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Вопросы патогенеза

трессовая гипергликемия (ГГ) является неиз-

бежным спутником критических состояний 

и представляет одну из наиболее актуаль-

ных проблем современной интенсивной медицины. 

По данным различных авторов, частота развития ГГ 

у пациентов, находящихся в критическом состоянии, 

превышает 90%. При этом появляется все больше ис-

следований, подтверждающих негативное влияние ГГ 

на результаты лечения пациентов в различных областях 

медицины [1].

Под критическими состояниями в контексте данной 

проблемы понимают обширные оперативные вмеша-

тельства, острые заболевания, состояния, угрожающие 

жизни и требующие проведения интенсивной терапии, 

массивные травмы. 

Актуальность проблемы основывается на значимой 

взаимосвязи между ГГ стресса и увеличением летально-

сти и количества осложнений у больных в критическом 

состоянии. Вместе с тем, существуют данные о том, 

что контроль и адекватная коррекция ГГ приводят к улуч-

шению результатов лечения [2]. Очевидно, что именно 

контроль метаболизма глюкозы является одним из ос-

новных факторов, определяющих исходы критических 

состояний у всех категорий больных, а не только у боль-

ных сахарным диабетом (СД) [3]. Более того, больные 

с выраженной стресс-ГГ без предшествующего СД имеют 

Гипергликемия критических состояний
Клыпа Т.В.1, Орехова М.С.1, Забросаева Л.И.2

1ФГБУЗ Клиническая больница № 119 ФМБА, Москва 
(главный врач – д.м.н., профессор В.К. Агапов)

2ГБОУ ВПО Смоленская государственная медицинская академия, Смоленск
(ректор – д.м.н., профессор И.В. Отвагин)

Обзор литературы посвящен вопросу стрессовой гипергликемии (ГГ). Актуальность проблемы основывается на значимой 
взаимосвязи между ГГ стресса и увеличением количества осложнений и летальности больных в критическом состоянии. 
Рассмотрены патофизиологические механизмы синдрома стрессовой ГГ и ее составляющих – острых гипергликемий, ин-
сулинорезистентности и гиперинсулинемии. Освещен спектр критических состояний, для которых наиболее характерно 
развитие стрессовой ГГ, а также ее негативное воздействие на различные органы и системы. Рассмотрена клиническая 
значимость стресс-ГГ, ее влияние на результаты лечения и развитие осложнений. Представлены данные о том, что кон-
троль и адекватная коррекция ГГ приводят к улучшению результатов лечения, а контроль метаболизма глюкозы явля-
ется одним из основных факторов, определяющих исходы критических состояний у всех категорий больных, а не только 
у больных сахарным диабетом (СД). Особое внимание в обзоре уделено вопросам своевременной диагностики состояния 
углеводного обмена в медицине критических состояний, а также профилактике и своевременной коррекции выраженной 
ГГ. Дискутируются вопросы вариантов выбора коррекции ГГ, целевые показатели гликемии и различные терапевтические 
методики ее коррекции. В основном освещено состояние проблемы в отделениях реанимации и интенсивной терапии. 
Ключевые слова: гипергликемия; критические состояния; стресс; инсулин

Hyperglycaemia in criticaly ill patients
Klypa T.V.1, Orehova M.S.1, Zabrosaeva L.I.2

1Clinical Hospital №119, Moscow, Russian Federation
2Smolensk State Medical Academy, Smolensk, Russian Federation

The review highlights the problem of stress-induced hyperglycaemia (IT). The study of this condition is in demand because there is an 
association between IT and increasing number of complications and mortality among patients in critical state. In the review pathologi-
cal and physiological mechanisms of stress-induced IT syndrome and its components are shown. These are acute IT, insulin resistance 
and hyperinsulinemia. The range of critical states, in which development of stress-induced IT is more probable and the IT negative 
impact on different organs and systems are described in the article.
Clinical significance, influence on treatment and complications development of stress-induced IT are considered.  It has been shown 
that adequate control and correction of IT are leading to improvement in critically ill patients state. Much attention in the review is 
paid to early diagnostics of any carbohydrate abnormalities in critical care medicine, as well as to prevention and optimal correction 
of IT. The variety of IT correction methods, target  glucose levels and various therapeutic methods of hyperglycaemia correction are 
discussed. Dealing with hyperglycaemia in intensive care units is described in details.
Key words: hyperglycemia; critical illness; stress; insulin

DOI: 10.14341/DM2015133-41

т

б

и

ных проб

С

Сахарный диабет. 2015;(1):33-41



Сахарный диабет

341/2015
© Сахарный диабет, 2015

Вопросы патогенеза

более тяжелые последствия по сравнению с больными 

СД [4].

Синдром стресс-гипергликемии. 
Патогенез негативного влияния 
гипергликемии

Синдром стресс-гипергликемии (стресс-ГГ) вклю-

чает в себя три состояния: гипергликемию, инсулинорези-
стентность и гиперинсулинемию.

