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ОБОСНОВАНИЕ. Широкая распространенность сахарного диабета 2 типа (СД2) и ассоциированные с ним вы-
сокая смертность и инвалидизация являются причиной постоянного активного поиска эффективных подходов 
к сахароснижающей терапии. Последние годы ознаменовались изменением в стратегии начала терапии СД2. 
В  клинических исследованиях получены доказательства преимуществ назначения комбинированной терапии 
с момента постановки диагноза. Представляется важным изучение данного варианта терапии и в реальной кли-
нической практике.

ЦЕЛЬ. Оценка эффективности и безопасности стартовой терапии препаратом Галвус Мет® по сравнению с любыми 
другими подходами комбинированной пероральной терапии, используемыми в повседневной клинической прак-
тике.

МЕТОДЫ. Многоцентровое проспективное наблюдательное исследование в 15 регионах России продолжительно-
стью 6 мес. Включение пациентов в исследование производилось врачами-эндокринологами после принятия реше-
ния о назначении терапии. В исследование были включены мужчины и женщины старше 18 лет с впервые диагно-
стированным или ранее не леченным СД2 и уровнем гликированного гемоглобина (HbA1c) >7,5%, из которых были 
сформированы две группы. В первую группу вошли пациенты, получавшие вилдаглиптин+метформин (Галвус Мет®) 
в фиксированной дозе 50/1000 мг (n=729), во вторую (группу сравнения) — пациенты, получающие другую двойную 
комбинацию (за исключением инсулина и глюкагоноподобного пептида 1), n=669. Первичная конечная точка опре-
делялась как доля пациентов (%), достигших к окончанию наблюдения уровня HbA1c <7,0% без доказанной гипогли-
кемии. Для оценки частоты гипогликемий использовался опросник NHPQ.

РЕЗУЛЬТАТЫ. Завершили исследование 1385 пациентов. В группе сравнения пациенты наиболее часто (66,5%) полу-
чали комбинацию метформина и производных сульфонилмочевины. В группе Галвус Мет® 68,7% пациентов достиг-
ли уровня HbA1c <7,0% без доказанной гипогликемии, что статистически значимо больше, чем в группе сравнения 
(40,7%, р<0,001). Терапия Галвус Мет® способствовала достоверно большему снижению уровня HbA1c к окончанию ис-
следования, чем терапия другими комбинациями сахароснижающих препаратов (снижение HbА1с составило 1,6±0,8% 
и 1,4±0,9% соответственно, p<0,001). В группе Галвус Мет® средний уровень HbА1с к окончанию исследования достиг 
6,7±0,6%, в группе сравнения — 7,1±0,8% (p<0,001). Также в группе пациентов, получавших Галвус Мет®, масса тела 
снизилась на 3,2±3,9 кг, а в группе сравнения — на 1,3±4,8 кг, р<0,001. Частота эпизодов гипогликемии в группе Галву 
Мет® к концу исследования была значимо ниже, чем в группе сравнения: 0,8±0,7 эпизода на 1 человека против 1,4±0,8, 
р=0,037. В группе Галвус Мет® также было значимо меньше нежелательных явлений (4,9% против 17,7%, р<0,001).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ. В условиях реальной клинической практики стартовая терапия Галвус Мет® продемонстрировала 
лучшую эффективность и безопасность по показателям достижения гликемического контроля, динамики HbA1c, вли-
яния на массу тела, частоты гипогликемических состояний в сравнении с другой комбинированной пероральной 
сахароснижающей терапией.
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Широкая распространенность сахарного диабе-
та 2 типа (СД2) и связанные с этим высокая смертность 
и инвалидизация пациентов являются причиной посто-
янного активного поиска эффективных подходов к саха-
роснижающей терапии. По данным Международной фе-
дерации диабета (International Diabetes Federation, IDF), 
в мире 8,3% населения в возрасте от 20–79 лет страдают 
СД2. По прогнозу, к 2045 г. эта цифра может составить 
9,6% [1]. В России число указанных больных составляет 
4,24 млн человек. При этом не достигают целевых значе-
ний гликемического контроля около 48% всех больных 
СД2 [2]. По-прежнему актуальным является правильный 
выбор препаратов для стартовой терапии СД2, способ-
ных заложить фундамент в достижение долгосрочных 
целей гликемического контроля как основы профилак-
тики развития тяжелых осложнений.

