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ост популяции больных сахарным диабетом (СД), 

прежде всего СД 2 типа (СД2), с хронической бо-

лезнью почек (ХБП) – одна из самых актуаль-

ных проблем современной медицины. Она определяет 

необходимость пересмотра структуры заместительной 

почечной терапии (ЗПТ), увеличивает бремя экономи-

ческих расходов за счет ее дорогостоящих методов, влияя 

на общий бюджет здравоохранения развитых стран [1]. 

Согласно Объединенной Системе Данных о Донорских 

Почках США (USRDS), в 2010 г. больные СД в струк-

туре терминальной почечной недостаточности (ТПН) 

в США составили 44,1%, Японии – 43,9%, Австралии – 

35,3%, Португалии – 31,5%, Норвегии – 17,1%, Россий-

ской Федерации – 15,8% [2]. Выживаемость и качество 

жизни больных диабетом, начиная с ранних стадий диа-

бетической нефропатии (ДН) и при ее прогрессировании 

до ТПН (даже при условии своевременно начатой ЗПТ), 

остаются низкими по сравнению с другими нозологиче-

скими группами, что свидетельствует о ключевой роли 

гипергликемии в ускоренном формировании системных 

метаболических нарушений, характерных для почечной 

недостаточности.

Снижение почечной функции у больных СД по-

вышает и без того высокий риск кардиоваскулярной 

патологии ввиду активизации нетрадиционных фак-

торов риска: альбуминурия, системное воспаление, 

анемия, гиперпаратиреоз, дефицит витамина D и др. 

Это позволяет очень ярко проявиться кардиоренальным 

взаимо от но ше ниям именно при СД. Популяционное 

исследование в штате Альберта (Канада), включавшее 

1,3 млн госпитализированных пациентов и в дальней-

шем наблюдаемых в течение 48 месяцев, показало зна-
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чимость ХБП в сочетании с СД для развития инфаркта 

миокарда (ИМ), сопоставимую с предшествующим 

ИМ. Общая смертность, включая первые 30 дней после 

ИМ, оказалась наиболее высокой в группе пациентов, 

имевших СД и ХБП [3]. Популяционные данные сви-

детельствуют о высочайшем риске сердечно-сосуди-

стой смертности у больных на гемодиализе, независимо 

от возраста, приравненном к риску сердечно-сосуди-

стой смертности у больных в возрасте 80 лет и более [4]. 

До 50% этих пациентов имеют асимптоматическую ише-

мию миокарда [2]. Имеющееся обременение обосновы-

вает необходимость агрессивного контроля основных 

факторов риска (гипергликемия, гипертензия, дислипи-

демия и т.д.). Последние рекомендации KDOQI (Kidney 

Disease Outcomes Quality Initiative)рассматривают глике-

мический контроль как часть мультифакторной интер-

венционной стратегии, направленной на контроль АД 

и кардиоваскулярного риска [5]. 

Роль контроля гликемии для профилактики развития 

и прогрессирования ДН убедительно показана в круп-

нейших исследованиях: DCCT (Diabetes Control and 

Complications Trial) [6], UKPDS (UK Prospective Diabetes 

Study) [7], ADVANCE (Action in Diabetes and Vascular Dis-

ease: Preterax and Diamicron Modified Release Controlled 

Evaluation) [8]. Необходимость контроля гликемии на 

всех стадиях ХБП очевидна. В исследовании, включав-

шем более 20 000 пациентов с СД и ХБП 3, 4 и 5 ста-

дий, независимо от скорости клубочковой фильтрации 

(СКФ), показатель гликированного гемоглобина зна-

чимо ассоциировал со смертностью (U-образная зави-

симость), что подчеркивает необходимость постоянного 

внимания к вопросам компенсации и большой осторож-

ности при его интенсификации с учетом повышенного 

кардиоваскулярного риска [9]. 

