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Совет экспертов Российской ассоциации 
эндокринологов (РАЭ) принял 

проект Консенсуса по инициации и 
интенсификации сахароснижающей 

терапии СД 2 типа, представив 
его на широкое обсуждение. Новые 

алгоритмы лечения были рассмотрены 
на  секционном заседании, посвященном 
инновационным препаратам в терапии 

СД 2 типа, которое состоялось в рамках 
VI Московской городской конференции 

эндокринологов «Фармакотерапия 
в эндокринологии». Профессор 

М.В. Шестакова, директор Института 
диабета ФГУ ЭНЦ МЗиСР РФ, являясь 
одним из авторов проекта Консенсуса, 

рассказала участникам заседания 
о новых российских рекомендациях и их 

применении в рутинной клинической 
практике.

как отметила профессор 
М.в. ШЕСТАкОвА, в Рос-
сийской Федерации, как и 

во всем мире, продолжается про-
грессирующее нарастание распро-
страненности сахарного диабета 
2 типа. По данным Государствен-
ного Регистра, на 1 января 2010 г. 
в нашей стране по обращаемости 
зарегистрировано 3 млн 121 тыс. 
больных сахарным диабетом, 
из них 90% – это больные СД 
2 типа. в то же время данные 
контрольно-эпидемиологических 
исследований, проведенных Эн-
докринологическим научным 
центром в период 2005–2010 гг., 
свидетельствуют о том, что реаль-
ное число пациентов с сахарным 
диабетом превышает зарегистри-
рованное в 2–3 раза. За последние 
10 лет количество больных СД в 
России удвоилось.
С учетом масштаба развивающей-
ся эпидемии СД возникла острей-
шая необходимость в создании 
эффективного терапевтического 
алгоритма сахароснижающего 
лечения, позволяющего достичь 
компенсации углеводного обмена 
и предупредить развитие тяже-
лых сосудистых осложнений это-
го заболевания*. Международные 
и национальные алгоритмы саха-
роснижающей терапии СД 2 ти-
па регулярно обновляются. Это 
происходит, поскольку публику-
ются новые результаты широко-
масштабных рандомизированных 
исследований, меняющих пред-
ставления о целевых значениях 
уровня HbA1c в терапии СД и 
способах их достижения. кроме 
того, новые группы сахаросни-

жающих препаратов внедряют-
ся в клиническую практику, в то 
же время в отношении ранее ис-
пользовавшихся лекарственных 
средств появляются серьезные 
ограничения.
в этой связи совет экспертов Рос-
сийской ассоциации эндокрино-
логов разработал консенсус по 
инициации и интенсификации 
сахароснижающей терапии СД 
2 типа, взяв за основу модель Со-
гласованного алгоритма ADA 
(Американская диабетическая ас-
социация) и EASD (Европейская 
ассоциация по изучению диабета) 
в редакции 2009 г. Однако, как от-
метила М.в. Шестакова, базовый 
алгоритм ADA/EASD (2009) имеет 
ряд недостатков.
Документ РАЭ обобщает россий-
ский и международный опыт ле-
чения СД и опирается на данные 
доказательной медицины. При 
этом главный акцент сделан на 
индивидуальный подход к ле-
чению пациента. Приоритетом 
в выборе терапии должны стать 
безопасность и эффективность 
лечения. По мнению экспертов 
РАЭ, эти параметры являют-
ся гораздо более важными, чем 
стоимость препарата или дли-
тельность его использования 
в клинической практике. «что 
принципиально нового вносит 
этот консенсус по сравнению с те-
ми алгоритмами, что мы исполь-
зовали до сих пор? во-первых, 
было определено индивидуаль-
ное целевое значение контро-
ля гликемии по уровню HbA1с 
для разных категорий пациен-
тов. во-вторых, мы предложили 

новые алгоритмы терапии СД 2 типа: 
согласованное мнение экспертов РАЭ

*  Дедов И.И., Шестакова М.В., Аметов А.С., Анциферов М.Б., Галстян Г.Р., Майоров А.Ю., 
Мкртумян А.М., Петунина Н.А., Сухарева О.Ю. Проект «консенсус совета экспертов 
Российской ассоциации эндокринологов (РАЭ) по инициации и интенсификации 
сахароснижающей терапии сахарного диабета 2 типа» // Сахарный диабет. 2011. № 1. 
С. 95–105.
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стратификацию терапевтической 
тактики в зависимости от исхо-
дного уровня HbA1с. в-третьих, 
отличительной чертой консен-
суса, который мы представляем 
на обсуждение, является при-
нятие решения об интенсифика-
ции ранее назначенной терапии 
(мониторинг эффективности те-
рапии – каждые 3 месяца, при ее 
неэффективности – изменение/
интенсификация сахароснижаю-
щей терапии не позднее чем через 
6 месяцев», – пояснила профессор 
М.в. Шестакова. Затем она более 
подробно рассмотрела общие по-
ложения консенсуса.

Определение индивидуального 
целевого значения контроля 
гликемии по уровню HbA1с. Для 
каждого пациента индивидуально 
устанавливается целевой уровень 
HbA1c. При его выборе учитыва-
ется возраст пациента, ожидаемая 
продолжительность жизни, нали-
чие сердечно-сосудистых ослож-
нений, риска развития тяжелых 
гипогликемий. Так, у пациентов 
молодого и среднего возраста с 
высокой ОПЖ рекомендуется 
добиваться более строгих целей 
контроля гликемии, что позволит 
предупредить развитие сердечно-
сосудистых осложнений диабе-
та. в то время как у пациентов 
с ОПЖ менее пяти лет (вне за-
висимости от возраста) цели 
гликемического контроля могут 
быть менее строгими. на выбор 
индивидуальных целей HbA1c 
также могут оказывать влияние и 
другие факторы: мотивация, при-
верженность лечению, уровень 
образования пациента, использо-
вание бета-блокаторов (особен-
но неселективных и слабоселек-
тивных) и др.
С учетом вышесказанного пред-
лагаются следующие целевые зна-
чения гликемического контроля:
 ■ при отсутствии тяжелых 

осложнений / низком риске тя-
желых гипогликемий: молодой 
возраст ≤ 6,5%, средний воз-
раст ≤ 7,0%, пожилой возраст 
(или ОПЖ < 5 лет) ≤ 7,5%;

 ■ при наличии тяжелых ослож-
нений / высоком риске тяже-
лых гипогликемий: молодой 
возраст ≤ 7,0%, средний воз-
раст ≤ 7,5%, пожилой возраст 
(или ОПЖ < 5 лет) ≤ 8,0%.

Стратификация 
терапевтической тактики в 
зависимости от исходного уровня 
HbA1c. Совет экспертов РАЭ при-
нял решение о том, что основным 
ориентиром в выборе стратегии 
лечения пациентов с СД 2 типа 
должен являться показатель гли-
кированного гемоглобина HbA1c, 
так как значения гликемии в тече-
ние суток имеют большую вариа-
бельность. Показатели гликемии 
(натощак и постпрандиальные) 
могут быть использованы для при-
нятия решения при невозможно-
сти получить результаты HbA1c.
изменение образа жизни (сниже-
ние массы тела при ее избытке, 
ограничение легкоусвояемых угле-
водов и насыщенных жиров, акти-
визация физических нагрузок) яв-
ляется основой терапии СД 2 типа 
при любом исходном уровне мета-
болического контроля. Обучение 
и мотивация больного должны 
начинаться незамедлительно. Тем 
не менее низкая приверженность к 
данному немедикаментозному ле-
чению диктует необходимость на-
значения лекарственной терапии. 
именно поэтому при соблюдении 
условия изменения образа жизни 
терапия сахароснижающими пре-
паратами в подавляющем боль-
шинстве случаев добавляется уже 
в дебюте заболевания.
При исходном уровне HbA1c 
6,5–7,5% достижение целевых зна-
чений гликемии возможно при 
использовании монотерапии са-
хароснижающими препаратами. 
Если при монотерапии достичь 
поставленных целей не удается, то 
в последующем возможно приме-
нение комбинированного лечения 
(2 или 3 препарата).
При исходном уровне HbA1c 7,6–
9,0% следует сразу начинать с ком-
бинированной терапии. При неэф-
фективности возможно сочетание 

трех сахароснижающих препара-
тов или начало инсулинотерапии.
При исходном уровне HbA1c бо-
лее 9,0% следует назначить инсу-
линотерапию (изолированную 
или в комбинации с перораль-
ными сахароснижающими пре-
паратами). Тактика назначения 
инсулинотерапии изложена в Рос-
сийских клинических рекоменда-
циях «Оптимизация и интенси-
фикация инсулинотерапии при 
сахарном диабете 2 типа» от 2010 г. 
в дальнейшем, в случае достиже-
ния целевых показателей гликеми-
ческого контроля, пациент может 
быть переведен на комбинирован-
ное лечение без инсулина.

Принятие решения об изменении 
(интенсификации) ранее назначен-
ной терапии. Мониторинг эф-
фективности сахароснижающей 
терапии по уровню HbA1c реко-
мендуется осуществлять каждые 
3 месяца. Титрация дозы назначен-
ных сахароснижающих препара-
тов до максимально эффективной 
(переносимой) осуществляется по 
данным самоконтроля гликемии.
изменение (интенсификация) са-
хароснижающей терапии при ее 
неэффективности (то есть при 
отсутствии достижения индиви-
дуальных целей HbA1c) должно 
быть выполнено не позднее чем 
через 6 месяцев. в случае ухудше-
ния самочувствия или при отсут-
ствии признаков эффективности 
лечения решение об интенсифика-
ции может быть принято раньше.
в заключение профессор М.в. Ше-
стакова подчеркнула, что настоя-
щий консенсус призван устано-
вить приоритет индивидуального 
подхода к каждому пациенту. не-
обходимо определение индиви-
дуальных целей лечения с учетом 
возраста, наличия осложнений, 
риска гипогликемий и стратифи-
кации терапевтической тактики, в 
зависимости от исходного уровня 
метаболического контроля. Глав-
ным приоритетом при выборе са-
хароснижающей терапии должны 
быть эффективность и безопас-
ность. 
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в настоящее время инсулино-
терапия – безальтернатив-
ный метод лечения сахар-

ного диабета (СД) 1 типа и широ-
ко распространенный метод тера-
пии пациентов с СД 2 типа. Зна-
чительный рост числа больных 
СД за последние 10–15 лет привел 
к тому, что вопросы инсулиноте-
рапии приобретают важное зна-
чение в клинической практике не 

только эндокринологов, но и вра-
чей общей практики, педиатров, 
акушеров-гинекологов, кардиоло-
гов и хирургов. 
целью создания инсулиновых 
аналогов было уменьшение по-
бочных эффектов инсулиноте-
рапии, улучшение качества гли-
кемического контроля, а так-
же обеспечение более комфорт-
ных условий лечения для паци-

ентов. Одним из самых часто ис-
пользуемых сегодня прандиаль-
ных аналогов инсулина является 
аналог ультракороткого действия 
аспарт, зарегистрированный в 
России под коммерческим назва-
нием  новоРапид®. 

Фармакокинетика 
инсулина новоРапид®
инсулин новоРапид® – это ана-
лог человеческого инсулина, по-
лученный с помощью рекомби-
нантной Днк-технологии путем 
замены аминокислоты пролин на 
аспарагиновую кислоту в пози-
ции в28. на рисунке 1 представ-
лена структура молекулы инсу-
лина аспарт. 
Замена всего одной аминокисло-
ты позволила сохранить струк-
туру молекулы нативного чело-
веческого инсулина на 98%, что 
практически не изменило анти-
генные свойства молекулы и спо-
собность связываться с инсули-
новым рецептором и рецепто-
ром инсулиноподобного факто-
ра роста (иФР-1), но существен-
но изменило фармакокинетиче-
ские свойства молекулы. Транс-
портная форма гексамеров мо-
лекул инсулина стала быстрее 
диссоциировать на мономеры, а 
значит, быстрее всасываться из 
подкожно-жировой клетчатки и 
достигать максимальной концен-

В статье обобщаются результаты международных 
и отечественных исследований по оценке эффективности 

и безопасности применения инсулина НовоРапид® в различных 
возрастных группах на любом этапе жизни больного 

сахарным диабетом 1 и 2 типа, а также при беременности, 
поражении печени и почек. Результаты многочисленных 

международных проспективных исследований и опыт 
применения препарата в реальной клинической практике 
в течение более 10 лет позволяют говорить о препарате 

НовоРапид® как высокоэффективном, безопасном и удобном 
инсулине. НовоРапид® можно назначать маленьким детям 

с 2 лет и подросткам, взрослым с сахарным диабетом 1 и 2 
типов, пожилым людям и пациентам с нарушением функции 

печени и/или почек. Доказана безопасность и эффективность 
инсулина НовоРапид® при сахарном диабете и беременности, 

при использовании в инсулиновых помпах, а также 
в состоянии кетоацидоза.

ФГУ ЭНЦ1, 
Москва

ГОУ ВПО РГМУ 
им. Н.И. Пирогова, 
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д. м. н., проф. Т.Л. куРАЕвА1
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трации в плазме крови по срав-
нению с человеческим инсули-
ном. Для данной молекулы ха-
рактерна более быстрая элими-
нация из организма по сравне-
нию с человеческим инсулином 
(чи) (табл. 1).
Быстрое нарастание концентра-
ции и активности аналога инсу-
лина максимально близко ими-
тирует фармакокинетические 
свойства эндогенного инсули-
на. Пик наивысшей активности 
этого аналога инсулина совпа-
дает с пиком постпрандиальной 
глюкозы. все это позволяет де-
лать инъекцию препарата за 0–5 
минут перед едой или даже сра-
зу после еды, исчезает необходи-

мость в тридцатиминутном ин-
тервале между инъекцией ин-
сулина и приемом пищи. А бо-
лее активная элиминация инсу-
линового аналога аспарт в срав-
нении с человеческим раство-
римым инсулином позволяет 
пациенту отказаться от допол-
нительных приемов пищи. Это 
свойство инсулинового аналога 
 новоРапид® предоставляет па-
циенту большую свободу в дие-
те и образе жизни (рис. 2). как 
следствие – значительное сниже-
ние риска гипогликемий в срав-
нении с чи короткого действия, 
при этом более значительное 
снижение постпрандиальной 
гликемии.

Клиническая эффективность

ProAsp

Ile Val Glu GluGln GlnCys SerCys Cys CysTh r Ser Ile Tyr TyrAsn AsnLeu LeuGly

Glu GluGly Gly Phe PheGln Cys CysSer Tyr Tyr Th r Th rAla Arg Asp LysAsnPhe Val Val ValHis HisLeu Leu Leu LeuGly

1 2 3 4 5 6 7 8 9 

1 2 3 4 5 6 7 8 9 

10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 22 23 24 25 26 27 28 29 30 

10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 

A-chain

B-chain

S

S

S

S

S S

Рис. 1. Строение молекулы инсулина аспарт

Таблица 1. Особенности фармакокинетики инсулина 
аспарт по сравнению с человеческим инсулином 
короткого действия

новоРапид® ЧкИ*

начало действия 10–20 мин. 30 мин.

Пик действия 1–3 ч 2–4 ч

Продолжительность 
действия

3–5 ч 5–6 ч

* чки – человеческий инсулин короткого действия.

 08:00 10:00 12:00 14:00 16:00 18:00 20:00 22:00 00:00  

Аналог инсулина новоРапид®
человеческий инсулин короткого 
действия
нПХ инсулин

Рис. 2. 
Схематическое 
представление 
фармакокинетики 
различных 
препаратов инсулина

ЭФ. Эндокринология. Апрель. 2011



6
Спецвыпуск «Сахарный диабет»

Инсулинотерапия

Молекулярная 
безопасность
важным аспектом безопасности 
инсулиновых аналогов являет-
ся аффинность к рецептору ин-
сулиноподобного фактора ро-
ста (иФР-1), к инсулиновому ре-
цептору, а также скорость диссо-
циации с инсулиновым рецепто-
ром. При сравнении с человече-
ским инсулином инсулин аспарт 
имеет более быструю диссоциа-
цию с инсулиновым рецептором 
и меньшее сродство к рецептору 
иФР-1, а значит, меньший мито-
генный потенциал, что определя-
ет его абсолютную молекулярную 
безопасность (табл. 2) [1].

Применение 
инсулинового аналога 
новоРапид® при СД
1 типа
классическим подходом к тера-
пии СД 1 типа является базисно-
болюсный интенсивный режим 
инсулинотерапии. Эффектив-
ность этого режима в виде сни-
жения частоты осложнений, свя-

занных с диабетом, на 60–76%, а 
смертности – на 57% доказана в 
17-летнем исследовании DCCT/
EDIC (Diabetes Control and 
Complication Trial/Epidemiology 
of Diabetic Complications) [2]. По-

явление в клинической практике 
инсулиновых аналогов позволи-
ло достигать более жестких кри-
териев гликемического контроля 
(HbA1c < 7%) с минимизацией 
риска гипогликемий [3]. 
Десятилетний опыт применения 
инсулина новоРапид® при СД 
1 типа, подтвержденный много-
численными исследованиями, 
доказал преимущества этого уль-
тракороткого инсулинового ана-
лога в сравнении с чи короткого 
действия.
П р е и м у щ е с т в а  и н с у л и н а 
 новоРапид® показаны в целом ря-
де контролируемых проспектив-
ных исследований.  новоРапид® 
обеспечивает лучший постпран-
диальный контроль в течение 4 
часов после приема пищи в срав-
нении с человеческим инсули-
ном короткого действия. уро-
вень постпрандиальной глике-
мии на 22–38% ниже у пациен-
тов на инсулине новоРапид®, чем 
на чи короткого действия. как 
упоминалось выше, фармакоди-
намические свойства инсулина 
 новоРапид® позволяют вводить 
его как за 0–5 минут до еды, так 
и сразу после еды, сохраняя хо-
роший гликемический контроль, 
что также было продемонстриро-
вано в ходе клинических исследо-
ваний [4, 5]. Лучший постпран-
диальный контроль обеспечива-
ет лучший долгосрочный глике-
мический контроль в целом. Ди-
намика уровня HbA1c при пере-
воде с чи короткого действия 
на инсулин  новоРапид® состав-
ляет в среднем около 0,6% [6]. 
немаловажным является так-
же снижение риска гипоглике-
мических эпизодов, в особенно-
сти частоты ночных гипоглике-
мий. Данный результат был по-
лучен в двойном слепом пере-

крестном сравнительном иссле-
довании чи короткого действия 
и инсулина  новоРапид® [7]. До-
казана клиническая эффектив-
ность инсулина  новоРапид® для 
лечения кетоацидоза в услови-
ях стационара. Скорость сниже-
ния гликемии и изменения пара-
метров кислотно-щелочного со-
стояния достоверно не различа-
лись между группами терапии 
чи короткого действия и инсу-
лином  новоРапид®. не было по-
лучено достоверной разницы в 
длительности госпитализации и 
общей дозе инсулина до разреше-
ния кетоацидоза. в 2008 г. Евро-
пейское агентство по лекарствен-
ным средствам (EMA – European 
Medicines Agency) одобрило при-
менение инсулина  новоРапид® 
для внутривенного введения при 
лечении кетоацидоза [8]. Есть 
указание на применение инсули-
на  новоРапид® для внутривенно-
го введения и в российской ин-
струкции по применению препа-
рата [9].

Применение инсулина 
новоРапид® в помпе
Альтернативным способом вве-
дения инсулина при использова-
нии режима многократных инъ-
екций у пациентов с СД 1 ти-
па может быть непрерывная 
подкожная инфузия инсулина 
(нПии).
Первая система для нПии бы-
ла разработана в 1976 г. Тогда 
использование данного способа 
доставки инсулина было ори-
ентировано на пациентов, стра-
дающих от тяжелых эпизодов 
гипогликемии, и пациентов с фе-
номеном «утренней зари». в по-
следние 15 лет терапия сахарного 
диабета с помощью инсулиновой 
помпы получила большое рас-

Таблица 2. Молекулярная безопасность инсулина аспарт

Сродство к ИР*  Сродство 
к рецептору ИФР-1

 Скорость 
диссоциации с ИР

Митогенный 
потенциал

человеческий инсулин = 100 = 100 = 100 = 100

инсулин аспарт 92 ± 6  81 ± 9 81 ± 8 58 ± 22

* иР – инсулиновый рецептор.

Инсулин НовоРапид® – это аналог 
человеческого инсулина, полученный 

с  помощью рекомбинантной 
ДНК-технологии путем замены 

аминокислоты пролин на 
аспарагиновую кислоту в позиции В28. 
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пространение. во многом это-
му способствовало внедрение в 
клиническую практику аналогов 
инсулина ультракороткого дей-
ствия, фармакодинамический 
профиль действия которых ока-
зался близким внутривенному 
введению инсулина. недавние 
исследования показали, что ин-
сулин  новоРапид® более сов-
местим с инсулиновыми помпа-
ми, чем другие аналоги инсулина 
ультракороткого действия (инсу-
лины лизпро и глулизин) [10, 11].
в многочисленных сравнитель-
ных исследованиях инсулин 
аспарт ( новоРапид®) в режиме 
нПии продемонстрировал бо-
лее высокую скорость всасы-
вания [10], более высокий про-
цент достижения пациентами 
возрастных целевых значений 
HbА1с [12], лучшую стабиль-
ность постпрандиального глике-
мического контроля [13] и мень-
ший риск развития гипоглике-
мии, в том числе ночных эпизо-
дов гипогликемии [14].
в исследованиях in vitro приме-
нение инсулина аспарт в помпе 
показало более высокую устой-
чивость этого аналога инсули-
на изоэлектрической преципита-
ции [15, 16], а также более низ-
кую частоту окклюзии катетера 
[17] по сравнению с другими ана-
логами инсулина ультракоротко-
го действия. Так, по данным не-
давно опубликованных исследо-
ваний, вероятность возникнове-
ния окклюзии при использова-
нии инсулина  новоРапид® в ре-
жиме нПии не превышает 10%, 
тогда как риск окклюзии при ис-
пользовании инсулина глулизин 
и инсулина лизпро составляет 
41% и 16% соответственно [17].
кроме того, последние иссле-
дования показали, что инсулин 
аспарт может длительно нахо-
диться в контейнере (до 6 суток), 
сохраняя свою физическую и хи-
мическую стабильность [11].
Таким образом, данные много-
численных исследований убеди-
тельно продемонстрировали, что 
при окончательном решении во-
проса о выборе инсулина для ис-
пользования в помпе следует 
учитывать: инсулин  новоРапид® 

имеет преимущества по срав-
нению как с чи короткого дей-
ствия, так и с другими аналогами 
инсулина ультракороткого дей-
ствия, что обусловлено фармако-
кинетическими особенностями 
этого аналога инсулина, а также 
его высокой физико-химической 
стабильностью.

Применение инсулина 
новоРапид® у детей 
и подростков 
Лечение СД 1 типа в детском и 
подростковом возрасте имеет 
ряд особенностей, требует повы-
шенного внимания и значитель-
но отличается от терапии взрос-
лых пациентов. Особенности ре-
жима сна и пищевого поведения, 
непредсказуемая двигательная 
активность, высокая чувстви-
тельность к инсулину, частые ин-
фекционные заболевания, огра-
ниченные места для инъекций у 
маленьких детей, необходимость 
активного участия родителей в 
процессе лечения и др. опреде-
ляют высокие требования к при-
меняемым препаратам инсулина. 
инсулиновые аналоги коротко-
го действия, воссоздавая физио-
логический профиль инсулине-
мии, позволяют получить целый 
ряд преимуществ в терапии СД 
1 типа у детей и подростков. на-
пример, это возможность инъек-
ции инсулина после приема пи-
щи. Подбор дозы у многих детей, 
особенно в первые годы жизни, 
при препрандиальном введении 
инсулина затруднен в связи с не-
предсказуемым пищевым пове-
дением.
в мультицентровом открытом 
перекрестном 12-недельном ис-
следовании, в котором участво-
вало 26 детей в возрасте от 2,3 до 
6,9 лет, сравнивалась эффектив-
ность и безопасность препран-
диального введения человеческо-
го инсулина короткого действия 
и постпрандиального введения 
инсулина новоРапид®. уровень 
HbA1c, равный 7,7%, сохранялся 
на протяжении всего исследова-
ния в обеих группах инсулиноте-
рапии. Гликемический контроль 
при постпрандиальном введении 
инсулина  новоРапид® был анало-

гичным таковому при препран-
диальном введении чи коротко-
го действия. не было выявлено 
различий в общей частоте гипо-
гликемий и в частоте тяжелых ги-
погликемических эпизодов. вме-
сте с этим большинство родите-
лей отметили удобство и отда-
ли предпочтение терапии инсу-
лином аспарт, а также высказали 
желание продолжить терапию и 
дальше [18].
Таким образом, фармакокине-
тический профиль инсулина 
 новоРапид® у детей и подрост-

Инсулин НовоРапид® лучше совместим 
с инсулиновыми помпами, чем другие 
аналоги инсулина ультракороткого 
действия (инсулины лизпро и глулизин):
   более высокая скорость 

всасывания; 
   более высокий процент 

достижения пациентами 
возрастных целевых значений 
HbА1с;

   лучшая стабильность 
постпрандиального 
гликемического контроля;

   меньший риск развития 
гипогликемии, в том 
числе ночных эпизодов 
гипогликемии;

   более высокая 
устойчивость этого 
аналога изоэлектрической 
преципитации;

   более низкая частота 
окклюзии катетера.

Инсулин аспарт может длительно 
находиться в контейнере (до 6 суток), 
сохраняя свою физическую и химическую 
стабильность.
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ков позволяет гибко адаптиро-
вать лечение к особенностям пи-
щевого поведения. Действитель-
но, клинические исследования у 
детей и подростков показывают 
эффективность и удобство пост-

прандиального введения инсули-
на аспарт, особенно в сравнении 
с простым человеческим инсули-
ном. Постпрандиальное введение 
инсулина  новоРапид® в сравне-
нии с препрандиальным введе-
нием простого инсулина было 
исследовано у детей раннего воз-
раста – от 2 до 6 лет. Результаты 
исследования свидетельствуют 
о сходном метаболическом кон-

троле, однако родители пациен-
тов отдают предпочтение инсу-
лину аспарт [18]. 
С  март а  2005  г.  инс улин 
 новоРапид® разрешен к приме-
нению у детей в возрасте с 2 лет 
[8, 9]. При решении вопроса о 
пре- или постпрандиальном вве-
дении инсулиновых аналогов ко-
роткого действия можно учиты-
вать пищевые привычки паци-
ентов, прием пищи в обществен-
ных местах или дома, предпочте-
ния пациентов. 
в ходе открытого перекрестного 
6-недельного исследования у 76 
детей (в возрасте от 6 до 17 лет) 
в 9 европейских центрах глике-
мический контроль при пост-
прандиальном введении инсули-
на  новоРапид® был аналогичным 
таковому при препрандиальных 
инъекциях. не было выявлено 
различий в общей частоте гипо-
гликемий и в частоте тяжелых ги-
погликемических эпизодов [19].
у большинства пациентов до-
за инсулина короткого действия 
при переходе с простого чело-
веческого инсулина на инсулин 
аспарт сопоставима. коррекция 
дозы, как правило, требуется при 
необходимости улучшения гли-
кемических показателей. в зави-
симости от уровня препранди-
альной гликемии инсулин аспарт 

Рис. 3. Динамика изменения гликированного гемоглобина HbA1c 
после начала помповой инсулинотерапии по сравнению с режимом 
многократных инъекций*

◊ Разница между группами составила: p < 0,05.
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вводится либо непосредственно 
перед едой, либо не более чем за 
15 минут до еды. При низких по-
казателях гликемии, а также у ма-
леньких детей, когда заранее не-
известно, какое количество угле-
водов съест ребенок и сколько 
времени будет затрачено на при-
ем пищи, инсулин  новоРапид® 
вводится после еды. 
в подростковом возрасте глав-
ное преимущество коротко дей-
ствующих инсулиновых анало-
гов, кроме возможности вводить 
непосредственно перед едой, за-
ключается в том, что нет необ-
ходимости больших перекусов 
(для данной возрастной катего-
рии это удобно). С другой сторо-
ны, при дополнительном приеме 
пищи, содержащей более 2 хлеб-
ных единиц, инъекция коротко 
действующих аналогов позволя-
ет исключить постпрандиальную 
гипергликемию без риска разви-
тия последующей гипогликемии 
(спустя 2–3 часа после инъек-
ции). Особенно это актуально в 
поздние вечерние часы. Обычно 
такая потребность возникает в 
старшей возрастной группе под-
ростков в связи с дополнитель-
ными занятиями на курсах, ра-
ботой либо встречей с друзьями 
в вечерние и ночные часы.
Эл и з а б е т  Дой л  ( E l i z ab e t h 
A. Doyle) и соавт. из Йельского 
университета докладывали о сво-
ем клиническом опыте использо-
вания инсулина аспарт в режиме 
непрерывной подкожной инфу-
зии инсулина с использованием 
помпы по сравнению с примене-
нием инсулинов аспарт и гларгин 
в режиме многократных инъек-
ций у детей и подростков с СД 
1 типа [51]. Было отмечено стати-
стически достоверное более зна-
чимое снижение уровня HbA1c 
с 8,2% до 7,3% в процессе прове-
дения терапии в группе помповой 
терапии по сравнению с режимом 
многократных инъекций (рис. 3). 
институтом детской эндокри-
нологии ФГу Энц накоплен 
6-летний опыт клинического ис-
пользования инсулиновых помп 
(боле 170 пациентов с СД 1 типа 
в возрасте от 1,5 до 22 лет). Эф-
фективность помповой инсули-

Фармакокинетический профиль 
инсулина НовоРапид® у детей 

и подростков позволяет гибко 
адаптировать лечение к особенностям 

пищевого поведения. Клинические 
исследования у детей и подростков 

показывают эффективность и удобство 
постпрандиального введения инсулина 

аспарт, особенно в сравнении с  простым 
человеческим инсулином.

НовоРапид® 
в помпе обеспечивает улучшение 
метаболического контроля

* Адаптировано по [51].
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Клиническая эффективность

нотерапии у детей и подростков 
по сравнению с режимом множе-
ственных ежедневных инъекций 
изучена в двух группах пациен-
тов с СД 1 типа в возрасте 5–22 
лет (12,8 ± 5,4) и длительно-
стью заболевания 3–14 лет (6,2 
± 2,9), группы не различались 
по возрасту, длительности за-
болевания и исходному уровню 
гликированного гемоглобина 
HbA1c. Первая группа получала 
непрерывную помповую инсу-
линотерапию (нПии) (n = 31), 
вторая группа – множественные 
инъекции инсулина (Мин) (n = 
30). использовался аналог инсу-
лина ультракороткого действия 
 новоРапид®. в группе Mин в 
качестве базального инсули-
на применялся аналог гларгин 
перед сном. уровень HbA1c в 
группе Мин до начала терапии 
составлял 9,8 ± 2,0%, через 12, 24, 
36, 48 месяцев – 9,1 ± 1,8%, 8,9 ± 
2,6%, 9,2 ± 1,5%, 9,1 ± 1,6% соот-
ветственно. в группе нПии уро-
вень HbA1c до начала терапии 
составлял 9,9  ± 1,77%, через 12, 
24, 36, 48 месяцев – 8,9 ± 1,29% (p 
< 0,05), 9,2 ± 2,3%, 8,9 ± 1,94%, 8,9 
± 1,8% соответственно. Диабети-
ческий кетоацидоз имел место у 
двух пациентов в группе нПии 
вследствие окклюзии катетера и 
у двух пациентов в группе Mин 
вследствие вирусной инфекции.
Проведенные нерандомизиро-
ванные и рандомизированные 
исследования продемонстри-
ровали эффективность и безо-
пасность инсулина  новоРапид® 
при лечении СД 1 типа у детей 
и подростков как в качестве от-
личного прандиального регуля-
тора, вводимого после еды при 
базисно-болюсной терапии, так 
и при использовании в инсули-
новой помпе.

Интенсификация 
инсулинотерапии СД 2 
типа с помощью инсулина 
новоРапид®
неуклонное снижение функции 
бета-клеток является важным 
патогенетическим аспектом са-
харного диабета 2 типа, опреде-
ляющим необходимость инсули-
нотерапии.

Согласно современным рекомен-
дациям ADA, EASD, AACE/ACE, 
а также Российским клиническим 
рекомендациям по оптимизации 
и интенсификации инсулиноте-
рапии при СД 2 типа, в случае 
неэффективности изменения об-
раза жизни и монотерапии мет-
формином следующим этапом 
лечения может быть инсулино-
терапия. назначение базального 
инсулина в сочетании с метфор-
мином, двухфазного инсулиново-
го аналога либо назначение мно-
гократных инъекций в виде 
болюсной и базисно-болюсной 
терапии  – вопрос выбора вра-
ча и пациента. Основанием для 
выбора служит степень деком-
пенсации углеводного обмена, 
превалирование тех или иных 
вариантов нарушения гликеми-
ческого контроля (гиперглике-
мия преимущественно натощак, 
постпрандиальная гиперглике-
мия или оба варианта), образ 
жизни пациента, его способность 
и возможности выполнять реко-
мендации. При выборе режима 
инсулинотерапии также имеет 
значение собственный опыт вра-
ча по применению того или ино-
го инсулина или схемы терапии 
[20, 21]. истощение бета-клетки 
секретагогами происходит в те-
чение относительно короткого 

периода времени, исчисляемого 
несколькими годами, что опреде-
ляет необходимость назначения 
инсулинотерапии. как показа-
ло 3-летнее исследование «4Т», 
старт инсулинотерапии при не-
эффективности таблетирован-
ных препаратов может осущест-

вляться привычным назначением 
базального или двухфазного ин-
сулиновых аналогов или пран-
диальной регуляцией гликемии 
с использованием ультракорот-
кого аналога  новоРапид® [22]. 
все три варианта старта инсули-
нотерапии эффективны с точки 
зрения снижения уровня глики-
рованного гемоглобина. Однако в 
группе пациентов, применявших 
трехинъекционный прандиаль-

Схема титрации инсулина НовоРапид®*

титрация каждые 3 дня до целевых значений гликемии
коррекция дозы инсулина новоРапид® по среднему уровню гликемии перед едой 
за 3 предшествующих дня 
Для коррекции гликемии натощак следует изменить вечернюю дозу базального инсулина

Гликемия перед приемом пищи изменение дозы в предшествующую инъекцию
Болюсная доза > 5 Ед Болюсная доза < 5 Ед

< 4,0 -2 -1
4,0–6,0 0 0

> 6,0 +2 +1

* Адаптировано по [50].

Добавление к базальному инсулину 
прандиального инсулинового аналога 
НовоРапид® позволяет улучшить 
контроль гликемии, дополнительно 
снижая уровень HbA1c на 0,5–1,2% [22, 24, 
25], и позволяет достичь компенсации 
углеводного обмена (HbA1c ≤ 7%) более 
чем у 60% пациентов [22].

Цель: гликемия натощак/перед 
едой – 4,0–6,0 ммоль/л; гликемия 
через 2 часа после еды < 7,7 ммоль/л
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ный режим терапии инсулином 
 новоРапид®, снижение уровня 
нbА1с было наиболее значимым 
и достигло 1,4%. необходимо 
также отметить, что именно в 
данной группе у наибольшего 
числа пациентов удалось достичь 
целевого параметра нbА1с ниже 
7%. Единственным недостатком 
данного варианта старта инсу-
линотерапии было несколько 
большее увеличение массы тела 
в сравнении с традиционными 
подходами, что ограничивает 
данный старт инсулинотерапии 
у пациентов с выраженной из-
быточной массой тела. через год 
после начала исследования ста-
ло очевидным, что дальнейшее 

улучшение контроля диабета 
возможно только при интенси-
фикации режима инсулинотера-
пии, что и было сделано во всех 
трех группах. При добавлении 
базального инсулинового ана-
лога в качестве интенсификации 
инсулинотерапии было получено 
дополнительное снижение HbA1c 
на 0,4%. число больных, достиг-
ших целевого уровня HbA1c ме-
нее 7%, было больше, чем в двух 
других группах, при минималь-
ном числе гипогликемий.
Сторонники старта инсулино-
терапии при СД 2 типа с введе-
ния ультракороткого аналога пе-
ред максимальным либо каждым 

приемом пищи считают: в срав-
нении с базальной инсулиноте-
рапией данный подход имеет ряд 
преимуществ:
 ■ более выраженное снижение 

постпрандиальной гликемии;
 ■ эффективное подавление глю-

конеогенеза в печени и, как 
следствие, уменьшение дозы 
препарата;

 ■ снижение риска гипогликемий 
вследствие возможности пост-
прандиального введения;

 ■ снижение инсулинорезистент-
ности, подавление окислитель-
ного стресса и защита бета-
клетки от апоптоза;

 ■ улучшение сосудистой функ-
ции и снижение риска макро-
сосудистых осложнений [23].

Данная схема старта инсулиноте-
рапии не столь широко распро-
странена в России, однако пред-
ставляется целесообразным об-
судить ее применение у паци-
ентов с высоким уровнем пост-
прандиальной гликемии при от-
носительно хорошей гликемии 
натощак на фоне приема метфор-
мина, а также у пациентов с ак-
тивным образом жизни и нерегу-
лярным питанием. 
в настоящее время наибольшей 
популярностью пользуется ва-
риант интенсификации инсу-
линотерапии путем добавления 
прандиального инсулина к ба-
зальному. Эффективность этой 
схемы подтверждена многочис-
ленными исследованиями и кли-
ническим опытом эндокриноло-
гов. Добавление к базальному 
инсулину прандиального инсу-
линового аналога новоРапид® 
позволяет улучшить контроль 
гликемии, дополнительно сни-
жая уровень HbA1c на 0,5–1,2% 
[22, 24, 25], и позволяет достичь 
компенсации углеводного обме-
на (HbA1c ≤ 7%) более чем у 60% 
пациентов [22].
При этом в исследовании «4Т» 
был отмечен минимальный риск 
тяжелых и легких гипогликемий. 
Этот показатель составил 1,7 эпи-
зода/пациента в год. в ряде евро-
пейских стран, а также США про-
веден фармакоэкономический 
анализ эффективности инсули-
на аспарт в базисно-болюсном 

режиме на основании данных 
исследования PREDICTIVETM. 
Анализ показал увеличение 
ожидаемой продолжительности 
качественной жизни и уменьше-
ние случаев осложнений сахар-
ного диабета при использовании 
инсулина аспарт в сравнении с 
человеческим инсулином. как 
следствие – снижаются затраты 
на лечение пациентов [26]. 