Не вызывает сомнений, что своевременное назначе-
ние сахароснижающей терапии метформином у боль-
ных СД2 сопровождается снижением риска развития 
микро- и макрососудистых осложнений. Преимущества 
подобной тактики лечения были убедительно проде-
монстрированы в исследовании UKPDS (United Kingdom 
Prospective Diabetes Study). Было показано, что интенсив-
ная терапия в сравнении с традиционной у пациентов 
с впервые диагностированным СД2 приводит к значи-
тельному сокращению риска развития микрососудистых 
осложнений [3]. Подобный протективный эффект (или 
эффект метаболической памяти), выявленный в группе 
интенсивной терапии, также отмечался в последующем 

наблюдательном периоде, после окончания исследова-
ния. Авторы исследования пришли к выводу, что эффект 
метаболической памяти сохраняется благодаря строго-
му гликемическому контролю с момента постановки ди-
агноза СД2 [4].

В 2019 г. Laiteerapong N. и соавт. показали важность 
эффективного гликемического контроля у больных СД2 
сразу после постановки диагноза. Так, в крупном иссле-
довании реальной клинической практики, включившем 
около 34 тыс. пациентов с впервые установленным СД2, 
было показано, что достижение и стабильное удержа-
ние целевых уровней гликемии в течение первого года 
позволяет не только снизить риск развития ослож-
нений СД2, включая смертельные исходы, но и сохра-
нить качество жизни указанных больных в 10-летней 
 перспективе [5].

В анализе использования фиксированной комби-
нации вилдаглиптин+метформин в дозе 50/1000 мг 
по 1  таблетке 2 раза в день для старта терапии СД2, 
проведенном на основе данных Московского сегмента 
Федерального регистра сахарного диабета, была про-
демонстрирована возможность поддержания целевого 
уровня гликемического контроля больных СД2 на про-
тяжении 8 лет наблюдения. При этом 70,5% пациентов 
не нуждались в интенсификации терапии в течение всего 
периода наблюдения [6].

Последние годы ознаменовались изменением в стра-
тегии начала терапии СД2. Кроме многофакторного 
подхода в управлении заболеванием, направленного 

BACKGRAUND: The widespread prevalence of type 2 diabetes mellitus (T2DM), high mortality and disability of such pa-
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been marked by a change in the strategy for treatment initiation of T2DM. In clinical studies, evidence has been obtained 
about the benefits of prescribing combination therapy from the time of diagnosis. It seems important to study this treatment 
option also in real clinical practice.
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therapy approaches used in everyday clinical practice.

MATERIALS AND METHODS: multicenter prospective observational study in 15 regions of Russia lasting 6 months. Patients 
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dose of 50/1000 mg, n=729, the second — another double combination (with the exception of insulin and GLP-1), n=669. 
The primary endpoint was defined as the proportion of patients (%) who achieved the level of HbA1c <7.0% without proven 
hypoglycemia at the end of the observation. The NHPQ questionnaire was used to assess the frequency of hypoglycemia.

RESULTS: 1385 patients completed the study. For the other combination therapy group, metformin and sulfonylurea de-
rivatives were most often selected (66.5%). In the Galvus Met® group, 68.7% of patients achieved an HbA1c level of <7.0% 
without proven hypoglycemia, which is significantly better compared to the group of other combinations (40.7%, p <0.001). 
Galvus Met® therapy contributed to a significantly greater decrease in HbA1c levels by the end of the study compared to 
other combinations (delta HbA1c -1.6 ± 0.8% versus -1.4 ± 0.9%, p <0.001). In the same group, the average level of HbA1c 
reached 6.7 ± 0.6% by the end of the study versus 7.1 ± 0.8% in the comparison group, p <0.001. In the Galvus Met® group, 
body weight decreased by 3.2 ± 3.9 kg, and in the comparison group by 1.3 ± 4.8 kg, p <0.001. The frequency of hypogly-
cemia episodes in the Galvus Met® group by the end of the study was significantly lower than in the comparison group: 
0.8 ± 0.7 episodes per person, versus 1.4 ± 0.8, p = 0.037. In the Galvus Met® group, there were significantly fewer adverse 
events (4.9% versus 17.7%, p <0.001).

