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XXI век ознаменовался глобальными изменения-
ми в понимании этиологии, патогенеза и путей кор-
рекции метаболических и других нарушений, харак-
терных для сахарного диабета (СД) 2-го типа (СД2), 
что поставило новые задачи перед клиницистами. 
Арсенал современных лекарственных средств, при-
меняемых врачами-диабетологами, включающий 
традиционные пероральные сахароснижающие пре-
параты (ПССП), в последние годы существенно рас-
ширился за счет нового класса гипогликемизирую-
щих средств — инкретинов. Для лечения СД2 пред-
ложены лекарственные вещества, влияющие на се-
мейство инкретиновых гормонов, которые выраба-
тываются в клетках тонкого кишечника и активно 
участвуют в метаболизме углеводов. Терапия, осно-
ванная на инкретинах, оказывает в основно м опосре-
дованный эффект, повышая концентрацию и увели-
чивая продолжительность действия глюкагонопо-
добного пептида 1 (ГПП-1), уровень которого при 
СД2 значительно снижен. Среди эффектов инкрети-
новых препаратов также следует указать глюкозоза-
висимое изменение инсулинсекреторной активности 
β-клеток, глюкозозависимое подавление гиперсе-
креции глюкагона на уровне α-клеток. 

Расширение возможностей медикаментозного 
контроля течения СД2 привело к переосмыслению 
целей и стратегии терапии и определению новых 
критериев выбора лекарственных препаратов. На 
сегодняшний день почти все международные алго-
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ритмы терапии СД2 включают инкретиновые пре-
параты, однако в большинстве случаев они реко-
мендованы к применению в рамках комбинирован-
ной терапии на 2—3 этапе интенсификации лечения 
[1]. Национальные стандарты оказания помощи 
больным СД, изданные в 2011 г., содержат рекомен-
дации по применению этих веществ на самых ран-
них этапах медикаментозного лечения как в моно-
терапии, так и в комбинации с метформином и даже 
инсулинотерапией, ставя перед врачом непростую 
задачу выбора между «старыми» препаратами и со-
временным классом инкретинов [2]. Вопрос о том, 
какой медикаментозный подход является более эф-
фективным и обоснованным, остается наиболее об-
суждаемым во всем мире. Насколько обосновано 
стремительное и широкомасштабное вытеснение 
проверенных десятилетиями гипогликемизирую-
щих агентов, сопряженное с удорожанием лечения, 
пока не совсем понятно, но с практической точки 
зрения нацеливает врачей на оценку индивидуаль-
ных потребностей пациента и возможных отдален-
ных преимуществ.

Обсуждая оптимальный выбор лекарственной 
терапии, следует помнить, что СД2 гетерогенен, а 
клиническая характеристика больных чрезвычайно 
разнообразна. Гетерогенность больных СД2 означа-
ет, что контроль течения этого хронического про-
грессирующего заболевания не может быть обеспе-
чен только каким-либо одним классом гипоглике-
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мизирующих препаратов. Выбор медикаментозной 
стратегии является сложной комплексной задачей и 
должен опираться на данные доказательной меди-
цины [3[.

Таким образом, комплексная терапия СД2 долж-
на быть адаптирована к потребностям каждого боль-
ного и учитывать его клинические особенности. 
Только такой путь может привести к улучшению ре-
зультатов, уменьшить экономические потери и прод-
лить жизнь больных. В силу ряда причин пациенты с 
СД2 с трудом модифицируют свой образ жизни, что 
приводит к быстрой декомпенсации углеводных на-
рушений, прогрессии заболевания, а также к сосуди-
стым и неврологическим нарушениям. Эксперты от-
водят немедикаментозной коррекции углеводных 
нарушений лишь второстепенную роль и настойчиво 
требуют раннего назначения медикаментозной тера-
пии в целях профилактики диабетических осложне-
ний и замедления прогрессии СД [4].

