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Введение
Сахарный диабет (СД) взрослых, при котором в разное 

время и по различным причинам возникает необходи-
мость в лечении инсулином, продолжает оставаться важ-
ной клинической проблемой [1–3]. Феномен необходимо-
сти (потребности) в инсулинотерапии у больных с изна-
чально фенотипическим СД типа 2 остается актуальным, 
прежде всего потому, что подавляющее большинство 
больных сахарным диабетом взрослых (СДВ) имеют ожи-
рение или избыток массы тела (МТ) и по определению 
являются инсулинорезистентными [4]. Имеется достаточно 
оснований рассматривать СДВ как заболевание, имеющее 

черты как типа 2, так и типа 1 [5–7] и многие считают СДВ 
наглядным примером гетерогенного заболевания: на 
одном конце спектра находится тип 1, на противополож-
ном – фенотипический тип 2 [8–9]. Резистентность на 
пероральные сахароснижающие средства (ПСС) в некото-
рых случаях является закономерным этапом эволюции 
изначально фенотипического СД типа 2 и обусловлена, 
во-первых, глюкозотоксичностью с развитием относитель-
ного дефицита инсулина [10], во-вторых, нарушением 
секреторной функции -клеток с прогрессирующим сни-
жением пула -клеток вследствие аутоиммунно-опосре-
дованного процесса, и результируется в формах LADA и 
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SPIDDM [8, 11]. Наличие внутри общей популяции больных 
СДВ субъектов с особой формой СД типа 1, которая в нача-
ле и в последующем течении заболевания протекает с 
клиническими проявлениями фенотипического СД типа 2 
[12, 13], обусловливает неоднозначное трактование необ-
ходимости в лечении инсулином [7, 14, 15]. У больных с 
дебютом заболевания в возрасте старше 30–35 лет наряду 
с «классическим» типом 2 нередко возникает вариант с 
необходимостью в лечении инсулином как с целью кон-
троля [инсулинопотребный вариант (ИПВ) типа 2], так и по 
жизненным показаниям (диабета типа 1) [13, 16]. Поэтому, 
важным является точная идентификация типа (варианта) 
СДВ для выбора оптимального режима инсулинотерапии.

Цель исследования: разработать алгоритм дифферен-
циации вариантов (подтипов) СДВ с необходимостью в 
лечении инсулином по жизненным показаниям (тип 1) и с 
целью контроля (ИПВ типа 2) у субъектов с ожирением.

Материал и методы
Обследованы 135 (91 женщина и 44 мужчины) больных 

СДВ с возрастом к моменту диагноза 35 и более лет 
(44,96±0,73) и к моменту обследования (56,06±0,76) со 
средней продолжительностью заболевания 11,1±0,56 года. 
Критерием ожирения считали BMI 27,0 [17, 18]. BMI у 
обследованных больных варьировал от 27,0 до 52,1 кг/м2, 
составив в среднем 30,93±0,36 кг/м2. У 105 (74 женщины 
и 31 мужчина) – в силу различных причин и в разные сроки 
от диагноза возникла необходимость в лечении инсули-
ном: возраст к моменту диагностики – 44,64±0,84 года, 
средняя продолжительность заболевания – 12,17±0,61 
года. BMI варьировал от 27,0 до 52,1 кг/м2 (в среднем 
30,9±0,42 кг/м2). У 30 (17 женщин и 13 мужчин) на протя-
жении заболевания не возникло необходимости в лечении 
инсулином (классический СД типа 2). Возраст к моменту 
диагностики – 46,1±1,46, к моменту обследования – 
53,3±1,61, средняя продолжительность заболевания – 
7,25±1,14 года. BMI варьировал от 27,0 до 43,3 кг/м2  
(в среднем 31,04±0,73 кг/м2). Для идентификации типа 1 
или ИПВ типа 2 использован двухэтапный подход [16,19]: 
сопоставление пяти клинических признаков [на 1-м этапе] с 
параметрами С-пептида (СП) [на 2-м этапе]. Клиническими 
признаками, ассоциированными с дефицитом инсулина, 
считали: острое или подострое начало с потерей МТ на 
10% от исходной (1); первичную резистентность (ПР) на 
ПСС – до 1-го месяца от момента постановки диагноза (2); 
вторичную раннюю (до 4 лет от момента постановки диа-
гноза) резистентность на ПСС с кетозом или снижение МТ 
от исходной на 10% от исходной (ВРР-1) (3); вторичную 
позднюю (после 4 лет) резистентность на ПСС со снижени-
ем МТ на 10% (ВРП-1) (4); эпизоды кетоза в дебюте и/
или в дальнейшем течении заболевания (5). 
Кардинальными признаками, дифференцирующими тип 1 
от ИПВ типа 2, считали необходимость в безальтернатив-
ной моноинсулинотерапии (БМИТ) и снижение обоих 
параметров СП. Дискриминирующим клиническим крите-
рием инсулинозависимости (тип 1) считали наличие не 
менее трёх признаков, с обязательной необходимостью в 
БМИТ, в сочетании с уровнем СП – базального (0`) <0,24 
пмоль/л и стимулированного (60`) <0,6 пмоль/л. ИПВ 
типа 2 определялся при достаточности режима инсулино-
терапии с целью контроля (ИТК) и наличии не более двух 

