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Дисгликемия (в форме гипер� и гипогликемии, а также – неадекватной вариабельности параметров гликемии)
развивается у большинства пациентов в критическом состоянии вне зависимости от наличия в анамнезе вери�
фицированного диагноза сахарного диабета. Нарушения параметров гликемии у таких пациентов ассоцииро�
ваны с возрастанием смертности и осложнений. Результаты наблюдений последних десятилетий подтверждают,
что качественный гликемический контроль улучшает клинические исходы в этой группе пациентов. Многоцент�
ровые исследования не подтвердили преимуществ «жесткого» контроля величин гликемии. И в настоящее время
принято общее положение избегать гипергликемии (>10,0 ммоль/л) и тяжелой гипогликемии (<2,2 ммоль/л) у паци�
ентов в критическом состоянии. В обзоре рассматриваются вопросы эпидемиологии, патофизиологии и коррекции
дисгликемии у пациентов в критическом состоянии.
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DYSGLDYSGLDYSGLDYSGLDYSGLYYYYYCEMIA OF CRITICCEMIA OF CRITICCEMIA OF CRITICCEMIA OF CRITICCEMIA OF CRITICAL CONDITIONSAL CONDITIONSAL CONDITIONSAL CONDITIONSAL CONDITIONS

Dysglycemia develops in the form of hyperglycemia, hypoglycemia and marked glucose variability in critically ill adults
whether they are known to have premorbid diabetes or not. Patients with such glucose dysregulation have increased
morbidity and mortality. Substantial data obtained over the past decade provide evidence that quality glucose manage�
ment in these individuals improves clinical outcomes. Multicentre trials did not confirm the benefits of tight control of
blood glucose. The general consensus now is that excessive hyperglycemia (>10 mmol/L) and severe hypoglycemia
(<2.2 mmol/L) should be avoided in critically ill adults. This review describes the epidemiology, pathophysiology and
management of dysglycemia in critically ill patients.

ВведениеВведениеВведениеВведениеВведение
Нарушение параметров гликемии у пациентов в

критическом состоянии остается актуальной пробле�
мой интенсивной терапии и диабетологии. Под кри�
тическим состоянием понимают массивные травмы,
обширные оперативные вмешательства, любые
острые заболевания и состояния, угрожающие жизни
и требующие проведения интенсивной терапии [1].
Дисгликемия развивается у большинства пациентов
отделений реанимации и интенсивной терапии (ОРИТ),
достигая 40–80 % вне зависимости от наличия в
анамнезе верифицированного диагноза сахарного

диабета (СД) либо других нарушений углеводного
обмена [2–5].

Дисгликемия – собирательный термин, объеди�
няющий различные отклонения параметров гликемии
от нормальных величин: гипер� и гипогликемию, а
также чрезмерную вариабельность значений глюкозы
крови в течение суток. Дисгликемия у пациентов в
критическом состоянии ассоциирована с увеличением
их смертности и числа осложнений [4, 5]. Накоплен
достаточный мировой опыт, свидетельствующий, что
контроль и адекватная коррекция нарушений пара�
метров гликемии приводят к улучшению результатов
лечения [6–9].
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Настоящий обзор представляет оценку проблемы
дисгликемии при критических состояниях и сущест�
вующих подходов к контролю гликемии у данной
категории пациентов.

ГГГГГипергипергипергипергипергликликликликликемияемияемияемияемия
Гипергликемия является одним из наиболее рас�

пространенных метаболических нарушений, развива�
ющихся у пациентов в критическом состоянии. В
стандартах диабетологической помощи 2018 года
Американской Диабетологической Ассоциации (ADA)
гипергликемия у госпитализированных пациентов рас�
сматривается как повышение уровня глюкозы веноз�
ной плазмы крови более 7,8 ммоль/л [7].

Заболеваемость СД среди взрослого населения
в мире составляет 8,5 % [7]. В то же время распрост�
раненность случаев СД среди пациентов ОРИТ мо�
жет достигать 25–30 %. При этом около 40 % пациентов
с СД не знают о своем заболевании [8]. Таким обра�
зом, значительное число случаев впервые выявлен�
ной гипергликемии в условиях ОРИТ составляют слу�
чаи не верифицированного ранее СД либо предиабета
(нарушенной гликемии натощак и/или нарушенной
толерантности к углеводам).

