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РЕФЕРАТ
Актуальность исследования вариабельности гликемии у пациентов с сахарным диабетом и диабетической нефропати-
ей обусловлена инвалидизацией трудоспособного населения и высокой смертностью на фоне практически необрати-
мого прогрессирования диабетической нефропатии. Статья посвящена обзору современных рекомендаций по сахар-
ному диабету и диабетической нефропатии, подробно освещены вопросы этиопатогенеза диабетической нефропатии. 
Описана роль почек в гомеостазе глюкозы - почечный глюконеогенез, реабсорбция глюкозы почками – в норме и при 
патологии. Подробно описана роль почек в поддержании энергетического гомеостаза, нарушения гомеостаза глюкозы 
в условиях хронической болезни почек. В качестве одного из критериев определения уровня контроля сахарного диа-
бета используются показатели вариабельности гликемии. Описаны основные параметры вариабельности гликемии, их 
диагностическое значение, методика исследования вариабельности гликемии. Представлены литературные данные 
о вариабельности гликемии у пациентов с диабетической нефропатией. Рассмотрено влияние вариабельности глике-
мии на течение диабетической нефропатии. Изложены параметры вариабельности гликемии, их изменения у больных 
сахарным диабетом в зависимости от стадии диабетического поражения почки. Представлены предварительные ре-
зультаты исследования вариабельности гликемии у пациентов с сахарным диабетом 1 типа с различными стадиями 
диабетической нефропатии. Представленный материал является крайне актуальным для разработки и внедрения в 
клиническую практику новых методов контроля гликемии для оптимизации лечебной тактики, предотвращения форми-
рования микрососудистых осложнений и ранней инвалидизации больных сахарным диабетом.
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ABSTRACT
The relevance of the study of glycemic variability in patients with diabetes mellitus and diabetic nephropathy is due to dis-
ability of the able-bodied population and high mortality against the background of the almost irreversible progression of dia-
betic nephropathy. The article highlights modern ideas about the influence of various factors on the occurrence of diabetic 
nephropathy and its course. The article is devoted to a review of current recommendations on diabetes mellitus and diabetic 
nephropathy; the etiopathogenesis of diabetic nephropathy was described in detail. The role of the kidneys in glucose home-
ostasis, renal gluconeogenesis, and glucose reabsorption by the kidneys in healthy and in pathology is described. Detailed 
expositions of glycemic variability parameters, their changes in patients with diabetes mellitus depending on the stage of dia-
betic kidney damage are presented. The role of the kidneys in maintaining energy homeostasis, impaired glucose homeostasis 
in conditions of chronic kidney disease is described. We analyzed different options for insulin therapy, their advantages, and 
disadvantages in patients with diabetes mellitus with diabetic nephropathy. The presented material is extremely relevant for the 
development and implementation in the clinical practice of glycemic control methods to optimize treatment tactics, prevent the 
formation of microvascular complications, and early disability of patients with diabetes mellitus.
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Сахарный диабет (СД) и хроническая болезнь 