Использование инсулина 
новоРапид® у пожилых 
пациентов
Около 6% взрослого населения 
планеты страдают СД 2 типа, 
средний возраст больных СД 
2 типа в России составляет 61 
год. в связи с увеличением про-
должительности жизни число 
людей пожилого возраста с этим 
заболеванием становится все 
больше, особенно в развитых 
странах мира.
клиническая симптоматика СД 
у пожилых людей настолько не-
типична, что длительное время 
заболевание остается нераспо-
знанным. Течение заболевания 
усугубляется психологическими 
и когнитивными нарушениями, 
а также сопутствующими заболе-
ваниями, необходимостью прие-
ма многочисленных препаратов.
Лечение пожилых людей с СД 
2 типа имеет существенные от-
личия от классических подходов, 
применяемых в более молодом 
возрасте. Связано это, главным 
образом, с высоким риском раз-
вития макрососудистых ослож-
нений. При выборе вида и целей 
лечения учитывается соотно-
шение преимущества/риск. При 
этом оценивается риск развития 
гипогликемий, сопутствующая 
патология, возможность само-
стоятельного выполнения реко-
мендаций и ожидаемая продол-
жительность жизни.
При длительном течении СД и 
истощении функции бета-клетки 
только изменение образа жизни, 
соблюдение диеты и прием та-
блетированных сахароснижаю-
щих препаратов не позволяют 
достичь желаемого гликемиче-
ского контроля, который у по-
жилых людей может быть менее 

Инсулинотерапия

Быстрое начало и ультракороткое 
действие инсулинового аналога 

НовоРапид® позволяет вводить его 
не только традиционно перед едой, 

но и во время еды или непосредственно 
после еды, что повышает 

комплаентность пациентов 
и исключает развитие гипогликемии 

вследствие превышения дозы 
относительно съеденных углеводов. Как 

следствие – минимальное увеличение 
веса и высокая удовлетворенность 
пациентов проводимым лечением.
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Время контроля Гликемия, ммоль/л

капиллярная плазма цельная капиллярная 
кровь

натощак 3,8–5,5 3,3–5,2

Перед едой 4,4–6,4 4,0–5,8

через 1 час после еды 6,1–7,5 5,5–6,7

3:00–6:00 4,4–6,1 4,0–5,5

Таблица 3. Целевые показатели гликемии для больных СД 
при планировании и в течение всего периода беременности

жестким, чем рекомендуемый 
различными руководствами для 
популяции в целом, и составлять 
по уровню HbA1c до 7,5% [27]. 
выбор инсулинотерапии у по-
жилых пациентов определяется 
не только способностью снижать 
уровень гликемии, но и мини-
мизацией риска гипогликемий, 
представляющих особую опас-
ность для данной категории па-
циентов.
Особый интерес в связи с этим 
вызывает инсулиновый аналог 
 новоРапид®, быстрое начало и 
ультракороткое действие кото-
рого позволяет вводить его не 
только традиционно перед едой, 
но и во время еды или непосред-
ственно после еды, что повыша-
ет комплаентность пациентов 
и исключает развитие гипогли-
кемии вследствие превышения 
дозы относительно съеденных 
углеводов. как следствие  – ми-
нимальное увеличение веса и 
высокая удовлетворенность па-
циентов проводимым лечением 
[28]. 
При проведении двойного сле-
пого плацебоконтролируемого 
перекрестного исследования 
с участием 19 пациентов с СД 
2 типа в возрасте 70 лет с приме-
нением эугликемического клэмпа 
с инсулином  новоРапид® и чело-
веческим инсулином короткого 
действия в дозе 0,3 Ед/кг были 
показаны фармакокинетические 
и фармакодинамические преи-
мущества инсулина  новоРапид®. 
Данное исследование подтвер-
дило более быстрое начало и 
меньшую продолжительность 
действия инсулина  новоРапид® 
в сравнении с чи короткого дей-
ствия у пожилых пациентов. По-
лученные результаты подтверж-
дают возможность введения 
инсулина новоРапид® непосред-
ственно после еды у пожилых па-
циентов [29]. 
Основываясь на результатах 
клинических исследований, под-
тверждающих высокую эффек-
тивность и безопасность инсули-
на  новоРапид® у пожилых людей, 
в 2007 г. препарат был одобрен в 
Европе для лечения этой катего-
рии больных с СД 2 типа [30]. 

Применение инсулина 
новоРапид® во время 
беременности
По данным американских иссле-
дователей, около 4% всех случаев 
беременности в США осложня-
ются нарушениями углеводного 
обмена. из них у 12% женщин 
диабет диагностируется еще до 
беременности, а у 88% заболева-
ние возникает непосредственно 
на фоне беременности.
Беременность, протекающая на 
фоне СД любого типа, ассоцииру-
ется с высоким риском развития 
различных осложнений как для 
самой беременной (самопроиз-
вольный аборт, гестоз, артериаль-
ная гипертензия, пиелонефрит, 
многоводие, преждевременные 
роды, аномалии родовой дея-
тельности, родовой травматизм, 
послеродовые осложнения, про-
грессирование поздних осложне-
ний СД) [31, 32, 33, 34, 35], так и 
для плода (эмбрио- и фетопатия, 
проявляющиеся врожденными 
пороками развития; хроническая 
гипоксия с последующими нару-
шениями функции цнС; макро-
сомия; гипогликемия новорож-
денных; гибель плода) [33, 36, 37, 
38], причиной которых является 
гипергликемия у матери. 
во избежание всех вышеперечис-
ленных опасных, а иногда несо-
вместимых с жизнью осложне-
ний необходимо поддерживать 
идеальный гликемический кон-
троль в течение всей беременно-
сти, а также до зачатия, посколь-
ку врожденные пороки развития 
формируются в процессе органо-
генеза, то есть до 8-й недели бе-
ременности. 

целью лечения беременных с СД 
является достижение и поддер-
жание уровня гликемии, соот-
ветствующего показателям при 
физиологической беременности 
(табл. 3), обеспечение акетону-
рии и отсутствия симптоматиче-
ской гипогликемии [39–41]. 
в идеале рекомендуется достичь 
и поддерживать уровень HbA1c < 
6,5% (или < 7,0%, если женщина 
получает инсулинотерапию), при 
условии безопасного достижения 
такого контроля (IDF рекоменду-
ет уровень HbA1c < 6,0%) [39, 41].
Достижение компенсации СД до 
зачатия и на протяжении всей бе-
ременности резко снижает опас-

ность любых неблагоприятных 
последствий этого заболевания 
как для матери, так и для плода, 
а большинству женщин позволя-
ет их вообще избежать [41]. 
Для достижения при беременно-
сти стабильной целевой глике-
мии в течение всех суток необ-

Клиническая эффективность

Инсулин НовоРапид® является первым 
аналогом инсулина ультракороткого 
действия, официально рекомендованным 
к применению у беременных женщин 
с гестационным и сахарным диабетом 
(в 2006 г. – в Европе, в 2007 г. – в США, 
в марте 2008 г. – в России), безопасность 
и эффективность которого подтверждена 
результатами рандомизированного 
клинического исследования.
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Рис. 6. Частота тяжелых эпизодов гипогликемии на фоне терапии 
инсулином НовоРапид® у беременных женщин в сравнении 
с человеческим инсулином короткого действия
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ходимо постоянно поддерживать 
такой уровень инсулинемии, ко-
торый сможет обеспечить близ-
кую к норме базальную, пре- и 
постпрандиальную гликемию. 
Однако во время беременности 
это не так-то просто. 
важнейшим препятствием к до-
стижению целевой гликемии во 
время беременности является 
кардинально отличный от физио-
логического путь поступления эк-
зогенного инсулина в организм. 
При инъекционном введении че-
ловеческого короткодействующе-
го инсулина невозможно обеспе-
чить необходимую инсулинемию 
в печени для полноценной утили-
зации принятых с пищей углево-
дов. Следовательно, каждый при-
ем пищи, особенно углеводистой, 
сопровождается более или ме-
нее выраженной постпрандиаль-
ной гипергликемией, подъем ко-
торой зависит от количества при-
нятых углеводов и их гликемиче-
ского индекса. Дальнейшая ути-
лизация постпрандиальной глю-
козы происходит в перифериче-
ских тканях, а в печени не образу-
ется должное количество глико-
гена, что в дальнейшем является 
причиной спонтанных гипоглике-
мий, хронического глюконеогене-
за и кетогенеза.
Другими причинами, затрудняю-
щими достижение стабильной 
целевой гликемии, является не-
соответствие физиологическому 
ритму времени начала, пика и 
окончания действия инсулино-
вых препаратов, а также межин-
дивидуальная вариабельность и 
интравариабельность действия 
введенного инсулина, обуслов-
ленная различным временем его 
абсорбции из мест инъекций. 
именно последнее обстоятель-
ство нередко является причиной 
непрогнозируемых гипоглике-
мий, которые опасны не только 
для матери, но и для ребенка, 
так как могут вызвать внутри-
утробную задержку развития 
плода. А частые, даже самые лег-
кие, гипогликемии сопровожда-
ются рикошетной длительной 
гипергликемией и являются при-
чиной развития многоводия, от-
ечного синдрома и макросомии 

Инсулинотерапия
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Рис. 7. Влияние терапии инсулином НовоРапид® на исходы беременности по  сравнению 
с человеческим инсулином короткого действия
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плода. Это значит, что одним из 
условий успешного исхода бе-
ременности при СД является 
подбор оптимальной инсулино-
терапии, сводящей к минимуму 
постпрандиальный прирост гли-
кемии, вариабельность гликемии 
в течение суток, а также риск 
развития не только тяжелых, но 
и легких гипогликемий. 
Особенности моторики ЖкТ во 
время беременности усугубля-
ют несовершенство фармакоки-
нетики и фармакодинамики пре-
прандиальных препаратов чело-
веческого инсулина и еще боль-
ше затрудняют достижение целе-
вой гликемии после приема пищи. 
Так, пик действия человеческого 
короткого инсулина (чки) обыч-
но наступает через 2–3 часа по-
сле его введения, тогда как у бере-
менных самая высокая постпран-
диальная гликемия регистриру-
ется уже через 70–90 минут по-
сле приема пищи [42, 43]. введе-
ние больших доз чки перед едой 
может привести к резкому сни-
жению гликемии через 3–4 ча-
са после приема пищи. Следова-
тельно, во избежание гипоглике-
мии в эти часы требуется допол-
нительный прием пищи, который 
может спровоцировать гипергли-
кемию перед следующим прие-
мом пищи, а также способство-
вать нежелательной прибавке в 
весе. кроме того, чки необходи-
мо вводить за 20–30 минут, а во II 
и III триместрах – за 40–60 минут 
до приема пищи, что создает до-
полнительные неудобства для бе-
ременной и снижает качество ее 
жизни. несовершенство фарма-
кокинетики и фармакодинамики 
практически всех современных 
человеческих инсулиновых пре-
паратов, особенно проявляющее-
ся во время беременности, явля-
ется объективной причиной зна-
чительной вариабельности глике-
мии. в настоящее время именно 
вариабельность гликемии, а осо-
бенно постпрандиальной, счита-
ется основной причиной разви-
тия макросомии плода и связан-
ных с ней осложнений [44]. 
учитывая вышеизложенное, оче-
видно, что использование во вре-
мя беременности аналогов инсу-

лина ультракороткого действия 
имеет неоспоримые преимуще-
ства перед чки.
инсулин новоРапид® является 
первым аналогом инсулина уль-
тракороткого действия, офици-
ально рекомендованным к при-
менению у беременных женщин 
с гестационным и сахарным 
диабетом (в 2006 г. – в Европе, в 
2007 г. – в США, в марте 2008 г. – в 
России). Безопасность и эффек-
тивность инсулина  новоРапид® 
подтверждена результатами 
многоцентрового (63 центра, 18 
стран мира, в том числе Россия) 
рандомизированного контроли-
руемого клинического исследо-
вания с участием 322 беремен-
ных женщин с СД 1 типа [45, 46]. 
Прежде всего, результаты иссле-
дования доказали, что сахаро-
снижающая эффективность ин-
сулина  новоРапид® аналогична 
чки (рис. 4). При этом около 
80% женщин, получавших тера-

пию инсулином  новоРапид®, до-
стигли целевого уровня HbA1c < 
6,5% [45].
в отличие от чки, инсулин 
 новоРапид® можно вводить не-
посредственно перед приемом 
пищи, а при необходимости 
(ранний токсикоз беременных) – 
и после еды. Максимальное дей-
ствие инсулина  новоРапид® при-
ходится именно на пик пост-
прандиальной гипергликемии 
при беременности (70–90 минут 
от начала приема пищи), что, 
безусловно, эффективнее снижа-
ет постпрандиальную гликемию 
(рис. 5), прогностическое вли-
яние которой на риск развития 
нежелательных исходов у плода 
более выражено, чем гиперглике-
мии натощак.
Меньшая продолжительность 
действия инсулина  новоРапид® 
позволяет снизить риск гипо-
гликемии через 3–4 часа после 
приема пищи, а также риск ноч-
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Рис. 9. Динамика постпрандиальной гликемии на фоне терапии 
инсулином НовоРапид® при гестационном сахарном диабете 
в  сравнении с человеческим инсулином короткого действия

* чки – человеческий инсулин короткого действия.
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ных гипогликемий, особенно в I 
триместре беременности, когда 
из-за снижения глюконеогенеза 
сокращается потребность в ин-
сулине. Так, риск тяжелых гипо-
гликемий у беременных женщин, 
получавших терапию инсулином 
 новоРапид®, был на 28%, а риск 
тяжелых ночных гипогликемий – 

на 52% меньше, чем при терапии 
чки (рис. 6).
Данное сравнительное клини-
ческое исследование безопасно-
сти и эффективности инсулина 
новоРапид® и чки при лечении 
беременных женщин с СД 1 типа 
не выявило никакого неблаго-
приятного воздействия инсули-

на  новоРапид® на течение бере-
менности (рис. 7) или здоровье 
плода и новорожденного (рис. 8).
Та к ,  т е р а п и я  и н с у л и н о м 
  новоРапид® привела к значимо-
му увеличению числа живорож-
денных по сравнению с человече-
ским инсулином [46, 47].
Дополнительное клиническое 
исследование 27 пациенток с ге-
стационным сахарным диабетом, 
получавших инсулин  новоРапид® 
(14 женщин) или чки (13 жен-
щин), свидетельствует о сопоста-
вимой безопасности и большей 
эффективности этого чки для 
коррекции постпрандиальной 
гликемии (рис. 9) [48].
Таким образом, применение ана-
лога инсулина ультракороткого 
действия  новоРапид® для ле-
чения нарушений углеводного 
обмена во время беременности 
по эффективности достижения 
гликемического контроля явля-
ется достойной альтернативой 
терапии человеческим инсули-
ном короткого действия (как в 
составе базисно-болюсной те-
рапии, так и в помповой тера-
пии). При этом аналог инсулина 
 новоРапид® имеет некоторые 
преимущества в отношении 
улучшения простпрандиально-
го контроля гликемии, а также 
улучшенный профиль безопас-
ности по сравнению с человече-
ским инсулином. А использова-
ние инсулина  новоРапид® в виде 
продленной подкожной инфу-
зии инсулина является в прямом 
смысле «золотым стандартом» 
коррекции углеводного обмена 
у беременных с СД [49].
За 10 лет применения инсули-
новый аналог ультракороткого 
действия новоРапид® зареко-
мендовал себя как эффективный 
и безопасный препарат, что под-
тверждено многочисленными 
рандомизированными и неран-
домизированными клинически-
ми исследованиями. инсулин 
 новоРапид® может применяться 
в разных возрастных группах на 
любом этапе жизни больного с 
сахарным диабетом 1 и 2 типов, 
обеспечивая максимальный кон-
троль, не увеличивая риск разви-
тия побочных явлений. 

Инсулинотерапия

Рис. 8. Влияние терапии инсулином НовоРапид® во время 
беременности на характеристики новорожденных в сравнении
с человеческим инсулином короткого действия
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Инсулинотерапия является единственным методом лечения 
больных сахарным диабетом 1 типа. Почти четверть 

пациентов с сахарным диабетом 2 типа в России получают 
инсулинотерапию. Оптимального лечения этих пациентов 

можно добиться только в случае соблюдения правил выполнения 
инъекций, подбора игл, их оптимальной длины. На основании 

данных новых исследований авторы разбирают технику 
проведения подкожных инъекций и рассказывают, как уменьшить 

количество ошибок при введении инсулина и соответственно 
снизить частоту гипогликемических реакций.

Симптомы сахарного диа-
бета были описаны бо-
лее дву х тысячелетий 

назад. Так, еще Гиппократ об-
ращал внимание на сладкую 
мочу у молодых людей, резко 
худеющих, много пьющих, вы-
деляющих жидкость и быстро 
погибающих по непонятным 
причинам. на протяжении мно-
гих столетий врачи только кон-
статировали наличие данного 
заболевания, но помочь больно-
му не могли. в 1921 г. канадские 
врачи Фредерик Грант Бантинг 
(Frederick Grant Banting) и чарльз 
Герберт Бест (Charles Herbert Best) 
первыми получили экстракт из 
поджелудочной железы собак, ко-
торый устранил гипергликемию и 
глюкозурию у больных сахарным 
диабетом. через год были при-
готовлены первые коммерческие 
препараты инсулина из очищен-
ного экстракта поджелудочной 
железы, а в 1923 г. за открытие 

инсулина Бантингу и Бесту была 
вручена нобелевская премия. Для 
введения инсулина понадобились 
специальные шприцы, позволяв-
шие четко дозировать препарат 
и обеспечивавшие его введение в 
подкожно-жировую клетчатку.
в 1924 г. компания «Бектон Ди-
кинсон» выпускает первый в ми-
ре шприц для введения инсулина. 
Сегодня применяются несколько 
способов введения инсулина: 
с использованием одноразовых 
шприцев, шприц-ручек (в 1985 г. 
была разработана многоразо-
вая шприц-ручка для инсулина, 
в 1989  г. – одноразовая предва-
рительно заполненная шприц-
ручка) и инсулиновых дозаторов 
(помп).
Единственным патогномонич-
ным препаратом для лечения 
сахарного диабета (СД) 1 типа 
является постоянная замести-
тельная инсулинотерапия, так 
как ведущий механизм развития 

СД 1 типа – это аутоиммунное по-
ражение бета-клеток с последую-
щей их деструкцией и развитием 
абсолютного дефицита инсулина. 
Длительное время в лечении СД 
2 типа в основном применялись 
таблетированные сахароснижаю-
щие препараты. Это обстоятель-
ство объясняется патогенезом 
формирования СД 2 типа: сни-
жением чувствительности пери-
ферических инсулинзависимых 
тканей к действию инсулина или 
инсулинорезистентностью (иР) 
и недостаточной (неадекватной) 
секрецией инсулина. в послед-
ние годы доказано, что иР чаще 
всего является генетически де-
терминированным процессом, 
который усугубляется по мере 
прогрессирования ожирения. 
Постепенно развивается неспо-
собность инсулярного аппарата 
поджелудочной железы к адек-
ватной продукции инсулина для 
преодоления иР. По данным 
лабораторных исследований, у 
таких пациентов формируется 
сначала недостаточность, а поз-
же – отсутствие 1-й фазы секре-
ции инсулина, физиологическая 
роль которой состоит в регуля-
ции посталиментарной гликемии 
и тем самым – в предотвращении 
гипергликемических пиков. Фор-
мируется так называемый пороч-
ный круг: снижение чувствитель-
ности периферических тканей к 
инсулину, с одной стороны, сти-
мулирует его секрецию, а с дру-
гой стороны, за счет нарастания 
постпрандиальной гиперглике-
мии появляется феномен глю-
козотоксичности, приводящий 

Д. м. н., проф. А.М. МкРТуМян, к. м. н. А.н. ОРАнСкАя

МГМСУ,
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к апоптозу бета-клеток и сни-
жению их секреторных возмож-
ностей. Показано, что при уста-
новлении СД 2 типа в среднем 
секреция инсулина снижается 
на 50%, продолжая снижаться на 
4–6% ежегодно [1]. Гиперинсули-
низм, направленный на преодо-
ление гипергликемии, приводит 
к повышению аппетита, следова-
тельно, к нарастанию массы тела, 
что усугубляет иР и повышает 
потребность в секреции инсули-
на. в последнее время все чаще 
для достижения компенсации 
углеводного обмена, уменьшения 
осложнений сахарного диабета в 
лечении пациентов с СД 2 типа 
применяют инсулинотерапию. 
Данный вид терапии при СД 
2 типа в США составляет при-
близительно 40%. в России еще 5 
лет назад только 10% пациентов с 
СД 2 типа находились на инсули-
нотерапии, а в настоящее время 
уже более 20%.
Еще в 1902 г. Эрнест Генри Стар-
линг (Ernest Henry Starling) описал 
эффект секретина. Значительно 
позже, в 1932 г., для обозначения 
гормональной активности кишеч-
ника, которая приводит к повы-
шению секреции инсулина, стали 
использовать термин «инкретин». 
у пациентов СД 2 типа выявляет-
ся недостаток инкретинов, и, как 
следствие, увеличивается пост-
прандиальная гликемия. именно 
поэтому сегодня применяют пре-
параты – агонисты глюкагонопо-
добного пептида-1 (ГПП-1), кото-
рые так же как и инсулин вводят 
подкожно с использованием 
шприц-ручек.
Следует помнить, что сахарный 
диабет относится к числу наи-
более распространенных забо-
леваний, приводящих к ранней 
инвалидизации и высокой смерт-
ности. По данным Международ-
ной федерации диабета (IDF) [2], 
в настоящее время в мире насчи-
тывается 285 млн больных СД в 
возрасте 20–79 лет, из которых 
85–95% составляют пациенты с 
СД 2 типа. Предполагается, что к 
2030 г. общее число больных СД 
увеличится до 438 млн человек. 
Таким образом, СД будет стра-
дать каждый 19-й человек на Зем-

ле. в Российской Федерации чис-
ленность больных СД составляет 
около 9 млн, и только за послед-
ние 10 лет она возросла в 2 раза 
[3]. Так, по данным Российского 
регистра, сахарным диабетом 
страдают около 3 млн 200 тысяч 
человек [4]. По прогнозам вОЗ, 
к 2030 г. в России будет 13,8 млн 
больных СД, однако, по нашим 
оценкам, уже сейчас число боль-
ных СД в стране приближается 
к этому показателю [5]. учиты-
вая, что каждый третий пациент 
с СД использует инъекционные 
препараты, становится понятно, 
насколько актуальна проблема 
правильного подбора игл, места 
введения, техники инъекции.

использование парентерального 
пути введения препаратов пред-
полагает выполнение четких и 
последовательных действий, на-
правленных на соблюдение пра-
вил выполнения инъекций, под-
бора игл, оптимальной длины. 
От этого зависит как фармакоди-
намика, так и фармакокинетика, 
что является решающим факто-
ром для оптимального лечения  
пациентов с СД [6]. Данная ста-
тья посвящена новым исследо-
ваниям в этой области. впервые 
результаты длительных иссле-
дований по технике проведения 
инъекций были представлены 
[7], а затем и опубликованы в 
2002 г. [8].

история медицины насчитывает не одно тысячелетие. наиболее ранними из 
дошедших до нас источников являются несколько фрагментов медицинских 
текстов Алкмеона кротонского (VI в. до н. э.). Первые тексты посвящены опи-
саниям клинической картины различных состояний и веществам, которыми 
потчевали пациентов. Лишь в 1647 г. французский ученый Блез Паскаль (Blaise 
Pascal) изобрел шприц, однако данное открытие долгое время оставалось не-
оцененным в медицинском мире. в 1843 г. шотландский врач Александр вуд 
(Аlехаnder F. Wood), изучавший возможности расширения применения мор-
фина для анестезии, впервые использовал шприц, мало отличавшийся от того, 
который придумал Паскаль. в 1845 г. ирландский врач Фрэнсис Ринд (Francis 
Rynd) изобрел полую иглу и опубликовал концепцию местного применения ле-
карственных препаратов, вводимых в область периферических нервов с целью 
купирования боли. Практически одновременно с Риндом и независимо от него 
француз Шарль Габриэль Праваз (Charle-Gabrial Pravaz) изобрел приспособле-
ние для парентерального введения препаратов. Шприц Праваза состоял из кау-
чукового цилиндра, внутри которого размещался поршень из асбеста и кожи, 
с одной стороны цилиндра наружу выводился металлический штырь, с другой  
крепилась полая игла. Шприц использовался в основном в хирургии. Спустя 
40 лет (1894) француз Фурнье (Fournier) сконструировал шприц из стекла, кото-
рый начала выпускать крупная промышленная компания «Луер». Так появились 
многоразовые стеклянные шприцы разного объема – от 2 мл до 100 мл. Для по-
явления одноразового шприца из пластмассы понадобилось еще более полувека. 
в 1956 г. новозеландский фармацевт колин Мёрдок (Colin Murdoch) изобрел и 
запатентовал одноразовый пластиковый шприц.
несмотря на то что большинство терминов в медицинском языке происходит 
из латинского, греческого и арабского языков, шприц – от немецкого spritzen 
(«брызгать»). Это медицинский инструмент, предназначенный для инъекций, 
диагностических пункций, отсасывания патологического содержимого из по-
лостей, забора биологических жидкостей и введения лекарственных средств. 
Для разных медицинских задач используются разные виды шприцев и игл, от-
личается и техника проведения манипуляции.

Справка

Врачебный практикум
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ем Тк на менее 0,2 мм. Раса и тип 
диабета имеют незначительный 
эффект на значения Тк.
Толщина ПЖк колебалась не-
значительно – в зависимости 
от места: бедро – 10,35 мм (ми-
нимальное значение), плечо – 
10,77 мм, живот – 13,92 мм, яго-
дицы – 15,45 мм (максимальное 
значение). Толщина подкожно-
жировой клетчатки женщин на 
5,1 мм больше, чем у мужчин. 
увеличение иМТ на 10 кг/м2 
приводило к утолщению ПЖк 
на 4 мм. выявлено влияние типа 
СД на ПЖк у пациентов. Так, для 
СД 2 типа характерно увеличение 
ПЖк на 5 мм в области живота 
и снижение на 2,3 мм в области 
ягодиц, по сравнению с паци-
ентами с СД 1 типа. Это может 
быть обусловлено абдоминаль-
ным типом ожирения на фоне 
инсулинорезистентности при 
СД 1 типа. возрастных отличий 
по параметру толщины ПЖк не 
обнаружено.
выявленные отличия необходи-
мо учитывать при выборе дли-
ны иглы. Первые иглы для под-
кожных инъекций были длиной 
16 мм, что часто приводило к 
введению препарата в мышцу 
и изменяло его характеристики 
(фармакодинамику/фармакоки-
нетику). Создание более корот-
ких игл (12,7 мм) уменьшило 
частоту гипогликемических со-
стояний у взрослых с ожирени-
ем, но сохранило высокий риск 
таких состояний у пациентов с 
дефицитом массы и у детей [11, 
12]. Приблизительно такие же 
результаты получены при при-
менении игл длиной 8 мм [13]. 
частое развитие гипогликемиче-
ских реакций послужило пово-
дом для создания более коротких 
игл – длиной 5 и 4 мм. напомним, 
что у взрослых пациентов толщи-
на кожи варьирует на различных 
участках тела, но не бывает более 
3 мм. Это позволяет практически 
исключить проведение внутри-
кожной вместо подкожной инъ-
екции при введении препарата 
под углом 90°. Однако инъекция 
на глубину 6 мм делается на 
уровне мышечной фасции, а на 
глубину 8 мм производится в мы-

Гибни (Michael A. Gibney) и со-
авт. [9]. Проведя многомерный 
анализ, они выявили, что суще-
ственное влияние на Тк оказы-
вают место инъекции (р < 0,001), 
пол пациента (р < 0,001), иМТ 
(р < 0,001), тип диабета, прием 
инсулина (р = 0,008), раса/наци-
ональность (р = 0,009). Данные 
анализа показали, что возраст 
взрослых реципиентов не имел 
статистической важности (р = 
0,369) – в отличие от детей, у ко-
торых отмечается увеличение Тк 
по мере взросления [10]. Среднее 
значение Тк различается в зави-
симости от места. Так, в области 
плеч толщина кожи составляет 
2,2 мм, в области бедер – 1,9 мм, 
в районе живота – 2,2 мм и в об-
ласти ягодиц – 2,4 мм. Соответ-
ственно наиболее тонкая кожа 
расположена в области бедер, 
наиболее толстая – в области яго-
диц, различие составляет 0,57 мм; 
и ни в одной из областей средние 
показатели не превышали 3 мм. 
у мужчин кожа оказалась толще, 
чем у женщин, на 0,3 мм.
Показатель индекса массы те-
ла (иМТ) оказывает некоторое 
влияние на Тк. Пациенты с ожи-
рением имеют Тк больше, чем 
худощавые. изменение иМТ на 
10 кг/м2 коррелирует с изменени-

Прежде всего давайте разберем-
ся, что необходимо учитывать 
для правильного проведения 
подкожной инъекции или что 
включает понятие «тактика под-
кожной инъекции»? Существует 
всего четыре основных правила: 
выбор места введения, длины 
иглы, угла введения иглы и при-
поднимание кожной складки.
Места введения подкожных пре-
паратов были определены еще в 
прошлом столетии. чаще всего 
для подкожного введения ре-
комендуют использовать плечо 
(участок трехглавой мышцы), 
бедро (верхний переднебоковой 
участок), живот (область около 
пупка), ягодицы (верхний на-
ружный квадрант) (рис. 1).
Пациенты, страдающие сахар-
ным диабетом, – это хрониче-
ские больные, большинству из 
которых требуется проведение 
ежедневных инъекций, при СД 
1 типа необходимы многократ-
ные ежедневные инъекции. Обо-
значенные на рисунке 1 зоны 
определены для возможных са-
мостоятельных инъекций. име-
ются ли какие-либо различия в 
толщине кожи (Тк) и подкожно-
жировой клетчатки (ПЖк) меж-
ду этими местами? Ответ на этот 
вопрос попытались дать Майкл 

Инсулинотерапия

Рис. 1. Места введения инсулина
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к внутримышечной инъекции. 
не следует сжимать кожу слиш-
ком сильно, то есть до ее по-
бледнения или появления боли. 
необходимо избегать сдавления 
или смещения кожи во время 
инъекции для предотвращения 
внутримышечного введения пре-
парата. Собрать кожную складку 
на ногах или животе сравнитель-
но легко (за исключением очень 
толстых тугих животов), но го-
раздо сложнее это сделать в об-
ласти ягодиц (здесь редко воз-
никает в этом необходимость) 
и практически невозможно (для 
пациентов, выполняющих инъ-
екции самостоятельно) правиль-
но проделать эту манипуляцию 
на руках.
Если необходимо провести инъ-
екцию с использованием кожной 
складки, следует помнить следу-
ющую последовательность дей-
ствий: во-первых, сформируй-
те кожную складку; во-вторых, 
введите иглу под углом 45° или 
90°, медленно введите инсулин; 
в-третьих, не спешите выни-
мать иглу, задержите ее в коже 
на 10 секунд (при использовании 
шприц-ручки) и только после 
этого извлеките иглу из кожи; и 
последнее – расправьте кожную 
складку и безопасно отсоедините 
использованную иглу. вне зави-
симости от длины иглы необхо-
димо использовать разные места 
для введения препарата, чтобы 
избежать формирование зон ли-
подистрофий/липогипертрофий 
[24–26]. Существуют несколько 
схем  чередования зон, напри-
мер, область для инъекций разде-
ляется на четыре квадранта (или 
части, когда речь идет о бедрах 

шечную ткань. именно поэтому 
ряд исследователей указывают на 
необходимость соблюдения еще 
двух правил: правильного угла 
введения и формирования кож-
ной складки у ряда пациентов 
[13–15].
Тем не менее при использовании 
игл более 6 мм, особенно у детей 
и лиц с дефицитом массы тела, 
рекомендуется собирать кожную 
складку и выполнять инъекцию 
под углом 45° [16–18].
наиболее удобной по примене-
нию является следующая класси-
фикация игл по длине:
 ■ 4–5 мм – короткие иглы;
 ■ 6–8 мм – иглы средней длины;
 ■ 8 мм – длинные иглы.

Данная классификация позволя-
ет выбирать оптимальную техни-
ку введения для всех категорий 
пациентов, тем самым миними-
зируя риск внутримышечного 
введения инсулина (рис. 2, 3).
При назначении препаратов для 
подкожного введения пациентам 
с СД рекомендовано начинать те-
рапию с использования более ко-
ротких игл длиной 4 и 5 мм [17]. 
Они являются менее травматич-
ными, легче выполняется инъек-
ция (угол 90°), при аналогичном 
с более длинными иглами эффек-
те от введения препарата [15–16, 
19–21]. Многие врачи полагают, 
что применение более коротких 
игл невозможно для пациентов, 
страдающих ожирением. но в ря-
де исследований [22, 23] было по-
казано, что использование более 
коротких игл пациентами с ожи-
рением так же эффективно, как 
и использование более длинных 
игл. но если расстояние между 
поверхностью кожи и мышцами  
все же меньше длины используе-
мой иглы, необходимо правиль-
но сформировать кожную склад-
ку для проведения подкожной 
инъекции.
Правильную кожную складку со-
бирают при помощи большого 
и указательного пальцев (с воз-
можным добавлением среднего 
пальца) (рис. 4). Собирание кож-
ной складки при помощи всей 
руки сопровождается риском 
захвата мышцы вместе с подкож-
ными тканями и может привести 

Врачебный практикум

Рис. 2. Техника введения инсулина у взрослых 
в зависимости от длины иглы

Рис. 3. Техника введения инсулина у детей и подростков 
в зависимости от длины иглы

или ягодицах), при этом каждую 
неделю используется только один 
квадрант, а затем – следующий, с 
чередованием по часовой стрелке 
(рис. 5) [27].
кроме того, могут использо-
ваться различные ротационные 
решетки для передней брюшной 
стенки и верхней наружной по-
верхности бедра, которые по-
могают определить место сле-
дующей инъекции. При этом 
расстояние между инъекциями 
должно быть минимум 1 см друг 
от друга.
не только длина иглы важна 
для проведения качественной 

Рис. 4. Формирование кожной складки
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вание кончика иглы и травмиро-
вание тканей деформированным 
кончиком иглы, приводящие к 
развитию липодистрофий и воз-
никновению чувства боли во 
время инъекции. во избежание 
данных осложнений от инъек-
ций рекомендуется регулярная 
смена игл (после каждого укола!). 
Если оставлять накрученную на 
картридж иглу, то через нее мо-
гут происходить дополнительное 
выделение препарата, попада-
ние воздуха и других элементов 
внутрь шприц-ручки, что увели-
чивает риск развития инфекции 
в местах проведения инъекции.
качество и длина иглы играют 
немаловажную роль в надежной 
доставке действующего вещества 
в подкожное пространство – без 
обратного вытекания инсулина. 
важное требование к иглам – на-
личие универсальной резьбы, 
что обеспечивает совместимость 
игл со всеми шприц-ручками 
(рис. 7). 
Доказанная независимыми те-
стами совместимость обознача-
ется как ISO «TYPE A» EN ISO 
11608-2:2000 и указывает на то, 
что шприц-ручка и иглы «TYPE 
A» сочетаются между собой. ис-
пользование игл, несовместимых 
со шприц-ручкой, может стать 
причиной вытекания инсулина.
Более раннее начало инсулиноте-
рапии (при СД 2 типа), разработ-
ка и применение новых паренте-
ральных препаратов для лечения 
диабета обусловили необходи-
мость заново оценить особен-
ности проведения подкожной 
терапии. именно поэтому появи-
лись иглы более короткие и ме-
нее опасные. Модификация игл 
привела к уменьшению частоты 
ошибок при введении инсули-
на и, как следствие, к снижению 
частоты гипогликемических ре-
акций. учитывая высказыва-
ние Филиппа крайера (Philip E. 
Cryer): «Если бы не разрушитель-
ные последствия гипогликемии, 
лечение сахарного диабета было 
бы очень легким», можно с пол-
ной уверенностью сказать, что 
появление в нашем арсенале но-
вых игл облегчает лечение наших 
пациентов! 

Патентованное силиконовое по-
крытие наружной и внутренней 
поверхности иглы делает инъек-
цию менее болезненной.
но как бы ни была высокотехно-
логична игла, при повторном ис-
пользовании на ней происходят 
значимые изменения, что проде-
монстрировано на рисунке 6.
При повторном использовании 
прежде всего происходит кри-
сталлизация вводимого препара-
та, что может привести к закупор-
ке просвета иглы и/или поломке 
механизма шприц-ручки, таким 
образом изменив количество 
вводимого препарата, и вызвать 
ложную необходимость проведе-
ния коррекции проводимой тера-
пии. За счет деформации острия 
иглы и стирания силиконового 
покрытия происходят откалы-

инъекции. Современные иглы 
имеют несколько особенностей: 
у них увеличенный внутренний 
просвет (так называемая тон-
костенная технология, позво-
ляющая увеличить внутренний 
просвет иглы при сохранении 
стандартного внешнего диа-
метра), что позволяет умень-
шить силу давления на поршень 
шприц-ручки, увеличивая ско-
рость введения инсулина. Трой-
ная заточка острия иглы и уни-
кальная геометрия позволяют 
уменьшить  травматичность при 
проведении инъекции. Лазерная 
обработка хирургической стали 
обеспечивает гладкую и ровную 
поверхность иглы. Финальное 
электрополирование в гальвани-
ческих ваннах удаляет все мелкие 
фрагменты с поверхности иглы. 

Инсулинотерапия

Литература → 
С. 89

Рис. 5. Чередование квадрантов на животе и бедрах

Рис. 6. Игла под увеличением в 370 раз до и после инъекции

Рис. 7. Шприц-ручки
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Пероральная антидиабетическая терапия

? Зачем нужно было создавать 
Диабетон MB 60 мг?

– Диабетон Мв 60 мг появился 
в ответ на результаты исследова-
ния ADVANCE (Action in Diabetes 
and Vascular disease: preterAx 
and diamicroN modified-release 
Controlled Evaluation), которое 
подтвердило практическую необ-
ходимость дозы 120 мг в сутки в 
достижении компенсации сахар-
ного диабета 2 типа: 70% пациен-
тов получали Диабетон Мв 120 
мг/сут. Таким образом, вместо 4 
таблеток Диабетона MB 30 мг не-
обходимо всего 2 таблетки Диа-
бетона Мв 60 мг, то есть новый 
препарат вдвое сокращает число 
таблеток на прием в случае назна-
чения врачом максимальной до-
зы. При этом в начале лечения до-
статочно лишь 1 таблетки перед 
завтраком!

? Что же нового в Диабетоне 
МВ 60 мг?

– Диабетон Мв 60 мг – это со-
вершенно новая лекарственная 
форма. Фактически – первая в 
диабетологии делимая таблетка 
с модифицированным высвобож-
дением гликлазида. инновацион-
ный матрикс содержит гликлазид, 
находящийся внутри миллионов 
микрогранул, каждая из которых 
постепенно высвобождает пре-
парат. Таким образом, эффектив-
ная концентрация Диабетона Мв 
в плазме достигается при приеме 
даже половины таблетки.

В февральском выпуске нашего журнала («ЭФ. Эндокринология». 
2011. № 1. С. 12) опубликовано Информационное письмо 

Российской ассоциации эндокринологов (РАЭ), в котором 
сообщается о начале применения в российской клинической 

практике препарата Диабетон MB 60 мг (таблетки 
с модифицированным высвобождением). 

Напомним, что препарат сульфонилмочевины II поколения 
Диабетон MB 30 мг успешно применяется в мировой 

клинической практике с 2000, а в отечественной – с 2005 г. 
Признанная эффективность и безопасность Диабетона MB 
30 мг послужила основанием для его включения в Российские 

рекомендации и стандарты оказания помощи больным 
сахарным диабетом 2 типа, в региональные списки 

и программу дополнительного лекарственного 
обеспечения (ДЛО).

В январе 2011 г. компания «Сервье» объявляет о начале выпуска 
препарата Диабетон MB в новой лекарственной форме – 

таблетки с модифицированным высвобождением, содержащие 
60 мг активного вещества в одной таблетке. Эксперты 

РАЭ уверены: новый Диабетон MB 60 мг в одной таблетке 
позволит улучшить контроль диабета.

После публикации Информационного письма РАЭ в редакцию 
журнала поступили письма от  практикующих врачей.

Уважаемые читатели, на ваши вопросы отвечает известный 
ученый, блестящий врач-клиницист, д. м. н., профессор, 

заведующий кафедрой эндокринологии и диабетологии 
МГМСУ, научный редактор нашего журнала 

Ашот Мусаелович МКРТУМЯН.

интенсивный контроль 
гликемии,
или Зачем нужен новый 
Диабетон MB 60 мг?
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Врачебный практикум

? Вы говорите: «Двойная доза – 
двойная эффективность». на 

чем основано это утверждение?

– на практике средняя дозировка 
Диабетона Мв 30 мг составляет 
2  таблетки (60 мг), то есть боль-
шинство больных получают поло-
вину максимальной (120 мг) дозы 
Диабетона Мв. Принимать по 3–4 
таблетки сразу не очень удобно. 
Диабетон Мв 60 мг облегчает ре-
жим дозирования, и даже макси-
мальная доза 120 мг – это всего 
2 таблетки, а не 4, как раньше! 
Словом, Диабетон Мв 60 мг вдвое 
уменьшает число таблеток на один 
прием, облегчает режим титрова-
ния дозы, повышает привержен-
ность больных к лечению, что 
в  конечном итоге обеспечивает 
более высокую эффективность 
лечения и лучший контроль гли-
кемии у большего числа больных.

? у пациентов с высоким 
сердечно-сосудистым риском 

желательно снижать уровень 
HbA1c постепенно, у остальных 
предпочитаю более быстрое 
снижение уровня HbA1c. 
В этой связи как титровать дозу 
Диабетона MB 60 мг?