клинических признаков при нормальных обоих параме-
трах СП (0` > 0,24 пмоль/л; на 60` > 0,6 пмоль/л) [ИПВ 
типа 2CПN]. 

Статистический анализ данных производили в програм-
ме Microsoft Office Excel 2003. Для оценки достоверности 
различий показателей использовали t-тест Стьюдента, 
считая их достоверными при p0,05. Расчет корреляции 
клинических признаков дефицита инсулина (типа 1 по 
сравнению с ИПВ типа 2) проводили с использованием 
четырехпольных таблиц и расчета коэффициента сопря-
женности (С). Слабо выраженной считали связь при С<0,3; 
значимой – от 0,3 до 0,7, высокой – 0,7.

Результаты исследования
Расчет коэффициента сопряженности показал, что у жен-

щин признаками, наиболее тесно коррелированными с 
дефицитом инсулина, были: эпизоды кетоза (С=0,686 – 
приближение к высокой степени тесноты связи), ВРР-1 
(С=0,627), острое (подострое) начало (С=0,571) и ПР на 
ПСС (С=0,353). У мужчин наиболее высокую степень тес-
ноты связи с дефицитом инсулина обнаружил признак 1 
(0,876). Признак 4 у женщин (-0,044), как и у мужчин 
(-0,054), с дефицитом инсулина не ассоциировался. 
Алгоритмы дифференциации типа (варианта) СДВ пред-
ставлены отдельно для женщин (рис. 1) и мужчин (рис. 2).

Женщины. Как видно из рис. 1, из 74 только 14 имели 3 
клинических признаков, ассоциированных с дефицитом 
инсулина, что на первом этапе предполагало у них тип 1. На 
втором этапе у 12 из них однозначно диагностирован СД 
типа 1, так как наличие трёх и более клинических призна-
ков сочеталось со снижением обоих параметров СП. 
Сложности дифференциального диагноза возникали и 
после проведения 2-го этапа обследования: у одной нали-
чие двух клинических признаков сочеталось со снижением 
обоих параметров СП. С учетом того, что эта больная нуж-
далась в БМИТ, течение заболевания у нее расценено как 
инсулинозависимое (тип 1); 2) еще у одной со сниженным 
уровня только стимулированного СП, наряду с необходи-
мостью в БМИТ, имелись три признака, ассоциированных 
с дефицитом инсулина с коэффициентом сопряженности 
>0,3 (острое начало, ВРР-1, эпизоды кетоза). Это позволи-
ло диагностировать у нее тип 1 СДВ условно. Всего тип 1 
диагностирован у 14 (12 + 2У) женщин.

У 60 женщин (рис. 1) с наличием 2 клинических при-
знаков предполагался ИПВ типа 2. На 2-м этапе, у 47 были 
нормальные показатели обоих параметров СП, что позво-
лило подтвердить у них ИПВ типа 2, который далее опре-
делен как ИПВ типа 2СПN. Проблема идентификации 
варианта возникала в ситуации, когда при снижении толь-
ко одного из двух параметров СП, клинические признаки 
или отсутствовали, или их было не более двух. У 12 жен-
щин со снижением одного из параметров СП оказалось не 
более двух клинических признаков, ассоциируемых с 
дефицитом инсулина. Наличие не более двух клинических 
признаков обусловили определить у них не тип 1, а ИПВ 
типа 2 условно. К этой же подгруппе мы также отнесли 
женщину с нормальными обоими параметрами базально-
го и стимулированного СП, но с наличием трех клиниче-
ских признаков. В итоге, у 13 из 60 женщин с режимом ИТК 
диагностирован ИПВ типа 2 условно, так как он не соответ-
ствовал ни типу 1, ни ИПВ типа 2СПN. Для данной подгруппы 
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предположена возможность трансформации в тип 1 в 
дальнейшем течении заболевания (ИПВ типа 2TRANS).

