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 ■ Актуальность. Общепризнанным стал тезис академика василия гавриловича Баранова о  необходимо-
сти  достижения физиологических значений гликемии как основного условия благополучного течения и  ис-
ходов беременности у  женщин с  сахарным диабетом (сд). Однако достичь таких целевых уровней трудно, 
так как во время беременности происходят изменения метаболизма в  организме матери, связанные с  обес-
печением  роста и  развития плода. Одним из новых параметров гликемического профиля, полученного с  по-
мощью  непрерывного мониторирования глюкозы, является вариабельность концентрации глюкозы. Патоло-
гическая   вариабельность глюкозы может быть значимым фактором в развитии оксидативного стресса наряду 
с  хронической гипергликемией у пациентов с сд 1-го типа. данные литературы, подтверждающие влияние па-
тологической вариабельности глюкозы на течение и исходы беременности у женщин с сд 1-го типа, малочис-
ленны.

Цель — проанализировать эффективность различных режимов инсулинотерапии в достижении целевых зна-
чений гликемии, уменьшении вариабельности глюкозы у беременных с сд 1-го типа.

Материалы и методы исследования. Проведен анализ показателей вариабельности глюкозы с помощью не-
прерывного мониторирования глюкозы у 100 женщин, использовавших постоянную подкожную инфузию инсу-
лина, и у 100 женщин, использовавших режим множественных инъекций инсулина.

Результаты исследования. вариабельность глюкозы была значительно ниже в  группе пациенток с  сд 
1-го типа, применявших постоянную подкожную инфузию инсулина, по сравнению с пациентками, использо-
вавшими режим множественных инъекций инсулина. Подтверждена роль вариабельности глюкозы в развитии 
эндотелиального повреждения у беременных с сд 1-го типа. доказано преимущество режима постоянной под-
кожной инфузии инсулина в достижении целевых значений гликемии без увеличения степени вариабельности 
глюкозы и частоты гипогликемических состояний.

Заключение. Постоянная подкожная инфузия инсулина в сочетании с непрерывным мониторированием глюко-
зы является оптимальным режимом инсулинотерапии в достижении целевых значений гликемии без увеличения 
частоты гипогликемических состояний и вариабельности глюкозы.

 ■ Ключевые слова: сахарный диабет 1-го типа; беременность; вариабельность глюкозы; постоянная подкожная 
инфузия инсулина; непрерывное мониторирование глюкозы.
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Введение
возможность деторождения у  женщин 

с  сд 1-го  типа зависит от степени компенса-
ции свойственных диабету нарушений угле-
водного обмена. Метаболические изменения 
во время беременности обусловлены нарас-
тающей продукцией плацентарных гормонов 
во второй половине беременности, достигаю-
щей максимальных величин в  iii  триместре. 
развивающаяся во время беременности инсу-
линорезистентность приводит к повышенному 
использованию продуктов липидного обмена, 
тогда как глюкоза сберегается для питания пло-
да, для которого она является основным энер-
гетическим субстратом. Через плацентарный 
барьер глюкоза проходит путем ускоренной 
диффузии в  зависимости от градиента кон-
центрации и утилизируется плодом в 2–3 раза 
быстрее, чем во взрослом организме [1]. на 
ранних сроках физиологической беременности 
происходит увеличение утилизации глюкозы 
вследствие высокой скорости трансплацентар-
ного перехода глюкозы к  плоду и  накопления 
жировой ткани в организме матери. гликемия 
натощак у матери снижается на 0,5–1,0 ммоль/л 
и составляет 3,8-4,2 ммоль/л. в период эмбрио-
генеза с 8-й по 13-ю неделю беременности по-
требность в  инсулине снижается на 5–20 % 
[2,  3]. среднесуточная гликемия при физио-
логической беременности ниже в течение дня, 
а  уровень гликемии у  плода на 10–20 % ниже, 
чем у матери [4]. Это повышает риск развития 
гипогликемических состояний и  требует кор-
рекции инсулинотерапии (как болюсных доз, 
так и базальной дозы инсулина).