С первого дня обнаружения СД больным требу-
ется медикаментозная поддержка. Препаратом вы-
бора на первом этапе противодиабетической тера-
пии во всем мире считается метформин, поскольку 
он обладает высокой эффективностью и безопасно-
стью, положительным влиянием на массу тела, до-
казанной способностью снижать нежелательные 
сердечно-сосудистые исходы и рядом других потен-
циальных преимуществ. Арсенал первой линии те-
рапии, предложенный российскими рекомендация-
ми, значительно шире и, наряду с метформином, 
включает инкретиновые препараты обоих доступ-
ных классов. Российские эксперты [5] выделили 
ключевые параметры, позволяющие индивидуали-
зировать стратегию гипогликемизирующей тера-
пии, четко обозначив критерии назначения моноте-
рапии, комбинированных препаратов и инсулино-
терапии как в дебюте болезни, так и на последу-
ющих этапах. Особое внимание уделяется препара-
там класса сульфонилмочевины (СМ), долгие годы 
занимавших лидирующие позиции среди всех 
ПССП. Поскольку препараты СМ могут стимулиро-
вать секрецию инсулина, обусловливая вариабель-
ность гликемического профиля, повышать риск ги-
погликемий и способствовать истощению бета-кле-
ток, они были смещены в категорию альтернативно-
го выбора, особенно на ранних сроках СД2 и при 
уровне НbА1с ≤7,5%. Однако такого мнения придер-
живаются не все эксперты [6], что нашло отражение 
в соответствующих рекомендациях. Эксперты Меж-
дународной диабетической федерации (IDF) в дека-
бре 2011 г., обновив алгоритм лечения СД2, указали 
на особое место препаратов СМ и ингибитора 
α-гликозидазы в качестве терапии первой линии 
при невозможности применения метформина, неза-
висимо от других факторов (см. таблицу). Кроме 
того, следует отметить, что именно эта группа ле-
карственных препаратов осталась приоритетным 

выбором интенсификации терапии второй и тре-
тьей линии. Что же послужило основанием для та-
кого неожиданного решения?

Первый аргумент — это, конечно, эпидемиоло-
гические данные, указывающие на стремительный 
прирост числа больных СД2, которое требует ком-
плексного контроля не только глюкозы крови, но и 
липидных параметров, артериального давления и 
тромботических факторов. На сегодняшний день в 
мире насчитывается более 500 млн больных (через 
10 лет, согласно прогнозам, их количество превысит 
1 млрд), нуждающихся в качественном и интенсив-
ном гликемическом контроле, включающем три па-
раметра: уровень гликированного гемоглобина 
(HbA1c), глюкозы плазмы крови натощак (ГПН), и 
постпрандиальной гликемии (ППГ) с целью пред-
отвращения развития микро- и макрососудистых 
осложнений. С увеличением распространенности 
СД2 возрастет потребление ПССП, что должно ас-
социироваться с увеличением числа побочных эф-
фектов, включая нарушение функции печени и по-
чек, ССЗ, и неминуемо приведет к росту экономи-
ческих затрат. Согласно отчетам центров США по 
контролю за отравлениями (Poison Control Centers, 
США), потребление ПССП выросло за период с 
2001 по 2004 г. на 35% [7]. Это требует особого вни-
мания к изучению безопасности лекарственных 
средств, особенно «новых», менее изученных клас-
сов, применительно ко всем системам органов.

