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Высокая распространенность сахарного диабета 1 типа диктуетпотребность в широкой осведомленности вра-
чей всех специальностей в препаратахинсулина и в адекватной инсулинотерапии. В статье представлены данные о 
современных препаратах инсулинов, методиках инсулинотерапии, перспективахв лечении сахарного диабета 1 типа.
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В настоящее время одной из актуальных про-
блем человечества является сахарный диабет 
(СД). Количество пациентов с СД в мире каждые 
10-15 лет удваивается. Развитие СД и его ослож-
нений ведет к инвалидизации пациентов, ухуд-
шению качества жизни. Однако с каждым годом, 
благодаря усилиям ученых, появляются новые 
препараты и методики лечения этого заболевания, 
основанные на современных достижениях науки. 

На сегодняшний день существует достаточно 
публикаций, отражающих современные аспекты 
диагностики и лечения СД 1 типа. Один из наи-
более доступных и своевременных документов– 
«Алгоритмы специализированной медицинской 
помощи больным сахарным диабетом» под редак-
цией И.И. Дедова, М.В. Шестаковой от 2013 г.[6].

Данное руководство регулярно обновляется в со-
ответствии с новыми данными и рекомендациями по 
лечению пациентов с  СД, базирующимися на меж-
дународном и отечественном опыте оказания по-
мощи этим пациентам, включая рекомендации ВОЗ 
(2011), Международной диабетической федерации 
(IDF, 2011), Американской диабетической ассоци-
ации (АDA, 2013), Американской ассоциации кли-
нических эндокринологов (AACE, 2009), Между-
народного общества по детскому и подростковому 
диабету (ISPAD, 2009), Российской ассоциации эн-
докринологов (РАЭ, 2011, 2012), а также на  резуль-
татах завершенных международных (ADVANCE, 
ACCORD, VADT, UKPDS и др.) и рандомизирован-
ных клинических испытаний у пациентов с СД, в ко-
торых участвовали многие российские клиники[6].

Показатели контроля углеводного обмена при 
СД 1 типа (индивидуальные цели лечения) зависят 
от возраста пациента, ожидаемой продолжитель-
ности жизни (ОПЖ), наличия тяжелых осложне-
ний и риска тяжелой гипогликемии (ТГ) (табл. 1).

Таблица 1. – Алгоритм индивидуализированного выбора 
целей по НbА1с

Данные целевые значения не относятся к де-
тям, подросткам и беременным женщинам.

Данным целевым уровням НbА1с будут соответ-
ствовать следующие целевые значения пре- и пост-
прандиального уровня глюкозы плазмы (табл. 2).

Возраст

Молодой Средний Пожилой и/или 
ОПЖ <5 лет

Нет тяжелых 
осложнений и/
или риска ТГ

<6,5% <7% <7,5%

Есть тяжелые 
осложнения и/
или риск ТГ

<7% <7,5% <8%

Таблица 2. – Соответствие уровня НbА1с среднесуточному 
пре- и постпрандиальному уровню глюкозы плазмы за по-
следние 3 месяца

HbA1c,% Глюкоза плазмы натощак/
перед едой, ммоль/л

Глюкоза плазмы через 2 
часа после еды, ммоль/л

<6,5 <6,5 <8,0
<7,0 <7,0 <9,0
<7,5 <7,5 <10,0
<8,0 <8,0 <11,0

Заместительная инсулинотерапия является основ-
ным и единственным методом лечения СД 1 типа, не-
зависимо от способов его введения.

Диетотерапия и физическая активность в свою оче-
редь учитываются для коррекции инсулинотерапии. 

Доза инсулина рассчитывается по системе 
хлебных единиц (ХЕ). 1 ХЕ = 12 г чистых угле-
водов, повышает сахар крови на 1,7-2,2 ммоль/л. 
Для усвоения 1 ХЕ требуется 1-4 ЕД инсулина.

Наиболее общеизвестным режимом инсулиноте-
рапии является интенсифицированная (базис-болюс-
ная) схема введения, которая имитирует секрецию 
инсулина здорового человека.

При этом режиме используется базальный ин-
сулин (базис) – инсулины среднего и длительного 
действия, а также их аналоги и пищевой инсулин (бо-
люс) – инсулины короткого и ультракороткого дей-
ствия (аналоги инсулина).

Доза вводимого болюсного инсулина изменяется 
ежедневно и зависит от уровня гликемии и количе-
ства съеденных углеводов (ХЕ) в течение суток.