Гипергликемия у пациентов в критическом состо�
янии, выявленная при поступлении в стационар,
независимо от наличия анамнеза СД, рассматрива�
ется в качестве независимого предиктора госпиталь�
ной летальности [7, 8]. Однако до сих пор не суще�
ствует единого мнения, является ли гипергликемия
только маркером тяжести критического состояния,
либо представляет собой одно из слагаемых каскада
патологических изменений. Ряд клинических иссле�
дований свидетельствует о наличии линейной зави�
симости между выраженностью гипергликемии и
риском смертности у пациентов в критическом
состоянии [9–11]. Наименьший риск летальности
регистрировали в интервале значений гликемии между
3,9 ммоль/л и 8,0 ммоль/л. С увеличением средних
величин гликемии возрастал и риск негативного ис�
хода [12]. Важны данные, что при поддержании уровня
глюкозы крови у пациентов ОРИТ без диабета в
диапазоне 3,9–7,8 ммоль/л в течение длительного вре�
мени (более 80 %) – их выживаемость возрастала на
61 % по сравнению с пациентами, которые находи�
лись в целевом диапазоне гликемии меньший период
времени [13]. Во всех исследованиях не было уста�
новлено какого�либо порогового уровня повышения
глюкозы крови, после которого бы риск смертности
прогрессивно возрастал (рисунок 1). Кроме того риск
смертности для пациентов в критическом состоянии
при развитии острой (стрессовой) гипергликемии
значительно выше, чем при декомпенсации хрони�
ческой гипергликемии.

Опубликованные результаты мета�анализа отно�
сительного риска госпитальной летальности у паци�
ентов с острым инфарктом миокарда (ОИМ) (2544 па�
циента) свидетельствуют, что в группе лиц без СД
смертность пациентов с гипергликемией оказалась в
3,9 раза выше, чем в случае нормогликемии. В
группе лиц с гипергликемией и анамнезом ранее

диагностированного СД – смертность была всего в 1,7
раза выше, чем у пациентов с отсутствием нарушений
параметров гликемии [14].

Следует отметить, что в более ранних работах изу�
чались группы пациентов с гипергликемией и установ�
ленным диагнозом СД, а также с впервые выявлен�
ной гипергликемией. В более поздних исследованиях
акцент сделан на наличие у пациента либо хроничес�
кой гипергликемии (ассоциированной с повышением
HbAIc), либо острой гипергликемии, так как именно
механизмы развития хронической гипергликемии, а
не сам по себе установленный или нет диагноз СД,
лежат в основе развития вышеописанных различий в
исходах критического состояния [12].

Согласно регулярно обновляемым стандартам
оказания диабетологической помощи ADA выделяют
три группы лиц с гипергликемией в стационаре: с ра�
нее верифицированным СД, с впервые выявленным
СД (хроническая гипергликемия) и группу стрессо�
вой (острой) гипергликемии [7] (рисунок 2).

Под стрессовой гипергликемией понимают острое
транзиторное повышение гликемии, возникающее во
время критического состояния у пациентов без пред�
существующего СД либо предиабета.

Эксперты Американской Диабетологической
Ассоциации рекомендуют определять уровень глики�
рованного гемоглобина (HbAIc) всем пациентам ОРИТ

Рисунок 2 – Интрагоспитальная гипергликемияРисунок 2 – Интрагоспитальная гипергликемияРисунок 2 – Интрагоспитальная гипергликемияРисунок 2 – Интрагоспитальная гипергликемияРисунок 2 – Интрагоспитальная гипергликемия
[3, 5].[3, 5].[3, 5].[3, 5].[3, 5].

Рисунок 1 – Взаимосвязь между уровнемРисунок 1 – Взаимосвязь между уровнемРисунок 1 – Взаимосвязь между уровнемРисунок 1 – Взаимосвязь между уровнемРисунок 1 – Взаимосвязь между уровнем
гликемии и риском смертности у пациентов вгликемии и риском смертности у пациентов вгликемии и риском смертности у пациентов вгликемии и риском смертности у пациентов вгликемии и риском смертности у пациентов в
критическом состоянии (адаптировано изкритическом состоянии (адаптировано изкритическом состоянии (адаптировано изкритическом состоянии (адаптировано изкритическом состоянии (адаптировано из
LANCET: Diabetes & Endocrinology, 2015 [12]).LANCET: Diabetes & Endocrinology, 2015 [12]).LANCET: Diabetes & Endocrinology, 2015 [12]).LANCET: Diabetes & Endocrinology, 2015 [12]).LANCET: Diabetes & Endocrinology, 2015 [12]).
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возможные механизмы клеточного прекондициони�
рования на фоне хронической гипергликемии, что
позволяет уменьшить ущерб от острых подъемов
гликемии [10]. Многочисленные исследования под�
тверждают отсутствие адекватного контроля пара�
метров гликемии у лиц без установленного диагноза
СД. Так, по данным исследования Umpierrez G, et al,
только 35 % пациентов ОРИТ с гипергликемией, но
отсутствием анамнеза диабета получали инсулино�
терапию, в сравнении с 77 % пациентов ОРИТ с ги�
пергликемией на фоне известного диагноза диабета [2].