Второй аргумент — это понимание реальной кар-
тины современной фармакотерапии СД2: из всех 
ПССП врачи-клиницисты наиболее часто назначают 
метформин и препараты СМ. Как правило, междуна-
родные эксперты по рациональному использованию 
лекарственных средств не рекомендуют спешить с 
включением принципиально новых препаратов в 
формулярные списки, за исключением тех редких 
ситуаций, когда новый препарат позволяет «произве-
сти революцию» в терапии какого-либо заболевания. 
В значительной степени это обусловлено тем, что ис-
тинная безопасность фармакологических препаратов 
может быть определена в среднем лишь спустя 10 лет 
его широкого применения в реальной медицинской 
практике. В перечне жизненно важных препаратов 
ВОЗ указаны только метформин и глибенкламид, а 
значит, именно они имеют наибольшую доказатель-
ную базу как по эффективности, так и по безопасно-
сти, и наилучшее из всех ПССП соотношение «эф-
фективность/безопасность/стоимость лечения» [8]. 
Действительно, наиболее цитируемое длительное 
проспективное независимое исследование в области 
СД2 UKPDS (United Kingdom Prospective Diabetes 
Study) оценивало клинические эффекты метформи-
на и глибенкламида [9]. Подчеркивается, что основ-
ные выводы и наиболее полные представления о воз-
можностях контроля течения СД2 были получены 
при применении этих препаратов. Другое крупно-
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масштабное исследование ADOPT (A Diabetes Out-
come Progression Trial) [10], продолжительностью 
5 лет, оценивавшее эффективность и безопасность 
метформина, глибенкламида и росиглитазона у боль-
ных СД2, также убедительно показало высокую эф-
фективность двух «старых» препаратов и большую их 
безопасность в сравнении с «новым» росиглитазоном. 

Третий аргумент — важность достижения само-
го по себе хорошего гликемического контроля, как 
наиболее доказанного способа предотвращения и 
замедления скорости прогрессии микро- и макросо-
судистых осложнений. Именно это положение име-
ет наивысший уровень доказательности и было под-
тверждено большим числом эпидемиологических, 
экспериментальных и клинических наблюдений. 
Современные данные позволяют с уверенностью 
говорить, что гипергликемия, наравне со свободны-

ми жирными кислотами (СЖК) и инсулинорези-
стентностью, приводит к развитию оксидативного 
стресса, активации протеинкиназы-C (PKC) и акти-
вации рецепторов конечных продуктов гликирова-
ния (RAGE), что вызывает вазоконстрикцию, вос-
паление и тромбозы. Постоянно увеличивающаяся 
доказательная база убедительно подтверждает ассо-
циированность ППГ с оксидативным стрессом, тол-
щиной intima media сонных артерий и эндотелиаль-
ной дисфункцией, т.е. маркерами ССЗ [11]. Доказа-
на также взаимосвязь ППГ с ретинопатией, когни-
тивной дисфункцией у лиц пожилого возраста и не-
которыми видами рака. Анализ 12 исследований с 
описанием показателей ГПН и 6 исследований, в 
которых были представлены данные по ППГ, вновь 
продемонстрировал линейное, беспороговое повы-
шение частоты развития ССЗ в зависимости от 

Фармакологические 
классы/препараты

Снижение HbA1c/ Механизм дей-
ствия

Достоинства Недостатки

Бигуаниды (метфор-
мин)

1—2%
Подавление продукции глюкозы 
печенью

Длительный опыт применения
Нет прибавки массы тела
Нет гипогликемий
Вероятно, снижает риск сер-
дечно-сосудистых событий 
(UKPDS)

Побочные эффекты со стороны ЖКТ 
Риск лактоацидоза (редко)
Дефицит витамина В12
Много противопоказаний: ХБП, ацидоз, 
гипоксия, дегидратация и т.д.

 Производные суль-
фонилмочевины

1—2%
Повышение секреции инсулина

Длительный опыт применения 
Снижение микрососудистых 
осложнений (UKPDS)

Гипогликемия 
Прибавка в массе тела
Неясное влияние на ишемическое пре-
кондиционирование
Низкая долгосрочность эффектов 

Меглитиниды (гли-
ниды)

1—1,5%
Повышение секреции инсулина

Снижение экскурсий ППГ
Гибкость дозировки 

Гипогликемия 
Прибавка в массе тела
Неясное влияние на ишемическое пре-
кондиционирование
Частые визиты титрации