Компенсировать глубокие метаболические нару-
шения позволяет заместительная инсулинотерапия. 
Большинство пациентов не достигают рекомендован-
ных терапевтических целей и имеют неудовлетвори-
тельный контроль гликемии [11]. Ученые стремятся 
получить инсулин с параметрами, превосходящими 
некоторые показатели человеческого инсулина. Че-
ловеческий инсулин короткого действия ограничен в 
применении за счет медленного начала действия (па-
циент вынужден вводить его за 30-40 мин. до еды), 
продолжительности действия, иногда до 12 ч (повы-
шенный риск поздней гипогликемии). 

В начале 80-х годов началась разработка ана-
логов инсулина, лишенных этих недостатков. В 
результате удалось максимально сократить время 
действия коротких инсулинов, что приблизило их к 
фармакодинамике нативного инсулина, инактива-
ция которого происходит через 4–5 мин. после по-
ступления в портальную систему. Прогрессивным 
открытием является создание аналогов человече-
ского инсулина с качественно новыми фармаколо-
гическими свойствами. Аналоги модифицируют 
время действия человеческого инсулина для обе-
спечения физиологического подхода в инсули-
нотерапии, а также дают возможность соблюсти 
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баланс между достижением целевой гликемии и 
минимизацией риска гипогликемий для пациента.

Современные аналоги инсулина по про-
должительности действия делятся на ультра-
короткие и пролонгированные, а также ком-
бинированные препараты аналогов. К первым 
относятся: Хумалог (лизпро), Новорапид (аспарт) и 
Апидра (глулизин). К пролонгированным относятся 
Лантус (гларгин) и Левемир (детемир) [9], комби-
нированные (ХумалогМикс 25, НовоМикс 30) [11].

Клиническое применение ультрако-
ротких инсулинов началось с 1996 г. Пер-
вым аналоговым инсулином является Хума-
лог. В его структуре аминокислоты в В-цепи 
расположены следующим образом: в 28-м положении 
локализуется лизин, в 29-м – аминокислота пролин. 

Через несколько лет после начала примене-
ния инсулина Хумалог был разработан новый ори-
гинальный аналог инсулина, в котором в 28-м 
положении В-цепи аминокислота пролин заме-
нена отрицательно заряженной аспарагиновой 
аминокислотой – инсулин Новорапид [3, 10, 13].

Одним из последних внедрен в клиническую 
практику ультракороткий аналоговый инсулин 
Апидра (производство фирмы SonofiAventis), про-
изведенный с использованием рекомбинантной 
технологии, и представляет собой полипептид. В 
отличие от эндогенного и генно-инженерного чело-
веческого инсулина, в молекуле инсулина Апидра 
аспарагин в положении  В3 заменен на лизин, а ли-
зин в положении В29 – на глутаминовую кислоту 
[4, 17]. Отличием его от других аналогов инсулина 
ультракороткого действия является отсутствие цин-
ка в качестве стабилизатора, способного снижать 
скорость действия препарата. Это позволяет лучше 
имитировать физиологическую секрецию инсули-
на после приема пищи и более эффективно контро-
лировать постпрандиальную гликемию [8]. Апидра 
вводится непосредственно до (0-15 мин.) или сразу 
после еды, что важно не только для детей, подрост-
ков и людей, ведущих активный образ жизни, но и 
для всех пациентов с СД. Апидра обладает быстрым 
началом действия (через 5-15 мин. после инъекции). 
Пик концентрации достигается через 1-2 часа после 
инъекции, продолжительность действия 3-4 часа [4].

Однако полностью, на протяжении суток, 
имитировать физиологическую секрецию ин-
сулина помогают препараты пролонгированно-
го действия, способные поддерживать стабиль-
ную базальную концентрацию инсулина в крови.

Инсулин Левемир – аналог человеческо-
го инсулина длительного действия. Его молеку-
лярная структура отличается от структуры че-
ловеческого инсулина отсутствием треонина в 
положении В30 и присоединением к лизину в по-
ложении В29 миристиновой кислоты – жирнокис-
лотного остатка из 14 атомов углерода (С14) [5,16].

Присоединение к молекуле инсулина жирных 
кислот, способных связываться с альбумином, по-
зволило получить инсулиновый аналог, который 
остается в растворенном состоянии после инъекции. 
Ацилирование молекулы инсулина жирной кислотой 
обеспечивает связывание с альбумином и пролонги-
рует всасывание из подкожно-жирового слоя [12].

