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Резюме
В клинической практике врача-эндокринолога верификация типа сахарного диабета у лиц молодого возраста имеет высокую 
клиническую значимость, так как от этого зависит назначение лечения: от коррекции углеводного обмена рациональным 
питанием до назначения пероральных сахароснижающих препаратов и инсулинотерапии. В свою очередь, выбранная тера-
пия оказывает значительное влияние на качество жизни пациента.
При наиболее распространенных типах сахарного диабета у лиц молодого возраста назначение терапии не вызывает сомне-
ний, так, при сахарном диабете 1-го типа наблюдается абсолютная потребность во введении экзогенного инсулина, а при 2-м 
типе патогенетически обосновано назначение метформина. При более редких формах сахарного диабета, к которым относит-
ся MODY, в большинстве случаев рекомендуются препараты сульфонилмочевины, а о действии более новых классов (ингиби-
торов ДПП4, SGLT2, агонистов ГПП1) при моногенных формах имеются немногочисленные противоречивые данные. С помо-
щью метода непрерывного мониторирования гликемии (НМГ) и показателей вариабельности гликемии можно определить 
эффективность различных классов сахароснижающих препаратов при редких типах сахарного диабета, что поможет практи-
кующим врачам при выборе терапии. 
В литературе описаны единичные исследования с применением НМГ у данной группы пациентов. В Турции НМГ проводилось 
8 пациентам с GCK-MODY; показано, что у 50% пациентов значения глюкозы в течение суток превышали нормальные диапа-
зоны. Итальянские ученые провели исследование, в котором диагностировали вариабельность гликемии, в частности эпизоды 
гипогликемии, у пациентов с HNF4A-MODY-диабетом (MODY1) с помощью НМГ. Клиническое последствие эпизодов бессим-
птомной гипогликемии в когорте MODY остается неизвестным. Диагностирование преобладания гипергликемии натощак или 
постпрандиальной, определение гипогликемий могут помочь в назначении патогенетической терапии и повышении качества 
жизни лиц с диагнозом «MODY-диабет».
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Abstract
Verification of the type of diabetes mellitus in young people is of high clinical significance in the clinical practice since the purpose 
of treatment depends on this: from the correction of carbohydrate metabolism by a rational diet to the administration of oral 
hypoglycemic drugs and insulin therapy. The chosen therapy has a significant impact on the quality of life of the patient.
With the most common types of diabetes in young people the appointment of therapy is not in doubt, since with type 1 diabetes 
mellitus there is an absolute need for the maintenance of exogenous insulin, and with type 2 the administration of metformin is 
pathogenetically substantiated. In more rare forms of diabetes which MODY belongs to sulfonylurea preparations are recom-
mended in most cases and there are few conflicting data on the effects of newer classes (DPP4, SGLT2 inhibitors, GLP1 agonists) 
with monogenic forms. Using the method of continuous monitoring of glucose (CGMS) and glycemic variability indicators it is 
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ВВЕДЕНИЕ

Сахарный диабет (СД) – это хроническое неинфекци-
онное заболевание, распространенность которого в мире 
растет с каждым годом и за последние 10 лет увеличилась 
более чем в 2 раза [1]. Согласно прогнозам Международной 
диабетической федерации (IDF), к 2045 г. СД будут страдать 
629 млн человек, и наблюдается тенденция к «омолажива-
нию» данной нозологии. В клинической практике врача-
эндокринолога очень важно своевременно верифициро-
вать тип сахарного диабета у пациентов молодого возрас-
та, так как именно в этой возрастной группе может опре-
деляться сахарный диабет 1-го типа (СД1), сахарный диа-
бет 2-го типа (СД2), LADA-диабет и моногенные формы, 
которые являются результатом генетических мутаций. К 
моногенным формам относится «сахарный диабет взрос-
лого типа у молодых» (Maturity Onset Diabetes of theYoung – 
MODY-диабет) [2]. MODY-диабет  – это гетерогенный тип 
сахарного диабета, в его основе лежат мутации различных 
генов, которые приводят к дисфункции β-клеток и наследу-
ются аутосомно-доминантно. В настоящее время известно 
14  генов, обуславливающих развитие MODY-диабета. 
В Велико британии, Норвегии, Германии, а также некоторых 
азиатских странах наиболее часто встречается мутация 
HNF­1α (MODY3), составляя более 60% всех случаев MODY 
[3, 4]. Мутации в гене глюкокиназы (GCK-MODY или MODY2) 
имеют наибольшую распространенность в Италии и 
Франции. На долю остальных известных генов приходится 
менее 10% [5–7]. В России MODY2 и MODY3 также являют-
ся наиболее частыми вариантами [8, 9]. По данным иссле-
дователей, у 5% всех пациентов с СД 2-го типа в РФ тип 
диагностирован неправильно, а они имеют моно генные 
формы диабета [5, 10]. 