Метаболические изменения, происходящие 
в  организме беременной с  сд 1-го  типа, мо-
гут  значительно повлиять на состояние угле-
водного обмена, привести к прогрессированию 
сосудистых осложнений сд и  требуют адек-
ватного контроля гликемии и  оптимизации 
режима инсулинотерапии. Основным усло-
вием профилактики возникновения острых 
и  прогрессирования хронических сосудистых 
осложнений сд 1-го  типа во время беремен-
ности является компенсация свойственных 
сд метаболических нарушений как на этапе 
планирования, так и  в  течение всего периода 
беременности.

главная цель инсулинотерапии у  больных 
сд 1-го типа — возмещение дефицита инсули-
на и максимальное воспроизведение физиоло-
гических колебаний его уровня в  крови. При 
выборе режима инсулинотерапии руководству-
ются задачей достижения целевых уровней гли-
кемии у женщин с сд во время беременности. 
Однако достижение целевых физиологических 
значений уровня глюкозы в  крови во время 
беременности повышает риск развития ги-
погликемических состояний, патологической 
вариабельности глюкозы и  может привести 
к ослож нениям как со стороны матери, так и со 
стороны ее будущего ребенка [5–7].

достижение физиологических значений 
уровня глюкозы во время беременности у жен-
щин с сд 1-го типа — основное условие благо-
получного течения и исхода беременности [8]. 
Целевые значения гликемии в настоящее время 
(при отсутствии тяжелых сосудистых ослож-
нений сд) должны находиться в  следующих 

 ■ Hypothesis/aims of study. academician Vasily g. Baranov’s statement that achieving normal glycemia is the main con-
dition for successful pregnancy outcomes in women with diabetes mellitus has already been proven. Unfortunately, these 
tight glycemic targets are hard to be achieved especially in metabolic changes during pregnancy. glycemic variability is 
a new glycemic parameter available due to continuous glucose monitoring (cgM). Pathological glycemic variability can 
be an important risk factor for oxidative stress along with chronic hyperglycemia in patients with type 1 diabetes melli-
tus (T1D). however, there is no enough literature confirming the effect of pathological glycemic variability on pregnancy 
course and outcomes in T1D women. The aim of the study is to analyze different modes of insulin therapy for glycemic 
targets achievement and glycemic variability reduction in T1D pregnant women.

Study design, materials, and methods. 100 women treated with continuous subcutaneous insulin infusion (csii) and 
another 100 women treated with multiple daily injections (MDi) of insulin were examined. indices of glycemic variability 
were estimated.

Results. glycemic variability was significantly lower in csii patients compared to the MDi group. The influence of 
glycemic variability on endothelial dysfunction was confirmed for T1D pregnant women. csii proved advantages in 
achieving glycemic targets without increasing glycemic variability and hypoglycemia.

Conclusion. csii combined with cgM is the most optimal insulin therapy for glycemic targets achievement without 
an increased risk for glycemic variability and hypoglycemia.

 ■ Keywords: diabetes mellitus type 1; pregnancy; glycemic variability; continuous subcutaneous insulin infusion; 
continuous glucose monitoring.
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пределах: натощак меньше 5,1  ммоль/л, через 
час после приема пищи меньше 7,0  ммоль/л 
в плазме крови, уровень гликированного гемо-
глобина (hba1c) должен быть менее 6,0 % [9]. 
достичь целевых значений гликемии после 
приема пищи у  беременной с  сд 1-го  типа 
возможно при правильной оценке количества 
не только потребляемых углеводов, но и  бел-
ков и жиров, которые существенно влияют на 
характер гликемического профиля после еды. 
следует знать и учитывать, что количество бел-
ка и жира, эквивалентное 100 ккал (418,4 кдж), 
соответствует 1  Хе и  приводит к  повышению 
уровня глюкозы в  крови после еды на 3–4  ч. 
расчет болюсной (прандиальной) дозы инсули-
на сложен для пациентов, и часто постпранди-
альная гипергликемия связана с некорректной 
дозой инсулина перед приемом пищи.