почек (ХБП) – две серьезные медицинские и 

социально-экономические проблемы последних 

лет. Сахарный диабет характеризуется хрониче-

ским прогрессирующим течением и ассоциирован 

с высокой инвалидизацией ввиду развития много-

численных микро-и макрососудистых осложне-

ний. Сахарный диабет занимает лидирующие 

позиции среди причин развития почечной патоло-

гии [1]. В развитых странах 20–50 % пациентов от 

общего количества поступающих для проведения 

заместительной почечной терапии (ЗПТ) страда-

ют сахарным диабетом. В Российской Федерации 

сахарный диабет, как причина терминальной по-

чечной недостаточности (тПН), составляет 11,3 % 

от всего количества пациентов, нуждающихся в 

заместительной почечной терапии [2]. Вариан-

ты почечной патологии при СД имеют различные 

механизмы формирования, а также динамику про-

грессирования и методы лечения. Сочетание СД и 

ХБП носит взаимно отягощающий характер. Учи-

тывая темпы роста количества больных диабетом, 

а также распространенность диабетической нефро-

патии (в среднем 30 %), к 2035 г. можно ожидать 

увеличение количества больных СД с той или иной 

стадией ХБП до 177,6 млн человек [3]. Несмотря 

на большие достижения в контроле уровня глике-

мии и ренопротективной терапии, продолжается 

увеличение распространенности терминальной 

почечной недостаточности (тПН) у больных СД: за 

период с 1990 по 2006 г. на 9 % в год у лиц с СД 

1 типа в возрасте от 20 до 49 лет (согласно Объ-

единенной системе данных о донорских почках 

США – USRDS). Формирование диабетической 

нефропатии (ДН) находится в тесной зависимости 

от длительности СД: у больных с длительностью 

диабета 1-го типа до 10 лет составляет 5–6 %, до 

20 лет – 20 – 25 %, до 30 лет – 35–40 %, до 40 лет – 

45 %. Наибольшая частота развития диабетической 

нефропатии приходится на сроки от 15 до 20 лет 

длительности СД [3]. Согласно данным Федераль-

ного регистра сахарного диабета, распространен-

ность ХБП у взрослых пациентов значимо возрос-

ла, увеличившись с 2013 по 2016 г. в 2 раза при СД 

1 типа и в 3,7 раза при СД 2 типа [4]. 

У лиц с нормальным углеводным обменом уро-

вень гликемии характеризуется низкой вариабель-

ностью и находится в довольно узком интервале 

значений: диапазон средних значений составляет 

5,09±0,38 ммоль/л [5]. Известно, что в норме почки 

инактивируют до 30–40 % молекул инсулина [6]. 

Клиренс инсулина почками осуществляется дву-

мя основными механизмами: первый – включает в 

себя клубочковую фильтрацию молекул инсулина с 

последующей реабсорбцией их из просвета прок-

симального отдела нефрона внутрь эпителиоцита; 

второй механизм включает диффузию молекул ин-

сулина из просвета перитубулярных капилляров, 

последующее связывание их с базолатеральной 

мембраной и поступление в эпителиальные клетки 

[6]. Внутри эпителиоцитов молекулы инсулина под-

вергаются деградации с помощью лизосомальных 

ферментов, инсулиновой протеазы и глутатионин-

сулинтрансгидрогеназы [6]. Снижение функции 

почек, очевидно, увеличивает период полураспада 

инсулина, поэтому при почечной недостаточности 

потребность в инсулине у больных СД снижается.

Известно, что глюконеогенез осуществляется в 

почках и печени. Особенностью данного процесса 

в почках является его зависимость от времени, про-

шедшего после приема пищи: выделяют постаб-

сорбтивный (через 14–16 ч после приема пищи) и 

постпрандиальный (включает интервалы по 4–6 ч 

трижды в течение дня) периоды [5]. Почечная про-

дукция глюкозы в кровь в постабсорбтивный пери-

од составляет около 10 мкмоль⁄(кг·мин) [6] и явля-

ется результатом гликогенолиза и глюконеогенеза. 

В отличие от печени почки не способны продуци-

ровать глюкозу путем гликогенолиза [6]. Почки и 

печень также отличаются источниками глюконео-

генеза: в то время как лактат является основным 

субстратом глюконеогенеза в обоих органах, в его 

отсутствие почки способны использовать глутами-

новую кислоту, печень в таком случае, преимуще-

ственно, утилизирует аланин [6]. 

В постпрандиальный период скорость глю-

конеогенеза в почках увеличивается в два раза, 

обеспечивая около 60 % общей эндогенной про-

дукции глюкозы [6]. Глюконеогенез протекает в 

корковом веществе, тогда как в мозговом веще-

стве протекает гликолиз, сопровождающийся рас-

падом молекул глюкозы [7]. В постабсорбтивный 

период почки утилизируют около 10 % от общего 

количества глюкозы [6].
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Установлена роль почек в гомеостазе глюкозы 

путем реабсорбции ее из клубочкового ультра-

фильтрата в общий кровоток [8]. При скорости 

клубочковой фильтрации около 180 л/сут и сред-

ней концентрации глюкозы в плазме 5,5 ммоль/л 

почки ежедневно реабсорбируют около 180 г глю-

козы [9]. Реабсорбция глюкозы из клубочкового 

фильтрата осуществляется в проксимальных из-

витых канальцах при помощи натрий-глюкозных 

ко-транспортеров (SGLT) [10–12], среди которых 

наибольшее значение имеют SGLT1 и SGLT2. 