– в случае когда пациент нужда-
ется в более быстрой нормализа-
ции уровня гликемии, вы можете 
начать лечение сразу с 1 таблетки 
нового Диабетона Мв 60 мг и впо-
следствии перейти на 2 таблетки. 
Таким образом вы достигнете до-
зировки 120 мг – дозы, которая 
применялась у большинства паци-
ентов в исследовании ADVANCE и 
подтвердила полную безопасность 
в отношении гипогликемий.
Согласитесь, большинство ва-
ших пациентов – люди пожилого 
возраста с длительностью сахар-
ного диабета 2 типа более 5 лет, 
имеющие избыточную массу те-
ла, артериальную гипертензию, 
возможно, инфаркт или инсульт 
в анамнезе. именно такие паци-
енты являются участниками ис-
следования ADVANCE (проекта 
ADVANCE-ON, который продол-
жается в настоящее время), и 
именно у них терапия, основан-
ная на Диабетоне Мв, продемон-

крупномасштабное исследование ADVANCE 
с  участием российских центров

Высокая эффективность  – 
снижение уровня 
HbA1c < 6,5%

Безопасность 
в отношении 
гипогликемий
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Почечные осложнения *
Количество пациентов с почечными случаями
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впервые выявленная или 
тяжелая нефропатия

Интенсивная 
терапия 
(n = 5,571)

Предпочтение 
интенсивная 

терапия

Стандартная 
терапия 
(n = 5,569)
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стандартная 
терапия
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26,9% 30,0%   11% (от 5 до 17)†

23,7% 25,7%   9% (от 2 до 15)₤
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4,1% 5,2%   21% (от 7 до 34)***

† p ≤ 0,001; ₤ p = 0,02; *** p = 0,006
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Количество умерших пациентов

Вся смертность

Сердечно-сосудистая смертность

несердечно-сосудистая 
смертность

Интенсивная 
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(n = 5,571)

Предпочтение 
интенсивная 

терапия

Стандартная 
терапия 
(n = 5,569)

Предпочтение 
стандартная 
терапия

Относительный 
риск снижение 
(95% ДИ)

498 533   7% (от -6 до 17)

253 289   12% (от -4 до 26)

245 244   0% (от -20 до 16)
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стрировала постепенное и безо-
пасное снижение уровня HbA1c, 
существенное уменьшение риска 
развития основных осложнений 
диабета (нефропатии, сердечно-
сосудистой смертности).

? Можно ли переносить 
результаты исследований, 

выполненных для Диабетона МВ 
30 мг, на Диабетон МВ 60 мг?

– Если ответить коротко – да. 
в  проведенных исследованиях 
доказана полная биологическая 
и терапевтическая эквивалент-
ность 1 таблетки Диабетона Мв 
60 мг 2 таблеткам Диабетона Мв 
30 мг (1/2 таблетки Диабетона Мв 
60 мг равна 1 таблетке Диабетона 
Мв 30 мг). Диабетон Мв 60 мг обе-
спечивает воспроизведение всех 
известных вам свойств: высокую 

Снижение диабетической 
нефропатии на 21% 
(p = 0,001)

Тенденция к снижению 
сердечно-сосудистой 
смертности на 12% 
(p = 0,06)

*  Zoungas S., Chalmers J., Kengne A.P., Pillai A., Billot L., de Galan B., Marre M., Neal B., Harrap S., Poulter N., Patel A. 
Th e  effi  cacy of lowering glycated haemoglobin with a gliclazide modifi ed release-based intensive glucose lowering regimen 
in the ADVANCE trial // Diabetes Res. Clin. Pract. Vol. 89. 2010. № 2. P. 126–133.

крупномасштабное исследование 
ADVANCE с  участием российских центров

эффективность, бета-клеточную 
селективность, кардиопротектив-
ность, безопасность, защиту от 
осложнений. А в сочетании с та-
кими «плюсами» Диабетона Мв 60 
мг, как уменьшение числа таблеток 
на прием и более простой режим 
дозирования, в конечном счете 
достигается более высокая эффек-
тивность лечения и привержен-
ность больных терапии.

? как перевести пациента, 
который в настоящее время 

получает 1 таблетку Диабетона 
МВ 30 мг, на новую форму 
с дозировкой 60 мг?

– Схема перевода с Диабетона Мв 
30 мг проста:
 ■ 1 таб. Диабетона Мв 30 мг = 1/2 

таб. Диабетона Мв 60 мг;
 ■ 2 таб. Диабетона Мв 30 мг = 1 

таб. Диабетона Мв 60 мг;
 ■ 3 таб. Диабетона Мв 30 мг = 1 + 

1/2 таб. Диабетона Мв 60 мг;
 ■ 4 таб. Диабетона Мв 30 мг = 2 

таб. Диабетона Мв 60 мг.
Переведите ваших пациентов на 
Диабетон Мв 60 мг, и уже сегодня 
вы обеспечите более эффектив-
ный контроль диабета у большин-
ства из них.

? какова стартовая доза 
Диабетона МВ 60 мг 

у пациентов с недостаточным 
контролем гликемии на фоне 
приема метформина?

– как показывает практика, боль-
шинству больных сразу требуется 
достаточно высокая дозировка, 
так что в зависимости от профиля 
больного (уровень гликемии, сопут-
ствующая патология, комбинация с 
другими пероральными сахаросни-
жающими препаратами) вы можете 
начать терапию сразу с 1 таблетки 
Диабетона Мв 60 мг. Это позволит 
более быстро добиться контроля 
гликемии, не увеличивая риска ги-
погликемических реакций (как до-
казало исследование ADVANCE). 
Тем не менее в определенных ситуа-
циях – и это отмечено в инструкции 
по препарату – стартовая доза мо-
жет составлять и половину таблет-
ки Диабетона Мв 60 мг, в частности 
у лиц пожилого возраста. 

Пероральная антидиабетическая терапия
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МГМСУ, 
кафедра 

эндокринологии 
и диабетологии

В статье рассматриваются патогенез и клиника сахарного 
диабета (СД) 2 типа. Детально описывается действие 

препаратов сульфонилмочевины на механизмы патогенеза 
заболевания. На примере микронизированной формы 

глибенкламида (Манинил®) показано, что данная форма 
секретагога является «золотым стандартом» второй линии 

терапии СД 2 типа и его осложнений.

По данным Международной 
федерации диабета [1], в 
настоящее время в мире 

насчитывается 285 млн больных 
сахарным диабетом (СД) в возрас-
те 20–79 лет, из которых 85–95% 
составляют пациенты с СД 2 типа. 
Предполагается, что к 2030 г. общее 
число больных СД увеличится до 
438 млн человек. в Российской Фе-
дерации численность больных СД 
составляет около 9 млн, и только за 
последние 10 лет она возросла в 2 
раза [2]. Анализируя данные Мин-
здравсоцразвития России (расчет 
Росстата), можно констатировать: 
в 2000 г. СД страдали 162 тыс. че-
ловек, а в 2009 г. этот показатель 
увеличился до 308,6 тыс. человек 
[3]. в России к 2030 г., по прогно-
зам вОЗ, будет 13,8 млн больных 
СД, однако, по оценкам заведую-
щего кафедрой эндокринологии и 
диабетологии МГМСу профессора 
А.М. Мкртумяна, уже сейчас число 
больных СД в стране приближает-
ся к этому показателю [4]. необхо-

димо отметить, что число больных 
СД 2 типа превышает число боль-
ных СД 1 типа, кроме того, наме-
тилась тенденция значительного 
омоложения СД 2 типа – участи-
лись случаи диагностики данного 
заболевания у детей и подростков. 
По сведениям разных авторов, в 
ближайшее время пациенты с СД 
2 типа будут составлять от 92 до 
97% общего количества больных 
диабетом [5]. уменьшение возраста 
манифестации заболевания приво-
дит к увеличению доли лиц трудо-
способного возраста среди данных 
пациентов. немаловажным являет-
ся вопрос о материальных затратах 
для лечения и поддержания рабо-
тоспособности этих пациентов.
в основе патогенеза СД 2 типа рас-
сматриваются несколько «стиму-
лирующих» друг друга процессов. 
во-первых, это инсулинорези-
стентность, которая предшествует 
развитию СД 2 типа. Было про-
ведено 5-летнее исследование по 
оценке естественного развития СД 

у 114 человек. в результате анали-
за полученных данных выявлено, 
что прогрессирование нарушений 
гликемии достоверно коррелирует 
с уровнем инсулиновой секреции: 
нарастает снижение инсулиновой 
секреции до 27% при нарушении 
толерантности к глюкозе и до 78% 
при манифестации СД 2 типа. Дей-
ствие инсулина также снижается 
в широком диапазоне – от 7% до 
31%. в результате проведенно-
го сравнительного анализа двух 
групп пациентов авторы сделали 
достоверный вывод о нарастании 
гликемии и снижении плазменного 
уровня инсулина при прогресси-
ровании заболевания [6]. необхо-
димо обратить внимание и на то, 
что происходит нарастание как 
уровня гликемии натощак, так и 
постпрандиальной гипергликемии 
с момента выявления нарушения 
тощаковой гликемии до момента 
установления диагноза СД. инсу-
линорезистетность сохраняется на 
стабильно высоком уровне, недо-
статочность бета-клеток прогрес-
сивно увеличивается, и в среднем 
через 10 лет от начала заболевания 
(но не установления диагноза) у 
больных СД 2 типа развивается от-
носительный дефицит инсулина, 
диктующий необходимость либо 
постоянной стимуляции его секре-
ции, либо заместительной инсули-
нотерапии [7].
во-вторых, постепенно разви-
вается дисфункция бета-клеток. 
в  норме регуляция секреции ин-

к. м. н. А.н. ОРАнСкАя

Производные сульфонилмочевины: 
микронизированная форма 
глибенкламида – 
«золотой стандарт» второй линии 
терапии СД
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сулина осуществляется несколь-
кими путями. Метаболический 
путь: секреция инсулина стимули-
руется глюкозой, аминокислотами, 
ингибируется триглицеридами, 
свободными жирными кислота-
ми и кетоновыми кислотами и 
др. Гормональный путь: секреция 
инсулина стимулируется холеци-
стокинином, глюкозозависимым 
инсулинотропным полипептидом 
(GIP), глюкагоноподобным пепти-
дом (GLP-1), ингибируется адре-
налином, АкТГ, ТТГ, гормоном 
роста, пролактином, вазопресси-
ном, кортизолом, тироксином и др. 
нейротрансмитерный путь: секре-
ция инсулина стимулируется аце-
тилхолином, а ингибируется нора-
дреналином. Секреция инсулина в 
течение суток происходит неравно-
мерно, существует базальная и сти-
мулированная – в ответ на углевод-
ную нагрузку – секреция инсулина. 
в норме ранняя (быстрая) фаза 
секреции инсулина у здорового че-
ловека длится 3–5 минут, а при СД 
2 типа она изменена или отсутству-
ет (рис. 1). При этом происходит 
нарушение превращения проинсу-
лина в инсулин, что приводит к по-
вышению секреции проинсулина и 
исчезновению раннего пика секре-
ции инсулина. Таким образом, дис-
функция бета-клеток выражается в 
утрате ранней фазы секреции инсу-
лина, что в свою очередь приводит 
к избыточной продукции инсулина 
в более позднее время, ухудшению 
контроля постпрандиальной глике-
мии, непродуктивной гиперинсули-
немии и увеличению массы тела.
Дальнейшее развитие заболевания 
приводит к прогрессивному сни-
жению секреторных запасов про-
дуцирующих инсулин клеток (при-
мерно 5–6% в год) и усугублению 
количественного и качественного 
действия инсулина. Формируется 
стойкая постпрандиальная гипер-
гликемия, которая является тем 
самым третьим фактором форми-
рования патогенеза СД. именно 
глюкозотоксичности отводится ве-
дущая роль в формировании диа-
бетических осложнений. Одной из 
особенностей СД 2 типа является 
достаточно длительное бессим-
птомное течение. Это приводит к 
низкой обращаемости пациентов 

Стандарты лечения

◊ иРи – иммунореактивный инсулин.
* Адаптировано по [54].

ур
ов

ен
ь 

и
Ри

◊  в
 п

ла
зм

е к
ро

ви 120

100

80

60

40

20

0
-30 0 30 60 90 120 -30 0 30 60 90 120

20 г глюкозы 20 г глюкозы

Здоровые 
(n = 9)

время, 
мин. Больные СД 2 типа 

(n = 9)

Рис. 1. Ранняя (быстрая) фаза секреции инсулина у здорового человека 
и у больного СД 2 типа*

Одно из самых «древних», самых распространенных, коварных и многогранных 
заболеваний человечества – сахарный диабет (СД). впервые термин «диабет» 
для обозначения этого заболевания употребил греческий врач Аретеус (200 год 
до н.э.). клинические признаки болезни описывали египетские врачи за 1500 лет 
до н.э. индийский врач Сусрат (IV в. до н.э.) первым описал различные клиниче-
ские формы СД. в 1674 г. Томас уиллис на основании вкуса мочи больных разде-
лил диабет на сахарный и несахарный. через несколько столетий были выделены 
«островки Лангерганса», доказана эндокринная функция поджелудочной железы. 
в 1909 г. Жаном де Мейером введен термин «инсулин» для обозначения веще-
ства, снижающего уровень сахара. «Таблетированная» эра терапии СД началась 
с 1926 г., когда Е. Фрэнк с соавт. синтезировали синтолин – препарат гуанидина. 
вещество обладало хорошей сахароснижающей активностью, но наряду с этим 
имело выраженный гепатотоксический эффект, поэтому было запрещено к при-
менению. во время второй мировой войны при применении препаратов сульфа-
ниламидов для устранения лихорадки и лечения брюшного тифа был отмечен 
гипогликемический эффект. у некоторых больных, особенно истощенных, при 
приеме этих средств развивались судороги и даже кома, которая быстро купиро-
валась при внутривенном введении раствора глюкозы (данные этих исследований 
были опубликованы в 1942 г. М. Жабоном). С тех пор последовало множество на-
учных экспериментов, разработок и исследований, которые привели к созданию 
целого ряда препаратов из класса сульфонилмочевины (ПСМ) – стимуляторов 
секреции инсулина – вначале первого, а затем и второго поколения. клиниче-
ское применение препаратов сульфонилмочевины началось с 1956 г. (толбутамид, 
карбутамид), а уже в 1969 г. в практику лечения СД был включен глибенкламид, 
являющийся первым препаратом второй генерации ПСМ. наши познания в па-
тогенезе диабета, формировании его осложнений стали значительно больше, но и 
сейчас полностью не раскрыты все аспекты данного заболевания. СД так и оста-
ется эпидемией и занимает одно из первых мест по распространенности в мире.
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в медицинские учреждения на ран-
них стадиях заболевания. Однако 
уже в этот период времени гипер-
гликемия способствует развитию 
выраженных нарушений секреции 
инсулина, быстрому прогрессиро-
ванию атеросклероза, поражению 
нервной системы. все это приводит 
к тому, что на момент появления 
явных клинических симптомов СД 
2 типа у пациентов уже присутству-
ют осложнения заболевания в виде 
нарушения зрения (ретинопатия), 
почек (микро-, макропротеину-
рия), поражения сосудов сердца, 
мозга, нижних конечностей, что 
впоследствии приводит к  инвали-
дизации.
учитывая патогенез заболевания 
и формирования осложнений, на 
основании клинических иссле-
дований [8–12] доказано: норма-
лизация гликемии способствует 
значительному уменьшению риска 
возникновения микроваскуляр-
ных осложнений и нейропатии, 
что подтверждено клиническими 
исследованиями и эпидемиологи-
ческими данными [13, 14]. Одна-
ко у исследователей нет единого 
понимания, каким должен быть 
так называемый целевой уровень 
HbA1c. Американская диабетиче-
ская ассоциация (ADA) рекоменду-
ет добиваться уровня HbA1c < 7% 
[15]. Международная диабетиче-

ская федерация (IDF) предлагает 
добиваться уровня HbA1c < 6,5%. 
национальная программа стандар-
тизации Glycohemoglobin (NGSP) 
считает верхний предел нормаль-
ного показателя HbA1c равным 
6,1% [16]. в России компенсация 
СД считается достигнутой при по-
казателе HbA1c, равном 7,0% [17].
Согласно рекомендациям ADA/
EASD – «консенсус (Согласован-
ный алгоритм) по ведению гипер-
гликемии при СД 2 типа (начальная 
и дополнительная терапия)», уро-
вень HbA1c ≥ 7% должен служить 
сигналом к началу терапии или из-
менению тактики лечения СД. Для 
этого был разработан алгоритм ле-
чения СД (рис. 2).
Формирование СД 2 типа чаще все-
го происходит на фоне избыточно-
го веса/ожирения и гиподинамии. 
всем пациентам мы рекомендуем 
соблюдение рационального пита-
ния и оптимальные физические 
нагрузки. Речь идет не о диете, как 
о временном сокращении употре-
бления тех или иных продуктов 
питания, пониженном калораже, а 
именно о рациональном питании 
на всю жизнь. Соблюдение правил 
питания и активные физические 
нагрузки оказывают положитель-
ный эффект в отношении контро-
ля гликемии при установленном 
диабете 2 типа [18]. Значимое сни-

жение веса (20 кг и более) может 
приводить к нивелированию СД 2 
типа [19–21]. Однако у большин-
ства пациентов снижение массы 
тела имеет кратковременный по-
ложительный эффект, поэтому они 
нуждаются в дополнительном ме-
дикаментозном лечении.
Сахарный диабет 2 типа – это про-
грессирующее заболевание с тен-
денцией к увеличению гликемии с 
течением времени. именно поэто-
му добавление медикаментозной 
терапии – правило без исключений, 
разумеется, если преследовать цель 
постоянного поддержания нормо-
гликемии. как следует из Согла-
сованного алгоритма ADA/EASD, 
уже на первом этапе может пона-
добиться включение в схему лече-
ния препарата метформина. Это 
единственный препарат из группы 
бигуанидов, разрешенный к приме-
нению в настоящее время. Основ-
ные эффекты метформина: сниже-
ние продукции глюкозы печенью и 
уменьшение уровня гликемии на-
тощак. негликемический эффект 
метформина – стабилизация или 
умеренное снижении веса. При 
проведении монотерапии метфор-
мином уровень HbA1c снижается 
приблизительно на 1,5% [21–23] без 
риска развития гипогликемических 
состояний. именно это определя-
ет возможность его применения у 

СД впервые 
выявлен: 

изменение 
образа жизни + 

метформин

Образ жизни 
 и метформин + интенсивная инсулинотерапия

Напоминание о правильном образе жизни при каждом визите.
Измерение уровня HbA1c каждые 3 месяца до достижения HbA1c < 7%.
В последующем – контроль уровня HbA1c каждые 6 месяцев.
При уровне HbA1c > 7% – коррекция леченияуровень 1: Общепринятая схема

Шаг 1 Шаг 2 Шаг 3

Образ жизни 
и метформин + пиоглитазон + 

сульфонилмочевина

Образ жизни 
и метформин + базальный инсулин

Образ жизни 
и метформин + базальный инсулин

Образ жизни 
и метформин + сульфонилмочевина

Образ жизни 
и метформин + пиоглитазон

Образ жизни 
и метформин + агонист ГПП-1

уровень 2: Менее популярная схема

Рис. 2. Алгоритм 
лечения сахарного 

диабета 2 типа 
в соответствии 
с Согласованным 

алгоритмом ADA/
EASD* * Адаптировано по [55].
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больных с предиабетической ги-
пергликемией [24]. Противопока-
занием к применению препарата 
является хроническая почечная 
недостаточность, но в недавно про-
веденном исследовании показано, 
что если клубочковая фильтрация 
снижается до уровня < 30 мл/мин, 
то назначение метформина являет-
ся безопасным [25].
на втором этапе лечения приме-
няются препараты, усиливающие 
секрецию инсулина, или непосред-
ственно инсулин (с учетом индиви-
дуальных особенностей пациента, 
клинико-лабораторных показате-
лей). Самой изученной группой са-
хароснижающих препаратов, отно-
сящихся к секретагогам, являются 
препараты сульфонилмочевины, 
применяемые с конца 1950-х гг.
их действие основано на способно-
сти стимулировать секрецию инсу-
лина через специфические рецеп-
торы плазматической мембраны 
бета-клетки поджелудочной желе-
зы. Препараты первой генерации 
помимо основного эффекта имели 
достаточно большое количество 
недостатков: негативно влияли на 
липидный обмен, массу тела, име-
ли слабую селективность действия, 
высокий риск гипогликемии. Соз-
дание производных сульфонилмо-
чевины второй генерации позволи-
ло максимально усилить основной 
сахароснижающий эффект, мини-
мизировать круг возможных по-
бочных реакций. все препараты 
сульфонилмочевины осущест-
вляют инсулин-стимулирующий 
эффект через АТФ-зависимые ка-
лиевые каналы (рис. 3). Рецепторы 
к сульфонилмочевине (SUR) явля-
ются неотъемлемым компонентом 
АТФ-зависимых калиевых каналов 
[26]. каждый канал состоит из че-
тырех белков Kir 6.2, формирую-
щих центральную пору, и четырех 
регуляторных субъединиц SUR 
(регуляторные рецепторы) (рис. 5). 
именно SUR-рецепторы имеют ви-
довые отличия в разных тканях. 
Так, SUR 1 наблюдаются в бета-
клетке, SUR 2A – в кардиомио-
ците, SUR 2B – в гладкомышечных 
клетках [27, 28]. Селективность 
действия различных препаратов из 
группы сульфонилмочевины опре-
деляется именно аффинностью к 

данным рецепторам (рис. 6). чем 
выше сродство препарата к рецеп-
тору, тем дольше его ингибирую-
щее влияние на АТФ-зависимый 
калиевый канал и тем сильнее 
стимуляция секреции инсулина за 
счет поступления в бета-клетки ио-
нов Са2+. Производные сульфонил-
мочевины связываются с рецепто-
рами АТФ-зависимых калиевых 
каналов по-разному, это зависит 
от наличия или отсутствия в хими-
ческой структуре сульфамидных 
и бензамидных групп. Глибенкла-
мид содержит обе группы, поэтому 
наиболее быстро и мощно способ-
ствует закрытию АТФ-зависимых 
калиевых каналов, стимулируя 
деполяризацию мембраны, повы-
шение внутриклеточного Са2+ и 
секрецию инсулина. кроме того, 
глибенкламид стимулирует се-
крецию инсулина в соответствии 
с уровнем глюкозы благодаря по-
вышению чувствительности бета-
клеток к глюкозозависимому ин-
сулинотропному полипептиду 
(GIP) [29, 30], а также повышает 
чувствительность тканей к инсули-
ну за счет увеличения числа инсу-
линовых рецепторов и их сродства 
к гормону даже в условиях гипер-
инсулинемии [31, 32] (рис. 4).
как упоминалось выше, препара-
ты сульфонилмочевины снижают 
уровень глюкозы и HbA1c прибли-
зительно на 1,5% [33, 34]. немикро-
низированная форма глибенкла-

мида 5 мг давно применяется как 
эффективное сахароснижающее 
средство и хорошо известна. но 
данная форма препарата имеет 
ряд недостатков: биодоступность 
составляет 24–69%, время насту-
пления эффекта – от 40 до 60 ми-
нут, максимальная концентрация в 
крови достигается через 4–6 ч по-
сле приема препарата внутрь, пери-
од полувыведения составляет от 10 
до 12 ч. Соответственно, препарат 
приходилось принимать минимум 
за 30 минут до еды. «Отсрочен-

Рис. 3. Механизмы высвобождения инсулина 
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ный» пик концентрации приводил 
к формированию гипогликемиче-
ских состояний между приемами 
пищи. на этом фоне у пациента 
развивались «замаскированные» 
гипогликемические состояния: 
учащение приступов стенокардии, 
гипертонических кризов и т.д., ко-
торые сменялись «рикошетной» 
гипергликемией. часто врачи ин-
терпретировали данные состояния 
как недостаточность дозы пре-
парата или неэффективность его 
действия. увеличение дозы при-
нимаемого препарата приводило к 
усилению инсулинорезистентно-
сти и, как следствие, к набору веса. 
имеющиеся недостатки «класси-
ческой» эталонной формы глибен-
кламида 5 мг удалось преодолеть с 
помощью создания микронизиро-
ванных форм препарата.
Микронизация – это процесс 
сверхтонкого измельчения частиц, 

после которого их размер колеблет-
ся от 0,5 до 10 микрон (рис. 7). Та-
кая форма позволяет повлиять на 
свойства препарата. Сверхмалые 
частицы обеспечивают наилучшую 
способность к проникновению, бо-
лее полное растворение, это приво-
дит к возрастанию концентрации 
препарата в крови и существенно 
ускоряет время наступления эф-
фекта (рис. 8, 9) [35]. Добавление 
метилгидроксиэтилцеллюлозы – 
индифферентной для организма 
добавки – позволило увеличить 
дисперсную фазу препарата и рас-
ширить площадь всасывания гли-
бенкламида [36].
Микронизированная форма препа-
рата характеризуется следующими 
параметрами:
 ■ полное высвобождение действу-

ющего вещества происходит в 
течение 5 минут после растворе-
ния таблетки;

 ■ биодоступность составляет 
100%;

 ■ время наступления эффекта – от 
15 до 30 минут;

 ■ максимальная концентрация в 
крови составляет 1,7 ч (для до-
зировки 1,75 мг) и 2,5 ч (для до-
зировки 3,5 мг) после приема 
препарата внутрь.

Полная биодоступность препара-
та позволяет снизить суточную 
потребность в глибенкламиде на 
30–40%. Было проведено рандо-
мизированное сравнительное ис-
следование с применением двой-
ного слепого контроля с участием 
206 больных СД 2 типа по срав-
нительной оценке между «клас-
сической» и микронизированной 
формами глибенкламида [37]. 
в результате было установлено: 
меньшая дозировка в модифици-
рованном препарате дает такой 
же пик, как и большая в обычном 
препарате, степень компенсации 
не отличалась (уровень HbA1c со-
ставил 7,5%, а модифицированно-
го – 7,4%).
Гипогликемия – одна из самых 
часто встречающихся побочных 
реакций при терапии перораль-
ными сахароснижающими препа-
ратами. в мультицентровом срав-
нительном исследовании, которое 
проводилось в течение 12 месяцев 
среди 425 пациентов с СД 2 типа, 
микронизированный глибенкла-
мид продемонстрировал высокую 
безопасность [38]. в сравнении с 
«классическим» глибенкламидом 
число гипогликемий было меньше 
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на 5–7%. При сравнении микро-
низированного глибенкламида с 
репаглинидом отмечено, что риск 
гипогликемий в группах был со-
поставимым и составил 0,93 (95% 
Ди: 0,39–2,24) и 0,97 (95% Ди: 
0,51–1,83) соответственно. Стрем-
ление достичь целевых значений 
гликемии, компенсации СД свя-
зано прежде всего со стремлением 
предотвратить и/или уменьшить 
риск развития поздних ослож-
нений СД. Глибенкламид можно 
считать самым изученным ПСМ 
второго поколения, участвовав-
шим во всех крупных многоцен-
тровых исследованиях, посвящен-
ных лечению и оценке отдаленных 
последствий среди пациентов СД 
2 типа. UKPDS (United Kingdom 
Prospective Diabetes Study) – одно 
из самых крупных и длительных 
исследований – показало, что на 
фоне сахароснижающей терапии 
частота микро- и макрососуди-
стых осложнений снижается пря-
мо пропорционально уменьшению 
уровня гликозилированного гемо-
глобина. Риск развития всех диа-
бетических осложнений снизился 
на 12%, микрососудистых – на 25% 
(в том числе ретинопатии на 21%, 
а нефропатии на 33%), инфаркта 
миокарда – на 16% [11].
Достаточно долго в медицинской 
литературе дискутировались во-
просы кардиоваскулярного риска 
при применении препаратов суль-
фонилмочевины. Это не случай-
но, ведь сердечно-сосудистые за-
болевания составляют почти 60% 
среди причин смерти больных СД 
2 типа. на момент диагностирова-
ния СД 2 типа частота сосудистых 
катастроф увеличивается в 2–5 раз 
по сравнению с общей популяцией 
[39]. Объяснить это обстоятель-
ство можно наличием характер-
ных для СД 2 типа гиперинсули-
немии и инсулинорезистентности, 
которые ускоряют прогрессирова-
ние атеросклероза. компенсация 
углеводного обмена способствует 
предотвращению прогрессиро-
вания сосудистых осложнений, в 
том числе макроангиопатии [40, 
41]. Систематический анализ дол-
госрочных сердечно-сосудистых 
исходов у пациентов с СД 2 типа, 
проведенный в 2008 г., не выявил 

корреляции между приемом саха-
роснижающих препаратов и повы-
шением частоты фатальных и не-
фатальных сердечно-сосудистых 
событий, а также общей смертно-
сти [42]. в 2010 г. проведен анализ 
различных исследований, данные 
которого свидетельствуют: при 
сравнении монотерапии глибен-
кламидом и другими секретагога-
ми (хлорпропамид, репаглинид и 
глимепирид) не выявлено стати-
стически значимых отличий меж-
ду группами (относительный риск 
для глибенкламида по сравнению с 
хлорпропамидом, репаглинидом и 
глимепиридом составил 0,84; 95% 
Ди: 0,56–1,26) [43]. Отсутствие 
отрицательного влияния ПСМ 
на сердце объясняется следую-
щим. АТФ-зависимые к+-каналы 
присутствуют на плазматических 
мембранах многих тканей, в том 
числе и на кардиомиоците. выход 
ионов калия инициирует реполя-
ризацию клеточной мембраны, 
укорачивает потенциал действия 
и амплитуду сокращений кардио-
миоцита, что снижает потреб-
ность миокарда в кислороде, сни-
жает сосудистую резистентность, 
повышает коронарный кровоток и 
снабжение миокарда кислородом 
[44]. Стоит отметить, что чувстви-
тельность АТФ-зависимых к+-

каналов к глибенкламиду в мио-
кардиоцитах значительно ниже, 
чем в бета-клетках поджелудоч-
ной железы [45]. Положительное 
влияние глибенкламида на АТФ-
зависимые к+-каналы проявляет-
ся антиаритмическим эффектом. 
При закрытии АТФ-зависимых 
к+-каналов (блокада около 10% 
каналов) происходит снижение 
потери ионов к+ клетками мио-
карда при выраженной ишемии. 
Так, глимепирид практически не 
связывается с рецепторами к суль-
фонилмочевине в миокарде, а гли-
клазид обладает наиболее выра-
женным аритмогенным эффектом 
[46, 47]. в исследованиях отмеча-
ется, что при приеме пациентами с 
СД 2 типа глибенкламида на фоне 
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развившейся ишемии снижается 
вероятность развития желудоч-
ковой аритмии и фибрилляции – 
частых причин смерти пациентов 
в остром периоде инфаркта мио-
карда (иМ) [46]. При сравнении 
частоты возникновения аритмии у 
пациентов с СД 2 типа, как остро-
го осложнения иМ, выявлено, что 
фибрилляция желудочков досто-
верно реже возникала у пациен-
тов, принимавших глибенкламид 
(1,9%), по сравнению с другими 
сахароснижающими препаратами 
(7,9%) и без терапии (9,9%) [48]. 
Тимоти Дэвис (Timothy M.E. Davis) 
провел ретроспективный анализ 
5715 историй болезни пациентов 
с иМ, 745 из которых были с СД 
2 типа. При оценке частоты арит-
мий и смертности от иМ выявле-
но, что частота развития фибрил-
ляции желудочков, послужившая 
причиной смерти у пациентов, 
страдавших СД и получавших 
глибенкламид, была аналогична 
таковой у пациентов без СД (11,8 
и 11,0% соответственно), однако 
она оказалась меньше, чем у па-
циентов, принимавших гликлазид 
(18%, p < 0,05) или инсулин (22,8%, 
p < 0,05) [49]. в опубликованных в 
2003 г. результатах проспектив-
ного исследования LAMBDA (Th e 
LAngendreer Myocardial infarction 
and Blood glucose in Diabetic 
patients Assessment) показано, что 
предшествующий прием глибен-
кламида, как и других ПСМ, не 
оказывал отрицательного влияния 
на уровень выживаемости боль-
ных СД 2 типа после перенесен-
ного иМ [50]. При оценке смерт-
ности от иМ среди пациентов СД 
2 типа, находившихся на терапии 
препаратами сульфонилмочевины 
второго поколения и инсулином, 
отмечена более высокая леталь-
ность в группе на инсулинотера-
пии [51].
в последние годы стали обращать 
внимание на положительный 
эффект ПСМ у пациентов, пере-
несших инсульт головного мозга. 
Ретроспективный анализ Хагена 
кунте (Hagen Kunte) и соавт. [52] 
показал: достоверно лучшие не-
врологические исходы инсульта 
имели пациенты, находившиеся 
на терапии ПСМ до и во время 

инсульта. Эти результаты тре-
буют дальнейшего подтвержде-
ния из-за малого количества на-
блюдавшихся Х. кунте и соавт. 
пациентов (33 человека). в ла-
бораторных условиях на модели 
ишемического инсульта у грызу-
нов инфузии глибенкламида дей-
ствительно предотвращали рас-
ширение зоны инфаркта мозга и 
снижали смертность в 2 раза [53]. 
на основании данных вышепере-
численных исследований можно 
сделать вывод, что глибенкламид 
обладает не только активным ги-
погликемическим эффектом, но 
и кардиопротективным противо-
аритмическим, возможно, и про-
тивоишемическим эффектами. 
Микронизированная форма пре-
парата, на фоне уменьшения доз, 
позволяет легко титровать дозу, 
принимать его за короткое время 
перед едой, уменьшить частоту 
гипогликемических состояний.
в 2010 г. препарату Манинил® 
(глибенкламид) была присуждена 
Премия лекарственных средств 
им. Г.Г. крейтцфельдта. Данной 
премией награждается препарат, 
сыгравший важную роль в тера-
пии того или иного заболевания, 
при этом особое внимание уделя-
ется эффективности, безопасно-
сти и долгосрочным благоприят-
ным эффектам, подтвержденным 
в результате многоцентровых 
исследований. впервые данная 
премия была учреждена на 40 
конгрессе терапевтов Германии 
и названа в честь выдающегося 
ученого Ганса Герхарда крейт-
цфельдта, немецкого нейроин-
фекциониста, который выявил и 
описал прионовые болезни. Пре-
парат, «номинируемый» на пре-
мию крейтцфельдта, оценивают 
по семи критериям:
1) эффективность, подтвержден-
ная долгосрочными исследовани-
ями. как указывалось выше, гли-
бенкламид – один из самых первых 
сахароснижающих препаратов, 
клиническое применение которого 
началось в 1969 г. Действие препа-
рата изучали во многих исследова-
ниях, причем в качестве как моно-, 
так и комбинированной терапии. 
Сегодня глибенкламид считается 
«золотым стандартом» среди перо-

ральных сахароснижающих препа-
ратов. При монотерапии Манинил® 
(глибенкламид) приводит к сниже-
нию уровня HbA1c на 1,2–1,9%, в 
зависимости от его исходной кон-
центрации;
2) при оценке риска развития от-
сроченных осложнений выявлено, 
что снижение уровня HbA1c на 
1% приводит к уменьшению отно-
сительного риска инфаркта мио-
карда на 14%, а микрососудистых 
осложнений на 37% [54];
3) эффективность и безопасность, 
подтвержденная в долгосрочных 
испытаниях. в Германии глибен-
кламид оказался единственным 
производным сульфонилмочеви-
ны, который привел к значимому 
снижению частоты микрососу-
дистых осложнений у пациентов 
с сахарным диабетом 2 типа [11];
4) оценивается не только эф-
фективность, но и возможность 
комбинировать лекарственные 
вещества. При комбинации гли-
бенкламида с метформином до-
казано значительное улучшение 
метаболического контроля [12]. 
в  случае недостаточной эффек-
тивности в качестве монотера-
пии глибенкламид может быть 
назначен и в комбинации с ин-
гибиторами альфа-глюкозидаз 
и агонистами PPAR-гамма (при 
противопоказаниях или непере-
носимости метформина). Ряду 
пациентов может быть назначена 
и тройная терапия (глибенкламид 
+ метформин + глитазон) [55–58];
5) оценка возможности назначе-
ния препарата пожилым пациен-
там, с коморбидной патологией;
6) наличие препарата в Списке 
жизненно важных лекарственных 
средств вОЗ. Глибенкламид входит 
в Список жизненно важных лекар-
ственных средств вОЗ (16-я редак-
ция списка (март 2010));
7) доступная цена препарата. Гли-
бенкламид имеет значимо более 
низкую стоимость по сравнению 
с другими производными суль-
фонилмочевины, не говоря уже о 
новых классах сахароснижающих 
препаратов.
С учетом перечисленных выше 
критериев препарат Манинил® 
в 2010 г. был удостоен премии 
крейтцфельдта. 
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Авторы определяют место инкретиновых препаратов 
в алгоритмах сахароснижающей терапии. Рассматривают 

достоинства и недостатки агонистов рецепторов 
ГПП-1 и ингибиторов ДПП-4 по сравнению с традиционно 

используемыми сахароснижающими препаратами (метформином, 
препаратами сульфонилмочевины, тиазолидиндионами). 

На примере вилдаглиптина показано, что ингибиторы ДПП-4 
могут назначаться больным СД 2 типа в виде монотерапии 
при дебюте заболевания, а также в комбинации с основными 

сахароснижающими препаратами других групп и с препаратами 
инсулина с целью интенсификации лечения.