На сегодняшний день инсулин Лантус являет-
ся единственным аналогом инсулина длительного 
действия, при однократном введении которого обе-
спечивается контроль базальной гликемии в тече-

ние 24 часов [26]. В молекуле инсулина Лантус в 21 
положении А-цепи Asn заменен на Gly, а к С-концу 
В-цепи в положения 31 и 32 добавлены 2 остатка Arg.

Лантус на протяжении 24 ч максимально 
имитирует физиологическую базальную секре-
цию инсулина независимо от времени введения. 

Были проведены исследования (LADIStudy), 
в которых Лантус назначался с инсулинами ко-
роткого действия, с аналогами инсулина ультра-
короткого действия Хумалог, Новорапид, Апи-
дра. Компенсация углеводного обмена при СД 1 
типа, по данным НbА1с, максимально была до-
стигнута при сочетании Лантуса с Апидрой (28).

Комбинированные аналоги инсулина в ос-
новном применяются для лечения СД 2 типа.

Многие компании разрабатывают новые методы 
введения инсулина в организм. Так, одни разработа-
ли прибор, включающий глюкометр и инсулиновую 
помпу [2], другие – ингаляционную форму инсулина 
[19, 23], третьи в процессе разработок трансдермаль-
ных технологий [14], четвертые – липосомного инсу-
лина для применения peros [7].

Интересным и перспективным направлением 
современной диабетологии является помповая ин-
сулинотерапия, клиническая эффективность, безо-
пасность и “физиологичность” которой в настоящее 
время не вызывают сомнений [2].

Сегодня инсулиновая помпа представляет собой 
небольшое и легкое устройство, подача инсулина 
проходит через гибкие шланги и катетеры, оканчи-
вающиеся канюлей, с одной стороны соединенные 
с емкостью, в которой содержится инсулин, с дру-
гой стороны – с подкожной клетчаткой человека.

Инсулин подается небольшими дозами, в зависи-
мости от модели оборудования, в которой пациент 
программирует скорость и частоту введения инсулина.

Помпа помогает имитировать работу поджелудоч-
ной железы и пациент с  сахарным диабетом получа-
ет введение гормона так, как это происходит в есте-
ственном режиме, когда поджелудочная железа сама 
его синтезирует. Как всем известно, эта железа имеет 
обыкновение работать в разном режиме днем и но-
чью, и сегодня инсулиновые помпы также програм-
мируются именно на такой режим введения инсулина.

Большинство современных инсулиновых помп 
имеют функцию автоматического расчета доз бо-
люсного инсулина – калькулятор болюса (КБ).

Основная задача таких программ – помощь пациен-
ту в определении оптимального количества инсулина, 
необходимого для усвоения углеводов в предстоящем 
приеме пищи (“прандиальный болюс”) и/или кор-
рекции гипергликемии (“корректирующий болюс”).

Программирование КБ осуществляется с учетом 
одних и тех же параметров вне зависимости от моде-
ли прибора.

К таковым относятся:
• Углеводный коэффициент – это количество еди-

ниц (ЕД) инсулина, необходимое для усвоения опре-
деленной порции углеводов. 

• Фактор (коэффициент) чувствительности – это 
параметр, отражающий степень снижения гликемии 
при дополнительном введении 1 ЕД инсулина (выра-
жается вЕД/ммоль/л). Данный показатель использу-
ется для расчета “корректирующего болюса”. 

• Активный инсулин – это часть дозы предыду-
щего болюса, которая к текущему моменту времени 
продолжает оказывать свое сахароснижающее дей-
ствие. Учет этого показателя крайне важен при расче-
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те“корректирующего болюса”, особенно в постпран-
диальном периоде.

• Целевая гликемия – это оптимальный уровень 
препрандиальной глюкозы крови. Данный показатель 
определяется лечащим врачом индивидуально для 
каждого пациента, исходя из особенностей течения 
СД, наличия и степени развития острых и поздних 
осложнений, сопутствующих заболеваний, возраста 
и т. д.

На сегодняшний день эффективность и безопас-
ность КБ хорошо изучены и доказаны. Так, к приме-
ру, в исследовании T. Cukierman-Yaffe [20] с участием 
пациентов с СД 1 типа на помповой инсулинотерапии 
было продемонстрировано, что использование КБ до-
стоверно снижает уровень HbA1c, среднесуточную 
гликемию и ее вариабельность независимо от возраста 
пациента, длительности СД, массы тела. К похожим 
выводам пришли Klupa [24] и Gross [22], показавшие, 
что применение КБ помогает пациентам, применяю-
щим дозаторы, вводить более точные дозы инсули-
на, улучшать контроль постпрандиальных экскурсий 
гликемии и достигать оптимального гликемического 
контроля. Barnard и соавт. [18] выявили, что у пациен-
тов, использующих КБ, уменьшился “страх перед ги-
погликемией”, повысилось желание чаще проводить 
самоконтроль гликемии и достигать целей терапии.

