
114 МЕДИЦИНСКИЙ СОВЕТ • №19, 2016

ЭН
Д

О
КР

И
Н

О
ЛО

ГИ
Я

За последние 30 лет отмечен резкий рост заболе-

ваемости сахарным диабетом (СД), прежде всего 

в возрастных группах старше 40 лет. Каждые 

10–15 лет число больных этим заболеванием удваивает-

ся. В настоящее время, по данным Международной 

Диабетической Федерации, насчитывается 415 млн людей 

от 20 до 79 лет больных СД, что составляет 8,8% от всего 

населения [1]. Большую часть из них составляют больные 

сахарным диабетом 2-го типа (СД 2-го типа), что, 

по-видимому, связано с возрастающей урбанизацией, 

изменением стиля жизни и старением населения [2]. 

Сахар ный диабет 2-го типа – заболевание, характеризую-

щееся прогрессирующим течением. Обычно фармакоте-

рапия одним препаратом не обеспечивает стойкий кон-

троль гликемии в течение длительного времени. Согласно 

рекомендациям международных диабетических ассоциа-

ций (Американской диабетической ассоциации и Евро-

пейской ассоциации по изучению диабета), метформин 

остается препаратом первого выбора при отсутствии 

противопоказаний и благоприятной переносимости паци-

ентом [3]. Если метформин не может быть использован, 

должен быть выбран другой препарат для перорального 

приема, такой как сульфонилмочевина/глинид, пиоглита-

зон или ингибитор ДПП-4 [4]. Производные сульфонилмо-

чевины применяются более 60 лет и традиционно счита-

ются препаратами выбора во второй линии терапии в 

сочетании с метформином при неудовлетворительном 

контроле гликемии на фоне монотерапии метформином. 

Однако их применение ассоциируется с рядом нежела-

тельных побочных эффектов, включая повышение риска 

гипогликемии и увеличение массы тела. Ингибиторы 

дипептидилпептидазы-4 (ДПП-4), напротив, более совре-

менный класс лекарственных препаратов, первый из 

которых стал доступен на рынке в 2006 г. В настоящее 

время на мировом фармацевтическом рынке доступно 11 

различных ингибиторов ДПП-4. В Российской Федерации 

разрешены к медицинскому применению 5 ингибиторов 

ДПП-4: алоглиптин, вилдаглиптин, ситаглиптин, саксаглип-

тин и линаглиптин. Ингибиторы ДПП-4 обладают сходной 

с препаратами сульфонилмочевины эффективностью в 

плане улучшения контроля гликемии, однако их прием не 

сопровождается развитием гипогликемии или увеличени-

ем массы тела. Многочисленные анализы клинических 

исследований, а также недавние масштабные проспектив-
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ные исследования сердечно-сосудистой безопасности c 

участием нескольких тысяч пациентов [5–6] убедительно 

продемонстрировали, что ингибиторы ДПП-4 обладают 

благоприятным профилем безопасности, сходным с пла-

цебо. Вот почему применение ингибиторов ДПП-4 стало 

общепринятой практикой при проведении фармакотера-

пии СД 2-го типа. Для большинства больных СД 2-го типа 

ингибиторы ДПП-4 являются препаратами предпочтитель-

ного выбора.

КЛИНИЧЕСКАЯ ФАРМАКОЛОГИЯ ИНГИБИТОРОВ 

ДИПЕПТИДИЛПЕПТИДАЗЫ4

Ингибиторы ДПП-4 – один из первых классов перо-

ральных препаратов для лечения сахарного диабета, раз-

работанных целенаправленно как антигипергликемиче-

ские лекарственные средства. Использование ингибито-

ров ДПП-4 для лечения СД 2-го типа обосновывается тем, 

что ингибирование разрушения инкретинового гормо-

на – глюкагоноподобного пептида-1 (ГПП-1) – оказывает 

положительное влияние [7] на гомеостаз глюкозы (вклю-

чающий как потенцирование индуцированного глюкозой 

повышения уровня инсулина, так и подавление секреции 

глюкагона [8]). Положительное влияние ГПП-1 на секре-

цию α- и β-клеток, функцию β-клеток, опорожнение 

желудка и аппетит было хорошо известно, что способ-

ствовало пониманию роли ДПП-4 в метаболизме ГПП-1 и 

послужило обоснованием для необходимости ингибиро-

вания этого фермента с целью повышения концентрации 

инкретинов и улучшения контроля гликемии.

