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ОсОбеннОсти инсулинОтерапии при сахарнОм диабете 1 типа  
у детей и пОдрОсткОв, пОлучающих глюкОкОртикОиды
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ОбОснОвание. При сочетании сахарного диабета 1 типа (СД1) с тяжелыми аутоиммунными и воспалительны-
ми заболеваниями ряду пациентов требуется одновременное назначение инсулина и глюкокортикоидов (ГК). 
Терапия ГК у пациентов с СД1 может ухудшать гликемический контроль. 

ЦелЬ. Выявить особенности инсулинотерапии при СД1 у детей и подростков, получающих ГК.

Описание клинических случаев. Мы наблюдали 5 пациентов с СД1, получавших ГК по поводу ювенильно-
го идиопатического артрита (ЮИА), ювенильной системной склеродермии (ЮССД), ювенильного дерматомио-
зита (ЮДМ), язвенного колита (ЯК) и реактивного артрита (РА). 
Внутрисуставное введение ГК не оказывало значительного влияния на гликемический контроль. 
При проведении пульс-терапии ГК гипергликемия и повышенная потребность в инсулине отмечались спустя 
3–6 ч после приема ГК, сохранялись от нескольких часов до 3 суток после каждого введения. 
При пероральной терапии ГК в высоких дозах наихудший контроль гликемии отмечался в дневное время. 
Для преодоления инсулинорезистентности использовались изменение времени введения и увеличение на 10% 
дозы аналога инсулина пролонгированного действия, дополнительные инъекции аналогов инсулина ультрако-
роткого действия, временное назначение человеческого инсулина короткого действия. 
На фоне терапии ГК суточная доза инсулина была индивидуальна и могла достигать 2,0 Ед/кг. После перевода 
на поддерживающие дозы ГК или при прекращении терапии ГК пациенты возвращались к стандартной или от-
носительно низкой потребности в инсулине. 
Показатели гликированного гемоглобина (HbA1c) значительно различались между пациентами на разных этапах 
лечения, были максимальными при продолжительной терапии высокими дозами пероральных ГК, но в большей 
степени зависели от приверженности лечению пациента.
Заключение. Улучшения гликемического контроля при приеме ГК удается добиться при своевременной 
коррекции доз инсулинотерапии, подборе индивидуальных схем, учитывающих время приема и особенности 
фармакокинетики ГК. Важную роль в гликемическом контроле играет приверженность пациента и его семьи 
к лечению СД1. 
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baCKground: In coexistence of diabetes mellitus type 1 (DM1) with severe autoimmune and inflammatory diseases some 
patients need simultaneous administration of insulin and glucocorticoids (GC). GC therapy in patients with DM1 can worsen 
glycemic control. 

aim: To determine characteristics of insulin therapy of DM1 in children and adolescents receiving GC.

desCription of CliniCal Cases: We observed 5 patients with DM1 receiving GC for juvenile idiopathic arthritis (JIA), 
juvenile systemic sclerosis (JSS), juvenile dermatomyositis (JDM), ulcerative colitis (UC), and reactive arthritis (RA). 
Intra-articular administration of GC did not significantly influence glycemic control. 
In case of GC pulse therapy hyperglycemia and increased insulin requirements were recognized in 3–6 hours after GC receipt, 
persisted from few hours up to 3 days after each administration. 
While therapy with oral GC in high doses the worst glycemic control was registered in daylight hours. To overcome insu-
lin resistance change of time of injection and 10%-increase of long-acting insulin analogue, additional injections of ultra-
short-acting insulin analogues, temporal prescription of short-acting human insulin were used. 
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В последние десятилетия отмечается значительный 
рост эпидемиологических показателей заболеваний 
аутоиммунной природы  – сахарного диабета 1 типа 
(СД1), системных заболеваний соединительной ткани 
и др. [1–3]. Сочетание двух и более аутоиммунных забо-
леваний у одного пациента также не является казуистич-
ным. Необходимость одновременного лечения сразу 
нескольких патологических состояний осложняет под-
бор терапии. При сочетании СД1 с тяжелыми аутоиммун-
ными и воспалительными заболеваниями пациенту мо-
жет требоваться одновременное назначение инсулина 
и глюкокортикоидов (ГК). Терапия ГК у пациентов с СД1 
считается нежелательной, так как может ухудшать глике-
мический контроль  [4]. Однако в ряде случаев одномо-
ментное назначение инсулина и ГК неизбежно. 

ЦелЬ 

Выявить особенности инсулинотерапии при СД1 у де-
тей и подростков, получающих ГК.

Описание клинических случаев

В Университетской детской клинической больнице 
(УДКБ) в течение 5 лет, с марта 2013 по март 2018 гг., на-
блюдались 5 пациентов с СД1, получавших ГК по поводу 
ювенильного идиопатического (ревматоидного) артрита 
(ЮИА), ювенильной системной склеродермии (ЮССД), 
ювенильного дерматомиозита (ЮДМ), язвенного колита 
(ЯК) и реактивного артрита (РА). У 3 из них СД1 развился 
за 3, 4 и 7 лет соответственно до дебюта РА, ЮИА и ЮССД. 
У пациентов с ЮДМ и ЯК первое назначение ГК предше-
ствовало выявлению СД1. 

пациентка с., 12 лет, с ювенильным 
идиопатическим артритом.
Пациентка С. больна СД1 с 10 месяцев. Манифестация 

с классических симптомов. Сначала находилась на  ин-
тенсифицированной терапии человеческими инсули-
нами Актрапид и Протафан, на этом фоне отмечалось 
лабильное течение со склонностью к гипогликемиям. 
Через год после начала заболевания переведена на ана-
логи инсулина аспарт и детемир, а еще через 2,5 года – 
на гларгин. Потребность в инсулине до присоединения 
ЮИА соответствовала возрасту и длительности заболе-
вания (0,7 Ед/кг/сут), а уровень гликированного гемогло-
бина (HbA1c) на этом этапе был близок к целевым значе-
ниям – до 7,8%.

В 5 лет появились жалобы на припухлость левого ко-
ленного сустава, получала нестероидные противовос-
палительные препараты (НПВП) с кратковременным эф-

фектом. В первый год после присоединения заболевания 
суставов отмечены наихудшие значения HbA1c  – от  9,2 
до 11,1%.