Применение инсулиновых помп растет во всем 
мире, в том числе у пациентов детского и подростково-
го возраста, включая детей первых лет жизни. В мире за 
прошедшие более чем 30 лет активными пользователя-
ми инсулиновых помп стали более 500 000 пациентов.

Далее рассмотрим ингаляционные формы инсули-
нов.

Exubera – первый из препаратов инсулина [19] для 
ингаляционного введения (вдыхания), разрешенный 
к клиническому применению. 

Хотя появление ингаляционного инсулина было 
с энтузиазмом встречено пациентами с СД, врачи в 
США не очень активно назначали этот препарат в свя-
зи с эффективностью, меньшей, чем у классического 
инсулина и невозможностью полной замены инъек-
ций (большинству пациентов все же требовалось од-
новременное применение инсулина продленного дей-
ствия). Стоимость нового препарата была примерно в 
4 раза выше, чем стоимость инъекционного инсулина.

Весной 2008 г. было обнаружено, что пациенты, 
получавшие Exubera, чаще заболевали раком легких, 
чем получавшие обычное лечение (6 из 4740 пациен-
тов против 1 из 4292). Тот факт, что все заболевшие 
раком легких ранее курили, и небольшое количе-
ство заболевших не позволяет достоверно говорить 
о том, что именно ингаляционный инсулин стал 
причиной рака. Поэтому срочного отзыва Exubera с 
рынка не последовало, однако эта информация была 
доведена до всех пациентов, получающих препарат.

В результате в США было объявлено, что про-
дажи Exubera в аптеках официально прекращают-
ся с 1 сентября 2008 г., а пациентам, получающим 
этот препарат, следует обратиться к лечащим вра-
чам для подбора другой сахароснижающей терапии.

Администрация по контролю за продукта-
ми и лекарствами США (FDA) зарегистрирова-
ла ингаляционный инсулин сверхкороткого дей-
ствия Афрезза разработки компании Mann Kind. 

Афрезза [23] представляет собой порошок для 
вдыхания, который распыляется при помощи ин-
галятора. Максимальный уровень инсулина ре-
гистрируется через 12-15 мин. после ингаляции, 

тогда как при использовании инъекционного бы-
стродействующего инсулина максимальная кон-
центрация достигается только через 45-90 минут.

Специалисты FDA уточнили, что при терапии СД 
1 типа Афрезза должен использоваться вместе с инсу-
лином длительного действия. В пресс-релизе регуля-
тора также указывается, что лекарственное средство 
не рекомендуется применять курящим пациентам и 
при лечении диабетического кетоацидоза. Помимо 
того, Афрезза не может быть использована пациента-
ми с хроническими заболеваниями легких, например, 
страдающими астмой или ХОБЛ, так как препарат 
может стать причиной острого бронхоспазма. 

Компании планируют запустить Афрезза в США в 
первом квартале 2015 г.

На сегодняшний день ученые всего мира предпри-
нимают попытки лечения СД 1 типа путем создания 
методов, альтернативных введению инсулина, кото-
рые были описаны выше.

Ученые Гарвардского университета [21] сообщи-
ли о том, что, благодаря разработанному ими методу, 
впервые удалось получить в лабораторных условиях 
из человеческих стволовых клеток нормально функ-
ционирующие, вырабатывающие инсулин В-клетки 
поджелудочной железы в количествах, достаточных 
для массовой трансплантации пациентам с СД 1 типа. 

Ученые из Эдинбургского университета (Вели-
кобритания) успешно протестировали на мышах 
разработанную ими новую методику, позволяющую 
пациентам, страдающим СД 1 типа, сократить вре-
мя ожидания трансплантации донорских секрети-
рующих инсулин В-клеток поджелудочной железы 
–  синтезировать инсулин заставили другие клетки 
поджелудочной железы. Работа опубликована в жур-
нале «Diabetes»[25].

