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Управлением по контролю за пищевыми продуктами 

и лекарственными средствами США (Food and Drug Ad-

ministration) в 2005 г. было одобрено 40 новых молекул 

для лечения сахарного диабета 2 типа (CД2), что, однако, 

не привело к существенному улучшению компенсации 

углеводного обмена у большинства пациентов на про-

тяжении последнего десятилетия. Так, рост числа ком-

пенсированных пациентов, наблюдаемый с 1988–1994 гг. 

до  2003–2006 гг. (с 44% до 57%), остановился в 2007 г. 

и в период 2011–2014 гг. их доля составила около 50% [1]. 

В исследовании HEDIS, проведенном в 2014 г., при ана-

лизе данных 171 млн пациентов (лечившихся по каналам 

коммерческого и государственного страхования) было 

показано, что лишь 40% и 30% больных соответствен-

но достигали гликированного гемоглобина (HbA
1c

) 7% 

и ниже  [2]. Ретроспективный анализ данных 5817 паци-

ентов с СД2 из 9 стран, проведенный в исследовании 

PANORAMA, показал, что 37,4% пациентов не достига-

ют целевых показателей гликемии  [3]. Несмотря на то 

что HbA
1c

 является суррогатным показателем, проведен-

ные исследования доказали его значимость как незави-

симого критерия оценки приверженности лечению [4, 5]. 

В  то  время как инъекционные препараты признаются 

наиболее эффективными, при переходе с таблетирован-

ных сахароснижающих препаратов на схемы лечения, 

включающие инъекции, и без того невысокая привер-

женность драматически снижается  [6]. Сегодня к инъ-

екционным средствам относятся не только препараты 

инсулина, но  и  аналоги глюкагоноподобного пептида-1 

(аГПП-1). В большинстве работ с обозначенных выше по-

зиций оценивали именно инсулинотерапию [7, 8]. Так, на-

пример, в  исследовании IDMPS (International Diabetes 

Management Practices Study) в Украине, только на перо-

ральных сахароснижающих препаратах (ПСП) доля ком-

пенсированных больных составила 24,5%, в то  время 

как на комбинированной терапии и/или только на инсу-

лине компенсация наблюдалась лишь у 4,8% и 3,5% лиц 

соответственно [9].

В представленном обзоре будет проведен анализ 

причин неудовлетворительной приверженности ле-
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чению на фоне назначения разных инъекционных 

препаратов при СД2 c целью выявления их общности 

и различий, а также предпринята попытка ответить 

на  вопрос, насколько эффективны существующие 

на  сегодняшний день «инструменты» решения этой 

про блемы.

Американская Диабетическая Ассоциация (ADA) 

предложила классифицировать причины низкой привер-

женности к терапии на связанные: 1) с барьерами со сто-

роны пациента; 2) характеристиками препаратов и осо-

бенностями схем лечения и 3) факторами, связанными 

с медицинским наблюдением, обучением и поддержкой 

пациентов [10]. 

ПРИЧИНЫ НИЗКОЙ ПРИВЕРЖЕННОСТИ 

ИНСУЛИНОТЕРАПИИ 

Низкая приверженность инсулинотерапии у лиц 

с  СД2 варьирует от 20–38% низкоприверженных боль-

ных в странах Европы до 42% пациентов в США и 44% 

и 53% в Японии и Китае соответственно  [11–13]. Один 

из трех инсулин-наивных пациентов, начав инсулиноте-

рапию, спустя короткий срок прекращает лечение; 60% 

пациентов пропускают инъекции болюсного инсулина 

и лишь 16–49% остаются приверженными лечению в пер-

вые 6–12 мес после старта  [14]. Необходимо отметить, 

что различия результатов исследований в  отношении 

количества приверженных пациентов могут быть обу-

словлены использованием разных методов оценки этого 

параметра, наиболее дешевым из которых является ан-

кетирование пациентов, а наиболее дорогостоящим – ис-

пользование электронных таблетниц [15]. В то же время 

существует опросник, являющийся структурированной 

и адаптированной версией анкетирования пациентов: 

8-item Morisky Medication Adherence Scale (MMAS-8), ва-

лидизированный и рекомендованный к применению 

в том числе у пациентов с СД2 [16]. Интересно, что в ра-

ботах, использовавших этот опросник среди лиц с СД2 

на инсулинотерапии, было показано, что 71,2% больных 

имеют показатель приверженности терапии от среднего 

до высокого [17].

CТАРТ ТЕРАПИИ

К моменту назначения инсулина у большинства паци-

ентов с СД2 имеет место исходно низкая готовность 

к переводу и уже сформировано негативное отноше-

ние к этому препарату: по данным разных исследований, 

от 7,9% до 30% больных не готовы перейти на инсулино-

терапию тогда, когда это становится необходимым [18, 19]. 