SGLT2 расположены в S1- и S2-сегментах изви-

того проксимального канальца [9], с их помощью 

реабсорбируется до 90 % молекул глюкозы [9], 

[13]. Остальные 10 % реабсорбируются с помо-

щью SGLT1, обладающих более высокой аффин-

ностью, но низкой способностью к транспорту 

молекул глюкозы. Данный переносчик располо-

жен в S3-сегменте проксимального канальца [9]. 

Доказано, что клетки проксимальных извитых ка-

нальцев у пациентов с СД содержат значительно 

большее количество SGLT2, чем у пациентов с 

нормальной толерантностью к глюкозе, что при-

водит к увеличению реабсорбции глюкозы [12]. 

Диабетическая нефропатия (ДН), как форма па-

тологии при СД, характеризуется комплексом по-

ражений артерий, артериол, клубочков и канальцев 

почек, возникающим в результате нарушений ме-

таболизма углеводов и липидов. Принято выделять 

три стадии ДН: стадию микроальбуминурии (МАУ); 

стадию протеинурии с сохранной эксреторной 

функцией почек и стадию почечной недостаточно-

сти (ПН). При этом было установлено, что только на 

этапе МАУ («немая» стадия) возможно предотвра-

щение прогрессирования патологии почек и преду-

преждение развития ПН [14]. До недавнего време-

ни единственным используемым методом ранней 

диагностики ДН являлось определение микроаль-

буминурии, однако последние исследования указы-

вают на высокую распространенность нормоаль-

буминурической формы, особенно среди больных 

СД 2 типа, это может быть связано с повышением 

эффективности сахароснижающей, гипотензивной 

и липидснижающей терапии, широким использова-

нием блокаторов ренин-ангиотензиновой системы, 

отказом от курения [15]. 

По последним данным, начальные структурные 

и функциональные изменения в ткани почек разви-

ваются задолго до повышения экскреции альбуми-

на с мочой. Появилась необходимость разработки 

способов осуществления ранней диагностики ДН и 

оценки риска ее прогрессирования. По результатам 

недавних исследований, была подтверждена клю-

чевая роль подоцитов в механизмах, приводящих к 

МАУ и протеинурии, что позволило использовать 

методы неинвазивной оценки подоцитарного по-

вреждения с помощью мочевых тестов [16].

 Важную роль в развитии диабетической нефро-

патии играют окислительный стресс, митохондри-

альная дисфункция, стресс эндоплазматического 

ретикулума, активация цитокинов и факторов вос-

паления. Было доказано, что продукты ковалентного 

неэнзиматического связывания протеинов и глюкозы 

аккумулируются в тканях больных сахарным диабе-

том, нарушая структурные свойства внеклеточного 

матрикса, а также вызывают утолщение базальной 

мембраны. Продукты повышенного гликозилирова-

ния белков вызывают ряд изменений, приводящих 

к дисфункции сосудов, увеличению продукции вне-

клеточного матрикса, гломерулосклерозу.

Гипергликемии отводится ведущая роль в раз-

витии микро- и макрососудистых осложнений са-

харного диабета [17]. Хроническая гипергликемия 

индуцирует неферментное гликирование белков 

почечных мембран, нарушающее их структуру и 

функцию. Известно, что гипергликемия оказывает 

прямое глюкозотоксическое действие, связанное с 

активацией протеинкиназы С, которая регулирует 

сосудистую проницаемость, процессы пролифера-

ции клеток и активность тканевых факторов роста. 

При длительной гипергликемии происходят акти-

вация оксидативного стресса, образование сво-

бодных радикалов, обладающих прямым цитоток-

сическим действием. Нарушается синтез важней-

шего структурного гликозаминогликана мембраны 

клубочка почки – гепарансульфата, что приводит к 

потере базальной мембраной зарядоселективности 

и, как следствие, к микроальбуминурии с прогрес-

сированием в протенурию. Все эти процессы при-

водят к развитию почечной гипертрофии и аккуму-

ляции экстрацеллюлярного матрикса. 