Стрессовая гипергликемия, по аналогии с геста�
ционным СД, развивается на фоне ранее существую�
щих латентных нарушений секреции инсулина и/или
чувствительности к инулину. Об этом свидетельствует
тот факт, что стрессовая гипергликемия чаще встре�
чается у пациентов с семейным анамнезом СД и повы�
шенным индексом массы тела, иными факторами рис�
ка СД 2 типа [17]. Согласно представленным в меди�
цинской литературе данным, риск развития СД 2 ти�
па у лиц со стрессовой гипергликемией аналогичен
таковому у женщин с гестационным СД, что опреде�
ляет целесообразность выделения группы пациентов
со стрессовой гипергликемией как группы высокого
риска по развитию СД 2 типа для проведения

с гипергликемией и/или СД (если его не определяли
в течение 3 месяцев до поступления в стационар) для
верификации СД (в случае отсутствия диагноза в
анамнезе), а также определения уровня метаболи�
ческой компенсации [7].

Уровень HbAIc 6,5 % свидетельствует о наличии
у пациента СД. Проведенные исследования выявили
значительную взаимосвязь уровня гликированного
гемоглобина HbAIc, определяемого в ОРИТ, с соот�
ветствующим показателем, определенным в течение
месяца до госпитализации, и отсутствие такой взаимо�
связи непосредственно с гипергликемией во время
критического состояния [15]. Таким образом, показатель
HbAIc может быть использован для достоверной
оценки хронического гликемического контроля.

Определенные сложности для верификации хро�
нических нарушений углеводного обмена составляют
пациенты с впервые выявленной гипергликемией и
уровнем HbAIc более 5,7 %, но менее 6,4 %, что свиде�
тельствует о возможном наличии СД/предиабета. В
связи с невозможностью использования показателей
тощаковой гликемии и данных орального глюкозотоле�
рантного теста (ОГТТ) в условиях острого заболевания
рекомендуется проводить диагностику нарушений
углеводного обмена перед выпиской и в течение 6–8
недель после выписки из стационара для уточнения
диагноза и определения тактики ведения пациента
[2, 8] (таблица 1).

Как известно, развитие хронической гиперглике�
мии является результатом комплекса нарушений,
включающих механизмы формирования инсулино�
резистентности и нарушений секреции инсулина [16].
Повышение уровней глюкозы крови во время стресса
представляет собой выработанный эволюцией защит�
ный механизм для обеспечения потребностей орга�
низма в энергии во время тяжелого повреждения, а
формирующаяся при этом инсулинорезистентность
призвана обеспечить глюкозой в большей степени
инсулиннезависимые ткани, чем инсулинозависимые.
В то же время эта потенциально полезная и эволю�
ционно оправданная реакция организма оказывает
при своем чрезмерном развитии повреждающее дей�
ствие на организм, особенно в условиях избыточного
поступления растворов экзогенной глюкозы, как это
часто бывает в ходе интенсивной терапии пациентов
в критическом состоянии [16].

В основе развития стрессовой гипергликемии
лежит ряд механизмов: активация контррегулятор�
ных гормонов (катехоламинов, кортизола, гормона
роста, глюкагона), провоспалительных цитокинов фак�
тор некроза опухоли�  (ФНО� ), нарушение инсули�
новой рецепции из�за воспаления, нарушение секре�
торной функции � клеток, экзогенное введение глю�
кокортикостероидов (ГКС), парентеральное питание
и т. д. (рисунок 3) [16, 17].

Схематично различия в эффектах острой и хрони�
ческой гипергликемии объясняют несколькими фак�
торами. Развитие стрессовой гипергликемии опосре�
довано влиянием гораздо более интенсивных провос�
палительных и иммуногормональных изменений, чем
при хронической гипергликемии. Обсуждаются

ТТТТТаблица 1 – Нарушения угаблица 1 – Нарушения угаблица 1 – Нарушения угаблица 1 – Нарушения угаблица 1 – Нарушения углеводного обмена,леводного обмена,леводного обмена,леводного обмена,леводного обмена,
выявленные у пациентов с помощью ОГТТ послевыявленные у пациентов с помощью ОГТТ послевыявленные у пациентов с помощью ОГТТ послевыявленные у пациентов с помощью ОГТТ послевыявленные у пациентов с помощью ОГТТ после
выписки из стационара [18–21]выписки из стационара [18–21]выписки из стационара [18–21]выписки из стационара [18–21]выписки из стационара [18–21]
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этих нарушений и разви�
тию СД 2 типа [22]. Так, по
данным Gornik et al., среди
септических пациентов со
стрессовой гипергликеми�
ей, но нормальной толерант�
ностью к углеводам, оце�
ненной при выписке из ста�
ционара, СД 2 типа развился
у 15,2 % пациентов в тече�
ние 5�летнего периода
наблюдения в сравнении с
4,2 % – среди случаев сеп�
сиса с нормогликемией [2].