Диагноз MODY должен быть заподозрен у молодых 
пациентов с нормальной массой тела, сохраненной секре-
цией β-клеток, отсутствием антител и при наличии гипер-
гликемии в двух или более поколениях среди родственни-
ков пробанда [11, 12]. Верификация MODY и его подтипов 
представляет высокую клиническую значимость, так как от 
подтипа MODY-диабета зависит тактика лечения пациента: 
от коррекции нарушений углеводного обмена рациональ-

ным питанием до лечения пероральными сахароснижаю-
щими препаратами и инсулинотерапии [13–16]. При 
MODY3 и некоторых других подтипах в большинстве слу-
чаев рекомендуются препараты сульфонилмочевины, а о 
действии более новых классов (ингибиторов ДПП4, SGLT2, 
агонистов ГПП1) имеются немногочисленные противоре-
чивые данные. С помощью метода непрерывного монито-
рирования гликемии (НМГ), или Continuous Glucose 
Monitoring System (CGMS), можно определить эффектив-
ность различных классов сахароснижающих препаратов 
при редких типах сахарного диабета, что поможет практи-
кующим врачам при назначении терапии.

ВОЗМОЖНОСТИ ИСПОЛЬЗОВАНИЯ 
МОНИТОРИРОВАНИЯ ГЛИКЕМИИ

Первая непрерывная система мониторинга глюкозы 
была выпущена MedtronicMiniMed в 1999 г. В настоящее 
время аббревиатура CGMS относится ко всем приборам, 
способным измерять уровень глюкозы в интерстициаль-
ной жидкости подкожно-жировой клетчатки достаточно 
часто (обычно каждые 5 мин) в течение длительного вре-
мени (как правило, 3–7 дней). 

Расшифровка данных с приборов для НМГ позволяет 
проанализировать колебания уровня глюкозы после еды, 
во время физических нагрузок, выявить феномен утрен-
ней гипергликемии, эпизоды гипогликемии (в том числе 
ночной и бессимптомной). Системы для непрерывного 
мониторинга гликемии находят свое применение во мно-
гих областях медицины. Так, исследователи из Франции 
стремились оценить вариабельность глюкозы после бари-
атрической операции посредством непрерывного мони-
торинга глюкозы. СGMS было использовано для двенадца-
ти пациентов с клиническим подозрением на гипоглике-
мию после перенесенной операции в течение семи дней. 
Для исследования был проведен мониторинг с помощью 
устройства «iProTM2 ЦГМ» («Медтроник», «Нортридж», 
Калифорния) у всех пациентов. По результатам исследова-
ния были сделаны выводы о том, что изменчивость глюко-
зы преувеличена после бариатрической хирургии, вариа-
бельность гликемии оказалась незначительной [17]. 

possible to determine the effectiveness of various classes of sugar-lowering drugs for rare types of diabetes mellitus which will 
help practitioners in choosing therapy. 
In the literature single studies using CGMS have been described in this group of patients. In Turkey CGMS was performed for 8 patients 
with GCK-MODY; it was shown that in 50% of patients the glucose values during the day exceeded the normal ranges. Italian scien-
tists conducted a study in which they diagnosed glycemic variability, in particular episodes of hypoglycemia, in patients with HNF4A-
MODY diabetes (MODY1) using CGMS. The clinical consequence of episodes of asymptomatic hypoglycemia in the MODY cohort 
remains unknown. Diagnosing the predominance of fasting or postprandial hyperglycemia, the determination of hypoglycemia can 
help in the appointment of pathogenetic therapy and improve the quality of life of people diagnosed with MODY-diabetes.