В настоящее время ингибиторы ДПП-4 включены в 

клинические рекомендации и терапевтические алгоритмы 

для контроля гликемии у пациентов с СД 2-го типа: офици-

альное заключение Американской диабетической ассоци-

ации/Европейской ассоциации по изучению сахарного 

диабета (American Diabetes Association/European Associa-

tion for the Study of Diabetes, ADA/EASD) [5], алгоритм 

лечения сахарного диабета Американской ассоциации кли-

ни ческих эндокринологов/Американского общества эндо-

кринологии (American Association of Clinical Endocri no lo-

gists/American College of Endocrinology, AACE/ACE) [6, 7]

и многочисленные национальные руководства.

СРАВНИТЕЛЬНАЯ ФАРМАКОКИНЕТИКА

И ФАРМАКОДИНАМИКА ИНГИБИТОРОВ 

ДИПЕПТИДИЛПЕПТИДАЗЫ4:

КЛИНИЧЕСКИ ЗНАЧИМЫЕ АСПЕКТЫ

Ингибиторы ДПП-4 существенно различаются по 

своим фармакокинетическим свойствам (табл.). Некото-

рым присущ длительный период полувыведения (ало-

глиптин, линаглиптин, ситаглиптин), что обеспечивает 

стойкое ингибирование ДПП-4 при приеме один раз в 

сутки. Другие имеют более короткий период полувыведе-

ния (саксаглиптин и вилдаглиптин); однако в то время как 

вышеперечисленные ингибиторы взаимодействуют с 

ферментом нековалентно, цианопирролидная единица 

саксаглиптина и вилдаглиптина обеспечивает ковалент-

ное связывание, что приводит к более длительному свя-

зыванию с ферментом, чем можно было бы ожидать на 

основании длительности периода полувыведения [9, 10]. 

Последующий гидролиз разрушает ковалентную связь с 

высвобождением препарата; иногда эти ингибиторы 

называют медленно диссоциирующими из связи с фер-

ментом или имеющими непроницаемую кинетику связы-

вания. На практике это означает, что, несмотря на период 

полувыведения <5 часов, саксаглиптин можно применять 

один раз в сутки, в то время как для вилдаглиптина необ-

ходим прием два раза в сутки [11].

Пути элиминации ингибиторов ДПП-4 также различа-

ются (табл.), что может оказывать влияние на их клиниче-

ское использование. Алоглиптин, линаглиптин, ситаглиптин 

практически не метаболизируются и выводятся преимуще-

ственно в неизмененном виде [12]. Напротив, другие инги-

биторы метаболизируются более интенсивно. В результате 

Таблица.    Фармакокинетические и фармакодинамические характеристики ингибиторов ДПП-4

Препарат Путь элиминации
Период

полувыведения, T1/2

Ингибирование ДПП-4
через 24 ч после приема

Доза

Алоглиптин [17, 18] Преимущественно почками ~21 ч ~75% 25 мг 1 раз в сутки

Линаглиптин [19, 20] Преимущественно с желчью
~12 ч (эффективный)

>100 ч (окончательный)
>80% 5 мг 1 раз в сутки

Саксаглиптин [21, 22]
Метаболизм («родительский препарат»),
почки («родительский препарат» + метаболит)

~2,5 ч («родительский 
препарат»)