При обследовании в 6 лет выявлены высокие пока-
затели антинуклеарного фактора, иммуноглобулина G, 
экссудативно-пролиферативные изменения в обоих ко-
ленных суставах, ограничение подвижности в III межфа-
ланговом суставе правой кисти за счет болевого синдро-
ма, ограничение разведения тазобедренных суставов; 
был диагностирован ЮИА. К терапии НПВП добавлен 
сульфасалазин 750 мг в сутки (38 мг/кг/сут). При проведе-
нии внутрисуставной пункции получено 36 мл из левого 
и 55 мл из правого коленного сустава; эффект от пункции 
кратковременный, отмечено нарастание припухлости 
суставов на следующий день после пункции. От внутри-
суставного введения ГК в этот момент было решено воз-
держаться в связи с наличием СД1. Однако через месяц 
отмечено очередное обострение. 

В это время пациентка получала инсулинотерапию 
в интенсифицированном режиме: аналог инсулина 
ультракороткого действия аспарт перед каждым прие-
мом пищи и аналог инсулина пролонгированного дей-
ствия гларгин (суммарная суточная доза инсулина 15,5 
Ед (0,7  Ед/кг)). До обострения ЮИА уровень HbA1c был 
близок к целевым значениям – 7,8%. По данным дневни-
ка самоконтроля, в период обострения ЮИА отмечено 
ухудшение гликемического контроля – колебания глике-
мии с ежедневными пиками до 15–18 ммоль/л, которые 
купировались введением дополнительных доз аналога 
инсулина ультракороткого действия.

В связи с ухудшением состояния на фоне вирусной 
инфекции было принято решение о проведении кур-
са терапии препаратами иммуноглобулина (Интратект 
15  г (0,75 г/кг/курс)) с однократным пульсовым введе-
нием метилпреднизолона в дозе 125 мг. На этом фоне в 
течение первых суток, несмотря на коррекцию инсули-
нотерапии, отмечена гипергликемия до 21,4 ммоль/л 
(через 6 ч после внутривенного введения), затем – посте-
пенная стабилизация гликемии через сутки после введе-
ния и уменьшение потребности в инсулине к 3-м суткам. 
Суточная доза инсулина в первые сутки достигала 1,8 Ед/
кг. При контроле HbA1c через полгода (без повторных 
введений ГК) – 8,5%. 

В 7-летнем возрасте на фоне обострения суставного 
синдрома однократно проводилась пункция коленных 
суставов с внутрисуставным введением метилпреднизо-
лона. На фоне декомпенсации углеводного обмена, обу-
словленной воспалительным процессом, существенного 
изменения гликемии и увеличения потребности в инсу-
лине на фоне внутрисуставного введения ГК отмечено не 
было.

While GC therapy insulin daily dose was individual and could reach 2.0 U/kg. After transition to maintaining doses of GC or 
discontinuation of GC therapy patients returned to standard or relatively low insulin requirements. 
Levels of glycosylated hemoglobin differed significantly among patients at different stages of treatment, were maximal 
while long-term therapy with high doses of oral GC, but mostly depended on patient’s compliance.

ConClusion: Bettering of glycemic control while receiving GC can be reached by timely dose correction of insulin therapy, 
selection of individual schemes, taking into account time of receipt and pharmacokinetic characteristics of GC. Adherence  
of the patient and his family to treatment of DM1 plays an important role in glycemic control. 
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В возрасте 8 лет при очередном обострении ЮИА 
проведено повторное пульсовое введение метилпред-
низолона (2 дня подряд по 125 мг) одновременно с инфу-
зионной терапией препаратом иммуноглобулина (Пен-
таглобин 200 мл). Увеличение потребности в инсулине 
отмечалось в течение первых 2 сут после введения ГК. 
Суточная доза инсулина увеличивалась максимально до 
2,0 Ед/кг, однако через 2 дня после последнего введения 
ГК гликемия и суточная потребность в инсулине возвра-
тились к исходным значениям. Уровень HbA1c оставался 
прежним – 8,1%.

Таким образом, за весь период наблюдения пациентке 
дважды проводились курсы пульс-терапии и однократ-
но  – внутрисуставное введение ГК. При обследовании 
через год (9 лет), несмотря на отсутствие клинического 
обострения ЮИА, сохранялась неудовлетворительная 
компенсация углеводного обмена HbA1c  – 9,1%. Была 
предпринята попытка перевода на помповую инсулино-
терапию (суточная потребность в инсулине составляла 
0,7–0,9 Ед/кг/сут), однако спустя 5 мес пациентка верну-
лась к использованию шприц-ручек, объясняя свой вы-
бор неудобством ношения внешнего устройства. 

При дальнейшем наблюдении до 12-летнего воз-
раста в связи с отсутствием тяжелых обострений ЮИА 
потребности в повторном назначении препаратов ГК 
не было. Отмечено ухудшение компенсации углевод-
ного обмена  – уровень HbA1c колебался от 7,9 до 9,1%, 
что  в  большей степени обусловлено ухудшением само-
контроля и  снижением комплаентности пациентки в 
подростковом возрасте. 

пациентка и., 13 лет, с ювенильной склеродермией.
Пациентка И. на момент первого назначения ГК была 

больна СД1 в течение 7 лет (с 6-летнего возраста). Мани-
фестация СД1 с классическими симптомами. Сначала по-
лучала аналоги инсулина аспарт и детемир в интенсифи-
цированном режиме. Через 5 лет от начала заболевания 
девочка переведена на помповую инсулинотерапию, 
однако через 1–2 мес после перевода отказалась от ис-
пользования помпы. Тяжелых гипогликемий и эпизодов 
кетоацидоза никогда не фиксировалось, однако уровень 
HbA1c всегда был выше целевых значений: в первые 3 
года заболевания – от 7,6% до 8,5%, далее – от 9,3% до 
11,7%. 

Через 6 лет от начала СД1 на внутренней поверхно-
сти левого бедра отмечено появление синего пятна, пер-
воначально расцененного как гематома. Затем на левом 
бедре и голени появился очаг глубокой атрофии кожи 
и подкожно-жировой клетчатки, гиперпигментация кожи 
и фиброз в области левого коленного сустава и верхней 
трети голени, сгибательная контрактура левого коленно-
го сустава.