Причины стрессовой ГГ связаны с реакцией орга-

низма на критическую ситуацию и/или обусловлены 

ятрогенными воздействиями. В стрессовой ситуации 

в организме активизируется выработка гормонов контр-

инсулярной системы – глюкокортикоидов и катехола-

минов. Данные гормоны, а также провоспалительные 

цитокины (фактор некроза опухоли (ФНО), интерлей-

кины-1 и -6 и др.), патологически воздействуют на раз-

личные звенья метаболизма: активируют липолиз, 

повышая содержание свободных жирных кислот, спо-

собствуют развитию инсулинорезистентности, пода-

вляют секрецию инсулина, стимулируют глюконеогенез 

и гликогенолиз в печени, вызывая гипергликемию. По-

вышение содержания свободных жирных кислот в крови 

приводит к угнетению ферментов пируватдегидрогеназ-

ного комплекса, участвующего в процессе аэробного 

окисления глюкозы. Угнетение аэробного гликолиза, 

в свою очередь, приводит к стимуляции глюконеогенеза, 

что еще больше увеличивает ГГ [2].

По характеру проявлений стресс-ГГ аналогична 

неконтролируемому СД 1 или 2 типа (СД1 или СД2), 

в частности, имеет место увеличение синтеза катехола-

минов и уменьшение выработки серотонина и его мета-

болитов. Изменение концентрации серотонина в мозге 

сопровождается нарушением автономной регуляции, 

уменьшением выделения эндотелиального оксида азота, 

повышением генерации свободных радикалов, умень-

шением активности антиоксидантной защиты и нару-

шением метаболизма незаменимых жирных кислот [5].

Инсулинорезистентность – это снижение или отсут-

ствие реакции инсулинчувствительных тканей на инсу-

лин при его достаточной или избыточной концентрации. 

При критических состояниях патогенез инсулинорези-

стентности является многофакторным и малоизученным. 

Возможно, развитие патологических изменений, приво-

дящих к инсулинорезистентности при критических со-

стояниях, происходит на нескольких уровнях. 

На пререцепторном уровне возможен частичный 

блок рецепторов аномальными молекулами инсулина 

или инсулиноподобными субстанциями. Например, ги-

потетически, возможно присоединение к α-субъединице 

рецептора инсулина, инсулиноподобного фактора 

роста-1 (ИФР-1, insulin-like growth factor, IGF). Известно, 

что ИФР-1 активирует рецептор ИФР-1 (IGF-IR) – 

трансмембранную тирозинкиназу, обладающую струк-

турным и функциональным сходством с тирозинкиназой 

инсулинового рецептора (ИР) [6]. В некоторых работах 

приводятся данные об увеличении на фоне инсулино-

резистентности количества белка, связывающего инсу-

линоподобный фактор роста (insulin-like growth factor 

binding protein, IGFBP), и, более того, повышение этого 

показателя при критическом состоянии является до-

стоверным предиктором увеличения летальности [7]. 

По другим данным, ИФР не способен к перекрестному 

реагированию с рецептором инсулина [8]. 

Существуют мнения, что причина ГГ не только в ре-

зистентности рецепторов инсулина, но и в дефиците 
субстрата на пререцепторном уровне. Так, некоторые 

больные могут иметь исходный недостаток инсулина 

по многим причинам (пожилой возраст, панкреатит, 

гипотермия, гипоксемия, а также избыток гормона леп-

тина). Обсуждается возможность развития истинной 

гипоинсулинемии за счет нарушения чувствительности 

и токсического воздействия на β-клетки поджелудочной 

железы выраженной ГГ [9]. Однако большинство ис-

следований подтверждают наличие гиперинсулинемии 

при стрессовой ГГ, что является физиологически обо-

снованным – дефицит глюкозы в тканях вызывает гипер-

продукцию инсулина, а единичные возможные случаи 

гипоинсулинемии не объясняют тотальность проблемы, 

как и наличие инсулинорезистентности. 

Безусловно, важным вкладом в развитие инсулино-

резистентности при критических состояниях являются 

изменения на рецепторном уровне. На фоне выражен-

ной ГГ активируется процесс гликозилирования белков, 

в том числе транспортных белков и белков рецепторов ин-

сулина, что приводит к нарушению их функции. Помимо 

этого, отмечают и снижение абсолютного количества ре-

цепторов на мембранах клеток инсулиночувствительных 

тканей. Таким образом, несмотря на наличие ГГ, инсу-

линзависимые ткани испытывают недостаток энергети-

ческих субстратов. Преобладание анаэробного распада 

глюкозы над аэробным приводит к истощению запасов 

гликогена в печени, гиперлактатемии и усилению окси-

дативного стресса [10], который, в свою очередь, способ-

ствует поддержанию гипергликемии.

Оксидативный стресс (образование активных форм 

кислорода, активация свободнорадикального окисле-

ния и перекисного окисления липидов в мембранах кле-

ток-мишеней гормонов, в рецепторах гормонов) может 

вносить существенный вклад в развитие гормонального 

дисбаланса и его прогрессирование при ГГ критических 

состояний. 

Проявления системной воспалительной реакции 

(СВР) поддерживают избыточный уровень цитокинов 

и гормонов стресса, которые блокируют инсулинзави-

симый транспортер глюкозы 4 (ГЛЮТ-4), то есть пато-

логический процесс протекает и на уровне транспорта 
глюкозы в клетки – снижение количества ГЛЮТ-4 

и их гликозилирование. При критических состояниях 

описаны также изменения и на пострецепторном уровне: 

нарушения передачи сигнала и фосфорилирования, 

в том числе, за счет химической модификации посред-

ников инсулинового сигнала. 