Поиск новых, эффективных 
и безопасных препара-
тов для лечения сахарно-

го диабета (СД) 2 типа остается 
наиболее актуальной задачей 
современной диабетологии. Со-
гласно данным национальных 
систем здравоохранения, в боль-
шинстве стран мира доля паци-
ентов, достигающих устойчивой 
компенсации сахарного диабета, 
не превышает 50%. Этот факт 
во многом объясняется такими 
субъективными причинами, как 
нерациональный выбор препа-
ратов и схем их назначения вра-
чом, а также недостаточная ком-
плаентность пациентов. вместе с 
тем важнейшими объективными 
факторами, снижающими эф-
фективность терапии СД 2 типа, 
являются недостатки и ограни-

чения традиционных сахаросни-
жающих препаратов, во многом 
обусловленные тем, что ни один 
из них не воздействует на все 
патогенетические дефекты, ха-
рактерные для пациентов c СД 
2 типа: инсулинорезистентность, 
острую и хроническую дисфунк-
цию бета-клеток, нарушение 
функции альфа-клеток поджелу-
дочной железы (рис. 1).
До недавнего времени наиболее 
близким к критериям «идеально-
го» сахароснижающего средства 
был метформин, обладающий 
такими преимуществами, как хо-
рошая доказательная база, низ-
кий риск гипогликемий на фоне 
выраженного сахароснижающе-
го эффекта, нейтральность по 
отношению к массе тела, нали-
чие плейотропных эффектов, 

доступность. в связи с этим 
в международные алгоритмы 
ADA/EASD 2006 и 2009 гг. мет-
формин был включен в качестве 
единственного препарата первой 
линии, назначение которого ре-
комендовалось одновременно с 
изменением образа жизни в каче-
стве стартовой терапии СД 2 ти-
па [5]. Однако очевидно, что дан-
ный подход имел определенные 
ограничения. во-первых, как по-
казали результаты масштабных 
проспективных исследований 
UKPDS и ADOPT [1, 2], лечение 
метформином не позволяло у 
значительной части пациентов 
добиться целевых показателей 
углеводного обмена и долго-
срочно их поддерживать, а также 
предотвратить прогрессирующее 
снижение функции бета-клеток у 
большинства пациентов.
кроме того, общеизвестны и 
другие недостатки и ограниче-
ния терапии метформином, к 
которым относятся достаточно 
высокая частота нежелательных 
явлений со стороны желудочно-
кишечного тракта, ограничен-
нос ть использования этого 
препарата при гипоксических 
состояниях, анемии, нарушениях 
функции печени и почек, плохая 
совместимость с алкоголем [5].
новые перспективы в клиниче-
ской диабетологии появились с 
открытием роли инкретиновых 
гормонов в регуляции углевод-
ного обмена. Основным «игро-
ком» здесь выступает глюкаго-
ноподобный полипептид 1 типа 

Д. м. н. Ю.Ш. ХАЛиМОв1, А.А. ЕФиМОвА1, к. м. н. и.А. кАРПОвА2

1Военно-медицинская 
академия 

им. С.М. Кирова, 
Санкт-Петербург

2Территориальный 
диабетологический 

центр, Санкт-
Петербург

Место ингибиторов 
ДПП-4 в современной 
диабетологической практике

Инновационные сахароснижающие препараты
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(ГПП-1). Оказалось, что инкре-
тины обеспечивают более 60% 
прироста секреции инсулина 
после приема пищи [3]. уникаль-
ным свойством ГПП-1 оказалась 
его способность влиять на угле-
водный обмен через глюкозоза-
висимую стимуляцию секреции 
инсулина, а также глюкозоза-
висимое подавление продукции 
глюкагона панкреатическими 
альфа-клетками, что приводи-
ло к снижению центральной и 
периферической инсулинорези-
стентности. Работами ряда авто-
ров было показано, что секреция 
ГПП-1 снижена у больных СД 
2  типа, а инфузия ГПП-1 спо-
собна улучшить показатели угле-
водного обмена, восстанавливая 
физиологическую секрецию ин-
сулина даже при выраженной де-
компенсации сахарного диабета. 
кроме того, in vitro и in vivo на 
животных было показано, что 
ГПП-1 обладает способностью 
усиливать пролиферацию и сни-
жать апоптоз бета-клеток, то 
есть потенциально обладает спо-
собностью влиять на естествен-
ное течение СД 2 типа [3]. 
Основным ограничением при-
менения нативного ГПП-1 в кли-
нической практике оказался его 
короткий период полужизни, со-
ставляющий всего 2–3 минуты, 
что определяло необходимость 
постоянной инфузии ГПП-1. 
исследования по созданию при-
емлемых для клинического при-
менения фармакологических 

препаратов на основе инкре-
тинов проводились в двух на-
правлениях: создание аналогов 
молекулы ГПП-1 человека или 
поиск молекул, сходных с ГПП-1 
по биологическим эффектам, но 
с большей продолжительностью 
действия, а также разработка 
препаратов, пролонгирующих 
действие эндогенных инкретинов 
с помощью подавления активно-
сти фермента, разрушающего в 
крови ГПП-1, – дипептидилпеп-
тидазы 4 типа.
С 2005 г. по настоящее время в 
Российской Федерации, как и во 
многих странах мира, зарегистри-
рованы 5 препаратов, обладаю-
щих инкретиновой активностью, 
которые относятся к двум груп-
пам сахароснижающих средств: 
агонистам рецепторов ГПП-1 (ин-
кретинмиметики/аналоги ГПП-1) 
и ингибиторам дипептидилпеп-
тидазы 4 типа (табл. 1).

уникальные свойства и большой 
терапевтический потенциал ин-
кретиновых препаратов позво-
лили им за беспрецедентно ко-
роткий срок завоевать прочное 
место в современных алгоритмах 
лечения СД 2 типа. Действи-
тельно, всего через 4 года после 
начала широкого клинического 
применения первого инкретин-
миметика – эксенатида – и через 
3 года после одобрения FDA пер-
вого ингибитора ДПП-4 – сита-
глиптина – препараты указанных 
групп стали рекомендоваться 
экспертами в области диабето-
логии для стартовой терапии СД 
2 типа или с целью интенсифика-
ции лечения этого заболевания.
Так, если в консенсусном алго-
ритме лечения СД 2 типа ADA/
EASD (2009) агонисты ГПП-1 
рекомендованы как препараты 
2-го ряда при неэффективности 
стартовой фармакотерапии мет-

Группа препаратов
Международное 
непатентованное 

название
торговое название, производитель

Агонисты рецепторов 
ГПП-1 Эксенатид Баета®, «Эли Лили»

Лираглутид виктоза®, «новонордиск»
ингибиторы ДПП-4 Ситаглиптин янувия®, «Мерк Шарп и Доум»

вилдаглиптин Галвус®, «новартис»

Саксаглиптин Онглиза®, «Бристол-Майерс Сквибб»
и «АстраЗенека»

Стандарты лечения

Рис. 1. Влияние 
неинкретиновых 
сахароснижающих 
препаратов на 
патогенетические 
дефекты при СД 
2 типа*

Инсулино-
резистентность

Метформин

Инг. α-Г.◊

Метформин

↑ повышение Гк и прогрессирование СД 2 типа

Хроническая 
дисфункция

β-клеток
Дисфункция

α-клеток 
Всасывание 

глюкозы 
крови в Жкт

тЗД

Глиниды

Острая 
дисфункция

β-клеток

ПСМ

Таблица 1. Препараты с инкретиновой активностью, зарегистрированные в РФ

* Адаптировано по [27].
◊    ингибиторы альфа-

глюкозидаз.

ЭФ. Эндокринология. Апрель. 2011
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формином у больных, для кото-
рых особенно нежелательны ги-
погликемические состояния [5], 
то в конце того же 2009 г. экспер-
тами Ассоциации американских 
клинических эндокринологов 
(AACE) и Американского коллед-
жа эндокринологии представлен 
новый консенсус по терапии СД 
2 типа [6], в котором ингибиторы 

ДПП-4 наряду с метформином, 
тиазолидиндионами и ингибито-
рами альфа-глюкозидаз фактиче-
ски были отнесены к препаратам 
первого ряда и рекомендованы в 
качестве монотерапии при ини-
циации лечения пациентов с 
умеренными нарушениями угле-
водного обмена (уровень HbA1c 
6,5–7,5%). кроме того, ингиби-
торы ДПП-4 рекомендовались в 
качестве препаратов для интен-
сификации сахароснижающей 
терапии в комбинации с метфор-
мином, тиазолидиндионами и 
препаратами сульфонилмочеви-
ны (ПСМ). Агонисты рецепторов 
ГПП-1 в указанном консенсусе 
предлагается использовать как 
при старте лечения у пациентов 
с уровнем HbA1c более 7,5%, так 
и в качестве компонента комби-
нированной терапии с другими 
сахароснижающими препарата-
ми, включая инсулин [6].
в первом номере журнала «Са-
харный диабет» 2011 г. был опу-
бликован проект консенсуса 
совета экспертов Российской ас-
социации эндокринологов (РАЭ) 
по инициации и интенсифика-
ции сахароснижающей терапии 
СД 2 типа, в котором основными 

приоритетами в выборе терапии 
признаны безопасность и эффек-
тивность лечения, а также вы-
делены 3 этапа лечения (старт – 
интенсификация  – дальнейшая 
интенсификация) [4]. консенсус 
совета экспертов РАЭ рекомен-
дует индивидуализированный 
выбор целевого уровня HbA1c и 
стратификацию терапевтической 
тактики в зависимости от исход-
ного уровня HbA1c у больного, а 
также определяет место ингиби-
торов ДПП-4 в алгоритмах саха-
роснижающей терапии.
При уровне HbA1c от 6,5 до 7,5% 
для старта сахароснижающей 
терапии консенсус совета экс-
пертов РАЭ рекомендует исполь-
зовать следующие препараты: 
метформин, ингибиторы ДПП-4,
агонисты рецепторов ГПП-1 
(рис.  2). кроме того, в качестве 
препаратов резерва при ини-
циации лечения могут использо-
ваться препараты сульфонилмо-
чевины (кроме глибенкламида), 
глиниды, пиоглитазон, акарбоза.
учитывая возможность несколь-
ких вариантов для старта саха-
роснижающей терапии, практи-
ческую важность имеет вопрос 
выбора для этой цели наиболее 

◊ Адаптировано по [4].

Рис. 2. Старт и интенсификация лечения СД 2 типа при исходном уровне HbA1c 6,5–7,5%◊

исходный
HbA1c 

6,5–7,5%

1-й этап 
Старт терапии

Монотерапия*: 
МЕТ, ДПП-4, ГПП-1

Резерв**: 
СМ, ГЛи, ТЗД, 

Акарбоза***

*    МЕТ – метформин, ДПП-4 – дипептидилпептидаза-4; ГПП-1 – глюкагонподобный пептид-1.
**  СМ – сульфонилмочевина; ГЛи – глиниды; ТЗД – тиазолидиндионы.
***  кроме глибенкламида.

выбор индивидуальной цели лечения при уровне HbA1c от 6,5 до 7,5%

изменение образа жизни

2-й этап 
интенсификация терапии

Продолжить 
исходную терапию

комбинация двух 
препаратов, 

кроме нерациональных 
сочетаний

Снижение HbA1c 
≥ 0,5% за 6 мес. 
или достигнута 
индивидуальная 

цель

Снижение HbA1c 
< 0,5% за 6 мес.

3-й этап 
интенсификация терапии

Продолжить 
терапию

комбинация трех 
препаратов, 

кроме нерациональных 
сочетаний, или 

инсулин ± другие 
препараты

Индивидуальная 
цель за 6 мес. 
достигнута

Индивидуальная 
цель за 6 мес. 

не достигнута

Ингибиторы ДПП-4 при инициации 
терапии СД 2 типа могут 

рассматриваться в качестве 
альтернативного метформину 

препарата, так как, обладая 
сопоставимой сахароснижающей 

активностью и низким риском 
гипогликемий, характеризуются 

лучшей переносимостью, не вызывают 
желудочно-кишечных расстройств и не 

ограничены при использовании у лиц 
с гипоксическими состояниями различной 

этиологии, а также с умеренными 
нарушениями функции почек и печени.

Инновационные сахароснижающие препараты
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Стандарты лечения

Согласно консенсусу совета 
экспертов РАЭ, при инициации 
терапии СД 2 типа у больных 
с уровнем HbA1c от 7,6 до 9% 
(рис. 3), а также с целью интен-
сификации лечения у пациентов, 

не достигших цели гликемиче-
ского контроля при монотерапии, 
необходимо использовать такие 
рациональные комбинации са-
хароснижающих препаратов, 
как «метформин + ингибиторы 
ДПП-  4 / агонисты рецепторов 
ГПП-1 / ПСМ / глиниды». Допу-
стимыми комбинациями являют-
ся и другие сочетания препаратов, 
за исключением таких, как «ПСМ 
+ глинид», «ингибитор ДПП-4 + 

использовании у лиц с гипокси-
ческими состояниями различной 
этиологии, а также с умеренны-
ми нарушениями функции почек 
и печени.
Преимуществами ПСМ по срав-
нению с ингибиторами ДПП-4 
являются более высокая сахаро-
снижающая активность, хорошая 
доказательная база и наимень-
шая, по сравнению с другими са-
хароснижающими препаратами, 
стоимость лечения. Тем не менее 
лечение ПСМ сопряжено с более 
высоким риском гипогликемий и 
различных лекарственных взаи-
модействий, увеличением массы 
тела, ограничениями при исполь-
зовании у больных с почечной и 
печеночной недостаточностью, 
а также с риском развития ряда 
побочных эффектов.
При сопоставимой с ингибито-
рами ДПП-4 сахароснижающей 
активностью и низким риском 
гипогликемий тиазолидиндионы 
способны положительно влиять 
на течение неалкогольной жи-
ровой болезни печени. Однако 
существенным недостатком пре-
паратов этой группы является их 
способность увеличивать риск 
переломов (особенно у женщин), 
вызывать периферические отеки, 
гепатотоксический эффект и уси-
ливать проявления сердечной не-
достаточности. 

эффективного и безопасно-
го препарата. Если сравнивать 
группы препаратов с инкрети-
новой активностью между со-
бой, то положительными свой-
ствами агонистов рецепторов 
ГПП-1 (эксенатид, лираглютид) 
и ингибиторов ДПП-4 являются 
отсутствие гипогликемий при 
их применении и потенциальная 
способность положительно вли-
ять на функцию бета-клеток [4]. 
Аналоги ГПП-1 по сравнению с 
ингибиторами ДПП-4 облада-
ют большей сахароснижающей 
активностью, а также способ-
ствуют снижению массы тела 
[3]. вместе с тем очевидными 
недостатками этой группы пре-
паратов является необходимость 
инъекций, частые побочные эф-
фекты со стороны желудочно-
кишечного тракта и высокая 
стоимость лечения, что суще-
ственно ограничивает их клини-
ческое применение. 
ингибиторы ДПП-4 при ини-
циации терапии СД 2 типа мо-
гут рассматриваться в качестве 
альтернативного метформину 
препарата, так как, обладая со-
поставимой сахароснижающей 
активностью и низким риском 
гипогликемий, характеризуются 
лучшей переносимостью, не вы-
зывают желудочно-кишечных 
расстройств и не ограничены при 

◊ Адаптировано по [4].

Рис. 3. Старт и интенсификация лечения СД 2 типа при исходном уровне HbA1c 7,6–9,0%◊

 К клиническим преимуществам 
сочетанного использования 
ингибиторов ДПП-4 и метформина 
относятся: потенцирование и усиление 
сахароснижающего эффекта, низкий риск 
гипогликемий, отсутствие прибавки 
массы тела пациента, сохранение 
плейотропных эффектов метформина, 
а также предполагаемая способность 
сохранять и восстанавливать функцию 
бета-клеток.
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HbA1c 

7,6–9,0%
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≥ 1% за 6 мес. 

или достигнута 
индивидуальная 

цель
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из 2–3 пероральных сахаросни-
жающих препаратов.
При достижении необходимо-
го эффекта (снижение уров-
ня HbA1c более чем на 1,5% за 
6 мес. терапии) возможна отме-
на инсулинотерапии и переход 
на комбинацию пероральных 
препаратов, одним из которых 
должен быть метформин (при 
отсутствии противопоказаний к 
его применению) [4].
Таким образом, согласно со-
временным отечественным и 
зарубежным рекомендациям, 
ингибиторы ДПП-4 могут назна-
чаться больным СД 2 типа в виде 
монотерапии при дебюте заболе-
вания, а также в комбинации с 
основными сахароснижающими 
препаратами других групп с це-
лью интенсификации лечения.
Благодаря своим положительным 
свойствам и клиническим преи-
муществам ингибиторы ДПП-4
с каждым годом все активнее 
используются в отечественной 
клинической практике. Так, 
результаты анкетирования 92 
врачей-эндокринологов Санкт-
Пе тербу рга,  проведенные в 
2010  г., свидетельствуют о том, 
что около 60% из них регулярно 
применяют ингибиторы ДПП-4 
у больных СД 2 типа. При этом 
72% опрошенных врачей чаще 
назначают больным СД 2 типа 
ингибиторы ДПП-4, чем аналоги 
ГПП-1. в качестве преимуществ 
данного класса препаратов 28% 
врачей отметили возможность 
сохранения бета-клеток подже-
лудочной железы, 27% – низкий 
риск гипогликемий, 18% – от-
сутствие серьезных побочных 
эффектов, а остальные участ-
ники опроса оценили удобство 
применения (13%) и эффектив-
ность (13%) препаратов. Данную 
группу препаратов были готовы 
использовать при впервые вы-
явленном СД 2 типа 27% врачей, 
а 57% опрошенных считали не-
обходимым их применение при 
плохой переносимости и неэф-
фективности монотерапии мет-
формином [7].
Одним из современных и хоро-
шо изученных препаратов, отно-
сящихся к группе ингибиторов 

основные патогенетические ме-
ханизмы развития СД 2 типа 
(рис. 4). к клиническим преиму-
ществам сочетанного исполь-
зования ингибиторов ДПП-4 и 
метформина относятся: потен-
цирование и усиление сахаро-
снижающего эффекта, низкий 
риск гипогликемий, отсутствие 
прибавки массы тела пациен-
та, сохранение плейотропных 
эффектов метформина, а также 
предполагаемая способность со-
хранять и восстанавливать функ-
цию бета-клеток.
у больных с выраженной деком-
пенсацией углеводного обмена, 
когда уровень HbA1c превышает 
9%, консенсус совета экспертов 
РАЭ рекомендует стартовать с 
различных режимов инсулиноте-
рапии: базальный инсулин (пред-
почтительно беспиковый аналог 
инсулина длительного действия) 
в комбинации с метформином 
или ингибитором ДПП-4 или 
ПСМ; готовые смеси инсулина 
продленного и короткого дей-
ствия или базально-болюсная 
инсулинотерапия (рис. 5). инсу-
линотерапия также рекомендо-
вана в тех случаях, когда не до-
стигается индивидуальная цель 
при использовании комбинации 

агонист ГПП-1», «ПСМ + ПСМ» и 
«ДПП-4 или агонист ГПП-1 + гли-
нид», которые признаны нерацио-
нальными или не разрешенными 
к применению [4].
наиболее физиологически обо-
снованной из перечисленных 
выше является комбинация мет-
формина и ингибитора ДПП-4,
которая воздействует на все 

Одним из современных и хорошо 
изученных препаратов, относящихся 

к группе ингибиторов ДПП-4, является 
вилдаглиптин (Галвус®, «Новартис»), 

поскольку в программе (более 
70 рандомизированных многоцентровых 

исследований) по изучению 
его клинической эффективности 

участвовало более 22 000 пациентов, из 
которых более 14 000 принимали данный 

препарат. В 2010 г. в России препараты 
Галвус и комбинированный препарат 

ГалвусМет получали более 10 000 
пациентов с СД 2 типа. 

Рис. 4. Влияние комбинации «ингибитор ДПП-4 + метформин» 
на патогенетические механизмы развития СД 2 типа
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метформином, тиазолидиндио-
нами и акарбозой [11, 12, 13]. 
Так, пациенты с СД 2 типа, полу-
чавшие вилдаглиптин в дозе 100 
мг/сут или метформин в дозе до 
2000 мг/сут, с исходным уровнем 
HbA1с, составлявшим 7,5–11,0%, 

Анализ клинических исследова-
ний, в общей сложности вклю-
чающих результаты наблюдения 
более 20 тыс. больных СД 2 ти-
па, показал, что вилдаглиптин 
эффективен при гипергликемии 
различной степени тяжести, у па-
циентов с разным иМТ, а также у 
больных различных возрастных 
групп [3]. При назначении вил-
даглиптина в дозе 100 мг/сут в 
течение 24 недель было отмечено 
снижение уровня HbA1c от 0,6% 
при исходном уровне HbA1c ≤ 
8% до 1,9% при уровне HbA1c > 
10% [10]. Также уровень HbA1c 
снизился в среднем на 1,0% как у 
больных СД 2 типа с нормальной 
массой тела без ожирения, так и у 
обследованных с иМТ ≥ 35 кг/м2. 
кроме того, степень снижения 
уровня HbA1c в группах пациен-
тов с СД 2 типа моложе 65 лет и 
более старшего возраста на фоне 
лечения вилдаглиптином соста-
вила в среднем 1,1% [10].
в других рандомизированных 
клинических исследованиях бы-
ло показано, что монотерапия 
вилдаглиптином в течение 6 ме-
сяцев и более по эффективности 
сопоставима с монотерапией 

ДПП-4, является вилдаглиптин 
(Галвус®, «новартис»), посколь-
ку в программе (более 70 рандо-
мизированных многоцентровых 
исследований) по изучению его 
клинической эффективности 
участвовало более 22 000 паци-
ентов, из которых более 14 000 
принимали данный препарат. 
в  2010  г. в России препараты 
Галвус и комбинированный пре-
парат ГалвусМет получали более 
10 000 пациентов с СД 2 типа. 
изучение фармакокинетики вил-
даглиптина показало его быстрое 
всасывание при приеме внутрь 
(tmax 0,5–1,5 часа), дозозависимое, 
высокоселективное, быстрое и 
обратимое подавление активно-
сти ДПП-4 [8]. Биодоступность 
препарата, превышающая 80%, не 
зависит от приема пищи. вилда-
глиптин в незначительной степе-
ни связывается с белками крови 
(9%), а метаболизм осуществля-
ется путем гидролиза, при этом 
действующее вещество не являет-
ся ингибитором или индуктором 
P450 (CYP), основные метаболиты 
не обладают фармакологической 
активностью и на 85% выводятся 
с мочой, а на 15% – с калом [8, 9].

* Адаптировано по [4].

HbA1c 
> 9,0%

Рис. 5. Старт и интенсификация лечения СД 2 типа при исходном уровне HbA1c более 9,0%*
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Многочисленные клинические 
плацебоконтролируемые исследования 
продемонстрировали отличную 
переносимость вилдаглиптина 
(частота нежелательных явлений 
была сопоставима с таковой при 
использовании плацебо) и низкий 
риск развития гипогликемий. Было 
убедительно показано, что терапия 
вилдаглиптином не повышает риск 
развития панкреатитов, не оказывает 
негативного влияния на гепатобилиарную 
и иммунную системы, а также не 
увеличивает риски сердечно-сосудистых 
и цереброваскулярных событий.

Стандарты лечения
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валсартаном, амлодипином, не 
отмечено клинически значимых 
случаев взаимодействия между 
вилдаглиптином и исследуемыми 
препаратами, что подтверждает 
низкий риск лекарственных взаи-
модействий при его использовании 
[19, 20, 21].
необходимо подчеркнуть, что 
проведенные клинические ис-
следования подтвердили высо-
кую эффективность комбинации 
вилдаглиптина с метформином и 
другими пероральными сахаро-
снижающими препаратами. Так, 
пациентам с СД 2 типа и неудо-
влетворительной компенсацией 
углеводного обмена (HbA1c  – 
7,5–11%) на фоне приема мет-
формина в максимальной дозе 
был добавлен вилдаглиптин в 
дозе 50–100 мг в сутки. в группе 
сравнения пациенты продолжали 
принимать метформин в преж-
ней дозировке. Результаты иссле-
дования через 24 недели лечения 
показали существенное сниже-
ние уровня HbA1c в среднем на 
0,7% и 1,1% в группах больных на 
комбинации метформина и вил-
даглиптина в дозе 50 мг и 100 мг 
соответственно по сравнению с 
группой больных, получавших 
монотерапию метформином [22].
Добавление вилдаглиптина к 
терапии метформином также 
продемонстрировало высокую 
эффективность у различных ка-
тегорий больных СД 2 типа: у лиц 
пожилого возраста, пациентов с 
ожирением и у лиц с неудовлет-
ворительным гликемическим 
контролем.

ных явлений была сопоставима с 
таковой при использовании пла-
цебо) и низкий риск развития ги-
погликемий [3, 14]. кроме того, в 
метаанализах результатов прове-
денных исследований было убе-
дительно показано, что терапия 
вилдаглиптином не повышает 
риск развития панкреатитов, не 
оказывает негативного влияния 
на гепатобилиарную и иммунную 
системы, а также не увеличивает 
риски сердечно-сосудистых и це-
реброваскулярных событий [15, 
16, 17].
По результатам исследований на 
здоровых добровольцах, у кото-
рых вилдаглиптин применялся в 
дозе 100 мг один раз в день в ком-
бинации с рамиприлом, дигокси-
ном, варфарином, симвастатином, 

через 54 недели наблюдения от-
метили значительное снижение 
уровня HbA1c на фоне приема 
как вилдаглиптина (1,0 ± 0,1%), 
так и метформина (1,4 ± 0,1%), 
при этом различия в уровне 
HbA1c между группами обследо-
ванных после лечения оказались 
недостоверными [11].
учитывая сравнительно неболь-
шой срок практического при-
менения ингибиторов ДПП-4, 
особое место в программе клини-
ческих исследований вилдаглип-
тина занимают вопросы безопас-
ности терапии этим препаратом. 
Многочисленные клинические 
плацебоконтролируемые иссле-
дования продемонстрировали 
отличную переносимость вилда-
глиптина (частота нежелатель-

* САПГ – средняя амплитуда колебаний гликемии; ◊ р < 0,01.

Рис. 6. Сравнительная оценка влияния комбинаций 
«вилдаглиптин + метформин» и «ситаглиптин + метформин» 
на суточную вариабельность гликемии у больных СД 2 типа 
при 24-недельном лечении
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Параметры / 
Группы терапии

1-я группа 
(Галвус)

2-я группа 
(Галвус + метформин)

3-я группа 
(Галвус + ПСМ)

возраст, годы 52 ± 7,5 55 ± 7,8 61 ± 9,4

Пол (м/ж) 32/67 26/74 30/70

Длительность СД, годы 2,5 ± 0,3 3,2 ± 0,4 4,2 ± 0,5

иМТ, кг/м2 30,3 ± 4,5 34 ± 5,7 29 ± 4,6

САД/ДАД, мм рт. ст. 128/82 136/86 139/85

HbA1c, % 8,4 ± 0,8 8,3 ± 1,0 8,5 ± 1,1

Гликемия натощак (ммоль/л) 8,0 ± 1,3 8,8 ± 1,6 8,7 ± 1,5
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Таблица 2. Клиническая характеристика обследуемых групп
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ше 65 лет. Так, в подгруппе пожи-
лых больных СД 2 типа снижение 
уровня HbA1c составило на 0,6% 
больше, чем в группе плацебо 
[26]. кроме того, добавление вил-
даглиптина пациентам, получав-
шим инсулинотерапию, сопрово-
ждалось достоверным снижением 
общего числа случаев гипоглике-
мий, а также гипогликемий тя-
желой степени. Предполагается, 
что выявленные благоприятные 
эффекты объясняются тем, что 
вилдаглиптин может восстанав-
ливать функцию альфа-клеток 
поджелудочной железы, улучшая 
их чувствительность к глюкозе в 
плазме крови [27].
С целью оценки эффективно-
сти вилдаглиптина в реальной 
клинической практике в Санкт-
Петербурге в 2010 г. стартовала 
открытая наблюдательная про-
грамма по изучению эффектив-
ности и безопасности примене-
ния препарата Галвус в моно- и 
комбинированной терапии у па-
циентов с СД 2 типа и неудовлет-
ворительным контролем на пред-
шествующей терапии. всего в 
программу было включено 670 
пациентов с СД 2 типа, из кото-

HbA1c у больных старше 65 лет 
(0,8 ± 0,2%) и у пациентов с ис-
ходным уровнем HbA1c > 9% (0,9 
± 0,2%) [24].
назначение вилдаглиптина в до-
зе 100 мг/сут больным с деком-
пенсацией СД 2 типа на терапии 
пиоглитазоном в дозе 45 мг/сут 
показало достоверное снижение 
уровня HbA1c за 24 недели на 1,0 
± 0,1% в группах, получавших 
вилдаглиптин по сравнению с 
комбинацией «плацебо + пиогли-
тазон» [25].
в настоящее время вилдаглип-
тин является единственным пре-
паратом группы ингибиторов 
ДПП-4, комбинация которого с 
препаратами инсулина разреше-
на в РФ. вивиан Фонсека (Vivian 
A. Fonseca) и соавт. (2008) пока-
зали, что сочетание вилдаглипти-
на и инсулина позволяет достичь 
снижения уровня HbA1c у боль-
ных СД 2 типа на 0,3% больше по 
сравнению с группой пациентов, 
получавшей инсулин в сочетании 
с плацебо (рис. 7). Отмечено, что 
добавление вилдаглиптина к ин-
сулину обеспечивало более выра-
женное снижение уровня HbA1c 
у обследованных пациентов стар-

Представляют интерес данные 
Элизабет Мигойи (Elizabeth M. 
Migoya) и соавт. [28], свидетель-
ствующие о том, что вилдаглип-
тин, назначенный больным СД 
2  типа, ранее получавшим мет-
формин, приводит к более вы-
раженному повышению уровня 
активного ГПП-1 в крови, чем 
терапия вилдаглиптином паци-
ентов без предшествующего лече-
ния метформином. Предполагает-
ся, что потенцирование эффекта 
вилдаглиптина обусловлено не-
зависимым от ингибиции ДПП-4 
стимулированием под влиянием 
метформина секреции ГПП-1.
При прямой сравнительной оцен-
ке результатов лечения больных 
СД 2 типа в течение 24 недель 
комбинациями «вилдаглиптин 
+ метформин» и «ситаглиптин + 
метформин» с суточным мони-
торированием гликемии и оцен-
кой уровней активного ГПП-1 и 
глюкагона в крови до и после ле-
чения показано, что сахаросни-
жающий эффект обеих комбина-
ций существенно не различался, 
однако на фоне терапии вилда-
глиптином средняя амплитуда 
суточных колебаний гликемии 
(самостоятельный фактор риска 
развития сосудистых осложне-
ний диабета) составила 1,8 ± 0,3 
ммоль/л, что было существенно 
ниже данного показателя у лиц, 
получавших вилдаглиптин, ко-
торый составил 3,3 ± 1,9 ммоль/л 
(рис. 6). Полученные данные, ве-
роятно, объясняются более вы-
раженным посталиментарным 
подавлением секреции глюкаго-
на на фоне более высоких уров-
ней ГПП-1 в промежутках между 
приемами пищи, что было уста-
новлено в группе пациентов, по-
лучавших вилдаглиптин [23].
Добавление вилдаглиптина в до-
зе 100 мг/сут больным СД 2 типа 
с неудовлетворительным глике-
мическим контролем на фоне ле-
чения современным препаратом 
сульфонилмочевины глимепири-
дом приводило к достоверному 
снижению уровня HbA1c на 0,7 
± 0,1% по сравнению с группой 
пациентов, получавших глиме-
пирид + плацебо. в этом исследо-
вании также отмечено снижение 

Стандарты лечения

* Адаптировано по [26].

Рис. 7. Влияние комбинации «Галвус + инсулин» на уровень 
HbA1c и частоту гипогликемий у больных СД 2 типа
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ворены терапией препаратом 
Галвус (61% ответов – «очень 
удовлетворен» и 37% ответов – 
«удовлетворен»). неудовлетво-
ренными терапией остались 1% 
пациентов и еще 1% опрошен-
ных затруднились с ответом. 97% 
больных, принимавших Галвус, 
хотели бы продолжить лечение 
данным препаратом.
Промежу точные результаты 
проведенного исследования по-
казали, что в реальной диабето-
логической практике примене-
ние Галвуса в виде монотерапии 
или в комбинации с основными 
группами сахароснижающих 
препаратов способствует дости-
жению строгого гликемического 
контроля у больных СД 2 типа, 
препарат хорошо переносится, 
благоприятно влияет на массу 
тела и уровень артериального 
давления, что определяет высо-
кую приверженность пациентов 
рекомендованному лечению. 
Таким образом, применение в 
качестве сахароснижающей тера-
пии ингибиторов ДПП-4 у боль-
ных СД 2 типа является эффек-
тивной и безопасной терапией, 
преимущества которой обуслов-
лены как многосторонним воз-
действием на основные патоге-
нетические механизмы развития 
этого заболевания (особенно при 
использовании в комбинации с 
метформином), так и физиоло-
гичностью сахароснижающего 
действия. Современный препа-
рат группы ингибиторов ДПП-4 
вилдаглиптин и его фиксирован-
ная комбинация с метформином 
в наибольшей степени соответ-
ствуют критериям «идеального» 
сахароснижающего препарата, 
главными из которых являются 
высокая сахароснижающая ак-
тивность в сочетании с низким 
риском гипогликемий и различ-
ных побочных эффектов, доста-
точная доказательная база. Это 
позволяет рекомендовать при-
менение вилдаглиптина и его 
фиксированной комбинации с 
метформином в качестве препа-
ратов выбора при инициации те-
рапии, а также на всех этапах ин-
тенсификации лечения больных 
СД 2 типа. 

того, по сравнению с исходны-
ми значениями достоверно (р 
< 0,001) снизился уровень гли-
кемии натощак во всех группах 
пациентов (на 1,2 ммоль/л; 1,9 
ммоль/л и 1,8 ммоль/л соответ-
ственно). Также отмечено ста-
тистически значимое снижение 
значений иМТ во 2-й (с 34 кг/м2 
до 32 кг/м2, р < 0,03) и 3-й груп-
пах (с 29 кг/м2 до 27 кг/м2, р < 
0,03) при отсутствии прибавки 
массы тела в 1-й группе (иМТ ис-
ходно составлял 30,3 кг/м2, через 
6 месяцев терапии – 29 кг/м2, р > 
0,05). кроме того, в ходе иссле-
дования зарегистрировано сни-
жение уровней систолического 
(САД) и диастолического (ДАД) 
артериального давления по срав-
нению с исходными уровнями во 
всех группах больных СД 2 типа 
(рис. 8).
Результаты опроса участников 
программы с помощью анкеты 
показали, что практически все 
больные (98%) были удовлет-

рых к настоящему времени 599 
человек прошли второй визит и 
100 пациентов – третий визит. 
все больные были рандомизиро-
ваны на 3 группы (табл. 2): 
 ■ 1-я группа (n = 134) – больные, 

получающие монотерапию 
Галвусом;

 ■ 2-я группа (n = 349) – боль-
ные, получающие комбинацию 
«Галвус + метформин»;

 ■ 3-я группа (n = 187) – боль-
ные, получающие комбинацию 
«Галвус + ПСМ». 

Обследованные пациенты были 
сопоставимы по полу, возрасту, 
длительности диабета, уровню 
артериального давления, степени 
компенсации углеводного обме-
на (табл. 2).
Результаты оценки исследования 
599 пациентов, прошедших 2-й 
визит через 5–6 месяцев тера-
пии, показали снижение уровня 
HbA1c на 1,4% в 1-й группе, на 
1,3% – во 2-й и на 1,7% – в 3-й 
группе обследованных. кроме 

Рис. 8. Динамика АД у обследованных на фоне терапии
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МУЗ ГО 
«Городская 

поликлиника № 7», 
Воронеж

В статье представлены результаты исследования 
28 пациентов, получавших эксенатид (n = 14) и препараты 

сульфонилмочевины и метформина (n = 14). Исследование по 
оценке динамики веса у больных сахарным диабетом 

2 типа с метаболическим синдромом при лечении 
миметиком ГПП-1 эксенатидом в сравнении 

со стандартной терапией препаратами 
сульфонилмочевины и метформином проводилось на 

базе эндокринологического отделения МУЗ «Городская 
поликлиника № 7» города Воронежа. Результаты 

исследования показали: терапия эксенатидом достоверно 
приводит к улучшению гликемического контроля 

и снижению веса практически у всех пациентов с сахарным 
диабетом 2 типа и метаболическим синдромом. Как 

следствие происходит снижение общего ХС, триглицеридов 
и АД. Значительное уменьшение веса является неоспоримым 

преимуществом терапии эксенатидом по сравнению 
со стандартным лечением.

Ме т аб олический син-
дром (МС) – это со-
че т а н ие  р а з л и ч н ы х 

метаболических нарушений, яв-
ляющихся факторами риска ран-
него развития атеросклероза и 

его сердечно-сосудистых ослож-
нений. Основными симптомами 
и проявлениями метаболического 
синдрома являются:
 ■ абдоминально-висцеральное 

ожирение;

 ■ инсулинорезистентность (иР) и 
гиперинсулинемия (Ги);

 ■ дислипидемия;
 ■ нарушение толерантности к глю-

козе или сахарный диабет 2 типа; 
 ■ ранний атеросклероз, иБС;
 ■ гиперурикемия и подагра;
 ■ микроальбуминурия;
 ■ гиперандрогения и др.

в последние годы многие иссле-
дователи предлагают расширить 
рамки метаболического синдро-
ма, включив в него стеатоз пече-
ни и синдром апноэ во сне. кли-
ническая значимость нарушений, 
объединенных понятием мета-
болического синдрома, заклю-
чается в том, что их сочетание в 
значительной степени ускоряет 
развитие и прогрессирование ате-
росклеротических сосудистых за-
болеваний, которые, по оценкам 
вОЗ, занимают первое место сре-
ди причин смертности населения 
индустриально развитых стран. 
При развившемся сахарном диа-
бете 2 типа риск возникновения 
сердечно-сосудистых осложне-
ний в 3–4 раза выше, чем без него.
Абдоминальное ожирение являет-
ся важнейшим диагностическим 
критерием МС, а инсулинорези-
стентность и гиперинсулинемия – 
ключевым связующим звеном 

н.н. иГнАТчЕнкО

Особенности лечения 
сахарного диабета 2 типа 
на фоне метаболического 
синдрома
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всех его компонентов. Механиз-
мы развития иР гетерогенны, но 
определяющую роль играет гене-
тическая предрасположенность, 
закрепленная в ходе эволюции че-
ловека как биологического вида. 
Генетическая предрасположен-
ность к инсулинорезистентности 
проявляется под воздействием 
факторов внешней среды: высо-
кокалорийного питания с избы-
точным потреблением жиров 
и низкой физической активно-
сти. Развивающаяся вследствие 
длительной иР компенсаторная 
гиперинсулинемия приводит к 
деградации бета-клеток поджелу-
дочной железы, снижению объема 
инсулинового ответа и дальней-
шему ухудшению обмена углево-
дов. в печени в условиях иР и Ги 
усиливается синтез триглицери-
дов, возрастает секреция липо-
протеидов очень низкой плотно-
сти и апопротеида в, снижается 
уровень ХС ЛПвП, особенно кар-
диопротекторной фракции.
краеугольным камнем в лечении 
метаболического синдрома явля-
ются мероприятия, направленные 
на снижение веса. При наличии 
сахарного диабета 2 типа очень 
сложной задачей является подбор 
сахароснижающей терапии, так 
как препараты основных групп 
имеют побочные эффекты в виде 
гипогликемических состояний и 
увеличения веса тела, что повы-
шает риск сердечно-сосудистых 
осложнений.
в этой ситуации могут помочь 
препараты нового класса – ми-
метики и аналоги инкретинов. 
их действие направлено на вос-
становление физиологической 
регуляции уровня глюкозы, за-
медление скорости эвакуации 
пищи, снижение аппетита – при 
этом уменьшается масса тела, что 
потенцирует снижение риска раз-
вития макрососудистых осложне-
ний.
учитывая актуальность пробле-
мы, было принято решение оце-
нить влияние миметика ГПП-1 
эксенатида под торговым на-
званием Баета на снижение веса 
у больных сахарным диабетом 
2 типа на фоне метаболического 
синдрома.

Цель исследования: оценить ди-
намику веса у больных сахарным 
диабетом 2 типа при лечении ми-
метиком ГПП-1 эксенатидом в 
сравнении со стандартной тера-
пией препаратами сульфонилмо-
чевины и метформином. 

Материалы и методы
исследование проводилось на ба-
зе эндокринологического отделе-
ния МуЗ «Городская поликлини-
ка № 7» города воронежа.
Обследованы 14 больных с ме-
таболическим синдромом (абдо-
минальное ожирение, сахарный 
диабет 2 типа, артериальная ги-
пертензия, дислипидемия) в воз-
расте от 35 до 50 лет, получающих 
эксенатид. Стаж диабета не пре-
вышал 5 лет. в группу сравнения 
включены 14 человек с тем же 
диагнозом, получающих препа-
раты сульфонилмочевины и мет-
формин.
всем больным проводилось об-
щеклиническое обследование: об-
щий анализ крови, общий анализ 
мочи, биохимический анализ кро-
ви. Содержание глюкозы крови 

определяли в капиллярной плаз-
ме глюкозооксидазным методом. 
всем пациентам определялся уро-
вень HbA1c до и после лечения. 
учитывались возраст, пол, вес, 
окружность талии, стаж сахарно-
го диабета, АД. в школе сахарно-

го диабета все пациенты прошли 
обучение методам самоконтроля, 
изменения стереотипов питания, 
увеличения физической активно-
сти. Лечение проводилось в тече-
ние 6 месяцев.

Таблица 1. Клинико-лабораторные показатели пациентов (исходные данные)

Показатели,
среднее значение

1-я группа,
на эксенатиде

2-я группа,
на СМ +МФ

возраст 41,7 41,3

Стаж СД (годы) 3,2 3,3

иМТ 35,5 35

Масса тела (кг) 99,8 98,5

Окружность талии (см) 125,1 120,4

АД (мм рт. ст.) 165/100 160/100

Триглицериды (ммоль/л) 2,9 2,8

Общий ХС (ммол/л) 6,2 6,1

Глюкоза крови натощак 
(ммоль/л)

8,5 8,4

Глюкоза крови после еды 
(ммоль/л)

10,3 10,1

HbA1c (%) 7,78 7,73

Клинические исследования

Действие миметиков и аналогов 
инкретинов направлено на 
восстановление физиологической 
регуляции уровня глюкозы, замедление 
скорости эвакуации пищи, снижение 
аппетита – при этом уменьшается 
масса тела, что потенцирует снижение 
риска развития макрососудистых 
осложнений.