CONCLUSIONS: In real clinical practice, Galvus Met® starting therapy has shown better efficacy and safety in terms of 
achieving glycemic control, HbA1c dynamics, effects on body weight, the frequency of hypoglycemic conditions compared 
with other combined oral hypoglycemic therapy.
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на контроль или снижение сердечно-сосудистых рисков, 
отмечается тенденция не только в назначении сахаро-
снижающих препаратов с момента постановки диагноза 
СД2 в виде монотерапии, но и в использовании комбина-
ций препаратов в дебюте болезни. Эту идеологию очень 
убедительно поддержали результаты исследования 
VERIFY (Vildagliptin efficacy in combination with metformIn 
for early treatment of T2DM). В данном исследовании было 
продемонстрировано, что назначение ранней комбини-
рованной терапии вилдаглиптин+метформин позволяет 
на 49% снизить относительный риск неудачи проводи-
мой терапии (уровень HbA1c≥7,0%) по сравнению с моно-
терапией метформином. В группе пациентов, исходно по-
лучавших монотерапию метформином, уже через 3 года 
наблюдалось ускользание лечебного эффекта, тогда как 
в группе ранней комбинированной терапии ускольза-
ние гликемического контроля наблюдалось через 5 лет 
и более. Также при сравнении этих двух стратегий было 
выявлено, что в группе ранней комбинированной тера-
пии на 26% снижается необходимость интенсификации 
сахароснижающей терапии [7].

Назначение комбинированной сахароснижающей те-
рапии на старте лечения пациентов с впервые установ-
ленным СД2 рекомендовано российскими «Алгоритма-
ми специализированной медицинской помощи больным 
сахарным диабетом» [8]. Вместе с этим представляется 
важным изучение практического использования данно-
го варианта терапии в реальной клинической практике. 
Важно изучить, какую терапию выбирают эндокринологи 
в реальной работе и каковы показатели эффективности 
и безопасности выбранной комбинированной терапии 
на старте лечения пациентов с СД2.

ЦЕЛЬ

Целью настоящего исследования была оценка эф-
фективности и безопасности стартовой терапии фик-
сированной комбинацией вилдаглиптин+метформин 
(Галвус Мет®) в дозе 50/1000 мг, определяемых как дости-
жение контроля гликемии HbA1c <7,0% без доказанных 
гипогликемий по сравнению с любыми другими подхода-
ми комбинированной пероральной терапии (за исклю-
чением инъекционной терапии), используемыми в по-
вседневной клинической практике.

МЕТОДЫ

Дизайн исследования
«МАСТЕР» (Многоцентровое проспективное нАблю-

дательное неинтервенционное когортное иСследова-
ние оценки эффективности и безопасносТи препарата 
Галвус Мет® (вилдаглиптин+метформин в фиксирован-
ной комбинации 50/1000 мг) в сравнЕнии с существующи-
ми в Рутинной практике режимами комбинированной 
пероральной сахароснижающей терапии) — это наблю-
дательное многоцентровое проспективное когортное 
исследование. После скрининга и подписания инфор-
мированного согласия на 1-м визите пациенты были 
распределены в группы: «Галвус Мет® 50/1000 мг» или 
«Другая комбинация пероральных сахароснижающих 
препаратов» (рис. 1). 

Критерии соответствия
В исследование включались мужчины и женщины 

в возрасте старше 18 лет с впервые выявленным СД2, 
не получавшие ранее сахароснижающую терапию, 
с уровнем гликированного гемоглобина (HbA1c) более 
7,5%; пациенты, подписавшие информированное согла-
сие на сбор и обработку их данных. Пациенты включа-
лись в исследование после принятия эндокринологом 
решения о назначении терапии.

«Пациенты, не получавшие ранее сахароснижающую 
терапию» — это пациенты, никогда ранее не получавшие 
сахароснижающую терапию или пациенты с диагности-
рованным менее 24 мес назад СД2, но получавшие са-
хароснижающую терапию в общей сложности не более 
3 мес и не получавшие какую-либо сахароснижающую 
терапию в течение 3 мес до Визита 1.

Условия проведения
В исследовании «МАСТЕР» принимали участие 

18 клинических центров из 15 регионов России (Архан-
гельск, Волгоград, Воронеж, Воскресенск, Всеволожск, 
Нижний Новгород, Москва, Самара, Санкт-Петербург, 
Саратов, Сергиев-Посад, Томск, Тосно, Тула, Уфа). 
 Сроки проведения исследования: сентябрь 2016 г. — 
апрель 2018 г.

Источником данных являлась первичная доку-
ментация, под которой подразумевали информацию, 

Рисунок 1. Дизайн исследования «МАСТЕР».