Пациентка была госпитализирована в детское ревма-
тологическое отделение приблизительно через год после 
появления первых симптомов ЮССД. Перед поступлени-
ем была проведена коррекция инсулинотерапии – на мо-
мент инициации терапии ГК пациентка получала анало-
ги инсулина аспарт и гларгин в интенсифицированном 
режиме в суточной дозе 0,9–1,0 Ед/кг/сут (гларгин 20 Ед, 
аспарт с учетом углеводного коэффициента (УК) 1 Ед/10 г 
углеводов (1 хлебная единица (1 ХЕ)), коэффициента чув-
ствительности (КЧ) 1 Ед/3 ммоль/л), HbA1c – 9,2%. На фоне 

пульс-терапии метилпреднизолоном в дозе 375 мг отме-
чено нарастание инсулинорезистентности, что потребо-
вало увеличения доз инсулина как пролонгированного 
(22 Ед), так и ультракороткого действия (УК  2 Ед/1 ХЕ). 
На фоне проведения пульс-терапии гликемия в первые 
сутки достигала 19,6 ммоль/л (через 6 ч после введения 
препарата), после второго введения – 16,4 ммоль/л (че-
рез 2 ч после введения), после третьего введения – 16,1 
ммоль/л (через 6 ч после введения). После второго вну-
тривенного введения метилпреднизолона к терапии 
подключены таблетированные препараты – метилпред-
низолон 16 мг в сутки и метотрексат в дозе 15  мг в не-
делю. Затем доза метилпреднизолона была постепенно 
уменьшена до 10 мг в сутки, пациентка продолжала при-
нимать ГК в этой дозе в течение 6  месяцев, дозы инсу-
лина были уменьшены до исходных (до назначения ГК), 
уровень самоконтроля пациентки остался на прежнем 
неудовлетворительном уровне, HbA1c – 10,4%. 

Таким образом, описываемой пациентке препара-
ты ГК назначались как в виде пульс-терапии, так и для 
длительного перорального приема. В течение следую-
щего года после отмены терапии ГК девочка получала 
метотрексат, потребность в инсулине не изменилась. 
При  контрольном обследовании через год, в период 
пребывания в стационаре, уровень гликемии колебался 
в пределах от 3,6 до 11,1 ммоль/л, несмотря на это, HbA1c 
оставался на прежнем уровне – 10,0%.

пациент к., 15 лет, с ювенильным дерматомиозитом.
Пациент К. впервые обратился с жалобами на эрите-

му и отечность лица в 11 лет 10 месяцев, затем присоеди-
нились субфебрильная температура, выраженная мы-
шечная слабость. При обследовании в 12 лет выявлено 
повышение показателей лактатдегидрогеназы, креатин-
фосфокиназы и скорости оседания эритроцитов, назна-
чен преднизолон в дозе 45 мг (1 мг/кг). После начала прие-
ма преднизолона выявлена гипергликемия 12,9 ммоль/л 
с последующим нарастанием до  22,3  ммоль/л. На фоне 
однократного введения инсулина Актрапид гликемия 
нормализовалась. В связи с этим преднизолон был отме-
нен, рекомендован прием хлорохина. Однако сохраня-
лись выраженные симптомы ЮДМ. На фоне соблюдения 
ограничения приема легкоусвояемых углеводов прове-
дено обследование по месту жительства, подтвердившее 
СД (глюкоза натощак 6,4 ммоль/л, через 2 ч после стан-
дартной нагрузки глюкозой (75 г) – 12,7 ммоль/л, HbA1c – 
8,2%). При исследовании антител к глутаматдекарбок-
силазе получено пограничное значение 10,65 Ед/мл 
(норма до 10), что не позволило однозначно говорить о 
наличии СД1. 

При поступлении в УДКБ в связи с тяжестью состоя-
ния, обусловленной ЮДМ, было решено начать терапию 
ГК. Уровень HbA1c в этот момент на фоне соблюдения низ-
коуглеводной диеты был пограничным  – 6,2%, при  по-
вторном исследовании антител, типичных для СД1, полу-
чены положительные антитела к бета-клеткам 2,3 Ед/мл 
(положительно >1,05, в норме – отрицательно), а позднее 
и к фосфотирозинфосфатазе – 80 МЕ/мл (положительно 
>10). Таким образом, диагноз СД1 был подтвержден.

После начала терапии ГК первые 3 сут на фоне при-
ема 20 мг преднизолона (10 мг в 7.00 и 10 мг в 13.00) 
гликемия сохранялась от 4,8 ммоль/л в утреннее время 
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до  11,7  ммоль/л в послеобеденное время. На 4-е сутки 
доза увеличена до 30 мг (по 15 мг в 7.00 и 13.00), нача-
та инсулинотерапия аналогом инсулина длительного 
действия гларгин в дозе 3 Ед. В связи с традиционным 
для пациентов с ревматическими заболеваниями утрен-
ним приемом всей дозы преднизолона и особенностями 
фармакодинамики аналога инсулина пролонгированно-
го действия было решено вводить гларгин в утренние 
часы. На этом фоне пик гипергликемии сохранялся с 13 
до 21 ч – до 10,9 ммоль/л с последующей нормализаци-
ей гликемии к утру (5,3 ммоль/л). На 5-е сутки доза пред-
низолона увеличена до 40 мг в сутки (20 мг в 7.00, 15 мг 
в  13.00, 5 мг в 15.00), доза гларгина увеличена до  5  Ед. 
На этом фоне – пик гликемии до 18,9 ммоль/л в 18 ч с по-
следующей нормализацией к утру (5,3 ммоль/л). В связи 
с повторными гипергликемиями было принято решение 
о назначении интенсифицированного режима введения 
инсулина. С учетом особенностей фармакодинамики 
принимаемых ГК (инсулинорезистентность длительно-
стью несколько часов) было решено выбрать человече-
ский инсулин короткого действия вместо традиционно 
применяемых аналогов ультракороткого действия. Па-
циент был выписан из стационара на терапии преднизо-
лоном (20 мг в 7.00, 15 мг в 13.00, 10 мг в 15.00) и инсу-
линотерапии (гларгин утром по 10–11 Ед, Актрапид за 
30  минут до завтрака, обеда и ужина по 6,0, 8,0, 4,0 Ед 
соответственно, суточная доза 0,6 Ед/кг/сут). 

