными АТ-ТПО?
При проведении метаанализа ре-
зультатов девяти исследований, 
включая четыре рандомизиро-
ванных контролируемых иссле-
дования и пять когортных иссле-
дований, установлено, что прием 
левотироксина пациентками с по-
ложительными АТ-ТПО без дис-
функции ЩЖ не  ассоциируется 

со  снижением риска преждевре-
менных родов и  других исходов 
беременности7.
Результаты опубликованных 
на  сегодняшний день исследова-
ний по  указанной выше пробле-
ме достаточно противоречивы. 
Кроме того, эти исследования 
проводились на  неоднородных 
популяциях женщин с использо-
ванием различных норм ТТГ. По-
этому следует признать, что дан-
ных в  пользу целесообразности 
терапии левотироксином натрия 
в отдельных группах беременных 
с бессимптомным носительством 
АТ-ТПО недостаточно.
В рекомендациях ETA указано, что 
лечение левотироксином показано 
женщинам детородного возраста 
с  нормальным уровнем ТТГ, если 
они планируют беременность или 
беременны, включая использова-
ние вспомогательных репродуктив-
ных технологий (ВРТ), и если у них 
определяются АТ-ТПО и в анамнезе 
уже были выкидыши или ранее диа-
гностировался гипотиреоз.
На сегодняшний день не вызыва-
ет сомнений связь между бессим-
птомным носительством АТ-ТПО 
и риском развития послеродовой 
тиреоидной дисфункции. Если 
послеродовой тиреоидит развива-
ется у 5–10% беременных, то при 
наличии АТ-ТПО – у 30%.
Послеродовой тиреоидит зачастую 
начинается с деструктивного ти-
реотоксикоза с возможным пере-
ходом в эутиреоз. Однако у части 
пациенток он может перейти в ги-
потиреоз. Поэтому в  послеродо-
вом периоде у женщин с началь-
ными проявлениями тиреоидита 
в течение года необходимо изме-
рять уровень ТТГ каждые два ме-
сяца. Лечение левотироксином по-
казано женщинам с  симптомами 
гипотиреоза, кормящим матерям, 

женщинам, вновь планирующим 
беременность, а также женщинам, 
у которых длительность гипотире-
оза в послеродовом периоде пре-
вышает шесть месяцев.
Следует напомнить, что у  жен-
щин с  послеродовым тиреоиди-
том на протяжении последующего 
периода жизни сохраняется более 
высокий риск развития манифест-
ного гипотиреоза, поэтому они ну-
ждаются в  регулярном контроле 
уровня ТТГ.
Изолированная гипотироксине-
мия крайне редка  – порядка 2% 
случаев. Она определяется как 
снижение уровня св. Т4 при нор-
мальном уровне ТТГ. Опублико-
ванные ранее работы свидетельст-
вуют о  связи изолированной 
гипотироксинемии с рис ком пре-
ждевременных родов, макросомии 
плода или развития гестационно-
го сахарного диабета. Однако сов-
ременные исследования опровер-
гают наличие корреляции между 
изолированной гипотироксине-
мией и  повышенным риском не-
желательных исходов беременно-
сти, отмечая лишь ее ассоциацию 
с большей для гестационного воз-
раста массой тела. В рекомендаци-
ях АТА указано, что на сегодняш-
ний день убедительных данных 
о необходимости рутинного выяв-
ления и  лечения изолированной 
гипотироксинемии не получено.
В 2021 г. вышли в свет клинические 
рекомендации ETA, посвященные 
тиреоидным дисфункциям в  пе-
риод использования ВРТ. Данные 
рекомендации были подготовлены 
на основании результатов иссле-
дований с высоким уровнем дока-
зательности.
Метаанализ 23 исследований 
был посвящен оценке влияния 
уровней ТТГ на  исходы ВРТ 
у  женщин без патологии ЩЖ8. 

5 Ding Z., Liu Y., Maraka S., et al. Pregnancy and neonatal outcomes with levothyroxine treatment in women with subclinical hypothyroidism 
based on new diagnostic criteria: a systematic review and meta-analysis. front. Endocrinol. (Lausanne). 2021; 12: 797423.
6 Jiao X.-F., Zhang M., Chen J., et al. The impact of levothyroxine therapy on the pregnancy, neonatal and childhood outcomes of subclinical 
hypothyroidism during pregnancy: an updated systematic review, metaanalysis and trial sequential analysis. Front. Endocrinol. 2022; 13: 964084.
7 Di Girolamo R., Liberati M., Silvi C., D’Antonio F. Levothyroxine supplementation in euthyroid pregnant women with positive autoantibodies: 
a systematic review and meta-analysis. Front. Endocrinol. 2022; 13: 759064.
8 Zhang Y. et al. Reprod. Sci. 2022; 29 (9): 2443–2451.
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Всего в  исследованиях приня-
ли участие 18 411 беременных 
с низконормальным уровнем ТТГ 
(< 2,5 мЕд/л) и  6732 беременные 
с  высоконормальным уровнем 
ТТГ (> 2,5 мЕд/л). Было показано, 
что высоконормальный уровень 
ТТГ не влияет на риск наступле-
ния беременности, прерывания 
беременности и  частоту живо-
рождения, незначительно влияет 
на вес плода и гестационный воз-
раст.
В  другом метаанализе, вклю-
чавшем данные 17 исследова-
ний с  участием 13 247 женщин 
без патологии ЩЖ, без АТ-ТПО 
и с уровнем ТТГ от 0,5 до 4,5 мЕд/л, 
изучалось влияние уровней ТТГ 
на относительный риск наступле-
ния беременности и живорожде-
ния при применении ВРТ. Был 
сделан вывод об отсутствии вли-
яния уровней ТТГ (2,6–4,5 мЕд/л 
и 0,5–2,49 мЕд/л) на исходы ВРТ 
у женщин без патологии ЩЖ.
Нормы ТТГ и  диагностические 
критерии субклинического гипо-
тиреоза для женщин, использую-
щих ВРТ, в целом не отличаются 
от таковых для женщин с естест-
венно наступающей беремен-
ностью.
При планировании беременности 
с  помощью ВРТ предусмотрено 
определение уровня ТТГ и  на-
личия АТ-ТПО. Замес тительная 
терапия левотироксином пока-
зана при значениях ТТГ более 
4,0 мЕд/л с  целью их снижения 
менее 2,5 мЕд/л до овариальной 
стимуляции. При уровне ТТГ 
от  2,5 до 4,0 мЕд/л и  наличии 
АТ-ТПО терапия левотироксином 
проводится в следующих случаях: 
при привычном невынашивании, 
возрасте пациенток старше 35 лет, 
наличии овариальных причин бес-
плодия, высоком уровне АТ-ТПО. 
Пациенткам с  уровнем ТТГ 
от 0,3 до 2,5 мЕд/л и пациенткам 
с уровнем ТТГ от 2,5 до 4,0 мЕд/л 
без носительст ва АТ-ТПО замес-
тительная терапия не показана.