В основе такого отношения к препаратам инсулина ле-

жит множество психологических причин: страх перед 

инъекциями, опасения по поводу эффективности и без-

опасности терапии (гипогликемии, увеличение массы 

тела); обеспокоенность тем, насколько выраженным бу-

дет «вмешательство» инсулинотерапии в повседневную 

жизнь и привычную социальную активность, ложные 

представления об инсулине как о препарате, вызываю-

щем зависимость и приводящем к развитию осложнений 

сахарного диабета или смерти, восприятие пациентом 

этого факта как личного поражения, расплаты за «плохое 

поведение» [20, 21]. 

Наличие у пациента депрессии и тревоги может 

затруднять начало инсулинотерапии  [22]. На этапе ини-

циации инсулинотерапии немаловажную роль играет 

и  клиническая инертность, о которой неоднократно 

говорилось  [23]. Например, в ретроспективном когорт-

ном исследовании 80 000 пациентов на  пероральных 

сахароснижающих препаратах (ПСП) число лет до пере-

вода на инсулин составило от 6 до  7,1  [24]. В  своем ис-

следовании W. Richard и коллеги, опросив 886 врачей, 

пришли к  выводу, что в принятии решения о  старте 

инсулинотерапии основной приоритет отдается таким 

факторам, как предпочтения самого пациента (который, 

как  правило, настроен отрицательно), в то время как 

HbA
1c

 или алгоритмы лечения нередко относятся к вто-

ростепенным  [25]. В основе клинической инертности 

лежит комплекс причин, которые сводятся в основном 

к нежелательным явлениям в виде гипогликемий и уве-

личения массы тела, а также низкой приверженности па-

циентов. Интересно, что все перечисленное является ба-

рьером и для врачей, и для самих пациентов. Около 75% 

врачей ответили, что более «агрессивно» назначали бы 

инсулинотерапию, если бы не гипогликемии [26]. Несмо-

тря на относительно невысокую эффективность моноте-

рапии базальным инсулином даже на  этапе инициации 

терапии, этот вариант старта является широкораспро-

страненным как наиболее простой [27, 28]. Это вызвано 

убежденностью врачей в том, что сложные схемы инсу-

линотерапии, включающие болюсный инсулин, являются 

крайне сложными для пациентов [29]. Увеличение массы 

тела на фоне инсулинотерапии также нередко становит-

ся барьером к старту терапии среди врачей [30].

ИНТЕНСИФИКАЦИЯ ТЕРАПИИ

Барьеры, возникающие на этапе инициации терапии, 

как то: клиническая инертность и препятствия со сторо-

ны самих пациентов сохраняются и при необходимости 

интенсификации лечения и имеют общую основу. Так, на-

пример, в исследовании, в котором принимали участие 

и  врачи, и пациенты, было показано, что и те и  другие 

(54,5% и 27,6% соответственно) считали режимы инсули-

нотерапии, связанные с необходимостью вводить инсу-

лин короткого действия перед едой, наиболее сложны-

ми [29].

Режим множественных инъекций инсулина без-

условно сопряжен с наибольшим числом трудностей 

для  пациента с учетом сложности его интеграции в по-

вседневную жизнь. Так, подавляющее большинство па-

циентов (83%) в исследовании R. Rubin и коллег пред-

почли самостоятельно снизить число ежедневных 

инъекций. Пятая часть пациентов (22%) подстраивали 

свой дневной план под режим инсулинотерапии и 29% 

пациентов отмечали, что инсулинотерапия нарушает 

минимум один вид социальной активности (физическую 

активность, сексуальную жизнь и прочее). Почти полови-

на пациентов (46%) намеренно меняли свой режим дня, 

чтобы избегать излишних инъекций (преимущественно 

за счет пропусков приема пищи) [29, 31]. 

При сравнении групп пациентов с СД 1 типа (СД1) 

и  СД2 в поперечном исследовании лица с СД2 были 

больше обеспокоены интеграцией инсулинотерапии 

в повседневный режим (физической активности (р<0,01) 
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и питания (р<0,01)). У существенно большего числа па-

циентов с СД2 режим множественных инъекций (р<0,01) 

и оказался причиной низкой приверженности тера-

пии инсулином, несмотря на то, что в группе пациентов 

с СД1 число ежедневных инъекций было значимо выше 

(р<0,01) [17].

В 2016 г. были опубликованы результаты открытого 

рандомизированного мультицентрового 12-недельно-

го исследования 1456 пациентов с СД2, не получавших 

инсулин. К концу периода наблюдения 21% пациентов 

пропускали инъекции инсулина, существенно чаще 

на  фоне базально-болюсного режима инъекций (27,0% 

против 15,0% для фиксированных смесей инсулинов 

и  15,8% в группе монотерапии базальным инсулином 

соответственно, р<0,0001). Таким образом, наряду с бо-

лее высоким HbA
1c

 (OR 1,114; 95% CI 1,028–1,207; р=0,008) 

к  предикторам низкой приверженности терапии отно-

сился базис-болюсный режим терапии (OR 1,583; 95% 

CI 1,011–2,479; р=0,045) и высокий HbA
1c

 [13].