При обследовании через 3 мес уровень HbA1c был 
близок к целевым значениям – 8,1%. В этот момент доза 
преднизолона была снижена до 32,5 мг в сутки, дозы 
инсулина не претерпели существенных изменений (глар-
гин утром по 11 Ед, Актрапид за 30 минут до завтрака, 
обеда и ужина по 8,0, 9,0, 4,0 Ед соответственно, суточная 
доза 0,7 Ед/кг/сут).

Через 6 мес после начала терапии на фоне уменьше-
ния дозы преднизолона до 17,5 мг отмечена стабилиза-
ция гликемии в целевом диапазоне (HbA1c 6,3%), умень-
шена доза гларгина до 6 Ед (суточная доза инсулина 
0,5 Ед/кг).

В течение следующего полугодия доза преднизолона 
была уменьшена до 10 мг в сутки, пациент был переве-
ден по месту жительства на помповую инсулинотерапию. 
На этом фоне HbA1c  – 6,2%, потребность в инсулине  – 
0,5–0,6 Ед/кг/сут. В течение следующих двух лет наблюде-
ния доза преднизолона уменьшена до 7,5 мг, HbA1c cохра-
нялся в пределах целевых значений 5,3–6,2%, потребность 
в инсулине не увеличилась (0,5–0,6 Ед/кг) (табл. 1). 

На протяжении всего периода наблюдения пациента 
на фоне приема пероральных препаратов ГК отмечает-
ся очень высокий уровень приверженности лечению 
как  самого ребенка, так и его семьи, а также активное 
взаимодействие с медицинским персоналом.

пациентка н., 14 лет, с язвенным колитом.
Диагноз тотального ЯК установлен по месту житель-

ства в возрасте 7 лет, подтвержден результатами коло-
носкопии и ступенчатой биопсии слизистой оболочки 
толстой кишки с последующим морфологическим иссле-
дованием. Несмотря на базисную противовоспалитель-
ную терапию препаратами месалазина в дозе до 3,0  г 
в сутки (40 мг/кг), наблюдались частые (2–3 раза в год) 
рецидивы основного заболевания, тотальная протяжен-
ность поражения. В возрасте 9–12 лет в связи с клини-
ческой ремиссией ЯК отменена базисная терапия меса-
лазином. В 13 лет отмечено выраженное обострение ЯК. 
Вследствие недостаточной эффективности сочетанной 
орально-ректальной базисной терапии месалазином, 
к лечению колита был добавлен азатиоприн 75 мг в сутки 
(2 мг/кг), с последующей заменой его на 6-меркаптопурин 
и полной отменой иммуносупрессоров через 6 мес из-за 
непереносимости препаратов этой группы. В это же вре-
мя был впервые назначен пероральный прием ГК – пред-
низолон в дозе 35 мг в сутки (1 мг/кг). Через 2 нед после 
начала терапии отмечено повышение гликемии натощак 
до 8,9 ммоль/л, в связи с чем пациентка была срочно гос-
питализирована. При поступлении в стационар по месту 
жительства отмечена гликемия 15,6  ммоль/л. В  течение 
суток отмечено нарастание гликемии выше 33  ммоль/л 
(по данным глюкометра), кетонурия 0,5%. В связи с ги-
пергликемией по жизненным показаниям была начата 
инсулинотерапия. При дальнейшем обследовании было 
выявлено повышение уровня HbA1c (7,0%) и титров ти-
пичных для СД1 антител к бета-клеткам (1:4), глутамат-
декарбоксилазе (1233 Ед/л) и фосфотирозинфосфатазе 
(32,6 МЕ/мл). На основании полученных результатов был 
подтвержден диагноз СД1.

В течение следующих 2 мес после дебюта СД1 в связи с 
тяжестью обострения ЯК пациентка получала преднизо-
лон в дозе до 50 мг в сутки (1,5 мг/кг). На этом фоне сохра-
нялась высокая, особенно для впервые выявленного 
диабета, потребность в инсулине – до 1,5 Ед/кг (до 15 Ед 
гларгина и до 40 Ед аспарта (по 9–13,5 Ед на прием пищи)). 
В это время у пациентки отмечался дефицит массы тела – 
рост 154 см, масса тела 35 кг, индекс массы тела (ИМТ) 

таблица 1. Терапия и показатели гликемии пациента К. с ювенильным дерматомиозитом в течение 3 лет наблюдения

время с начала лечения преднизолон, мг hba1c, % инсулин

Начало лечения 45 6,2 Гларгин 10 Ед, Актрапид 18 Ед

Через 3 месяца 32,5 8,1 Гларгин 11 Ед, Актрапид 21 Ед 

Через 6 месяцев 17,5 6,3 Гларгин 6 Ед, Актрапид 20 Ед

Через 1 год 10 6,2 Инсулиновая помпа, аспарт 0,5–0,6 Ед/кг

Через 2–3 года 7,5 5,3–6,2 Инсулиновая помпа, аспарт 0,5–0,6 Ед/кг
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14,56 кг/м2, число стандартных отклонений от среднего 
для данного возраста и пола (standard deviation score 
(SDSИМТ))  – 2,54. Несмотря на высокие дозы инсулина 
и  тщательный самоконтроль, в дневное время, особен-
но в первую половину дня (период действия преднизо-
лона), сохранялась гипергликемия с непредсказуемыми 
колебаниями от 9 до 20 ммоль/л. В дальнейшем, на про-
тяжении 4 мес, на фоне улучшения клинической картины 
ЯК проводилось постепенное снижение доз преднизоло-
на вплоть до полной отмены. Одновременно с уменьше-
нием дозы ГК отмечена сначала нормализация гликемии, 
затем – снижение потребности в инсулине и тенденция 
к гипогликемиям, что привело к полной отмене инсули-
нотерапии. 

На момент поступления в гастроэнтерологическое 
отделение УДКБ, через 3 мес после отмены инсулино-
терапии, у пациентки отмечались нормальные показа-
тели гликемии в течение суток  – от 3,5 до 5,7 ммоль/л 
по данным глюкометра, что подтверждалось уровнем 
HbA1c  – 5,3%. Также отмечена положительная динами-
ка в увеличении массы тела пациентки по сравнению 
с периодом обострения ЯК (38 кг, SDS ИМТ  – 1,84). При 
обследовании подтверждена низкая активность ЯК по 
PUCAI (Paediatric Ulcerative Colitis Activity Index, педиа-
трический индекс активности язвенного колита)  – 35 
баллов, эндоскопически  – левосторонний эрозивный 
колит, морфологически в биоптатах слизистой оболочки 
толстой кишки подтвержден диагноз активного ЯК. Ба-
зисная терапия основного заболевания – месалазин 3,0 
г в сутки (60 мг/кг).