~3 ч (метаболит)
~70% 5 мг 1 раз в сутки

Ситаглиптин [23] Преимущественно почками ~12,5 ч >80% 100 мг 1 раз в сутки

Вилдаглиптин [24]
Метаболизм («родительский препарат»),
почки («родительский препарат» + метаболит)

~2 ч
<40%

(~80% через 12 ч после приема)
50 мг 2 раза в сутки

Согласно рекомендациям международных 
диабетических ассоциаций (Американской 
диабетической ассоциации и Европейской 
ассоциации по изучению диабета), метформин 
остается препаратом первого выбора
при отсутствии противопоказаний и 
благоприятной переносимости пациентом
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метаболизма саксаглиптина в печени образуется актив-

ный метаболит, который обладает вполовину меньшей 

мощностью по сравнению с предшественником; после 

приема препарата ~25% циркулирует в виде интактного 

саксаглиптина и ~50% – в виде метаболита [34]. Метаболизм 

вилдаглиптина осуществляется за счет цитохром-

Р450(CYP)-независимого гидролиза. Вилдаглип тин, 

по-видимому, более чувствителен к гидролизу; 20% цирку-

лирует в виде родительского препарата, а метаболит фар-

макологически неактивен [34]. Межлекарственные взаи-

модействия между ингибиторами ДПП-4 и другими пре-

паратами минимальны, и для большинства комбинаций 

коррекции дозы не требуется. Однако сочетанное приме-

нение саксаглиптина, метаболизирующегося в печени, с 

мощными ингибиторами CYP3A4/5 способствует повыше-

нию концентрации саксаглиптина и требует снижения 

дозы этого препарата [19]. Хотя линаглиптин метаболизи-

руется в минимальной степени, совместное назначение с 

индукторами CYP3A4 (рифампицин) способствует сниже-

нию его концентрации до субтерапевтических уровней и 

может привести к уменьшению максимальной эффектив-

ности [19].

Окончательная элиминация большинства ингибито-

ров происходит в почках с участием механизмов клубоч-

ковой фильтрации и активной секреции. Алоглиптин и 

ситаглиптин в виде активных ингибиторов практически 

полностью выводятся почками, в то время как некоторые 

другие препараты предварительно подвергаются метабо-

лизму, хотя в конечном итоге как сам препарат, так и его 

метаболиты выводятся преимущественно почками [13]. 

Напротив, основным путем элиминации линаглиптина 

является экскреция с желчью; в терапевтических дозах 

линаглиптин находится преимущественно в связанном с 

белком состоянии, что минимизирует его почечный кли-

ренс (<6 %) [34]. Различные механизмы выведения до 

некоторой степени оказывают влияние на клиническое 

применение различных ингибиторов ДПП-4 [34]. Для 

достижения одной и той же концентрации ингибиторов в 

плазме пациентам с нарушением функции почек требует-

ся бoльшая степень снижения дозы алоглиптина и сита-

глиптина по сравнению с саксаглиптином и вилдаглипти-

ном, пути выведения которых включают еще и метабо-

лизм. В случае с линаглиптином, элиминация которого в 

основном не зависит от функции почек, нарушение 

функции почек не оказывает влияния на концентрации 

препарата, а значит, не требует коррекции дозы. Хотя 

инструкции по медицинскому применению ингибиторов, 

выводящихся через почки, рекомендуют мониторинг 

функции почек для выбора оптимальной дозы, эту реко-

мендацию не следует расценивать как отличительную 

особенность, поскольку рутинный мониторинг функции 

почек должен входить в стандарт ведения всех пациентов 

[14]. Необходимо отметить, что снижение дозы не обу-

словлено соображениями безопасности, а основано толь-

ко на показателях фармакокинетики, так как более низ-

кий клиренс означает, что пациенту необходимо меньшее 

количество препарата для достижения должной концен-

трации в плазме. Анализы безопасности и масштабные 

клинические исследования у пациентов с СД 2-го типа и 

заболеваниями почек показали хорошую переносимость 

ингибиторов ДПП-4 [15].