 Тиазолидиндионы 0,5—1,4%
Повышение чувствительности к 
инсулину

Нет гипогликемий
Долгосрочность эффектов
Повышение ХС ЛПВП
Снижение ТГ (пиоглитазон)
Потенциальное снижение ри-
ска ИБС (пиоглитазон)

Прибавка в массе тела
Задержка жидкости/ХСН 
Переломы костей
Повышение ХС ЛПНП
(росиглитазон)
Потенциальное повышение риска ИМ 
(росиглитазон)  Потенциальное повы-
шение риска рака мочевого пузыря (пи-
оглитазон)

Ингибиторы 
α-глюкозидазы

0,5—0,8%
Замедление переваривания/ вса-
сывания углеводов в ЖКТ

Нет гипогликемий
Снижение экскурсий ППГ
Потенциальное снижение ри-
ска ИБС 
Несистемное действие 

Обычно умеренное снижение НbА1с
Частые побочные эффекты 
со стороны ЖКТ
Частые визиты титрации 

Агонисты ГПП-1 ре-
цепторов

0,5—1,0%
Глюкозозависимое повышение 
секреции инсулина
Глюкозозависимое снижение се-
креции глюкагона
Замедление опустошения желуд-
ка
Повышение насыщения

Нет гипогликемий
Снижение массы тела
Потенциальное улучшение 
функции β-клеток
Потенциальное кардиопротек-
тивное действие

Побочные эффекты со стороны ЖКТ 
Потенциально острый панкреатит
С-клеточная гиперплазия/медуллярный 
рак щитовидной железы у животных
Инъекционный путь введения
Требуется обучение

Ингибиторы ДПП-4 0,5—0,8%
Глюкозозависимое повышение 
секреции инсулина
Глюкозозависимое снижение се-
креции глюкагона

Нет гипогликемий
Хорошо переносятся

Обычно умеренное снижение НbА1с
Крапивница/сосудистый отек
Потенциально — панкреатиты

Достоинства и недостатки ПСCП, применяемых для лечения СД2
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уровней ППГ, тогда как для ГПН был выявлен воз-
можный порог ее влияния, равный 5,5 ммоль/л [12]. 
Балтиморское исследование старения (Baltimore 
Longitudinal Study of Aging), в которое были включе-
ны 1236 мужчин, находившихся под наблюдением 
13,4 года, выявило взаимосвязь между уровнями 
ГПН и ППГ с показателями смертности от всех при-
чин [13]. Было четко показано увеличение показате-
лей смертности от всех причин при уровне ГПН 
выше 6,1 ммоль/л (110 мг%), но не при более низких 
уровнях, а также значительное возрастание риска 
при увеличении показателей ППГ более 7,8 ммоль/л 
(140 мг%). Cледует вновь вспомнить данные иссле-
дования UKPDS, доказавшего, что снижение уров-
ней НbА1с на 1% сопряжено со снижением риска 
развития кумулятивных микрососудистых осложне-
ний на 37% и инфаркта миокарда на 14% [14].