Достижение компенсации углеводного обмена, 

играющей ключевую роль на ранних стадиях заболе-

вания, становится проблематичным на выраженных 

стадиях ХБП. Это, прежде всего, риск гипогликемии – 

одна из ведущих причин неотложной госпитализации 

по причине побочных эффектов применяемых сахаро-

снижающих медикаментов [10]. Развитие гипогликемии 

вследствие снижения ренального глюконеогенеза, ку-

муляции инсулина, а также других антигликемических 

агентов и их метаболитов, нарушения нутритивного ста-

туса реально угрожает больным с ХБП и представляет 

большую опасность при наличии сердечно-сосудистой 

патологии. 

Другая проблема – сомнения в возможности точно 

оценивать компенсацию углеводного обмена при раз-

витии ХБП, особенно у лиц с ТПН, получающих ЗПТ, 

по уровню гликированного гемоглобина HbA1c в условиях 

анемии, значительной вариабельности гликемии, при-

менения средств, стимулирующих эритропоэз. В отли-

чие от HbA1c гликированный альбумин не ассоциирован 

с уровнем гемоглобина, проводимой эритропоэтинзаме-

стительной терапией. Все чаще обсуждается предпочти-

тельность его определения для оценки гликемического 

контроля у пациентов с диабетом, получающих диализ-

ную терапию [11]. Интерпретация результатов исследо-

вания HbA1c затруднена многочисленными факторами, 

завышающими или занижающими этот показатель 

(табл. 1) [12].

Создается сложная клиническая ситуация, определя-

ющая максимально индивидуальный подход для опреде-

ления целевых показателей гликемического контроля 

и выбора сахароснижающих препаратов при СД с учетом 

имеющихся ограничений. 

Патология почек накладывает серьезные ограни-

чения на выбор сахароснижающих препаратов и их до-

зировку при СД. Инсулинотерапия, как наиболее 

эффективная, обеспечивает наибольшее снижение 

HbA1c. На 4–5 стадиях ХБП потребность в инсулине 

может снижаться в силу замедления его деградации, 

снижения уровня катехоламинов, ренального глюко нео-

генеза, изменения нутритивного статуса с гипопротеи-

немией, что требует соответствующей редукции дозы. 

Важно отметить частоту автономной нейропатии у па-

циентов с ХБП, проявляющуюся, в том числе, нераспоз-

наванием «гипо». Следует отметить предпочтительность 

аналогов инсулина для этой группы пациентов с учетом 

их преимуществ по минимизации риска гипогликемий 

и необходимость мониторирования гликемии. Недо-

статочно внимания уделяется вопросам возможности 

развития инсулинорезистентности с соответствующим 

повышением потребности в инсулине на выраженных 

стадиях ХБП под влиянием уремических токсинов, ги-

перпаратиреоза, дефицита витамина D, ожирения, со-

держания глюкозы в диализных растворах (рис. 1) [12]. 

Совместный Консенсус ADA (American Diabetes As-

sociation) и EASD (European Association for the Study of Di-

abetes) по лечению больных СД2 от 2006 и 2009 гг. и новая 

версия этого документа от апреля 2012 г. предлагают 

использовать метформин как препарат первой линии 

при лечении СД2, поскольку его применение ассоцииро-

вано со снижением риска кардиоваскулярной патологии, 

общей смертности, инсулинорезистентности, низким 

риском гипогликемий и прибавки массы тела [13, 14, 15]. 