Исследования экзогенного приема 
левотироксина в период грудного 
вскармливания свидетельствуют 
об отсутствии каких-либо побоч-
ных эффектов у детей. Факт экс-
креции левотироксина в грудное 
молоко подтвержден. Однако ле-
вотироксин является нормальным 
компонентом грудного молока.
«Потребность в левотироксине во 
время грудного вскармливания 
может быть выше потребности 
до беременности», – подчеркнула 
Н.А. Петунина.
Современные препараты левоти-
роксина позволяют осуществлять 
индивидуальный подход к подбо-
ру дозы.
Пациенты зачастую не  задумы-
ваются о  правильном хранении 
лекарственных средств. Однако 
при неправильном хранении доза 
действующего вещества может 
измениться, что способно при-
вести к декомпенсации заболева-
ния. Использование двусторонних 
алюминиевых блистеров способно 
решить эту проблему.
Отсутствие в  составе препарата 
маннитола и  лактозы позволяет 
избежать развития побочных эф-
фектов, сохранить дозу действую-
щего вещества и использовать его 
у пациентов с непереносимостью 
лактозы.
Вид наполнителя, который сос-
тавляет большую часть таблет-
ки, в  значительной мере влияет 
на стабильность препарата, содер-
жащего микродозы активного ве-
щества. Установлено, что препарат 
левотироксина, в состав которого 
входит лактоза, быстрее снижает 

свою активность по  сравнению 
с  препаратом, изготовленным 
с  использованием двухосновно-
го фосфата кальция9. Так, актив-
ность препарата, содержащего 
лактозу, за шесть месяцев снижа-
ется на 30%, что сопровождается 
значительным (0,8–5,0%) накопле-
нием влаги. При тех же условиях 
хранения снижение активности 
препарата, произведенного с  ис-
пользованием двухосновного фос-
фата кальция, составляет 15%.
Возвращаясь к проблеме йодного 
дефицита, профессор Н.А.  Пе-
тунина констатировала, что до 
настоящего времени в  стране 
не внедрена программа массовой 
профилактики йодной недоста-
точности. В  2019 г.  Минздравом 
России был разработан проект 
«О популяционной профилактике 
заболеваний, связанных с  дефи-
цитом йода» и  принято решение 
о поэтапном его внедрении во всех 
регионах страны. Пока поэтапное 
внедрение не осуществлено в пол-
ном объеме, группами особого 
риска по формированию наиболее 
угрожающих в  медико-социаль-
ном плане последствий йодного 
дефицита остаются девочки-под-
ростки, женщины фертильного 
возраста, беременные и кормящие, 
у  которых йодированная соль 
не  решит всех проблем. В  связи 
с этим источником йода для бере-
менных женщин и кормящих ма-
терей помимо йодированной соли 
должны стать препараты йода или 
витаминно-минеральные комплек-
сы с дозой йода до 250 мкг/сут.  

Подготовила С. Евстафьева

9 Patel h., Stalcup A., Dansereau R., Sakr A. The effect of excipients on the stability of levothyroxine sodium pentahydrate tablets. Int. J. Pharm. 
2003; 264 (1–2): 35–43.

Дисфункция щитовидной железы в период беременности 
не редкое явление. Установлено, что у 0,2–0,6% беременных 
имеет место манифестный гипотиреоз, у 3,5–18,0% беременных – 
субклинический гипотиреоз, у 1–3% беременных – гестационный 
гипертиреоз. У каждой третьей беременной с субклиническим 
гипотиреозом обнаруживают аутоиммунный тиреоидит
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Роль неалкогольной жировой болезни печени  
в структуре сахарного диабета 2 типа

Научно-практическая конференция «Актуальные вопросы 
эндокринологии и диабетологии. Объединим совместные усилия в борьбе 
с диабетом и эндокринными заболеваниями»

На научно-практической конференции «Актуальные вопросы 
эндокринологии и диабетологии. Объединим совместные усилия в борьбе 
с диабетом и эндокринными заболеваниями», которая состоялась 
7 ноября 2024 г., прозвучали доклады ведущих специалистов в области 
эндокринологии и диабетологии, посвященные новым методам диагностики 
и терапии сахарного диабета 2 типа, а также сопутствующих ему 
заболеваний. В своем докладе д.м.н., профессор, заведующий кафедрой 
эндокринологии Российского университета медицины, руководитель 
отдела эндокринных и метаболических нарушений Московского 
клинического научного центра им. А.С. Логинова, заслуженный врач России 
Ашот Мусаелович МКРТУМЯН подробно рассмотрел роль неалкогольной 
жировой болезни печени в развитии сахарного диабета 2 типа, 
а также актуальные методы ее лечения.