Скрининг, подписание 
информированного 

согласия
Визит 1 Визит 2 

(3 месяца)
Визит 3 

(6 месяцев)

18 клинических центров

Сроки проведения исследования: сентябрь 2016–апрель 2018

Галвус Мет® 50/1000 мг

Другая комбинация ПСП*

*Пероральный сахароснижающий препарат
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 содержащуюся в оригинальных медицинских докумен-
тах или их заверенных копиях, описывающую результа-
ты повседневных наблюдений, обследований и другую 
деятельность, позволяющую воссоздать ход наблюдения 
и оценить его.

Продолжительность исследования
Продолжительность исследования составила 6 мес. 

Данные клинической практики собирались в начале ис-
следования и проспективно задокументированы в ходе 
визитов пациентов через 3 и 6 мес наблюдения.

Описание медицинского вмешательства
Исследование носило наблюдательный харак-

тер и не предусматривало вмешательства в рутин-
ную клиническую практику ни с позиции терапии, 
ни с позиции дополнительных методов обследования. 
Дополнительной процедурой для пациентов являлось 
только заполнение опросника для оценки частоты 
 гипогликемий.

Основной исход исследования
За первичную конечную точку была принята доля па-

циентов (%), достигших комбинированной конечной точ-
ки: достижение заданных параметров гликемического 
контроля (уровня HbA1c <7,0%) без доказанной гипогли-
кемии по окончании 6 мес наблюдения.

Дополнительные исходы исследования
Вторичными конечными точками стали: изменение 

HbA1c к окончанию исследования в сравнении с исход-
ными значениями; изменение глюкозы плазмы натощак 
(ГПН) к окончанию исследования в сравнении с исход-
ными значениями; доля пациентов (%), достигших цели 
терапии HbA1c <6,5% без доказанных гипогликемий; из-
менение массы тела, индекса массы тела (ИМТ); частота 
доказанных гипогликемий (событие, репортируемое 
пациентом и подтвержденное самоконтролем, глюкоза 
крови менее 3,9 ммоль/л); число и тип зарегистрирован-
ных нежелательных явлений (НЯ) и серьезных нежела-
тельных явлений (СНЯ).

Методы регистрации исходов
В исследовании использовались результаты обследо-

ваний, выполненных в реальной клинической практике 
и полученных из первичной документации пациента. 
Были проанализированы следующие параметры: уро-
вень HbA1c, уровень ГПН, масса тела, ИМТ.

Для оценки частоты и выраженности гипогликемий 
использовался опросник NHPQ (Novartis Hypoglycemia 
Perspective Questionnaire), который предусматривал 
оценку событий (эпизоды снижения сахара в крови, го-
спитализация, обращения за неотложной медицинской 
помощью, помощь другого человека, эпизоды потери 
сознания, эмоциональный статус и др.), основанную 
на опыте самого пациента.

НЯ фиксировались на основании сообщений от па-
циентов в ходе или между визитами, а также по резуль-
татам лабораторных анализов или других методов 
оценки. Активное выявление НЯ проводилось с помо-
щью непрямых вопросов пациентам на каждом визите 
исследования.

Этическая экспертиза
Исследование одобрено независимым междисци-

плинарным комитетом по этической экспертизе клини-
ческих исследований 15.07.2016 г.

Защита информации и соблюдение ее конфиден-
циальности в соответствии с Федеральными законами 
от 27  июля 2006 г. №149 и №152 обеспечиваются со-
временными техническими средствами. Обезличенные 
медицинские данные больных хранятся в защищенном 
месте, недоступном для общего пользования, за исклю-
чением лиц с правом специального доступа.

Статистический анализ
Принципы расчета размера выборки: размер вы-

борки рассчитывался для того, чтобы выявить разницу 
в долях пациентов, ответивших на терапию (уровень 
HbA1c <7%) препаратом Галвус Мет® по сравнению с ожи-
даемой частотой ответа в 45% на других видах терапии. 
Общий размер выборки в исследовании, достаточный 
для выявления разницы в терапии, рассчитан для уровня 
статистической значимости 0,01 и мощности 90%. При-
нимая во внимание более высокий уровень выбывания 
в связи с неинтервенционным дизайном исследования 
и меньшей приверженностью к лечению пациентов в ре-
альной амбулаторной практике в России (в частности, 
пациентов с СД2), совокупный уровень возможного вы-
бывания составил 30% за 6 мес, таким образом, в иссле-
дование необходимо было включить по 700 пациентов 
в каждую группу.