После проведения колоноскопии клинически отме-
чено ухудшение ЯК – учащенный до 3–4 раз в сутки ка-
шицеобразный стул с кровью. В связи с этим было реше-
но провести пульс-терапию ГК. Гликемия по результатам 
лабораторного биохимического анализа крови до  вве-
дения ГК была зафиксирована на уровне 6,2 ммоль/л. 

При первом внутривенном введении 250 мг метилпред-
низолона гликемия оставалась в пределах нормальных 
значений – через 2 сут натощак 5,2 ммоль/л (табл. 2).

Повторное введение 250 мг метилпреднизолона про-
ведено через 3 сут. Первые несколько часов гликемия 
не измерялась, симптомы гипергликемии отсутствовали. 
На следующий день утром впервые после 3 мес клини-
ко-лабораторной ремиссии СД1 выявлена гиперглике-
мия натощак 9,9 ммоль/л, в связи с чем была возобновле-
на инсулинотерапия аналогом инсулина ультракороткого 
действия аспарт в дробном режиме на приемы пищи с УК 
1 Ед/ХЕ. Гликемия в течение 1-х суток после возобновле-
ния инсулинотерапии (через сутки после введения ме-
тилпреднизолона) – от 8,8 до 12,9 ммоль/л. К следующему 
утру, без дополнительных инъекций инсулина, гликемия 
самопроизвольно снизилась до 5,7 ммоль/л (табл. 2). 

Третье капельное введение метилпреднизоло-
на проведено в уменьшенной дозе 125 мг через 2 сут 
после второго введения. В течение 1-х суток после 
инфузии на  фоне продолжающейся дробной инсули-
нотерапии гликемия  – от 8,9 до 20,8 ммоль/л, само-
произвольное снижение гликемии к следующему утру 
до 8,0 ммоль/л. В течение 2-х суток, несмотря на увели-
чение УК аспарта до 1,5 Ед/ХЕ, сохранялась гипергли-
кемия до 20,2 ммоль/л. В связи с этим пациентка была 
переведена на интенсифицированную схему инсулино-
терапии – в 22 ч добавлена инъекция аналога инсулина 
продленного действия гларгин в дозе 3 Ед. На  следу-
ющие (3-и  после введения метилпреднизолона) сутки 
отмечена стабилизация гликемии от 5,6 до 8,8 ммоль/л, 
УК аспарта без изменений 1,5 Ед/ХЕ, доза гларгина 
была уменьшена до  2  Ед. На  4-е  и  5-е  сутки гликемия 
была относительно стабильна от 4,0 до 10,8 и  от 4,1 
до 7,8 ммоль/л соответственно. Это позволило снизить 
УК аспарта сначала до 1,2, а затем до 1,0 Ед/ХЕ при преж-
ней дозе гларгина 2 Ед (см. табл. 2).

таблица 2. Терапия и показатели гликемии пациентки Н. с язвенным колитом на фоне пульс-терапии глюкокортикоидами, приведшей к возоб-
новлению инсулинотерапии

день пульс-терапия гк* гликемия инсулин, доза, ук*

До пульс-терапии ГК - 3,6-6,2 ммоль/л -

День 1 Метилпреднизолон 250 мг - -

День 2 - - -

День 3 - 5,2 ммоль/л -

День 4 Метилпреднизолон 250 мг - -

День 5 - 9,9–12,9 ммоль/л Аспарт 1 Ед/ХЕ*

День 6 Метилпреднизолон, 125 мг 5,7–16,0 ммоль/л Аспарт 1 Ед/ХЕ

День 7 - 8,0–20,2 ммоль/л Гларгин 3 Ед, аспарт УК 1,5 Ед/ХЕ

День 8 - 5,6–8,8 ммоль/л Гларгин 2 Ед, аспарт УК 1,2 Ед/ХЕ

День 9 4,0–10,8 ммоль/л Гларгин 2 Ед, аспарт УК 1,0 Ед/ХЕ

День 10 Метилпреднизолон, 125 мг 5,6–18,0 ммоль/л Гларгин 2 Ед, аспарт УК 1,5 Ед/ХЕ

День 11 4,6–12,9 ммоль/л Гларгин 2 Ед, аспарт УК 1,2Ед/ХЕ

День 12 4,9 ммоль/л Гларгин 2 Ед, аспарт УК 1,0 Ед/ХЕ

Примечания: *ГК – глюкокортикоиды; УК – углеводный коэффициент; ХЕ – хлебная единица (10 г углеводов)
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На фоне четвертого введения метилпреднизоло-
на в  дозе 125 мг (через 5 сут после предыдущего) на-
чата иммунобиологическая терапия инфликсимабом 
в дозе 200 мг (5,5 мг/кг). Гликемия в течение первых су-
ток в пределах от 5,6 до 18,0 ммоль/л, УК аспарта вновь 
увеличен до 1,5 Ед/ХЕ, введены дополнительные инъек-
ции с учетом КЧ 1 Ед/ 3,0 ммоль/л, доза гларгина без из-
менений. В  течение следующих 2 сут гликемия от 4,6 
до  12,9  ммоль/л, УК аспарта уменьшен сначала до 1,2, 
а  через сутки  – до  1,0 Ед/ХЕ (см. табл. 2). На этих дозах 
инсулинотерапии пациентка выписана из стационара 
под наблюдение гастроэнтеролога и эндокринолога 
по месту жительства в состоянии клинической ремиссии 
ЯК (активность ЯК по PUCAI – 0 баллов). 

Необходимо отметить очень высокий уровень 
комплаентности пациентки и ее матери как при перо-
ральном приеме ГК, так и в период пульс-терапии, жела-
ние сотрудничать с медицинским персоналом для дости-
жения целевых показателей гликемии, что позволило в 
достаточно короткие сроки добиться компенсации угле-
водного обмена. 