Однако микрососудистые осложнения сахарно-

го диабета в основном опосредуются не гипергли-

кемией, а высокой вариабельностью гликемии (ВГ), 

т. е. быстрым повышением и/или снижением, а так-

же большой амплитудой ее значений в течение дня. 

По мнению В. Kovatchev и соавт., вариабельность 

в эугликемическом диапазоне представляет собой 

меньший риск развития осложнений, чем экскур-

сии глюкозы вне этого интервала [18]. Известно, 

что максимальные колебания гликемии (чередова-

ние пиков и выраженных падений уровня глюкозы) 

наблюдаются у пациентов с СД 1 типа на фоне не-

корректной инсулинотерапии и изменений реакции 

регуляторных систем на такие внешние факторы, 

как физические нагрузки, стрессовые ситуации, 

нарушения диеты [19, 20]. В меньшей степени ВГ 

выражена у пациентов с СД 2 типа, где основной 
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вклад в подъемы гликемии вносит постпрандиаль-

ная гипергликемия, а в снижения – дозировка саха-

роснижающих препаратов. При этом для колебаний 

гликемии характерны большая амплитуда и про-

должительность пиков в сравнении со здоровыми 

лицами [21]. Вероятно, это связано с сохранением 

остаточной секреции инсулина и ее способностью 

сглаживать колебания гликемии [22].

В последнее время достигнут существенный 

прогресс в разработке методов оценки ВГ у боль-

ных СД: предложены новые подходы к анализу ВГ, 

основанные на логарифмической трансформации 

гликемических кривых и ранговой стратификации 

значений гликемии. Оценка ВГ основана на данных 

непрерывного мониторирования гликемии (НМГ). 

Устройства для НМГ делятся на инвазивные, мало-

инвазивные и неинвазивные, а также (в зависимости 

от метода определения концентрации глюкозы) – на 

электрохимические, оптические и пьезоэлектриче-

ские [23]. В настоящий момент для осуществления 

НМГ используются различные системы монито-

рирования. ВГ чаще всего оценивается по данным 

так называемого госпитального мониторирования с 

применением системы iPro-2 (рис. 1, 2). 

Система iPro-2 (см. рис. 1, 2) состоит из сенсора 

(Enlite Sensor), который позволяет осуществлять 

запись колебаний уровня глюкозы в межклеточ-

ной жидкости в течение 6 дней, и непосредствен-

но трансмиттера iPro-2. Измерение уровня глюко-

зы производится каждые 5 мин (288 раз в сутки), 

затем информация будет перенесена врачом на 

персональный компьютер и представлена в виде 

графиков. Калибровка графиков осуществляет-

ся по данным самоконтроля или лабораторного 

контроля гликемии. Таким образом, в результате 

частой регистрации уровня глюкозы в тканевой 

жидкости формируется таблица данных и состав-

ляется график (рис. 3), наглядно отражающий 

колебания гликемии в течение суток. Поскольку 

довольно часто интерпретация графика вызыва-

ет определенные сложности, параметры ВГ были 

разделены на два типа: показатели амплитуды и 

времени. Амплитуда – это фактическая степень 

повышения или понижения гликемии. Для оценки 

амплитуды используются следующие параметры. 

Стандартное отклонение (standard deviation: 

SD) характеризует степень разброса (дисперсии) 

значений гликемии [24–26]. Данный показатель в 

основном используется для анализа результатов 

самоконтроля гликемии, однако применим и для 

результатов НМГ. 

Средняя амплитуда колебаний гликемии (mean 

amplitude of glycemic excursions: MAGE). Индекс 

позволяет оценить постпрандиальную гликемию. 

При расчете MAGE не используются колебания с 

амплитудой меньше 1 SD, поскольку у здоровых 

людей после приема пищи колебания гликемии 

могут выходить за рамки 1 SD [24]. Показатель 

MAGE обычно используется для анализа данных 

НМГ. Норма для здоровых лиц – 1,4 ± 0,7 ммоль/л.

Индекс лабильности гликемии (lability index: 

LI) – показатель, используемый для оценки риска 

тяжелых гипогликемий [24]. Отражает степень 

разброса показателей гликемии по амплитуде с 

учетом скорости изменения гликемии. Норма для 

здоровых лиц – 0,4 ± 2,2 (ммоль/л)2/ч.