Четвертый аспект связан с безопасностью при-
менения ПССП и инсулина с позиции их потенци-
ального влияния не только на печень, почки и дру-
гие жизненно важные органы, но и на сердечно-со-
судистую систему, массу тела, риск гипогликемиче-
ских реакций [15]. Анализируя профиль безопасно-
сти ключевых «старых» ПССП и инсулина, можно 
отметить, что каждый отдельный класс имеет свои 
наиболее ожидаемые нежелательные эффекты, сре-
ди которых в основном отмечаются гипогликемиче-
ские реакции, повышение массы тела, сердечно-со-
судистые риски или более специфические реакции. 
Однако для «старых» ПССП побочные реакции хо-
рошо изучены и почти все из них предсказуемы, тог-
да как для «новых» ПССП инкретинового ряда по-
бочные эффекты могут быть непредвиденными и 
внезапными. Вот почему так важны долгосрочные 
исследовательские и наблюдательные программы, 
особенно для лекарственных препаратов, эффекты 
которых распространяются на многочисленные го-
меостатические системы. Некоторые побочные эф-
фекты ПССП могут быть особенно «разрушитель-
ными» у наиболее типичных больных с СД2. Даже 
такие последствия, как гипогликемия, нарастание 
массы тела, не говоря об угрозе отеков, остеопороза, 
хронической сердечной недостаточности (ХСН), 
очень неблагоприятны для больных СД2, чрезвы-
чайно предрасположенных к сочетанной патологии. 
В свете изложенного предусмотрительнее начинать 
лечение с наиболее изученных препаратов, име-
ющих не только хороший профиль безопасности, но 
и выраженную гипогликемизирующую эффектив-
ность. «Новые» препараты не только не успели до-
казать свою долгосрочную безопасность, но и (что 
очень важно) не продемонстрировали превосходя-
щий, более мощный гипогликемизирующий эф-
фект по сравнению с традиционными, «старыми» 
ПССП. Эти выводы базируются на обзоре 216 кон-
тролируемых когортных исследований и 2 метаана-
лизах, изучавших ПССП, представленные на рынке 

США [16]. Для препаратов СМ, особенно глибен-
кламида, как наиболее мощного представителя это-
го класса, гипогликемические реакции являются 
наиболее частым побочным явлением, хотя тяжелые 
эпизоды гипогликемии зарегистрированы не более 
чем у 1,9—3,5% больных. Серьезные последствия 
тяжелых гипогликемий — транзиторная гемипле-
гия, конвульсии, кардиальные аритмии и другие — 
встречаются преимущественно среди пациентов 
старшей и пожилой возрастной группы и при дли-
тельном стаже СД2. Кроме того, известны другие 
причины гипогликемических реакций, такие как 
нарушение правил приема пищи, физическая ак-
тивность, нарушения функции почек, потребление 
алкоголя, которые необходимо учитывать. Однако 
важно понимать, что существуют очень эффектив-
ные возможности минимизации гипогликемиче-
ских реакций с помощью терапевтического обуче-
ния больных и самоконтроля глюкозы крови.

Пятый аргумент возвращает нас к современному 
пониманию патогенеза СД2 как заболевания с тен-
денцией к прогрессированию вне зависимости от 
качества и способа контроля модифицируемых фак-
торов риска. Международные эксперты определили 
необходимость инициации комбинированной тера-
пии при уровне НbА1с >8,5%. Российские стандарты 
медицинской помощи при СД2 указывают на необ-
ходимость перехода на комбинированное лечение 
при уровне НbА1с от 7,6 до 9,0% [17]. Как россий-
ские, так и международные эксперты, говоря о пер-
вом шаге интенсификации на второй линии тера-
пии СД2, рациональными и приоритетными при-
знают две комбинации ПССП: метформин + препа-
раты СМ и метформин + ингибиторы дипептидил-
пептидазы-4 (ДПП-4). Однако эксперты IDF в сво-
их последних рекомендациях 2011 г. отдают предпо-
чтение препаратам СМ. В качестве альтернативы 
препаратам СМ указаны ингибиторы α-глюкозидазы 
и только потом — ингибиторы ДПП-4. 

Очевидно, что основные расхождения взглядов 
касаются интенсификации лечения после неэффек-
тивности максимальных рекомендованных терапев-
тических доз метформина. Неоднозначность выбора 
первого шага интенсификации терапии предопреде-
ляет дилемма между ожиданием лучших исходов при 
применении «новых» инкретиновых веществ и пред-
сказуемостью эффективности, безопасности и в це-
лом позитивного прогноза, как минимум на 5—
10 лет, при назначении препаратов СМ. Какой из 
этих аргументов более весом, на сегодняшний день 
однозначно решить невозможно. Потребуются дли-
тельные наблюдения, клинические исследования и 
накопление практического опыта. 