ОЦЕНКА ЭФФЕКТИВНОСТИ ИНГИБИТОРОВ 

ДИПЕПТИДИЛПЕПТИДАЗЫ4: РЕЗУЛЬТАТЫ 

КЛЮЧЕВЫХ КЛИНИЧЕСКИХ ИССЛЕДОВАНИЙ 

Терапевтические эффекты ингибиторов ДПП-4 не 

обус ловлены прямым влиянием препаратов на ткани-

мишени, а опосредованы повышением уровня субстра-

тов, которые они защищают, при этом наиболее важным 

для их антигипергликемического действия является 

ГПП-1 [24, 25]; таким образом, при одинаковой степени 

ингибирования активности ДПП-4 эффективность инги-

биторов ДПП-4 должна также быть сходной. 

С целью минимизации риска долгосрочных сосуди-

стых осложнений для взрослых пациентов с сахарным 

диабетом рекомендован строгий гликемический кон-

троль для поддержания концентрации гликированного 

гемоглобина (HbA1c) на уровне 7% или ниже [26]. Наи-

более показательным в отношении оценки эффективно-

сти различных ингибиторов ДПП-4 в достижении реко-

мендованных целевых значений HbAk<7% у пациентов с 

сахарным диабетом 2-го типа является метаанализ, опу-

бликованный Capuano и соавт. в 2013 г. Анализ включал 

43 исследования, в которых 10 467 пациентов получали 

лечение ингибиторами ДПП-4. Все исследования прово-

дились в параллельных группах, в большинстве случаев с 

двойным ослеплением исследуемых популяций пациен-

тов. Длительность исследований составляла от 12 до 52 

недель, большинство пациентов получали лечение на 

протяжении 24–26 недель (рис.).

Результат анализа эффективности вилдаглиптина (14 

рандомизированых клинических исследований 4  288 

пациентов) показал, что 37% субъектов исследования 

достигли целевого значения HbAlc <7% к концу лечения, 

без различий между четырьмя схемами терапии, в кото-

рых вилдаглиптин добавлялся к метформину, и девятью 

схемами терапии, в которых вилдаглиптин использовался 

в виде монотерапии. Метаанализ 18 рандомизированных 

клинических исследований ситаглиптина с участием 

3 646 пациентов показал, что 37% субъектов исследова-

ния достигли целевого HbAlc <7% к концу лечения, без 

различий между восемью схемами терапии, в которых 

ситаглиптин добавлялся к метформину, и семью схемами 

терапии, в которых ситаглиптин использовался в качестве 

монотерапии. Метаанализ 9 клинических исследований 

В настоящее время на мировом 
фармацевтическом рынке доступно
11 различных ингибиторов ДПП-4. В Российской 
Федерации разрешены к медицинскому 
применению 5 ингибиторов ДПП-4:
алоглиптин, вилдаглиптин, ситаглиптин, 
саксаглиптин и линаглиптин
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по оценке саксаглиптина с участием 1  608 пациентов 

показал, что 38% субъектов исследования достигли целе-

вого HbAlc <7% к концу лечения, без различий между 

шестью схемами терапии, в которых саксаглиптин при-

менялся в дозировке 5 мг, и тремя схемами терапии, в 

которых саксаглиптин применялся в дозировке 10 мг. 

Метаанализ 9 клинических исследований по оценке кли-

нической эффективности алоглиптина показал макси-

мальный результат в отношении числа пациентов (43%), 

достигших целевого уровня HbAlc <7% к концу лечения 

при использовании препарата в дозе 25 мг/сут. 

К настоящему моменту проведено крайне ограничен-

ное количество прямых сравнительных исследований 

ингибиторов ДПП-4. Поэтому при оценке относительной 

эффективности ингибиторов ДПП-4 следует подходить 

взвешенно. Доступно одно прямое сравнительное иссле-

дование, свидетельствующее об отсутствии различий 

эффектов саксаглиптина в комбинации с метформином в 

сравнении с комбинацией ситаглиптина и метформина 

[27]. По данным нескольких небольших 12-недельных 

исследований [28, 29], ситаглиптин и вилдаглиптин обла-

дают сходным влиянием на гомеостаз глюкозы. 