Согласно статистическим 
данным, в  России метабо-
лический синдром имеет 

место у  35% населения, абдоми-
нальное ожирение  – у  55%, по-
граничный уровень холестери-
на  – у  32%, предиабет  – у  19%, 
неалкогольная жировая болезнь 
печени (НАЖБП)  – у  37%1, 2. Ре-
зультаты российского эпидемио-
логического исследования DIREG 
также позволяют сделать вывод 
о  высокой распространенности 
НАЖБП, а  также о  четкой тен-
денции к  росту данного показа-
теля. Так, практически у  трети 
из 30,8 тыс. человек, первично или 
повторно обратившихся в  амбу-
латорные лечебно-профилакти-
ческие учреждения по различным 
причинам, была выявлена НАЖБП 

по результатам таких биохимичес-
ких показателей крови, как ала-
нинаминотрансфераза (АЛТ), ас-
партатаминотрансфераза (АСТ), 
щелочная фосфатаза, гамма-глю-
тамилтранспептидаза (ГГТП), 
липиды (общий холестерин, три-
глицериды, липопротеины низкой 
плотности (ЛПНП))3. 
В  2023  г.  эксперты Американской 
диабетологической ассоциации пос-
тановили, что пациенты с сахарным 
диабетом (СД) 2 типа или предиа-
бетом, особенно с ожирением или 
кардиометаболическими фактора-
ми риска, подтвержденными сер-
дечно-сосудистыми заболеваниями, 
должны быть обследованы на нали-
чие НАЖБП, в том числе фиброза, 
даже при нормальных показателях 
печеночных ферментов4. 

В  рекомендациях Американской 
диабетологической ассоциации 
2024  г.  подчеркнута необходи-
мость комплексного обследова-
ния и  оценки сопутствующих 
заболеваний у  лиц с  СД  2 типа 
и  предиабетом. Всем пациентам 
с  НАЖБП и  СД  2 типа, особен-
но при метаболическом синдро-
ме, показан скрининг на наличие 
фиброза печени5. 
Для постановки диагноза НАЖБП 
и  старта терапии достаточно 
вери фикации стеатоза и наличия 
одного из кардиометаболических 
критериев, причем не  только 
у  пациентов с  избыточной мас-
сой тела, но  и у  худых пациен-
тов, а также у пациентов с нару-
шениями метаболизма  глюкозы 
и липидов6. 

1 Дедов И.И., Шестакова М.В., Галстян Г.Р. Распространенность сахарного диабета 2 типа у взрослого населения России 
(исследование NATION). Сахарный диабет. 2016; 19 (2): 104–112. 
2 Диагностика и лечение неалкогольной жировой болезни печени. Методические рекомендации для врачей / под ред. В.Т. Ивашкина. 
М., 2015. 
3 Неалкогольный жировой гепатоз и маркеры сердечно-сосудистой патологии (эпидемиологическое исследование DIREG_L_01903. 
Субанализ по югу России) // http://www.internist.ru/articles/gepatologiya/gepatologiya_211. html.
4 ElSayed N.A., Grazia A., Aroda V.R., et al. 3. Prevention or Delay of Type 2 Diabetes and Associated Comorbidities: Standards of Care 
in Diabetes – 2023. Diabetes Care. 2023; 46 (Suppl. 1): S41–S48.
5 Section 4: Comprehensive Medical Evaluation and Assessment of Comorbidities. Clin. Diabetes. 2024; 42 (2): 189–192. 
6 Rinella M.E., Lazarus J.V., Ratziu V., et al. A multisociety Delphi consensus statement on new fatty liver disease nomenclature. hepatology. 
2023; 78 (6): 1966–1986.
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Cогласно новым клиническим 
рекомендациям Минздрава Рос-
сии, для постановки диагноза 
НАЖБП также достаточно на-
личия стеатоза и хотя бы одного 
из  факторов кардиометаболи-
ческого риска, к  каковым отно-
сятся индекс массы тела (ИМТ) 
25  кг/м2 и  более, окружность 
талии 94 см и  более у  мужчин 
и  80 см и  более у  женщин, уро-
вень сывороточной глюкозы на-
тощак 5,6 ммоль/л и более, уро-
вень постпрандиальной глюкозы 
7,8 ммоль/л и более, гликирован-
ного  гемоглобина (hbA1c) 5,7% 
(39 ммоль/л) и более, наличие СД 
2  типа, артериальное давление 
более 130/85 мм рт. ст. или прием 
антигипертензивной терапии, 
уровень триглицеридов в  плаз-
ме 1,7  ммоль/л и  более, про-
ведение  гиполипидемической 
терапии, уровень липопротеи-
нов высокой плотности (ЛПВП) 
в  плазме 1,0  ммоль/л и  менее 
у мужчин и 1,3 ммоль/л и менее 
у женщин7. 
Накопление жирных кислот 
в гепатоцитах приводит к нару-
шению  глюконеогенеза и  эндо-
кринной функции  гепатоцитов. 
Эти процессы способствуют 
формированию и  прогрессиро-
ванию инсулинорезистентности. 
При стеатозе печени риск  раз-
вития СД 2 типа в течение пяти 
лет увеличивается в  два раза8. 
Таким образом, получается, что 
НАЖБП вовлечена в  патогенез 
СД  2 типа. Сочетание НАЖБП 
с СД 2 типа повышает риск раз-
вития гепатоцеллюлярной карци-
номы даже в отсутствие цир роза 
печени9. 
В  свою очередь инсулиноре-
зистентность лежит в  основе 