Ключевым аргументом, положенным в основу 
Консенсуса по ведению пациентов с СД2 Европей-
ской ассоциации по изучению диабета (EASD) и 
Американской диабетической ассоциации (ADA), 
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выработанного еще в 2009 г. и подтвержденного в 
2011 г., стало наличие достаточной доказательной 
(исследовательской) базы, подтверждающей преиму-
щества и безопасность любого класса ПССП и инсу-
лина с позиции отдаленных осложнений и продол-
жительности жизни. Таким образом, сколь заманчи-
выми ни казались бы возможные преимущества ин-
новационных ПССП, их использование остается 
перспективой, требующей подтверждения практи-
кой. В Европе и США подавляющее большинство 
пациентов продолжают лечиться проверенными и 
хорошо изученными «старыми» препаратами. 

Эксперты-диабетологи IDF, предлагая в 2011 г. 
новый алгоритм лечения СД2, вновь отдали предпо-
чтение веществам с большой доказательной базой. 
Приоритетным средством в дебюте СД2 остается 
метформин, с учетом всех его положительных эф-
фектов, а производные СМ — приоритетным клас-
сом ПССП для интенсификации лечения и перехо-
да на комбинированную терапию на всех этапах 
контроля СД. Если учитывать безопасность лече-
ния, достижение лучших отдаленных результатов, 
влияние на качество и продолжительность жизни, а 
также экономическую целесообразность, «старые» 
классические, традиционные препараты — метфор-
мин и производные СМ — остаются международ-
ным стандартом в лечении СД2, по крайней мере, до 
тех пор, пока не станет доступна дополнительная 
информация о новых средствах и крупные исследо-
вания не продемонстрируют их более высокую эф-
фективность по сравнению с традиционными пре-
паратами [18]. 

В связи с этим хочется вновь привлечь внимание 
к наиболее часто используемому, самому мощному 
и самому изученному классу гипогликемических ле-
карственных средств — препаратам СМ, появив-
шимся на рынке противодиабетических препаратов 
в 60-е годы прошлого века и к настоящему времени 
прочно укрепившим свои позиции. Наряду с мет-
формином, препараты СМ и сегодня занимают важ-
ное место в контроле СД2 во всем мире, являются 
наиболее апробированными в условиях реальной 
клинической практики веществами. К основным 
достоинствам препаратов СМ относят быстрое и 
предсказуемое гипогликемическое действие, понят-
ный механизм действия, опосредованный связыва-
нием со специфическими рецепторами, небольшое 
количество побочных эффектов, способность сни-
жать риск всех микрососудистых осложнений, а 
также выгодное соотношение «стоимость/эффект». 
Данные доказательной медицины пока не проде-
монстрировали существенных преимуществ «но-
вых» препаратов инкретиновых классов по влиянию 
на «суррогатные» промежуточные точки, а их влия-
ние на «твердые» конечные точки (риски микро- и 
макрососудистых осложнений и их исходов, заболе-
ваемость и смертность) не изучены. 

Группа ПССМ представлена на рынке большим 
количеством средств, поэтому выбор среди них мо-
жет вызывать определенные трудности. Основным 
органом-мишенью ПССМ, как известно, являются 
β-клетки панкреатических островков, в плазмати-
ческой мембране которых располагаются специфи-
ческие рецепторы к сульфонилмочевине. Терапия 
ПССМ сопряжена с повышением чувствительности 
β-клеток к глюкозе, что улучшает их функциональ-
ные свойства и, уменьшая дефицит инсулина, спо-
собствует улучшению гликемического контроля. 
Однако разные ПССМ имеют разную аффинность к 
SUR1- и SUR2-рецепторам, различаются по биодо-
ступности, скорости всасывания и элиминации. 
Эти фармакокинетические параметры определяют 
гипогликемизирующую активность, продолжитель-
ность действия, режим дозирования и безопасность. 