Особую актуальность в современных условиях огра-

ниченных экономических возможностей российской 

системы здравоохранения приобретает фармакоэконо-

мическое обоснование выбора конкретного ингибитора 

ДПП-4. В 2015 г. С.В. Недогода и соавт. был проведен 

сравнительный анализ фармакоэкономической эффек-

тивности ингибиторов ДПП-4, представленных на россий-

ском рынке, у пациентов с недостаточным гликемическим 

контролем на фоне монотерапии метформином [30]. 

Ретроспективное моделирование на основе метаанализа 

Esposito K. (98 клинических исследований, включивших 

24 163 пациента) проводилось по стандартным фармако-

экономическим методикам: анализ минимизации затрат, 

анализ эффективности затрат (CEA), анализ полезности 

затрат (CUA) и анализ чувствительности [31]. Результаты 

анализа эффективности затрат показали, что затраты на 

снижение уровня HbA1c на 1% при использовании ало-

глиптина ниже, чем при использовании других препара-

тов данной группы (ситаглиптин, вилдаглиптин, сакса-

глиптин, линаглиптин). Стоимость обеспечения 1 допол-

нительного QALY (год качественной жизни) при добавле-

нии алоглиптина к метформину в соответствии со стан-

дартами медицинской помощи при СД 2-го типа состав-

ляет 27 150 руб. за 1 добавленный год качественной 

жизни, что делает использование препарата экономиче-

ски эффективным и экономически выгодным. Результаты 

0

15

30

45

-1,5

-1,0

-0,5

37% 36% 37% 37% 38% 38% 38% 39% 38% 41% 39% 43%

8,4 8,15 8,35
Исходный

HbA1c%

О
тн

ош
ен

ие
па

ци
ен

то
в

с 
H

bA
1c

<7
%

A
H

bA
1c

%

8,2 8,24 8,2 8,26

Вилдаглиптин Ситаглиптин Саксаглиптин Алоглиптин

Монотер
апия

метф
ормином

Все 
схе

мы (1
4)

Монотер
апия

вилдагл
иптином (9

)

Монотер
апия

метф
ормином (9

)

Все 
схе

мы (1
8)

Монотер
апия

ситаг
липтином (7

)

Доза 
5 мг (6

)

Все 
схе

мы (9
)

Доза 
10 мг (3

)

Доза 
12,5 мг (4

)

Все 
схе

мы (9
)

Доза 
25 мг (5

)
8,1 8,5 8,1 8,0 8,1

Рисунок.    Доля пациентов с HbA1c <7% и абсолютным снижением HbA1c от исходного уровня в конечной точке среди 
пациентов с сахарным диабетом 2-го типа, получающих глиптины, после неэффективных попыток предшествующего 
лечения. Исходный уровень HbA1c представляет среднее исходное значение уровня HbA1c на момент рандомизации

Использование ингибиторов ДПП-4 для
лечения СД 2-го типа обосновывается тем,
что ингибирование разрушения инкретинового 
гормона – глюкагоноподобного пептида-1
(ГПП-1) – оказывает положительное влияние
на гомеостаз глюкозы, включающий как 
потенцирование индуцированного глюкозой 
повышения уровня инсулина, так и подавление 
секреции глюкагона
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анализа продемонстрировали, что терапия алоглиптином 

является предпочтительной альтернативой по сравнению 

с использованием любых других ингибиторов ДПП-4 

(ситаглиптин, вилдаглиптин, саксаглиптин, линаглиптин), 

поскольку сопровождается наименьшими затратами. 