Учитывая, что шкала измерения гликемии яв-

ляется асимметричной (размах колебаний глюко-

зы в диапазоне гипергликемии заведомо больше, 

чем в диапазоне гипогликемии), приведенных 

выше показателей для прогнозирования развития 

гипогликемии оказывается недостаточно, поэтому 

был предложен индекс риска гипогликемии (low 

blood glucose index: LBGI), отражающий высокую 

чувствительность к гипогликемиям. Данный ин-

декс позволяет прогнозировать до 57 % тяжелых 

гипогликемий. Несколько позже был введен ана-

логичный индекс риска гипергликемии (high blood 

glucose index: HBGI). LBGI и HBGI представляют 

собой положительные числа от 0 до 100, чем выше 

их значения, тем чаще встречаются у больного 

гипо- и гипергликемические состояния [24, 25].

Также был предложен показатель среднесу-

точного диапазона риска (average daily risk range: 

ADRR), который является суммой рисков гипо- и 

гипергликемии, и потому высокочувствителен к 

обоим событиям [24].

При анализе графиков НМГ важна не только 

оценка амплитуды колебаний гликемии, но и время 

нахождения в целевом диапазоне и вне его, скорость 

изменения гликемии, это позволяет специалисту 

оценить чувствительность к гипогликемиям, адек-

ватность подачи инсулина. Были разработаны ин-

дексы, отражающие временные характеристики.

Непрерывное частично перекрывающееся изме-

нение гликемии (continuous overlapping net glycemic 

action: CONGA). Данный индекс был предложен для 

анализа внутрисуточной ВГ в 2005 г. [26]. Опреде-

ляются абсолютные разницы значений гликемии в 

данный момент времени и n часов назад для каждо-

го измерения. Индекс представляет собой величину 

дисперсии (стандартное отклонение) найденных 

различий [24]. Норма – 1,1 ± 0,4 ммоль/л.

Различие суточных средних (mean of daily differ-

ences: MODD). При расчете вычисляются разницы 

между уровнями гликемии, измеренными в одно 

и то же время в течение двух последовательных 

дней; полученные разницы усредняются. Позволя-
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ет оценить тенденцию изменений гликемии в посу-

точном сравнении [24]. Норма – 0,0–3,5 ммоль/л.

Показатель времени в целевом диапазоне (Time 

in Range, TIR) отражает процент времени мони-

торирования, когда гликемия находилась в диапа-

зоне целевых значений. Согласно рекомендациям 

[27], для небеременных взрослых с сахарным диа-

бетом оптимальным считается значение TIR 70 %. 

Данный показатель используется как критерий 

контроля СД и цель терапии.

С появлением современных систем суточного 

мониторирования уровня глюкозы в крови значи-

тельное внимание уделяется выраженности коле-

баний уровня гликемии в течение суток как факто-

ру, приводящему к прогрессированию осложнений 

СД. На настоящий момент не вызывает сомнения 

необходимость достижения удовлетворительного 

контроля гликемии для профилактики развития и 

нарастания тяжести диабетической нефропатии. 

Наиболее крупным исследованием, подтвер-

дившим возможность предотвращения развития 

диабетической нефропатии у больных СД 1 типа 

при удовлетворительной компенсации углеводно-

го обмена, считается исследование DCCT (Diabe-

tes Control and Complications Trial), проведенное в 

1982–1989 гг. с участием большой группы паци-

ентов, включая 195 подростков (13–17 лет). Впер-

вые было показано, что гликемический контроль 

улучшается при переходе с традиционной схемы 

инсулинотерапии на интенсивную, которое сопро-

вождалось снижением риска развития и прогрес-

сирования микрососудистых осложнений. У под-

ростков отмечалось снижение 

риска микроальбуминурии, а 

также диабетической ретино-

патии в среднем на 50 % [28, 

29]. Таким образом, согласно 

данным исследования DCCT, 

интенсивная инсулинотера-

пия ассоциируется с более 

низкой частотой микрососу-

дистых осложнений. Однако 

на фоне интенсивной терапии 

было зарегистрировано зна-

чительное увеличение риска 

тяжелой гипогликемии и на-

растание индекса массы тела. 