На фоне снижения органной чувствительности к ин-

сулину продолжается увеличение уровня глюкозы крови. 
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На фоне СВР и прямого воздействия цитокинов разви-

вается нарушение функции гипоталамуса, что приводит 

к центральной дисрегуляции метаболизма глюкозы [2]. 

Развитие инсулинорезистентности, в свою очередь, 

усиливает катаболические процессы, в том числе, липо-

лиз. Неконтролируемый липолиз приводит к увеличению 

концентрации свободных циркулирующих жирных кис-

лот, которые поддерживают и стимулируют СВР. Пороч-

ный круг замыкается. 

Таким образом, гипергликемия и инсулинорези-

стентность неизбежно приводят к развитию эндогенной 

гиперинсулинемии, которая, с одной стороны, является 

компенсаторной реакцией, а с другой – патологической. 

Помимо прямого негативного действия ГГ, которое мы 

подробно рассмотрим ниже, сама по себе гиперинсу-

линемия может вызывать задержку натрия почками, 

дисфункцию эндотелия и изменения в свертывающей 

системе крови (гиперфибриногенемию и повышение 

активности ингибитора тканевого активатора плазмино-

гена I типа, уменьшение фибринолиза, повышение агре-

гации тромбоцитов, увеличение синтеза тромбоксанов, 

снижение активности антитромбина III) [11].

Негативное влияние гипергликемии

В большом количестве исследований описаны мно-

гочисленные негативные эффекты ГГ. Большинство 

данных было получено в эксперименте, хотя существуют 

и клинические исследования, подтверждающие связь ГГ 

с другими патофизиологическими процессами [12]. 

Иммунная система
Было выявлено, что на фоне ГГ происходит умень-

шение количества лимфоцитов и нарушение функции 

нейтрофилов и макрофагов, что неизбежно приводит 

к изменению иммунных реакций. Описаны повышение 

адгезии гранулоцитов, нарушение фагоцитарной актив-

ности, а также активности комплемента и хемотаксиса. 

Выраженность лейкоцитарной дисфункции коррелирует 

со степенью ГГ [13]. Все эти изменения приводят к сни-

жению бактерицидной активности крови. ГГ вызывает 

увеличение выработки провоспалительных факторов, ин-

терлейкинов-6 и -18, С-реактивного белка, ФНО-α [14].

Сердечно-сосудистая система
Нужно отметить, что ГГ является независимым пре-

диктором сердечно-сосудистых осложнений в различных 

областях критической медицины. Были выявлены следу-

ющие негативные для функции сердца эффекты ГГ и не-

которые их механизмы.

• Увеличение апоптоза клеток миокарда [13].

• Подавление активности стволовых клеток в периин-
фарктной зоне.

• Нарушение эффективности пре- и посткондициони-
рования миокарда. Было выявлено, что в условиях 

гипергликемии любые виды прекондиционирова-

ния – и фармакологического, и ишемического – ста-

новятся неэффективными. Основным механизмом 

данного эффекта гипергликемии является торможе-

ние активности АТФ-зависимых К-каналов мито-

хондрий кардиомиоцитов [15].

• Увеличение зоны поражения при остром инфаркте ми-
окарда (ОИМ) и увеличение реперфузионного повреж-
дения.

• Уменьшение коллатерального кровотока, микроцир-
куляторная дисфункция и ухудшение перфузии мио-
карда [16].

• Нарушение процесса утилизации глюкозы миокардом. 
Потребление миокардом глюкозы является инсулин-

зависимым процессом, а в условиях стресс-ГГ и ин-

сулинорезистентности клетки миокарда страдают 

от недостатка энергетического субстрата. 

• Повышение электрической нестабильности миокарда. 
В качестве объяснений проаритмогенного влияния 

ГГ рассматривают увеличение митохондриальной 

продукции супероксидного аниона, что приводит 

к электрической нестабильности миокарда. Относи-

тельная инсулиновая недостаточность на фоне ин-

сулинорезистентности сопровождается нарушением 

окисления глюкозы и активизацией метаболизма 

жирных кислот, что способствует прогрессированию 

ишемии, снижению контрактильности миокарда 

и развитию аритмий [16]. 

• Гиповолемия. Гипергликемия может провоцировать 

осмотический диурез, что приводит к уменьше-

нию объема циркулирующей крови (ОЦК) и сни-

жению конечного диастолического объема (КДО), 

а это, в свою очередь, приводит к снижению сердеч-

ного выброса [16].

• Гиперкоагуляция. Острая ГГ может способствовать 

повышенному тромбообразованию в зоне атероскле-

ротической бляшки и, как следствие, окклюзии ко-

ронарных сосудов [17].

Свертывающая система крови [17]
• Активация тромбоцитов, повышение их агрегации.

• Увеличение активности фактора Виллебранда и про-

дукции тромбоксана А2.

• Увеличение концентрации фибриногена.

• Уменьшение содержания активатора тканевого плаз-

миногена и фибринолитической активности плазмы.

• Удлинение периода полураспада фибриногена.

• Увеличение концентрации протромбина.

• Активация фактора VII.

Эндотелиальная дисфункция/оксидативный стресс [18]
• Инактивация оксида азота.

• Продукция активных форм кислорода.