До недавнего времени применение препарата было огра-

ничено при снижении СКФ менее 60 мл/мин/1,73 м2 

в связи с риском лактатацидоза. Однако, как показали 

последние исследования, риск развития этого ослож-

нения завышен и в основном связан с гипоксическими 

состояниями [16]. Авторы, проводившие анализ 347 ис-

следований с участием больных СД2, не обнаружили 

Таблица 1

Факторы, влияющие на уровень HbA1c у пациентов 

на гемодиализе [12]

Повышающие Понижающие 

Карбамилирование 
гемоглобина под влиянием 

продуктов распада мочевины 

Укорочение периода 
полужизини эритроцитов 

Ацидоз Терапия эритропоэтином 

Дефицит железа Гемотрансфузия 

Дефицит фолатов Гемоглобинопатии 

Повышенное гликирование 

Уремия 
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свидетельств повышения риска развития лактатацидоза 

при приеме метформина в сравнении с другими ги-

погликемическими препаратами [17]. Неоправданная 

и преждевременная отмена метформина может ухудшить 

контроль гликемии и привести к необходимости назна-

чения других сахароснижающих агентов, имеющих свои 

проблемы безопасности. Руководящие принципы для ис-

пользования метформина в США начали обновляться 

в 2011 г. и были согласованы с таковыми Национального 

Института Здоровья Великобритании, Канадской Диа-

бетической Ассоциации и Австралийского Общества 

Диабета [18]. Поэтому современные рекомендации рас-

ширили возможности применения метформина, включая 

лиц с ХБП 3 стадии с учетом других ограничений (ане-

мия, сердечная, легочная недостаточность, дисфункция 

печени, дегидратация, контрастные процедуры) и соот-

ветствующей редукцией дозы (табл. 2).

Историю с применением метформина у лиц с почеч-

ной патологией сравнивают с историей гадкого утенка, 

незаслуженно изгнанного и обиженного, но вернувше-

гося в арсенал лечебных средств в виде прекрасного бе-

лого лебедя [16].

Препараты сульфонилмочевины имеют такую же 

длительную историю применения, как и метформин – 

более 50 лет. Это группа с выраженным гипогликеми-

ческим эффектом, усиливающимся на фоне снижения 

СКФ из-за аккумуляции активных метаболитов. Другие 

факторы могут вносить свой вклад в повышение риска 

гипогликемий – высокие дозы, пропуск приема углево-

дов, недостаток питания, сниженный аппетит, чрезмер-

ный прием алкоголя, печеночная дисфункция, сердечная 

недостаточность, пожилой возраст, взаимодействие 

с другими препаратами (аспирин, сульфонамиды, геми-

фиброзил, варфарин и др.), которые способны вытеснять 

сульфонилмочевинные препараты в плазме из их связи 

с белками. При развитии почечной патологии (включая 

ХБП 4 ст.) возможно применение гликлазида, глимепи-

рида, гликвидона в редуцированной дозе при условии 

адекватного контроля гликемии. 

Представитель группы глинидов, обладающих сти-

мулирующим влиянием на секрецию инсулина (менее 

выраженную, чем сульфонилмочевинные препараты 

и, соответственно, меньшим риском гипогликемий) – 

репаглинид, – метаболизируется в основном в печени. 

Рис. 6. Факторы, влияющие на метаболизм глюкозы у больных на гемодиализе [12].

Таблица 2

Рекомендации по применению метформина у пациентов 

с поражением почек [18]

СКФ
(мл/мин/1,73м2) 

РЕКОМЕНДАЦИИ 

≥60 
Нет ренальных противопоказаний 
к применению
Контроль почечной функции ежегодно 

45–60 
Продолжить прием
Мониторинг почечной функции каждые 
3–6 месяцев 

30–44 

Продолжить прием с осторожностью
Использование редуцированной дозы
Мониторирование почечной функции 
каждые 3 месяца
Не инициировать терапию метформином

<30 Применение противопоказано 

Дефицит

катехоламинов

Снижение

ренального глюконеогенеза

Снижение

аппетита

Замедление почечной 

деградации инсулина

Снижение 

клиренса инсулина

ГИПОГЛИКЕМИЯ ГИПЕРГЛИКЕМИЯОжирение

ХРОНИЧЕСКАЯ БОЛЕЗНЬ ПОЧЕК

Вторичный

гиперпаратиреоз

Повышение 

ИНСУЛИНОРЕЗИСТЕНТНОСТИ

Изменение

метаболизма глюкозы

Уремические 

токсины

Дефицит

Витамина D

Снижение 

продукции инсулина

Глюкоза в диализирующем 

растворе

Замедление печеночной 

деградации инсулина
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Применение этого препарата не противопоказано у лиц 

с ХБП, включая диализных [19].