Keywords: MODY-diabetes, continuous glucose monitoring, glycemic variability, sugar-lowering drugs, glycemia, mutations
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Также было обнаружено, что использование НМГ без-
опасно и эффективно для диагностики уровня гликемии у 
женщин с гестационным СД (ГСД). Женщины с ГСД имеют 
высокие риски осложнений как для матери, так и для 
плода, особенно если показатели углеводного обмена не 
достигают целевых значений. Эти риски включают в себя 
потерю плода, врожденные аномалии, макросомию, пре-
эклампсию и эклампсию, гипогликемию новорожденных, 
повышают у таких женщин частоту родоразрешения путем 
кесарева сечения. В связи с этим Американская ассоциа-
ция диабета (ADA) рекомендует жесткий гликемический 
контроль во время беременности. Одним из инструментов, 
который может помочь достичь оптимального гликемиче-
ского контроля во время беременности, является постоян-
ный мониторинг глюкозы. Использование НМГ в сочетании 
с непрерывной подкожной инсулиновой инфузионной 
терапией при беременности, осложненной диабетом, 
может улучшить результаты инсулинотерапии [18].

НМГ может быть эффективно использовано в диаг-
ностике нейроэндокринных заболеваний, в частности 
инсулиномы. Инсулинома  – это нейроэндокринная опу-
холь, в 95–99% случаев локализующаяся в поджелудочной 
железе и секретирующая инсулин. Инсулиномы являются 
достаточно редкими опухолями, выявляющиеся с частотой 
1–3 случая на 1  000  000 населения в год. Клинические 
проявления инсулиномы обусловлены ее гормональной 
активностью. Повышенная секреция инсулина обусловлена 
избыточным его синтезом в опухоли, в результате у паци-
ента обнаруживаются гипогликемические симптомы [19]. 
Ученые из Китая для диагностики инсулиномы использо-
вали систему непрерывного мониторинга глюкозы и сде-
лали вывод о том, что данные НМГ действительно могут 
быть полезны для определения инсулиномы [20].

Таким образом, НМГ может быть ценным диагностиче-
ским инструментом и играть важную роль в диагностике 
гипо- и гипергликемии, оценке ответа на лечение больных 
диетой, медикаментозной терапией или хирургическим вме-
шательством [17]. Детальный анализ индексов вариабель-
ности гликемии, полученных по результатам НМГ, рассчитан-
ных с использованием специализированных программ и 
калькуляторов, может помочь сделать вывод о вариабель-
ности гликемии у конкретного пациента в течение несколь-
ких суток, а также определить адекватность проводимой 
терапии и при необходимости сформулировать индивиду-
альные рекомендации по ее коррекции [21–23].

Основные индексы для оценки вариабельности гликемии:
BG (Blood glucose) – среднее значение гликемии за все 
время исследования;
SD (Standart Deviation) – отражает стандартное отклонение;
М  – value (значение М)  – отражает качество контроля 
гликемии;
MAGE (Mean Amplitude of Glycemic Excurtion) – показыва-
ет среднюю амплитуду колебаний гликемии;
CONGA (Continuous Overlapping Net Glycemic Action)  – 
индекс длительного повышения гликемии;
MAG (Mean Absolut Glucose) – оценка скорости измене-
ния уровня глюкозы;

HBGI (Hight Blood Glucose Index) – индекс риска гипер-
гликемии;
LBGI (Low Blood Glucose Index) – индекс риска гипогликемии;
Индекс ADRR (Average Daily Rick Range) – среднее значе-
ние рисков гипо/гипергликемии.

СУТОЧНОЕ МОНИТОРИРОВАНИЕ ГЛИКЕМИИ 
ПРИ MODY-ДИАБЕТЕ

К настоящему моменту данные о состоянии углевод-
ного обмена у лиц с MODY получены на основании опре-
деления гликемии натощак и постпрандиальной. Тип 
гипергликемии (натощак или постпрандиальная) у паци-
ентов с MODY ассоциирован с расположением мутации в 
определенном гене. Несмотря на то, что при GCK-MODY 
нарушена функция β-клеток и гепатоцитов, гиперглике-
мия натощак обычно умеренная [24–26]. Тем не менее 
нарушения углеводного обмена у носителей мутаций 
присутствуют с рождения, могут быть выявлены уже в 
первые годы жизни и практически у всех – к завершению 
полового развития [27]. Выраженность гипергликемии 
натощак прогрессирует очень медленно и обычно дости-
гает уровня 6,7 ммоль/л и выше только в среднем возрасте. 
Поэтому у лиц с GCK-MODY редко возникает необходи-
мость в лечении, а целевые показатели углеводного 
обмена достигаются рациональным питанием [28, 29]. 