Очевидно, что весьма значимыми причинами низкой 

приверженности является необходимость выполнять 

рекомендации и по учету углеводов в пище, соблюдению 

времени введения инсулина, проведению регулярного 

самоконтроля, что выполняется крайне неудовлетвори-

тельно. Например, в исследовании 1483 пациентов с СД2 

только 58% вводили короткий инсулин до еды [32]. Лишь 

незначительная доля пациентов оказалась способна 

проводить учет углеводов в пище [33]. Одна пятая часть 

пациентов (21,3%) осуществляла самоконтроль согласно 

предписаниям, и его регулярность значительно снижа-

лась, когда количество инъекций болюсного инсулина 

в день становилась более трех [34]. 

В основе низкой приверженности к базис-болюсной 

терапии лежит множество факторов, среди которых 

для  отдельно взятого пациента сложно выявить доми-

нирующие. Тем не менее большинство из них связано 

с  развитием гипогликемий, болезненностью инъекций, 

сложностью интеграции инсулинотерапии в режим 

привычной повседневной деятельности, а также низ-

ким уровнем осведомленности больных о своем за-

болевании, негативным влиянием окружения, депрес-

сией, а  также доступностью/стоимостью препаратов. 

Перечисленные факторы были продемонстрированы 

в  приведенных ниже исследованиях. Так, лица с СД2 

по сравнению с лицами с СД1, помимо реакций в местах 

инъекций (90,2%), страха гипогликемии (87,4%), време-

ни, затрачиваемого на инъекции (63,2%), сложностей 

физической активности (61,6%) и недостаточной обу-

ченности технике инъекций (59,6%), были значительно 

больше обеспокоены интеграцией инсулинотерапии 

в повседневный режим (физической активности (р<0,01) 

и питания (р<0,01)). Большее число пациентов с СД2 счи-

тали, что инсулин оказывает общее отрицательное вли-

яние на их здоровье (р<0,01) и что они чувствуют себя 

хуже после введения инсулина (р=0,02). Кроме того, 

полипрагмазия, чаще наблюдаемая у пациентов с СД2, 

способствовала более низкой приверженности терапии 

(р<0,01). У пациентов с СД2 низкая приверженность ле-

чению была ассоциирована с недостаточным обеспе-

чением препаратами инсулина, гипогликемиями и  на-

бором массы тела, ощущением негативного действия 

инсулина на организм (р<0,01) [17]. 

Наиболее частыми причинами отмены инсулиноте-

рапии после ее инициации при СД2 были нормализация 

концентрации глюкозы крови (30,6%), влияние семьи 

и друзей (10,5%), нежелательные явления (4,8%), условия 

работы (6,4%), необходимость покупки препаратов (4,0%). 

Наибольшая обеспокоенность была связана с болезнен-

ностью инъекций (36,7%), риском зависимости от инсули-

на (32,4%), риском нежелательных явлений (22–25%) [13].

Анализ базы данных китайской популяции пациентов 

с СД2, ранее не получавших инсулин (n=24192), показал, 

что лишь 30,9% больных были привержены начатой ин-

сулинотерапии к концу периода наблюдения (коэффици-

ент приверженности лечению составил >0,8). С низкой 

приверженностью также были ассоциированы такие 

факторы, как гипогликемии, наличие коморбидных со-

стояний, применение животных инсулинов (P<0,001) [12].

По данным разных исследований, проведенных в пе-

риод до 2007 г., было показано, что от 17 до 51% паци-

ентов с СД2 испытывали боль или дискомфорт в месте 

инъекций. Необходимо отметить, что в этих исследова-

ниях превалировала доля больных, вводивших инсулин 

при помощи инсулиновых шприцев [22].

Кроме того, было показано, что депрессия играет зна-

чительную роль в неудовлетворительном контроле СД, 

будучи ассоциированной с низкой приверженностью ле-

чению [35]. 

Доступность и стоимость препаратов также яв-

ляется ключевой проблемой низкой комплаентности ле-

чения [36].

Как указывалось выше, клиническая инертность 

в еще большей степени имеет место на этапе интенсифи-

кации инсулинотерапии. Так, в исследовании с участием 

11 465 пациентов с СД2, не получавших исходно инсулин, 

только у 31% с сохраняющимся HbA
1c

 >7,5% проводилась 

интенсификация лечения (в среднем через 4 года)  [37]. 

В основе низкой приверженности на этапе интенсифика-

ции, как указывалось, лежат те же причины, что и на эта-

пе инициации терапии [38].

 Таким образом, при анализе причин низкой привер-

женности инсулинотерапии, ряд барьеров является об-

щим для врачей и пациентов, определяя необходимость 

проведения работы не только по повышению привер-

женности лечению среди пациентов, но и по преодоле-

нию клинической инертности среди врачей. 

ПРИВЕРЖЕННОСТЬ ЛЕЧЕНИЮ АНАЛОГАМИ 

ГЛЮКАГОНОПОДОБНОГО ПЕПТИДА-1 В СРАВНЕНИИ 

С ПРЕПАРАТАМИ ИНСУЛИНА

Приверженность лечению аГПП-1, несмотря на  ин-

новационность препаратов, тоже достаточно низкая. 