 Г Г Г Г Гипогипогипогипогипогликликликликликемияемияемияемияемия
Гипогликемия у госпи�

тализированных пациен�
тов также, как и гипергли�
кемия, ассоциирована с
возрастанием риска леталь�
ного исхода. В многочис�
ленных исследованиях
выявлено, что у пациентов
в критическом состоянии
риск смертности, связан�
ный с гипогликемией, воз�
растает линейно с увели�
чением тяжести гипогли�
кемии [23, 24]. Риск смерт�
ности в гипогликемичес�
ком диапазоне параметров
гликемии развивается бо�
лее резко, чем в диапазо�
не гипергликемии, что при�
водит к образованию J�об�
разной кривой (рисунок 1)
[25, 26, 27]. При падении
величин средней концент�
рации глюкозы в крови ни�
же 3,9 ммоль/л, риск ле�
тального исхода сущест�

венно возрастает. Это «отсекающее значение» соот�
ветствует широко применяемому порогу для опреде�
ления гипогликемии у пациентов с СД, а также кри�
терию «интрагоспитальной гипогликемии», по рекомен�
дациям 2018 года ADA/Американской Диабетологи�
ческой Ассоциации [7, 12, 28]. Согласно тем же реко�
мендациям, тяжелую гипогликемию трактуют как
гипогликемию, ассоциированную с когнитивными
нарушениями и необходимостью постороннего вмеша�
тельства, вне зависимости от непосредственного
уровня глюкозы крови. Для проведения стандартиза�
ции в большинстве исследований тяжелая гипогли�
кемия произвольно определяется как концентрация
глюкозы крови ниже 2,2 ммоль/л, выявленная, по
крайней мере, один раз. Тем не менее, этот порог в
2,2 ммоль/л не основывается на резком увеличении
риска смертности в гипогликемическом диапазоне,
что случается только при чрезвычайно низких кон�
центрациях (<1,2 ммоль/л)[29].

соответствующих скрининговых мероприятий в целях
своевременного выявления и коррекции нарушений
углеводного обмена (таблица 1) [17].

В настоящее время интернисты активно изучают
не только ближайшие, но и отдаленные последствия
интенсивной инсулинотерапии различного рода кри�
тических состояний и ищут пути улучшения исходов,
повышения выживаемости пациентов.

В англоязычной медицинской литературе выделяют
в качестве отдельного синдрома – синдром перене�
сенной интенсивной терапии (Postintensive care synd�
rome /PICS), включающий в себя вновь возникшие или
усугубившиеся расстройства физического или психичес�
кого здоровья в результате интенсивного лечения кри�
тического состояния. Некоторые интернисты полагают,
что СД 2 типа может быть компонентом этого синдро�
ма, а стрессовая гипергликемия не только отражает скры�
тые дефекты инсулиновой секреции и чувствитель�
ности к инсулину, но и способствует прогрессированию

Риунок 3Риунок 3Риунок 3Риунок 3Риунок 3 – Патогенез стрессовой гипергликемии. Патогенез стрессовой гипергликемии. Патогенез стрессовой гипергликемии. Патогенез стрессовой гипергликемии. Патогенез стрессовой гипергликемии.
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С введением в клиническую практику интенсив�
ного гликемического контроля значительно возросла
частота ятрогенной гипогликемии среди пациентов
ОРИТ [30, 31]. По данным различных авторов частота
тяжелой гипогликемии у пациентов ОРИТ колеблется
в широких пределах: от 5,1 % в группе хирургических
пациентов, согласно исследованию «Leuven І», до
почти 20 % – среди пациентов смешанных палат интен�
сивной терапии [32–36] (таблица 2). Среди интерни�
стов широко обсуждалось, является ли ятрогенная
гипогликемия независимым фактором риска и причи�
ной неблагоприятного исхода. Результаты ряда много�
вариантных исследований, с коррекцией вклада фак�
торов риска, порой определяли гипогликемию как
независимый фактор высокого риска летального исхо�
да [25, 26]. В других работах при введении поправки
на тяжесть заболевания не было получено достовер�
ной корреляции гипогликемии с риском летальности
[29, 37]. В большом ретроспективном исследовании,
включавшем анализ историй болезни около 17 тысяч
лиц, госпитализированных с ОИМ, уровень смертности
значительно возрастал при значениях гликемии ме�
нее 3,9 ммоль/л в сравнении с пациентами, имевши�
ми нормогликемию (5,6–6,1 ммоль/л) [38]. При этом в
рассматриваемом исследовании было выявлено, что
именно спонтанная гипогликемия являлась предик�
тором смертности, в то время как ятрогенная гипогли�
кемия не была отчетливо связана с интрагоспиталь�
ной летальностью.