Методы статистического анализа данных: анализ 
статистической значимости различий непрерывных пе-
ременных проведен с использованием методов параме-
трической статистики при нормальном распределении 
(ANOVA) и/или методов непараметрической статисти-
ки при иных распределениях (критерии Манна–Уитни 
и Вилкоксона). Значимость различий категориальных 
переменных протестирована с помощью тестов хи-ква-
драт (χ2) и точного двустороннего теста Фишера. Данные 
представлены в виде M±Std или %.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Объекты (участники) исследования
Информированное добровольное согласие на уча-

стие в исследовании подписали и в последующем были 
скринированы для участия в исследовании 1402 паци-
ента. Исследование завершили 1385 человек, при этом 
13  досрочно завершили исследование по причинам, 
не связанным с исследованием (рис. 2). Основными при-
чинами выбывания из исследования стали доброволь-
ный отказ (3) и потеря для наблюдения (10).

Исходная клиническая характеристика участников 
исследования представлена в табл. 1, из которой вид-
но, что группы сравнения не отличались по возрасту, 
полу, средней продолжительности СД2 и ИМТ. Длитель-
ность терапии в исследовании составила в среднем 
185,8±20,3  дня в группе Галвус Мет® и 184,9±14,3 — 
в группе комбинированной терапии, р=0,314.

Результаты исследования продемонстриро-
вали, что для комбинированной терапии наибо-
лее часто (445/669 (66,5%) пациентов) выбирают 
препараты из группы бигуанидов и производных 
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 сульфонилмочевины, а также бигуаниды и ингибито-
ры дипептидилпептидазы-4 (ДПП-4) (102/669 (15,2%)) 
(рис.  3). Наиболее часто использовали метформин 
как представитель класса бигуанидов и гликлазид как 
производное сульфонилмочевины.

Наиболее часто встречающейся комбинацией перо-
ральных сахароснижающих препаратов по международ-
ному непатентованному наименованию (МНН) в группе 
исследования «другая комбинация ПСП» были комбина-
ции метформина с гликлазидом (33,2%), глибенклами-
дом (17,9%), глимепиридом (14,8%), дапаглифлозином 
(10%) и ситаглиптином (7,5%) (табл. 2).

Основные результаты исследования
В исследовании «МАСТЕР» было установлено, что 

по окончании 6 мес наблюдения доля пациентов, достиг-
ших уровня HbA1c <7,0% без доказанной гипогликемии, 
была статистически значимо выше среди больных СД2, 
получавших вилдаглиптин+метформин (Галвус  Мет®) 
50/1000 (68,7%), чем среди пациентов, получавших 
 другие комбинации ПСП (40,7%, р<0,001) (рис. 4). Разни-
ца между группами составила 28,0±2,6%.

Доля больных СД2, достигших уровня HbA1c <6,5% 
без доказанной гипогликемии, также была достоверно 
выше в группе пациентов, получавших Галвус Мет®, чем 

Таблица 1. Исходная клиническая характеристика участников исследования

Параметры
Вилдаглиптин+ 

метформин 50/1000, 
(n=729)

Другая комбинация 
ПСП, n=669

Статистическая 
значимость различий, 

р
Возраст, лет 56,6±9,8 58,4 ±10,2 >0,05

Мужской пол, n (%) 292 (40,1) 240 (35,9) >0,05

Женский пол, n (%) 437(59,9) 429 (64,1) >0,05
Средняя продолжительность СД2, дни 168,7 179,8 >0,05
Индекс массы тела, кг/м2 32,2±4,6 32,1±4,6 >0,05
HbA1c, % 8,4±0,8 8,5±0,8 <0,01
Глюкоза плазмы натощак, ммоль/л 8,9±1,9 9,1±1,9 <0,05

Таблица 2. Комбинации пероральных сахароснижающих препаратов 
по международному непатентованному наименованию

Комбинации пероральных 
сахароснижающих препаратов 

по МНН

Количество 
пациентов

(N=669)

Метформин+гликлазид 222 (33,2%)

Метформин+глибенкламид 120 (17,9%)

Метформин+глимепирид 99 (14,8%)

Метформин+дапаглифлозин 67 (10,0%)

Метформин+ситаглиптин 50 (7,5%)

Метформин+алоглиптин 19 (2,8%)

Метформин+эмпаглифлозин 17 (2,5%)

Метформин+саксаглиптин 17 (2,5%)

Метформин+линаглиптин 8 (1,2%)

Рисунок 2. Распределение пациентов в исследовании «МАСТЕР».