ОЦЕНКА БЕЗОПАСНОСТИ ИНГИБИТОРОВ 

ДИПЕПТИДИЛПЕПТИДАЗЫ4: РЕЗУЛЬТАТЫ 

КЛЮЧЕВЫХ КЛИНИЧЕСКИХ ИССЛЕДОВАНИЙ 

В клинических исследованиях ингибиторы ДПП-4 в 

основном характеризовались благоприятным профилем 

безопасности (сравнимым с плацебо) и хорошо перено-

сились [32]. Как класс лекарственных препаратов ингиби-

торы ДПП-4 одобрены для применения в клинической 

практике благодаря отличному профилю переносимости 

с низким риском развития гипогликемии, нейтральным 

влиянием на массу тела, однократным суточным режимом 

дозирования [33]. Благодаря их глюкозозависимому 

инсулинотропному и глюкагоностатическому эффекту 

частота и степень тяжести гипогликемии остаются низки-

ми, особенно при назначении препаратов этого класса в 

качестве монотерапии или в комбинации с другими пре-

паратами, не способными провоцировать гипогликемию 

(метформин и тиазолидиндионы) [34]. Однако, поскольку 

при совместном применении с препаратами сульфонил-

мочевины или инсулином риск гипогликемии может уве-

личиваться вследствие присущих другим препаратам 

сахароснижающих свойств, в инструкциях по примене-

нию ингибиторов ДПП-4 рекомендуется в этой ситуации 

снизить дозы препаратов сульфонилмочевины или инсу-

лина [47]. Во многих клинических исследованиях наибо-

лее частыми нежелательными явлениями (НЯ) при при-

менении ингибиторов ДПП-4 являлись желудочно-кишеч-

ные явления, такие как рвота и диарея, которые обычно 

купировались со временем [35, 36]. Более того, примене-

ние как агонистов ГПП-1, так и метформина сопровожда-

лось более высокой частотой исключения из клинических 

исследований, чем применение ингибиторов ДПП-4, что, 

вероятно, связано с более высокой частотой реакций со 

стороны желудочно-кишечного тракта (диарея, тошнота и 

рвота) [37].

Ингибиторы ДПП-4 представляют собой первую груп-

пу гипогликемических препаратов, в отношении которых 

были проведены всеобъемлющие исследования их сер-

дечно-сосудистой безопасности: EXAMINE (алоглиптин), 

CARMELINA (линаглиптин), SAVOR-TIMI (саксаглиптин) и 

TECOS (ситаглиптин), посвященные сравнению ингибито-

ров ДПП-4 и плацебо, и CAROLINA (линаглиптин), в кото-

ром в качестве активного препарата сравнения исполь-

зовали глимепирид. 