Как следует из приведенных в таблице 2 данных,
случаи гипогликемии преобладали среди пациентов
ОРИТ группы интенсивного контроля параметров глю�
козы крови. Известно, что длительная тяжелая гипо�
гликемия, а также – короткие, но часто повторяющиеся
эпизоды гипогликемических состояний, истощают
запасы гликогена не только в печени, но и в астроцитах,
ведут к гибели нейронов, приводя к необратимым
изменениям в головном мозге [38]. Это особенно
опасно для пациентов, исходно госпитализируемых с
различной степенью нарушения сознания, а также –
принимающих седативные препараты, вследствие

чего типичные клинические признаки гипогликемии
могут быть стертыми. Знание указанных особенностей
позволяет выделить группу лиц, нуждающихся в
более тщательном мониторировании величин глюкозы
крови с целью предотвращения эпизодов гипоглике�
мии, особенно в случае старта инсулинотерапии.

ВариабельносВариабельносВариабельносВариабельносВариабельность параметров гть параметров гть параметров гть параметров гть параметров гликликликликликемииемииемииемииемии
Значительная вариабельность уровней гликемии

с крайними точками в гипер� и гипогликемическом
диапазоне – частое явление у пациентов ОРИТ, чему
способствует ряд факторов: тяжесть и особенности
критического состояния, применение определенных
лекарственных средств (ГКС, вазопрессоров, некоторых
антибиотиков и т. д.), включая – инсулинотерапию.

Опубликованные результаты ретроспективных
исследований свидетельствуют, что значительная
вариабельность гликемии (определяемая как стан�
дартное отклонение от средних параметров концент�
рации глюкозы в крови) является независимым пре�
диктором риска смертности (с поправкой на средний
уровень гликемии) в группе пациентов ОРИТ [39, 40].
В исследовании J.S. Krinsley среди пациентов со
средними величинами гликемии от 3,9 ммоль/л до
5,5 ммоль/л во время пребывания в ОРИТ и мини�
мальной вариабельностью гликемии смертность со�
ставила 5,9 % против 30,1 % в группе с максималь�
ными значениями этого показателя [41]. С другой сто�
роны, в ряде работ утверждается, что значительная
вариабельность гликемии не явилась независимым
фактором смертности для пациентов ОРИТ с СД 2
типа – в связи с развивающимися на фоне хроничес�
ких нарушений углеводного обмена компенсаторными
механизмами, обеспечивающими защиту от клеточ�
ного повреждения при острых колебаниях параметров
глюкозы крови [42, 43].

Большинство стандартных протоколов коррекции
гипогликемии предполагает внутривенное введение
концентрированных растворов глюкозы (например,
согласно протоколу исследования «Leuven ІI» гликемия
ниже 3,9 ммоль/л требовала введения 10 г глюкозы).
Между тем, быстро повышая концентрацию глюкозы
венозной крови, такой протокол может способство�
вать увеличению вариабельности параметров глике�
мии. Возможно, в тех исследованиях, где регистриро�
валась высокая частота гипогликемий – «Leuven study ІI»
(18,7 %) и «VISEP trial» (17 %), именно высокая встречае�
мость ятрогенно обусловленной вариабельности глю�
козы крови, а не непосредственно гипогликемия, – спо�
собствовала снижению потенциальных положительных
эффектов от строгого гликемического контроля [33, 35].

Вариабельность гликемии остается наименее
изученным показателем гликемического контроля
(по сравнению с гипер� и гипогликемией), что частично
обусловлено более коротким периодом изучения, а
также тем, что значения этого показателя зависят от
используемых критериев его оценки и частоты изме�
рений гликемии [44]. Более точно определить вариа�
бельность гликемии позволяет суточное монитори�
рование глюкозы крови, которое не всегда доступно
в реальной клинической практике.

ТТТТТаблица 2 – Часаблица 2 – Часаблица 2 – Часаблица 2 – Часаблица 2 – Частота случаев гипогтота случаев гипогтота случаев гипогтота случаев гипогтота случаев гипогли�ли�ли�ли�ли�
кккккемии у пациентов ОРИТ (резуемии у пациентов ОРИТ (резуемии у пациентов ОРИТ (резуемии у пациентов ОРИТ (резуемии у пациентов ОРИТ (резульльльльльтатытатытатытатытаты
ключевых исследований по изучениюключевых исследований по изучениюключевых исследований по изучениюключевых исследований по изучениюключевых исследований по изучению
эффектов интенсивной инсулинотера�эффектов интенсивной инсулинотера�эффектов интенсивной инсулинотера�эффектов интенсивной инсулинотера�эффектов интенсивной инсулинотера�
пии) [32–36]пии) [32–36]пии) [32–36]пии) [32–36]пии) [32–36]
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Тем не менее, с учетом наличия определенной
взаимосвязи между уровнем смертности и показателем
гликемической вариабельности в настоящее время
при проведении исследований, посвященных контролю
гликемии, рекомендуется определять, наряду с пока�
зателями гипер� и гипогликемии, также и показатели
вариабельности гликемии [45].