Развитие HNF1A-MODY (MODY3) связано с мутациями в 
гене HNF1A. В β-клетках поджелудочной железы этот фак-
тор играет важную роль в транскрипции генов, участвую-
щих в секреции инсулина, транспорте и метаболизме 
глюкозы (GLUT2), транспорте аминокислот, а также синтезе 
нескольких митохондриальных ферментов, так или иначе 
связанных с синтезом инсулина [30]. Как следствие, нару-
шается секреция инсулина и превалирует постпрандиаль-
ная гипергликемия, поэтому определяется высокая чув-
ствительность к препаратам сульфонилмочевины, реакция 
на которые в четыре раза выше, чем при СД 2-го типа [31]. 

Недавние исследования показали эффективность в 
лечении пациентов с HNF1A-MODY агонистами ГПП-1 
(лираглутидом), которые вызывали такое же снижение 
постпрандиальной гликемии, как при терапии глимепи-
ридом, но при этом гипогликемии определялись в 10 раз 
реже [32]. В клинических случаях также упоминается 
эффективность ингибиторов ДПП-4 [33]. Katra et al. опи-
сали успешное добавление глиптинов (вилдаглиптина и 
ситаглиптина соответственно) к терапии пациентов с 
HNF1А-MODY, которые получали комбинации инсулина с 
гликлазидом и инсулина с метформином [34]. Эта терапия 
была связана не только с улучшением гликемического 
контроля, но также с улучшением функции β-клеток. 
У пациентов с HNF1А-MODY определяется нормальная 
секреция инкретинового гормона, но эффект инкретина 
был уменьшен. Это предполагает потенциальное сни-
жение чувствительности инкретина, возможно, из-за 
дисфункции b-клеток этих пациентов. В то же время 
у пациентов с HNF1А-MODY определяется повышенная 
активность дипептидилпептидазы-4 и значительная 
постпрандиальная гиперглюкагонемия [35, 36].
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С осторожностью назначаются ингибиторы SGLT2, так 
как при мутации в гене HNF1A снижен почечный порог 
для глюкозы и назначение данного класса препаратов 
может вызвать дегидратацию и урогенитальную инфек-
цию [37]. По данным J. Hohendorff et al., снижение HbA1c 
у пациентов с GCK-MODY и HNF1A-MODY при терапии 
ингибиторами SGLT2 меньше, чем у лиц с СД2, тогда как 
глюкозурия выше [38].

В литературе описаны единичные исследования с 
применением НМГ у данной группы пациентов. В Турции 
НМГ проводилось восьми пациентам с GCK-MODY, у кото-
рых гликированный гемоглобин не привышал 7%. 
Показано, что у 50% пациентов значения глюкозы в тече-
ние суток превышали нормальные диапазоны. Таким 
образом, хотя при втором подтипе MODY наблюдается 
невысокий уровень глюкозы, он все равно требует кор-
рекции (рекомендации по питанию и образу жизни) [39]. 
Итальянские ученые провели исследование, в котором 
диагностировали вариабельность гликемии, в частности 
эпизоды гипогликемии, у пациентов с HNF4A-MODY-диа-
бетом (MODY1) с помощью НМГ. Было включено 14 паци-
ентов, средний возраст которых составлял 21 год. Данной 
группе пациентов был установлен прибор CGMS на 72 ч. 

Были выявлены эпизоды бессимптомной гипогликемии в 
группе пациентов с HNF4A-MODY, которые не были обу-
словлены отсутствием еды или физической нагрузкой. 
Клиническое последствие эпизодов бессимптомной 
гипогликемии в когорте MODY остается неизвестным [40]. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Правильная диагностика типа сахарного диабета, в том 
числе идентификация MODY-диабета, является актуальным 
аспектом в эндокринологии. Диагностирование преобла-
дания гипергликемии натощак или постпрандиальной, 
определение гипогликемий могут помочь в назначении 
патогенетической терапии и повышении качества жизни 
лиц с диагнозом «MODY-диабет». В России исследования с 
использованием НМГ у пациентов с MODY-диабетом и 
определение особенностей индексов вариабельности гли-
кемии не проводились, что обуславливает высокую значи-
мость для дальнейшего изучения эффективности данного 
метода у лиц с моногенными формами СД.  
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