Исследования безопасности были спланированы для 

изучения в большей степени сердечно-сосудистой безо-

пасности, другими словами, их целью являлась демон-

страция отсутствия более высокой частоты сердечно-

сосудистых нежелательных явлений в группе ингибито-

ров ДПП-4 по сравнению с группой препарата сравнения 

(то есть «неменьшей эффективности») при отсутствии 

каких-либо различий контроля гликемии в условиях рав-

ных целевых уровней гликемии в обеих группах. Следует 

отметить, что первые три исследования [EXAMINE (5 400 

пациентов, недавно перенесших острый коронарный 

синдром, средняя длительность наблюдения 1,5 года), 

SAVOR-TIMI (16 500 пациентов с сердечно-сосудистыми 

заболеваниями или множественными факторами риска, 

средняя длительность наблюдения 2,1 года) и TECOS (14 

600 пациентов с сердечно-сосудистыми заболеваниями, 

средняя длительность наблюдения 3 года)] достигли 

своих первичных конечных точек и убедительно проде-

монстрировали отсутствие более высокой частоты боль-

ших сердечно-сосудистых осложнений [38, 39]. Однако 

терапия саксаглиптином ассоциировалась с небольшим, 

но статистически значимым повышением частоты госпи-

тализации по поводу сердечной недостаточности (один 

из компонентов вторичной конечной точки) по сравне-

нию с группой плацебо (абсолютная частота 3,5 против 

2,8%; относительный риск (ОР) 27%). Ретроспективный 

анализ данных исследования EXAMINE показал сходную, 

хотя и не имеющую статистической значимости тенден-

цию (3,1 против 2,9%), при этом прием алоглиптина не 

ассоциировался с повышением частоты госпитализации 

по поводу сердечной недостаточности или более небла-

гоприятным прогнозом у пациентов с уже существующей 

сердечной недостаточностью [40]. Исследование TECOS 

не выявило увеличения частоты госпитализаций в связи с 

сердечной недостаточностью, при этом частота была 

сходной в обеих группах (3,1%; ОР 1,00) [33].

ФОКУС НА АЛОГЛИПТИН

В ключевом 26-недельном исследовании III фазы [41] 

по оценке монотерапии у пациентов с сахарным диабетом, 

не получавших ранее лечение, характеризующихся ненад-

лежащим контролем диеты и физических нагрузок, лече-

ние алоглиптином привело к значительно более выражен-

ному улучшению контроля гликемии в отношении измене-

ния от исходного уровня по HbA1c, уровня глюкозы нато-

щак и достижения предустановленного целевого уровня 

Результаты анализа эффективности затрат 
показали, что затраты на снижение уровня 
HbA1c на 1% при использовании алоглиптина 
ниже, чем при использовании других препаратов 
данной группы (ситаглиптин, вилдаглиптин, 
саксаглиптин, линаглиптин)

С целью минимизации риска долгосрочных 
сосудистых осложнений для взрослых пациентов 
с сахарным диабетом рекомендован строгий 
гликемический контроль для поддержания 
концентрации гликированного гемоглобина 
(HbA1c) на уровне 7% или ниже
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HbA1c (HbA1c <6,5% или 7%) при сравнении с приемом 

плацебо. Более того, меньшее количество пациентов, полу-

чавших алоглиптин (группы 12,5 и 25 мг/сутки), по сравне-

нию с группой плацебо потребовало экстренного вмеша-

тельства по поводу гипергликемии. В группах применения 

алоглиптина в сравнении с группой плацебо отсутствовали 

статистически или клинически значимые изменения массы 

тела. Кроме того, в группах алоглиптина через 26 недель 

лечения наблюдалось значимое (р<0,006) улучшение уров-

ня общего холестерина, однако отсутствовали различия по 

уровням ЛПВП, ЛПНП и триглицеридов.

Применение алоглиптина совместно с метформином 

[42], пиоглитазоном [43], глибенкламидом [44] или инсули-

ном [47] значительно улучшало контроль гликемии у взрос-

лых пациентов с недостаточно контролируемым сахарным 

диабетом 2-го типа в сравнении с плацебо. Через 26 

недель изменения концентрации HbA1c от исходного уров-

ня, которые наблюдались с 4-й недели после начала лече-

ния, всегда были значительно большими в группе алоглип-

тина 12,5 мг (диапазон -0,4 до -0,7%) и 25 мг (диапазон от 

-0,5 до -0,8%), чем у пациентов, получавших плацебо (диа-

пазон от -0,2 до +0,01%). В соответствии с этими данными, 

в группах применения алоглиптина целевые уровни HbA1c 

(HbA1c <6,5% или <7,0%) достигнуты у значительно большего 

количества пациентов, чем в группах плацебо.

Эффективность алоглиптина у пожилых пациентов с 

недостаточно контролируемым сахарным диабетом оце-

нивалась в совокупном анализе [46]. Данные пожилых 

пациентов (в возрасте ≥ 65 лет; n = 455) сравнивались с 

более молодыми пациентами (в возрасте <65 лет; n = 1 911). 