Влияние исВлияние исВлияние исВлияние исВлияние исххххходного кодного кодного кодного кодного контроонтроонтроонтроонтроля гля гля гля гля гликликликликликемииемииемииемииемии
Согласно недавним исследованиям, смертность

среди пациентов ОРИТ с гипергликемией была
значительно выше при более низких исходных значе�
ниях гликированного гемоглобина HbAIc по сравне�
нию с более высокими значениями HbAIc [46].
Поэтому некоторые исследователи высказали пред�
положение, что наибольшую пользу интенсивный
контроль гликемии приносит пациентам с острой
(стрессовой) гипергликемией или лицам с невысокими
значениями HbAIc [47], но эти предположения не были
подтверждены в более крупных рандомизированных
исследованиях и не нашли отражения в современных
рекомендациях по интрагоспитальному контролю
гликемии.

Показатель гликированного гемоглобина HbAIc
рассматривается в качестве предиктора качества
гликемического контроля и ответа на инсулинотера�
пию у пациентов ОРИТ с СД 2 типа. Показано, что
при назначении инсулинотерапии пациенты с высо�
кими исходными уровнями HbAIc хуже достигают
целевых значений гликемии, требуют больших
суточных доз инсулина, но меньше подвержены раз�
витию гипогликемии по сравнению с теми, кто имел
значения HbAIc 7 % [48].

РезуРезуРезуРезуРезульльльльльтаты рандомизированныхтаты рандомизированныхтаты рандомизированныхтаты рандомизированныхтаты рандомизированных
исследований кисследований кисследований кисследований кисследований контроонтроонтроонтроонтроля гля гля гля гля гликликликликликемииемииемииемииемии
у пациентов в критическом состоянииу пациентов в критическом состоянииу пациентов в критическом состоянииу пациентов в критическом состоянииу пациентов в критическом состоянии

Одно из первых рандомизированных контроли�
руемых исследований, посвященное эффектам
строгого контроля гликемии в отделении интенсив�
ной терапии, было опубликовано Van den Berghe G, et
al. в 2001 году (Leuven I). Его результаты продемон�
стрировали, что интенсивная инсулинотерапия с це�
левыми значениями гликемии 80–110 мг/дл улучшает
анализируемые исходы среди хирургических пациен�
тов, находящихся на искусственной вентиляции легких.
Абсолютное снижение смертности в ОРИТ составило
3,4 % (относительный риск [RR] – 42 %) и было еще вы�
ше – 9,6 % (RR – 48 %) – среди пациентов, находящихся
в ОРИТ более 3�х дней [32]. В последующем исследо�
вании «Leuven II» (в группе терапевтических пациен�
тов) было продемонстрировано значительное снижение
смертности при строгом контроле гликемии у пациен�
тов, находящихся на лечении в ОРИТ более 5 дней [33].
Однако для практического использования эти данные
имеют некоторые ограничения, так как заранее зат�
руднительно предсказать длительность пребывания
пациента в ОРИТ.

В многоцентровых исследованиях Glucontrol (Euro�
pean trail) и VISEP (German sepsis trail) были зафикси�
рованы частые отклонения от протокола и высокая

частота случаев гипогликемии. Различия в смерт�
ности между группами традиционного и интенсивного
контроля не были выявлены [34, 35]. Наконец, в
наиболее часто публикуемом NICE�SUGAR trial – круп�
нейшем рандомизированном исследовании с оценкой
данных более 6100 пациентов, строгий контроль гли�
кемии (80–108 мг/дл) был ассоциирован с повышением
показателя 90�дневной смертности по сравнению с
группой умеренного контроля (144–180 мг/мл; 27,5 %
против 24,9 % соответственно, OR 1,14; CI 1,02–1,28;
р=0,02) вследствие кардиоваскулярных причин
(таблица 3) [36]. Кроме того, было зафиксировано,
что тяжелая гипогликемия в обеих группах как тра�
диционного, так и интенсивного контроля была ассо�
циирована с увеличением смертности. Поэтому одно
из высказываемых объяснений увеличения смертно�
сти пациентов в группе интенсивного контроля – это
большее число тяжелых гипогликемий (таблица 1).

Результаты исследования «NICE�SUGAR и Leuven I–II,
оказались противоречивыми. Некоторые исследова�
тели объясняют эти различия разницей в объемах
парентерального питания, которое получали пациенты
во время лечения (800 ккал против 1100 ккал), и де�
лают вывод, что положительный эффект от интенсив�
ной инсулинотерапии отмечался у тех пациентов, кото�
рые в основном получали парентеральное питание [49].