пациент к., 12 лет, с реактивным артритом.
СД1 был диагностирован в 9-летнем возрасте, гли-

кемия в дебюте заболевания  – 20,0 ммоль/л. При гос-
питализации была начата инсулинотерапия аналогами 
инсулина глулизином и гларгином. В дальнейшем отме-
чено достаточно стабильное течение заболевания, со 
склонностью к гипогликемиям. Уровень HbA1c измерял-
ся регулярно каждые 3 мес и в большинстве случаев 
был близок к целевым значениям либо соответствовал 

компенсации – от 5,8 до 8,0%. Данные флеш-мониторин-
га гликемии, постоянно проводимого в течение года, 
предшествующего обращению в стационар, также сви-
детельствовали о компенсации (рис. 1).

В 12-летнем возрасте в связи с появлением боли 
и отечности правого коленного сустава пациент был 
впервые проконсультирован ортопедом. Назначенная 
терапия НПВП не имела эффекта, отечность нарастала, 
присоединилось нарушение походки. При обращении 
в детское ревматологическое отделение УДКБ в правом 
коленном суставе выявлены экссудативные изменения, 
сгибательная контрактура, резкое ограничение и болез-
ненность движений, отмечалась пастозность правого го-
леностопного сустава, нарушение походки. По результа-
там проведенного обследования был диагностирован 
реактивный артрит.

С первых дней появления воспалительных измене-
ний суставов у пациента отмечена декомпенсация уг-
леводного обмена (рис. 2). По данным дневника само-
контроля, гликемия в течение дня колебалась от 3,0 
до 17,0 ммоль. Это потребовало коррекции доз аналогов 
инсулина как пролонгированного (доза гларгина была 
увеличена с 9 до 12 Ед), так и ультракороткого действия 
(УК увеличен с  2 до 2,5 Ед/1 ХЕ), что привело к увели-
чению суточной дозы инсулина с 36 Ед (0,7 Ед/кг/сут) 
до 44 Ед (0,9 Ед/кг/сут).

Мальчику проведена пункция коленных суста-
вов с  последующим внутрисуставным введением ме-
тилпреднизолона в дозе 40 мг. Показатели гликемии 
до  и  после манипуляции были зафиксированы с ис-
пользованием флеш-мониторинга (рис. 3). Гипергли-

Рис. 1. Показатели гликемии по данным флеш-мониторинга пациента К. до манифестации реактивного артрита.

Пояснения.      Сканирование датчика
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кемия в ответ на  внутрисуставное введение ГК носила 
умеренный кратковременный характер и не требовала 
существенной коррекции инсулинотерапии. Интересно 
отметить, что на фоне уменьшения воспаления и норма-
лизации функции правого коленного сустава отмечена 
стабилизация гликемии и снижение потребности в инсу-

лине – уже через 10 дней суточная доза инсулина соста-
вила 40 Ед (0,8 Ед/кг/сут) (рис. 4). 

За период наблюдения пациенту потребовалось од-
нократное внутрисуставное введение ГК. При повторном 
обследовании через 6 мес клинических проявлений ре-
активного артрита не отмечено, HbA1c 7,8%.

Рис. 2. Показатели гликемии по данным флеш-мониторинга пациента К. на фоне манифестации реактивного артрита.

Рис.3. Показатели гликемии по данным флеш-мониторинга пациента К. на фоне внутрисуставного введения глюкокортикоидов  
(22 февраля в 12 часов 30 минут) и на следующий день (без введения глюкокортикоидов).

Пояснения.      Высокий ур. глюкозы (>13,3)    Низкий ур. глюкозы (<3,9)   Сканирование датчика   Новый датчик

Пояснения.      Высокий ур. глюкозы (>13,3)    Сканирование датчика
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Рис. 4. Показатели гликемии по данным флеш-мониторинга пациента К. через несколько дней после внутрисуставного введения глюкокортикоидов 

Пояснения.      Низкий ур. глюкозы (<3,9)   Полосочный тест   Сканирование датчика  

ОбсуЖдение

Во всех представленных клинических случаях пациен-
ты детско-подросткового возраста одновременно с инсу-
линотерапией получали препараты ГК по поводу различ-
ных аутоиммунных и воспалительных заболеваний. 

Ювенильный идиопатический (ревматоидный) 
артрит – тяжелое деструктивно-воспалительное забо-
левание суставов у детей и подростков. Заболеваемость 
ЮИА составляет 2–16 на 100 000 детского населения 
в  возрасте до 16 лет, а распространенность варьирует 
от 11,7 до 35 на 100 000 [3]. Сочетание ЮИА с СД1 хорошо 
изучено. Распространенность СД1 при наличии ЮИА зна-
чительно превышает аналогичные показатели в популя-
ции без ЮИА и колеблется, по результатам различных ис-
следований, от 0,19% у детей [5] до 1,14% у взрослых [6]. 
По  данным Финского национального исследования, 
заболеваемость одновременно СД1 и ЮИА за 30 лет на-
блюдения увеличилась в 4,5 раза [7]. Согласно литератур-
ным данным, для детей с сочетанием ЮИА и СД1 харак-
терны более низкий рост по сравнению с детьми с ЮИА, 
но без диабета, а также более низкие значения HbA1c по 
сравнению с детьми с СД1 без ЮИА, что, по мнению ис-
следователей, обусловлено более тщательным контро-
лем гликемии у этой группы пациентов [5].

В описываемом нами случае уровень HbA1c до забо-
левания ЮИА у пациентки был ближе к целевым значе-
ниям, чем на фоне рецидивирующего течения воспали-
тельного заболевания. Мы предполагаем, что сам факт 
частых декомпенсаций ЮИА также вносит существенный 
вклад в ухудшение контроля гликемии.