• Уменьшение эндотелий-зависимой вазодилатации 

плечевой артерии.

• ГГ ингибирует активность эндотелиальной синтазы 

оксида азота.

Нервная система
Головной мозг (ГМ) – это один из инсулиннезави-

симых органов (также к ним относится хрусталик глаза, 
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эритроциты и частично печень). Содержание глюкозы 

в ткани мозга коррелирует с уровнем гликемии. Со-

держание глюкозы в ГМ зависит от гликемии и состав-

ляет от 22 до 35% плазменной концентрации глюкозы. 

Норма содержания глюкозы в мозге – 1,5–4,5 мкмоль/г, 

или 1,7±0,9 ммоль/л [19]. Так как глюкоза является глав-

ным энергетическим субстратом для мозга, уровень ее 

должен поддерживаться в узком диапазоне нормальных 

значений для адекватной функции ГМ. Неконтролируе-

мый уровень глюкозы (как ГГ, так и гипогликемия), вли-

яет на когнитивные функции и нейродегенеративные 

процессы.

Патологическое влияние длительно существующей 

ГГ на ГМ не вызывает сомнений. Так, известно, что при 

СД1 и СД2 развиваются и прогрессируют когнитивные 

дисфункции. Оба типа замедляют передачу в нейронах, 

способствуют атрофии коры, развитию структурных на-

рушений в белом веществе, изменению нейрометабо-

лизма [20]. 

До конца неясным остается влияние острой ГГ на ГМ. 

По данным экспериментальных исследований на крысах, 

ГГ значительно осложняет эпизоды церебральной ише-

мии у взрослых особей [21]. При этом ранняя инсулино-

терапия гипергликемии в сочетании с тромболизисом 

активатором плазминогена при инсульте продемонстри-

ровала хорошие клинические результаты. ГГ приводит 

к накоплению лактата – продукта анаэробного распада 

глюкозы при ишемии, что усиливает ацидоз и приво-

дит к дисбалансу внутриклеточного гомеостаза. Разви-

вается дисбаланс гликолиза, синтеза белка, гомеостаза 

ионов, функции нейротрансмиттеров, ферментов, сво-

боднорадикального окисления, транспорта глутамина, 

что, в свою очередь, усиливает повреждение ГМ [19]. 

ГГ может вызывать осмотический диурез, что приво-

дит к уменьшению ОЦК и может провоцировать разви-

тие и прогрессирование инсульта [20].

Расстройства обмена веществ часто связаны с эпи-

лептическими приступами, но патогенез этой взаимо-

связи до конца не изучен. Известно, что эпиприступы 

заканчиваются измененным метаболизмом глюкозы, 

снижением содержания внутриклеточных энергетиче-

ских метаболитов, таких как АТФ, АДФ и креатинфос-

фат, и накоплением метаболических промежуточных 

продуктов, таких как лактат и аденозин. В некоторых 

исследованиях предполагалось, что продолжительность 

и степень дисрегуляции глюкозы могут быть показате-

лем патологического результата эпистатуса. Результаты 

исследования показали, что модуляция гликемического 

индекса может изменить степень повреждения головного 

мозга при эпилептических состояниях [17]. 

Гипергликемия при различных 
критических состояниях

Существуют работы о развитии ГГ при совершенно 

различных критических состояниях, например таких, 

как тяжелая пневмония, травмы черепа, острый коро-

нарный синдром (ОКС) и т.д. Многочисленные иссле-

дования подтвердили связь ГГ и ухудшения результатов 

лечения основного заболевания, увеличения риска го-

спитальной летальности и потребности в пребывании 

в отделении реанимации и интенсивной терапии (ОРИТ) 

у терапевтических больных, а у больных хирургиче-

ского профиля – увеличение длительности пребывания 

в ОРИТ среди больных с ГГ, не имевших предваритель-

ного диагноза СД [1, 22].

При ОИМ повышенный уровень гликемии при по-

ступлении остается предиктором отдаленной леталь-

ности независимо от типа реперфузионной терапии, 

а контроль гликемии улучшает результаты лечения у дан-

ной категории больных [23]. 

В одной из работ были проанализированы данные 

13 800 госпитализированных пациентов, которые пере-

несли различные оперативные вмешательства. Авторы 

пришли к выводу, что факторами, наиболее негативно 

влияющими на результаты лечения и увеличивающими 

летальность, являются наличие дооперационной гипо-

гликемии и высокой периоперационной вариабельности 

концентрации глюкозы в крови [24]. 

В литературе упоминалось, что у больных любого 

профиля, нуждающихся в интенсивной терапии более 

48 часов, риск смерти коррелировал с выраженностью 

и продолжительностью отклонений от нормального 

уровня глюкозы крови [25].

Наличие интраоперационной ГГ у кардиохирургиче-

ских пациентов является подтвержденным предиктором 

удлинения пребывания в ОРИТ более 2 суток, наряду 

с такими показателями, как повышенный уровень пред-

операционного креатинина и высокий балл по шкале 

Euroscore, а также развитие послеоперационной фибрил-

ляции предсердий [26]. 

Эти данные о негативном влиянии ГГ распространя-

ются и на другие области хирургии. Так, не только СД, 

но и единично повышенный уровень глюкозы натощак 

ассоциируется с увеличением количества кардиоваску-

лярных событий в периоперационном периоде у больных 

некардиохирургического профиля [27].