Эффективность интенсивного контроля гликемии
у пациентов с ОИМ была впервые оценена в исследо�
вании DIGAMI�1 [50]. Пациенты с ОИМ и гликемией
при поступлении выше 11 ммоль/л (620 человек), вклю�
чая лиц с известным анамнезом СД или без такового,
были случайным образом распределены в группы
интенсивного и традиционного контроля параметров
глюкозы крови. Пациентам группы интенсивного конт�
роля в течение первых 24 часов титровали дозу внут�
ривенного инсулина в растворе 5 % глюкозы для под�
держания уровня гликемии в диапазоне 7–11 ммоль/л.
Затем в течение 3 месяцев контроль глюкозы крови
осуществляли путем подкожных инъекций инсулина
короткого действия 3 раза в день. Эту группу сравни�
вали с лицами группы традиционного контроля, в
которой инсулинотерапию назначали по клиничес�
ким показаниям. Случаи гипогликемии были отмечены
у 15 % пациентов группы интенсивной терапии в срав�
нении с отсутствием таковых в группе обычной тера�
пии. Величины HbAIc в группе интенсивного контроля
через 3 месяца были значительно ниже, чем в конт�
рольной группе (7,0 % против 7,5 %, p<0,01). Различия
в смертности между двумя группами при выписке и
через 3 месяца после выписки из стационара оказа�
лись незначимыми. Тем не менее, последующие ана�
лизы показателей летальности в обеих группах через
1 год и 3,5 года наблюдений показали статистически
значимое сокращение смертности в группе интенсив�
ного контроля гликемии в сравнении с контрольной
группой (через 1 год 18,6 % против 26,1 %, p=0,027; че�
рез 3,5 года – 33 % против 44 %, p=0,011). Эти пре�
имущества для пациентов группы интенсивной инсу�
линотерапии сохранялись на протяжении всего 20�лет�
него периода наблюдения за лицами, участвовавши�
ми в исследовании DIGAMI�1[51]. В профессиональных
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кругах продолжаются дискуссии по поводу возмож�
ного вклада различных компонентов гликемического
контроля в улучшение выживаемости пациентов из
группы интенсивной инсулинотерапии: внутривенных
инфузий глюкозо�инсулиновой смеси и подкожных
инъекций инсулина короткого действия на протяже�
нии 3 месяцев в амбулаторных условиях.

В более позднем исследовании DIGAMI�2 улучше�
ние выживаемости в группе интенсивного контроля
не было воспроизведено. Одно из вероятных объясне�
ний такого несоответствия состоит в том, что у пациен�
тов из исследования DIGAMI 1 величина HbA1c после
лечения снизилась более существенно, чем в DIGAMI 2
[52]. В исследовании HI�5 эффект от инфузии 5–10 %
раствора глюкозы с инсулином сравнивали с тради�
ционным лечением лиц с инфарктом миокарда и
гипергликемией. В этом исследовании, подобно
DIGAMI�2, не удалось достичь существенного разли�
чия в средних значениях гликемии между группами
интенсивного и традиционного контроля, и оно было
прекращено досрочно из�за медленного набора паци�
ентов [53]. Последнее исследование по гликемичес�
кому контролю при ОИМ – BIOMArCS�2, в которое
«случайным» образом было отобрано 294 лиц с ост�
рым коронарным синдромом и концентрацией глюкозы
венозной крови в диапазоне от 7,0 до 16,0 ммоль/л на
момент госпитализации. Все пациенты были рас�
пределены в группы интенсивного и традиционного
контроля гликемии в течение 48 часов (с целевыми
значениями глюкозы крови 4,0–7,0 ммоль/л или
<16 ммоль/л соответственно). Величины параметров

гликемии в группе интенсивного контроля были значи�
тельно ниже, чем в контрольной группе через 6, 12, 24
и 36 часов, однако выравнивались спустя 72 часа после
нахождения в стационаре. Существенных различий в
уровне тропонина Т, как маркера величины зоны
повреждения при инфаркте миокарда, между группами
(1197 нг/л против 1354 нг/л, p=0,41) не было отмечено.
Средний объем зоны повреждений миокарда, оце�
ненный с помощью сцинтиграфии, был сопоставим в
обеих группах [54].

Таким образом, результаты вышеуказанных ран�
домизированных исследований свидетельствовали о
нецелесообразности «жесткого» контроля параметров
гликемии (4,0–6,1 ммоль/л) для большинства лиц в кри�
тическом состоянии. В то же время «умеренный» конт�
роль гликемии в целевом диапазоне 7,8–10,0 ммоль/л
– на настоящий момент остается «действующим» и
достижимым для пациентов ОРИТ, уменьшая риски
негативных исходов [7].