Ювенильная системная склеродермия  – хрони-
ческое аутоиммунное заболевание, с дебютом болезни 

до  16-летнего возраста, которое проявляется характер-
ным фиброзно-склеротическим поражением кожи, опор-
но-двигательного аппарата, с возможным вовлечением в 
процесс внутренних органов, и синдромом Рейно. Это от-
носительно редкое состояние, заболеваемость составляет 
примерно 0,05 на 100 000 детского населения в год  [3]. 
Распространенность системной склеродермии у взрос-
лых колеблется в пределах 19–75 на 100 000 населения, 
заболеваемость – 0,45–1,4 на 100 000 населения в год, при 
этом доля детей в возрасте до 16 лет, больных ЮССД, со-
ставляет менее 3% [3]. Кроме этого, для пациентов с ЮССД 
характерна относительно низкая, по сравнению со здоро-
вой популяцией, распространенность СД1 [8]. Еще одной 
особенностью сочетания ЮССД и  СД1 является то, что 
кожные изменения при СД1 часто воспринимаются как 
осложнения основного заболевания. Согласно литератур-
ным данным, в последние годы отмечается рост распро-
страненности некоторых состояний, ассоциированных 
с СД1, в частности диабетической склеродактилии, кото-
рую нередко сложно бывает дифференцировать со скле-
родермией [9, 10]. Одни авторы связывают эти состояния с 
наличием микрососудистых осложнений и выраженными 
колебаниями гликемии [9], – другие, наоборот, доказыва-
ют отсутствие подобной связи [10].

В нашем случае ЮССД, несмотря на выраженность 
клинических проявлений, в течение нескольких месяцев 
оставалась нераспознанной, и диагноз был установлен 
уже на стадии формирования контрактуры коленного 
сустава. Необходимо также отметить, что недостаточный 
уровень компенсации СД1 на протяжении всего заболе-
вания обусловлен в первую очередь низкой комплаент-
ностью пациентки, даже несмотря на высокую мотива-
цию уменьшить проявления и последствия ЮССД.
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Ювенильный дерматомиозит  – тяжелое прогрес-
сирующее системное заболевание с преимущественным 
поражением поперечнополосатой мускулатуры, кожи 
и сосудов микроциркуляторного русла, нередко ослож-
няющееся кальцинозом и гнойной инфекцией. Это до-
статочно редкое заболевание, его распространенность 
составляет 4 на 100 000 детского населения  [11], забо-
леваемость – 2–4 на 1 000 000 детского населения в год, 
благодаря чему ЮДМ больны лишь 5% детей с ревмати-
ческими заболеваниями. Сочетание СД1 с ЮДМ встре-
чается значительно реже, чем с ЮИА и ЮССД. Известны 
немногочисленные описания этой комбинации у паци-
ентов различного возраста [12–16]. Лишь в одной из ука-
занных статей описываются 2 случая дебюта СД1 вскоре 
после диагностики ЮДМ у детей на фоне уже проводи-
мой терапии [14]. Диагноз СД1 в одном из описываемых 
клинических примеров, как и в нашем случае, был дока-
зан на основании положительного титра антител, специ-
фичных для СД1. Во втором клиническом примере у тех 
же авторов не удалось получить доказательства аутоим-
мунного генеза диабета, и диагноз СД1 был установлен 
на основании клинических данных [14]. 

Воспалительные заболевания кишечника (ВЗК), 
к которым относят ЯК и болезнь Крона (БК), – это груп-
па системных хронических рецидивирующих воспа-
лительно-деструктивных заболеваний, приводящих 
к  необратимому нарушению структуры и функции же-
лудочно-кишечного тракта. ЯК возникает первоначаль-
но в слизистой оболочке прямой кишки и может восхо-
дяще распространяться на все отделы толстой кишки, 
иногда вовлекается терминальный отдел подвздошной 
кишки. Заболеваемость ВЗК у детей значительно отли-
чается по географическим регионам, для ЯК составляет 
1–4 случая  [17–19], для БК  – 2,2–11,4 на 100 000 детей 
в год [17, 20]. До 15–20% случаев ЯК и БК начинается в дет-
ском возрасте. На сегодняшний день наблюдается рост 
распространенности и заболеваемости ВЗК, отмечается 
«омоложение» болезни, более динамичный прирост 
заболеваемости БК, нежели ЯК. Распространенность 
СД1 при ВЗК достаточно высока. Согласно результатам 
исследования, в котором приняли участие 379  меди-
цинских центров Германии и Австрии, ЯК был выявлен 
у 63 из 65 147 детей и подростков с СД1 [21]. Таким об-
разом, ЯК был диагностирован у 1 из  1000  пациентов 
с СД1. Нам не удалось найти аналогичные отечественные 
данные, однако с учетом распространенности СД1 среди 
детского населения в Российской Федерации [2] можно 
предположить, что  в нашей стране может быть около 
20 подобных пациентов детско-подросткового возраста. 

Для пациентов с ЯК типичны меньший ИМТ и высокий 
риск тяжелых гипогликемий по сравнению с остальными 
пациентами с СД1. У нашей пациентки на момент поступ-
ления в УДКБ SDS ИМТ соответствовал нижней границе 
нормы (-1,84), а за полгода до этого, в период обострения 
заболевания, когда пациентка получала ГК, согласно дан-
ным медицинской документации, соответствовал дефи-
циту массы тела (-2,54). Интересно отметить, что высокая 
потребность в инсулине и относительно неудовлетвори-
тельный уровень компенсации были типичны для нашей 
пациентки лишь в периоды приема больших доз ГК, тогда 
как на фоне снижения доз отмечалась склонность к ги-
погликемиям. Согласно литературным данным, для этой 

группы пациентов типичны склонность к гипогликемиям 
и высокий риск тяжелых гипогликемий. Считается, что 
это обусловлено как дефицитом массы тела, так и нару-
шением всасывания [21].

Реактивный артрит  – асептическое воспали-
тельное заболевание суставов, развивающееся в ответ 
на  внесуставную инфекцию, преимущественно кишеч-
ную и урогенитальную. Распространенность РА в России 
среди детей до 14 лет составляет 90,76 на 100 000 дет-
ского населения, а среди подростков 15–17 лет – 139,64 
на  100  000  [3]. У  описываемого нами пациента РА про-
текает без отчетливых внесуставных проявлений, с ти-
пичным асимметричным поражением суставов нижней 
конечности. С целью купирования суставного синдрома 
при РА обычно применяют НПВП, что было неэффектив-
ным у описываемого нами пациента. Внутрисуставное 
введение ГК является одним из наиболее широко ис-
пользуемых методов лечения РА.

Применение ГК у пациентов с СД1 ухудшает гликеми-
ческий контроль [4]. В связи с этим у многих врачей бытует 
мнение, что назначение ГК при СД1 противопоказано. Од-
нако обострение воспаления при отсутствии адекватной 
терапии приводит к значительно более длительной де-
компенсации СД1, что наглядно продемонстрировано дан-
ными мониторинга гликемии пациента с РА. 