Благодаря внедрению нового метода кругло-
суточного мониторирования глюкозы в клини-
ческую практику удалось получить информа-
цию о флюктуациях уровня глюкозы в течение 
суток у  больных сд [10, 11, 13]. для оценки 
вариабельности глюкозы в  настоящее время 
используют различные индексы. Так, индекс 
Mage первоначально разработан для оцен-
ки амплитуды колебаний глюкозы с  исполь-
зованием интервала между данными, индекс 
MODD демонстрирует циркадную периодич-
ность гликемических изменений и  тем самым 
характеризует длительность изменчивости 
глюкозы, индекс cOnga в  большей степени 
отражает изменения скорости флуктуаций глю-
козы, стандартная девиация показывает разни-
цу максимальных значений уровня глюкозы. 
Уменьшение вариабельности глюкозы снижает 
вероятность попадания показателей глюкозы 
в диапазон гипогликемии <3,5 ммоль/л [14].

в литературе в  настоящее время представ-
лены единичные работы, демонстрирующие 
влияние патологической вариабельности глю-
козы на течение беременности, рост и развитие 
плода [15, 16].

Уже более 30  лет для оптимизации глике-
мического контроля применяют режим посто-
янной подкожной инфузии инсулина (ППии) 
с  помощью инсулиновой помпы. За послед-
ние десятилетия значительно улучшились 
технические возможности инсулиновой пом-
пы. в  инсу линовые дозаторы внедрен кальку-
лятор болюсов, который оптимизирует дозу 
болюсного инсулина в  зависимости от еды 
или необходимой коррекции гипергликемии. 
инсулиновый дозатор позволяет имитировать 

быструю и медленную фазы секреции инсули-
на, вводимого при приеме пищи. Эта функция 
инсулиновой помпы позволяет получить гли-
кемический постпрандиальный профиль глю-
козы, близкий физиологическому  [17]. Одна 
из важных функций инсулиновой помпы за-
ключается в возможности снижения скорости 
или прекращения подачи инсулина, что явля-
ется основным механизмом, имитирующим 
уменьшение секреции инсулина при пониже-
нии уровня глюкозы в  крови здорового чело-
века. ряд авторов подчеркивает уменьшение 
частоты гипогликемических состояний при 
использовании ППии во время беременно-
сти. гипогликемия служит предиктором па-
тологической вариабельности глюкозы. Как 
гипогликемия, так и  вариабельность глюкозы 
являются факторами развития оксидативного 
стресса и могут инициировать развитие макро- 
и микрососудистых осложнений сд [18, 19].

Цель  — анализ эффективности различных 
режимов инсулиновой помпы для снижения 
вариабельности глюкозы, достижения целе-
вых значений гликемии у  беременных с  сд 
1-го типа.

Материалы и методы
Проведено непрерывное мониторирование 

глюкозы (нМг) 100 беременным с сд 1-го типа, 
использовавшим ППии, и 100 женщинам, ис-
пользовавшим множественные инъекции инсу-
лина (Мии), для оценки эффективности дан-
ных режимов инсулинотерапии в достижении 
целевых значений гликемии. для этого приме-
няли систему круглосуточного (непрерывного) 
мониторирования глюкозы Paradigm real-time, 
систему guardian, систему Paradigm® VeoTM, 
(Medtronic). Общая продолжительность мони-
торирования для каждой женщины составила 
от 288 до 432  ч. За весь период мониторинга 
у  каждой пациентки было получено от 85 000 
до 99 000  образцов глюкозы в  межклеточной 
жидкости. Перевод на ППии осуществляли 
в  Центре высокотехнологических методов ле-
чения сахарного диабета на базе отдела эндо-
кринологии репродукции ФгБнУ «нии агир 
им.  д.О.  Отта» на основании рекомендаций 
оказания специализированной помощи боль-
ным сд в российской Федерации «алгоритмы 
специализированной медицинской помощи 
больным сахарным диабетом» и  условий ло-
кальной практики [9].