Гипергликемия и исходное состояние 
обмена глюкозы

ГГ во время критического состояния представляет 

особую интересную взаимосвязь между синдромом 

стресса и гомеостазом глюкозы. ГГ на фоне значимого 

для организма стресса может развиваться независимо 

от исходного состояния обмена глюкозы, однако выде-

ление и обсуждение различных дострессовых вариантов 

обмена глюкозы представляется целесообразным. 

• Безусловно, стрессовое состояние приводит к допол-

нительному дисбалансу обмена глюкозы у больных 

с СД1 и СД2. Особенно выраженным этот дисбаланс 

бывает в группе больных с де- или субкомпенсирован-

ным до начала стресса диабетом. Именно эти боль-

ные представляют особые проблемы при коррекции 

ГГ и компенсации диабета после критического состо-

яния. 
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• Еще одной заслуживающей обсуждения группой яв-

ляются больные без верифицированного до операции 

диабета, которые и в отдаленном послеоперацион-

ном периоде продолжают нуждаться в сахаросни-

жающей терапии. Нужно отметить, что, несмотря 

на наличие гипотез, нет убедительных данных о том, 

что операционный стресс может приводить к разви-

тию диабета. Скорее всего, в подобных наблюдениях 

речь идет о своевременно не диагностированном 

и не леченном СД. Именно эти больные заслуживают 

особого внимания и являются «группой риска» раз-

вития многочисленных осложнений. 

• Пациенты, страдающие диабетом СД2 и поддержива-

ющие нормогликемическое состояние при помощи 

диеты и/или сахароснижающих препаратов, несмо-

тря на состояние компенсации, нуждаются в смене 

терапии на инсулин заблаговременно при плановых 

оперативных вмешательствах [3, 28].

Итак, ГГ в стационаре считают любой подъем уровня 

глюкозы крови более 7,8 ммоль/л. ГГ имеется у 40% паци-

ентов, находящихся в критическом состоянии, и до 80% 

пациентов кардиохирургического профиля. При этом 

существуют данные о том, что у 80% пациентов палат 

интенсивной терапии с гипергликемией анамнез СД 

до госпитализации отсутствует. Во многих исследованиях 

также указывается, что риск осложнений в стационаре 

связан с наличием и выраженностью ГГ, при этом боль-

ший риск имеют больные без анамнеза СД по сравнению 

с больными с установленным диагнозом СД. 

В западных исследованиях неоднократно предпри-

нимались попытки проанализировать связь ГГ и исход-

ного состояния углеводного обмена. Было установлено, 

что у некардиохирургических больных ГГ в значительной 

степени связана с недиагностированным СД или нару-

шением толерантности к глюкозе. Причем у больных 

с недиагностированным СД уровень гликемии был выше, 

чем у тех, кто имел данный диагноз [29]. 

Нарушение обмена углеводов часто сопутствует ише-

мической болезни сердца и другим атеросклеротическим 

заболеваниям. Однако, как показывает практика, свое-

временной диагностики СД, а тем более, нарушения 

толерантности к углеводам, на догоспитальном этапе 

не производят. Причем подобная ситуация отмечается 

и в странах с высокоразвитой медициной. При этом дис-

гликемии, особенно не подвергавшиеся своевременному 

лечению, значительно ухудшают течение критических 

состояний и прогноз. В связи с этим, во многих карди-

охирургических клиниках перед плановыми оператив-

ными вмешательствами исследуют показатель HbA1c, 

что является доступным и надежным способом вы-

явления нарушений углеводного обмена. Некоторые 

исследователи предлагают разделение больных по ре-

комендациям 2010 Американской ассоциации диабета 

(ADA) на больных с недиагностированным диабетом 

(HbA1c≥6,5%) и больных с повышенным риском диабета 

(HbA1c 5,7–6,4%). В рамках проведенных исследований 

больные без анамнеза СД (60% от всех больных) имели: 

33% – нормальный HbA1c (<5,7%), 56,5% – повышенный 

HbA1c (5,7–6,4%) и 10,5% – HbA1c, свидетельствующий 

о наличии недиагностированного СД (6,5% или выше). 

В целом до 30% пациентов с СД узнают о своем заболева-

нии перед оперативным вмешательством или после пере-

несенного критического состояния [30]. 

Во многих исследованиях подчеркивают, что осо-

бенно негативно ГГ влияет на послеоперационные 

результаты и госпитальную летальность у больных 

без диа бета, а у пациентов с СД такого выраженного вли-

яния не отмечают [29]. Пациенты в критическом состоя-

нии с впервые выявленной ГГ, независимо от ее причины, 

имеют достоверно более длительный период госпитали-

зации, у них чаще возникают показания для госпитали-

зации в отделение интенсивной терапии, эти больные 

чаще нуждаются в индивидуальном уходе по окончании 

лечения. Внутрибольничная ГГ – предиктор ухудшения 

результатов лечения и летальности и у больных с уста-

новленным диагнозом СД. Самые неудовлетворительные 

результаты отмечают у больных с впервые выявленной 

ГГ – значительно худшие, чем у больных с СД и нормо-

гликемией [1]. 