ЭФ. Эндокринология. Апрель. 2011
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ность диабета составила от 1,5 до 
5 лет. Распределение по полу в 
группах было следующим: 12 жен-
щин и 2 мужчин. иМТ составил от 
35 до 40 кг/м2, все имели  умерен-
ную артериальную гипертензию, 
повышение ТГ и общего ХС.
Пациенты контрольной группы 
получали глибенкламид в сред-
ней дозе 5 мг, метформин в до-
зе 1500 мг. через 6 месяцев все 
пациенты были повторно обсле-
дованы. Данные представлены в 
таблице 2.
у больных, получающих эксена-
тид, произошло снижение веса в 
среднем на 17 кг, максимальное 
снижение веса у 1-й пациентки –
на 27 кг, минимальное – на 7 кг. 
Параллельно со снижением веса 
значительно снизилось артери-
альное давление у всех пациентов 
1-й группы. Окружность талии 
как косвенный показатель абдо-
минального ожирения уменьши-
лась в среднем на 28 см. 
во 2-й группе вес практически 
не изменился у 5 пациентов, уве-
личился у 6 в среднем на 1,5 кг, 
уменьшился у 3 пациентов на 
3 кг. С улучшением гликемиче-
ского контроля снизились арте-
риальное давление, уровень ТГ и 
общего ХС, но в меньшей степени 
по сравнению с 1-й группой. 

Выводы 
1. Терапия эксенатидом достовер-
но приводит к улучшению глике-
мического контроля и снижению 
веса практически у всех пациен-
тов с сахарным диабетом 2 типа и 
метаболическим синдромом.
2. на фоне терапии эксенатидом 
происходит снижение общего ХС, 
триглицеридов и АД.
3. Значительное снижение веса 
является неоспоримым преиму-
ществом терапии эксенатидом по 
сравнению со стандартным лече-
нием сахарного диабета 2 типа с 
МС.
влияя на главное звено в пато-
генезе метаболического синдро-
ма – абдоминальное ожирение, – 
можно добиться значительного 
снижения артериального давле-
ния, нормализации углеводного 
обмена и улучшения показателей 
липидного обмена. 

стью, хроническим панкреатитом 
в анамнезе, гастропарезом. 

Результаты 
и их обсуждение
в ходе исследования отмечена 
выраженная положительная ди-
намика в гликемическом кон-
троле. все пациенты переносили 
лечение эксенатидом удовлетво-
рительно. у всех пациентов бы-
ло отмечено снижение аппетита. 
из побочных явлений отмечены 
тошнота (100%), диарея (55%).
Эти симптомы были средней 
степени выраженности и умень-
шались после первого месяца 
терапии. Одна пациентка через 
3 месяца отказалась от лечения 
Баетой из-за тошноты и диареи, 
хотя похудела на 10 кг. клиниче-
ски значимых изменений в лабо-
раторных показателях отмечено 
не было. Легкие гипогликемии 
наблюдались у 2 пациентов.
клинико-лабораторная диагно-
стика обследованных пациентов 
представлена в таблице 1.
все пациенты имели сахарный ди-
абет 2 типа средней тяжести. Дав-

Баета вводилась подкожно 2 раза 
в день, сначала по 5 мкг в течение 
месяца, далее по 10 мкг дважды в 
день в течение 5 месяцев. Пациен-
ты контрольной группы получали 
глибенкламид и метформин. По 
поводу артериальной гипертен-
зии все пациенты получали соот-
ветствующее лечение (иАПФ и 
индапамид).

в исследование не включали па-
циентов в состоянии декомпен-
сации, с почечной недостаточно-

Инновационные сахароснижающие препараты

Таблица 2. Клинико-лабораторные показатели пациентов (через 6 месяцев)

Показатели,
среднее значение

1-я группа,
на эксенатиде

2-я группа,
на СМ + МФ

возраст 41,7 41,3

Стаж СД (годы) 3,2 3,3

иМТ 31,5 34,7

Масса тела (кг) 82,8 97,3

Окружность талии (см) 97,2 116,7

АД (мм рт. ст.) 135/90 150/95

Триглицериды (ммоль/л) 2,3 2,6

Общий ХС (ммоль/л) 5,1 5,8

Глюкоза крови натощак 
(ммоль/л) 6,3 7,3

Глюкоза крови после еды 
(ммоль/л) 7,1 8,6

HbA1c (%) 5,93 6,92

Значительное снижение веса является 
неоспоримым преимуществом 

терапии эксенатидом по сравнению 
со стандартным лечением сахарного 

диабета 2 типа с метаболическим 
синдромом. На фоне терапии 

эксенатидом происходит снижение 
общего ХС, триглицеридов и АД.

Литература → 
С. 93
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Сахарный диабет (СД) 2 типа 
является одним из главных 
независимых факторов ри-

ска развития сердечно-сосудистой 
патологии, которая нередко опреде-
ляет прогноз жизни пациентов. уже 
в течение нескольких лет структура 
летальности при СД 2 типа остает-
ся неизменной. Основные причины 
смерти больных СД 2 типа– коро-
нарные и мозговые катастрофы, а 
также прогрессирование хрони-
ческой почечной недостаточности 
на фоне диабетической нефропа-
тии. Более 60% больных СД 2 типа 
умирают от сердечно-сосудистых 
осложнений [1, 2]. у пациентов с СД 
2 типа риск развития ишемической 
болезни сердца (иБС) в 2–4  раза 
выше, а острый инфаркт миокарда 
наблюдается в 6–10 раз чаще, чем 
в общей популяции больных [2, 3, 
4]. При одинаковой выраженности 
иБС у пациентов с диабетом и без 
диабета у первых в 2–4 раза повы-
шен риск летального исхода в так 
называемом ближайшем периоде 
(первые 30 суток) после острого ин-
фаркта миокарда [1, 2, 3]. в созна-
нии врачей многих специальностей 
поражение сердечно-сосудистой 
системы (ССС) ассоциируется с 
микро- и макроангиопатиями, ко-
торые, безусловно, являются па-
тогенетическим субстратом для 
развития миокардиодистрофии, 
ишемической болезни сердца, диа-
столической дисфункции, хрони-
ческой сердечной недостаточности 
(ХСн) [5, 6]. Дополняет картину 
поражения сердца при СД диабе-
тическая вегетативная кардиальная 
нейропатия (Двкн).
клинические проявления Двкн за-
частую трактуются ошибочно, что, 
несомненно, отдаляет назначение 
патогенетической терапии, осо-

ГОУ ДПО РМАПО, 
Москва

к. м. н. Е.в. ДОСкинА 

Цель исследования: оценка состояния сердечно-
сосудистой системы у женщин менопаузального возраста 

с  верифицированным сахарным диабетом 2 типа и изучение 
современных возможностей медикаментозной коррекции.

Было обследовано 38 пациенток с СД 2 типа, находящихся 
в перименопаузальном периоде. После проведения комплекса 

кардиологических обследований пациентки были разделены на 
три группы в зависимости от верифицированной патологии 

сердечно-сосудистой системы: ИБС – стенокардия напряжения, 
дисгормональная кардиомиопатия и диабетическая вегетативная 

кардиальная нейропатия. Большинство пациенток находились 
в состоянии декомпенсации сахарного диабета. После достижения 

компенсации всем пациенткам был проведен 4-недельный курс 
инфузий альфа-липоевой (тиоктовой) кислоты Эспа-липона 

в стандартной дозе (пациентки не получали препаратов альфа-
липоевой или тиоктовой кислоты в анамнезе). Уже через 21 день 

отмечен регресс кардиологической симптоматики. При проведении 
инфузионной терапии препаратом Эспа-липон не наблюдалось 

никаких побочных явлений. После инфузионного курса пациенток 
перевели на поддерживающую терапию препаратом Эспа-липон 
в дозе 600 мг в сутки курсом 3 месяца. На фоне терапии у 36,8% 

снижены дозы сахароснижающих препаратов, а 7,9% переведены на 
монотерапию препаратом группы метформина.

По результатам исследования сделан вывод: в комплекс 
медикаментозной коррекции женщин менопаузального возраста 

с СД 2 типа независимо от верифицированной кардиальной 
патологии необходимо включать препараты альфа-липоевой 

кислоты не только в инъекционной, но и таблетированной форме. 
Эспа-липон является безопасным и эффективным препаратом 

при лечении пациенток с сахарным диабетом 2 типа и такими 
сопутствующими заболеваниями, как ИБС – стенокардия 

напряжения, дисгормональная кардиомиопатия и диабетическая 
вегетативная кардиальная нейропатия.

кардиалгии при сахарном 
диабете и пути их коррекции

Осложнения сахарного диабета

Спецвыпуск «Сахарный диабет»
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бенно актуальной для пациентов. 
во многом это связано с опреде-
ленными трудностями в объектив-
ной оценке поражений при Двкн. 
в большинстве случаев применя-
ются различные пробы, направлен-
ные на провокацию и регистрацию 
нарушения вегетативного обе-
спечения изменчивости частоты 
сердечных сокращений (чСС) и 
артериального давления (АД) [4, 7, 
8]. Так, для диагностики парасим-
патической недостаточности ис-
пользуют определение изменения 
чСС при медленном и глубоком 
дыхании. наблюдаемые в норме 
ускорение чСС на вдохе и уреже-
ние на выдохе исчезают с прогрес-
сированием парасимпатической 
денервации. используют также 
пробу вальсальвы. При денерва-
ции не происходит увеличения 
чСС при повышении внутриле-
гочного давления (натуживание). 
на ЭкГ определяются наиболь-
ший и наименьшие RR-интервалы. 
в норме отношение максимально-
го RR к минимальному не должно 
быть меньше 1,21. Длительность 
RR-интервалов может также нахо-
диться под влиянием умственной 
или физической активности, по-
ложения тела, которые снижают 
среднюю частоту импульсов, про-
водимых по вагусу, и по мере уве-
личения нагрузок повышают ак-
тивность симпатической нервной 
системы. Для диагностики симпа-
тической денервации используют-
ся тест Шелонга (ортостатическая 
проба) и измерение АД при изо-
тонической мышечной нагруз-
ке. Падение систолического АД в 
ортостазе на 30 мм рт. ст. и более, а 
также снижение сердечного выбро-
са более чем на 20% расцениваются 
как проявления нарушения симпа-
тической иннервации.
Другим методом выявления Двкн 
является изучение вариабельности 
сердечного ритма (вСР) с помо-
щью непрерывной записи ЭкГ [4, 
7, 8, 9, 10]. Попытку количествен-
ной оценки нервных и гумораль-
ных влияний на синусовый узел 
осуществляют вычислением раз-
личных показателей, отражающих 
изменчивость интервалов RR. Спо-
собы, которыми она описывается, 
можно разделить на анализ во вре-

менной и частотной областях. По 
данным Е.в. Соколова с соавт. [11], 
показатели вСP во временной об-
ласти за 24 часа рассматриваются 
как более чувствительные для ран-
ней диагностики Двкн по сравне-
нию с другими многочисленными 
тестами, рутинно используемыми 
и указанными выше. наибольший 
опыт накоплен с использованием 
показателей SDSD (стандартное 
отклонение разностей смежных 
интервалов NN) и NN50 count (аб-
солютное число разностей между 
соседними NN-интервалами, пре-
вышающими 50 мс). Характерными 
здесь являются крайне низкие ве-
личины общей спектральной мощ-
ности в покое и отсутствие увели-
чения мощности LF в ортостазе. 
Однако информативность и этой 
методики не абсолютна.
Еще в 1972 г. Ширли Раблер (Shirley 
Rubler) предложила термин «диа-
бетическая кардиомиопатия». При 
этом уже тогда были учтены прак-
тически все основные патогенети-
ческие механизмы, под «прицелом» 
которых находится сердце пациен-
та с СД, кроме одного – поражения 
нервной системы.
Определенные сложности вызы-
вает когорта пациенток, находя-
щихся в менопаузальном периоде 
с нарушениями углеводного об-
мена. Это связано со следующими 
факторами:
 ■ необходимостью проведения

дифференциально-диагностичес-
кого поиска между Двкн и дис-
гормональной кардиомиопатией 
(ДкМП);

 ■ коррекцией углеводного обмена;
 ■ необходимостью лечения не 

только нарушений, связанных 
с проявлениями климактериче-
ского синдрома, но и терапии 
сахарного диабета и профилак-
тики его осложнений и др.

Многочисленные клинические 
исследования, в первую оче-
редь наиболее крупные из них – 
ALADIN (Alpha Lipoic Acid in 
Diabetic Neuropathy) и DEKAN 
(Deutsche Kardiale Autonome 
Neuropathie), – однозначно до-
казали, что терапия препарата-
ми альфа-липоевой кислоты не 
только существенно улучшает 
симптоматику периферической 
диабетической полинейропатии, 
но и положительно воздействует 
на кардиальную автономную ней-
ропатию [13, 14, 15].
итак, целью настоящего исследо-
вания являлась оценка состояния 
сердечно-сосудистой системы у 
женщин менопаузального возрас-
та с верифицированным сахар-
ным диабетом 2 типа и изучение 
современных возможностей меди-
каментозной коррекции.

Материалы и методы
Было обследовано 38 женщин с са-
харным диабетом 2 типа (в анамнезе 
не получали препараты тиоктовой 
кислоты), находящихся в перимено-
паузальном периоде. клиническая 
характеристика участниц исследо-
вания представлена в таблице 1. 
Обследование включало: опреде-
ление индекса Kuperman в моди-
фикации Е.в. уваровой; оценку 

Клинические исследования

Таблица 1. 
Клиническая 
характеристика 
пациенток

Параметр Значение

Общее количество пациенток 38

Средний возраст (лет) 42–68
56 ± 2,8

Стаж сахарного диабета 2 типа (лет) 1–5
3 ± 1,5 

возраст наступления менопаузы (лет) 44–57
51 ± 2,1

Отягощенный анамнез по сердечно-сосудистым 
патологиям

63,16%*
81,6%**
50%***

*    инфаркт миокарда у родственников первой линии родства.
**  Артериальная гипертензия у пациентки.
*** При исследовании липидограммы выявлена дислипидемия.

ЭФ. Эндокринология. Апрель. 2011
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показателей углеводного обмена – 
пре- и постпрандиальную глике-
мию, HbA1c; динамическое изме-
рение АД и чСС, ЭкГ; проведение 
нагрузочной пробы – тредмил-
тест; мониторирование ЭкГ по ме-
тоду Холтера; ЭхокГ.
Пациентки получали медикамен-
тозную терапию следующими пре-
паратами: метформин, гликлазид 
Мв, вилдаглиптин и Эспа-липон 
(Эспарма ГмбХ регистрационный 
номер П № 012834/02 от 30.07.2007) 
25 мг/мл (600 мг/24 мл концентра-
та тиоктовой (альфа-липоевой) 
кислоты, Эспа-липон Эспарма 
ГмбХ регистрационный номер 
П  №  012834/01 от 02.12.2005) та-
блетки, покрытые оболочкой,  – 
600  мг, Бальзамед (Balsamed) 
(Эспарма ГмбХ) – бальзам для ухо-
да за кожей стоп.
все пациентки прошли обучение 
в специализированной школе для 
больных сахарным диабетом.
Статистический анализ осущест-
влялся с использованием стандарт-
ного пакета программ Microsoft 
Excel. Различия в группах до и 
после лечения анализировали с 
использованием коэффициента 
Стьюдента. критический уровень 
значимости при проверке стати-
стических гипотез в данном иссле-
довании принимали равным 0,05.

Результаты
Принимая во внимание, что все 
женщины находились в периме-
нопаузальном периоде, прове-
дена оценка нейровегетативных 
проявлений климактерического 
синдрома. у 5,3% отсутствовали 
какие-либо жалобы, у 28,95% на-
блюдалась слабая степень, у 36,8% – 
среднетяжелая и у 28,95% – тяже-
лая форма. чаще всего пациентки 
жаловались на приливы и чувство 
жара, перепады настроения, а так-
же на диссомнии. 15,8% пациенток 
отметили усиление аппетита, что 
способствовало ухудшению гли-
кемических показателей. Замести-
тельная гормональная – эстрогено-
терапия – не проводилась.
на момент начала обследования у 
всех женщин были кардиологиче-
ские жалобы:
 ■ у 39,5% они носили неспецифи-

ческий характер и проявлялись 
в виде слабости, снижения рабо-
тоспособности, дискомфорта в 
левой половине грудной клетки;

 ■ у 47,4% – кардиалгии;
 ■ у 34,2% – нарушения ритма, про-

являющиеся в виде экстрасисто-
лии, эпизодов бради- или тахи-
кардии;

 ■ у 23,7% – отмечено повышение 
уровня артериального давления, 
а у 7,9% – эпизоды гипотензии.

После проведения комплекса кар-
диологических обследований па-
циентки были разделены на три 
группы в зависимости от верифи-
цированной патологии сердечно-
сосудистой системы (рис. 1). 
на момент начала обследования 
94,7% пациенток находились в со-
стоянии декомпенсации сахарного 
диабета, лишь у 5,3% гликемия со-
ответствовала целевым значениям 
(по критериям Standards of medical 
care in diabetes, ADA, 2010) (табл. 2).
При анализе результатов проводи-
мой медикаментозной терапии вы-
явлено: 76,3% пациенток получали 
препараты группы метформина в 
дозе 500 мг в сутки, 13,2% – 850 мг 
и 10,5% – 1000 мг. Проведена ти-
трация доз препаратов до макси-
мально эффективных доз, однако 
у 47,4% пациенток монотерапия 
не способствовала достижению 
целевых значений уровня HbA1c, 
и согласно алгоритму AACE/ACE 
назначена комбинированная те-
рапия – 55,6% из них добавлен 
препарат группы гликлазида Мв 
и 44,4% вилдаглиптин. на фо-
не комбинированной терапии у 
94,4% пациенток отмечено сниже-
ние уровня HbA1c ниже 7%, гли-
кемия натощак не превышала 7,0 
ммоль/л, в то время как постпран-
диальная гликемия не увеличи-
валась выше 9,5 ммоль/л. в то же 
время 5,6% пациенток не достигли 
целевых значений гликемии, пре-
имущественно у данной катего-
рии отмечены эпизоды постпран-
диальной гликемии. При анализе 
причин гипергликемии выявлено: 
психологическое «заедание стрес-
са», появившиеся в ночное время 

Показатель Целевое значение

уровень гликозилированного гемоглобина HbA1c < 7%

уровень гликемии натощак (капиллярная кровь) 3,9–7,2 ммоль/л

Постпрандиальная гликемия (капиллярная кровь) < 10 ммоль/л

Таблица 2. Целевые значения показателей гликемии

1 иБС – ишемическая болезнь сердца.
2 ДкМП – дисгормональная кардиомиопатия.
3 Двкн – диабетическая вегетативная кардиальная нейропатия.

Рис. 1. 
Распределение 

пациенток 
на группы

иБС1 – 
стенокардия напряжения – 5,3% Двкн3 – 63,2%

38 пациенток

ДкМП2 – 31,54%
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приливы и чувство жара способ-
ствовали развитию диссомнии. 
в качестве седативного и снотвор-
ного средства пациентки исполь-
зовали пищевые продукты.
После достижения компенсации 
всем пациенткам был проведен 
4-недельный курс инфузий альфа-
липоевой (тиоктовой) кислоты 
Эспа-липона в стандартной дозе. 
уже через 21 день отмечен регресс 
кардиологической симптоматики 
(табл. 3).
у пациенток с верифицирован-
ным диагнозом «иБС – стенокар-
дия напряжения» отмечен регресс 
ишемических изменений (при 
стандартном ЭкГ-исследовании и 
мониторировании ЭкГ по методу 
Холтера) на фоне снижения доз и 
кратности в приеме нитратсодер-
жащих препаратов. у женщин с 
дисгормональной кардиомиопати-
ей исходно выявлены нарушения 
ритма – тахикардия, экстрасисто-
лия, а также признаки нарушений 
реполяризации. После проведен-
ного курса инфузий Эспа-липона 
отмечен регресс изменений (реги-
стрировались единичные экстра-
систолы) и отсутствие признаков 
реполяризации.

у пациенток с диабетической ве-
гетативной кардиальной нейро-
патией при ЭкГ-исследовании 
выявлялись признаки правоже-
лудочковой гипертрофии, а так-
же экстрасистолия. на фоне ин-
фузионной 21-дневной терапии 
препаратом Эспа-липон (Эспарма 
ГмбХ) отмечена положительная 
динамика, при контрольном ис-
следовании у 96,2% женщин не 
зарегистрировано каких-либо из-
менений.
При ЭхокГ-исследовании у 92,1% 
пациенток отмечены гипертро-

фические изменения различной 
степени выраженности и локали-
зации, у 13,8% изменения носили 
асимметричный характер. на фо-
не проводимой терапии не зафик-
сировано никакой динамики ни в 
одной из групп пациенток.
При проведении инфузионной те-
рапии препаратом Эспа-липон не 
наблюдалось никаких побочных 
явлений. все пациентки отметили 
хорошую переносимость терапии. 
При анкетировании пациенток 
при помощи стандартных опрос-
ников (шкала SF 36) 94,7% паци-

Таблица 4. Динамика изменений качества жизни по шкале SF 36 на фоне терапии 
препаратом Эспа-липон

Показатель улучшение показателей наблюдалось

ИБС1 – стенокардия 
напряжения ДкМП2 ДВкн3

восприятие общего 
состояния здоровья 100% 91,7% 92,3%

Физическое 
функционирование 50% 66,7% 80,8%

Психическое здоровье 100% 91,7% 88,5%

1 иБС – ишемическая болезнь сердца.
2 ДкМП – дисгормональная кардиомиопатия.
3 Двкн – диабетическая вегетативная кардиальная нейропатия.

Таблица 3. Динамика показателей сердечно-сосудистого неблагополучия у пациенток с сахарным 
диабетом 2 типа

Регресс симптоматики отмечен 

ИБС1 – стенокардия 
напряжения

ДкМП2 ДВкн3

исходно через
 21 день

исходно через 
21 день

исходно через 
21 день

Субъективная симптоматика 

 ■ кардиалгии 100% – 100% 16,7% 87,5% 9,5%
 ■ неспецифические жалобы 100% – 83,3% 40% 95,8% 8,7%

необходимость в приеме 
дополнительных препаратов
 ■ нитраты 50% * – 50% 7,7% –
 ■ седативная терапия – – 83,3% – 23,1% 11,54
 ■ валидол 100% ** 91,7% 25% 69,2% 19,23
 ■ другое – – 8,3% – 23,1% –

*    частота приема нитратов снизилась до периодического приема, обусловленного ситуационным назначением, например, 
перед физической нагрузкой и т. д.

** Прием препарата носил «психотерапевтический» характер.
1   иБС – ишемическая болезнь сердца.
2   ДкМП – дисгормональная кардиомиопатия.
3   Двкн – диабетическая вегетативная кардиальная нейропатия.
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енток отметили улучшение как в 
оценке общего состояния здоро-
вья, так и в физическом функцио-
нировании и психическом здоро-
вье (табл. 4).
Принимая во внимание возраст-
ные особенности женщин, а также 
то, что все пациентки имели дли-
тельный стаж сахарного диабета, 
на момент начала наблюдения на-
ходились в состоянии декомпен-
сации и не получали препаратов 
альфа-липоевой или тиоктовой 
кислоты в анамнезе, после ин-
фузионного курса было принято 
решение перейти на поддержива-

ющую терапию препаратом Эспа-
липон в дозе 600 мг в сутки курсом 
3 месяца. на фоне терапии у 36,8% 
снижены дозы сахароснижающих 
препаратов, а 7,9% переведены на 
монотерапию препаратом группы 
метформина.
При осмотре пациенток обраща-
ли на себя внимание повышенная 
сухость кожи, кератоз, шелуше-
ние и появление трещин на коже 
стоп. Cухость кожи оценивалась 
по шкале Exelbert [15]. Результаты 
исследования представлены на ри-
сунке 2.
Так, 68,4% пациенток связывали 
усугубление данной симптоматики 
с длительностью менопаузального 
периода, 15,8% – с декомпенсацией 
сахарного диабета, а 2,6% вообще 
не ощущали никаких изменений. 
Отметим, что поражение нижних 
конечностей при сахарном диа-
бете является одним из наиболее 
частых, тяжелых, а подчас и инва-
лидизирующих осложнений забо-
левания. ксероз или сухость кожи 
при СД является одним из про-
воцирующих факторов развития 
синдрома диабетической стопы. 
При этом ксероз является след-
ствием не только общей дегидра-
тации на фоне сахарного диабета, 
но и нарушения иннервации и ре-
гуляции потовых желез, что обу-
словлено автономной (вегетатив-
ной) диабетической нейропатией.
При анкетировании пациенток вы-
явлено, что даже регулярное при-
менение косметических средств не 
способствовало устранению дан-
ных изменений. Было отмечено, 
что 42,1% пациенток прекратили 
регулярное применение космети-
ческих кремов по следующим при-
чинам: 
 ■ 40% мотивировали отказ непри-

ятным ощущением жирности 
кожи;

 ■ 13% – появлением аллергиче-
ских реакций;

 ■ 20% забывали пользоваться кре-
мом;

 ■ 27% не могли четко объяснить 
причину.

Согласно литературным данным 
[15], применение мазевых форм, в 
состав которых входит мочевина, 
провитамин в5, витамин Е, глице-
рин и др. (Бальзамед и Бальзамед-

интенсив) достоверно уменьшает 
или устраняет сухость кожи стоп. 
Основываясь на этих данных, паци-
енткам было предложено исполь-
зовать крем Бальзамед. крем нано-
сился на сухие участки стоп 2 раза в 
сутки. При первом использовании 
пациентки отметили: 
 ■ хорошее впитывание;
 ■ приятный запах;
 ■ отсутствие эффекта жирности;
 ■ ощущение положительного воз-

действия уже после первого при-
менения;

 ■ удобство в использовании.
Таким образом, все пациентки 
(100%) выразили готовность при-
менять препарат Бальзамед для 
устранения ксероза стоп.

Выводы
 ■ Пациентки с сахарным диабе-

том 2 типа, находящиеся в мено-
паузальном периоде и предъяв-
ляющие жалобы на кардиалгии, 
нуждаются в углубленном кар-
диологическом обследовании, 
включающем ЭкГ, ЭхокГ, а также 
проведение нагрузочных проб.

 ■ в комплекс медикаментозной 
коррекции женщин менопау-
зального возраста с сахарным 
диабетом 2 типа независимо от 
верифицированной кардиальной 
патологии необходимо включать 
препараты альфа-липоевой кис-
лоты не только в инъекционной, 
но и таблетированной форме.

 ■ Эспа-липон является безопас-
ным и эффективным препара-
том при лечении пациенток с 
сахарным диабетом 2 типа и та-
кими сопутствующими заболе-
ваниями, как иБС – стенокардия 
напряжения, дисгормональная 
кардиомиопатия и диабетиче-
ская вегетативная кардиальная 
нейропатия.

 ■ ксероз кожи стоп у больных 
сахарным диабетом 2 типа не 
является исключительно кос-
метической проблемой, пре-
жде всего это звено патогенеза 
синдрома диабетической сто-
пы. в комплекс лечения не-
обходимо включать не только 
сахароснижающие препараты, 
альфа-липоевую кислоту, но и 
средства для местного воздей-
ствия – Бальзамед. 

Литература → 
С. 93

Шкала оценки сухости кожи по Exelbert:

0 – нормальная кожа
1 – не резко выраженные чешуйки
2 – множество чешуек
3 – небольшое количество «многоугольников»
4 – умеренное количество «многоугольников»
5 – выраженная «сеть многоугольников»
6 – поверхностные трещины
7 – трещины умеренной глубины
8 – глубокие трещины (кровоточащие)

Рис. 2. Распределение пациенток в зависимости 
от степени оценки сухости кожи
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В статье дается анализ влияния свободных радикалов 
на развитие сахарного диабета. Показано, что 

антиоксидантная терапия является патогенетической 
по отношению к формированию осложнений у пациентов, 

страдающих ожирением, метаболическим синдромом 
и сахарным диабетом. Приведены данные наблюдения 

больных СД 1 и 2 типов, получающих терапию 
антиоксидантом Глюкоберри (с 2008 г. по настоящее 

время пациенты наблюдаются на кафедре эндокринологии 
и диабетологии МГМСУ). Полученные результаты 

лечения свидетельствуют о высоком терапевтическом 
эффекте препарата Глюкоберри при применении в составе 

комплексного лечения сахарного диабета обоих типов.

Ожирение – метаболиче-
ский синдром (МС)  – 
сахарный диабет (СД) 

2 типа – это звенья одной цепи. 
количество пациентов, стра-
дающих СД 2 типа, неуклонно 
увеличивается и, по некоторым 
оценкам, составляет примерно 
4% населения Земли, а наруше-

ние толерантности к глюкозе 
(нТГ) имеют более 10% населе-
ния. Основной прирост заболе-
ваемости СД 2 типа обусловлен 
увеличением продолжительно-
сти жизни и массы тела совре-
менного человека на фоне сни-
жения физической активности. 
ныне принято считать, что СД 

2 типа является составной частью 
метаболического синдрома, для 
которого характерны наруше-
ние всех видов обмена веществ 
в организме, наличие ожирения, 
артериальной гипертонии и про-
грессирующего атеросклероза. 
Ожирение, МС, СД 2 типа – все 
эти состояния имеют многофак-
торный патогенез, который до 
конца не изучен. ключевым зве-
ном, объединяющим эти состоя-
ния, принято считать инсулино-
резистентность. Большинство 
исследователей сходятся во мне-
нии, что в основе повышенного 
сердечно-сосудистого риска, на-
блюдаемого при этих состояниях, 
лежит оксидативный стресс.
впервые идею о повреждающем 
действии свободных радика-
лов на организм человека вы-
сказал доктор Денхам Харман 
(D. Harman), профессор уни-
верситета небраски. в 1954 г. 
он предложил гипотезу о связи 
причины развития некоторых 
заболеваний с повреждающим 
действием свободных радика-
лов на организм человека, объ-
ясняя причины возникновения 
и развития более 60 видов раз-
личных заболеваний. в своей 

Д. м. н., проф. А.М. МкРТуМян, к. м. н. А.н. ОРАнСкАя

МГМСУ, кафедра 
эндокринологии 
и диабетологии

Глюкоберри – антиоксидант 
для эффективного лечения 
и предупреждения 
сосудистых осложнений 
сахарного диабета

Осложнения сахарного диабета

Спецвыпуск «Сахарный диабет»



55

статье «Старение: теория, осно-
ванная на свободных радикалах 
и радиационной химии», опу-
бликованной в 1956 г., он объ-
яснял, что свободные радикалы 
повреждают клетки и они уже не 
способны к делению и выполне-
нию своих биологических функ-
ций [1]. Таким образом, скорость 
старения организма находится 
в прямой зависимости от того, 
что преобладает – способные 
к делению клетки или клетки, 
поврежденные свободноради-
кальными процессами. в 1968 г. 
доктор Харман первым доказы-
вает эффективность примене-
ния антиоксидантного питания. 
в статье «Свободнорадикальная 
теория старения: эффект инги-
биторов свободнорадикальных 
реакций на смертность мышей» 
он отметил увеличение на 45% 
продолжительности жизни мы-
шей, имевших в рационе питания 
антиоксидантные компоненты. 
Тогда же он высказал идею о том, 
что антиоксиданты могут увели-
чивать максимальную продол-
жительность жизни [2]. Харман 
пришел к выводу, что основную 
роль в свободнорадикальных 
процессах играют митохондрии, 
и в 1972 г. опубликовал статью 
«Свободнорадикальная теория 
старения», где изложил мито-
хондриальную теорию (которая 
в настоящий момент времени 
рассматривается как частный 
случай свободнорадикальной 
теории) [3]. 
Свободные радикалы (СР) – это 
высокоактивные молекулы или 
атомы, имеющие неспаренные 
электроны на внешней орбите. 
За счет этого они становятся не-
стабильными и могут захваты-
вать электрон для образования 
резонансной структуры. Свобод-
ные радикалы могут повреждать 
нуклеиновые кислоты, белки и 
липиды. Для биологических си-
стем наиболее важны кислород-
ные свободные радикалы, такие 
как супероксид-анион радикал, 
оксид азота и гидроксильный ра-
дикал. Оксид азота – относитель-
но неактивный радикал, который 
живет всего несколько секунд, 
быстро реагируя с кислородом. 

Однако при взаимодействии с 
супероксид-анионом образуется 
пероксинитрит, который разла-
гается с образованием гидрок-
сильного радикала. Пероксини-
трит и гидроксильный радикал 
реагируют непосредственно с 
белками и другими макромолеку-
лами с образованием альдегидов 
и кетонов, поперечных сшивок 
и продуктов перекисного окис-
ления липидов. все кислородсо-
держащие молекулы объедине-
ны термином «активные формы 
кислорода» (АФк, ROS), которые 
действуют на основания в со-
ставе нуклеиновых кислот, ами-
нокислот боковых цепей белков 
и двойные связи ненасыщенных 
жирных кислот. Повреждение 
макромолекул в результате дей-
ствия АФк называется оксида-
тивным стрессом.
Повреждающее действие СР 
на Днк заключается в одно- и 
двухнитевых разрывах с поте-
рей пиримидина или пурина и 
образованием АП-сайтов и по-
вреждении оснований и саха-
ров, входящих в состав Днк. 
кроме того, после перекисно-
го окисления ненасыщенные 
жирные кислоты образуют ста-
бильные производные, которые 
присоединяются к нуклеиновой 
кислоте, образуя Днк-аддукты 
(соединения), считывание ко-
торых затруднено. нарушаются 
процессы репарации с образова-
нием дефектных структур. кроме 
того, при участии СР происходит 
реакция гликозилирования бел-
ков, в результате чего восстанов-
ленные сахара присоединяются 
к белку без участия ферментов 
(к аминогруппам лизина и арги-
нина, которые вовлечены в по-
строение пептидной связи). Об-
разование кетоамина (Амадори) 
и дальнейшее его окисление 
приводят к формированию ко-
нечного продукта гликирования 
(AGEs), при этом концентрация 
СР возрастает в 50 раз. в экстра-
целлюлярном матриксе образу-
ется продукт гликозилирования 
коллагена – глюкосепан [4], ко-
торый в 2 раза чаще встречается 
у пациентов с СД [5]. Это можно 
объяснить тем, что при СД TGF-β 

индуцирует образование внекле-
точного матрикса, и этот матрикс 
постоянно гликозилируется. ча-
ще всего в гликозилировании 
участвуют глюкоза, галактоза (в 5 
раз более активна, чем глюкоза), 

фруктоза (в 8 раз), дезоксиглюко-
за (в 25 раз), рибоза (в 100 раз) и 
дезоксирибоза (в 200 раз). неко-
торые альдегиды, образующие-
ся при перекисном окислении 
липидов, гораздо активнее, чем 
сахара.
Процесс воздействия СР на ли-
пиды, перекисное окисление 
липидов (ПОЛ) приводят к об-
разованию гидрофобных ра-
дикалов, взаимодействующих 
друг с другом. Данный процесс 
влечет инактивацию мембран-
ных рецепторов [6], а также та-
ких ферментов, как глюкозо-6-
фосфатаза и Na/K-АТФаза [7]. 
Основным субстратом для ПОЛ 
являются полиненасыщенные 
цепи жирных кислот (ПнЖк), 
входящих в состав клеточных 
мембран, липопротеинов. Альде-
гидные группы образуют межмо-
лекулярные связи, это приводит 
к нарушению структуры и как 
следствие – функционирования 
макромолекул [8]. Пероксини-
трит индуцирует процессы ПОЛ 
в мембранах [9] и липопротеинах 
сыворотки крови, что усиливает 
их захват макрофагами и лежит 
в основе атерогенеза [10]. в ми-
тохондриях могут повреждаться 
как ферменты матрикса, так и 
компоненты дыхательной цепи. 
Поврежденные мембраны утра-
чивают энергетический потен-
циал, электровозбудимую функ-
цию, контроль ионных потоков 

Клиническая эффективность

Большинство исследователей 
сходятся во мнении, что в основе 
повышенного сердечно-сосудистого 
риска, наблюдаемого при ожирении, 
метаболическом синдроме, 
СД 2 типа, лежит 
оксидативный стресс.
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и медиаторные системы, возни-
кают патологические (воспали-
тельные, нейродегенеративные, 
злокачественные) изменения в 
тканях, что в конце концов при-
водит организм к гибели. 
Значимым является факт акти-
вации СР при гипергликемии. 
Стойкое повышение уровня 
постпрандиальной гликемии на-
блюдается при всех выше пере-
численных состояниях. Доказа-
но, что именно гипергликемия 
приводит к гликозилированию 
белков, оксидативному стрессу, 
увеличению концентрации сор-
битола внутри клеток, повреж-
дению клеточных мембран, по-
степенному развитию типичных 
для сахарного диабета осложне-
ний: повреждению нервов (поли-
нейропатия), поражению сосудов 
(микро- и макроангиопатия), на-
рушению функции различных 
органов и систем организма [11]. 
Многоцентровые проспектив-
ные клинические исследования 

(UKPDS, DECODE, Kumamoto 
Study, Helsinki Policemen study и 
др.) убедительно показали значи-
мость гипергликемии в развитии 
всех видов осложнений при СД 
2 типа. Так, хроническая гипер-
гликемия и повышение уровня 
гликированного гемоглобина 
(нbА1с) выше 7% (при норме 
4–6%) повышают риск инфаркта 
миокарда в 4–5 раз. необходимо 
отметить, что примерно полови-
на пациентов не знают о своем 
заболевании, не обращаются к 
врачу, не получают соответству-

ющего лечения и имеют высокий 
риск необратимого развития со-
судистых осложнений. именно 
поэтому часто при диагности-
ровании СД 2 типа у пациентов 
одновременно выявляют ослож-
нения данного заболевания.
Окислительный стресс при са-
харном диабете может быть след-
ствием следующих механизмов: 
 ■ повышенного образования ре-

активных оксидантов, образую-
щихся при окислении как самих 
углеводов, так и углеводов, фор-
мирующих комплексы с различ-
ными белками, а также в резуль-
тате аутоокисления жирных 
кислот в триглицеридах, фосфо-
липидах и эфирах холестерина; 

 ■ снижения активности ан-
тиоксидантной системы в 
организме, которая пред-
ставлена глютатионом, глю-
татионпероксидазой, катала-
зой, супероксиддисмутазой, 
витаминами к, Е, С, альфа-
липоевой кислотой и другими 
антиоксидантами (таурин, ка-
ротин, мочевая кислота и ко-
энзим Q10);

 ■ нарушения ферментов полио-
лового обмена глюкозы, ми-
тохондриального окисления, 
обмена простагландинов и 
лейкотриенов и снижения ак-
тивности глиоксалазы;

 ■ нарушения концентрации или 
обмена глютатиона и ионов не-
которых металлов. 