Глитазоны обладают не только сахароснижающим 

эффектом, благодаря повышению чувствительности 

к инсулину, но и прямым подоцитопротективным вли-

янием, независимым от гликемии, подтвержденным 

в экспериментальных и клинических исследованиях 

при недиабетических почечных повреждениях, что де-

лает их весьма привлекательными для больных с СД 

и ХБП [20]. Но установленные ассоциации при приме-

нении этих препаратов с задержкой жидкости, прибав-

кой массы тела, ухудшением сердечной недостаточности 

(часто сочетающейся с почечной патологией в рамках 

нефрокардиального синдрома), остеопорозом, особенно 

у женщин в менопаузе, раком мочевого пузыря, сужают 

показания по их применению [21]. Несмотря на низкий 

риск гипогликемий и особенности фармакокинетики, 

не требующей альтерации дозы, глитазоны требуют 

очень большой осторожности при применении у лиц 

с СКФ менее 60 мл/мин/1,73 м2.

Ингибиторы альфа-глюкозидазы имеют ограничен-

ный гипогликемический эффект при побочных явлениях 

(газообразование, диарея), затрудняющих их примене-

ние. Эти препараты не рекомендуются при снижении 

почечной функции.

В ряду новых препаратов, активно разрабатываемых 

фармацевтическими компаниями, – селективные ин-

гибиторы канальцевой реабсорбции глюкозы (глифло-

зины). Применение этих препаратов позиционируется 

с усилением натрийуреза с последующим умеренным 

снижением артериального давления посредством вли-

яния на ренин-ангиотензин-альдостероновую систему 

(вероятно, повышая эффективность блокады этой си-

стемы) и снижением массы тела при усилении глю-

козурии. Наряду с выраженным сахароснижающим 

действием, по результатам исследований они демонстри-

руют ряд побочных эффектов, осложняющих их при-

менение, прежде всего увеличение частоты мочевой 

и генитальной инфекции, крайне нежелательных у лиц 

с диабетом и поражением почек [22]. 

Поиск средств контроля углеводного обмена, со-

ответствующих современным требованиям эффек-

тивности и безопасности у лиц с ХБП, определяет 

повышенный интерес к возможностям инновационных 

препаратов инкретинового ряда. Они дополняют тера-

певтический арсенал клинициста благодаря улучше-

нию функции β-клеток, усилению глюкозозависимой 

секреции инсулина с низким риском гипогликемии, 

подавлению повышенной секреции глюкагона, благо-

приятным сердечно-сосудистым эффектам, способно-

сти контролировать массу тела. Это перспективные и 

многообещающие средства метаболического контроля 

в комплексной терапии сложнейшей группы пациен-

тов с СД2 и ХБП. Особого внимания при применении 

агонистов рецепторов глюкагоноподобного пептида-1 

(αГПП-1) у пациентов с ХБП заслуживают гастроинте-

стинальные проблемы (гастропарез, энтеропатия и др., 

чаще развивающиеся при применении эксенатида), 

снижающие качество жизни, осложняющие контроль 

гликемии, влияющие на нутритивный статус. Примене-

ние αГПП-1 может усугубить эти проблемы ввиду по-

тенциальной способности снижать моторику желудка 

и всасывания не только глюкозы, но и препаратов, 

требующих точного контроля концентрации (иммуно-

супрессантов у лиц с трансплантированной почкой). 