Авторы взяли непроизводящие гормонов эпители-
альные клетки экзокринной ткани человеческой под-
желудочной железы, которые invitro превратились в 
клетки зародышевой соединительной ткани (мезенхи-
мальные), и путем последовательного введения раз-
личных специализированных генетических и биохи-
мических факторов перепрограммировали их сначала 
в продуцирующие гормон глюкагон А-клетки, а затем 
уже в секретирующие инсулин В-клетки. Эти клетки 
затем были трансплантированы специальной линии 
лабораторных мышей с СД 1 типа и смогли эффек-
тивно нормализовать у них уровень глюкозы в крови.

Как отмечают авторы, в будущем следу-
ет блокировать процесс дифференциации экзо-
кринных клеток в мезенхимальные, что только 
затрудняет и удлиняет процедуру, а напрямую пе-
репрограммировать их в А-, а затем в В-клетки.

Американские же ученые [29] объявили об 
успешном создании эмбрионального клона 32-лет-
ней женщины, страдающей СД 1 типа. Согласно ре-
зультатам исследования, опубликованным в журнале 
«Nature», выделенные из полученного клона стволо-
вые клетки были преобразованы в В-клетки подже-
лудочной железы, успешно производящие инсулин.

В этом эксперименте исследователи из 
Нью-Йоркского фонда изучения стволовых клеток 
перенесли ядро клетки кожи пациентки в оплодот-
воренную яйцеклетку человека, из которой пред-
варительно удалили ядро. Это привело к развитию 
полученной биоинженерной клетки в эмбриональ-
ный клон, состоящий из стволовых клеток, которые 
потенциально могут дифференцироваться в любые 
клетки организма. Затем ученые с помощью различ-
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ных манипуляций направили развитие стволовых 
клеток, полученных из эмбрионального клона паци-
ентки, в инсулинпродуцирующие В-клетки остров-
ков Лангерганса.

Исследователи из Бостонского университета и 
Massachusetts General Hospital соединили техноло-
гию инсулиновой помпы с системой мониторинга 
уровня глюкозы в крови в режиме реального вре-
мени, что позволило обеспечить полностью автома-
тическое управление подачей инсулина и другого 
задействованного в патогенезе СД 1 типа гормона 
– глюкагона. «Бионическая поджелудочная железа» 
– портативное медицинское устройство, в полностью 
автоматическом режиме обеспечивающее поддер-
жание нормального уровня инсулина и глюкагона в 
крови пациентов с СД 1 типа – является значительно 
более эффективным и безопасным методом терапии, 
чем инсулиновая помпа. Такие выводы сделали ав-
торы исследования, чьи результаты опубликованы 
в журнале «New England Journal of Medicine» [27].

И также хочется добавить, что сегодня одним 
из наиболее перспективных направлений патоге-
нетического лечения СД 1 типа считается имму-

нотерапия [1] и генная терапия СД 1 типа [15].
В настоящее время проводимая инсулинотера-

пия у пациентов с СД 1 типа  остаётся до конца не 
совершенной. Поэтому постоянно ведется поиск 
таких видов лечения, которые смогут улучшить ка-
чество жизни пациентов. Этот поиск заключается в 
том, чтобы найти способы введения инсулина более 
комфортные,  чем подкожные, трансдермальные, ин-
галяционные, пероральные и др. Сюда также мож-
но отнести создание аналогов инсулина, которые 
лучше корригируют  гликемию у пациентов с СД 1 
типа, которые моделируют близкие к нормальным 
физиологические изменения в организме, связан-
ные с принятием пищи (аналоги инсулина корот-
кого действия), или воспроизводят нормальные 
базальные инсулинемические уровни в течение су-
ток (аналоги пролонгированного действия). Сюда 
же относится и создание инсулиновых помп.

Самым же перспективным направлением в лече-
нии СД 1 типа является трансплантация клонирован-
ных стволовых (мезенхимальных) клеток, перепро-
граммированных в В-клетки.
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MODERN INSULINOTHERAPY AND FURTHER PERSPECTIVES IN TREATMENT OF TYPE 1 
DIABETES MELLITUS

Tishkovskiy S.V., Nikonova L.V., Doroshkevich I.P. 
Educational Establishment «Grodno State Medical University», Grodno, Belarus

High prevalence of type 1 diabetes mellitus dictates the necessity for physicians of all specialties to know insulin 
preparations and be able to correct insulinotherapy adequately. The article presents modern insulin preparations, 
insulinotherapy techniques, perspectives in the treatment of type 1 diabetes mellitus.

Key words: diabetes mellitus, treatment, insulinotherapy, insulin, insulin pump, stem cells.