Сосудистые осложнения при 
сахарном диабете развиваются 
в силу взаимодействия целого 
ряда патогенетических механиз-
мов, многие из которых являют-
ся общими как для сосудистых 
осложнений при данном заболе-
вании, так и для развития атеро-
склероза у людей, не страдающих 
сахарным диабетом. к «специфи-
ческим» для сахарного диабета 
причинам развития сосудистых 
осложнений можно отнести по-
лиоловый путь окисления глюко-
зы и гликозилирование белков, 
связанные с гипергликемией и 
нарушением утилизации глюко-
зы. Эти достаточно сложные и 
многостадийные процессы в на-
стоящее время достаточно под-
робно изучены. С точки зрения 

патогенеза сосудистых осложне-
ний при диабете их объединяет 
то, что конечным этапом этих 
процессов является образование 
необратимых в химических реак-
циях веществ, которые получили 
название конечных продуктов 
гликозилирования (кПГ). Обра-
зование кПГ на белках базаль-
ной мембраны (коллаген IV  ти-
па, ламинин, гепарансульфат 
протеогликан и др.) приводит 
к ее утолщению, сужению про-
света капилляров и нарушению 
их функции (снижение адгезии 
эндотелиальных клеток, сниже-
ние пролиферации ретинальных 
перицитов, повышение проли-
ферации ретинальных эндотели-
альных клеток и др.). Эти нару-
шения внеклеточного матрикса 
изменяют структуру и функцию 
сосудов (снижение эластичности 
сосудистой стенки, изменение 
ответа на сосудорасширяющее 
действие оксида азота и др.), 
способствуют ускоренному раз-
витию атеросклеротического 
процесса. необходимо отметить, 
что эти процессы происходят и у 
людей, не страдающих сахарным 
диабетом, однако не столь бы-
стро, как у людей, страдающих 
им! кПГ принимают непосред-
ственное участие в экспрессии 
генов, ответственных за обра-
зование различных белков, при-
нимающих участие в развитии 
патологических и морфологи-
ческих структур. в эксперимен-
тальных исследованиях показа-
но, что введение кПГ мышам в 
течение 4 недель сопровождается 
увеличением экспрессии генов и 
повышением синтеза белков, что 
имеет прямую корреляционную 
зависимость с количеством соот-
ветствующих мРнк, в том числе 
гломерулярного альфа-1 коллаге-
на IV типа, а также ламинина Bj и 
(3)-трансформирующего факто-
ра роста. Расшифрован механизм 
экспрессии генов под влиянием 
кПГ. вначале указанные соеди-
нения связываются со специфи-
ческими кПГ-рецепторами, ло-
кализованными на моноцитах, 
макрофагах, эндотелиальных и 
других клетках, которые опосре-
дуют трансдукцию этого сигнала 

Доказано, что антиоксиданты 
способны предупреждать нарушения 

функций нервных волокон при СД. 
В связи с этим естественным 

представляется использование 
антиоксидантов в профилактике 

и терапии сахарного диабета наряду 
со стандартной фармакотерапией – 

препаратами инсулина 
и гипогликемическими препаратами.
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путем увеличения образования 
свободных радикалов кислорода. 
Последние, в свою очередь, акти-
вируют транскрипцию ядерного 
NF-kB фактора-регулятора экс-
прессии многих генов, отвечаю-
щих на различные повреждения. 
Таким образом, свободноради-
кальные патогенетические ме-
ханизмы вносят как минимум 
двойной вклад в развитие сахар-
ного диабета.
имея представление о формиро-
вании СР и их пагубном влиянии 
на жизнедеятельность клеток и 
организма в целом, представля-
ется совершенно закономерным 
то, что сегодня антиоксидантная 
терапия является патогенетиче-
ской по отношению к формиро-
ванию осложнений у пациентов, 
страдающих ожирением, МС, СД. 
Антиоксиданты могут контро-
лировать ряд патогенетических 
блоков формирования ангиопа-
тий. При СД состояние окисли-
тельного стресса поддерживается 
нарушениями метаболизма. важ-
нейшую роль при этом играют ау-
тоокисление глюкозы, нефермен-
тативное гликирование белков и 
образование поздних продуктов 
гликирования (AGE's), усиление 
NADPH-оксидазной активности, 
интенсификация сорбитолово-
го пути, недостаточность ряда 
антиоксидантных ферментов и 
неферментативных скавендже-
ров свободных радикалов. С ак-
тивацией свободнорадикальных 
процессов связаны нарушения, 
лежащие в патогенезе диабети-
ческих ангиопатий: дисфункция 

эндотелия, дисбаланс прессор-
ных и депрессорных систем, 
окислительная модификация 
липопротеидов, внутрисосуди-
стое тромбообразование. кро-

ме того, повышенная генерация 
свободных радикалов оказывает 
как прямой повреждающий эф-
фект на нейроны и шванновские 
клетки нервных волокон, так и 
опосредованный, связанный с 
нарушениями кровотока и эндо-
невральной гипоксией. Доказа-
но, что антиоксиданты способны 
предупреждать нарушения функ-
ций нервных волокон при СД. 
в связи с этим естественным 
представляется использование 
антиоксидантов в профилактике 
и терапии сахарного диабета на-
ряду со стандартной фармакоте-
рапией – препаратами инсулина 
и гипогликемическими препара-
тами. 
нами был проанализирован 
опыт применения антиоксидан-
та Глюкоберри (кофеберри). в 
состав 1  капсулы Глюкоберри 
(кофеберри) массой 200 мг вхо-
дят экстракт плодов кофейного 
дерева  – 100  мг, аскорбиновая 
кислота – 75  мг, вспомогатель-
ные вещества: микрокристалли-
ческая целлюлоза (Мкц) – 25 мг. 
Дейс твующими вещес тв ами 
данного препарата являются фе-
нольные кислоты  – хлорогено-
вая, феруловая, кофейная. Эти 
природные соединения, обладая 
антиоксидантными свойствами, 
широко используются в профи-
лактике и лечении состояний, 
сопровождающихся понижен-
ным антиоксидантным стату-
сом, – эндотелиальной дисфунк-
ции, гипертензии, атеросклерозе. 
Действуя на ключевые стадии 
транспорта глюкозы в гепато-

цитах и эпителиальных клетках 
кишечника, эти соединения пря-
мо понижают уровень глюкозы 
в крови, замедляя ее всасывание 
в кровоток и ингибируя синтез 

глюкозы в печени в абсорбтив-
ный и постабсорбтивный период 
[12]. кроме них в состав Глюко-
берри также входит аскорбино-
вая кислота (витамин С), антиок-
сидант, использование которого 

при сахарном диабете является 
предметом многочисленных ис-
следований. у пациентов с СД 
2 типа аскорбиновая кислота 
(монотерапия) снижала артери-
альное давление, улучшала ге-
модинамические свойства [13], 
в комбинации с другими анти-
оксидантами снижала окисление 
липидов [14], в комбинации с ин-
сулином предотвращала эндоте-
лиальную дисфункцию [15].
Зная патогенез заболевания и 
механизм действия препарата, 
можно предположить необхо-
димость применения антиокси-
дантов при дебюте СД: стратегия 
защиты бета-клеток. Диабето-
генные факторы (вирусы, хими-
ческие вещества, интерлейкины) 
вызывают повреждение бета-
клеток посредством запуска 
свободнорадикальных реакций, 
в дальнейшем происходит ци-
толиз этих клеток под влиянием 
Т-лимфоцитов и аутоантител. на 
данной стадии антиоксиданты 
могут затормозить деструкцию 
бета-клеток у больных СД 1 типа, 
пролонгировав доклинический 
период заболевания.
на кафедре эндокринологии и 
диабетологии МГМСу с 2008 г. 
по настоящее время наблюдают-

Диабетогенные факторы (вирусы, 
химические вещества, интерлейкины) 
вызывают повреждение бета-клеток 
посредством запуска свободнорадикальных 
реакций, в дальнейшем происходит 
цитолиз этих клеток под влиянием 
Т-лимфоцитов и аутоантител. 
На данной стадии антиоксиданты могут 
затормозить деструкцию бета-клеток 
у больных СД 1 типа, пролонгировав 
доклинический период заболевания.

Пациентам с гипертонической болезнью, 
принимающим гипотензивные средства, 
необходимы тщательный контроль артериального 
давления и, при необходимости, коррекция дозы 
гипотензивных средств на фоне регулярного приема 
Глюкоберри.
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ся ряд больных СД как 1 типа, так 
и 2 типа на терапии Глюкоберри. 
Клинический пример 1: паци-
ентке  М., 18 лет, у которой при 
случайном осмотре выявлена 
гипергликемия (8,5 ммоль/л), 
проведено определение АТ-ГАД 
12,5 (норма до 1,5). Ранее па-
циентка наблюдалась у врача-
эндокринолога с диагнозом 
ХАиТ и находилась на терапии 
Л-тироксином 50 мкг в сутки. 
Биохимический анализ крови, 
гормоны щЖ были в пределах 
нормы (оценка каждые 3 меся-
ца). иМТ 16,8 кг/м2. в период 
наблюдения пациентка получа-
ла антиоксидант Глюкоберри по 
1 капсуле 3 раза в день после 
еды. наступила продолжитель-
ная эугликемия с эпизодически-
ми подъемами уровня гликемии, 
связанными со стресс-факторами 
(сессия, ссора), простудными/
вирусными заболеваниями. кор-
рекция гликемии осуществля-
лась введением аналога человече-
ского инсулина ультракороткого 
действия (Хумалог) до 18 Ед в 
сутки, обычно не более 3 дней. 
До настоящего момента времени 
необходимости в постоянной ин-
сулинотерапии у пациентки нет. 
Клинический пример 2: пациенту 
и., 21 год, проводилась терапия 
Глюкоберри по 1 капсуле 3 раза 
в день с октября 2008 г. С января 
2010 г. проводится инсулиноте-
рапия аналогом человеческого 

инсулина ультракороткого дей-
ствия (Апидра) по 2–6  Ед пе-
ред основными приемами пи-
щи. вес  – стабильный, иМТ 
19,5 кг/м2. Показатели клиниче-
ского и биохимического анали-
зов крови в пределах нормы. За 
период наблюдения пациенту не 

потребовалось назначения про-
лонгированного инсулина. уро-
вень нbА1c 5,8%.
Данные многочисленных ис-
следований свидетельствуют о 
перспективности использования 
антиоксидантов (в дополнение 
к инсулинотерапии) у больных 
СД 1 типа на этапе клинической 
манифестации с целью защиты 
бета-клеток от опосредованного 
свободными радикалами аутоим-
мунного поражения. кроме того, 
у нас под наблюдением находятся 
11 пациентов с момента выявле-
ния СД 1 типа. Манифестация за-
болевания у них сопровождалась 
кетонурией, а в ряде случаев – 
кетоацидозом. Длительность на-
блюдения за ними колеблется от 
6 месяцев до 3,4 лет. все пациенты 
обучены в «школе больных СД», 
соблюдают рациональный режим 
питания и физических нагрузок. 
у всех пациентов отмечается 
стойкое снижение потребности в 
дозах инсулина, за исключением 
1 пациента, у которого в послед-
нее время отмечается увеличение 
суточной потребности в инсули-
не на фоне прибавки массы тела 
на 6 кг (за счет прироста мышеч-
ной массы в результате физиче-
ской активности). Полной отме-
ны инсулинотерапии не было ни 
у одного из пациентов. Средний 
коэффициент расчета потреб-
ности инсулина 0,34 (значимо 
меньше – обычно 0,5–2,0 Ед на кг 
массы тела). уровень нbА1с со-
ставляет в среднем 6,1% (колеба-
ние от 4,8% до 6,9%).
в лечении пациентов с впервые 
выявленным СД 2 типа необхо-
димо не только нормализовать 
уровень гликемии, но и по воз-
можности остановить развитие 
диабетических осложнений. За-
частую на момент установле-
ния диагноза СД пациенты уже 
имеют значимые изменения со 
стороны сердечно-сосудистой 
системы, признаки полинейро-
патии, а большинство страдают 
избыточным весом или ожире-
нием разной степени выражен-
ности. Под нашим наблюдением 
находятся 17 пациентов с впер-
вые выявленным СД 2 типа. Дли-
тельность наблюдения колеблет-

ся от 6 месяцев до 1,8 года. За это 
время отмечено снижение веса 
от 2 до 30 кг. Присоединение до-
полнительной сахароснижающей 
терапии не потребовалось у 3 па-
циентов; 1 пациент, снизив вес на 
57 кг, в настоящее время не нуж-
дается в сахароснижающих пре-
паратах; 9 пациентов принимают 
метформин до 2000 мг/сутки; 
4 пациента принимают репагли-
нид перед основными приемами 
пищи до 6 мг в сутки. Отмечены 
нормализация липидного про-
филя у 7 пациентов без дополни-
тельной терапии, стабилизация 
АД с уменьшением количества 
принимаемых антигипертензив-
ных препаратов у 17 пациентов. 
у всех пациентов наблюдается 
снижение вариабельности глике-
мии в течение суток. Значимых 
отклонений в клиническом ана-
лизе крови не наблюдалось.
Полученные результаты лечения 
свидетельствуют о высоком тера-
певтическом эффекте препарата 
Глюкоберри при применении в 
составе комплексного лечения 
сахарного диабета обоих типов.
Пациентам с сахарным диабе-
том на терапии инсулином и/или 
пероральными сахароснижаю-
щими препаратами необходим 
тщательный контроль гликемии 
с целью своевременной коррек-
ции дозы инсулина или сахаро-
снижающих препаратов для про-
филактики гипогликемических 
состояний.
Пациентам с гипертонической 
болезнью, принимающим гипо-
тензивные средства, необходимы 
тщательный контроль артериаль-
ного давления и при необходимо-
сти коррекция дозы гипотензив-
ных средств на фоне регулярного 
приема Глюкоберри.
Мы не выявили ни в одном слу-
чае нежелательных явлений или 
побочных эффектов. Препарат 
хорошо переносится, привер-
женность к терапии была очень 
высокой.
Таким образом, Глюкоберри яв-
ляе тся высокоэффективным 
антиоксидантом, не имеющим 
противопоказаний, и может быть 
включен в комплексную терапию 
сахарного диабета обоих типов. 

Осложнения сахарного диабета

Глюкоберри является 
высокоэффективным 

антиоксидантом, не имеющим 
противопоказаний, и может быть 

включен в комплексную терапию 
сахарного диабета обоих типов.
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несмотря на достижения 
в области диагностики и 
лечения сахарного диабе-

та (СД), хронические осложнения 
заболевания до сих пор остаются 
главной проблемой для большин-
ства пациентов. Диабетическая 
нейропатия (Дн) – наиболее ча-
сто встречающееся осложнение 
СД. Ее частота, по данным раз-
личных авторов, варьирует от 30 
до 90% и прогрессивно нарастает 
по мере увеличения длительно-
сти и степени тяжести диабета [5, 
16, 17, 22]. Тяжелые проявления 
Дн наблюдаются более чем у 10% 
больных СД [3, 11, 18]. в то же 
время латентные бессимптомные 
формы Дн при проведении ком-
плексного электронейромиогра-
фического исследования обнару-
живаются у 100% больных СД [5]. 
Риск развития Дн повышается на 
10–15% на каждый один ммоль/л 

подъема концентрации глике-
мии натощак или на 1% уровня 
HbA1c [7]. Это одно из наиболее 
тяжелых осложнений СД, которое 
характеризуется ранней инвали-
дизацией пациентов, значитель-
ным ухудшением качества жизни 
больных в целом [11, 22]. Доказан 
факт, что Дн является основой 
развития 75% случаев синдрома 
диабетической стопы, который, 
в свою очередь, может приве-
сти к необходимости ампутации 
нижних конечностей [3, 4, 28]. 
частота случаев ампутации ниж-
них конечностей у больных СД в 
15–30 раз превышает показатель 
в общей популяции и составляет 
50–70% общего количества всех 
нетравматических ампутаций [11, 
28]. наиболее распространенной 
клинической формой является 
дистальная симметричная Дн, 
на долю которой приходится бо-

лее половины всех случаев пора-
жения периферической нервной 
системы при СД [6, 16, 22]. Хотя 
почти в 50% случаев этот синдром 
протекает бессимптомно, паци-
енты в связи с утратой болевой 
чувствительности подвергаются 
риску повреждения ног [13]. как 
следствие, на стопах образуются 
язвы, усугубление которых в тя-
желых случаях может привести к 
ампутации конечности [4]. вто-
рая по частоте – автономная Дн, 
наблюдаемая у 15–30% больных 
СД 2 типа при постановке диа-
гноза и у половины – спустя 20 
лет от начала заболевания [5, 11, 
16]. При этом повышается смерт-
ность, особенно в случае наруше-
ния иннервации сердца [17, 31].
ключевая роль в патогенезе Дн 
принадлежит хронической ги-
пергликемии, повреждающее дей-
ствие которой не сводится к одно-
му механизму или процессу [1, 6, 
16]. Гипергликемия является пу-
сковым механизмом каскада био-
химических реакций, приводящих 
к дегенерации и демиелинизации 
нервного волокна (рис. 1). в усло-
виях гипергликемии активирует-
ся каскад патологических путей 
метаболизма глюкозы. избыток 
глюкозы неизбежно направля-
ется по полиоловому пути: на-
копление сорбитола в нейронах 
подавляет синтез важнейшего 
компонента миелина  – миоино-
зитола – и снижает активность 
Na(+),K(+)-АТФазы; накопление 
фруктозо-6-фосфата стимули-
рует гексозаминовый путь; по-
вышение уровня дигидроксиа-

Автор рассматривает механизмы патогенеза, клиники 
различных форм диабетической нейропатии (ДН). На примере 

нейротропного комплекса Мильгамма® композитум, 
представляющего собой комбинацию бенфотиамина 

и пиридоксина, обосновывается необходимость применения 
системного фармакологического подхода в лечении диабетических 

микрососудистых поражений. Приведены основные результаты 
клинических исследований эффективности и переносимости 
препарата Мильгамма® композитум при ДН. Сформулирован 

алгоритм лечения больных в зависимости от стадии ДН, 
наличия болевого синдрома.

Д. м. н., проф. Е.в. БиРЮкОвА

как повысить 
эффективность лечения 
диабетической нейропатии?

МГМСУ, 
Москва
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цетонфосфата (DHAP) приводит 
к продукции глицеральдегид-3-
фосфата, глицерол-3-фосфата и 
других метаболитов, которые ак-
тивируют путь протеинкиназы С 
[16, 21, 29]. Эти триозофосфаты 
также являются предшественни-
ками метилглиоксаля – основного 
гликирующего вещества, приво-
дящего к образованию конечных 
продуктов гликирования (кПГ). 
вну триклеточная продукция 
кПГ, изменяя транскрипцию ге-
нов, структуру белков внеклеточ-
ного матрикса и циркулирующих 
белков крови, приводит к нару-
шению функции клеток, воспале-
нию и сосудистым повреждени-
ям. Активация протеинкиназы C 
приводит к активации ядерного 
фактора каппа-B, подавляет эн-
дотелиальную синтазу оксида 
азота, а также ведет к повышению 
уровня эндотелина-1, трансфор-
мирующего фактора роста β и ин-
гибитора активатора плазмино-
гена-1. в результате нарушается 
кровоток и возникает окклюзия 
капилляров. ведущая роль в пато-
генезе Дн отводится избыточно-
му образованию активных форм 
кислорода и последующему фор-
мированию оксидативого стресса 
[16, 22]. 

клинические проявления Дн воз-
никают, как правило, не ранее чем 
через 5 лет после манифестации 
СД 1 типа, а у части пациентов, 
страдающих СД 2 типа, одновре-
менно с диагностикой заболева-
ния [11, 16, 22]. несмотря на то 
что Дн встречается часто и имеет 
характерные клинические про-
явления, она обычно плохо диа-
гностируется, особенно на ран-
них стадиях заболевания, когда 
своевременный диагноз особен-
но важен. в исследовании GOAL 
A1c (Glycemic Optimization with 
Algorithms and Labs At Po1nt of 
Care) с участием 7892 больных СД 
2 типа продемонстрировано, что 
правильный диагноз легких или 
умеренных форм Дн был постав-
лен лишь одной трети пациентов 
[13]. Электромиографическое ис-
следование позволяет выявлять 
Дн у 100% больных СД [16, 22].
Дн имеет чрезвычайно разно-
образные клинические проявле-
ния в зависимости от поражения 
проксимальных или дистальных 
нервных волокон, чувствитель-
ных или двигательных нервов, 
вовлечения в процесс соматиче-
ского или вегетативного отделов 
периферической нервной систе-
мы [22]. При вовлечении крупных 

волокон ухудшаются ощущения 
вибрации, прикосновения (так-
тильное чувство) и положения. 
наоборот, если затронуты тонкие 
нервные волокна, наблюдаются 
нарушения болевых и темпера-
турных ощущений. в большин-
стве случаев затронуты все типы 
волокон.
С морфологических позиций су-
ществуют различные формы Дн 
[16, 22]. Одна из них – демиели-
низирующая форма, при которой 
повреждена миелиновая оболоч-
ка нейрона, аксон, тем не менее, 
остается нетронутым. При таком 
виде поражения отчетливо сни-
жена сенсорная скорость проведе-
ния нервного импульса; повреж-
денные фрагменты миелиновой 
оболочки могут регенерировать в 
процессе деления клеток, поэтому 
прогноз благоприятен. При аксо-
нальной нейропатии, напротив, 
происходит дегенерация аксо-
нального цилиндра. Это означает, 
что вследствие нарушения аксо-
ноплазматического транспорта 
важные структурные элементы 
не могут больше перемещаться, и 
дистальные участки нейронов по-
гибают. вначале скорость прове-
дения нервного импульса не сни-
жается или снижается медленно, 

Клиническая эффективность

* Адаптировано по [6, 33].

Рис. 1. Основные 
независимые 
механизмы 
повреждения тканей, 
индуцированные 
гипергликемией*
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но только до тех пор, пока еще не 
затронута миелиновая оболочка. 
Прогноз неблагоприятен, так как 
регенерация аксона может проис-
ходить вплоть до самого пораже-
ния, и процесс происходит очень 
медленно. При идеальных усло-
виях аксон в человеческом нерве 
за 1 день вырастает примерно на 
1 мм [16]. когда дегенерации под-
вержено нервное волокно длиной 
30 см, на регенерацию необходи-
мо около 1 года. За этот период 
могут произойти такие тяжелые 
вторичные изменения, как атро-
фия мышц и изменения суставов, 
поэтому исходное состояние уже 
не может быть достигнуто. в слу-
чае Дн речь в основном идет о 
смешанной форме повреждений 
нейронов, следовательно, различ-
ным бывает и прогноз [16, 22]. 
в любом случае тяжесть заболева-
ния по мере увеличения его срока 
прогрессирует и соответственно 
ухудшается прогноз [11]. По этой 
причине первостепенное значе-
ние имеет ранняя диагностика и 
своевременное начало лечения [3, 
15, 21].
Симптоматика Дн чаще начина-
ется с дистальных отделов ниж-
них конечностей, иннервируемых 
наиболее длинными волокнами, 
и затем, по мере вовлечения все 

более коротких волокон, распро-
страняется в проксимальном на-
правлении [16]. Метаболические 
изменения преимущественно 
поражают сенсорные нервные 
волокна, в результате чего воз-
никают парестезии и боли в ко-
нечностях [22]. кроме того, па-
циентов беспокоят покалывания, 
онемение, зябкость стоп или чув-
ство жжения, мышечная слабость. 
возможна повышенная реакция 

на болевой раздражитель (ги-
пералгезия) или прикосновение 
(гиперестезия), а также восприя-
тие неболевого раздражителя как 
болевого (аллодиния), например 
болезненность прикосновения 
одеяла, простыни. в течение не-
скольких лет болезненные сим-
птомы появляются преимуще-
ственно в покое, в ночное время 
и, прежде всего, в горизонталь-
ном положении; а затем упомя-
нутые проявления Дн становятся 
все более постоянными и интен-
сивными.
Обычно с самого начала заболева-
ния удается выявить нарушения 
болевой, температурной и/или 
вибрационной чувствительности; 
развиваются гипо- и арефлек-
сия, двигательные расстройства. 
Скорость распространения воз-
буждения по нервным волокнам 
у больных СД снижается прибли-
зительно на 0,5 м/с в год. Сниже-
ние периферической чувствитель-
ности повышает риск развития 
язвенных дефектов стоп в 7 раз 
[22]. из-за снижения или полно-
го отсутствия чувствительности 
Дн часто протекает бессимптом-
но и остается незамеченной, од-
нако предрасполагает к микро-
травматизации и последующему 
формированию язв нижних ко-
нечностей, заживление которых 
охватывает длительный период 
времени (примерно 11–14 недель) 
[4, 11, 13]. Развиваясь примерно у 
15% больных диабетом, язвы стоп 
являются основной причиной го-
спитализации [3, 22]. в течение 
года 15% случаев трофического 
поражения нижних конечностей 
приводит к ампутации. Одно из 
самых сильных страданий боль-
ных СД, трудно поддающихся те-
рапии, – нейропатическая боль – 
наблюдается у каждого десятого 
пациента с СД 1 типа и каждого 
третьего с СД 2 типа [22, 23, 32]. 
в  целом нейропатический боле-
вой синдром наблюдается у 10% 
больных СД, у каждого третьего 
пациента с диабетической дис-
тальной полинейропатией [11, 
22]. часто именно стойкий боле-
вой синдром является основным 
инвалидизирующим фактором, 
поскольку ограничивает возмож-

ность пациента продолжать тру-
довую деятельность [3, 11, 32].
Оптимальный контроль гликемии 
является признанным подходом 
к предупреждению или замедле-
нию развития Дн [7, 8, 18]. Тем 
не менее в крупном европейском 
исследовании у 28% больных СД 
1 типа развивалась Дн, вопреки 
оптимальному гликемическому 
контролю (HbA1c 6,8 ± 1,9%) [28]. 
наши представления о заболева-
нии пополнились знаниями о фе-
номене метаболической памяти, 
что убедительно свидетельству-
ет не только о срочной необхо-
димости раннего эффективного 
контроля гликемии, но также 
о необходимости применения 
препаратов, снижающих количе-
ство внутриклеточных активных 
форм кислорода и уровень гли-
кирования, с целью уменьшения 
скорости развития или устра-
нения последствий отдаленных 
осложнений СД [15]. ведь если 
гликемический контроль дли-
тельное время был недостаточ-
ным, повреждающее действие 
может сохраняться и в будущем 
даже после оптимизации уровня 
глюкозы [8]. иначе говоря, новые 
данные о патогенетических ме-
ханизмах диабетических микро-
сосудистых поражений помимо 
оптимизации метаболического 
контроля требуют разработки 
специальных эффективных ме-
тодов фармакотерапии.
кроме того, на практике симптомы 
Дн нередко остаются резистент-
ными к традиционным терапев-
тическим воздействиям, поэтому 
главным залогом их эффективно-
сти является системный фармако-
логический подход [16, 25].
Прочные позиции в комплексном 
лечении Дн занимают витамины 
группы в, среди которых в кли-
нической практике наиболее ши-
рокое распространение получи-
ли препараты тиамина [9, 14, 20, 
24]. в  целом это обусловлено их 
полимодальным нейротропным 
действием, анальгетическим эф-
фектом, а также способностью су-
щественно улучшать регенерацию 
нервов и, соответственно, замед-
лять прогрессирование Дн [23, 25, 
29, 32]. Однако на практике кли-

Одним из наиболее широко 
применяемых препаратов, содержащих 

бенфотиамин и пиридоксин 
в терапевтических дозах (по 100 мг), 

является Мильгамма® композитум 
(Вёрваг Фарма, Германия).
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нические проявления Дн нередко 
остаются резистентными к тера-
пии традиционными препаратами 
тиамина. С фармакологических 
позиций существует несколько 
объяснений недостаточному те-
рапевтическому эффекту тради-
ционных препаратов [2, 9].
Тиамин, или витамин в1, уча-
ствует в белковом, углеводном 
и жировом обмене, является ко-
ферментом более чем 24 фермен-
тов, наиболее важные из которых 
пируватдегидрогеназа (утилиза-
ция глюкозы в цикле кребса) и 
транскетолаза (липидный обмен, 
метаболизм глюкозы). в физио-
логических условиях тиамин 
фосфорилируется до тиаминди-
фосфата (ТДФ), который являет-
ся кофактором нескольких клю-
чевых ферментов, участвующих 
в метаболизме глюкозы [19]. из-
вестно, что тиамин – это водорас-
творимое соединение, процесс 
его всасывания в кишечном трак-
те происходит за счет активного 
транспорта, возможности кото-
рого существенно ограничены. 
в  целом всасывается примерно 
10% принятой внутрь дозы (90% 
тиамина разрушается под дей-
ствием тиаминазы I и II). вслед-
ствие низкой биодоступности 
пероральное применение тиами-
на даже в больших дозах оказы-
вается недостаточно эффектив-
ным. являясь водорастворимой 
субстанцией, тиамин плохо про-

никает через мембрану нейронов, 
в результате его концентрация в 
тканях очень низкая [1, 2].
введение в клиническую прак-
тику жирорастворимых произ-
водных тиамина, прежде всего 
бенфотиамина, открыло новые 
перспективы в фармакотерапии 
Дн [14, 26, 27]. Бенфотиамин 
имеет фармакологические преи-
мущества по сравнению с водо-
растворимым тиамином (табл. 1) 
[9, 19, 26]. Так, в отличие от тиа-
мина, бенфотиамин в 8–10 раз 
лучше всасывается в желудочно-
кишечном тракте, почти 100% до-
зы переходит в активную форму и 
легче проникает в нервную ткань 
[29]. Бенфотиамин устойчив к 
действию тиаминазы I и II, что 
создает более высокую концен-
трацию тиамина в крови, чем 
традиционные препараты тиами-
на [2, 10]. важно, что достаточно 
высокая концентрация препарата 
после приема поддерживается в 
течение более длительного вре-
мени. в целом сравнение бенфо-
тиамина с традиционным препа-
ратом тиамина в эквимолярных 
концентрациях (по 100 мг) пока-
зало: биологическая эффектив-
ность бенфотиамина была вы-
ше в 10 раз [2, 14]. Бенфотиамин 
повышает также эффективность 
синтеза АТФ, что ослабляет де-
генеративные процессы в нерв-
ной ткани и улучшает кровоток в 
нервных волокнах.

важно подчеркнуть, что бенфо-
тиамин препятствует активации 
патогенетических механизмов 
изменения направления про-
межуточных продуктов распада 
глюкозы – фруктозо-6-фосфата 
и глицеральдегид-3-фосфата – в 
пентозофосфатный цикл [25, 27, 
29]. Это происходит в результате 
активации транскетолазы – вита-
мин в1-зависимого фермента, ак-
тивность которого у больных СД 
снижается [1, 22, 30]. кофактор 
транскетолазы – тиамина дифос-
фат – образуется путем фосфори-
лирования витамина B1 (рис. 1). 
когда транскетолаза полностью 
активирована своим кофактором, 
патологические молекулярные 
механизмы, запускаемые гипер-
гликемией, могут быть переклю-
чены на пентозофосфатный путь 
[29]. напомним, что транскето-
лаза является ферментом, ли-
митирующим скорость реакций 
восстановительного пентозофос-
фатного пути, создает обратимую 
связь между пентозофосфатным 
путем и гликолизом. являясь 
основным источником нАДФ 
у человека, пентозофосфатный 
путь поставляет ионы водорода, 
необходимые для биосинтеза и 
антиоксидантной активности [1, 
29]. в условиях гипергликемии 
активируются патологические 
пути метаболизма глюкозы, что 
приводит к образованию избыт-
ка полиолов, гексозаминов, ко-

Таблица 1. Фармакологические характеристики бенфотиамина и водорастворимого тиамина

Характеристики Бенфотиамин Водорастворимый тиамин

Способ абсорбции Активный механизм насыщения, 
пассивная диффузия Активный механизм насыщения

Абсорбция Зависит от дозы Ограничена до 5–10%

Расщепление тиаминазами ЖкТ устойчив 90% разрушается

Активность транскетолазы Повышается значительно 
(на 400%)

незначительно повышается 
(на 10%)

Способность блокировать пути 
повреждения клеток избытком 
глюкозы 

Доказана не доказана

Стабильность Стабилен нестабилен

вкус/запах Отсутствует Присутствует
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нечных продуктов избыточного 
гликирования (кПиГ), развитию 
окислительного стресса и акти-

вации протеинкиназы С [1, 6, 16]. 
Пентозофосфатный шунт может 
служить обходным путем для от-
ведения глюкозы из этих путей, 
при этом его работа опосредова-
на активностью тиаминзависи-
мого фермента транскетолазы [1, 
22, 29].
Активацию транскетолазы, со-
гласно результатам недавних 
экспериментальных и клиниче-
ских исследований, можно рас-
сматривать как самостоятельную 
стратегию предупреждения ми-
крососудистых осложнений СД, 
так как при этом избыток мета-
болитов глюкозы активно пере-
ходит в пентозофосфатный путь 
[27, 29]. Два метаболита глико-
лиза также являются конечными 
продуктами пентозофосфатно-
го пути – фруктозо-6-фосфат и 
глицеральдегид-3-фосфат. иначе 
говоря, при высокой концентра-

ции глюкозы ее поток может быть 
переключен с гликолитического 
пути на пентозофосфатный путь, 
однако это возможно лишь при 
полной активации транскетола-
зы ее кофактором ТДФ [29]. Бен-
фотиамин повышает активность 
транскетолазы до 400% и таким 
образом устраняет «задержку 
утилизации» и эффективно бло-
кирует аномальные пути глико-
лиза [6, 29]. Метаболизм глюкозы 
может снова нормализоваться [1, 
10]. Экспериментальные данные 
показывают, что бенфотиамин 
блокирует несколько путей гипер-
гликемического разрушения, то 
есть гексозаминовый путь, обра-
зование кПиГ, активацию проте-
инкиназы С и активизацию NFkB 
путем активации транскетолазы, 
фермента, ограничивающего ско-
рость в неокислительной ветви 
пентозофосфатного шунта [27, 
29]. Более того, он предотвращает 
микро- и макрососудистую эндо-
телиальную дисфункцию, вызван-
ную кПиГ [29].
Плацебоконтролируемые иссле-
дования у больных с Дн проде-
монстрировали положительное 
влияние бенфотиамина на боль и 
сенсорные симптомы. Так, в ис-
следовании BEDIP (BEnfotiamin 
in the treatment of Diabetic 
Polyneuropathy) у 40 больных, 
страдающих Дн, по сравнению 
с плацебо достоверно снизи-
лась оценка по шкале TSS (Total 
Symptom Score) и выраженность 
боли по Katzenwadel после трех 
недель лечения бенфотиамином 
по 400 мг в сутки [12]. наибо-
лее выраженное влияние препа-
рат оказал на боль (p = 0,0414). 
Субъективное улучшение также 
чаще отмечали пациенты, полу-
чавшие бенфотиамин (p = 0,052). 
Проведенное после этого иссле-
дование BENDIP (BENfotiamine 
in DIabetic Polineuropathy) проде-
монстрировало положительный 
эффект шестинедельной терапии 
бенфотиамином (600 мг/день) на 
оценку по шкале невропатии NSS 
(Neuropathy Symptom Score) [26]. 
в исследовании приняли участие 
165 пациентов с симметричной 
дистальной Дн, которых разде-
лили на 3 группы: 1-я группа при-

нимала 600 мг бенфотиамина в 
день, 2-я – 300 мг, пациенты 3-й 
группы  – плацебо. Позитивная 
невропатическая симптомати-
ка (жалобы больных на боль, 
жжение, онемение и др.) в почти 
одинаковой мере уменьшались 
при использовании доз 300 и 600 
мг бенфотиамина. Значительное 
уменьшение неврологических 
симптомов Дн (сила мышц, реф-
лексы, чувствительность) на 6-й 
неделе по сравнению с исходным 
уровнем наблюдалось в группе 
больных СД, получавших 300 и 
600 мг бенфотиамина, достовер-
но отличаясь от группы плацебо. 
улучшение было более выражено 
в группе пациентов, принимав-
ших бенфотиамин в более высо-
кой дозе (600 мг), и нарастало с 
продолжительностью лечения 
(p < 0,033). Спустя 6 недель не-
прерывной терапии параметры 
шкалы NSS значимо отличались 
между группами с различными 
режимами приема (р = 0,033). 
наилучшие результаты по шка-
ле TSS были получены для сим-
птома «боль». Терапия одинако-
во хорошо переносилась во всех 
группах.
Следует подчеркнуть, что в обо-
их исследованиях эти эффекты 
были достигнуты без значитель-
ных изменений уровня HbA1c 
и содержания глюкозы в крови. 
иначе говоря, с практических 
позиций важно, что бенфо-
тиамин влияет на нарушенный 
метаболизм даже в условиях 
гипергликемии. Этот вывод осо-
бенно важен, поскольку дает воз-
можность практическим врачам 
применять бенфотиамин как на 
стадии компенсации углеводно-
го обмена, так и когда СД не ком-
пенсирован. учитывая широкий 
спектр сопутствующих заболе-
ваний у большинства пациен-
тов с диабетом и необходимость 
длительного лечения, особенно 
важным преимуществом бенфо-
тиамина, отмеченным в клини-
ческих исследованиях, является 
его хорошая переносимость и 
низкая частота нежелательных 
явлений [12, 23, 26]. в исследо-
вании BENDIP, как и в других, 
оптимальное действие бенфоти-

При субклинической стадии ДН 
целесообразно назначение пероральной 

формы – Мильгамма® композитум по 
1 драже 3 раза в сутки на протяжении 

6–8 недель. Повторные курсы лечения 
можно рекомендовать через 6–9 

месяцев. Именно на обратимой стадии 
ДН применение препарата Мильгамма® 

композитум наиболее эффективно.

При ДН с выраженными 
функциональными изменениями 
рекомендуется начать терапию 

с инъекционной формы препарата 
Мильгамма® (по 2,0 мл внутримышечно) 

в течение 10 дней с последующим 
переходом на пероральный прием 

Мильгаммы® композитум по 1 драже 
3 раза в сутки в течение 6–8 недель.
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амина наблюдалось в отношении 
невропатической боли, которая 
относится к числу наиболее бес-
покоящих пациентов симптомов 
[11, 22, 32].
Следует подчеркнуть, что для кли-
ницистов, использующих в своей 
практике препараты, содержащие 
бенфотиамин, важным аспектом 
является отсутствие сообщений о 
каком-либо взаимодействии пре-
парата с другими лекарственными 
средствами [16, 23, 25]. кроме того, 
в литературе нет указаний на воз-
можность токсического действия 
больших доз бенфотиамина (до 
600 мг) [16, 25, 30]. Бенфотиамин 
оптимально использовать в ком-
бинации с другим нейротропным 
фактором – пиридоксином, с ко-
торым он действует в синергизме 
[23, 25].
Одним из наиболее широко при-
меняемых препаратов, содержа-
щих бенфотиамин и пиридоксин в 
терапевтических дозах (по 100 мг), 
является Мильгамма® композитум 
(вёрваг Фарма, Германия).
Пиридоксин (витамин B6) являет-
ся кофактором более чем для 100 
ферментов. Благодаря способ-
ности регулировать метаболизм 
аминокислот пиридоксин влияет 

на структурно-функциональное 
состояние нервной ткани, обе-
спечивает синаптическую пере-
дачу за счет участия в синтезе 
ключевых нейромедиаторов [19, 
25]. Активируя синтез транспорт-
ных белков в осевых цилиндрах 
нервных волокон, витамин B6 
способствует ускорению регене-
рации периферических нервов, 
тем самым проявляя нейротроп-
ный эффект. Пиридоксин также 
играет ведущую роль в продук-
ции норадреналина и серотони-
на – нейромедиаторов, задейство-
ванных в антиноцицептивной 
системе. кроме того, пиридоксин 
увеличивает внутриклеточные за-
пасы магния, играющего важную 
роль в метаболических процессах 
и в деятельности нервной систе-
мы [19]. установлено, что помимо 
повышения скорости проведения 
нервного импульса бенфотиамин 
и пиридоксин при сочетанном 
применении оказывают антино-
цицептивное действие. возмож-
ной точкой приложения действия 
этой комбинации являются непо-
средственно болевые рецепторы 
[19]. частично этот эффект может 
быть опосредован модуляцией 
метаболизма серотонина и ГАМк. 

Показано, что дефицит ТДФ и 
пиридоксина может проявляться 
симптомами воспаления, способ-
ствующими сенсибилизации боле-
вых рецепторов с формированием 
воспалительной гипералгезии. 
При лечении Дн используют и 
анаболические эффекты необхо-
димого для синтеза миелиновой 
оболочки цианокобаламина (B12), 
входящего в состав инъекционной 
формы препарата Мильгамма®, 
среди которых наиболее значи-
ма способность восстанавливать 
структуру миелиновой оболочки 
и уменьшать нейрогенные боли 
[24]. кроме того, цианокобаламин 
ускоряет регенерацию нервов, ак-
тивируя синтез липопротеинов, 
необходимых для построения кле-
точных мембран и миелиновой 
оболочки (рис. 2).
немаловажной представляется 
способность витаминов группы в 
предупреждать активацию ядер-
ного фактора каппа-в в клетках 
больных СД 2 типа. наконец, 
снижение активности альдозо-
редуктазы, предупреждение на-
копления сорбитола и глюкозы в 
клетках сосудистой стенки преду-
преждает развитие эндотелиаль-
ной дисфункции [14, 25, 27].