В многочисленных исследованиях неоднократно 
сравнивались эффективность и безопасность отдель-
ных секретагогов, однако только глибенкламид вы-
делен ВОЗ и Минздравом России как наиболее реко-
мендованный к применению представитель класса 
СМ. Глибенкламид действительно обладает уникаль-
ным механизмом действия, а также является един-
ственным препаратом СМ, безопасность которого 
продемонстрирована при беременности. Имеющие-
ся данные также свидетельствуют о том, что он не 
проникает в молоко матери и безопасен для детей, 
находящихся на грудном вскармливании [19]. Эф-
фективность и безопасность глибенкламида были 
проверены многочисленными проспективными ран-
домизированными долгосрочными исследованиями 
в области СД2, впервые доказавшими дополнитель-
ное влияние глибенкламида на снижение микрососу-
дистых осложнений при длительном применении 
[20]. Даже монотерапия глибенкламидом на протя-
жении многих десятилетий рассматривалась как при-
оритетное, порой единственно эффективное лече-
ние. Наблюдательные исследовательские программы 
ADOPT (продолжительность 5 лет) и UKPDS (про-
должительность 10 лет) подтвердили высокую эф-
фективность и безопасность глибенкламида, а также 
метформина, в том числе и в отношении ССЗ [21]. 

Последняя программа ADOPT, завершившаяся 
в 2005 г., доказала возможность с помощью глибен-
кламида быстро достигать целевых значений НbА1с 
<7% и длительно — в течение 33 мес — поддержи-
вать результат у пациентов с СД2 [22]. В этой же ис-
следовательской программе было показано, что ско-
рость исчезновения гипогликемизирующей эффек-
тивности, согласно динамике уровня НbА1с, для 
глибенкламида составляет 0,24% в год (для сравне-
ния: у метформина — 0,14% в год; лучшие результа-
ты доказаны только в отношении розиглитазона — 
0,07% в год, однако он уже не рекомендован к кли-
ническому применению в большинстве стран). Ис-
следование ADOPT убедительно продемонстриро-
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вало, что количество нежелательных явлений, го-
спитализаций по любой причине, заболеваний 
периферических сосудов, фатальных и нефатальных 
инфарктов миокарда, инсультов и даже смертность 
по любой причине при лечении глибенкламидом 
сопоставимы с таковыми при использовании мет-
формина. Однако при лечении глибенкламидом 
сердечно-сосудистая заболеваемость фиксирова-
лась достоверно реже, чем на фоне приема метфор-
мина: 26 (1,8%) против 46 (3,2%); также было заре-
гистрировано меньше случаев развития ХСН: 3 
(0,2%) против 12 (0,8%) (p<0,05) [23].

Следует отметить и избирательность действия 
глибенкламида в отношении поджелудочной железы: 
его сродство к АТФ-зависимым К+-каналам кардио-
миоцитов более чем в 1000 раз ниже, чем к аналогич-
ным каналам в β-клетках поджелудочной железы, в 
связи с чем в дозах, применяемых для лечения СД2, 
он не оказывает неблагоприятного влияния на серд-
це. Напротив, в ряде работ показан кардиопротек-
тивный, антиаритмический эффект глибенкламида 
при ишемии или инфаркте миокарда, который свя-
зывают с его способностью предотвращать чрезмер-
ную потерю К+ кардиомиоцитами [24]. Так, крупный 
австралийский ретроспективный анализ историй бо-
лезни 56 715 пациентов с острым инфарктом миокар-
да и СД2 или без него показал, что частота фибрилля-
ции желудочков у больных СД2, получавших глибен-
кламид, была такой же, как у пациентов без СД (11,8 
и 11% соответственно), но меньшей, чем у пациен-
тов, принимавших гликлазид и инсулин [25]. В про-
спективном исследовании LAMBDA (Langendreer 
Myocardial Infarction and Blood Glucose in Diabetic 
Patients Assessment) продемонстрировано отсутствие 
негативного влияния глибенкламида на выживае-
мость больных с СД2 после перенесенного инфаркта 
миокарда [26]. Кроме того, показано наличие у гли-
бенкламида протективного эффекта в отношении 
поражений сосудистого эндотелия, вызванных ги-
пергликемией. В 2007 г. был опубликован метаанализ 
21 рандомизированного клинического исследования, 
проведенного за период 1966—2005 гг. [27]. Одной из 
его целей явилось сравнение безопасности монотера-
пии глибенкламидом, другими секретагогами и инсу-
лином в отношении риска развития кардиоваскуляр-
ных событий. Авторы заключили, что применение 
глибенкламида не сопровождается повышением ри-
ска кардиоваскулярных событий и смерти. Таким об-
разом, признано, что глибенкламид является наибо-
лее изученным и, вполне оправданно, наиболее часто 
назначаемым представителем класса СМ.