ключевых метаболических нару-
шений, связанных с ожирением. 
С нею ассоциировано повышение 
уровня циркулирующего инсули-
на, печеночного глюконеогенеза, 
периферического липолиза, син-
теза триглицеридов, поглощения 
печенью жирных кислот, высво-
бождения провоспалительных 
цитокинов из  периферических 
жировых тканей, а также умень-
шение поглощения  глюкозы 
мышцами10. 
Современные алгоритмы веде-
ния пациентов с НАЖБП вклю-
чают как нефармакологические, 
так и  фармакологические мето-
ды лечения. Безусловно, важное 
значение имеют диетотерапия 
с постепенным снижением массы 
тела и  увеличение физической 
активности. В  рамках фармако-
логического лечения НАЖБП 
обязательным компонентом счи-
тается урсодезоксихолевая кис-
лота (УДхК). 
Согласно клиническим реко-
мендациям Минздрава России 
2024 г., пациенты с НАЖБП долж-
ны принимать препараты УДхК 
в дозе 10–15 мг/кг/сут. Назначе-
ние УДхК (препарата Урсосан®) 
в дозе 10–15 мг/кг/сут показано 
лицам с НАЖБП в период сниже-
ния массы тела на фоне диетоте-
рапии или после бариатрических 
операций для профилактики об-
разования конкрементов в желч-
ном пузыре до стабилизации 
массы тела. Пациентам с НАЖБП 
и дислипидемией и сердечно-со-
судистыми заболеваниями тера-
пия УДхК в дозе 10–15 мг/кг/сут 
рекомендована в  комбинации 
с ингибиторами ГМГ-КоА-редук-
тазы (статинами) для усиления 
гиполипидемического эффекта 

последних при недостаточной 
эффективности стандартной 
тактики или непереносимости их 
высоких доз7.
В многочисленных исследовани-
ях доказано, что использование 
УДхК как в  режиме монотера-
пии, так и  в комбинации с  дру-
гими препаратами у  пациентов 
с  НАЖБП уменьшает выражен-
ность стеатоза, способствует 
снижению инсулинорезистент-
ности и  нормализации липид-
ного спектра. Так, на фоне при-
менения УДхК наблюдалось 
выраженное снижение уровней 
hbA1c, инсулина и  глюкозы 
в плазме натощак11. 
Интерес представляют резуль-
таты рандомизированного кли-
нического исследования, в кото-
ром оценивалось влияние УДхК 
на секрецию глюкагоноподобно-
го пептида 1 и степень толерант-
ности к  глюкозе у  пациентов 
с СД 2 типа и хроническими за-
болеваниями печени. Участники 
исследования были рандоми-
зированы для получения УДхК 
в дозе 900 мг в течение 12 недель 
с последующей дополнительной 
терапией ингибитором дипепти-
дилпептидазы 4 ситаглиптином 
в дозе 50 мг в течение 12 недель 
или ситаглиптина в  дозе 50 мг 
в течение 12 недель с дальнейшим 
добавлением УДхК в дозе 900 мг 
в течение 12 недель. В группе си-
таглиптина уровень hbA1c сни-
зился после добавления УДхК. 
Лечение УДхК способствовало 
не  только значительному сни-
жению уровня hbA1c, но  и по-
вышению секреции  глюкагоно-
подобного пептида  1. В  данном 
исследовании было убедительно 
доказано, что УДхК увеличивает 

7 Неалкогольная жировая болезнь печени у взрослых. Клинические рекомендации. М., 2024.
8 Targher G., Marchesini G., Byrne C.D. Risk of type 2 diabetes in patients with non-alcoholic fatty liver disease: causal association 
or epiphenomenon? Diabetes Metab. 2016; 42 (3): 142–156.
9 Lonardo A., Lugari S., Ballestri S., et al. A round trip from nonalcoholic fatty liver disease to diabetes: molecular targets to the rescue? Acta 
Diabetol. 2019; 56 (4): 385–396.
10 Finck B.N. Targeting metabolism, insulin resistance, and diabetes to treat nonalcoholic steatohepatitis. Diabetes. 2018; 67 (12): 
2485–2493.
11 Sánchez-García A., Sahebkar A., Simental-Mendía M., Simental-Mendía L.E. Effect of ursodeoxycholic acid on glycemic markers: a systematic 
review and meta-analysis of clinical trials. Pharmacol. Res. 2018; 135: 144–149.
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эффект ингибиторов дипепти-
дилпептидазы 4, поэтому их 
комбинация является перспек-
тивной при лечении СД 2 типа12. 
В  другом рандомизированном 
плацебо-контролируемом иссле-
довании с  участием пациентов 
с СД 2 типа и НАЖБП, страдав-
ших ожирением, в течение шести 
месяцев сравнивали влияние ин-
гибитора натрий-глюкозного ко-
транспортера 2 эмпаглифлозина 
и УДхК на показатели липидного 
и гликемического профиля и сте-
атоз печени. Эмпаглифлозин 
и УДхК снижали уровни тригли-
церидов, ЛПНП, общего холесте-
рина и способствовали регрессу 
стеатоза. Однако только при ис-
пользовании УДхК отмечалось 
активное повышение уровня 
ЛПВП. Кроме того, на  фоне те-
рапии УДхК наблюдалось более 
выраженное по сравнению с эм-
паглифлозином снижение сте-
пени фиброза и инсулинорезис-
тентности. В  отношении таких 
показателей, как АЛТ, АСТ, ГГТП 
и ИМТ, эмпаглифлозин и УДхК 
продемонстрировали сопостави-
мые эффекты. Был сделан вывод, 