возраст женщин составил от 18 до 38  лет. 
в группе женщин, использовавших ППии, 



ISSN 1684-0461 (Print) 
ISSN 1683-9366 (Online)

Журнал акушерства и женских болезней 
Journal of Obstetrics and Women’s Diseases

 Том Выпуск 2019 Volume 68 Issue 3

Оригинальные исследОвания / Original researches44

средний возраст составил 26,5 ± 5,6  года, 
в  группе женщин, использовавших Мии,  — 
25,2 ± 6,1  года. длительность течения сд 
в группе женщин, использовавших ППии, со-
ставила 11,0 (5,0–17,9) года, в группе женщин, 
использовавших Мии,  — 11,0  (5,0–15,0) года. 
Частота значимых для течения беременности 
осложнений сд 1-го типа была сопоставима 
в  сравниваемых группах, и  их медиана соста-
вила: диабетическая пролиферативная рети-
нопатия  — 11,5 (8,0–12,8) % и  диабетическая 
нефропатия, хроническая болезнь почек с2, 
а2–а3 стадий — 13,0  (7,5–16,8) %. для анали-
за характера гликемического профиля у  всех 
беременных, участвовавших в  исследовании, 
оценивали амплитуду экскурсий глюкозы, рас-
считывали индексы вариабельности глюкозы 
Mage, MODD и cOnga.

для сравнения изучаемых показателей 
при различных способах введения инсулина 
применяли непараметрический U-критерий 
Манна – Уитни или t-тест для независимых 
выборок. При проведении множественного 
сравнения использовали либо однофакторный 
дисперсионный анализ anOVa и  апостери-
орный критерий Тьюки в  качестве post-hoc-
теста, либо h-критерий Крускала – Уоллиса. 
Корреляционный анализ был выполнен с помо-
щью оценки ранговой корреляции спирмена. 
При сопоставлении показателей, измеренных 
в  номинальной или порядковой шкале, при-
меняли критерий согласия Пирсона (χ2), при 

малых выборках данный критерий рассчиты-
вали с поправкой Йейтса. статистическую об-
работку осуществляли с помощью программы 
statistica 10.0.

Результаты
с целью выбора оптимального болюса для 

контроля постпрандиальной гликемии у  бе-
ременных с  сд 1-го  типа был проведен срав-
нительный анализ эффективности болюса 
с  использованием Мии, стандартного болю-
са и  многоволнового болюса с  применени-
ем  ППии. диета беременной с  сд 1-го  типа 
предполагает рациональное соотношение бел-
ков, жиров, углеводов и  клетчатки, что требу-
ет быстрого и  медленного действия инсулина. 
соотношение быстрой и  медленной частей 
болюса в  режиме ППии было распределено 
следующим образом: на завтрак быстрая часть 
составляла 58,8 ± 4,5 %, медленная часть  — 
41,2 ± 4,0 %. на обед и  ужин процентное рас-
пределение быстрой и медленной частей болю-
са было 68,5 ± 5,5 и 31,5 ± 5,5 % (рис. 1). Частота 
применения многоволнового болюса в течение 
дня составила 75,55 ± 8,80 %. При режиме Мии 
вся болюсная доза ультракороткого инсули-
на вводилась одномоментно, что могло быть 
 причиной гипогликемических состояний через 
2,5–3 ч.

соотношение болюсной и базальной суточ-
ных доз инсулина во время беременности зна-
чимо не отличалось в  группах ППии и Мии 
(рис. 2).

в группе беременных, использовавших 
режим двойного (многоволнового) болюса, 
с помощью инсулиновой помпы уровни пост-
прандиальной гликемии достигли целевых зна-
чений после завтрака, обеда и ужина (p < 0,05) 
и  были ниже, чем у  беременных, применяв-
ших простой болюс в режимах ППии и Мии 
(рис. 3).

Обращает на себя внимание меньшая ва-
риабельность глюкозы после приема пищи по 
показателю стандартной девиации в  группе 
беременных, вводивших многоволновой бо-
люс с  помощью инсулиновой помпы 1,8 ± 0,6, 
по сравнению с  данными у  беременных с  сд 
1-го типа, использовавших только простой бо-
люс, как в режиме Мии, так и в режиме ППии: 
2,5 ± 0,8 и 2,1 ± 0,6 соответственно (p < 0,01).