Более 10 лет назад начали применять микрони-
зированную форму глибенкламида, обладающую 
лучшей, практически 100% биодоступностью (в от-
личие от 70% у немикронизированного предше-
ственника), действие которого начинается суще-
ственно быстрее, достигая Сmax в плазме уже через 

30 мин после приема. Микронизация способствует 
значительному увеличению растворимости глибен-
кламида и обеспечивает полное высвобождение 
действующего вещества в течение 5 мин после рас-
творения, быстрое всасывание и возможность при-
ема непосредственно перед едой. Практически пол-
ная биодоступность микронизированной формы 
позволяет снизить суточную потребность в препара-
те на 30—40% и уменьшить риск развития гипогли-
кемии. При этом длительность гипогликемизиру-
ющего действия микронизированной формы (24 ч) 
аналогична таковой кристаллического глибенкла-
мида. В результате в большей степени достигается 
совпадение секреции инсулина и повышение глике-
мии после приема пищи, а значит, снижается риск 
гипогликемий, достигается большее удобство при-
менения и комплаентность [28]. 

В заключение следует подчеркнуть, что по сово-
купности данных на сегодняшний день приоритет от-
дается комбинированной терапии, что позволяет реа-
лизовать стратегию интенсивной терапии на более 
ранних этапах болезни и повышает возможности сво-
евременного достижения целевого долгосрочного 
гликемического контроля. Ранняя комбинированная 
терапия глибенкламидом (представитель класса СМ) 
и метформином приводит к комплексной коррекции 
различных нарушений, присущих СД2 [29]. Учитывая 
гетерогенную природу СД, прогрессирующий харак-
тер и множественность патогенетических дефектов, 
это является несомненным преимуществом. Фикси-
рованная комбинация глибенкламида и метформина 
позволяет использовать простые гибкие схемы тера-
пии, повышает приверженность больных к лечению, 
обеспечивает психологический комфорт и улучшает 
качество жизни [30, 31]. К важнейшим преимуще-
ствам фиксированных комбинаций следует отнести 
низкие дозы каждого лекарственного компонента без 
потери противодиабетической эффективности, суще-
ственное сокращение побочных эффектов со стороны 
ЖКТ и минимизацию рисков гипогликемических ре-
акций, нарастания массы тела и др. 

Таким образом, на современном этапе метфор-
мин и препараты СМ являются основой терапии 
СД2 и представляют собой наиболее часто исполь-
зуемые классы противодиабетических препаратов, 
несмотря на появление в последние годы множества 
новых фармакологических средств, таких как инги-
биторы α-глюкозидазы, тиазолидиндионы, агони-
сты рецепторов ГПП-1 и ингибиторы ДПП-4. Ре-
зультаты долгосрочных клинических исследований 
и огромный опыт, приобретенный практикой, по-
видимому, являются самыми надежными и наибо-
лее обоснованными аргументами при выборе паци-
ент-ориентированной медикаментозной терапии, 
позволяющими реально взвешивать соотношение 
«риск/эффект», а также оценивать преимущества и 
недостатки в отдаленной перспективе.
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