Отсутствовали статистически значимые различия между 

двумя возрастными группами по показателям улучшения 

гликемического контроля (снижение от исходного уровня 

HbA1c или глюкозы крови натощак) вне зависимости от 

наличия исходного уровня HbA1c у пациентов ≤8% или 

>8%. В дополнение 37% более молодых пациентов на 26-й 

неделе достигли уровня HbA1c ≤7% (при применении 

обеих дозировок алоглиптина). У пожилых пациентов этот 

целевой уровень HbA1c был достигнут у 45% участников 

исследования при применении обеих дозировок алоглип-

тина. Отсутствовали значимые различия между изученны-

ми группами или между более молодыми и пожилыми 

пациентами по изменению массы тела от исходного уров-

ня или уровню липидов.

Общий профиль переносимости алоглиптина, приме-

няемого в качестве монотерапии и в комбинации с дру-

гими гипогликемическими препаратами, не отличается от 

плацебо. Отсутствуют сообщения о случаях тяжелой гипо-

гликемии; тем не менее кожные нежелательные явления 

(особенно зуд) встречались чаще у пациентов, получав-

ших алоглиптин, в сравнении с другими группами тера-

пии [47]. Комбинация алоглиптина и метформина хорошо 

переносится пациентами. Алоглиптин также может безо-

пасно применяться в сочетании с пиоглитазоном у паци-

ентов, получавших метформин. Совокупный анализ шести 

исследований показал, что переносимость алоглиптина 

являлась аналогичной у более молодых и пожилых паци-

ентов.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Ингибиторы ДПП-4 представляют современный много-

обещающий класс пероральных препаратов для лечения 

сахарного диабета 2-го типа. Фармакологические особен-

ности данного класса заключаются в двойном механизме 

действия на функцию α- и β-клеток, приводящем к улучше-

нию профиля паттернов секреции глюкагона и инсулина 

после приема пищи. Различия среди ингибиторов ДПП-4 

касаются их химического строения, способности ингиби-

ровать ДПП-4, продолжительности действия, особенностей 

метаболизма и путей элиминации. Ингибиторы ДПП-4 

характеризуются нейтральным влиянием на массу тела, не 

провоцируют гипогликемию и имеют благоприятный про-

филь безопасности. Основное применение данного класса 

препаратов предполагает включение в схемы лечения 

дополнительно к другим гипогликемическим препаратам, 

а также применение в виде монотерапии у пациентов с 

толерантностью к метформину или у пациентов с почечной 

недостаточностью, когда метформин противопоказан. 

Алоглиптин может применяться у большинства пациентов 

с СД 2-го типа, для которых особенно важно избегать гипо-

гликемических явлений, у пациентов с застойной сердеч-

ной недостаточностью или заболеваниями печени, когда 

гипогликемия может протекать более тяжело и являться 

рефрактерной к лечению. Доказана безопасность приме-

нения алоглиптина у пациентов очень высокого сердечно-

сосудистого риска. Гипогликемические явления у пожилых 

пациентов увеличивают риск травматических падений,

а также коронарных явлений. У таких уязвимых групп 

пациентов алоглиптин и другие ингибиторы ДПП-4, воз-

можно, могут заместить препараты сульфонилмочевины. 

Результаты анализа эффективности затрат показали, что 

расходы на снижение уровня HbA1c на 1% при использо-

вании алоглиптина ниже, чем при использовании других 

препаратов данной группы (ситаглиптин, вилдаглиптин, 

саксаглиптин, линаглиптин). Применение ингибиторов 

ДПП-4 вместе с препаратами инсулина расширяет воз-

можности комбинированной терапии у пациентов с дли-

тельным течением заболевания.

Ингибиторы ДПП-4  представляют собой 
первую группу гипогликемических препаратов,
в отношении которых были проведены 
всеобъемлющие исследования их сердечно-
сосудистой безопасности

Результаты анализа эффективности затрат 
показали, что расходы на снижение уровня HbA1с 
на 1% при использовании алоглиптина ниже, чем 
при использовании других препаратов данной 
группы (ситаглиптин, вилдаглиптин, 
саксаглиптин, линаглиптин)
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