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В настоящее время возможности контроля гипергликемии стремительно 
расширяются. Как следствие, появляется возможность выбора наиболее 
оптимального препарата и рациональной схемы сахароснижающей 
терапии для конкретного больного. В статье рассмотрены механизмы 
действия, эффективность и безопасность одного из представителей 
класса препаратов сульфонилмочевины – Диабетона МВ как в составе 
моно-, так и комбинированной терапии. Представлены данные о его 
антиатерогенном действии.
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С  тремительное распростра-
нение сахарного диабета 
(СД) типа 2 наносит значи-

тельный медико-социальный и эко-
номический урон [1, 2]. По данным 
регистра, в России в 2015 г. число 
больных СД  составило 4,04 млн 
(типа 1 – 340 тыс., типа 2 – 3,7 млн) 
[3]. С  учетом скрытого течения 
СД типа 2 истинная его распростра-
ненность гораздо выше – в три–че-
тыре раза.
СД типа 2 – многофакторное забо-
левание. Его ассоциируют с много-
численными метаболическими на-
рушениями. Кроме того, СД типа 2 
относится к  факторам высокого 
риска ухудшения сердечно-сосудис-
того прогноза, что приводит к смер-
ти в 60–75% случаев [1, 4, 5]. 
Основной причиной микрососу-
дистых осложнений является хро-
ническая  гипергликемия (рис.  1) 
[6–8]. Макрососудистые осложне-
ния, как правило, ассоциированы 
и с другими весомыми факторами, 
такими как ожирение, инсулиноре-
зистентность, артериальная гипер-

тензия, дислипидемия, альбумину-
рия. В сочетании с гипергликемией 
они значительно ухудшают сердеч-
но-сосудистый прогноз и требуют 
своевременного вмешательства 
[9–11].
В настоящее время собрана боль-
шая доказательная база в отноше-
нии эффективности многофактор-
ного подхода к  снижению риска 
развития сердечно-сосудистых 
заболеваний и  смерти у  больных 
СД  [4, 12]. Результаты крупных 
рандомизированных плацебоконт-
ролируемых исследований и мета-
анализов послужили платформой 
для разработки современных алго-
ритмов ведения таких пациентов. 
Особое внимание в них уделяется 
профилактике развития и прогрес-
сирования осложнений заболева-
ния: достижению целевого уров-
ня  гликемии, липидов, контроля 
артериального давления и  массы 
тела [3, 13].
Учитывая преждевременную инва-
лидизацию и высокую смертность 
среди пациентов с СД типа 2 из-за 

сосудистых осложнений, частоту 
которых можно существенно сокра-
тить за счет достижения гликемии, 
близкой к  нормальному уровню, 
чрезвычайно важным считается 
эффективный контроль последней 
[14–16]. Он достигается назначени-
ем препаратов, влияющих на основ-
ные патогенетические механизмы 
данного нарушения [3, 17, 18]. 
Существующие рекомендации 
по ведению пациентов с СД типа 2 
уже не  дают жестких указаний 
о применении тех или иных клас-
сов сахароснижающих препаратов 
как на старте лечения, так и в случае 
его интенсификации [3, 13]. Перед 
клиницистами встает вопрос вы-
бора оптимальной схемы лечения 
для каждого конкретного пациен-
та, препарата и времени перехода 
на  следующий этап терапии, если 
контроль гликемии на предшеству-
ющем этапе оказался неудовлетво-
рительным. При этом учитываются 
особенности течения заболевания, 
исходное состояние углеводного 
обмена, ответ на медикаментозную 
терапию.
Риск развития патологии сердца 
и сосудов также повышает гипогли-
кемия – пусковой фактор активации 
системы контринсулярной защиты 
[19, 20]. В этой связи при выборе са-
хароснижающего препарата следу-
ет помнить, что возраст, патология 
почек и печени увеличивают риск ее 
развития [18, 19].
Сегодня трудно представить саха-
роснижающую терапию без препа-
ратов сульфонилмочевины (ПСМ), 
широкое клиническое применение 
которых началось еще в 50-х гг. про-
шлого столетия.
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ПСМ относятся к группе секрета-
гогов. Данные препараты стиму-
лируют секрецию инсулина бета-
клетками поджелудочной железы, 
особенно в  присутствии  глюкозы 
[17]. Наличие в островках Лангер-
ганса достаточного количества фун-
кционально активных бета-клеток 
служит основой для проявления их 
фармакологического эффекта. 
Изучение ПСМ показало, что, не-
смотря на общий механизм дейст-
вия, каждый из  представителей 
этого класса имеет фармакокинети-
ческие, фармакодинамические осо-
бенности и дополнительные эффек-
ты, которые необходимо принимать 
во внимание.
ПСМ отличает выраженный са-
хароснижающий эффект (уро-
вень гликированного гемоглобина 
(HbA1c) уменьшается примерно 
на  1,5–2%). Наиболее частым по-
бочным действием является гипо-
гликемия [21]. Следует отметить, 