Для анализа влияния ГГ на результаты лечения были 

предложены разнообразные модели: изучали различные 

степени выраженности ГГ в критических состояниях, 

при различном исходном состоянии углеводного об-

мена, также были проведены исследования как в раз-

личных областях хирургии и терапии, так и у пациентов, 

находящихся в критическом состоянии независимо 

от его этиологии. При анализе последней модели, на-

пример, было установлено, что впервые выявленная 

гипергликемия у больных в критическом состоянии ас-

социирована с летальностью 16%, при корригированном 

диабете – 3%; у пациентов с нормогликемией общая ле-

тальность составила 1,7% [3]. 

Выявления повышенных показателей гликемии 

у пациентов в критическом состоянии без СД в анамнезе 

в условиях клиники достаточно для того, чтобы говорить 

о наличии впервые выявленной ГГ. Критерии определе-

ния данного состояния варьируют, однако наиболее об-

щепринятыми являются следующие: ГГ при поступлении 

более 11 ммоль/л, и/или глюкоза плазмы натощак более 

7 ммоль/л, и/или любой из анализов глюкозы крови в те-

чение суток (выполняется каждые 6 ч) более 11 ммоль/л. 

В среднем около 1/3 пациентов имеют ГГ при критиче-

ских состояниях, средний уровень ГГ при этом состав-

ляет 16,6 ммоль/л. 

Клиницисты часто не ставят перед собой задачу 

определить, является ли гипергликемическая реак-

ция только стрессовой или свой вклад вносит свое-

временно не диагностированный СД. На госпитальном 

этапе зачастую трудно отличить стресс-ГГ и впервые 

выявленный СД, тем более в критическом состоянии, 

когда вклад стресса имеется у всех больных, незави-

симо от наличия нарушения обмена глюкозы. Про-

стым подходом к дифференциации состояний является 

определение HbA1с – при впервые выявленном СД 

он более 6,5%, а при стрессовой гипергликемии HbA1c – 

менее 6,0% [31]. 
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Еще одна категория больных – те, которые имели СД 

до госпитализации, но только менее чем у 10% он был вы-

несен в диагноз и адекватно лечился. Выяснение исход-

ного состояния углеводного обмена чаще всего не влияет 

на коррекцию ГГ в критическом состоянии, рекомендо-

вана коррекция согласно протоколам. Однако при вы-

писке эта информация может помочь клиницистам дать 

правильные рекомендации больному о способах кон-

троля уровня глюкозы крови [9, 32]. Еще одним важным 

плюсом объективизации состояния углеводного обмена 

является адекватность инсулинотерапии при критиче-

ских состояниях.

Существуют данные о том, что вследствие ригид-

ности мышления клиницистов больные с впервые вы-

явленной ГГ получают инсулинотерапию в критических 

состояниях только в 42%, а при СД – в 77% [28].

Методы введения и протоколы 
применения инсулина 

В последние годы тезис о необходимости кон-

троля глюкозы при критических состояниях вызывает 

все меньше вопросов и сомнений. Однако целевые пока-

затели и методики контроля гликемии все еще остаются 

предметом активной дискуссии. 

Основные дискутируемые варианты коррекции ГГ: 

• введение болюсов (устаревший подход); 

• инфузия инсулина в сочетании с болюсами; 

• инфузия инсулина по «скользящей шкале»; 

• цель-ориентированная инфузия с ежечасным кон-

тролем глюкозы;

• инфузия под контролем постоянного измерения гли-

кемии методом микродиализа в сочетании с контро-

лем лактата крови;

• коррекция гликемии по методу полуавтоматизиро-

ванной обратной связи. 

Болюсное введение
Еще несколько лет назад при развитии стресс-ГГ 

ее или не корригировали, или проводили коррекцию 

при помощи болюсного введения инсулина. В даль-

нейшем было признано, что введение болюса инсулина 

в критических ситуациях менее эффективно и более 

опасно [33].

Подкожные инъекции
Существуют данные о большей эффективности под-

кожного назначения инсулина длительного действия 

в комбинации с корректирующими дозами инсулина ко-

роткого действия по сравнению с инфузией у больных, 

получающих питание через тонкокишечный зонд [34].

Также описана методика однократного подкожного 

введения базального инсулина в сочетании с инфузией 

после кардиохирургических операций, которая имеет 

низкий риск развития гипогликемии и уменьшает про-

должительность внутривенного введения инсулина 

у больных без диабета [35].

Инфузия инсулина
Одним из способов введения инсулина является 

его инфузия (под контролем глюкозы крови через опре-

деленные промежутки времени). В 2012 г. Американ-

ская Ассоциация Диабета (ADA) рекомендовала именно 

этот способ введения инсулина для больных в крити-

ческом состоянии [9]. При сравнении данного метода 

с подкожными инъекциями и болюсным введением, 

с целевым уровнем глюкозы 150–200 мг/дл выявили, 

что при инфузии инсулина в периоперационном пери-

оде был значительно более низкий риск глубоких стер-

нальных раневых инфекций (0,8% против 2,0%; p=0,01) 

и более низкая кардиальная летальность [9]. 

Опубликованы исследования, показавшие, что при 

назначении в/в инсулина пациентам, находящимся 

в ОРИТ более 5 суток, риск смерти уменьшается 

на 42% [36].

Для обеспечения безопасного поддержания гликемии 

инфузия инсулина проводится под контролем глюкозы 

крови с ежечасным контролем. Для больных СД опти-

мальным временным интервалом считается 30 мин [2]. 