Рис. 2. Роль 
B12 в синтезе 
миелиновой 
оболочки 
нервных 
волокон*

цианокобаламин (в12)

S-аденозил-метионин

Метилкобаламин

Протеины мембраны

Гомоцистеин

Фосфатидилхолин 
мембраны

нервных клеток

Метионин

Реакция 
трансметилирования

углеводная 
цепочкаМолекула

белка

ионный 
канал

Липидный
слой

Молекула
белка

наружный слой 
мембраны

внутренний слой 
мембраны *Адаптировано по [34].
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Результаты клинических иссле-
дований показывают, что при-
менение препарата Мильгамма® 
композитум приводит к ослабле-
нию боли через 2–3 недели после 
начала лечения, что сопровожда-
ется увеличением скорости про-
ведения по нервным волокнам 
[23]. Этот аспект терапии крайне 
важен, поскольку регресс боли 
позволяет ожидать большей при-
верженности больных СД реко-
мендованной терапии. Согласно 
данным двойного слепого плаце-
боконтролируемого исследова-
ния, парентеральное применение 
препарата у больных Дн приво-
дит к увеличению скорости про-
ведения по малоберцовому нерву 
и улучшению вибрационной чув-
ствительности; эффект стойко со-
храняется на протяжении не ме-
нее 9 месяцев [26].
Тактика лечения больных СД за-
висит от стадии Дн, наличия 
болевого синдрома. Так, при 
субклинической стадии целесо-
образно назначение пероральной 
формы – Мильгамма® композитум 
по 1 драже 3 раза в сутки на про-
тяжении 6–8 недель. Повторные 
курсы лечения можно рекомен-
довать через 6–9 месяцев. имен-
но на обратимой стадии Дн при-
менение препарата Мильгамма® 
композитум наиболее эффек-

тивно. При Дн с выраженными 
функциональными изменениями 
рекомендуется начать терапию с 
инъекционной формы препарата 
Мильгамма® (по 2,0 мл внутри-
мышечно) в течение 10 дней с 
последующим переходом на пе-
роральный прием Мильгаммы® 
композитум по 1 драже 3 раза в 
сутки в течение 6–8 недель. Алго-
ритм лечения болевой и безболе-
вой форм Дн (критерием оценки 
Дн служит шкала TSS) представ-
лен на рисунке 3. Дополнитель-
ным доводом в пользу примене-
ния препарата при СД являются 
результаты нескольких исследова-
ний, продемонстрировавших при 
приеме препарата Мильгамма® 
композитум улучшение состоя-
ния не только периферических 
нервов, но также других тканей, 
чувствительных к избытку гипер-
гликемии, – в сосудах сетчатки 
глаз, мезангиальных клетках по-
чек [18, 20, 27]. в силу этого при-
менение препарата Мильгамма® 
композитум показано больным 
СД с сочетанием Дн и микрососу-
дистых осложнений (диабетиче-
ская ретинопатия и нефропатия). 
Следует считать обоснованным 
назначение препаратов, содержа-
щих бенфотиамин (Мильгамма® 
композитум), больным СД как 
средства для предотвращения 

развития поздних осложнений 
[21, 29, 30].
в о з м о ж н а  к о м б и н а ц и я 
Мильгаммы® композитум и пре-
паратов aльфа-липоевой кислоты, 
поскольку они обладают синер-
гизмом действия. При резко вы-
раженном болевом синдроме при 
Дн требуется симптоматическое 
лечение: общепринято примене-
ние антидепрессантов и противо-
судорожных препаратов. важно 
помнить, что оптимальная эф-
фективность патогенетического 
лечения Дн наблюдается на фоне 
достижения целевых показателей 
гликемии.
в заключение хотелось бы отме-
тить, что в реальной клинической 
практике полноценной терапией 
диабетической нейропатии явля-
ется включение препаратов, об-
рывающих механизмы формиро-
вания «гипергликемической» или 
метаболической памяти. именно 
для этого предназначены нейро-
тропные комплексы Мильгамма® 
композитум, Мильгамма®. Со-
четание нейрометаболического 
и анальгезирующего эффектов 
инъекционной и пероральной 
формы препаратов позволяет зна-
чительно улучшить показатели 
периферической чувствительно-
сти и качество жизни пациентов с 
диабетической нейропатией. 

Мильгамма® в/м по 2 мл 
ежедневно 10 инъекций

Боль, жжение, 
покалывание TSS > 7

Мильгамма® композитум 
по 1 драже 3 раза в день 
6–8 недель 2 раза в год

Мильгамма®композитум 
по 1 драже 3 раза в день 

4–6 недель

Бессимптомное течение 
3 > TSS < 5

Отдельные симптомы 
5 > TSS < 7

нарушение 
периферической 

чувствительности при 
осмотре

Болевая форма 
нейропатии

Безболевая форма 
нейропатии

исследование порога 
чувствительности

1 этап

2 этап

Рис. 3. 
Алгоритм 

лечения ДН 
исходя из 

показателей 
шкалы TSS

Литература → 
С. 94





Ситаглиптин в комбинированной 
терапии сахарного диабета 2 типа

Сахарный диабет 2 типа является 
многофакторным заболеванием, 
в основе которого лежат инсу-
линорезистентность и снижение 
функции бета-клеток с их после-
дующей гибелью, приводящие 
к гипергликемии. Профессор 

А.С. АМЕТОв (д. м. н., зав. кафе-
дрой эндокринологии и диабе-
тологии с  курсом эндокринной 
хирургии ГОу ДПО РМАПО) в 
начале своего выступления под-
черкнул его прогрессирующий 
характер: «Это прогрессирующее 

заболевание, при котором риск 
развития инфаркта миокарда, 
инсульта, микрососудистых со-
бытий и смертность сильно ас-
социированы с гипергликеми-
ей». Болезнь начинается задолго 
до того, как установлен диагноз, 
и за это время вызывает волну 
патологических процессов не 
только на уровне бета-клеток 
поджелудочной железы, но и в 
почках, нервах, сосудах. «Почти 

Успешное лечение сахарного диабета (СД) 2 типа по-прежнему остается одной из основных 
проблем диабетологии, поскольку должно быть не только эффективным на протяжении 
длительного времени, но и безопасным с точки зрения риска возникновения гипогликемий 

и других нежелательных реакций. О перспективах комбинированной терапии диабета 
с использованием ситаглиптина, о необходимости внедрения новых алгоритмов лечения 

в стандарты лекарственной терапии СД 2 типа шел разговор на симпозиуме «Новые 
возможности в оптимизации терапии сахарного диабета 2 типа». Симпозиум под 

председательством главного эндокринолога Москвы М.Б. Анциферова был организован 
компанией MSD в рамках VI Московской городской конференции эндокринологов 

«Фармакотерапия в эндокринологии».
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Современные возможности фиксированной 
комбинации в эффективном управлении СД 2 типа



у половины пациентов в момент 
установления диагноза уже есть 
поздние осложнения сахарного 
диабета», – отметил профессор. 
Предполагается, что причина-
ми развития функциональных 
и структурных изменений бета-
клеток являются возрастные 
факторы, наследственная пред-
расположенность, инсулино-
резистентность, липо- и глю-
козотоксичность, накопление 
амилоида, влияние провоспали-
тельных цитокинов, нарушение 
эффектов инкретинов. Совре-
менная стратегия в терапии СД 
2 типа предусматривает коррек-
цию хронической гипергликемии 
за счет снижения инсулинорези-
стентности и улучшения бета-
клеточной функции поджелудоч-
ной железы. на реализацию этих 
целей и направлены алгоритмы 
лечения. но насколько они совер-
шенны? Диета, применение перо-
ральных препаратов сульфонил-
мочевины (ПСМ), бигуанидов 
(метформин), тиазолидиндионов 
(глитазоны), поэтапная интен-
сификация режима назначения 
этих препаратов в качестве моно- 
или комбинированной терапии с 
последующей инсулинотерапией 
позволяли в течение длительно-
го времени поддерживать удо-
влетворительные показатели 
контроля гликемии, но неизбеж-

но сопровождались увеличени-
ем частоты развития побочных 
эффектов. Самое главное – ни 
один из данных препаратов не 
способен остановить истощение 
функции и массы бета-клеток 
поджелудочной железы. «вне за-
висимости от лечения, деструк-
ция бета-клеток продолжается, 
и мы видим, с одной стороны, 
ухудшение гликемического кон-
троля, с другой – прогрессирую-
щее течение заболевания. Таким 
образом, развивается порочный 
круг, который можно разрубить, 
используя современные препа-
раты»,  – пояснил докладчик. в 
данном случае речь идет о пре-
паратах, влияющих на инкре-
тиновый эффект. к препаратам 
первой линии в лечении СД 2 ти-
па, предотвращающим разруше-
ние инкретинов, можно отнести 
группу ингибиторов дипепти-
дилпептидазы-4 (ДПП-4). инги-
биторы ДПП-4 являются новым 
классом пероральных сахарос-
нижающих препаратов (ПССП) 
для лечения СД 2 типа. Одним 
из достоинств этих препаратов 
является возможность приме-
нения у пациентов в пожилом 
возрасте, пациентов с сердечно-
сосудистым риском, с гипер-
тензией, нарушением почечной 
функции. Следует отметить хо-
рошую переносимость данного 

класса препаратов и сходную эф-
фективность в сравнении с дру-
гими классами ПССП. Первым 
ингибитором фермента ДПП-4 
является ситаглиптин. Основы-
ваясь на результатах ряда иссле-
дований, профессор А.С. Аметов 
проанализировал механизм дей-
ствия препарата. как известно, 
наиболее эффективным инкрети-
ном с точки зрения сахароснижа-
ющего эффекта является глюка-
гоноподобный пептид-1 (ГПП-1). 
Оказалось, что однократный 
прием ситаглиптина подавляет 

Профессор 
А.С. Аметов
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ДПП-4 и повышает уровень ак-
тивного ГПП-1 на протяжении 
24 часов. Он повышает уровень 
инсулина, снижает уровень глю-
кагона, уменьшает постпранди-
альный уровень глюкозы. «Очень 
важно, что ситаглиптин увели-
чивает чувствительность бета-
клеток к глюкозе, а также вос-
станавливает равновесие между 
бета- и альфа-клетками, что до-
казано экспериментальными ис-
следованиями», – констатировал 
докладчик. При однократном 
приеме ситаглиптина в сутки 
улучшались показатели глике-
мии натощак и постпрандиаль-
но. Динамика среднего уровня 
гликемии натощак через 104 не-
дели терапии ситаглиптином по-
зволяла говорить о длительном 
снижении уровня гликированно-
го гемоглобина. не было также 
зафиксировано увеличения мас-
сы тела. По словам профессора 
А.С. Аметова, ситаглиптин мож-
но применять в качестве и моно-
терапии, и комбинации с тради-
ционными сахароснижающими 
средствами, например, с метфор-
мином. комбинация ситаглип-
тин + метформин направлена на 
три ключевых звена  патогенеза, 
дополняя друг друга следующим 

образом: ситаглиптин улучшает 
функцию бета-клеток и снижа-
ет продукцию глюкозы печенью 
(ПГП) через подавление глюкаго-
на альфа-клетками, метформин 
имеет свойства инсулиносенси-
тайзера, снижает ПГП, уменьшая 
глюконеогенез и гликогенолиз. 
Данные клинических исследо-
ваний свидетельствуют, что со-
четание ситаглиптина с метфор-
мином в начальной терапии СД 
2 типа обеспечивает достижение 
целей гликемического контроля 
без осложнений и побочных эф-
фектов. Анализ различных схем 
терапии СД 2 типа – монотера-
пии ситаглиптином (100 мг 1 раз 
в сутки), метформином (500 мг 
2 раза в сутки, 1000 мг 2 раза в 
сутки), фиксированной комбина-
ции ситаглиптина и метформина 
(Сит. 50 мг + Мет. 500 мг 2 раза в 
сутки; Сит. 50 мг + Мет. 1000 мг 
2 раза в cутки) – спустя 24 неде-
ли показал достоверное сниже-
ние уровня HbAlc. наилучший 
результат продемонстрировало 
следующее сочетание ситаглип-
тина с метформином: ситаглип-
тин 50 мг + метформин 1000 мг 
2 раза в сутки. Оно позволило 
достичь уровня HbAlc < 6,5% в 
40% случаев, а уровня < 7,0% – 

в 70% случаев. Показатели сред-
него уровня HbAlc через 54 не-
дели после завершения исследо-
вания оказались стабильными. 
Эта комбинация эффективна 
независимо от исходного уров-
ня гликированного гемоглобина 
и является безопасной и хорошо 
переносимой. в пользу данной 
комбинации свидетельствует и 
изменение соотношения про-
инсулин/инсулин в сторону по-
вышения уровня инсулина, что 
указывает на улучшение функ-
ции бета-клеток. «каковы ха-
рактерис тики “идеа льного” 
комбинированного лечения СД 
2 типа? Это аддитивное действие 
на ключевые звенья патогенеза, то 
есть доказанная эффективность. 
Отсутствие риска развития гипо-
гликемий, отсутствие прибавки 
веса, минимизация нежелатель-
ных явлений, легкость подбора 
режимов дозирования. и мы ви-
дим, что по большинству пози-
ций фиксированная комбинация 
ситаглиптин + метформин иллю-
стрирует и эффективность, и без-
опасность, что делает возможным 
рекомендовать ее для широкого 
применения в клинической прак-
тике», – подытожил свое высту-
пление профессор А.С. Аметов.  

Результаты программы «ДиА-контроль» в России

в настоящее время в условиях мас-
совой эпидемии сахарного диабета 
2 типа и стремительно растущего 
фармацевтического рынка саха-
роснижающих препаратов уже-
сточаются требования к качеству 
оказания медицинской помощи. 
С  анализом реальной клиниче-
ской практики лечения больных 
сахарным диабетом в стране участ-
ников симпозиума познакомила 
профессор М.в. ШЕСТАкОвА 
(д. м. н., директор института диа-
бета ФГу Энц МЗиСР). Анализ 
был сделан по результатам обще-
российской наблюдательной про-
граммы «ДиА-контроль». Про-

грамма проводилась с марта по 
ноябрь 2010 г.  в 13 регионах Рос-
сии. в ней приняли участие более 8 
тыс. пациентов с СД 1 и 2 типов из 
15 клинических центров Москвы, 
Санкт-Петербурга, нижнего нов-
города, краснодара, Ростова-на-
Дону, Ставрополя, Екатеринбурга, 
новосибирска, Омска, краснояр-
ска и др. Сбор данных проводился 
методом анкетирования врачей-
эндокринологов, наблюдавших 
больных сахарным диабетом.
как известно, определение уров-
ня гликированного гемоглобина 
является главным ориентиром в 
лечении больных СД, так как на 

Симпозиум компании MSD 
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основании этого теста можно оце-
нить степень компенсации забо-
левания, эффективность лечения, 
риск развития осложнений. вот 
почему всем пациентам, среди ко-
торых 89% составляли больные 
СД 2 типа, определялся уровень 
HbAlc. «критериев исключения 
не было – в исследование включа-
лись как впервые выявленные, так 
и длительно болеющие, поэтому у 
многих уже были осложнения. на-
пример, у 63% наблюдалась гипер-
тоническая болезнь, у 56% – ней-
ропатия, у 32%  – ретинопатия, у 
33% – ишемическая болезнь сердца, 
у 13% – нейропатия. Анализ сопут-
ствующей терапии показал непло-
хие данные по применению анти-
гипертензивной терапии (порядка 
70%)  и явно недостаточные по кор-
рекции липидов (40%)», – отметила 
профессор М.в. Шестакова. Пока-
затель HbAlc < 7% отмечался у 36% 
пациентов; HbAlc > 7%, но  < 8% – у 
25%; HbAlc > 8% – у 39% больных 
СД. какую терапию пероральными 
сахароснижающими препарата-
ми (ПССП) применяли пациенты 
до визита к врачу? в большинстве 
случаев, а точнее – 65% лечились 
метформином, 54% – сульфонил-
мочевиной, и только 12% приме-
няли ингибиторы ДПП-4. После 
визита к врачу алгоритм лечения 
претерпел некоторые изменения. 
Доля пациентов, принимающих 
метформин, увеличилась до 70%. 
Существенно возросла – до 38% – 
доля пациентов, которым была 
назначена монотерапия ингибито-
рами ДПП-4, а доля больных, полу-
чающих сульфонилмочевину, сни-
зилась до 43%. Делая назначения, 
врач основывался на данных уров-
ня гликированного гемоглобина, 
который определялся у пациентов 
перед началом исследования. По-
видимому, врачи-эндокринологи 
руководствовались этими показа-
ниями и при назначении терапии 
больным, впервые пришедшим 
на прием и ранее не получавшим 
лечения сахароснижающими пре-
паратами: ингибиторы ДПП-4 
назначались 51% пациентов, мет-
формин – 50% и сульфонилмо-

чевина – 13%. увеличилась доля 
комбинированной терапии: если 
до визита к врачу она составляла 
21%, то после визита – 37%. весь-
ма убедительно выглядят данные 
по применению инсулинотерапии: 
аналоги инсулина назначались 
71% из 3 тыс. пациентов до визита 
и 74% пациентов – после визита к 
врачу. Положительная динамика в 
снижении уровня гликированного 
гемоглобина наблюдалась при по-
вторном измерении уровня HbAlc 
у 708 пациентов, пришедших на 
обследование спустя 3 месяца. По-
казатель HbAlc < 7% отмечался у 
52%, HbAlc > 7%, но < 8% – у 27%, 
HbAlc > 8% – у 21% больных. Осо-
бый интерес представляют данные, 
касающиеся изменения терапии в 
зависимости от уровня гликиро-
ванного гемоглобина. в тех случа-
ях, когда гликированный гемогло-
бин не снижался, врачи чаще всего 
шли по пути интенсификации мо-
нотерапии, увеличивая дозу пре-
парата, вместо того, чтобы прибег-
нуть к комбинации лекарственных 
средств. Однако настораживает то, 
что порядка 37% врачей не внесли 
никаких изменений в терапию, да-
же в тех случаях, когда уровни гли-
кированного гемоглобина у боль-
ных составляли от 11% до 14%. 
«Причины, по которым не была 
изменена терапия при таких ка-
тастрофических показателях, мне 
неясны. как непонятно и то, поче-
му в России больные СД 2 типа не 
достигают целевого уровня глики-
рованного гемоглобина», – подчер-
кнула профессор М.в. Шестакова. 
Безусловно, по словам докладчика, 
существуют как организацион-
ные проблемы (дефицит врачей-
эндокринологов, лимит времени 
на приеме, низкая вовлеченность 
терапевтов, недостаточная обеспе-
ченность средствами самоконтро-
ля и низкая доступность скринин-
га), так и медицинские (поздняя 
диагностика СД 2 типа, прогрес-
сирующий характер заболевания, 
поздняя интенсификация терапии, 
некомплаентность, необученность 
больных). к одной из наиболее 
значимых проблем относится про-

явление после интенсивной тера-
пии таких побочных эффектов, как 
гипогликемия, снижение секреции 
инсулина, прибавка массы тела. По 
мнению профессора М.в. Шестако-
вой, на сегодняшний день появи-
лась возможность решить все эти 
проблемы с помощью инноваци-
онных препаратов для лечения СД 
2 типа, которые появились не так 
давно, но уже завоевали свое место 
по причине высокой эффективно-
сти и безопасности. Терапия инги-
биторами ДПП-4, основанная на 
повышении активности инкрети-
нов, предоставляет преимущества 
в плане более безопасного дости-
жения гликемического контроля, 
хорошей переносимости и повы-
шения качества жизни пациентов. 
Международные и национальные 
алгоритмы сахароснижающей те-
рапии СД 2 типа регулярно обнов-
ляются в связи с получением новых 
результатов широкомасштабных 
рандомизированных исследова-
ний, меняющих представления о 
целевых значениях в терапии СД 
и способах их достижения. Это 
происходит благодаря появле-
нию новых групп сахароснижаю-
щих препаратов и их внедрению 
в клиническую практику на фоне 
серьезных ограничений в исполь-
зовании препаратов предыдущих 
поколений. все это обусловило 
необходимость стандартизации и 
оптимизации медицинской помо-
щи пациентам с СД 2 типа во всех 
регионах России, создания единых 
национальных алгоритмов лече-
ния сахарного диабета на основе 
доказательной медицины. 

Вместо заключения. Перед свои-
ми выступлениями докладчики 
провели короткие интерактивные 
опросы участников, чтобы опреде-
лить уровень их осведомленности 
о современных алгоритмах лечения 
больных СД 2 типа. Следует отме-
тить, что подавляющее большин-
ство (85%) отдало предпочтение 
сочетанию метформина с ингиби-
тором ДПП-4 в качестве комбини-
рованной терапии.  

Подготовила С. Евстафьева

Симпозиум компании MSD 





Четвертая ежегодная международная конференция ATTD 
(Advanced technologies and treatments for diabetes) проходила 

16–19  февраля 2011 г. в Лондоне. Организаторам конференции 
удалось сделать ее одним из самых интересных научных событий 
в современной диабетологии. О том, какие высокотехнологичные 
инновационные методы обследования и лечения при нарушениях 

углеводного обмена разрабатываются и применяются сегодня 
в мире, рассказывает заведующая отделением эндокринологии 

Морозовской детской городской клинической больницы 
Департамента здравоохранения Москвы 
к. м. н. Елена Ефимовна ПЕТРЯЙКИНА.

научными организаторами 
и координаторами между-
народной конференции 

«высокие технологии в лечении 
сахарного диабета» традиционно 
были ее создатели – профессоры 
Моше Филипп (Moshe Phillip) 
из института эндокринологии и 
диабета, национального детского 
центра диабета (Петах Тиква, из-
раиль) и Тадей Баттелино (Tadej 
Battelino) из университетского 
детского госпиталя при медицин-
ском факультете Люблянского 
университета (Словения). Многие 
российские врачи-эндокринологи 

знакомы с этими знаменитыми 
учеными и клиницистами не толь-
ко по их публикациям в научной 
литературе, но и лично: профес-
соры М. Филипп и Т. Баттелино 
читали интересные лекции, про-
водили интерактивные тренинги 
и семинары в различных городах 
нашей страны, когда помповая 
инсулинотерапия и непрерывный 
мониторинг гликемии при са-
харном диабете только начинали 
применяться в России. 
идея провести международную 
конференцию, посвященную ис-
ключительно высокотехнологич-

ным инновационным методам 
обследования и лечения при на-
рушениях углеводного обмена, 
чрезвычайно актуальна и сво-
евременна. Дело в том, что но-
вые перспективные направления 
вызывают огромный интерес у 
врачей всего мира, однако по раз-
ным причинам эта тематика не-
достаточно полно представлена 
на «традиционных» международ-
ных конгрессах и конференциях, 
освещающих разные аспекты диа-
бетологии. впервые проведенная 
в 2008 г. в Праге (чехия), ATTD 
с каждым годом становится все 
интереснее. все больше врачей 
из разных стран слушают докла-
ды ведущих мировых ученых, 
участвуют в постерных сессиях, 
анализируя опыт применения 
инновационных технологий при 
обследовании и лечении пациен-
тов всех возрастов с различными 
формами нарушения углеводно-
го обмена, общаются между со-
бой, перенимая передовой опыт 
ведения пациентов. во время 
посещения выставки участники 
знакомятся с новейшими ком-
мерческими предложениями по 
«продвинутым» технологиям в 
клинической практике.
С гордостью хочется отметить, 
что делегация врачей из Рос-

ATTD – 2011: инновационные 
технологии в обследовании 
и лечении пациентов 
с различными формами 
нарушения углеводного обмена
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сии с каждым годом не только 
увеличивается, но и вносит все 
более весомый вклад в рабо-
ту конференции. в этом году 
врачами-исследователями из на-
шей страны было представлено 
10 постерных докладов по раз-
личным аспектам помповой ин-
сулинотерапии, непрерывного 
мониторинга гликемии в режиме 
реального времени, применения 
инновационных сахароснижаю-
щих препаратов в клинической 
практике, обсуждение которых 
с участием иностранных коллег 
было очень полезным и познава-
тельным.
на конференции было сделано 
большое количество устных и 
стендовых докладов участниками 
из разных стран. выступавшие 
говорили о различных аспек-
тах внедрения инновационных 
технологий обследования и ле-
чения пациентов, страдающих 
сахарным диабетом, в различ-
ных клинических ситуациях, рас-
сказывали об исследовательских 
проектах, в том числе на живот-
ных. Отметим, что некоторые 
инновационные приборы для 
обследования и лечения пациен-
тов с различными нарушениями 
углеводного обмена, созданные 
совместно клиницистами, про-
граммистами и биоинженерами 
разных стран, были представле-
ны как опытные образцы именно 
в стендовых докладах.

неотложные 
и критические состояния 
при сахарном диабете
Стендовые доклады на эту те-
му демонстрировали эффектив-
ность и безопасность примене-
ния непрерывного продленного 
мониторинга гликемии в режиме 
реального времени в палатах ин-
тенсивной терапии и реанимации 
при лечении пациентов в диабе-
тическом кетоацидозе (ДкА) и 
диабетической коме (Дк) различ-
ных степеней тяжести. Общеиз-
вестно, что смертность и инвали-
дизация пациентов в неотложных 
и критических состояниях при 

сахарном диабете коррелируют с 
уровнем гликемии и ее вариабель-
ностью в динамике. Применение 
непрерывного мониторинга гли-
кемии при лечении ургентных 
состояний позволяет улучшить 
метаболический контроль этих 
пациентов по сравнению с тради-
ционным контролем уровня саха-
ра в крови, осуществляемым каж-
дые 2–3 часа, а значит, повысить 
адекватность рекомендуемой ин-
сулинотерапии, инфузионной те-
рапии, что существенно улучшает 
прогноз заболевания. С помощью 
специальных приборов в режиме 
реального времени была проде-
монстрирована высокая корреля-
ция между показателями монито-
ринга гликемии в межклеточной 
жидкости и уровнями гликемии 
в капиллярной и артериальной 
крови, определяемыми на лабо-
раторных приборах у пациентов 
в ДкА различных степеней тяже-
сти. Путем непрерывного мони-
торинга гликемии был доказан 
важный постулат, известный ра-
нее клиницистам эмпирически, 
что пациенты в ургентных со-
стояниях при сахарном диабете, 
продолжающие получать инсули-
нотерапию подкожно, имеют бо-
лее выраженную гипергликемию, 
чем пациенты, которым инсулин 
вводится внутривенно.
кроме того, были продемонстри-
рованы клинические преимуще-
ства динамического контроля 
кетонемии с помощью определе-
ния 3-бета-оксибутирата в кро-
ви по сравнению с определением 
ацетоацетата в моче в профи-
лактике при интеркуррентных 
заболеваниях и лечении ДкА у 
детей. в докладе было отмечено, 
что мониторинг кетонов по кро-
ви снижает время пребывания 
пациента в палате интенсивной 
терапии и стоимость лечения в 
стационаре.

научно-исследовательские 
проекты
в рамках постерной сессии бы-
ло представлено довольно много 
исследовательских работ по раз-

личным аспектам обследования 
и лечения при нарушении угле-
водного обмена, в том числе на 
животных. Была показана роль 

различных пищевых продуктов, 
витаминов и микроэлементов в 
снижении инсулинорезистент-
ности, оксидативного стресса в 
тканях, улучшении гликемиче-
ского контроля, показателей ли-
пидного профиля и снижении 
риска развития диабетической 
остеопатии.

Метаболические 
исследования
в сообщениях на эту тему рас-
сматривались различные аспек-
ты нарушений метаболизма при 
сахарном диабете и способы 
их оптимальной верификации. 
в  частности, доклинический 
скрининг маркеров микрососу-
дистого поражения актуален для 

В этом году врачами-исследователями 
из нашей страны были представлены 
10 постерных докладов по различным 
аспектам помповой инсулинотерапии, 
непрерывного мониторинга гликемии 
в режиме реального времени, применения 
инновационных сахароснижающих 
препаратов в клинической практике, 
обсуждение которых с участием 
иностранных коллег было очень полезным 
и познавательным.

На выставке, проходившей в рамках 
ATTD – 2011, ведущие мировые 
производители медицинской техники 
и их партнеры демонстрировали 
разрешенные к применению 
в клинической практике в различных 
странах инновационные приборы.
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своевременной коррекции так-
тики клинического ведения па-
циента, например, для верифика-
ции диабетической нефропатии 
с использованием как маркера 
повышения клиренса по тиамину 
в почках. Оригинальным и ин-
тересным был доклад польских 
ученых (A. Chobot и соавт.), кото-
рые проследили динамику нbА1с 
у 471 ребенка в возрасте 12,2 
± 5,2 лет в дебюте СД 1 типа на 
протяжении 10 лет заболевания, 
достоверно установив клиниче-
ское и прогностическое значения 
уровня данного показателя при 
впервые выявленном СД 1 типа 
и в первые два года болезни как 
оказывающего достоверное влия-
ние на уровень гликемического 
контроля при динамическом на-
блюдении.

«Замкнутый контур»
Международной группой иссле-
дователей (T. Danne, E. Atlas и 
соавт.) из Германии, Словении и 
израиля был представлен про-
ект DREAM  – исследование ав-
томатического контроля ночной 
гликемии с помощью програм-
мированного устройства «искус-
ственная поджелудочная желе-
за» – MD-logic Artifi cial Pancreas 
(MDLAP) system. Большое коли-
чество устных и стендовых до-
кладов из разных стран было 
посвящено различным аспектам 
создания аппарата, являющего-
ся одновременно дозатором ин-
сулина и монитором гликемии, 
способным не только вводить 
заданное количество инсулина 
в определенное время, но и из-
менять дозы и режимы инсу-
линотерапии в зависимости от 
показателей гликемии в режиме 
реального времени без участия 
человека за счет компьютерно-
го программирования обратных 
связей, то есть являющегося «ис-
кусственной поджелудочной же-
лезой». на сегодняшний день при 
выработке алгоритма введения 
инсулина при «замкнутом конту-
ре» присутствуют бигормональ-
ные (инсулин, глюкагон) и моно-

гормональные (только инсулин) 
алгоритмы контроля гликемии. 
в настоящее время наиболее 
успешны клинические испытания 
применения моногормонального 
ночного автоматического глике-
мического контроля «замкнутого 
контура», в том числе у детей с СД 
1 типа. Проект DREAM включа-
ет 15 пациентов, у которых будут 
сравниваться ночи с полностью 
автоматизированными подачами 
инсулина под контролем систе-
мы MDLAP и ночи, при которых 
подача инсулина будет осущест-
вляться с помощью обычной пом-
повой терапии. Результаты будут 
доложены.
Группа врачей из кембриджского 
университета (великобритания) 
(J.M. Allen и соавт.) представи-
ла проведенное в стационаре 
исследование автоматического 
ночного мониторинга гликемии 
устройством «замкнутого конту-
ра» (АнМЗк) у 8 детей (от 6,7 до 
12,1 лет с продолжительностью 
СД 1 типа от 1,4 до 6,4 лет) при-
мерно одинаковой общей дозой 
ежедневно вводимого инсулина 
0,7 ± 0,1 ЕД/кг, нbА1с 7,9 ± 0,9%. 
Пациенты в 18.00 ели ужин при-
мерно от 5,8 до 7 хлебных единиц 
и в 21.00 – второй ужин от 1,3 до 
2,3 хлебных единиц, сопрово-
ждая еду адекватными болюсами 
инсулина. Подключение устрой-
ства АнМЗк проводилось перед 
ужином в 18.00 или перед вторым 
ужином в 21.00. Данная система 
работала у детей всю ночь до 8.00 
следующего дня.
Похожие успешные клинические 
исследования мониторинга гли-
кемии «день – ночь» с примене-
нием «замкнутого контура» про-
вела у 6 подростков с СД 1 типа 
другая группа исследователей из 
кембриджа – D. Elleri и соавт. 
Так же как и практически во всех 
описанных на конференции си-
стемах мониторинга гликемии/
введения инсулина по «замкну-
тому контуру», устройство рабо-
тало по следующему принципу. 
Данные подкожного глюкозного 
мониторинга в режиме реального 

A. Menarini Diagnostics – 
Biosensor (Италия) представила 

малоинвазивный монитор гликемии 
GlucoDay® S semi-invasive continuous 
glucose monitor, который является 
первой в мире зарегистрированной 

системой, основанной на технологии 
микродиализа, получившей 

сертификат для использования 
в странах Европы. Этот похожий 

на плейер портативный прибор, 
требующий одноразовой калибровки 

на период 48 часов, имеет дисплей, 
который отображает показатели 

гликемии в режиме реального 
времени. GlucoDay® S может 

подсоединяться к персональному 
компьютеру, при этом прибор можно 
запрограммировать таким образом, 
чтобы в момент наступления гипо- 

или гипергликемии активировался 
звуковой или вибрационный сигнал 

тревоги (alarm). По сравнению 
с зарегистрированными в РФ 

аналогичными приборами GlucoDay® S 
наряду со значительно увеличенным 

временем калибровки имеет ряд 
других преимуществ: длительность 
использования имплантированного 

биосенсора (более 6 месяцев после 
первого использования при комнатной 

температуре), а также больший 
объем базы данных. Кроме GlucoDay® S 

A. Menarini Diagnostics – Biosensor 
демонстрировала современные 

портативные глюкометры 
и прибор для определения уровня 

гликированного гемоглобина (НbА1с).
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времени постоянно передавались 
в прибор для компьютерного рас-
чета по модели предиктивного 
контрольного алгоритма дозиро-
вания и режима подачи инсули-
на, после чего соответствующие 
команды передавались в инсули-
новую помпу, происходило авто-
матическое изменение режима 
и дозы инсулинотерапии по по-
казателям гликемии в режиме 
реального времени. Результаты 
исследования сравнивались с 
показателями гликемии ночью у 
этих же детей, на заранее задан-
ной помповой инсулинотерапии 
и с мониторингом гликемии в 
режиме реального времени, но 
без автоматической «обратной 
связи» с аналогичным питани-
ем в домашних условиях. целе-
вой уровень ночной гликемии 
был выбран от 3,9 до 8 ммоль/л. 
Этих целей достигли примерно 
50% детей без достоверного раз-
личия при применении системы 
АнМЗк или без нее. Достоверно 
не различались и ночи с примене-
нием автоматического монитора 
гликемии «замкнутого контура» и 
без него по времени с гликемией 
более 8 ммоль/л, гликемией ниже 
3,9 ммоль/л, по среднему уровню 
ночной гликемии. Скорость по-
дачи инсулина помпой была до-
стоверно выше при применении 
системы АнМЗк. Данное иссле-
дование показывает возможность 
применения системы автомати-
ческого ночного мониторинга 
гликемии в системе «замкнутого 
контура» у детей, страдающих СД 
1 типа.
в стендовых и устных докладах 
на эту тему рассматривались 
различные модели и варианты 
математических алгоритмов для 
применения в системах «замкну-
того контура» с учетом вариа-
бельности гликемии, прогнози-
рования уровня гликемии, в том 
числе при проведении испытаний 
на программно-лабораторном 
симуляторе с возможностью 
множественного мониторинга 
(multisens) in silico (J. Ben Abbes, 
H. Cormerais, M.D. Breton и соавт. 

из Франции; E. Daskalaki и соавт. 
из Швейцарии; L. Desborough, 
F.J.  Doyle и B. Buckinngham и 
соавт. из США; M.E. Sharkawy 
и соавт. из великобритании; 
A. Facchinetti и E.I. Georga и соавт. 
из италии; C.S. Hughes и E. Dassau 
и соавт. из США; P. Herrero и со-
авт. из великобритании и другие).
в обзорном докладе «искусствен-
ная поджелудочная железа: архи-
тектура, уровни передачи дан-
ных и алгоритмы – перспективы 
системы» профессор E. Dassau 
из США отметил, что «искус-
ственная поджелудочная желе-
за» – это не просто устройство, 
состоящее из связанных между 
собой инсулиновой помпы, сен-
сора для определения глюкозы 
и математического калькулято-
ра, которое волшебным образом 
умеет контролировать гликемию. 
«искусственная поджелудочная 
железа» – это автономная систе-
ма, которая будет решать задачи 
регуляции гликемии. Перспекти-
вы такой системы заключаются 
в разработке многоуровневой 
передачи данных для достижения 
безопасного и эффективного ди-
зайна.

новые сахароснижающие 
препараты и способы 
введения инсулина
в докладе E. Abbink и соавт. из 
нидерландов демонстрировались 
возможности улучшения фарма-
кодинамики и фармакокинетики 
быстродействующих инсулинов 
при введении их безыгольными 
инъекторами по сравнению со 
шприц-ручками методом иссле-
дования эугликемического глю-
козного клэмпа на 18 здоровых 
волонтерах в возрасте 27 ± 9 лет.
Американские исследователи 
F.J. Doyle и соавт. рассказали об 
успешной методике комбиниро-
ванной помповой инсулиноте-
рапии для базальной секреции 
и ингаляционного инсулина 
(Technoshere Insulin) в качестве 
болюса с помощью алгоритма 
«замкнутого контура» in silico.
Швейцарские исследователи 

R.  Eldor и соавт. поделились 
успешным опытом клинических 
исследований 3 фазы назначе-
ния пациентам с неудовлетво-
рительным контролем СД 1 типа 
в качестве болюсного препара-
та инсулина в капсулах по 8 мг 
ORMD-0801, продемонстрировав 
сравнимость гипогликемического 
эффекта с инсулином, вводимым 
подкожно, а также безопасность 
препарата.
Фирма Novo Nordisk предста-
вила новый инсулин Деглюдек 
(Degludec) – из новой генерации 
базальных ультрадлинных беспи-
ковых инсулинов.