что гипогликемию может вызвать 
любой ПСМ, хотя и с разной долей 
вероятности.
При выборе того или иного ПСМ 
необходимо основываться на оцен-
ке соотношения эффективности 
и безопасности, путей метаболиз-
ма и выведения и доступности его 
для пациента [17]. Каждый пред-
ставитель данного класса препа-
ратов может быть более или менее 
предпочтительным в определенной 
клинической ситуации [22–25].
Одним из  наиболее эффективных 
ПСМ является гликлазид МВ (Диа-
бетон МВ). Исследование ADVANCE 
доказало возможность длительно-
го и безопасного применения Диа-
бетона МВ для лечения СД типа 2 
и предупреждения его осложнений 
[26]. Важно отметить, что в рамках 
исследования изучалось влияние 
на риск развития сердечно-сосудис-
тых осложнений у больных СД типа 
2 не  только интенсивных режи-

мов сахароснижающей терапии, 
но и гипотензивной (периндоприл 
с  индапамидом в  фиксированной 
комбинации – Нолипрел). В работе 
участвовало 11 140 больных СД типа 
2 из разных стран мира, в том числе 
из  России. Это были пациенты 
с длительным течением заболевания 
(в  среднем более 8 лет), имеющие 
факторы высокого сердечно-сосу-
дистого риска. Участников рандо-
мизировали в группы стандартного 
(НbА1с = 7,5–8%) и  интенсивного 
контроля гликемии (НbА1с  < 6,5%). 
В  группе интенсивного контроля 
(терапия основывалась на примене-
нии Диабетона МВ) уровень HbA1c 
снижался постепенно  – в  среднем 
до 6,5%. При этом достигнутые 
к  концу первого  года лечения по-
казатели удерживались в  течение 
пяти лет. У пациентов в группе стан-
дартного лечения уровень HbA1c 
в среднем составил 7,3%. Различие 
между группами – 0,67% (р < 0,0001). 

Рис. 1. Гипергликемия инициирует механизмы повреждения сосудов

Примечание. PKC (protein kinase C) – протеинкиназа C, ET-1 (endothelin 1) – эндотелин 1, NAD(P)H (nicotinamide adenine dinucleotide (P)H) – восстановленная форма 
никотинамидадениндинуклеотидфосфата, p66Shc – белок-адаптор, MCP-1 (monocyte chemoattractant protein 1) – моноцитарный хемотаксический протеин 1, NO – 
оксид азота, eNOS – эндотелиальная NO-синтаза, ICAM-1 (intercellular adhesion molecule 1) – молекула межклеточной адгезии 1, VCAM-1 (vascular cellular adhesion 
molecule 1) – молекула адгезии сосудистого эндотелия 1, PGI2 (prostaglandin I2, prostacyclin) – простациклин, PGIS – простациклинсинтаза, COX-2 (cyclooxygenase 2) – 
циклооксигеназа 2, ROS (reactive oxygen species) – активные формы кислорода, AGE (аdvanced glycation endproducts) – конечные продукты гликозилирования, RAGE 
(receptor for advanced glycation end products) – рецептор AGE, TNF-α (tumor necrosis factor α) – фактор некроза опухоли альфа, IL (interleukin) – интерлейкин, ONOO- – 
супероксидный анион, NF-kB (nuclear factor kappa-light-chain-enhancer of activated B cells) – ядерный фактор «каппа-би».
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Важно и то, что режим интенсивно-
го контроля гликемии способство-
вал достижению целевых значений 
HbA1c у  гораздо большего числа 
пациентов (табл. 1).
Результаты ADVANCE продемонст-
рировали, что ПСМ могут сни-
жать сердечно-сосудистый риск  у 
больных СД типа 2 [17, 27]. Стра-
тегия достижения гликемического 
контроля, предложенная в  иссле-
довании ADVANCE и  основанная 
на применении Диабетона МВ, ас-
социировалась с очень низкой час-
тотой эпизодов гипогликемии. Без-
условно, гипогликемии затрудняют 
достижение контроля  гликемии, 
способствуют клинической инер-
тности. Повторяющиеся гликемии 
снижают возможность их своевре-
менного распознавания и соответ-
ственно принятия необходимых 
мер [5, 20]. 
Поскольку СД типа 2 – прогресси-
рующее заболевание, доза гликла-

зида МВ титровалась до достиже-
ния необходимого эффекта. В итоге 
70% больных получали по  120 мг 
препарата в сутки [26]. Эти данные 
свидетельствуют о важности увели-
чения дозы Диабетона МВ для про-
явления полного спектра эффек-
тивности препарата. В то же время 
число гипогликемий было в четыре 
раза меньше, чем в  исследовании 
UKPDS (несмотря на более низкий 
уровень HbA1c, достигнутый паци-
ентами группы интенсивного кон-
троля в исследовании ADVANCE). 
Следует отметить, что в исследова-
ние UKPDS были включены паци-
енты с впервые диагностированным 
СД  типа 2 без диабетических ос-
ложнений, в то время как участни-
ки исследования ADVANCE имели 
длительный стаж заболевания, раз-
личные сосудистые осложнения и, 
как следствие, высокий риск разви-
тия сердечно-сосудистых заболева-
ний (табл. 2) [16, 26]. 