Скринировано пациентов
N=1402

Включено в исследование 
(популяция по безопасности)

N=1402 (731 vs 671)

Полные анализируемые 
данные (FSA)

N=1398 (729 vs 669)

Досрочно завершившие 
исследование

N=13 (5 vs 8)

Завершившие  
исследование

N=1385 (724 vs 661)

Отклонение  
от протокола

N=4

Рисунок 3. Комбинации пероральных сахароснижающих препаратов 
по группам. 

ПСМ — препараты сульфонилмочевины, ИДДП-4 — ингибиторы 
дипептидилдептидазы 4, ИНГЛТ-2 — ингибиторы натрий-глюкозного 

котранспортера 2 типа.
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в  группе сравнения (31,5% и 15,3%, p<0,001 соответ-
ственно) (рис. 5).

В исследовании «МАСТЕР» также было продемонстри-
ровано, что стартовая комбинированная терапия вилда-
глиптин+метформин (Галвус Мет®) способствует досто-
верно большему снижению уровня HbA1c у российской 
популяции больных с впервые выявленным СД2 за весь 
период исследования по сравнению с другими комбина-
циями ПСП (рис. 6). Так, к 3-му визиту снижение уровня 
HbА1с в группе Галвус Мет® составило 1,6±0,8% по срав-
нению с 1,4±0,9% в другой группе (p<0,001), а средний 
уровень HbА1с достиг 6,7±0,6% по сравнению с 7,1±0,8% 
соответственно, p<0,001.

Результаты наблюдения показали, что стартовая ком-
бинированная терапия препаратом вилдаглиптин+мет-
формин (Галвус Мет®) способствует эффективному 
снижению уровня ГПН у больных с впервые выявлен-
ным СД2 за весь период исследования (рис. 7). Так, 
к 3-му  визиту дельта уровня ГПН в группе Галвус Мет® со-
ставила -2,6±1,94 ммоль/л, а средний уровень ГПН достиг 

6,3±0,89 ммоль/л. В группе сравнения аналогичные пока-
затели составили -2,3±2,15 ммоль/л и 6,8±1,3 ммоль/л со-
ответственно.

Анализ динамики массы тела относительно базовых 
значений показал значимую разницу между группами 
сравнения. Так, в группе Галвус Мет® к третьему визиту 
снижение массы тела составило -3,2±3,9 кг, а в группе 
«другая комбинация» -1,3±4,8 кг (р<0,001) (рис. 8). Ди-
намика ИМТ к окончанию наблюдения относительно 
базовых значений статистически различалась между 
группами (р<0,001): в группе Галвус Мет® к 3-му визиту 
снижение составило -1,1±1,48 кг/м2, в группе другой ком-
бинации терапии — -0,4±1,69 кг/м2.

Наряду с оценкой достижения и удержания показате-
лей гликемии, в данном исследовании оценивалась и без-
опасность проводимой терапии вилдаглиптин+метфор-
мин (Галвус Мет®) в сравнении с другими пероральными 
сахароснижающими препаратами по показателю гипог-
ликемии. По данным опросника NHPQ были проанали-
зированы эпизоды гипогликемии в группах сравнения. 

Рисунок 6. Динамика уровня гликированного гемоглобина в группах больных, получавших Галвус Мет® либо другие комбинации 
пероральных сахароснижающих препаратов.
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Оценивались изменения, произошедшие за последние 
7 дней перед каждым визитом. Так, на 1-м визите в груп-
пе Галвус Мет® 18 (2,5%) пациентов отметили в среднем 
1,3±1,6 эпизода гипогликемий, из них у 9 (50%) пациентов 
гипогликемии были подтверждены изменением уровня 
глюкозы крови, среднее количество подтвержденных 
эпизодов составило 1,9±2,0. В группе «другая комби-
нация» у 64 (9,6%) пациентов было зарегистрировано 
в среднем 1,3±1,1 эпизода гипогликемии на 1 пациента. 
При этом у 43 человек (67,2%) эпизоды были подтвержде-
ны измерением гликемии (в среднем 1,3±0,7 подтверж-
денных эпизода на 1 пациента). Разница между группами 
на данном визите не достигла статистической значимо-
сти. Статистически значимые различия были зафикси-
рованы к 3-му визиту (данные 77 опросников): в группе 
Галвус Мет® зарегистрировано 0,8±0,7 эпизода на 1 чело-
века против 1,4±0,8 в группе сравнения; р=0,037. Стати-
стически значимыми были и различия между группами 
по количеству эпизодов, подтвержденных измерением 
уровня гликемии: 0,5±0,5 против 1,2±0,7, р=0,007.