что эмпаглифлозин и  УДхК 
могут быть препаратами выбора 
для безопасного и эффективного 
лечения пациентов с  СД 2  типа 
и НАЖБП13. 
В  ряде исследований установ-
лено влияние УДхК на  течение 
ретино патии у  пациентов с  СД 
2 типа. Так, УДхК улучшала те-
чение диабетической ретинопа-
тии, снижая воспаление сетчатки 
и  восстанавливая  гематорети-
нальный барьер14. 
Накоплены также данные о спо-
собности УДхК уменьшать апоп-
тоз, повышать концентрацию 
антиоксидантных ферментов 
и  сокращать количество про-
дуктов перекисного окисления 
липидов в  почках. В  частности, 
УДхК улучшала течение диабе-
тической нефропатии, ослабляя 
вызванный  гипергликемией 
окислительный стресс15. 
В настоящее время продолжает-
ся изучение роли УДхК в норма-
лизации показателей  гликеми-
ческого и  липидного профилей 
при гестационном СД. Наиболее 
часто при лечении гестационно-
го СД используется метформин, 

однако существуют определен-
ные опасения по поводу его ши-
рокого применения во время 
беременности. Некоторые иссле-
дователи полагают, что приме-
нение УДхК при  гестационном 
СД может улучшить как метабо-
лизм матери, так и неонатальные 
исходы. УДхК оказалась эффек-
тивной при лечении внутрипече-
ночного холестаза у беременных. 
Она способствовала улучше-
нию контроля гликемии при СД 
2 типа у матери и липидного про-
филя у плода при гестационном 
холестазе. Поскольку существует 
необходимость в  дополнитель-
ных методах лечения гестацион-
ного СД, исследования влияния 
УДхК на  контроль уровня  глю-
козы и липидов продолжаются16. 
В  отечественной клинической 
практике наиболее широко приме-
няется препарат УДхК Урсосан®, 
который характеризуется высо-
ким профилем безопасности, эф-
фективности и является лидером 
врачебных назначений. 
Для пациентов с метаболическим 
синдромом и  повышенной мас-
сой тела оптимально использо-
вать усиленную форму препара-
та – Урсосан® форте в дозе 500 мг. 
Его применение у  пациентов 
с НАЖБП является целесообраз-
ным с  учетом соотношения эф-
фективности, стоимости и комп-
лаенса пациентов, нуждающихся 
в более высоких дозах препарата. 
Согласно рекомендациям Мин-
здрава России по ведению взрос-
лых пациентов с НАЖБП, УДхК 
назначается в  дозе 13–15 мг/кг 
массы тела курсом от шести ме-
сяцев.  

12 Shima K.R., Ota T., Kato K.I., et al. Ursodeoxycholic acid potentiates dipeptidyl peptidase-4 inhibitor sitagliptin by enhancing 
glucagon-like peptide-1 secretion in patients with type 2 diabetes and chronic liver disease: a pilot randomized controlled and add-on study. 
BMJ Open Diabetes Res. Care. 2018; 6 (1): e000469.
13 Elhini S.h., Wahsh E.A., Elberry A.A., et al. The Impact of an SGLT2 inhibitor versus ursodeoxycholic acid on liver steatosis in diabetic 
patients. Pharmaceuticals (Basel). 2022; 15 (12): 1516.
14 Ouyang h., Mei X., Zhang T., et al. Ursodeoxycholic acid ameliorates diabetic retinopathy via reducing retinal inflammation and reversing 
the breakdown of blood-retinal barrier. Eur. J. Pharmacol. 2018; 840: 20–27.
15 Cao A., Wang L., Chen X., et al. Ursodeoxycholic acid ameliorated diabetic nephropathy by attenuating hyperglycemia-mediated oxidative 
stress. Biol. Pharm. Bull. 2016; 39 (8): 1300–1308.
16 Lovell h., Mitchell A., Ovadia C., et al. A multi-centered trial investigating gestational treatment with ursodeoxycholic acid compared 
to metformin to reduce effects of diabetes mellitus (GUARD): a randomized controlled trial protocol. Trials. 2022; 23 (1): 571. 

При метаболическом синдроме и повышенной массе тела 
оптимально использовать Урсосан® форте в дозе 500 мг. 
Его применение является целесообразным с учетом соотношения 
эффективности, стоимости и комплаенса пациентов с НАЖБП, 
нуждающихся в более высоких дозах препарата. В таких случаях, 
согласно рекомендациям Минздрава России по ведению 
взрослых пациентов с НАЖБП, УДХК рекомендуется в дозе 
13–15 мг/кг массы тела курсом от шести месяцев
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Сахарный диабет 2 типа: ключевые моменты 
для изменения сахароснижающей терапии

Научно-практическая конференция «Актуальные вопросы 
эндокринологии и диабетологии. Объединим совместные усилия в борьбе 
с диабетом и эндокринными заболеваниями»

В рамках научно-практической конференции «Актуальные вопросы 
эндокринологии и диабетологии. Объединим совместные усилия 
в борьбе с диабетом и эндокринными заболеваниями»,  
которая состоялась 7 ноября 2024 г., о последних изменениях 
в алгоритмах лечения пациентов с сахарным диабетом 2 типа 
рассказала д.м.н., профессор кафедры факультетской терапии 
с курсом эндокринологии, кардиологии с клиникой им. акад. Г.Ф. Ланга 
Первого Санкт-Петербургского государственного медицинского 
университета им. акад. И.П. Павлова Анна Ральфовна ВОЛКОВА. 