Анализ данных исследо-

вания DCCT показал связь 

долгосрочной вариабельности 

гликемии, определенной по 

изменениям уровня НbA1c, 

с риском развития микросо-

судистых осложнений [30]. 

Вариабельность НbA1c опре-

делялась у 1441 пациента с 

СД 1 типа, прогрессирование 

осложнений оценивалось в 

течение 9 лет. Вклад краткос-

рочной ВГ в развитие микро-

ангиопатий у пациентов, уча-

ствовавших в DCCT, не был 

доказан. Анализ результатов 

наблюдательной фазы, по-

следовавшей за DCCT (про-

ект EDIC), показал, что риск 

развития ретинопатии и не-

фропатии к 4-му году после 

завершения DCCT все еще за-

Рисунок 1. Система непрерывного суточного мониторирования гликемии iPro-2
Figure 1. A system of continuous daily monitoring of blood glucose iPro-2

Рисунок 2. График, отражающий колебания гликемии в течение суток (получен при 
помощи iPro-2)
Figure 2. Graph showing fluctuations in glycemia during the day (obtained using iPro2)



51

ISSN 1561-6274. Нефрология. 2020. Том 24. №4                                                                ISSN 1561-6274. Nephrology. 2020. Vol. 24. №4

висел от среднего уровня гликемии и НbA1c в тече-

ние активного периода исследования. Вклад уровня 

HbA1c в развитие нефропатии и других микрососу-

дистых осложнений сахарного диабета выявить не 

удалось [30].

Однако в обзоре D.Cheng и соавт. была показана 

зависимость вариабельности уровня гликирован-

ного гемоглобина и риска развития микроальбуми-

нурии, прогрессирования имеющейся ХБП у боль-

ных СД 1 и 2 типа [31]. Тем не менее, снижение 

уровня HbA1c не всегда приводит к уменьшению 

риска возникновения и прогрессирования диабе-

тической нефропатии. Обращает на себя внимание 

наличие феномена метаболической памяти, благо-

даря которому возможно развитие диабетической 

нефропатии даже после того как гликемический 

контроль стал удовлетворительным. Вероятно, это 

связано с изменениями в экспрессии генов (завися-

щих от модификации гистонов), обусловленными 

транзиторными эпизодами гипергликемии [32]. 

В исследовании А.Н. Бродовской и соавт. оце-

нивалась взаимосвязь вариабельности гликемии и 

поражения почек у больных с впервые выявлен-

ным сахарным диабетом 2 типа. Всем пациентам 

определяли среднее арифметическое и стандарт-

ное отклонение – SD. В качестве порогового уров-

ня ВГ принимали 2,0 SD. Пациенты (n=102) были 

распределены на две группы: группу лиц с высо-

кой ВГ (SD > 2,0), в которую вошли 53 пациента 

(1-я группа), и группу с низкой ВГ (SD < 2,0) – 49 

(2-я группа). По результатам исследования у зна-

чительной части обследованных больных с сахар-

ным диабетом 2 типа диагностирована МАУ. Лишь 

23,6 % пациентов имели нормальные значения аль-

буминурии. У 9 из 102 обследованных (8,8 %) вы-

явлена протеинурия. В выделенных группах доля 

пациентов с МАУ оказалась одинаковой. В то же 

время, в 1-й группе (с высокой ВГ) число больных 

с протеинурией было больше, а с нормальной экс-

крецией белка – меньше. Таким образом, по дан-

ным корреляционного анализа, выраженность ВГ 

коррелировала с МАУ (r = +0,65, р < 0,01) [33].

У женщин, страдающих СД 2 типа с СКФ 30–

44 мл/мин/1,73 м2, получающих базис-болюсную 

инсулинотерапию по сравнению с пероральной 

терапией, было выявлено лучшее качество глике-

мического контроля (M-value). При этом показа-

тель, отражающий риск гипогликемии (LBGI), не 

зависел от СКФ. Параметры ВГ у пациенток с СКФ 

45–59 мл/мин/1,73 м2 достоверно не отличались от 

таковых в группе больных со скоростью клубоч-

ковой фильтрации более 60 мл/мин/1,73 м2 [34]. 