Анализ части опросника NHPQ, касающейся эмо-
ционального состояния пациента после эпизода 

 гипогликемии, показал статистически значимые 
различия между группами. Более высокое количе-
ство баллов было зафиксировано в группе «другой 
комбинации». К окончанию наблюдения (визит 3) 
в  группе Галвус  Мет® пациенты оценили себя устав-
шими в среднем на 1,1±2,5   балла, а в группе «другая 
комбинация» — на 3,7±3,6 балла. Степень своей обес-
покоенности пациенты в группе Галвус Мет® оценили 
в 1,1±2,6 балла, а в группе сравнения — в 3,8±3,7 балла, 
р<0,001.  Пациенты чувствовали себя расстроенными 
после эпизода гипогликемии на 1,1±2,6 балла в группе 
Галвус Мет® и на 3,8±3,7 балла в группе «другой ком-
бинации», р<0,001, а смущенными  — на 1,1±2,6 балла 
и 3,7±3,7 балла, р<0,001 соответственно.

Нежелательные явления
Анализ безопасности производился среди всех вклю-

ченных в исследование пациентов — 1402. С целью 
оценки частоты встречаемости НЯ был определен по-
рог 5% всех НЯ как наиболее часто встречаемых явле-
ний. В исследовании было зарегистрировано 284 случая 
НЯ у 155 (11,1%) пациентов: 50 НЯ у 36 (4,9%) пациентов 

Рисунок 7. Динамика уровня глюкозы плазмы натощак в группах больных, получавших Галвус Мет® или другие комбинации пероральных 
сахароснижающих препаратов.
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в группе Галвус Мет® и 234 НЯ у 119 (17,7%) пациентов 
в группе «другая комбинация», р<0,001. Было зареги-
стрировано 5 СНЯ у 5 (0,4%) пациентов: 1 СНЯ было свя-
зано с ОРВИ, 3 СНЯ у 3 (0,4%) пациентов были связаны 
с сердечно-сосудистыми заболеваниями (гипертониче-
ские кризы) и одно СНЯ у 1 пациента (0,14%) было связа-
но с нарушениями опорно-двигательного аппарата.

ОБСУЖДЕНИЕ

Резюме основного результата исследования
В исследовании «МАСТЕР» было продемонстриро-

вано достижение первичной конечной точки (уровня 
HbA1c  <7,0% без доказанной гипогликемии) у 68,7% 
пациентов, получавших вилдаглиптин+метформин 
(Галвус Мет®). Более низкая частота достижения пер-
вичной конечной точки исследования в группе боль-
ных, получавших «другую комбинированную терапию» 
(40,7%), возможно, обусловлена неоднородностью 
применявшихся в данной группе терапевтических 
комбинаций.

Обсуждение основного результата исследования
Применение комбинированной сахароснижаю-

щей терапии на старте терапии СД2 хорошо изучено, 
но на практике применяется не столь широко. Гораздо 
чаще лечение начинается с монотерапии с последую-
щим добавлением сахароснижающих препаратов при 
потере гликемического контроля на предыдущей тера-
пии. Между тем комбинированная сахароснижающая 
терапия на старте лечения СД2 отвечает потребностям 
коррекции множественных патофизиологических на-
рушений, которые имеются уже в момент постановки 
диагноза.

В 9-й редакции «Алгоритмов специализированной 
медицинской помощи больным сахарным диабетом» ре-
комендовано назначение комбинированной сахаросни-
жающей терапии на старте лечения пациентов с впервые 
установленным СД2 с исходным уровнем HbA1c, превы-
шающим целевой на 1%. Выбор комбинации сахаросни-
жающих препаратов индивидуален и зависит от клини-
ческой ситуации [8].

Полученные результаты продемонстрировали, что 
к окончанию наблюдения 55,3% пациентов (среди всех 
больных, участвовавших в наблюдательной программе) 
достигли уровня HbA1c <7,0% без доказанной гипоглике-
мии.