Разработано достаточно много протоколов корректи-

рования ГГ путем инфузии, ниже приведен один из них 

(табл. 1).

Таблица 1

1 – начальный режим для пациентов без верифицированного СД; 2 – начальный режим для пациентов с СД1 или СД2 

или при неэффективности контроля глюкозы режимом 1; 3 – только для пациентов, не реагирующих на предшествующие два режима; 

с уровнем глюкозы более 15 ммоль/л дважды подряд на режиме 2.

Протокол периоперационной инфузии инсулина, университет Пенн Стейт [37]

Последнее измерение 
глюкозы крови, ммоль/л

Режим 1 Режим 2 Режим 3

скорость инфузии инсулина, ЕД/ч скорость инфузии инсулина, ЕД/ч скорость инфузии инсулина, ЕД/ч

3,9–5,5 0 0,8 1

5,6–6,7 0,5 1 1,5

6,8–8,3 1 1,5 3

8,4–11,1 1,5 2,5 4

11,2–13,9 2 4 6

14–16,7 3 5 8

16,8–19,5 4 6 10

19,6–22,3 5 8 12

Более 22,3 Болюс 10 ЕД простого инсулина, инфузия 12 ЕД/ч
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Использование предложенного алгоритма введения 

инсулина упрощает работу персонала и улучшает резуль-

таты лечения [38]. 

Инфузия при непрерывном контроле глюкозы (обрат-
ная связь)

Устройства с полностью автоматизированной «обрат-

ной» связью все еще находятся в стадии разработки. Уже 

имеющиеся устройства обычно используются в научных 

целях и не представлены широко на медицинском рынке. 

Чаще всего они представлены раздельными блоками мо-

ниторинга и инфузии. Существуют разные методики 

постоянного контроля глюкозы крови, такие как посто-

янный микродиализный мониторинг глюкозы [39], не-

прерывная система мониторинга глюкозы (CGMS) [40]. 

Внедрены в клиническую практику специализированные 

инфузоматы, меняющие скорость введения инсулина 

в зависимости от уровня глюкозы, однако показания гли-

кемии в них вносят вручную. 

Для обеспечения безопасности инсулинотерапии 

в системах с «обратной связью» необходимо учитывать 

протокол питания, длительность введения инсулина 

и изменение чувствительности к инсулину с течением 

времени. Непрерывный мониторинг глюкозы делает 

инсулинотерапию более безопасной и улучшает про-

гноз [10, 41].

Из всех возможных видов сахароснижающей терапии 

при ОКС возможно использование только двух групп 

препаратов: инсулина и производных сульфонилмоче-

вины.

Результаты при различных протоколах

В большинстве последних исследований были сде-

ланы выводы о том, что именно действие инсулина яв-

ляется базой положительных результатов. В настоящее 

время именно адекватный контроль глюкозы считается 

первостепенно важным [42]. Известно, что контроль ГГ 

уменьшает стационарные осложнения и летальность; 

однако оптимальный целевой уровень гликемии до сих 

пор обсуждается [43], а протоколы введения инсулина 

отличаются по целевым показателям и пороговым зна-

чениям, при которых нужно начинать инсулинотерапию. 

Принципиально существует два лагеря, один из которых 

придерживается необходимости «жесткого контроля», 

другой ориентирован на менее интенсивную коррекцию. 

«Жесткий» протокол контроля предполагает поддержа-

ние уровня глюкозы крови в интервале 4,5–6 ммоль/л, 

инфузию инсулина рекомендовано начинать при уровне 

более 6 ммоль/л, менее интенсивный протокол реко-

мендует интервал 8–10 ммоль/л, инфузию начинают 

при уровне более 10 ммоль/л [43].

Риск развития гипогликемии увеличивается 

при уровне гликемии менее 4,4 ммоль/л. Негативные эф-

фекты ГГ усиливаются при уровне глюкозы крови более 

10 ммоль/л [41].

Сторонники интенсивного протокола инсулиноте-

рапии в своих работах приводят данные о снижении по-

слеоперационной летальности по сравнению с «мягким» 

вариантом коррекции (4,4% и 8,0%; p=0,04); а у больных 

с пребыванием в ОРИТ более 5 дней – 10,6% и 20,2% 

(p=0,005) соответственно [9]. Было также зарегистриро-

вано повышение выживаемости у больных с госпитальным 

сепсисом на 32%, а при развитии бактериемии – на 46% 

при применении данной методики. Эти данные были 

отмечены как в группе взрослых, так и в группе детей 

и младенцев; как при СД, так и в группе стрессовых-ГГ 

без верифицированного СД. Также при интенсивном 

контроле было отмечено снижение риска развития сеп-

сиса (46%), острой почечной недостаточности (41%), 

и потребности в переливании эритроцитарной массы 

(50%) [9, 13]. Существуют данные, свидетельствующие 

о том, что интенсивный контроль дает лучшие результаты 

в ближайшем и отдаленном периодах. В одной из работ 

указано, что интенсивный контроль глюкозы может уве-

личить регенеративные возможности миокарда после 

ОИМ (по результатам биопсии миокарда) [44]. 