Одной из важных характеристик эффек-
тивности и  безопасности различных режимов 
инсулинотерапии является частота гипогли-
кемических эпизодов у больных сд 1-го типа. 
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Рис. 1. Процентное распределение быстрой и  мед-
ленной частей многоволнового болюса у беременных 
с  сахарным диабетом 1-го типа, использовавших ре-
жим постоянной подкожной инфузии инсулина
Fig. 1. Percentage distribution of rapid and slow bolus 

delivery in type 1 diabetes mellitus pregnant women trea-
ted with continuous subcutaneous insulin infusion
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Частота гипогликемических эпизодов в неделю 
при самоконтроле гликемии (частота измере-
ний  — 8–10  раз в  день) в  группе беременных 
с сд 1-го типа, лечившихся в режиме ППии, 
была достоверно меньше в i, ii и iii триместрах 

беременности по сравнению с  группой бере-
менных, использовавших режим Мии (рис. 4).

Продолжительность гипогликемического 
состояния по результатам нМг в группе жен-
щин, использовавших ППии, была меньше 
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Рис. 2. соотношение суточных доз базального и болюсного инсулина у беременных с  сахарным диабетом 
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Fig. 2. Daily dose ratio of basal to bolus insulin in type 1 diabetes mellitus pregnant women treated with continuous 

subcutaneous insulin infusion (a) and multiple daily injections of insulin (b)
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Рис. 3. Уровень постпрандиальной гликемии у бере-
менных с сахарным диабетом 1-го типа, использовав-
ших простой болюс в режиме множественных инъек-
ций инсулина, стандартный болюс в режиме постоян-
ной подкожной инфузии инсулина и  многоволновой 
болюс в  режиме постоянной подкожной инфузии 
инсулина (* p < 0,05 — отличие между группами «бо-
люс в  режиме множественных инъек ций инсулина» 
и  «многоволновой болюс в  режиме постоянной под-
кожной инфузии инсулина»)
Fig. 3. levels of postprandial glycemia in type 1 dia-

betes mellitus pregnant women who used a simple bolus 
via multiple daily injections of insulin, a standard bolus 
via continuous subcutaneous insulin infusion, and a mul-
tiwave bolus via constant subcutaneous insulin infusion 
(* p < 0.05, when compared to the “bolus via multiple daily 
injections of insulin” group)
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Рис. 4. Частота гипогликемических эпизодов (в неде-
лю) у беременных c сахарным диабетом 1-го типа, ис-
пользовавших режим постоянной подкожной инфу-
зии инсулина и режим множественных инъекций ин-
сулина (* p < 0,05, ** p < 0,01, *** p < 0,001  — отличия 
между группами «режим множественных инъекций 
инсулина» и «режим постоянной подкожной инфузии 
инсулина» в  соответствующих триместрах беремен-
ности)
Fig. 4. Frequency of hypoglycemic episodes (per week) 

in type 1 diabetes mellitus pregnant women treated with 
continuous subcutaneous insulin infusion and mul-
tiple daily injections of insulin (* p < 0.05, ** p < 0.01, 
*** p < 0.001, when compared to the constant subcutane-
ous insulin infusion regimen in the relevant trimesters of 
pregnancy)
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и составила 8,0  (0–12,6) мин за 24 ч, а в груп-
пе женщин, лечившихся в  режиме Мии,  — 
20,0 (2,5–63,3) мин за 24 ч (Z = 4,56; p < 0,001).

в ходе работы были проанализированы 
средний уровень глюкозы, минимальные и мак-
симальные значения уровня глюкозы в межкле-
точной жидкости за весь период обсле дования 
в  группе женщин, использовавших режим 
ППии (рис. 5, а), и в группе женщин, приме-
нявших режим Мии (рис. 5, b).

Как видно из представленных данных, ам-
плитуда колебаний уровня глюкозы была зна-
чительно ниже у женщин, использовавших ре-
жим ППии (см. рис. 5, a).

Проведен анализ изменения вариабельности 
глюкозы в динамике в i, во ii и в iii триместрах 
беременности при различных режимах инсу-
линотерапии. Улучшились показатели вариа-
бельности глюкозы — индексов Mage, MODD 
и cOnga — уже со ii триместра беременности 
у беременных с сд 1-го типа, использовавших 
режим ППии, что не было отмечено у женщин, 
лечившихся в режиме Мии (рис. 6).