В настоящее время основной 
целью лечения сахарного диа-
бета (СД) 2 типа считается до-

стижение целевой гликемии. Выбор 
данной цели обусловлен результата-
ми ряда исследований.
Так, в  начале 2000-х  гг. были про-
ведены масштабные исследования 
ACCORD и  ADVANCE по  оценке 
эффективности интенсивного под-
хода к лечению СД 2 типа. В иссле-
довании ACCORD сравнивался 
интенсивный и стандартный глике-
мический контроль у  больных СД 
2 типа с высоким сердечно-сосуди-
стым риском1. Однако данное иссле-
дование было досрочно прекращено 
из-за увеличения в группе интенсив-
ной терапии смертельных исходов 
преимущественно от  сердечно-со-
судистых заболеваний. В  качестве 
основной причины сердечно-сосу-
дистой смерти указывалось повыше-
ние частоты гипогликемий2.
Более поздние данные подтвердили, 
что гипогликемии на фоне интен-
сивной сахароснижающей терапии 
увеличивают вероятность смерти 
у пациентов с СД 2 типа3.

Гипогликемия оказывает значи-
тельное влияние на сердечно-сосу-
дистую систему и может привести 
к сердечно-сосудистой дисфункции. 
Установлено, что при гипогликемии 
происходит выброс контринсуляр-
ных факторов, а секреция адренали-
на возрастает в 100 раз. Повышение 
активности симпатоадреналовой 
системы приводит к подъему арте-
риального давления, увеличению 
частоты сердечных сокращений 
и сократимости миокарда, наруше-
нию реполяризации кардиомиоци-
тов и выраженной гипокалиемии. 
Вследствие этого повышается по-
требность миокарда в  кислороде, 
а  также его эктопическая актив-
ность. Изменения, вызванные гипо-
гликемией, могут приводить к на-
рушению эндотелиальной функции 
и вазодилатации, ухудшению кро-
воснабжения органов и  тканей, 
а  также  гиперкоагуляции, увели-
чению риска развития тромбозов, 
тромбоэмболий и воспаления. Пе-
речисленные пато физиологические 
эффекты  гипогликемии связаны 
с высоким риском развития инсуль-

та, стенокардии, инфаркта миокар-
да, фатальной аритмии и внезапной 
смерти.
Пациенты с СД 2 типа могут не рас-
познавать симптомы гипогликемии, 
поэтому на фоне интенсивного ле-
чения особое внимание следует 
уделять контролю уровня глюкозы 
в крови.
В разных группах больных СД со-
отношение риска и пользы интен-
сивного контроля гликемии может 
различаться. Так, потенциальная 
польза от  интенсивного лечения 
отмечена у лиц молодого и средне-
го возраста с впервые выявленным 
СД 2 типа в отсутствие сердечно-
сосудистых заболеваний. Потенци-
альные риски интенсивного глике-
мического контроля имеют место 
у пациентов с длительным течени-
ем СД 2 типа, пожилого возраста, 
с  эпизодами тяжелой  гипоглике-
мии в  анамнезе и  прогрессирую-
щим атеросклерозом4.
С  учетом полученных данных 
в  2011  г.  были обновлены Алго-
ритмы специализированной ме-
дицинской помощи больным СД. 

1 Goff D.C., Gerstein h.C., Ginsberg h.N., et al. Prevention of cardiovascular disease in persons with type 2 diabetes mellitus: current knowledge 
and rationale for the Action to Control Cardiovascular Risk in Diabetes (ACCORD) trial. Am. J. Cardiol. 2007; 99 (12A): 4i–20i.
2 Drake J.W. Intensive therapy of type 2 diabetes (ACCORD trial) (оctober 2008). Cleve. Clin. J. Med. 2009; 76 (2): 83.
3 Christou M.A., Christou P.A., Kyriakopoulos C., et al. Effects of hypoglycemia on cardiovascular function in patients with diabetes. Int. J. Mol. 
Sci. 2023; 24 (11): 9357.
4 Patel A., MacMahon S., Chalmers J., et al. Intensive blood glucose control and vascular outcomes in patients with type 2 diabetes. N. Engl. 
J. Med. 2008; 358 (24): 2560–2572.
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В  частности, в  них появился раз-
дел по  индивидуализированному 
выбору целевого уровня гликиро-
ванного гемоглобина (hbA1c). Так, 
целевой уровень hbA1c зависит 
от возраста пациента, его функцио-
нальной зависимости/независимо-
сти, наличия атеросклеротических 
сердечно-сосудистых заболеваний 
и риска гипогликемий5.
В  соответствии с  рекомендациями 
по  лечению СД  2 типа 2023  г. для 
большинства взрослых пациентов 
с  СД  2 типа адекватным является 
целевой уровень hbA1c менее 7,0%. 
У лиц молодого и среднего возраста 
без атеросклеротических сердечно-
сосудистых заболеваний и/или риска 
развития тяжелой гипогликемии це-
левой уровень hbA1c должен состав-
лять менее 6,5 и 7,0% соответственно, 
при наличии атеросклеротических 
сердечно-сосудистых заболеваний 
и/или риска развития тяжелой  ги-
погликемии  – менее 7,0  и  7,5% со-
ответственно. В  группе функци-
онально зависимых пациентов 
пожилого возраста без старческой 
астении и/или деменции целями те-
рапии являются показатели hbA1c 
менее 8,0%, со старческой астенией 
и/или деменцией – менее 8,5%6.
Внедрение в  клиническую прак-
тику ингибиторов дипептидил-
пептидазы 4 (ДПП-4),  глиптинов, 
позволило обеспечивать безопас-
ный гликемический контроль даже 
у коморбидных и пожилых пациен-
тов с СД 2 типа. Преимуществами 
ингибиторов ДПП-4 перед другими 
классами сахароснижающих препа-
ратов являются хорошая переноси-
мость лечения, однократный прием 
(кроме вилдаглиптина), низкий 