Считается, что инкретиновая те-
рапия характеризуется низким 
риском гипогликемий. Результаты 
сравнительных исследований по-
казывают, что частота  гипоглике-
мических эпизодов была меньше 
на фоне приема гликлазида МВ, чем 
на фоне приема других ПСМ (гли-
бенкламида, глимепирида), и такой 
же, как при применении ингибитора 
дипептидилпептидазы 4 (ДПП-4) – 
ситаглиптина (рис. 2) [28, 29].
Оптимальная переносимость 
и безопасность гликлазида МВ во 
многом объясняется высокой обра-
тимостью его связывания с рецеп-
тором на поверхности бета-клетки 
(субъединицами аденозинтрифос-
фат-зависимых калиевых каналов). 
При низкой обратимости связы-
вания ПСМ с рецептором (напри-
мер, у  глибенкламида) отмечает-
ся пролонгированная эндогенная 
секреция инсулина, которая может 
обусловливать высокий риск  раз-
вития  гипогликемии, увеличение 
массы тела, снижение функцио-
нальной активности бета-клеток 
[17, 21].
Исследование ADVANCE проде-
монстрировало, что длительное при-
менение Диабетона МВ улучшает 
отдаленные исходы СД типа 2 [26]. 
В частности, риск развития микро- 
и  макрососудистых осложнений 
снизился на 10% (р < 0,013), нефро-
патии – на 21% (р < 0,006), макро-
альбуминурии – на 30% (р < 0,001) 
(рис.  3). Кроме того, уменьшился 
риск  сердечно-сосудистой смерти 
на 12% (р < 0,12) и общей смерти 
на 7% (р < 0,28).
Благодаря полученным результатам 
спектр показаний к  применению 
Диабетона МВ расширился. Диабе-
тон MВ стал первым и единствен-
ным сахароснижающим препара-
том, для которого зарегистрировано 
показание: «предупреждение ос-
ложнений СД типа 2: уменьшение 
риска развития макро- и микросо-
судистых осложнений, в частности 
новых случаев или прогрессирова-
ния нефропатии у пациентов».
Необходимо также отметить ре-
нопротективный эффект Диабето-
на МВ. Так, в группе интенсивного 
контроля гликемии (Диабетона МВ) 
регрессия нефропатии как мини-

Таблица 1. Пациенты с СД типа 2, достигшие целевых значений HbA1c 
на момент завершения исследования ADVANCE, %
Целевой уровень HbA1c Группа интенсивного 

лечения (n = 4499)
Группа стандартного 
лечения (n = 4372)

≤ 7 81,1 50,2 
≤ 6,5 64,9 28,8 
≤ 6 21,3 8,4 

Таблица 2. Сравнительная характеристика исследований UKPDS 
и ADVANCE
Критерии сравнения UKPDS ADVANCE
Число пациентов 4209 11 140
Средний возраст на момент включения 
в исследование, лет

53 66

Средняя длительность СД на момент включения 
в исследование, лет

0 8,5

Средняя длительность исследования, лет ~10 5
HbA1c исходно, % 7,1 7,5
HbA1c по завершении исследования 
(интенсивный контроль vs стандартного), %

7,9/7,0 6,5/7,3

Сердечно-сосудистые заболевания в анамнезе, % 0 32

Рис. 2. Профиль безопасности разных ПСМ по сравнению с ситаглиптином
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Примечание. ОР – отношение рисков.
Рис. 3. Снижение частоты развития и прогрессирования микрососудистых осложнений 
в результате достижения целевого уровня HbA1c

В пользу интенсивного контроля гликемии В пользу стандартного контроля гликемии
Снижение ОР, % p

Первичная комбинированная конечная точка 10 0,013
Макрососудистые события 6 0,32
Микрососудистые события 14 0,014
Возникновение 
или прогрессирование нефропатии

21 0,006

Макроальбуминурия 30 < 0,001
Вторичная конечная точка
Сердечно-сосудистая смертность 12 0,12