Так, по данным одного из исследований реальной клини-

ческой практики (более 22 000 пациентов с СД2), после на-

значения различных аГПП-1 менее 50% пациентов остава-

лись приверженными этой терапии в течение 6 мес после 

старта  [39]. Более того, в сравнительных исследованиях 

приверженности лечению инсулином и аГПП-1 процент 

отмены последних оказался значимо выше: почти поло-

вина больных (n=845) самостоятельно отменили терапию 

в течение первых 6 мес лечения после старта инсулино-

терапии или аГПП-1, при этом подавляющее большинство 

были на аГПП-1 и лишь 14–19% – на инсулине [40].

Сахарный диабет. 2018;21(6):524-533 Diabetes Mellitus. 2018;21(6):524-533doi:  10.14341/DM9603



REVIEW  Сахарный диабет /  Diabetes  Mel l i tus  |  527

Низкая приверженность лечению в этой группе пре-

паратов может определяться нежелательными явлени-

ями, к которым относятся желудочно-кишечные реакции 

(диарея, тошнота, рвота) и локальные реакции в местах 

инъекций, которые, по данным рандомизированных 

клинических исследований, приводят к отмене терапии 

у 5% пациентов, а в реальной практике – у 5–10% [41, 42]. 

Необходимо отметить, что лучшая переносимость в от-

ношении желудочно-кишечных нежелательных явлений 

была отмечена у некоторых препаратов длительного 

действия в сравнении с короткодействующими  [39, 43]. 

Например, в одном из сравнительных исследований от-

мена терапии в группе лираглутида отмечена у 18% и 3% 

пациентов при применении эксенатида, вводимого 1 раз 

в неделю (QW) [40].

Более редкий режим введения препаратов ассо-

циируется с лучшей приверженностью терапии. 

Эти данные продемонстрировали более ранние работы, 

сравнивавшие приверженность лечению лираглутидом 

1 раз в день и эксенатидом 2 раза в день – преимущество 

было в пользу лираглутида как препарата с более про-

стым режимом введения  [44]. В исследовании, сравни-

вавшем эксенатид QW (n=4,041), эксенатид BID (вводив-

шийся 2 раза в день) (n=4858) и лираглутид 1 раз в день 

(n=14 211), было показано преимущество эксенатида QW 

по сравнению с другими аГПП-1 (OR: эксенатид QW – 0,41; 

эксенатид BID – 0,80; лираглутид 1,8 мг – 0,75) [39].

Стоимость лечения относится к важнейшим фак-

торам, ассоциированным с низкой приверженно-

стью лечению аГПП  [39]. Учитывая факт, что стоимость 

этих препаратов на сегодняшний день самая высокая, 

это определяет их место в структуре назначений: их по-

лучают не более 5% пациентов [45]. 

В наблюдательном исследовании сравнения 2000 па-

циентов, которым был инициирован один из видов инъ-

екционной терапии: базальный инсулин, предваритель-

но смешанный комбинированный инсулин, лираглутид 

1 раз в сутки или эксенатид QW, ощущение психологи-

ческого дискомфорта (страх) присутствовало в одина-

ковом проценте случаев как при назначении инсулина, 

так и аГПП-1. Примерно у 42% пациентов на различных 

аГПП-1 наблюдалась обеспокоенность необходимостью 

инъекций, что  схоже с пациентами на инсулинотера-

пии [40].

При повторном контакте с пациентами (через 6 мес) 

только 522 человека продолжали получать предписан-

ное исходно лечение. Несмотря на то что более 85% па-

циентов имели медицинскую страховку, среди прекра-

тивших лечение было больше пациентов, не имевших ее. 

Кроме того, среди выбывших преобладали те, кто полу-

чал аГПП-1 [40]. 

Низкая осведомленность о своем заболевании, 

обсуждавшаяся как фактор низкой приверженности ле-

чению инсулином, была выявлена и при терапии аГПП-1. 

Ощущение отсутствия потребности в лечении явилось 

самой частой причиной отмены всех вариантов терапии 

в исследовании, сравнивавшем приверженность тера-

пии различными аГПП-1 и инсулином [40]. 

Таким образом, несмотря на принципиальные разли-

чия между группами сравниваемых препаратов, инъек-

ционный путь введения формирует ряд схожих причин 

низкой приверженности терапии: обеспокоенность не-

обходимостью постоянных инъекций, страх и тревога 

на этапе инициации терапии, ощущение отсутствия по-

требности в продолжении терапии как результат низкой 

осведомленности о заболевании. В этой связи обсужда-

емые ранее стратегии применения комплексных про-

грамм непрерывного обучения и наблюдения видятся 

общими, как пути преодоления указанных барьеров 

инъекционной терапии. 

СПОСОБЫ ПОВЫШЕНИЯ ПРИВЕРЖЕННОСТИ 

ИНЪЕКЦИОННОЙ ТЕРАПИИ. НАСКОЛЬКО ОНИ 

ЭФФЕКТИВНЫ?