риск гипогликемий, возможность 
использования при сниженной 
функции почек.
Ингибиторы ДПП-4 могут приме-
няться в качестве терапии первой 
линии при условии доступности 
и  невысокой стоимости, а  также 
в  качестве терапии второй или 
третьей линии в комбинации с мет-
формином или в составе тройной 
комбинации пероральных сахаро-
снижающих препаратов, а  также 
в сочетании с инсулином.
Препараты данного класса бло-
кируют ДПП-4, что препятствует 
деградации  глюкагоноподобного 
пептида 1 (ГПП-1). На  сегодняш-
ний день установлено, что данный 
инкретиновый гормон стимулиру-
ет секрецию инсулина при высоких 
значениях гликемии и снижает се-
крецию глюкагона. При СД 2 типа 
инкретиновый эффект снижен 
из-за уменьшения массы β-клеток 
и секреции ГПП-17.
По словам профессора А.Р. Волко-
вой, ингибиторы ДПП-4 были раз-
работаны позднее агонистов рецеп-
торов ГПП-1. Данные препараты 
связываются с рецепторами ГПП-1 
в тканях и таким образом активи-
руют глюкозозависимую секрецию 
инсулина β-клетками поджелудоч-
ной железы.
Возможности ранней комбини-
рованной терапии ингибитором 
ДПП-4 ситаглиптином и метфор-
мином в  коррекции  гиперглике-
мии у пациентов с СД 2 типа были 
оценены в  ряде исследований. 
В  частнос ти, показано, что стар-
товая комбинированная терапия 
обеспечивала снижение уровня 
hbA1c на протяжении 104 недель. 

При этом оптимальной терапев-
тической опцией в  отношении 
достижения контроля  гликемии 
является комбинация ситаглип-
тина в дозе 50 мг два раза в сутки 
и метформина в дозе 1000 мг два 
раза в сутки (Велметия®)8.
Метформин остается основным 
препаратом для инициации меди-
каментозной терапии у большин-
ства пациентов с  СД  2 типа. Он 
подавляет продукцию  глюкозы 
печенью и снижает инсулинорези-
стентность. На уровне инсулиново-
го рецептора метформин активиру-
ет тирозиновую киназу – ключевой 
фермент, который опосредует про-
ведение сигнала внутрь клетки.
Ситаглиптин нормализует секре-
цию глюкагона, что позволяет зна-
чительно улучшить контроль гли-
кемии. Согласно результатам 
рандомизированного исследова-
ния, в  рамках которого пациенты 
с СД 2 типа получали ситаглиптин 
или плацебо, ситаглиптин угнетал 
постпрандиальную секрецию глю-
кагона α-клетками поджелудочной 
железы9.
При выборе сахароснижающей 
терапии следует учитывать ее спо-
собность влиять на  вариабель-
ность гликемии. В ряде работ была 
доказана роль ситаглиптина в сни-
жении вариабельности  гликемии 
у пациентов с СД 2 типа. Так, до-
бавление ситаглиптина в дозе 50 мг 
два раза в день к текущей терапии 
метформином улучшило 24-часо-
вой контроль гликемии и функцию 
β-клеток10.
Кроме того, представлены мно-
гочисленные доказательства сер-
дечно-сосудистой безопасности 

5 Алгоритмы специализированной медицинской помощи больным сахарным диабетом / под ред. И.И. Дедова, М.В. Шестаковой, 
АЮ. Майорова. 5-й выпуск. М., 2011.
6 Алгоритмы специализированной медицинской помощи больным сахарным диабетом / под ред. И.И. Дедова, М.В. Шестаковой, 
А.Ю. Майорова. 11-й выпуск. М., 2023.
7 Nauck M.A., Meier J.J. The incretin effect in healthy individuals and those with type 2 diabetes: physiology, pathophysiology, and response 
to therapeutic interventions. Lancet Diabetes Endocrinol. 2016; 4 (6): 525–536.
8 Williams-herman D., Johnson J., Teng R., et al. Efficacy 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; 12 (5): 442–451.
9 Muscelli E., Casolaro A., Gastaldelli A., et al. Mechanisms for the antihyperglycemic effect of sitagliptin in patients with type 2 diabetes. J. Clin. 
Endocrinol. Metab. 2012; 97 (8): 2818–2826.
10 Brazg R., Xu L., Dalla Man C., et al. Effect of adding sitagliptin, a dipeptidyl peptidase-4 inhibitor, to metformin on 24-h glycaemic control 
and beta-cell function in patients with type 2 diabetes. Diabetes Obes. Metab. 2007; 9 (2): 186–193.
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ингибиторов ДПП-4, включая 
ситаглиптин11, 12.
В рандомизированном исследовании 
TECOS показано, что у  пациентов 
с СД 2 типа и сердечно-сосудисты-
ми заболеваниями добавление сита-
глиптина к обычной терапии не уве-
личивало риск развития серьезных 
сердечно-сосудистых событий, гос-
питализаций по  поводу сердечной 
недостаточности или других нежела-
тельных явлений13.
В рамках многоцентровой наблюда-
тельной программы «Диа-Да» в ам-
булаторных условиях проводилась 
оценка эффективности и безопаснос-
ти применения ситаглиптина в ком-
бинации с метформином у больных 
СД 2 типа из десяти городов России. 
Анализ данных показал, что через 
шесть месяцев терапии ситаглип-
тином в  комбинации с  метформи-
ном у пациентов с исходным уров-
нем НbА1с более 10% его снижение 
составило 4,1%. При этом оно было 
тем больше, чем выше был исход-
ный уровень. Был сделан вывод, что 
комбинация ситаглиптина и  мет-
формина эффективна в уменьшении 
частоты гипогликемий и массы тела, 
а также в достижении целевых пока-
зателей НbА1с14.
На сегодняшний день опубликованы 
данные о значимой роли метаболи-
ческой хирургии в лечении ожире-
ния и  СД  2 типа. Метаболическая 
хирургия рекомендуется для лечения 
СД 2 типа у взрослых пациентов с ин-
дексом массы тела (ИМТ) 35 кг/м2 
и более, не достигших контроля гли-
кемии после нескольких попыток 
нехирургического лечения ожирения 
(изменение образа жизни, медика-
ментозная терапия). Возможность 