С целью подтверждения клинической значимости 
2-этапного способа идентификации типа и вариантов СДВ 
сопоставлены суммы клинических баллов и доза инсулина 
на кг/массы тела с параметрами СП у больных с типом 1, 
классическим СД типа 2 и ИПВ типа 2. В рамках последнего 
выделены две подгруппы: ИПВ типа 2CПN (n=47) и ИПВ 
типа 2TRANS (n=13). Результаты представлены в таблице 1.

ТАБЛИЦА 1.
Сопоставление клинических признаков с параметрами С-пептида 
и дозой инсулина (кг/МТ) у женщин

ТАБЛИЦА 2.
Сопоставление клинических признаков с параметрами С-пептида 
и дозой инсулина (кг/МТ) у мужчин

Как видно из таблицы 1, по всем анализируемым показа-
телям женщины с типом 1 с высокой степенью достовер-
ности отличались от пациентов с ИПВ типа 2СПN. Особенно 
наглядно это было при сопоставлении параметров СП и 
клинических баллов для каждого из них (p1-2<0,0001). 
Выраженному снижению параметров СП и высокому сред-
нему клиническому баллу соответствовала более высокая 
суточная доза инсулина на кг/МТ (0,55±0,02 и 0,4±0,02; 
p<0,001). Менее выраженные различия у женщин с типом 1 
обнаружились при сопоставлении с подгруппой ИПВ типа 
2TRANS. Если по клиническому баллу различие оказалось 
высоко достоверным (p<0,001), то по параметрам СП оно 
оказалось менее выраженным (p1-3<0,05 и 0,00176 для 
показателей СП базального и на 120 минуте, соответствен-
но). Среднее значение для параметра СП на 60 минуте 
составило 0,5±0,07 пмоль/л, что определяет нарушение 
секреции инсулина. Вместе с тем, различие по среднему 
параметру СП между сравниваемыми группами оказалось 
достоверным (0,5±0,07 и 0,2±0,05, p=0,005), что сочета-
лось с меньшей разницей в суточной дозе инсулина 
(0,55±0,02 и 0,44±0,02, p1-3=0,0027). При этом подгруп-
па ИПВ типа 2TRANS по всем показателям, за исключением 
суточной дозы инсулина, достоверно отличались как от 
классического СД типа 2, так и ИПВ типа 2СПN. Следует 

подчеркнуть, что все параметры СП у женщин с ИПВ типа 
2СПN оказались сопоставимы с таковыми с классическим 
СД типа 2 (p > 0,05).

Мужчины. Алгоритм дифференциальной диагностики 
типа 1 и ИПВ типа 2 у мужчин с ожирением представлен на 
рис. 2.

Как видно из алгоритма, у 5 мужчин было не менее трёх 
клинических признаков. На 2-м этапе, при исследовании 
СП, оказалось, что у 4 из них выявлено и выраженное 
нарушение секреции инсулина: 0` < 0,23 (от 0,01 до 0,15); 
60` < 0,6 (от 0,01 до 0,42) пмоль/л. Сочетание клинических 
проявлений заболевания с данными СП позволило одно-
значно диагностировать у них тип 1 СДВ. У одного пациента 
с двумя клиническими признаками выявлено снижение 
как базального, так и стимулированного уровней СП, что 
сочеталось с необходимостью в БМИТ. Это позволило диа-
гностировать у него тип 1 условно. Таким образом, из  
31 у 5 мужчин диагностирован тип 1 (4 + 1у) со средним 
клиническим баллом 3,0±0,32. У 23 были нормальные 
показатели как базального, так и стимулированного СП с 
достаточностью одного из вариантов ИТК. При сопоставле-
нии клинических проявлений с данными СП у них диагно-
стирован ИПВ типа 2СПN (2-я группа), со средним клини-
ческим баллом 0,39±0,10. У трех мужчин заболевание не 
могло быть однозначно расценено как ИПВ типа 2 СПN: у 
первого был сниженный базальный уровень СП (0,17 
пмоль/л), у второго – стимулированный (0,42 пмоль/л). 
При этом, оба имели только по два клинических признака. 
У третьего мужчины, напротив, при нормальных обоих 
параметрах СП было три клинических признака (острое 
начало, ПР и эпизоды кетоза), ассоциируемых с дефици-
том инсулина, что позволило его отнести в подгруппу с 
ИПВ типа 2 условно. Средний клинический балл и суточная 
доза инсулина в этой подгруппе были выше, но статистиче-
ски не достоверно, чем у 23 больных с ИПВ типа 2СПN 
(2,0±0,58 и 0,43±0,12; p>0,05 и 0,54±0,07 и 0,38±0,03; 
p>0,05; соответственно). Несмотря на то, что различие в 
средних значениях клинического балла и дозы инсулина в 
сопоставляемых подгруппах оказалось статистически не 
достоверным, не исключено, что именно эти 3 больных в 
дальнейшем течении заболевания могут стать инсулиноза-
висимыми (подгруппа ИПВ типа 2TRANS).