Также была выявлена тенденция к увеличению 

количества больных с эпизодами снижения уров-

ня гликемии менее 3,9 ммоль/л по мере снижения 

экскреторной функции почек [34]. Таким образом, 

было показано, что больные с СКФ в диапазоне 

30–44 мл/мин/1,73 м2 вопреки ожиданиям имеют 

меньшую ВГ, преимущественно в гипергликеми-

ческом диапазоне, по сравнению с больными СД с 

более высокими значениями фильтрации.

Феномен так называемого «выгоревшего диа-

бета» заключается в снижении или исчезновении 

гипергликемии с нормализацией уровня HbA1c у 

пациентов с СД на заместительной почечной те-

рапии. Механизмы уменьшения выраженности 

гипергликемии у больных СД с ПН мало изучены. 

Уменьшение ВГ в гипергликемическом диапазоне 

у больных СД 2 типа выявляется на стадии ХБП 

3б (СКФ 30–44 мл/мин/1,73 м2). Как указывалось 

выше, почки являются важным участником гомео-

стаза глюкозы. У больных СД 2 типа по сравнению 

со здоровыми людьми наблюдается увеличение по-

ступления глюкозы в циркуляцию за счет активации 

почечного глюконеогенеза. Вероятно, уменьшение 

ВГ у пациентов со сниженной функцией почек яв-

ляется следствием уменьшения массы функциони-

рующих нефронов, что, в свою очередь, приводит к 

снижению почечного глюконеогенеза. Определен-

ную роль в снижении уровня глюкозы у пациентов 

с нефропатией играет белково-энергетическая не-

достаточность, которая развивается у некоторых 

пациентов, находящихся на диализе. Также, вероят-

но, уменьшение ВГ при ХБП является следствием 

снижения потребности в инсулине, что приводит к 

уменьшению амплитуды колебаний гликемии. Вза-

имосвязь между чувствительностью к инсулину и 

динамикой ХБП у больных СД 2 типа до конца не 

изучена [33]. Вероятно, это можно объяснить про-

лонгацией эффекта препаратов инсулина из-за на-

рушения деградации инсулина ввиду наличия ХБП 

продвинутой стадии. Несмотря на сопоставимые 

суточные дозы инсулина, средний уровень глюко-

зы, по данным НМГ, у пациенток с СКФ в диапазо-

не 30–44 мл/мин/1,73 м2 оказался несколько ниже, 

чем у больных других групп. Предполагается, что 

одновременный рост инсулинорезистентности и 

увеличение длительности действия инсулинов по-

зволяют объяснить отсутствие увеличения риска 

гипогликемии при СКФ 30–44 мл/мин/1,73 м2 [33]. 

У больных с СД 2 типа с ХБП наблюдалась до-

стоверно более высокая ВГ по сравнению с боль-

ными СД без ХБП. Уровень HbA1c у пациентов с 

СД 2 типа с ХБП и без нее при этом значимо не 

различался [35]. S. Pereira и соавт. провели первое 

в Португалии исследование, посвященное изуче-

нию взаимосвязи вариабельности HbA1c и разви-

тия хронических осложнений сахарного диабета, 
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в частности, диабетической нефропатии. Было об-

следовано 538 пациентов с СД 1 типа и СД 2 типа, 

осуществлялось последующее наблюдение в тече-

ние 3 лет. У 24 % пациентов было выявлено сниже-

ние СКФ, у 76 % пациентов значение СКФ осталось 

на прежнем уровне. В группе пациентов со сниже-

нием уровня СКФ было отмечено среднее значе-

ние HbA1c 8,638 ± 0,83, у пациентов с сохранной 

СКФ среднее значение HbA1c составило 8,013±0,7 

(р < 0,05). Было показано, что колебания уровня 

HbA1c и высокая ВГ связаны с прогрессированием 

ХБП у больных сахарным диабетом [36]. По резуль-

татам мета-анализа C. Gorst и соавт., увеличение SD 

было ассоциировано с возрастанием риска разви-

тия нефропатии или конечной стадии нефропатии, 

микроальбуминурии [37]. Таким образом, данные 

зарубежных исследований подтверждают вклад 

высокой ВГ в развитие и прогрессирование диабе-

тической нефропатии. Однако даже применение со-

временных методов лечения СД (помповая инсули-

нотерапия) не приводит к значимому уменьшению 

ВГ и не имеет преимуществ по сравнению с при-

менением стандартной инсулинотерапии (множе-

ственные инъекции инсулина) [38]. Таким образом, 

изучение влияния различных факторов (в том числе 

диабетической нефропатии) на ВГ представляется 

крайне актуальным для оптимизации сахаросни-

жающей терапии и уменьшения риска развития и 

прогрессирования диабетической нефропатии.