Комбинация ингибиторов ангиотензинпревращаю-

щего фермента и диуретиков – необходимая нефропро-

тективная терапия при ХБП у больных СД2 – требует 

особой бдительности при назначении эксенатида ввиду 

возможного усугубления почечной дисфункции при 

развитии побочных эффектов. У пациентов с СКФ 

30–50 мл/мин/1,73м2 требуется осторожное назначе-

ние препарата под контролем функции почек. Лицам 

с СКФ менее 30 мл/мин/1,73м2 эксенатид противопо-

казан [23]. Другой препарат группы αГПП-1 – лираглу-

тид, обладающий 97% гомологичностью с человеческим 

ГПП-1, демонстрирует близкие с эксенатидом эффекты 

при меньшей выраженности побочных эффектов и боль-

шим периодом полувыведения, позволяющим вводить 

препарат 1 раз в день. Применение лираглутида у лиц 

с ХБП и ТПН (на перитонеальном диализе) не проде-

монстрировало значимого повышения его экспозиции 

и риска развития побочных эффектов. Требуют особого 

внимания пациенты с гипоальбуминемией, поскольку 

98% препарата связывается с белками крови [24]. Опыт 

применения лираглутида у пациентов с умеренной по-

чечной недостаточностью пока ограничен. В настоящее 

время применение препарата у пациентов с тяжелыми 

нарушениями функции почек, в том числе с ТПН, про-

тивопоказано. 

Ингибиторы дипептидилпептидазы-4 (ИДПП-4) за-

няли достойное место в международных и отечественных 

рекомендациях по лечению больных СД2. Определена 

эффективность и безопасность этих средств для лиц 

с нормальной функцией почек. В сравнении с другими 

гипогликемизирующими средствами ИДПП-4 демон-

стрируют при монотерапии меньший риск гипогликемий 

и возможных побочных гастроинтестинальных эффек-

тов, что делает их весьма привлекательными для кон-

троля гликемии в условиях развивающейся почечной 

патологии. Применение этих препаратов при нарушении 

функции почек зависит от стадии ХБП. Следует особо 

отметить, что субстратами ДПП-4, помимо инкрети-

нов, является ряд пептидов с известными кардиоваску-

лярными эффектами – BNP, NPY, PYY, SDF-1 альфа, 

что открывает новые перспективы, помимо влияния 

на гликемический контроль, связанные с кардио- и не-

фропротективными свойствами [25]. 

Опубликованные результаты исследований свиде-

тельствуют об эффективности и безопасности приме-

няемых сегодня ИДПП-4 (ситаглиптин, вилдаглиптин, 

саксаглиптин, линаглиптин) при монотерапии и при-

соединении к текущей сахароснижающей терапии у лиц 

со сниженной СКФ (включая лиц на диализе), сопоста-

вимой с плацебо частотой нежелательных явлений, име-

ющих потенциальное отношение к самим препаратам, 
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а также к функции почек, сердечно-сосудистой системы 

и частоте гипогликемий [26, 27, 28, 29].

Рекомендации по коррекции доз препаратов группы 

ИДД-4 в зависимости от стадии ХБП представлены в та-

блице 3.

Таким образом, развитие почечной патологии 

у больных СД исключает использование ряда саха-

роснижающих препаратов или требует осторожности 

при применении других с ужесточением гликемиче-

ского контроля и учетом взаимодействия с препаратами 

антигипертензивной, гиполипидемической, антиагре-

гантной, эритропоэзстимулирующей направленности. 

Решение такой задачи возможно только при творческом, 

максимально персонифицированном подходе, нацелен-

ном на метаболическую и кардиоваскулярную результа-

тивность. 
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Таблица 3

Применение ИДПП-4 в зависимости от стадии ХБП

ПРЕПАРАТ СКФ≥50 (мл/мин/1,73м2) 30≥СКФ<50 (мл/мин/1,73м2) СКФ<30 (мл/мин/1,73м2) 

Ситаглиптин Полная доза 1/2 дозы 1/4 дозы 

Вилдаглиптин Полная доза 1/2 дозы 1/2 дозы

Саксаглиптин Полная доза 1/2 дозы 1/2 дозы

Линаглиптин Полная доза Полная доза Полная доза
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