применения метаболической хирур-
гии также может рассматриваться 
у  лиц с  ИМТ 30 кг/м2 и  более, 
не  дости гающих снижения массы 
тела и контроля гликемии на фоне не-
хирургического лечения6.
На данный момент времени наиболее 
распространенными вариантами 
бариатрических операций являют-
ся продольная резекция желудка 
и  гастро шунтирование. При этом 
выбор вида операции строго не ре-
гламентирован. Однако  гастро-
шунтирование считается золотым 
стандартом лечения ожирения у па-
циентов с СД 2 типа. При использова-
нии данного метода снижение массы 
тела обеспечивается за счет рестрик-
ции и мальабсорбции, а также повы-
шения уровня ГПП-1.
В работах отечественных авторов от-
мечено, что эффективность продоль-
ной резекции желудка и гастрошун-
тирования в  отношении снижения 
массы тела была сопоставима у паци-
ентов без диабета и у пациентов с СД 
2 типа. Не вызывает сомнений эффек-
тивность бариатрических операций 
и в достижении ремиссии СД 2 типа15.
Согласно современным отечественным 
клиническим рекомендациям, крите-
риями ремиссии СД 2 типа служат6:
 ■ отмена сахароснижающей тера-

пии;
 ■ удержание НbА1с на  уровне 

6,5% и менее в течение как мини-
мум трех месяцев после отмены 
сахаро снижающих препаратов;

 ■ уровень  глюкозы в  плазме нато-
щак менее 7,0 ммоль/л и  расчет-
ный уровень НbА1с менее 6,5% 
(при наличии факторов, искажа-
ющих уровень лабораторно изме-
ренного НbА1с).

Достижение ремиссии СД  2 типа 
у  пациентов с  ожирением после 
бариатрической операции ассоци-
ировано с такими факторами, как ис-
ходно сохранный уровень С-пептида 
натощак, СД 2 типа легкой и средней 
степени тяжести (не слишком высо-
кие исходные значения глюкозы на-
тощак и НbА1с), регулярные визиты 
к врачу и посещение школы здоровья.
Согласно зарубежным рекомендаци-
ям по лечению пациентов с СД 2 типа 
и ожирением, после бариатрических 
операций предпочтение следует отда-
вать методам лечения, которые не вы-
зывают  гипогликемий, нейтральны 
в отношении массы тела или способст-
вуют ее снижению, таким как метфор-
мин в сниженных дозах, агонисты ре-
цепторов ГПП-1 и ингибиторы ДПП-4. 
Ингибиторы ДПП-4 считаются наибо-
лее подходящими для пациентов, пе-
ренесших бариатрическую операцию, 
вследствие относительно мягкого про-
филя побочных эффектов16.
Следует отметить, что повторный 
набор массы тела ассоциирован 
с  ухудшением течения артериаль-
ной гипертензии и СД 2 типа. Кли-
нически значимым считается по-
вторный набор на 15% от потерянной 
массы тела17. Установлено, что регу-
лярные визиты к  врачу  – наиболее 
эффективный подход к удержанию 
массы тела у пациентов после бариа-
трических операций18.
По  мнению российских ученых, 
к  предикторам клинически значи-
мого повторного набора массы тела 
после бариатрического вмешательст-
ва относятся недостаточное сниже-
ние уровня инсулина, низкая двига-
тельная активность, редкие контакты 
с врачом по инициативе пациента17.  

Научно-практическая конференция «Актуальные вопросы 
эндокринологии и диабетологии. Объединим совместные усилия в борьбе 
с диабетом и эндокринными заболеваниями»

11 Scirica B.M., Bhatt D.L., Braunwald E., et al. Saxagliptin and cardiovascular outcomes in patients with type 2 diabetes mellitus. N. Engl. J. Med. 
2013; 369 (14): 1317–1326.
12 White W.B., Cannon C.P., heller S.R., et al. Alogliptin after acute coronary syndrome in patients with type 2 diabetes. N. Engl. J. Med. 2013; 
369 (14): 1327–1335.
13 Green J.B., Bethel M.A., Armstrong P.W., et al. Effect of sitagliptin on cardiovascular outcomes in type 2 diabetes. N. Engl. J. Med. 2015; 373 (3): 232–242.
14 Шестакова М.В. Опыт применения ситаглиптина (первого ингибитора ДПП-4) в лечении сахарного диабета 2 типа в Российской 
Федерации: результаты наблюдательной программы диа-Да? Сахарный диабет. 2010; 13 (3): 57–60.
15 Мозгунова В.С., Семикова Г.В., Волкова А.Р., Ковалева А.А. Ремиссия сахарного диабета 2 типа у пациентов с ожирением 
после бариатрических операций. Эндокринология: новости, мнения, обучение. 2023; 12 (1): 22–27.
16 Mulla C.M., Baloch h.M., hafida S. Management of diabetes in patients undergoing bariatric surgery. Curr. Diab. Rep. 2019; 19 (11): 112.
17 Волкова А.Р., Фишман М.Б., Семикова Г.В. Динамика массы тела и сопутствующих состояний у пациентов с ожирением после 
выполнения бариатрических вмешательств. Эндокринная хирургия. 2019; 13 (4): 175–182.
18 Yumuk V., Frühbeck G., Oppert J.M., et al. An EASO position statement on multidisciplinary obesity management in adults. Obes. Facts. 2014; 7 (2): 96–101.