Инсулины и схемы терапии

Неинъекционные формы инсулина

При условии, что инъекционный путь введения 

инсулина во многом сам по себе определяет низкую 

приверженность терапии, можно было бы предполо-

жить, что,  например, ингаляционные формы могут спо-

собствовать ее повышению. В исследовании с участием 

532 инсулин-наивных пациентов отмечено, что их готов-

ность к переводу на инсулинотерапию повысилась с 18 

до 43%, когда пациентам предлагался ингаляционный 

инсулин. При этом удовлетворенность лечением в груп-

пе стандартной терапии была ниже, но статистически 

значимых различий между психологическими барьера-

ми инсулинотерапии при разных путях его введения вы-

явлено не  было  [46]. Систематический обзор, включив-

ший 12 клинических рандомизированных исследований 

сравнения инъекционного и ингаляционного пути вве-

дения инсулина (n=5273), закономерно показал мень-

шую эффективность последнего (0,16%, 95% CI 0,06–0,25). 

Однако применение ингаляционной формы было ас-

социировано с меньшим набором массы тела (−1,1 кг, 

−2,1 до −1,6;) и меньшим риском тяжелых гипогликемий 

(OR  0,61, 95% CI 0,35–0,92). Качество жизни пациентов 

в обеих группах не различалось [47].

Ни в одном из исследований не было проведено 

оценки приверженности лечению, в связи с чем в насто-

ящее время нельзя говорить об использовании ингаля-

ционных форм инсулина как потенциальном способе 

повышения приверженности лечению. 

Современные аналоги инсулина 

Использование современных аналогов инсулина 

позволяет значительно уменьшить пики гиперинсули-

немии, вариабельность абсорбции, тем самым снижая 

частоту гипогликемий и вероятность увеличения массы 

тела в сравнении с человеческими инсулинами [48, 49].

В отношении безопасности терапии впечатляющие 

результаты демонстрируют деглюдек и гларгин высокой 

концентрации (U-300). Инcулины высокой концентрации 

позволяют повысить приверженность лечению пациен-

тов с выраженной инсулинорезистентностью, ожире-

нием и высокой суточной дозой. Например, в исследо-

вании с участием 711 пациентов, получавших суточную 

дозу инсулина >200 ЕД, доля пациентов с более высокой 

приверженностью терапии (>80%) была выше в группе, 

получавшей инсулин высокой концентрации (U-300) 

по  сравнению с теми, кому был назначен стандартный 

инсулин U-100: 33% и 18% больных соответственно [50].
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Фиксированные смеси инсулинов 

Более высокая эффективность комбинированных 

(предварительно смешанных) инсулинов по сравнению 

с  монотерапией базальным в качестве наиболее «про-

стого» старта терапии была неоднократно доказана. 

Ожидаемыми минусами такого подхода являются боль-

шее количество гипогликемий и больший набор мас-

сы тела, что было показано в систематическом обзоре 

10  рандомизированных исследований, сравнивавших 

старт с базального аналога инсулина и фиксированных 

смесей [12, 51].

В то же время смешанные инсулины являются прак-

тически равноценной альтернативой базис-болюсной 

терапии в отношении эффективности, обладая при этом 

свойствами «простого» режима инъекций. Так, в одном 

из недавно опубликованных мета-анализов, включив-

ших 13 исследований, сравнивавших стандартный раз-

розненный базально-болюсный режим со смешанными 

инсулинами в разных вариантах (3 и более инъекций 

в день), была получена сопоставимая эффективность ле-

чения по динамике HbA
1c

 (–1,56 и –1,47 соответственно, 

p=0,130), при этом без статистически значимых различий 

по риску гипогликемий, увеличения массы тела и конеч-

ных доз инсулина  [51]. В то же время фиксированные 

смеси инсулинов получают только около 30% пациентов 

с СД2, находящихся на инсулинотерапии в мире (со зна-

чительной разницей по странам). В нашей стране лишь 

8% пациентов находятся на комбинированных инсули-

нах  [27]. В свете обсуждения двух последних пунктов 

представляют интерес комбинации аГПП-1 с инсулином. 

Например, в ряде исследований некоторые аГПП-1 по-

казывают сопоставимую с болюсным инсулином сахаро-

снижающую активность при добавлении к  базальному, 

при этом с меньшим набором массы тела и количеством 

гипогликемий на фоне более простого режима инъекци-

онной терапии [48]. Более того, комбинация базального 

инсулина с аГПП-1 была продемонстрирована в  наблю-

дательном исследовании 14 656 пациентов с СД2 как фак-

тор преодоления клинической инертности в отношении 

интенсификации инъекционной терапии [52].

Еще более привлекательными представляются ком-

бинации лираглутида с деглюдеком (IDegLira) и ликсисе-

натида с гларгином (iGlarLixi). По данным Julio Rosenstock, 

фиксированная комбинация гларгина (U-100) и ликсисе-

натида (iGlarLixi), применяемая 1 раз в день, обеспечи-

вает не только больший процент пациентов, достигших 

целевых показателей HbA
1c

 (<7,0%) по сравнению с глар-

гином и ликсисенатидом, применяемыми раздельно, 

но и значимо более низкий риск гипогликемий, меньший 

набор массы тела, меньшее количество нежелательных 

желудочно-кишечных явлений [53, 54].