Как видно из таблицы 2, в целом у мужчин с типом 1 
анализируемые показатели достоверно отличались от 
таковых у мужчин с ИПВ типа 2СПN. У них так же, как и у 
женщин, наиболее впечатляющие различия оказались при 
сопоставлении параметров СП (по всем трем p1-2 < 0,005), 
клинических баллов (3,0±0,32 и 0,39±0,1, p<0,002) и 
суточной дозы инсулина (0,59±0,04 и 0,38±0,03, 
p=0,027). По сравнению с подгруппой мужчин с ИПВ типа 
2TRANS, достоверные различия установлены только по 
всем параметрам СП, но оказались сопоставимы по сумме 
клинических баллов (3,0±0,32 и 2,0±0,58; p>0,05) и 
суточной дозе инсулина (0,59±0,04 и 0,54±0,07, р<0,05). 
При этом, подгруппа с ИПВ типа 2TRANS СПN достоверно 
отличалась от классических типа 1 и СД типа 2.

Обсуждение 
 Ранее обсуждалась клиническая значимость дифферен-

циации типа 1 и типа 2 у больных СДВ [6, 20, 21], обуслов-
ленная гетерогенностью типа 2 с лежащими в его основе 

Тип СДВ

Признаки 
1 – 5 

(баллы, 
M±m)

С-пептид (пмоль/л)  60` + 
120`

Доза 
инсулина

(на кг/
мт)0` 60` 120`

Тип 1 (n = 14) 3,29±0,16 0,13±0,03 0,2±0,05 0,17±0,04 0,37±0,08 0,55±0,02

ИПВ типа 2СПN 
(n = 47) 0,53±0,09 0,77±0,06 1,26±0,12 1,42±0,15 2,67±0,25 0,4±0,02

ИПВ типа 2TRANS 
(n = 13) 1,3±0,24 0,36±0,06 0,5±0,07 0,46±0,06 0,96±0,07 0,44±0,02

Классический 
СД типа 2 (n = 17) 0,12±0,08 0,93±0,1 1,55±0,22 1,63±0,22 3,18±0,41

Тип СДВ

Признаки 
1 – 5 

(баллы, 
M±m)

С-пептид (пмоль/л)   60` + 
120`

Доза 
инсулина

(на кг/
мт)0` 60` 120`

Тип 1 (n = 5) 3,0±0,32 0,07±0,03 0,19±0,09 0,16±0,04 0,35±0,12 0,59±0,04

ИПВ типа 2СПN 
(n = 23) 0,39±0,1 0,79±0,1 1,25±0,14 1,41±0,16 2,85±0,37 0,38±0,03

ИПВ типа 2TRANS 
(n = 3) 2,0±0,58 0,48±0,27 1,1±0,55 0,83±0,41 1,92±0,95 0,54±0,07

Классический СД 
типа 2 (n = 13) 0,08±0,08 1,31±0,46 1,7±0,4 1,66±0,31 3,33±0,63
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РИС. 1.
Алгоритм дифференциальной диагностики типа 1 и ИПВ типа 2 СДВ у женщин с ожирением.
Примечание: здесь и в рис. 2: Б – количество баллов; n – количество больных; У – больные, условно отнесенные к типу 1 или ИПВ типа 2.