Ранее проведенные исследования комбинации вил-
даглиптина с метформином показали, что применение 
50 мг вилдаглиптина дважды в день и 1000 мг метформи-
на дважды в день позволило достичь уровня HbA1c <7% 
у 55% пациентов [7]. Метаанализ (K. Esposito и соавт., 
2011) 43  рандомизированных клинических исследова-
ний применения и-ДПП-4 показал, что примерно у 40% 
участников был достигнут уровень HbA1c  <7% [10].

Стартовая терапия комбинированным препаратом 
Галвус Мет® способствует снижению HbA1c на 1,6% за 6 мес 
наблюдения, снижению массы тела на 3,2 кг, а также до-
стижению контроля гликемии с целевым HbA1c <6,5% без 
доказанных гипогликемий у 31,5% пациентов.

Исследование «МАСТЕР» показало низкую часто-
ту гипогликемий (0,4% пациентов) на фоне терапии 

 вилдаглиптин+метформин (Галвус Мет®), а также проде-
монстрировало положительное влияние исследуемой 
терапии на эмоциональное состояние пациента относи-
тельно ожидаемых гипогликемий. Исследуемая схема те-
рапии продемонстрировала хороший профиль безопас-
ности и переносимости.

Результаты исследования «МАСТЕР» подтверждают 
актуальность раннего назначения комбинированной 
терапии у больных СД2 и согласуются с выводами ис-
следования VERIFY. Ранняя комбинированная терапия 
вилдаглиптином и метформином имеет очевидные пре-
имущества с позиций патофизиологического подхода, 
а также с точки зрения достижения и удержания целевых 
уровней гликемии. Между тем в исследовании «МАСТЕР» 
пациенты имели более высокий стартовый уровень 
НbА1с, чем в исследовании VERIFY, и, очевидно, находи-
лись на более поздней стадии патофизиологических на-
рушений, характерных для СД2. Несмотря на это, исполь-
зование комбинации вилдаглиптин+метформин и в этом 
случае продемонстрировало очевидные преимущества 
в достижении целей терапии по сравнению с комбина-
циями других ПСП.

Таким образом, комплексный патофизиологический 
подход с использованием комбинации препаратов, воз-
действующих на максимальное количество звеньев па-
тогенеза СД2 (вилдаглиптин+метформин), показывает 
высокую эффективность в терапии пациентов с неболь-
шой продолжительностью заболевания в исследовании 
«МАСТЕР». При этом, с учетом результатов исследова-
ния VERIFY, можно говорить о том, что использование 
комбинации вилдаглиптин+метформин на еще более 
ранней стадии прогрессирования заболевания позво-
ляет реализовать максимальные преимущества данно-
го подхода.

На основании результатов исследования «МАСТЕР» 
комбинация вилдаглиптин+метформин в фиксирован-
ной дозировке 50/1000 мг может быть рекомендована 
к широкому использованию в качестве стартовой саха-
роснижающей терапии для больных СД2 с момента по-
становки диагноза.

Ограничения исследования
Методы описательной статистики, предположения 

и подходы к проведению анализа в данной наблюда-
тельной программе были основаны на наиболее часто 
применяющихся статистических методах. В целом ин-
терпретация результатов, в том числе степень недосто-
верности, включала определение степени и возможно-
сти отклонения. Также с учетом неинтервенционного 
характера исследования некоторые данные отсутство-
вали и не заменялись. Основным критерием было за-
вершение наблюдения в рамках программы. В связи 
с этим анализ проводился по фактически полученным 
данным.

Пациенты заполняли опросники NHPQ на каждом 
визите без вмешательства исследователя и без учета 
ранее предоставленной информации. В силу забывчиво-
сти данные могли быть повторены или не суммированы. 
В связи с чем интерпретация данных о количестве эпи-
зодов имеет ограничения. В остальном пациенты опи-
сывали свое состояние, что не влияет на интерпретацию 
данных.
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Таким образом, в условиях реальной клинической 
практики стартовая терапия вилдаглиптин+метформин 
(Галвус Мет®) 50/1000 мг продемонстрировала лучшую 
эффективность и безопасность по показателям достиже-
ния гликемического контроля, динамики HbA1c, влияния 
на массу тела, частоты гипогликемических состояний 
в сравнении с другой комбинированной пероральной са-
хароснижающей терапией (включая такие комбинации, 
как метформин+глимепирид, метформин+ гликлазид, 
метформин+дапаглифлозин и т.д.).
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