Комбинированные схемы лечения 

Использование аГПП-1 и ингибиторов натрий-глю-

козного котранспортера-2 (иНГЛТ-2) в сочетании с инсу-

линотерапией позволяет повысить эффективность лече-

ния, влияя на нежелательные явления инсулина и в ряде 

случаев позволяя упростить режимы терапии. Так, на-

пример, в ряде исследований некоторые аГПП-1 пока-

зывают сопоставимую с болюсным инсулином эффектив-

ность при добавлении к базальному, с меньшим набором 

массы тела и количеством гипогликемий на фоне более 

простого режима инъекционной терапии  [48]. Более 

того, комбинация базального инсулина с аГПП-1 была 

продемонстрирована в наблюдательном исследовании 

14 656 пациентов с СД2 как фактор преодоления кли-

нической инертности в интенсификации инъекционной 

терапии [52].

Использование ингибиторов иНГЛТ-2 позволяет по-

лучить дополнительный положительный эффект в отно-

шении влияния на массу тела и суточную дозу инсули-

на [55].

 Простые схемы титрации доз инсулина

В 2008 г. J. Nichola и соавт. был опубликован обзор под 

названием «Смерть подсчету углеводов?», где авторы 

пришли к выводу, что простой алгоритм титрации доз бо-

люсного инсулина, основанный на регулярном самокон-

троле, без четкого учета углеводов при СД2 дает сопо-

ставимый результат по достижению целевых параметров 

HbA
1c

 [56]. В 2013 г. K.M. Dungan показал, что как введение 

фиксированной дозы болюсного инсулина, так и гибкий 

подбор дозы в соответствии с  количеством углеводов 

у  лиц с CД2 позволяет добиться одинаковых результа-

тов гликемического контроля без  различий по  частоте 

гипогликемий  [57]. Таким образом, на практике, когда 

пациент остается один на один со своей болезнью и сам 

пытается менять дозу инсулина, это далеко не всегда 

приводит к желаемому результату, и, казалось бы, более 

гибкая и более эффективная, по мнению врача, схема ин-

сулинотерапии в реальной жизни далеко не всегда «сра-

батывает», при этом, как указывалось выше, совершенно 

очевидно снижает приверженность пациента лечению. 

Устройства для введения инсулина

Шприц-ручки 

Преимущество их использования в сравнении 

со шприцами было доказано давно [58]. Простота их ис-

пользования повышает удовлетворенность лечением 

и  позволяет снизить риск ошибок, связанных с непра-

вильным набором дозы инсулина. Исследования пока-

зывают, что при использовании шприцев погрешность 

в точности дозирования достаточно высока и состав-

ляет около 19%, снижаясь значительно при переводе 

на шприц-ручки [59]. Так, при переводе 1156 пациентов 

с СД2 с инсулиновых шприцев на шприц-ручки привер-

женность лечению (процент выполненных инъекций) 

увеличилась с 36,1% до 54,6% [59]. К преимуществам ис-

пользования ручек относятся снижение риска травмы 

от  укола иглой, ошибок, допускаемых в технике инъек-

ций, благодаря использованию иголок с минимальной 

длиной (сокращение частоты внутримышечных попада-

ний и улучшение приверженности) [60]. Несмотря на до-

казанные преимущества использования шприц-ручек 

в отношении приверженности терапии, по данным меж-

дународного исследования MOSAIc, из 4341 пациентов 

с  CД2 из разных стран мира только треть пациентов 

(26%) вводят инсулин при помощи шприц-ручек [27].

Инъекционный порт для подкожного введения инсу-

лина (I-port) – устройство для осуществления многократ-

ных инъекций, без дискомфорта, получаемого от  до-

полнительных проколов кожи (устанавливается 1  раз 
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в  3  дня). Несмотря на то что устройство зарегистриро-

вано для  всех пациентов, находящихся на инсулиноте-

рапии, работы по оценке эффективности его использо-

вания проводились только среди лиц с СД1. Результаты 

продемонстрировали лучшую удовлетворенность ле-

чением, однако значимой динамики HbA
1c

 не наблюда-

ли при  сравнении со стандартным способом введения 

инсулина  [61, 62]. Оценка приверженности лечению 

была проведена лишь в одном недавнем исследовании, 

большинство участников которого также имели СД1. 

При этом были показаны статистически значимо лучшая 

приверженность лечению и меньшая частота госпитали-

заций по причине острых осложнений в группе регуляр-

ного использования устройства [63].