РИС. 2. 
Алгоритм дифференциальной диагностики типа 1 и ИПВ типа 2 у мужчин с ожирением (ИМТ>27).
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расстройствами, с различной этиологической сущностью. 
Все это обусловливает значимость определения клиниче-
ского варианта течения заболевания. Предпринята попыт-
ка идентифицировать тип и вариант СДВ на инсулинотера-
пии: как безальтернативно (по жизненным показаниям, 
тип 1), так и факультативно (с целью контроля, ИПВ типа 2). 
Для этого использовали 2-этапный подход с оценкой на 
первом этапе клинических признаков, на втором – резуль-
татов определения базального и стимулированных уров-
ней СП. Однозначно идентифицировать тип СДВ удается 
при сочетании клинических проявлений (3 баллов, 
включая необходимость в БМИТ) со снижением обоих 
параметров СП (тип 1), или, напротив, в случае наличия 2 
клинических признаков с неизменными обоими параме-
трами СП (ИПВ типа 2).

Сложности идентификации типа (варианта) СДВ возни-
кают в тех случаях, когда при наличии 3 клинических 
признаков имеет место снижение только одного из пара-
метров С-пептида (тип 1 или ИПВ типа 2), а также в тех 
случаях, когда при наличии 3 клинических признаков 
определяются нормальные показатели СП. С другой сторо-
ны, проблемы идентификации типа (варианта) диабета на 
момент обследования возникают при наличии не более 
двух клинических признаков, но со снижением обоих 
параметров СП. В этой ситуации появляется необходи-
мость в оценке диагностической значимости («весомо-
сти») каждого из пяти клинических признаков, ассоцииру-
емых с дефицитом инсулина, с определением сопряжен-
ности их со снижением секреторной способности -клеток. 
Для этого проанализирована корреляция (сопряженность) 
каждого из них у больных с «чистым» СД типа 1 (не менее 
3-х клинических признаков + снижение обоих параметров 
СП) и ИПВ типа 2СПN (2 клинических признака + нор-
мальные оба показателя СП). 

Расчет коэффициентов сопряженности показал, что у 
женщин с дефицитом инсулина наиболее тесно коррели-
ровали эпизоды кетоза (С=0,686) и острое начало 
(С=0,571), ВРР-1 на ПСС с острой или подострой декомпен-
сацией углеводного метаболизма (С=0,627), тогда как у 
мужчин – острое (подострое) начало (С=0,876) и ВРР-1 на 
ПСС (С=0,513). По этому и признаку ПР на ПСС (С=0,413) 
мужчины практически не отличались от женщин (С=0,353). 
ВРП-1 на ПСС имела отрицательную ассоциацию с дефици-
том инсулина у женщин (-0,044) и у мужчин (-0,054). 
Исходя из этого, данный признак не следует ассоцииро-
вать с типом 1 СДВ.

На основании сопоставления клинических данных с 
результатами определения СП в общей группе ИПВ типа 
2TOTAL, возникли сложности в идентификации варианта 
течения диабета, отчетливо показавшие ее неоднород-
ность. Исходя из клинических особенностей, и данных 
определения СП, можно предположить, что внутри этой 
общей группы могут находиться пациенты с «отложен-
ной» на будущее инсулинозависимостью [16]. Другими 
словами, 16 больных (13 женщин и 3 мужчин) с трудно 
идентифицируемым вариантом СДВ на момент обследо-
вания выделены в группу, определенную как ИПВ типа 
2TRANS. Можно предположить, что в дальнейшем тече-
нии заболевания именно они могут стать инсулинозави-
симыми. 

Заключение
Сопоставление клинических данных и результатов опре-

деления СП показало, что идентифицировать тип СДВ 
определенно удается при совпадении клинических прояв-
лений (3 баллов с необходимостью в БМИТ) в сочетании 
со снижением обоих параметров СП (тип 1), или, напро-
тив, в случае наличия 2 клинических признаков с неиз-
менными обоими параметрами СП (ИПВ типа 2СПN). 
Вместе с тем, у 16 (15,2%) из 86 больных, на момент обсле-
дования позиционированных как ИПВ типа 2, обнаружи-
лись сложности в определении варианта СДВ. Можно 
предположить, что именно эти больные в дальнейшем 
течении заболевания могут стать инсулинозависимыми. 
Они определены как ИПВ типа 2TRANS. Клиническими 
признаками, ассоциируемые с выраженным дефицитом 
инсулина у женщин, следует считать: эпизоды кетоза 
(С=0,686), ВРР-1 на ПСС (С=0,627), острое начало 
(С=0,571) и ПР на ПСС (С=0,353), у мужчин – острое нача-
ло (С=0,876), ВРР-1 на ПСС (С=0,513) и ПР на ПСС 
(С=0,413). ВРП-1 на ПСС ни у женщин, ни у мужчин с дефи-
цитом инсулина не ассоциировалась.
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