По предварительным данным исследования, ко-

торое проводилось на базе отделения эндокрино-

логии и КДЦ ПСПбГМУ им. акад. И.П. Павлова, 

ВГ у пациентов с продвинутыми стадиями ХБП 

(СКФ <59 мл/мин/1,73 м2) была ниже, чем среди 

пациентов с сохранной СКФ. Предположительно 

это связано с высокой приверженностью к тера-

пии (более высокая мотивация пациентов в связи 

с наличием выраженных осложнений сахарного 

диабета), меньшей потребностью в инсулине на 

фоне снижения деградации инсулина в почках (и 

как следствие, меньшей погрешностью при рас-

чете доз). При продвинутых стадиях ХБП показа-

тели ВГ улучшаются, вероятнее всего, по причине 

необратимой декомпенсации почечной функции и 

повышения приверженности пациентов к лечению 

(на фоне ухудшения самочувствия и прогрессиро-

вания основного заболевания), это улучшение не 

носит истинный характер. 

При сравнении показателей ВГ среди пациентов 

с ХБП С1 (СКФ >90 мл/мин/1,73 м2) и с ХБП С2 

(СКФ 89–60 мл/мин/1,73 м2) выявлен более высокий 

уровень ВГ в группе пациентов с ХБП С2. Вероят-

но, более высокие значения TIR (время нахождения 

в целевом диапазоне гликемии) в группе пациентов 

с ХБП С1 можно объяснить меньшей длительно-

стью сахарного диабета, наличием остаточной 

секреции эндогенного инсулина, хорошим контро-

лем уровня гликемии вследствие высокой привер-

женности к лечению на ранних этапах заболевания 

и отсутствием психологического выгорания.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

СД является одним из наиболее ресурсоемких 

заболеваний. Значимое увеличение расходов на 

лечение пациентов с СД обусловлено наличием 

осложнений, частота которых выше у больных с не-

удовлетворительным профилем гликемии [39]. Так, 

средние годовые затраты в расчете на 1 пациента с 

СД1 составили 81,1 тыс. руб., на пациента с СД2 – 

70,8 тыс. руб. [39]. Основная часть госпитализаций 

у пациентов с СД2 стала следствием имеющихся 

осложнений СД, в том числе, макро- и микрососу-

дистых [39]. Средние затраты на пациента с СД 2 

типа с осложнениями были в три раза выше в срав-

нении с таковыми у больного без осложнений [39]. 

Таким образом, изучение ВГ, способов ее оценки 

представляется крайне актуальным.

ХБП занимает особое место среди осложнений 

СД, поскольку она широко распространена, связа-

на со значительным ухудшением качества жизни, 

высокой смертностью и в терминальной стадии 

приводит к необходимости применения дорогосто-

ящих методов заместительной терапии – диализа 

и пересадки почки. Развитие ХБП сопровожда-

ется сложными гормонально-метаболическими 

сдвигами, меняющими секрецию эндогенного 

инсулина и чувствительность к этому гормону. 

Продолжаются исследования роли ВГ в развитии 

микро- и макрососудистых осложнений. Установ-

ление закономерности изменения вариабельности 

уровня глюкозы при ПН необходимо для разра-

ботки оптимальной тактики сахароснижающей 

терапии у больных сахарным диабетом с ХБП.

В настоящее время исследование суточной 

гликемической кривой с оценкой вариабельно-

сти гликемии позволяет наиболее эффективно 

достичь компенсации сахарного диабета, поэто-

му снижение вариабельности гликемии является 

целью проводимой сахароснижающей терапии, в 

том числе для уменьшения возможности развития 

хронических осложнений сахарного диабета.
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