Устройства непрерывного введения инсулина

Несмотря на то что помповая инсулинотерапия чаще 

применяется у лиц с СД1, начиная с 2003 по 2005 гг. были 

проведены первые работы по ее использованию у па-

циентов с СД2, не показавшие особых преимуществ. Ре-

зультаты исследования OpT2mise продемонстрировали 

значимое снижение HbA
1c

 через 6 мес после перевода 

некомпенсированных на множественных инъекциях ин-

сулина (МИИ) пациентов с CД2 на непрерывное подкож-

ное введение инсулина (НПВИ) (на 1,2%) в группе НПВИ 

в сравнении с МИИ на 0,4%. Разница составила –0,7% 

(P=0,0001). Доза инсулина на НПВИ снизилась в среднем 

на 20%  [64]. В исследовании 2018 г. также у пациентов 

с СД2 через год после перевода с МИИ на помповую те-

рапию было отмечено статически значимое снижение 

суточной дозы инсулина (на 17,4–21,06 ЕД), массы тела 

(на 0,3–3,39 кг) и HbA
1c

 (на 1,04%). Удовлетворенность ле-

чением была выше в группе НПВИ [65].

Ни в одном из проведенных исследований прицель-

но не оценивалась приверженность лечению, что не по-

зволяет считать метод потенциальным инструментом по-

вышения комплаентности пациентов.

Использование средств самоконтроля

Учитывая низкую приверженность пациентов с СД2 

самоконтролю, несколько неожиданными кажутся выво-

ды, к которым пришли в своей работе M. Brod и коллеги, 

показав, что регулярный контроль гликемии является 

мотиватором лучшей приверженности лечению [66, 67]. 

При этом пациенты, получавшие инсулинотерапию, 

проводили контроль гликемии в среднем 3 дня в неде-

лю  [27]. Наряду с этим более удобные способы измере-

ния глюкозы, такие, например, как флеш-мониторинг, 

возможно обеспечили бы большую приверженность ле-

чению, однако таких исследований у лиц с СД2 на фоне 

инсулинотерапии не проводилось. 

Терапевтическое обучение и программы поддержки 

пациентов 

Терапевтическое обучение является неотъемле-

мой частью современных алгоритмов лечения СД  [68]. 

По  данным различных исследований, процент сни-

жения HbA
1c

 только в результате обучения составля-

ет от 0,3 до  0,76%  [69, 70]. Наиболее высокий уровень 

удовлетворенности лечением (DTSQ) ассоциировался 

с пройденным ранее обучением у 1984 пациентов на ин-

сулинотерапии  [71]. Не было найдено значимых разли-

чий в эффективности обучения, когда оно проводится 

медицинскими или немедицинскими специалистами 

(например, социальными работниками или членами 

пациентских организаций), является групповым или ин-

дивидуальным [69]. Однако следует учесть, что число па-

циентов, прошедших обучение, значимо меньше направ-

ляемых на него. Несмотря на то, что около 86% врачей 

рекомендуют пациентам образовательные программы, 

не более 30% пациентов принимают в них участие  [72]. 

Например, в Англии только 5,3% пациентов прошли обу-

чение в период 2014–2015 гг., что, по мнению ученых, 

связано с неудобством очного обучения  [73]. Одним из 

путей повышения доступности терапевтического обу-

чения рассматриваются дистанционные компьютерные 

программы, эффективность которых в отношении повы-

шения приверженности терапии подтверждают система-

тические обзоры [74, 75]. Более ранние работы предпо-

лагали, что низкая приверженность лечению может быть 

связана с недостаточным пониманием рекомендаций 

врача [76]. Однако в 2018 г. очередная попытка ответить 

на вопрос, почему пациенты не следуют рекомендациям, 

пришла к выводу, что основной причиной является низ-

кий уровень мотивации пациентов, даже несмотря на то, 

что их уровень знаний мог быть достаточным [72]. Наря-

ду с этим имеются исследования, демонстрирующие от-

сутствие взаимосвязи между количеством пройденных 

курсов обучения и приверженностью пациентов лече-

нию [77].

Таким образом, можно предположить, что обучение, 

безусловно, играет важную роль, но для сохранения 

приверженности лечению необходимо нечто, что будет 

вызывать и поддерживать стойкую мотивацию у пациен-

тов на протяжении длительного времени. Глобально речь 

идет о расширении арсенала средств и методов, направ-

ленных на долговременную всестороннюю поддержку 

пациента, в том числе применение мотивационных ме-

тодов  [78, 79]. Примером такого направления служит 

разработка всесторонних программ поддержки паци-

ентов, в идеологию которых заложено одномоментное 

использование нескольких методов, каждый из которых 

уже доказал свою эффективность [80]. К таким проектам 

относится “Teli-Pro”  – результат комбинации 5  компо-

нентов: телемониторинга, телемедицинского коучинга, 

медико-ментальной мотивации, диеты и самоконтроля. 

Результаты проспективного рандомизированного иссле-

дования пациентов с СД2 показали эффективность такой 

программы не только в отношении гликемического кон-

троля и приверженности лечению, но и всех метаболиче-

ских показателей [81].

Средства массовой информации, семья и близкие

Использование средств массовой информации 

как  инструмента повышения приверженности лечению 

было неоднократно показано в ряде исследований [82].