В приведенных клинических случаях внутрисустав-
ное введение ГК не оказывало значительного влияния 
на гликемию (пациенты с ЮИА и РА), пульс-терапия ГК 
приводила к временной декомпенсации углеводного 
обмена (пациенты с ЮИА, ЮССД и ЯК), а наиболее зна-
чимым гипергликемическим эффектом сопровождалось 
применение пероральной терапии ГК в высоких дозах 
(пациенты с ЮССД, ЮДМ и ЯК).

При проведении пульс-терапии ГК гипергликемия 
и повышенная потребность в инсулине в описываемых 
нами случаях нарастала спустя 3–6 ч после приема ГК 
(через 6 ч у пациенток с ЮИА и ЮССД, через 3 ч у паци-
ентки с ЯК), сохранялась от нескольких часов до 3 сут 
после каждого введения. Полученные нами результа-
ты согласуются с литературными данными. Например, 
на основании клэмп-исследований у взрослых известно, 
что инсулинорезистентность развивается спустя 4 ч по-
сле начала введения ГК [22]. В то же время на фоне 3 дней 
приема ГК взрослыми пациентами продемонстрировано 
увеличение потребности в болюсном инсулине в сред-
нем через 6 ч после первого введения ГК, а возвраще-
ние к исходной потребности  – к концу 2-х суток после 
последнего введения ГК [23]. 

По данным литературы, у взрослых потребность 
в  инсулине может увеличиваться в среднем на 69% 
(от 30 до 100%) [22]. У наблюдаемых нами пациентов су-
точная доза инсулина была индивидуальна и достигала 
1,8–2,0 Ед/кг (увеличение приблизительно на 100%) у па-
циентов с длительностью СД1 в течение нескольких лет 
(пациентки с ЮИА, ЮССД). У пациентки с ЯК проведение 
повторной пульс-терапии на фоне обострения прервало 
период полной клинико-лабораторной ремиссии, длив-
шийся 3 мес, и потребовало возобновления интенсифи-
цированной схемы инсулинотерапии.

В качестве методов, позволяющих преодолеть коле-
бания гликемии на фоне терапии ГК, согласно данным 
литературы, предлагается использовать аналоги инсули-
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на ультракороткого действия, ингибиторы глюкозидазы 
и бигуаниды для уменьшения инсулинорезистентно-
сти [4]. У наших пациентов, длительно получавших перо-
ральные ГК (пациенты с ЮССД, ЮДМ и ЯК), возможность 
назначения ингибиторов глюкозидазы и бигуанидов 
не  рассматривалась ввиду возможных дополнительных 
побочных эффектов со стороны желудочно-кишечного 
тракта. Во всех случаях мы проводили коррекцию инсу-
линотерапии с увеличением доз препаратов в зависимо-
сти от потребности пациентов. 

При подборе инсулинотерапии на фоне длительного 
лечения таблетированными препаратами ГК необходи-
мо учитывать время их приема пациентом. Традиционно 
при ревматических заболеваниях вся доза ГК назнача-
ется на ранние утренние часы, а при большой дозе воз-
можно ее деление на 2–3 приема (6, 9, 12 ч утра). В соот-
ветствии со временем приема ГК, наихудший контроль 
гликемии отмечался у наших пациентов в дневное вре-
мя. Для  преодоления инсулинорезистентности исполь-
зовались перенос инъекции гларгина на утренние часы 
(пациент с ЮДМ), увеличение на 10% дозы пролонгиро-
ванного инсулина и дополнительные инъекции ультра-
короткого инсулина (пациентка с ЮССД). Кроме этого, па-
циенту с ЮДМ вместо аналога инсулина ультракороткого 
действия был временно назначен человеческий инсулин 
короткого действия (на фоне приема 45 мг преднизоло-
на и дальнейшего постепенного снижения дозы до 10 мг). 

У наших пациентов была отмечена еще одна особен-
ность инсулинотерапии на фоне введения ГК  – увеличе-
ние доз болюсного инсулина по сравнению с дозами ба-
зального инсулина. Первоначально мы предполагали, что 
подобная тенденция (увеличение потребности в инсулине 
приблизительно в 2 раза исключительно за счет болюсов) 
у пациенток с ЮИА и ЮССД в большей степени была свя-
зана с декомпенсацией СД1 и недостаточными усилиями 
по коррекции инсулинотерапии. Однако аналогичная тен-
денция прослеживалась и у пациентов с  высоким уров-
нем комплаентности (пациенты с ЮДМ, ЯК и  РА). Оказа-
лось, что, согласно результатам исследований, у взрослых 
подобное перераспределение доз повышает вероятность 
достижения нормогликемии в период приема ГК [24].

После перевода на поддерживающие дозы ГК или при 
прекращении терапии ГК пациенты возвращались к стан-
дартной (пациенты с ЮИА, ЮССД и РА) или относительно 
низкой (пациенты с ЮДМ и ЯК) потребности в инсулине. 

Показатели HbA1c значительно различались меж-
ду пациентами на разных этапах лечения, были макси-
мальными на фоне продолжительной терапии высоки-
ми дозами таблетированных ГК (пациенты с ЮДМ и ЯК), 
но в большей степени зависели от уровня комплаентно-
сти пациента.

Заключение

На основании сопоставления течения СД1 у пациен-
тов с РА, ЮИА, ЮССД, ЮДМ и ЯК, получавших различные 
формы и дозы ГК в различные периоды заболеваний, 
можно сделать выводы об удовлетворительной перено-
симости проводимой терапии ГК. 

Несмотря на очевидное ухудшение контроля глике-
мии в кратковременный период приема высоких доз ГК, 
компенсации гликемии удается добиться при своевре-
менной коррекции доз инсулинотерапии, подборе ин-
дивидуальных схем, учитывающих время приема ГК. Су-
щественный вклад в компенсацию углеводного обмена 
вносит степень приверженности пациента и его семьи 
к лечению СД1. 

Для комплексного подхода к лечению таких пациен-
тов необходимо тесное взаимодействие врача, занимаю-
щегося лечением заболевания, требующего назначения 
терапии ГК, с детским эндокринологом и семьей паци ента.
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