вариабельность глюкозы была значительно 
ниже в  группе больных сд 1-го  типа, приме-

нявших ППии, по сравнению с беременными 
с сд 1-го типа, применявших режим Мии.

выявлена положительная корреляционная 
зависимость длительности течения сд и  ва-
риабельности глюкозы  — индексов Mage 
(r = 0,47; p < 0,001), MODD (r = 0,39; p < 0,001) 
и cOnga (r = 0,23; p < 0,05) — за весь период 
нМг у  беременных, использовавших ППии. 
Полученные данные могут быть применены 
при выборе режима инсулинотерапии для 
женщин с  большой продолжительностью за-
болевания. важными являются данные, сви-
детельствующие о  положительной корреля-
ционной зависимости между длительностью 
гипогликемического состояния в  группе бере-
менных с  сд 1-го  типа и  показателями фак-
тора виллебранда: r = 0,23 (p < 0,001) в  общей 
группе и  r = 0,25 (p < 0,01) в  группе женщин, 
использовавших ППии.

изучена зависимость показателей вариа-
бельности концентрации глюкозы и  показа-
теля эндотелиального повреждения фактора 
виллебранда. выявлена зависимость индекса 
вариабельности глюкозы cOnga (определение 
изменений уровня глюкозы, продолжительное 
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Рис. 5. средние, минимальные и максимальные значения уровня глюкозы в межклеточной жидкости за 
период  проведения непрерывного мониторирования у беременных с сахарным диабетом 1-го  типа, исполь-
зовавших режим постоянной подкожной инфузии инсулина (a) и режим множественных инъек ций инсу-
лина  (b)
Fig. 5. The average, minimum and maximum values of glucose in the intercellular fluid during the period of conti-

nuous monitoring in pregnant women with type 1 diabetes mellitus, using the mode of continuous subcutaneous insulin 
infusion (a) and the mode of multiple insulin injections (b)
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во времени) от фактора виллебранда (r = 0,17; 
p < 0,05). в группе беременных с сд 1-го типа, 
использовавших Мии, коэффициент корре-
ляции индекса Mage и фактора виллебранда 
был 0,54 (p < 0,05), индекса MODD и  фактора 
виллебранда — 0,52 (p < 0,05).

доля пациенток с сд 1-го типа, достигших 
уровня hba1c менее 6 %, в i триместре в груп-
пе женщин, использовавших ППии, состави-
ла 40 %, в  группе Мии  — только 21,5 %; во 
ii триместре в группе ППии — 70 %, в группе 
Мии — 50 %; в iii триместре в группе ППии — 
56 % и в группе Мии — 35 %. Целевой уровень 
hba1c (≤6,0 %) был достигнут в большем про-
центе случаев без увеличения вариабельности 
глюкозы и  частоты гипогликемических состо-

яний у  женщин, применявших ППии за весь 
период нМг, что, по нашему мнению, связано 
с функциями инсулиновой помпы.

Обсуждение
По данным J. Tay (2015), постпрандиальная 

гликемия определяет 46 % общего значения 
hba1c и  80 % среднесуточного уровня глике-
мии и  является основным фактором эндоте-
лиального повреждения и причиной развития 
макросомии у новорожденных от матерей с сд 
1-го типа [20]. в нашей работе частота введения 
инсулина у  женщин с  сд 1-го  типа в  режиме 
ППии составила 8,20 ± 0,55 раза в день, в ре-
жиме Мии — 3,90 ± 0,65 раза в день (p < 0,01), 
что позволило добиться целевых значений 
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Рис. 6. Показатели индекса Mage (a), MODD (b) 
и сOnga (c) в i, во ii и в iii триместрах беременности 
у женщин с сахарным диабетом 1-го типа, использо-
вавших режим постоянной подкожной инфузии инсу-
лина и режим множественных инъекций инсулина 
(* p < 0,05; # p < 0,05 — отличие показателя от его зна-
чения в i триместре в соответствующей группе)
Fig. 6. Mage index (a), MODD index (b) and cOnga 

index (c) values in i, ii, and iii trimesters of pregnancy in 
type 1 diabetes mellitus pregnant women treated with con-
tinuous subcutaneous insulin infusion and multiple daily 
injections of insulin (* p < 0.05; # p < 0.05, when compared 
to the i trimester value in the relevant group)



ISSN 1684-0461 (Print) 
ISSN 1683-9366 (Online)

Журнал акушерства и женских болезней 
Journal of Obstetrics and Women’s Diseases

 Том Выпуск 2019 Volume 68 Issue 3

Оригинальные исследОвания / Original researches48

постпрандиальной гликемии в  группе ППии 
на большей части времени суток.