Степень влияния членов семьи на эффективность 

управления жизнью пациентов с диабетом оценивалась 

во многих работах на протяжении последних лет. Напри-

мер, в обзоре Baig и соавт. проанализировано 26 иссле-

дований, показавших повышение эффективности лече-

ния и  приверженности терапии при вовлечении в него 

близкого окружения  [83]. В то же время, в силу гетеро-

генности исследований, до сих пор нет четкого понима-
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ния, какой должна быть степень вовлечения и роль се-

мьи, какие именно типы и объем вмешательств должны 

являться необходимыми для увеличения приверженно-

сти лечению. Для этого необходимо проведение допол-

нительных исследований с  обязательным включением 

группы контроля. 

Лечение депрессии

Как уже упоминалось выше, депрессия является се-

рьезным фактором, ограничивающим комплаентность 

пациентов в процессе лечения. В 2014 г. был опубли-

кован кокрановский обзор, включивший 19 рандоми-

зированных контролируемых исследований по психо-

логическому и фармакологическому вмешательству 

у пациентов с СД2 и депрессией. Была доказана эффек-

тивность психологического вмешательства в отношении 

улучшения гликемического контроля (в зависимости 

от применяемого метода терапии отмечалось снижение 

HbA
1c

 от –0,97 до –0,47%). Применение селективных ин-

гибиторов обратного захвата серотонина для лечения 

и  ремиссии депрессии улучшило гликемический кон-

троль в сравнении с плацебо на 0,38% по HbA
1c

 [84].

Доступность и стоимость лекарственных пре-

паратов является ключевой проблемой низкой компла-

ентности лечения. В 2010 г. Peyrot и соавт., анализируя 

факторы, ассоциированные с пропуском инъекций инсу-

лина у лиц с СД2, показали, что более высокий уровень 

доходов ассоциирован с большей приверженностью 

лечению  [85]. В ретроспективном когортном исследо-

вании с участием 15 416 пациентов с СД2 в  США была 

продемонстрирована прямая зависимость привержен-

ности терапии от стоимости сахароснижающих пре-

паратов, приобретаемых за счет личных средств па-

циента, и  определено пороговое значение стоимости 

препарата, которое драматически снижает привержен-

ность  – 51–75 долларов в  месяц (p<0,05)  [86]. При этом 

попытки даже незначительно снизить собственные рас-

ходы пациентов на лекарственные средства увеличива-

ют приверженность лечению. Например, в исследова-

нии, опубликованном в 2017 г. (n=188 109), пациентам 

с хроническими заболеваниями (старше 65 лет), на про-

тяжении 4 лет были сокращены выплаты за каждый вы-

писанный рецепт на 15 долларов, что повысило шан-

сы на более высокую приверженность терапии на  8% 

(ОR=1,08; 95% CI 1,04–1,12) [87].

Преодоление клинической инертности

Страны Европы и США давно перевели лечение хро-

нических заболеваний в компетенции первичного звена 

медицинской помощи, поэтому работы по преодолению 

клинической инертности в отношении инициации инсу-

линотерапии сводятся главным образом к тому, каким 

образом эффективнее задействовать именно этот ре-

сурс. В этой связи наиболее эффективной видится работа 

специально обученных медсестер, что позволяет сделать 

контакты с пациентами более частыми и доступными. 

Например, в Австралии привлечение медсестер к  ини-

циации инсулинотерапии привело к увеличению коли-

чества пациентов, перешедших на инсулин (OR 8,3; 95% 

CI 4,5–15,4)  [88]. Сходные результаты показали и другие 

похожие европейские исследования [89]. Кроме того, как 

было показано в одном из недавних систематических об-

зоров, к методам преодоления клинической инертности 

относятся рассмотренные выше устройства для более 

простого введения инсулина с доказанной эффективно-

стью, а также новые средства медикаментозной терапии, 

к которым относятся не только современные инсулины, 

но прежде всего их комбинации с аГПП-1 и иНГЛТ-2, по-

зволяющие преодолеть как риск нежелательных явле-

ний, так и упростить сложные схемы терапии, увеличив 

при этом ее эффективность [38].

 Таким образом, наиболее эффективные способы 

повышения приверженности терапии инъекционными 

препаратами определяются не только отношением па-

циентов, но и преодолением клинической инертности 

врачей. На сегодняшний день наиболее эффективными 

представляются следующие инструменты воздействия: 

1) разработка и внедрение комплексных программ по-

стоянного обучения и непрерывного мониторирова-

ния, поддержки пациентов с привлечением врачей 

и медсестер первичного звена как наиболее «доступ-

ного» и способного обеспечить более частые кон-

такты; 

2) решение вопросов стоимости и доступности препа-

ратов; 

3) более широкое применение современных аналогов 

инсулина, фиксированных комбинаций инсулинов 

и инновационных комбинаций; 

4) использование более простых и удобных средств 

введения инсулина (шприц-ручек).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Инъекционная терапия как наиболее эффективный 

метод лечения СД в силу крайне низкой приверженно-

сти пациентов лечению требует особого внимания и ис-

пользования подходов, обеспечивающих преодоление 

существующих барьеров на пути повышения компла-

ентности. Как показал анализ публикаций, проведенных 

в статье, далеко не все вопросы можно считать решен-

ными, тем не менее способы повышения приверженно-

сти существуют, являясь во многом едиными для разных 

групп инъекционных препаратов. 
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