Однако главной проблемой интенсивного кон-

троля глюкозы является гипогликемия, которая, в свою 

очередь, увеличивает риск летальности и повторных 

инфарктов, а во многих работах именно «коридор» гли-

кемии 4,4–6,1 ммоль/л считают зоной риска развития 

гипогликемии, особенно на фоне постоянной инфу-

зии инсулина. В некоторых исследованиях отмечено, 

что при применении жесткого контроля можно добиться 

низкой частоты гипогликемий путем более тщательного 

и своевременного контроля [45]. Большинство исследо-

вателей отметили возникновение гипогликемических со-

стояний (уровень глюкозы в крови менее 2,2 ммоль/л) 

на фоне интенсивной инсулинотерапии, ее частота 

в среднем была в 3 раза выше, чем при более мягкой ме-

тодике. Безусловно, гипогликемия более опасна для па-

циентов в состоянии седации, чем для больных, которые 

в момент развития гипогликемии находятся на самосто-

ятельном дыхании в сознании. В этом случае гипогли-

кемия, как правило, не сопровождается какими-либо 

тяжелыми последствиями. Однако достаточно высокая 

частота ее развития (3–10%) и потенциальная опасность 

побуждают многих исследователей отказываться от ин-

тенсивного протокола. 

Несмотря на то, что многие считают лучшим при-

держиваться жесткого протокола коррекции, есть группы 

пациентов, для которых этот вопрос до сих пор открыт. 

Так, например, целесообразно ли применение интен-

сивного контроля у пациентов с черепно-мозговой трав-

мой (ЧМТ), для которых любой эпизод гипогликемии 

может оказаться фатальным, а нормогликемия явля-

ется необходимым фактором для восстановления цере-

брального метаболизма [46]? Существуют рекомендации 

придерживаться «умеренного» диапазона гликемии от 6 

до 10 ммоль/л у неврологических больных, находящихся 

в критическом состоянии. Также во время инсулиноте-

рапии у данной категории больных рекомендовано адек-

ватное питание, отказ от болюсных введений инсулина, 

введение инсулина в виде инфузии и адекватный кон-

троль гликемии [41, 47]. 
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Другие исследования показали лучшие резуль-

таты при коррекции глюкозы крови менее интенсив-

ным протоколом и поддержании ее уровня в рамках 

7,8–10,0 ммоль/л у различных категорий реанимаци-

онных пациентов. По некоторым данным, «жесткий» 

протокол контроля глюкозы по сравнению с «мягким» 

протоколом во время кардиохирургических операций 

не снижал значительно периоперационной летальности, 

количества осложнений (в том числе глубокой раневой 

инфекции грудины), а также продолжительности пре-

бывания в отделении интенсивной терапии или в ста-

ционаре. Кроме того, в группе жесткого протокола была 

зарегистрирована большая частота послеоперационных 

инсультов [36, 43].

В настоящее время в литературе существует множе-

ство рекомендаций по контролю гликемии, ее целевых 

значений, протоколам коррекции и способам введения 

инсулина у различных групп пациентов, у больных СД 

и без него, у хирургических и терапевтических пациен-

тов, в периоперационном периоде и после операции. 

В таком многообразии данных практикующему врачу 

очень трудно разобраться, поэтому далее приведены ре-

комендации нескольких ведущих ассоциаций, работаю-

щих над этой проблемой. 

Нужно отметить, что эндокринологические и тера-

певтические сообщества придерживаются сдержанного 

подхода в коррекции ГГ, особенно, если речь идет о боль-

ных нехирургического профиля. Американская Коллегия 

Врачей в 2011 г. издала рекомендации по контролю ГГ 

у пациентов, находящихся в критическом состоянии, об-

щими положениями которых являются: 

• не использовать «жесткие» протоколы инсулинотера-

пии для коррекции гликемии у пациентов терапевти-

ческого профиля в отделении интенсивной терапии 

как с СД, так и без СД; 

• целевым уровнем глюкозы крови считать от 7,8 

до 11,1 ммоль/л [9, 48]. 

Американская ассоциация диабета и Ассоциация 

эндокринологов США также рекомендуют придержи-

ваться мягкого протокола, хотя не отвергают и при-

менение жесткого у особой группы пациентов [48]. 

Обе ассоциации ориентированы на больных, нахо-

дящихся в критическом состоянии, для стабильных 

больных не рекомендовано применение инфузии ин-

сулина, а показано подкожное введение короткого 

и базального инсулина или препаратов сульфонил-

мочевины. 

К сожалению, применение любого протокола инфу-

зии инсулина не всегда гарантирует адекватный контроль 

глюкозы, иногда добиться целевых показателей пред-

ставляется затруднительным [9]. 

Безусловно, проведение инсулинотерапии является 

дополнительной и важной задачей коллектива отделе-

ния анестезиологии-реанимации и требует дисциплины, 

внимания, определенной квалификации и наличия соот-

ветствующего оборудования. 

Несмотря на различные мнения и предложенные 

протоколы коррекции при различных критических со-

стояниях, до сих пор отсутствуют единые подходы к кор-

рекции ГГ. Так как тема стресс-ГГ является, безусловно, 

клинически важной, необходимо дальнейшее изучение 

и проведение рандомизированных контролируемых ис-

следований по выяснению эффективности различных 

протоколов коррекции при различных вариантах исход-

ного состояния углеводного обмена [3].
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