Новые открытия уникальных биологических функ�
ций инсулина в организме человека, включая голов�
ной мозг, понимание эпигеномных и молекулярно�
метаболических последствий высоких концентраций
глюкозы определили продолжающийся интерес к раз�
работке оптимальных протоколов введения пациен�
тов с критическими состояниями в ОРИТ [55–59].
Несмотря на действующие практические рекомендации,
выступающие против интенсивной инсулинотерапии у
лиц, госпитализированных в ОРИТ, основывающиеся
на высокой частоте гипогликемий в проведенных
исследованиях, преимущества жесткого контроля

ТТТТТаблица 3аблица 3аблица 3аблица 3аблица 3 – Основные резуОсновные резуОсновные резуОсновные резуОсновные резульльльльльтаты ключевых исследований по интенсивной инсутаты ключевых исследований по интенсивной инсутаты ключевых исследований по интенсивной инсутаты ключевых исследований по интенсивной инсутаты ключевых исследований по интенсивной инсулинотерапии улинотерапии улинотерапии улинотерапии улинотерапии у
пациентов ОРИТ [32–36]пациентов ОРИТ [32–36]пациентов ОРИТ [32–36]пациентов ОРИТ [32–36]пациентов ОРИТ [32–36]
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параметров гликемии для выживания пациентов
продолжают изучаться. В 2018 году в журнале Chest
публикуются результаты ведения кардиологических
пациентов палат интенсивной терапии с использова�
нием компьютеризированного протокола внутривен�
ного введения инсулина с жесткими целевыми вели�
чинами глюкозы венозной крови (80–110 мг/дл вместо
90–140 мг/дл) и низким числом тяжелых гипоглике�
мий [60]. Соответствовали критериям включения и
вошли в это исследование достаточно большое число
пациентов (1809). Для оценки их 30�дневной выжи�
ваемости был проведен современный регрессионный
анализ с применением скорректированных поправок
(OR, 0,65; 95 % CI, 0,43–0,98; P=0,04). Важное и мно�
гообещающее заключение этого исследования – дости�
жение жестких параметров гликемии эффективно
для увеличения выживаемости пациентов и при
использовании современных компьютеризированных
протоколов минимизирует риски гипогликемий.

Последний год характеризовался пересмотром
требований ADA к проведению инсулинотерапии в
отделениях/палатах интенсивной терапии, направлен�
ных на исключение письменных протоколов с формаль�
ным подбором дозы инсулина на основании шаблон�
ных интервалов гликемии, что нашло отражение в
стандартах оказания помощи госпитализированным
пациентам в 2018 году [7, 61, 62]. Публикуются новые
доказательства перспективности и возможности
достижения «жестких» параметров гликемии с при�
менением современных систем мониторинга гликемии
и разрабатываемых компьютеризированных программ
титрации дозы внутривенного инсулина [63, 64].

ЗаключениеЗаключениеЗаключениеЗаключениеЗаключение
Основные выводы для клинической практики:

 У пациентов в критическом состоянии при поддер�
жании уровня гликемии в диапазоне 3,9–8,0 ммоль/л
отмечается наименьшая летальность.

 Гипергликемия, гипогликемия и чрезмерная
вариабельность параметров гликемии у пациен�
тов в критическом состоянии ассоциированы с
увеличением летальности и осложнений, поэтому
в отделениях интенсивной терапии важно избе�

гать как гипергликемии (более 10,0 ммоль/л) и
тяжелой гипогликемии (менее 2,2 ммоль/л), так и
быстрых флуктуаций концентрации глюкозы
крови.

  Целесообразно фиксировать все случаи умерен�
ной (менее 3,9 ммоль/л) и тяжелой гипогликемии
(менее 2,2 ммоль/л) – как спонтанной, так и
ятрогенной, и начинать лечебные мероприятия
для коррекции гипогликемии при значении глю�
козы крови менее 3,9 ммоль/л.

  Инсулинотерапия у пациентов в критическом со�
стоянии обязательна при гликемии 10 ммоль/л и
более, независимо от наличия или отсутствия
диагноза СД.

  В случае использования внутривенной инсулино�
терапии рекомендуемый на сегодняшний момент
целевой диапазон гликемии составляет 7,8–
10,0 ммоль/л для большинства госпитализирован�
ных лиц в ОРИТ. У отдельных групп пациентов
целевые значения глюкозы венозной крови могут
быть ниже и находиться в диапазоне 6,1–7,8 ммоль/л,
если это возможно достигать без нарастания
риска гипогликемий. Для тяжелых пациентов (в
терминальном состоянии и т. п.) допускаются
более высокие целевые значения гликемии. На
настоящий момент недостаточно доказательств
преимуществ «жесткого» гликемического контроля в
диапазоне значений глюкозы крови 4,0–6,1 ммоль/л
для «критических» пациентов ОРИТ.

 Уровень гликированного гемоглобина HbAIc реко�
мендуется определять всем пациентам ОРИТ с
гипергликемией и/или СД (если этот показатель
не оценивали в течение 3 месяцев, предшество�
вавших поступлению в стационар, унифициро�
ванным стандартным методом) для верификации
диагноза диабета (в случае отсутствия диагноза
в анамнезе) или оценки качества метаболичес�
кой компенсации.

Источник финансирования – Источник финансирования – Источник финансирования – Источник финансирования – Источник финансирования – личные средства
авторов.
Конфликт интересов: Конфликт интересов: Конфликт интересов: Конфликт интересов: Конфликт интересов: Авторы заявляют об
отсутствии конфликта интересов.
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