Одной из приоритетных задач нашего иссле-
дования была оценка вариабельности глюкозы 
у женщин с сд 1-го типа в разные сроки бере-
менности и ее роль в развитии эндотелиальной 
дисфункции. в последние десятилетия пред-
ставлены данные, демонстрирующие значимую 
роль патологической вариабельности глюкозы 
в развитии эндотелиального повреждения, ко-
торое служит одной из причин развития сосу-
дистых осложнений сд [18, 21–24].

J.D. Morrow (2005) [25] установил, что мар-
керы оксидативного стресса 8-iso-Pg  F2/cr 
(8-изо-простагландин F2/креатинин) коррели-
руют как с  высоким уровнем постпрандиаль-
ной гликемии, так и с показателем вариабель-
ности концентрации глюкозы  — индексом 
Mage (r = 0,676 и  r = 0,457 соответственно). 
Корреляция маркеров оксидативного стресса 
имела большую силу с  показателями вариа-
бельности глюкозы (r = 0,69, p < 0,001), чем 
с  уровнем hba1c (r = 0,33; p < 0,001). авторы 
высказали предположение, что «острая» флюк-
туация глюкозы может выступать значимым 
фактором в  развитии оксидативного стресса 
наряду с хронической гипергликемией у паци-
ентов с сд 1-го типа, что согласуется с данны-
ми о корреляционной зависимости вариабель-
ности глюкозы у беременных с сд 1-го типа от 
уровня фактора виллебранда.

некоторые исследователи предполагают, что 
флюктуация глюкозы может снижать экспрес-
сию генов, которые регулируют разложение 
свободных радикалов [26].

Одной из частых причин патологической 
вариабельности глюкозы является гипоглике-
мическое состояние. в ответ на гипогликемию 
в организме инициируется ряд компенсаторных 
реакций, направленных на поддержание уровня 
глюкозы в  крови в  пределах физиологических 
значений. Повышается уровень катехоламинов, 
ацетилхолина, кортизола в  крови, что в  свою 
очередь приводит к  ответной гипергликемии. 
изменение концентрации уровня глюкозы вы-
зывает развитие гиперкальциемии, гипомагние-
мии, увеличивает силу сердечных сокращений, 
сердечный выброс, периферическое систоличе-
ское давление, активизирует процессы коагуля-
ции. Это приводит к изменению гемодинамики, 
повышению артериального давления и  может 
усугубить нарушения в системе гемостаза у бе-
ременных с сд 1-го типа [27–29]. длительность 
гипогликемического состояния в  группе жен-

щин, использовавших ППии, в нашем исследо-
вании составила 8,0 (0–12,6) мин за 24 ч и была 
меньше, чем у женщин, использовавших режим 
Мии,  — 20,0  (2,5–63,3)  мин за 24  ч (Z = 4,56; 
p < 0,001).

анализ результатов исследования выявил 
положительную зависимость продолжитель-
ности сд и  длительности гипогликемии за 
период проведения нМг (r = –0,19; p < 0,05). 
Очевидно, что для снижения риска разви-
тия гипогликемических состояний у  женщин 
с  большой продолжительностью сд эти дан-
ные могут быть использованы для определения 
стратегии инсулино терапии.

Выводы
Полученные данные подтверждают результа-

тивность использования ППии и нМг у жен-
щин с сд 1-го типа во время беременности для 
достижения целевых значений гликемии, сни-
жения частоты и  тяжести гипогликемических 
состояний, уменьшения вариабельности глюко-
зы. снижение степени вариабельности глюкозы 
у  женщин с  сд 1-го типа во время беремен-
ности может являться условием профилактики 
развития эндотелиальной дисфункции, которая 
лежит в  основе акушерских и  перинатальных 
осложнений у данной категории больных.
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