0,5 1,0
ОР

2,0

мум на  одну стадию отмечалась 
у 62% пациентов [26]. 
Установлено, что Диабетон  МВ 
воздействует на патогенетические 
механизмы сосудистых осложне-
ний [6, 11, 30]. В химической струк-
туре гликлазида МВ присутствует 
азобициклооктановая группа. Это 
объясняет его антиоксидантный 
и  вазопротекторный эффекты, 
не зависящие от сахароснижающе-
го эффекта [23, 24]. Препарат умень-
шает выраженность оксидативного 
стресса и агрегацию тромбоцитов. 
В терапевтических концентрациях 
Диабетон МВ увеличивает время 
между воздействием прооксидан-
тов на липопротеины низкой плот-
ности и началом окисления, то есть 
препятствует окислению послед-
них. Необходимо подчеркнуть, что 
описанный эффект не воссоздается 
другими ПСМ.
Сказанное свидетельствует об ан-
тиатерогенном действии препара-
та, что очень важно для больных 
СД типа 2 с сердечно-сосудистыми 
заболеваниями, перенесших сер-
дечно-сосудистое событие, а также 
с факторами риска развития тако-
вых. 
Поскольку пациенты с  СД  типа  2 
должны принимать сахаросни-
жающие препараты пожизненно, 
не  менее важен их долгосрочный 

профиль безопасности и эффектив-
ность. Результаты наблюдательной 
фазы ADVANCE-ON свидетельству-
ют, что интенсивный контроль гли-
кемии (основа  – Диабетон МВ) 
в долгосрочной перспективе не сни-
жает и  не увеличивает частоту 
смертей от любых причин, а также 
не влияет на макрососудистые ос-
ложнения. Однако эти данные от-
личаются от данных долгосрочного 
наблюдения в исследовании UKPDS. 
Возможная причина – критерии от-
бора участников. В  частности, па-
циенты в UKPDS были значительно 
моложе и  имели небольшой стаж 
диабета по сравнению с пациентами 
в ADVANCE (табл. 2).
В наблюдательной фазе ADVANCE-
ON были получены доказательства 
значительного сокращения случа-
ев развития терминальной стадии 
хронической болезни почек в дол-
госрочной перспективе в результате 
интенсивного контроля гликемии. 
Интерес представляют также ре-
зультаты наблюдательной про-
граммы по оценке эффективности 
и  безопасности терапии Диабето-
ном МВ – DIAMOND [31]. В нее было 
включено 394 пациента с  неэф-
фективным контролем СД  типа 2 
на фоне диеты или терапии одним 
пероральным сахароснижающим 
препаратом (метформином, глита-

зоном, ингибитором ДПП-4, акар-
бозой, глинидом или ПСМ (кроме 
Диабетона МВ)). Пациенты перево-
дились на Диабетон МВ с продол-
жением или отменой предшеству-
ющей терапии (если ранее пациент 
принимал препарат из группы сек-
ретагогов). В последнем случае Диа-
бетон МВ назначался в дозе, эквива-
лентной дозе ранее принимаемого 
препарата (например, две таблетки 
Манинила 3,5 мг равны двум таб-
леткам Диабетона МВ, Амарил 1 
и 2 мг – 30 и 60 мг Диабетона МВ 
соответственно). Средний возраст 
пациентов составил 59,0 ± 9,2 года, 
уровень HbA1c – 8,4 ± 0,9%, глике-
мии натощак  – 9,0  ± 1,9 ммоль/л. 
Через шесть месяцев лечения Диа-
бетоном МВ в монотерапии и ком-
бинации с  другими препаратами 
у 30 и 70% пациентов соответствен-
но целевого уровня HbA1c <  7% 
достигли 64,7% больных, причем 
у  каждого третьего он был менее 
6,5%. Применение Диабетона МВ 
сопровождалось снижением коли-
чества пациентов как с микроаль-
буминурией (с 29,19 до 22,59%), так 
и с протеинурией (с 5,08 до 3,30%). 
Об  оптимальной эффективности 
и безопасности свидетельствовала 
низкая частота эпизодов гипоглике-
мии при значимом снижении уров-
ня HbA1c (на  1,6%) и  небольшом 
снижении массы тела. 
Таким образом, СД типа 2 в насто-
ящее время является серьезной 
проблемой. Несмотря на  прила-
гаемые усилия, многие пациенты 
не  достигают целевых показате-
лей гликемии. Один из возможных 
путей решения – индивидуализа-
ция лечения. Диабетон МВ может  
рассматриваться не  только как 
эффективный и безопасный саха-
роснижающий препарат, но и как 
средство профилактики диабети-
ческих осложнений, что обеспечи-
вает его востребованность в кли-
нической практике.  
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Currently, opportunities for controlling hyperglycemia have been progressively expanding. As a consequence, 
there appears a possibility for choosing the most optimal drug and rational regimen for anti-hyperglycemic therapy 
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