Roche Diabetes Care (Германия) 
показывала посетителям современные 
глюкометры, систему мониторинга 
гликемии в режиме реального 
времени strip-free Accu-Chek Mobile 
system и интерактивную систему – 
дозатор инсулина Accu-Chek Сombo 
с инновационными возможностями 
дизайна, продвинутым расчетом 
болюса и усовершенствованным 
программным обеспечением. Важно, 
что эта инновационная помпа 
находится на последнем этапе 
регистрации и в ближайшее время 
будет разрешена 
к применению в России.
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телемедицина (Интернет и 
программное обеспечение) 
в наблюдении за 
пациентами с сахарным 
диабетом
на эту тему докладчиками из 
разных стран было представлено 
много интересных сообщений, 
выполненных в сотрудничестве 
врачей с инженерами и про-
граммистами. назовем некото-
рые из них. итальянские ученые 
(G. Angius и соавт.) демонстриро-
вали преимущества наблюдения 
медицинского персонала за па-
циентами с сахарным диабетом 
с помощью разработанной ими 
недорогой, простой в исполь-
зовании, «домашней» системы 
наблюдения, базирующейся на 
электронной видеопередаче,  – 
Digital Video Broadcast Terres-Trial 
(DVB-T), применение которой 
возможно даже у пожилых па-
циентов. Эта система имеет две 
части: одна – центр получения и 
анализа информации – находится 
в Медицинском центре, другая – 

дома у пациента. центр получе-
ния и анализа информации – это 
персональный компьютер и база 
данных. через порт USB, связан-
ный с модулем связи в формате 
GSM, передается информация 
на HTTPS-сервер. через GSM-
модуль компьютер получает ин-
формацию о пациенте в виде 
SMS, встраивая эти сообщения 
в базу данных. Далее информа-
ция поступает на специальный 
web-сервер, который с помощью 
интернет-браузера после автори-
зации может быть доступен вра-
чу для мониторинга состояния 
пациента и коррекции лечения. 
у пациента дома – только теле-
визор с интерактивным DVB-T-
устройством, инициирующимся с 
помощью индивидуальной элек-
тронной карты доступа. в этой 
карте находятся личные данные 
пациента, сохраняются время 
инициации и все сеансы переда-
чи данных. в нее также встрое-
ны GSM-модуль для доставки 
SMS пациентов в медицинский 

центр и Bluetooth для адаптации 
и переноса данных пациента из 
глюкометра или весов. весь про-
цесс поддерживается интерак-
тивным аппликатором (Java Xlet), 
осуществляющим передачу через 
DVB-T-устройство дома у паци-
ента.
норв ежские  ис следов атели 
E.  Arsand и соавт. предложили 
прибор для облегчения проведе-
ния самоконтроля пациентами 
с СД  1  типа на основе широко 
распространенной технологиче-
ской платформы – мобильного 
смартфона. Первоначально си-
стема, называемая Few Touch, 
была разработана и адаптиро-
вана для пациентов с сахарным 
диабетом 2  типа. в настоящее 
время авторами произведена 
адаптация прибора для пациен-
тов с СД 1 типа. Была добавлена 
функция простого введения дан-
ных инсулинотерапии в прибор 
с помощью пальцевого сенсор-
ного управления для коррекции 
гликемии в зависимости от пи-
тания, физической активности 
и приема препаратов. Данные по 
уровню гликемии в динамике по-
ступают в «смартфон» пациента 
из глюкометра с помощью си-
стемы Bluetooth. используя сен-
сорное пальцевое управление, 
пациенты легко вводят данные о 
принятой пище и другие важные 
для самоконтроля параметры. 
Обобщенные данные могут быть 
использованы для разработки 
индивидуальной калькуляции 
коррекции терапии для оптими-
зации гликемии. в дополнение к 
имеющимся возможностям раз-
работанный в норвегии прибор 
облегчает связь пациента с вра-
чом. в настоящее время клини-
цисты обсуждают прибор в целях 
возможной оптимизации дизайна 
и необходимых функций. в мо-
дернизации описанного прибора 
в настоящее время принимают 
участие специалисты из Сиэтла, 
США.
итальянские ученые P. Buono и 
соавт. показали, что у пациентов с 
СД 1 типа на помповой инсулино-

Исследователи R. Hanas и соавт. из Швеции, анализируя 
данные Шведского национального регистра пациентов с СД, 

показали, что, несмотря на интенсивное лечение СД 1 типа, 
из 40 тыс. больных 7200 человек (18%) имеют плохой контроль 
заболевания (НbА1с более 9%) с высоким риском формирования 

диабетических осложнений. У этих пациентов применялся 
мониторинг гликемии в режиме реального времени в течение 

года, что привело к улучшению показателей НbА1с у 76% 
человек. При внедрении непрерывного мониторинга гликемии 

в режиме реального времени в клиническую практику ведения 
пациентов с плохим контролем СД 1 типа была получена 

поистине фантастическая экономия средств в размере 
41,7 млн долларов США. Этого удалось добиться благодаря 

тому, что не возникло необходимости лечить тяжелые 
осложнения СД 1 типа у данных пациентов. 
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терапии большую эффективность 
в целях улучшения гликемическо-
го контроля имеет использование 
мониторов гликемии, имеющих 
возможность компьютерного ска-
чивания показателей (Smart pix, 
Care Link, Diasend, Ez Manager). 
Эти устройства позволяют вра-
чам интерактивно просматривать 
данные с помощью интернета и 
корректировать дозы инсулина 
по показателям гликемии. Дан-
ная методика гораздо удобнее 
и эффективнее по сравнению с 
традиционным фиксированием 
показателей гликемии в течение 
этого же времени в дневниках са-
моконтроля, коррекцией лечения 
и оценкой самоконтроля на визи-
те к врачу 1 раз в месяц.
ученые из италии D. Capozzi и 
соавт. предложили телемедицин-
скую систему контроля работы 
приборов, функционирующих по 
принципу «искусственной подже-
лудочной железы», и тренинга па-
циентов. Система рассчитана на 
получение данных гликемии па-
циентов в режиме реального вре-
мени с возможностью интегра-
ции в компьютерное обеспечение 
прибора «замкнутого контура» и 
коррекции его работы медицин-
ским персоналом через авторизи-
рованные веб-сайты.
Франц узские исследователи 
S.  Franc и соавт. представили 
MXS_eDiabeto – веб-программу, 
помогающую пациентам с СД 
2  типа рассчитывать калораж 
питания и необходимую физиче-
скую нагрузку для улучшения по-
казателей метаболизма.

Оценка эффективности 
и безопасности 
современных 
медицинских изделий, 
используемых в лечении 
сахарного диабета
Эта тема была заявлена на кон-
ференции впервые. Предполага-
лось, что докладчики в своих вы-
ступлениях дадут сравнительную 
оценку высокотехнологичных 
приборов, которые разные ком-
пании предлагают для лечения 

сахарного диабета. Сообщений 
на эту тему было немного, однако 
все они вызывали заслуженный 
интерес.
исследователи из США H. Anhalt 
и L. Jahn, не отрицая огромные 
преимущества помповой инсу-
линотерапии в возможностях 
индивидуализации вариабель-
ности базального и болюсного 
введений инсулина со снижением 
риска развития тяжелых гипогли-
кемических состояний, удобство 
и малоинвазивность для паци-
ента данной формы введения 
инсулина, отметили: несмотря 
на эти преимущества, оптималь-
ный контроль заболевания при 
использовании этого вида ин-
сулинотерапии достигается не у 
всех пациентов. Фармакокине-
тические свойства современных 
аналогов инсулина не позволяют 
полностью имитировать физио-
логическую концентрацию эндо-
генного инсулина для утилизации 
углеводов. Задержка в достиже-
нии пика болюса инсулина при 
приеме пищи может затем соз-
давать «отложенную» высокую 
концентрацию инсулина в крови. 
Более высокая скорость болюсно-
го введения инсулина в помповой 
терапии предотвращает эту край-
не нежелательную в клинической 
практике задержку. измерение 
объема и скорости доставки бо-
люсного инсулина различными 
инсулиновыми помпами прово-
дилось с помощью стандарти-
зированной гравиметрической 
измерительной системы. Опи-
санные показатели оценивались 
в инсулиновых помпах Animas 
One Touch Ping, Medtronic Revel 
и Insulet OmniPod system. Был 
сделан вывод: болюсная достав-
ка одинаковых объемов инсули-
на проводится в 8,5 раз быстрее 
помпой Animas One Touch Ping, 
чем Revel или OmniPod. из этого 
исследования следует, что при со-
временной помповой инсулино-
терапии для болюсного введения 
назначаются более высокие дозы 
современных аналогов инсули-
на из-за того что они медленнее 

достигают пика по сравнению с 
физиологической секрецией ин-
сулина, а это может вызывать 
отсроченную нежелательную ги-

перинсулинемию в крови. успеш-
ное развитие систем «замкнутого 
контура» в будущем требует соз-
дания более быстро действующих 
инсулинов или применения при-
боров и дозаторов, способных 
ускоренно адсорбировать инсу-
лин. Технические возможности 
более быстрой доставки болюс-
ного инсулина могут частично 
компенсировать недостатки фар-
макокинетики современных бы-
стродействующих аналогов инсу-
лина, что приведет к улучшению 
гликемического контроля. Полу-
ченные данные требуют продол-
жения исследований.

Animas Corporation, a Johnson 
and Johnson company и LifeScan 
Inc., a Johnson and Johnson 
company (Швейцария) предлагали 
вниманию участников ATTD – 
2011 современные портативные 
приборы для самоконтроля 
гликемии, например, OneTouch® 
Brand Systems и инсулиновую 
помпу Animas® 2020 insulin 
pump с инфузионным набором 
Inset® infusion set. Данный 
продукт имеет ряд важных 
в клинической практике 
функций и соответствует 
требованиям, 
предъявляемым 
к самым современным 
инсулиновым 
помпам, в том числе 
зарегистрированным 
в России.

продукт имеет ряд важных 
в клинической практике 
функций и соответствует 
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S. Blythe из Шотландии изуча-
ет влияние гематокрита на точ-
ность определения гликемии с 
помощью современных глюко-
метров. в докладе были пока-
заны преимущества в точности 
определения гликемии электро-
химическим методом с помощью 
системы OneTouch Verio system 
(LifeScan Scotland), которая име-
ет специальный механизм с ал-
горитмом компенсации измере-
ния для нестандартных значений 
гематокрита при определении 
содержания глюкозы в плазме 
крови, независимо от уровня ге-

матокрита, по сравнению с други-
ми глюкометрами.
исследователи из чехии J. Broz 
и соавт. в своем стендовом до-
кладе доказывали клиническую 
эффективность, достоверность 
и своевременность отображения 
показателей гликемии (в том чис-
ле гипогликемии) у пациентов на 
помповой инсулинотерапии при 
ее продленном мониторинге в ре-
жиме реального времени с помо-
щью системы Medtronic Diabetes 
R e a l -Time  (RT)-C ont inuous 
Glucose Monitoring (CGM) sensor 
во время физических упражне-
ний и вождения автомобиля.
чешские ученые R. Chlup и соавт. 
в мультицентровых исследовани-
ях изучали возможности нового 
глюкометра Calla, демонстрируя, 
что определяемые им концен-
трации глюкозы плазмы крови 
выраженно коррелируют с ре-
зультатами определения этих же 
показателей лабораторным ана-
лизатором Cobas Integra 400 Plus 
в различных клинических состоя-
ниях при СД 1 типа и СД 2 типа, 
что делает более оптимальным 
использование этого глюкометра 

для мониторинга гликемии у па-
циентов в стационарных услови-
ях по сравнению с лабораторны-
ми анализаторами.
Т. Danne с коллегами (Германия) в 
рандомизированном мультицен-
тровом исследовании у 24 детей 
в возрасте 10,8 ± 3,8 лет, страда-
ющих СД 1 типа в течение 5,9 ± 
3,0 лет и получающих помповую 
инсулинотерапию в течение 3,7 
± 1,7 лет, изучали клинические 
возможности новой инсулиновой 
помпы Paradigm Veo. Была дока-
зана безопасность Paradigm Veo 
с функцией мониторинга глике-
мии в режиме реального времени 
и новой функцией автоматиче-
ского отключения подачи инсу-
лина в ответ на низкий уровень 
гликемии (Low glucose suspend – 
LGS) – для предотвращения раз-
вития тяжелых гипогликемиче-
ских состояний. исследование 
проводилось в течение 6 недель. 
Сравнивалось среднее количе-
ство гипогликемических эпизо-
дов в группах детей на помповой 
инсулинотерапии с непрерывным 
мониторингом гликемии в режи-
ме реального времени (Sensor-
Augmented Pump Th erapy – SAP) 
и у пациентов, получавших SAP 
+ LGS. выявлено достоверное 
уменьшение риска развития ги-
погликемических состояний за 
время исследования у пациентов 
с SAP + LGS без увеличения вре-
мени гипергликемии, развития 
ДкА и тяжелых гипогликемий в 
обеих группах.

Инновационные 
разработки для скрининга 
и лечения осложнений 
сахарного диабета
израильские ученые E. Atias и 
D.  Atias разработали методику 
лечения диабетических язв сто-
пы (развиваются у каждого чет-
вертого пациента с СД) – самой 
распространенной причины ам-
путации стопы и ноги при сахар-
ном диабете. Предложенная авто-
рами BRH-система обеспечивает 
увеличение скорости кровотока 
комбинированным воздействием 

AiMedics (Австралия) показывала прибор HypoMon® System – 
неинвазивное устройство для своевременного выявления ночной 
гипогликемии для пациентов с сахарным диабетом (СД) 1 типа 

в возрасте от 10 до 25 лет. Общеизвестно, что тщательный 
контроль гликемии и снижение уровня НbА1с повышают количество 

гипогликемических состояний в 3 раза, а более половины эпизодов 
тяжелых гипогликемических состояний наступают ночью во время 
сна. В этой связи ночной мониторинг этого состояния становится 

особенно важным. С помощью специального неинвазивного 
и  прикрепляемого на груди и простого в использовании и 

интерпретации результатов электромагнитного сенсора прибор 
HypoMon® System определяет гипогликемию и включает сигнал 

тревоги, эффективно обеспечивая безопасность пациента, 
страдающего СД 1 типа, тем самым предупреждая развитие 
тяжелой гипогликемии. Подобных неинвазивных детекторов 

гипогликемии в российской клинической практике, к сожалению, нет.

Bayer Consumer Care, Diabetes Care 
(Швейцария) представляла линейку не 
требующих кодировки портативных 

глюкометров, включая самые последние 
модели. Многие приборы этой компании 

зарегистрированы и разрешены 
к применению в России.
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Фирма Medtronic (Швейцария, США) – 
мировой лидер в области разработки 
инновационных технологий в различных 
областях медицины – от профилактики 
до диагностики и мониторинга 
хронических болезней. Отделение 
Medtronic Diabetes разрабатывает 
и  внедряет в клиническую практику 
переносные дозаторы инсулина – 
инсулиновые помпы и инфузионные 
наборы для доставки инсулина, приборы 
для ретроспективного и продолженного 
мониторинга гликемии в режиме 
реального времени. На стенде также 
демонстрировалась комбинация 
технологии введения инсулина 

с помощью помпы и непрерывного 
мониторинга гликемии в режиме 
реального времени – важный 
шаг к созданию искусственной 
поджелудочной железы – arti� cial 
pancreas. Особенно хочется отметить, 
что представленные на выставке помпы 
с визуализацией гликемии в режиме 
реального времени и возможностью 
отключения подачи инсулина при 
развитии гипогликемического состояния 
доступны в клинической практике 
эндокринолога в России.

на область язвы ультразвуковыми 
волнами низкой интенсивности 
и низкочастотными электромаг-
нитными полями (INFUSEC). Те-
пловые и нетепловые физические 
эффекты (резонанс) из-за ком-
бинированного воздействия уль-
тразвука и электрических полей 
повышают скорость кровотока, 
уменьшая мышечный спазм, по-
вышая эластичность коллагено-
вых волокон и снижая воспали-
тельную реакцию, способствуя 
более эффективному заживлению 
раневой поверхности и уменьше-
нию болевого синдрома по срав-
нению с традиционными метода-
ми лечения.
израильский ученый J. BenArie 
предложил эффективный и 
безопасный способ улучшения 
углеводного обмена и лечения 
ожирения при СД 2 типа с по-
мощью электрода, импланти-
рованного в стенку двенадца-
типерстной кишки во время 
малотравматической хирурги-
ческой процедуры и связанного 
с пульсовым генератором, нахо-
дящимся подкожно. когда паци-
ент ест, пульсовой генератор от-
правляет запрограммированные 
заранее электрические импульсы 
в электрод. у пациента возника-
ет чувство более быстрого насы-
щения, в результате уменьшается 
объем желудка, улучшаются по-
казатели гликемии и снижается 
вес практически без побочных 
эффектов. в будущем исследова-
тель рассматривает возможность 
проводить малоинвазивный не-
прерывный мониторинг глике-
мии с помощью этой методики.
исследователи из Румынии S. Fica 
и соавт. показали достоверное 
улучшение показателей жирово-
го обмена у взрослых пациентов 
с ожирением после потери веса 
(удаления висцерального жира) 
в результате бариатрического 
хирургического лечения. ир-
ландскими учеными O. Giggins 
и соавт. продемонстрирована 
эффективность новой методики 
нейромышечной электрической 
стимуляции во время физиче-

ской нагрузки у пациентов с СД 
2 типа для лечения нейропатии и 
скелетно-мышечных нарушений.

Помповая 
инсулинотерапия
Так же как и на прошлогодней 
конференции в Базеле, абсолют-
ное большинство докладов было 
посвящено различным аспектам 
помповой инсулинотерапии и 
продленного непрерывного мо-
ниторинга гликемии в режиме ре-
ального времени в клинической 
практике. учеными из Словении 
N. Bratina и соавт. был пред-
ставлен доклад, анализирующий 
успешный опыт 10-летнего лече-
ния с помощью помповой инсу-
линотерапии детей с СД 1 типа. 
кроме того, демонстрировались 
результаты многоцентровых ис-
следований из Боснии и Герцего-
вины (A. Bajraktarevic и соавт.). 
Были показаны улучшение гли-
кемического контроля, снижение 
количества гипогликемических 
состояний, снижение вариабель-
ности гликемии и улучшение 
качества жизни детей при дли-
тельном применении помповой 
инсулинотерапии по сравнению 
с режимом базис-болюсного мно-
гократного интенсивного инъ-
екционного введения инсулина. 
Эти данные были продемонстри-
рованы при применении различ-
ных современных дозаторов.
Американец R. Bergenstal сделал 
обзорный доклад по примене-
нию шприц-ручек, помп, pаtch 
pumps и сенсоров у пациентов 
с СД 2 типа. Он привел данные 
обзорных американских иссле-
дований, свидетельствующих об 
улучшении контроля СД 2 типа 
при необходимости инсулиноте-
рапии с началом использования 
шприц-ручек, еще большем улуч-
шении гликемического контроля 
и качества жизни при СД 2 типа 
при помповой инсулинотерапии. 
в США 30% пациентов с СД 1 типа 
и менее 1% пациентов с СД 2 типа 
используют инсулиновые пом-
пы. При этом докладчик отме-
тил, что пилотные исследования 
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Cellnovo Ltd. (Великобритания) продемонстрировала первую 
в мире инсулиновую микропомпу одноразового применения – patch 
pump, при создании которой применялась технология управления 

сенсорным дисплеем с помощью прикосновения пальца (без 
кнопок) – тачскрин (touchscreen). Прибор представляет собой 

новый стандарт инсулиновых помп в мире. На сегодняшний день 
это самая легкая в применении и самая маленькая помпа. 

Cellnovo Ltd. также продемонстрировала управляемый с помощью 
тачскрин-технологии глюкометр Handset, совместимый 
по обмену данных с новой помпой patch pump. Глюкометр 

выглядит как планшетный компьютер, собственно, он таковым 
и является, поскольку имеет расчетчик болюса, базу данных 

по дозам инсулина и гликемии в динамике 
и другие полезные функции.

показывают перспективность ис-
пользования pаtch pumps имен-
но при СД 2 типа, демонстрируя 
улучшение гликемического кон-
троля у пациентов по сравнению 
с режимом многократных инъек-
ций инсулина шприц-ручками. 

кроме того, было продемонстри-
ровано, что применение монито-
ринга гликемии в режиме реаль-
ного времени улучшает титрацию 
дозы инсулина по сравнению с 
многократным инвазивным ди-
намическим самоконтролем с по-
мощью глюкометра, в том числе и 
при СД 2 типа.
в настоящее время в разных стра-
нах мира тестируется большое 
количество pаtch pumps (резерву-
ар инсулина и автоматизирован-
ная система помповой подачи) по 
сравнению с «многоразовыми» 
помпами (E. Cengiz и соавт., изра-
иль; T. Danne и соавт., Германия). 
некоторые patch pumps фикси-
руют только базальную подачу 
инсулина, другие – болюсную, 
некоторые – базис-болюсную по-
дачу. По остроумному замечанию 
доктора L.G. Krinelke из Швейца-
рии, в высоких технологиях лече-
ния СД в настоящее время имеет 
место восхождение новых звезд – 
«Соло микропомп». во многих 
докладах отмечалось удобство 
применения одноразовых pаtch 
pumps, акцентировалась важная 
роль программного обеспече-
ния  – «калькулятора болюсов», 

встроенного в помпу и позволя-
ющего автоматически рассчиты-
вать дозу инсулина в зависимости 
от количества еды (прандиальные 
болюсы), и коррекционных болю-
сов на гипергликемию.
в стендовых докладах демонстри-
ровались возможности различ-
ного программного обеспечения 
для инсулиновых дозаторов, на-
пример, PDM (Personal Diabetes 
Manager) для одноразовых ин-
сулиновых помп OmniPod. ис-
следователями из Португалии 
C. Baptista и соавт. были проде-
монстрированы эффективность 
и безопасность помповой инсу-
линотерапии у пациента 27 лет, 
страдающего СД 1 типа с 5 лет, 
получающего длительную имму-
носупрессию по поводу прове-
денной трансплантации почки.
Традиционные лидеры в приме-
нении помповой инсулинотера-
пии в странах восточной Евро-
пы, польские врачи A. Bossovski 
и соавт. представили на стенде 
очень интересную и клиниче-
ски эффективную трехэтапную 
программу обучения детей с СД 
1 типа, рассчитанную на возраст 
8–12 лет, при переходе с инъек-
ционной на помповую инсули-
нотерапию. A. Brandt и соавт. 
представили коллегам эффектив-
ность и безопасность лечения с 
помощью помповой инсулиноте-
рапии ребенка с неонатальным 
сахарным диабетом с 1 до 2 ме-
сяцев. в это время ребенку было 
проведено генетическое обследо-
вание, выявившее мутацию гена 
KIR 6.2. клиницистами планиру-
ется перевод ребенка с помповой 
инсулинотерапии на препараты 
сульфонилмочевины, но до это-
го времени у ребенка с помощью 
помповой инсулинотерапии был 
нормализован углеводный обмен, 
что, безусловно, очень важно и 
без возможности введения инсу-
лина с помощью дозатора крайне 
трудно у детей раннего возрас-
та. кроме того, было продемон-
стрировано сохранение высокой 
потребности в инсулине на пом-
повой терапии, от 0,7 до 1 Ед/кг 

Dexcom Inc. (США) экспонировала 
незарегистрированную в нашей 

стране, но широко известную в мире 
систему продленного мониторинга 

гликемии в режиме реального 
времени – Seven® Plus system. Данный 

прибор совместим с инсулиновой 
помпой фирм Animas Corporation, 

a Johnson and Johnson company 
и Insulet Corporation, что делает 
эту компанию одним из лидеров 

в производстве устройств для 
непрерывного мониторинга гликемии 

в режиме реального времени при 
помповой инсулинотерапии

 («открытый контур»).
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Небольшие компании Diasend/Aidera 
AB (Швеция), Med Trust Handelsges 
m.b.H. (Австрия) и Ypsomed A.G. 
(Швейцария), которые приняли 
участие в выставке, занимаются 
комплектацией и производством 
систем, созданием программного 
обеспечения для инсулиновых 
помп и мониторинга гликемии, 
поддержкой соответствующих 
веб-сайтов; маркетинговой 
поддержкой и продажей большинства 
современных шприц-ручек и игл для 
них, глюкометров, инсулиновых помп 
и мониторов гликемии; расходных 
материалов к ним, поддержкой 
инновационных проектов 
и разработок 
в описанных 
областях. Эти 
компании также 
занимаются 
просветительскими 
проектами 
в диабетологии.

просветительскими 

в день, известное клиницистам 
для детей раннего возраста, на-
ходящихся на инсулинотерапии 
с помощью инъекций шприц-
ручками. Эффективность и безо-
пасность помповой инсулиноте-
рапии для детей с СД 1 типа до 
2 лет показали польские врачи 
K. Dzygalo и соавт., а для детей с 
4  лет – немецкие исследователи 
M. Holder и соавт. исследовате-
ли O. Cohen и соавт. из израиля, 
доктора M.E. Dominguez-Lopez и 
соавт. из испании, S. Yasanbegovic 
и соавт. из Боснии и Герцеговины 
продемонстрировали важность 
использования пациентами на 
помповой инс улинотерапии 
функции калькулятора болюса 
для улучшения гликемического 
контроля при СД.
уже традиционно врачи из Сло-
вении M. Cocolic и соавт. и врачи 
из италии R. Fresa и соавт. демон-
стрировали клинические и соци-
альные преимущества помповой 
инсулинотерапии по сравнению 
с режимом многократных инъек-
ций инсулина у взрослых паци-
ентов с СД 1 типа, в том числе в 
дебюте заболевания и при бере-
менности, опираясь на данные 
различных мультицентровых ис-
следований.
П о л ь с к и е  и с с л е д о в а т е л и 
B. Glovinska-Olszewska и соавт. 
доказали снижение факторов 
кардиоваскулярного риска у под-
ростков с СД 1 типа на помповой 
инсулинотерапии по сравнению с 
применением режима многократ-
ных инъекций инсулина.
на конференции были про-
демонстрированы первые ре-
зультаты продолжающегося 
большого мультицентрового 
чешского исследования помпо-
вой инсулинотерапии по срав-
нению с интенсифицированной 
инсулинотерапией аналогами 
инсулина в режиме многократ-
ных инъекций для взрослых па-
циентов с СД 2 типа (J. Gruberova 
с соавторами). Было показано 
снижение требуемой ежедневной 
дозы инсулина и веса пациентов 
на помповой инсулинотерапии.

непрерывный 
мониторинг
концентрации гликемии 
в режиме реального 
времени
непрерывный мониторинг гли-
кемии в режиме реального време-
ни значительно изменил уровень 
контроля СД и для пациента, и 
для врача. Доктор H.P. Chase из 
США сделал обзорный доклад о 
перспективах предотвращения 
гипогликемии на основе совре-
менных способов мониторинга 
гликемии в режиме реального 
времени. клиническим возмож-
ностям этого мониторинга бы-
ло посвящено много устных и 
постерных сообщений, но осо-
бый интерес вызвали стендовые 
доклады, демонстрировавшие 
инновационные неинвазивные 
способы продолженного опреде-
ления гликемии в режиме ре-
ального времени. Швейцарские 
исследователи A. Caduff и со-
авт. представили созданную ими 
мультисенсорную систему для 
неинвазивного продленного мо-
ниторинга гликемии с одновре-
менной фиксацией специальных 
сенсоров на левой и правой ру-
ках. клиническое исследование 
системы проводилось на протя-
жении 16 дней у четырех паци-
ентов с СД 1 типа в возрасте 43 
± 9 лет, иМТ 24,5 ± 3,7 кг/кв. м,
продолжительность СД 1 типа 
22 ± 11  лет, уровнем нbА1с 7,7 
± 0,5%. Показатели гликемии 
отдельно с левой и правой рук 
сравнивались с показателями 
гликемии, определяемой лабо-
раторно в динамике. Были полу-
чены обнадеживающие данные, 
свидетельствующие о почти пол-
ном совпадении лабораторных 
показателей гликемии с данными 
системы и о достоверно неразли-
чимых данных с правой и левой 
рук. Это значит, что исследова-
телям удалось создать надежный 
неинвазивный сенсор для опре-
деления гликемии в динамике. 
исследователи после доработки 
намерены предложить промыш-
ленную модель системы.

чешские ученые R. Chlup и соавт. 
показали клиническое значение 
индивидуализации расчета гли-
кемических индексов продуктов с 
помощью системы непрерывного 
мониторинга гликемии.
Международной исследователь-
ской группой из израиля и США 
(A. Gal и соавт.) был продемон-
стрирован неинвазивный иннова-
ционный прибор для мониторин-
га гликемии в режиме реального 
времени GlucoTrack, закрепляе-
мый в виде неинвазивного дат-
чика на коже и требующий инва-
зивной калибровки глюкометром 

83

Медицинский форум

ЭФ. Эндокринология. Апрель. 2011

четвертая международная конференция 
«высокие технологии в лечении сахарного диабета»



ResMed Europe (Норвегия), стенд 
которой также был на выставке, 

является признанным лидером 
в разработке и внедрении 
в клиническую практику 

неинвазивных медицинских 
приборов для скрининга, 

лечения и  ведения пациентов 
с нарушениями дыхания во время 

сна (sleep disordered breathing – SDB) 
и других нарушений дыхания. 
Данные приборы можно было 
увидеть на стенде компании. 

Можно было также ознакомиться 
со спонсируемыми фирмой 

образовательными и научными 
проектами для врачей.

только в течение первых двух 
часов при инициации монито-
ринга. Затем показатели глике-
мии отображаются на специаль-
ном портативном мониторе до 
22 дней, не требуя дополнитель-
ных инвазивных определений 
гликемии для калибровки. кро-
ме того, была показана точность 
показателей определяемой глике-
мии в динамике, сопоставимая с 
другими современными монито-
рами, определяющими уровень 
HbA1c в режиме реального вре-
мени, но требующими ежеднев-
ной многократной инвазивной 
калибровки. Эти возможности 
при появлении промышленной 
модели прибора в будущем сде-
лают его наиболее привлекатель-
ным для мониторинга гликемии 
в режиме реального времени для 
людей, страдающих СД.

ис с л е д о в а т е л ь  и з  и р а н а 
H.  Ghourchian продемонстриро-
вал созданный им инновацион-
ный неинвазивный биосенсор 
для мониторинга гликемии глю-

кооксидазным методом с помо-
щью магнитного поля в амино-
карбоновых нанотрубках.
н е м е ц к и е  и с с л е д о в а т е л и 
C.  Hasslacher и соавт. доказали 
эффективность и безопасность 
сенсоров для исследования гли-
кемии, имплантированных суб-
конъюктивально.
исследователи R. Hanas и соавт. 
из Швеции, анализируя данные 
Шведского национального реги-
стра пациентов с СД, показали, 
что, несмотря на интенсивное 
лечение СД 1 типа, из 40 тыс. 
больных 7200 человек (18%) име-
ют плохой контроль заболевания 
(нbА1с более 9%) с высоким ри-
ском формирования диабетиче-
ских осложнений. у этих паци-
ентов применялся мониторинг 
гликемии в режиме реального 
времени в течение года, что при-
вело к снижению нbА1с на 2% у 
26% пациентов и на 1% – у 50% па-
циентов из 7200 человек с неудо-
влетворительным контролем гли-
кемии. у 24% пациентов из 7200 
человек с плохим контролем забо-
левания применение мониторин-
га гликемии в режиме реального 
времени не привело к улучшению 
показателей нbА1с. Авторы под-
считали, сколько клинических 
случаев диабетической ретино-
патии, нефропатии, ампутации 
голени в результате перифери-
ческой нейропатии, эпизодов тя-
желых гипогликемий, инфарктов 
миокарда было предотвращено в 
результате улучшения гликемиче-
ского контроля у 76% пациентов, 
сравнили затраты на проведение 
мониторинга гликемии и лече-
ние осложнений СД 1 типа. При 
внедрении непрерывного мони-
торинга гликемии в режиме ре-
ального времени в клиническую 
практику ведения пациентов с 
плохим контролем СД 1 типа бы-
ла получена поистине фантасти-
ческая экономия средств в разме-
ре 41,7 млн долларов США. Этого 
удалось добиться благодаря тому, 
что не возникло необходимости 
лечить тяжелые осложнения СД 
1 типа у данных пациентов. 

Гестационный диабет
в этой секции программы сооб-
щения были посвящены различ-
ным темам. Речь шла не только о 
применении помповой инсули-
нотерапии и непрерывного прод-
ленного мониторинга гликемии 
для улучшения компенсации ге-
стационного СД у беременных, 
но и об опыте медикаментозной 
терапии для улучшения исходов 
беременности и родов для мате-
ри и ребенка. Об успешном опыте 
компенсации гестационного СД 
без побочных эффектов с помо-
щью использования адекватных 
доз метформина на фоне улуч-
шения самоконтроля и сниже-
ния веса доложили S. Belemkar 
и соавт. из индии и A.M. Bertini 
и соавт. из Бразилии. исследо-
вательская группа A.M. Bertini и 
соавт. также показала, что ново-
рожденные от матерей с гестаци-
онным СД, получавших метфор-
мин, имеют лучшие показатели 
гликемии и веса в первые часы 
после рождения по сравнению с 
новорожденными от матерей на 
глибенкламиде.
Доктор L. Jovanovic и соавт. из 
США доказали клиническую эф-
фективность более частого – до 
еженедельного – определения 
уровня нbА1с у беременных 
женщин при развитии гестаци-
онного СД.

Самоконтроль гликемии
Особенно много сообщений бы-
ло посвящено всегда актуальной 
проблеме гипогликемии при СД. 
Большие доклады, представляю-
щие обзоры научной литера-
туры на эту тему, представили 
P.E.  Cryer из США и S. Heller из 
великобритании. Американская 
диабетическая ассоциация (ADA) 
в определении гипогликемии при 
СД называет «все эпизоды пато-
логически низкого уровня глюко-
зы в плазме крови, которые мо-
гут потенциально нанести вред 
здоровью человека»*. Так как 
гипогликемические симптомы 
развиваются динамично, невоз-
можно основываться только на 
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Novo Nordisk (Дания) не нуждается 
в особом представлении российским 
эндокринологам. На выставке 
экспонировалось ее израильское 
подразделение, демонстрировавшее 
не только современные инсулины 
для лечения сахарного диабета, 
но и инновационные препараты 
для заместительной терапии при 
лечении нарушений гомеостаза, 
роста. Кроме того, вниманию 
участников конференции были 
представлены спонсируемые фирмой 
проекты, поддерживающие 
научные исследования 
и социальные программы.

концентрации глюкозы плазмы в 
верификации гипогликемии. Тем 
не менее ADA рекомендует счи-
тать риском развития гипоглике-
мического состояния с высокой 
вероятностью определяемое при 
самоконтроле гликемии значе-
ние глюкозы плазмы крови менее 
или равное 3,9 ммоль/л. При обу-
чении пациентов, если определя-
ется это значение, регламенти-
руются следующие дальнейшие 
действия: новое определение 
гликемии через короткое время, 
прекращение физической актив-
ности и вождения автомобиля 
до повышения уровня гликемии, 
прием легко усвояемых углево-
дов и в дальнейшем изменение 
сахароснижающей терапии. Су-
ществуют критические мнения, 
согласно которым необходимо 
изменить уровень в 3,9 ммоль/л 
как критический в отношении ги-
погликемии в сторону его повы-
шения до 4–4,5 ммоль/л или, на-
о б о р о т ,  п о н и ж е н и я  д о 
3,5 ммоль/л с учетом данных не-
прерывного мониторинга глике-
мии в режиме реального време-
ни. Однако на сегодняшний день 
показатель 3,9  ммоль/л принят 
большинством клиницистов**.
участники конференции широ-
ко обсуждали роль вариабель-
ности гликемии, ее связь с раз-
витием осложнений СД. Доктор 
J.H.  DeVries из нидерландов в 
обзорном докладе, посвященном 
этой проблеме, предложил вклю-
чить в показатели компенсации 
углеводного обмена при СД сред-
нюю абсолютную вариабельность 
гликемии как «золотой стандарт» 
для оценки степени вариабельно-
сти глюкозы крови.
в постерных сообщениях широко 
обсуждались проблемы самокон-
троля у пациентов, страдающих 
СД 2 типа, на инсулинотерапии и 
без нее. в докладах (K. Barnard и 
соавт., великобритания; J. Bazang 

и соавт., Филиппины; A. Ceriello 
и соавт., США) отмечалась важ-
ность проведения самоконтроля 
гликемии у всех пациентов с СД 
2 типа для улучшения показате-
лей углеводного обмена, а также 
определение уровня гликемии 
натощак в популяционных ис-
следованиях для скрининга СД. 
Обсуждались трудности при вне-
дрении самоконтроля гликемии 
при СД 2 типа, такие как разви-
тие депрессий и повышение тре-
вожности у пациентов.
ис следов ателями из  США 
A.  Chan и соавт. был представ-
лен доклад по моделированию 
профиля гликемии с помощью 
гипергликемических, эуглике-
мических и гипогликемических 
клэмпов у пациентов с СД 1 типа 
для улучшения чувствительности 
определения гипогликемических 
состояний, что имеет огромное 
значение для эффективной и 
безопасной работы системы пом-
повой инсулинотерапии с одно-
временным мониторингом глике-
мии в режиме реального времени.
немецкими исследователями 
G.  Freckmann и соавт. была ис-
следована зависимость между 
точностью определения значений 
гликемии, объемом исследуемой 
капли крови и длительностью 
исследования в современных 
глюкометрах. Было отмечено 
клинически значимое искажение 
результатов гликемии при умень-
шении объема исследуемой кро-
ви и длительности ее инкубации.

Высокие технологии 
расширяют возможности 
для здорового активного 
образа жизни пациентов 
с сахарным диабетом
в этой секции, которая ярко от-
ражает гуманистическую направ-
ленность научно-практических 
исследований, облегчающих 
жизнь пациентов, страдающих 

СД, хочется выделить стендо-
вый доклад врачей Г. Бабиной и 
Ю.  Мирошникова из института 
семейной медицины города кие-
ва (украина) об успешном восхо-
ждении на Эверест в 2009 г. укра-
инской экспедиции альпинистов, 
в составе которой было 3 спорт-
смена 21–25 лет, страдающих СД 
1 типа с детства в течение 7–18 
лет. Двое из них были на помпо-
вой инсулинотерапии, а  один – 

*    Defi ning and reporting hypoglycemia in diabetes: a Report from the American Diabetes Association Workgroup on hypoglycemia // Diabetes 
Care. Vol. 28. 2005. № 5. P. 1245–1249.

** Cryer P.E. Preventing hypoglycaemia: what is the appropriate glucose alert value? // Diabetologia. Vol. 52. 2009. № 1. P. 35–37.
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Все участники конференции получили прекрасно изданную книгу ATTD – 2010 Yearbook 
под редакцией научных организаторов и координаторов конференции профессоров 

Моше Филиппа и Тадея Баттелино. В этой книге по всем темам прошлогодней 
конференции представлены абстракты статей из ведущих мировых медицинских 
научных журналов. К слову, ко многим из этих журналов врачи из России не имеют 

свободного доступа. Огромной ценностью сборника материалов ATTD – 2010 
также является то, что структурированные по темам абстракты статей 

сопровождаются подробными комментариями всемирно известных специалистов – 
участников и докладчиков конференции.

Более подробно о событиях IV Международной конференции «Высокие технологии 
в лечении сахарного диабета – ATTD – 2011», состоявшейся 16–19 февраля 2011 г. 

в Лондоне, Великобритания, а также об абстрактах, тезисах устных и постерных 
докладов и содержании ATTD – 2010 Yearbook можно узнать в Интернете по ссылке 

http://www2.kenes.com/attd/sci/Pages/ATTD2011yearbook.aspx. 
V Международная конференция «Высокие технологии в лечении сахарного диабета – 

ATTD – 2012» состоится в Барселоне, Испания, с 8 по 11 февраля 2012 г.

на болюс-базисной инсулиноте-
рапии с помощью шприц-ручек 
и инсулинов глулизин, глар-
гин. Экспедиция продолжалась 
6 месяцев. До ее начала уровень 
нbА1с у спортсменов с СД 1 типа 
был от 6,2 до 7,7%, после оконча-
ния – 7–8,5%. Отмечено интен-
сивное снижение потребности 
в инсулине, особенно в базаль-
ном, – на 2–5%, у спортсменов с 
СД 1 типа во время экспедиции 
независимо от способа инсули-
нотерапии, расцененное как след-
ствие интенсивных физических 
нагрузок, так и условий высоко-
горья. Симптомы горной болезни 
у альпинистов, страдающих СД 
1 типа, были умеренными: легкая 
диспепсия, психологическая не-
стабильность, усиление лабиль-
ности гликемии. Этот доклад 
демонстрирует возможности для 
хорошо компенсированных паци-
ентов с СД 1 типа вести активный 
образ жизни, в том числе зани-

маться экстремальными видами 
спорта, без ограничений по срав-
нению со здоровыми людьми.
некоторые негативные психоло-
гические последствия инициации 
непрерывного мониторинга гли-
кемии в режиме реального вре-
мени, требующие дополнитель-
ных психологических тренингов, 
у взрослых пациентов с СД 1 типа 
отметили чешские психологи и 
врачи V. Fejfarova и соавт.
Английские врачи Z. Gluvic и со-
авт. в большом мультицентровом 
исследовании показали преиму-
щества применения аналогов 
инсулина по сравнению с челове-
ческими инсулинами у взрослых 
пациентов с СД 2 типа.

Иммуномодуляция, 
иммунотерапия 
и стволовые клетки при 
лечении сахарного диабета
китайские ученые D. He и соавт. 
показали, что мезенхимальные 

стволовые клетки, полученные из 
пуповинной крови, модифици-
рованные с помощью гена Pdx-1,
могу т дифференциров аться 
в инсулин-продуцирующие клет-
ки in vitro. внедрение гена в ме-
зенхимальные стволовые клетки 
(MSC) проводилось с помощью 
аденовирусов (ADxsi) и цитоме-
галовирусов (CMV). Полученная 
комбинация клеток ADxsi-CMV-
PDX1 при воздействии с цитоки-
нами могла дифференцировать 
MSC в клетки, схожие с остров-
ковыми бета-клетками. Эти клет-
ки в эксперименте секретирова-
ли инсулин и С-пептид, уровень 
которых повышался при стиму-
ляции глюкозой.
кроме того, в этой секции ши-
роко обсуждались исследования 
по индукции иммунотолерант-
ности, иммуномодуляции и им-
мунотерапии в доклинической и 
раннеклинических фазах сахар-
ного диабета. 

Вместо заключения
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