
66 МЕДИЦИНСКИЙ СОВЕТ

РЕ
П

РО
Д

УК
ТИ

ВН
О

Е 
ЗД

О
РО

ВЬ
Е 

И
 В

РТ
 

О
сл

ож
не

ни
я 

са
ха

рн
ог

о 
ди

аб
ет

а

2020;(7):66–71

Оригинальная статья / Original article

Влияние вариабельности гликированного гемоглобина 
на развитие микроваскулярных осложнений 
у пациентов с сахарным диабетом 1-го типа 

Л.Л. Болотская, ORCID: 0000-0002-8436-9029, е-mail: BolotskayaLiubov@gmail.com
Ю.Ю. Голубкина, ORCID: 0000-0002-0270-4429, e-mail: dr.golubkina@gmail.com
А.А. Толкачева, ORCID: 0000-0003-4176-8473, e-mail: madam.anna71@yandex.ru
Л.Н. Никанкина, ORCID: 0000-0002-1120-8240, e-mail: larisa.nikankina@yandex.ru

 Национальный медицинский исследовательский центр эндокринологии; 117036, Россия, Москва, ул. Дмитрия Ульянова, д. 11

Резюме
Представлены результаты 25-летней наблюдательной программы по оценке влияния вариабельности гликрованного гемогло-
бина на развитие микроваскулярных осложнений у пациентов с сахарным диабетом 1-го типа.
Цель: оценить вклад вариабельности гликированного гемоглобина (HbA1c) в развитие микрососудистых осложнений у паци-
ентов с сахарным диабетом 1-го типа (СД1) длительностью заболевания 25 лет.
Материалы и методы: проведен ретроспективный анализ базы данных пациентов с СД1 с момента манифестации заболева-
ния до времени последнего визита. Определение уровня HbA1c выполнено с использованием метода, сертифицированного в 
соответствии с National Glycohemoglobin Standardization Program (NGSP) или International Federation of Clinical Chemists 
(IFCC). Для оценки вклада вариабельности HbA1c (%) в развитие микроваскулярных осложнений определены средний текущий 
HbA1c, средний HbA1c за весь период наблюдения (с момента манифестации диабета до последнего визита – 2019 г.), значения 
медианы и максимальной дельты HbA1c (ΔHbA1c). Статистический анализ выполнен на IBM SPSS Statistics ver.22. Статис-
тически значимым различием принято значение p < 0,05.
Результаты. Пациенты (n = 88) в зависимости от зарегистрированных микрососудистых осложнений (МВО) разделены на три 
группы: без МВО (n = 38), с изолированными МВО (ретинопатия или нефропатия) (n = 25) и множественными МВО (ретинопатия 
и нефропатия) (n = 25). Клиническая характеристика [медиана (25; 75 перцентиль)]: возраст манифестации СД1 9 лет (5; 12), 
возраст пациентов на момент последнего визита 33 года (29; 35), длительность сахарного диабета 1-го типа 24 года (20; 27), 
индекс массы тела 24 кг/м2 (21; 25). Пациенты получали интенсифицированную базис-болюсную инсулинотерапию (n = 82) или 
помповую инсулинотерапию (n = 6). Средний уровень HbA1c за весь период наблюдения для трех групп составил: 8% (7,6; 8,9), 
8,5% (7,9; 8,9), 8,6% (7,8; 10) соответственно, p = 0,2. Средний текущий (на момент последнего визита) HbA1c – 8,2% (7,2; 9,0), 
8,1% (7,5; 9,0), 8,4% (7,3; 9,7) соответственно, p = 0,4. Определены статистически значимые различия в группе без осложнений и 
в группе со множественными осложнениями между уровнями максимальной ΔHbA1c 2,3% (1,8; 2,8) vs 4,7% (3,2; 5,6), р < 0,0001 
и медианы ΔHbA1c 0,7% (0,6; 0,9) vs 1,4% (1; 1,7), р < 0,0001. Статистически значимых связей между показателями максимальной 
и средней ΔHbA1c в группах без осложнений и в группе с единичными осложнениями не зарегистрировано.
Выводы: показатели HbA1c за весь период наблюдения и на момент последнего визита не ассоциированы с развитием микро-
ангиопатий. В исследуемой когорте пациентов потенциальная роль в развитии микроваскулярных осложнений определена 
для медианы и максимальной ΔHbA1c.

Ключевые слова: СД 1, гликированный гемоглобин, вариабельность гликированного гемоглобина, дельта гликированного 
гемоглобина, контроль глюкозы крови, микроангиопатии, глюкометр, приложение для телефона
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ВВЕДЕНИЕ

Сахарный диабет 1-го типа (СД1) характеризуется 
ежедневными внутрисуточными изменениями уровня 
глюкозы крови. Краткосрочная вариабельность гликемии 
оценивается путем анализа множественных измерений 
глюкозы крови c помощью глюкометра, приборов непре-
рывного мониторирования или флеш-мониторинга глю-
козы. Долгосрочной оценкой показателей глюкозы, опре-
деляющей компенсацию углеводного обмена, являются 
HbA1c или фруктозамин. Результаты исследования ADAG 
(A1c-Derived Average Glucose) продемонстрировали, что 
показатель средней гликемии по уровню гликированного 
гемоглобина прямо коррелирует с уровнем гликемии, 
полученным в результате серии определений в течение 
трех месяцев [1]. Вклад вариабельности глюкозы, оцени-
ваемой по изменчивости значений HbA1c, на развитие 
микроангиопатий впервые был задокументирован у 
пациентов с СД1 в исследовании DCCT (Diabetes Control 
and Complications Trial), в котором продемонстрировано, 
что близкий к нормальному уровень гликемии, отражае-
мый показателем HbA1c, существенно снижает риск раз-
вития микроваскулярных осложнений (МВО) [2]. Помимо 
оценки влияния уровня HbA1c на развитие МВО, в иссле-
дованиях также используется такой показатель, как вари-
абельность HbA1c, анализируемая с помощью значений: 
«от визита к визиту», стандартное отклонение (СО) и/или 
коэффициент вариации. 

В некоторых исследованиях роль в прогрессировании 
ретинопатии отведена вариабельности глюкозы в плазме 
крови [3]. Результаты других исследований, проведенных 
ранее, определили, что вариабельность гликемии за сутки 
может способствовать патогенетическим механизмам, 
ведущим к сосудистым изменениям глазного дна [2]. 
Сегодня для определения роли вариабельности HbA1c в 
развитии МВО требуются дополнительные лонгитюдные 
исследования, включая изучение пусковых механизмов 
развития или прогрессировании ретинопатии и нефропа-
тии, сердечно-сосудистых заболеваний [4, 5].

ДИЗАЙН ИССЛЕДОВАНИЯ (МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ) 

Проведен ретроспективный анализ базы данных 
пациентов с СД1 с момента манифестации заболевания 
до времени последнего визита. Пациенты (n = 88) в зави-
симости от зарегистрированных микрососудистых ослож-
нений (МВО) разделены на три группы: без МВО (n = 38), 
с изолированными МВО (ретинопатия или нефропатия) 
(n = 25) и множественными МВО (ретинопатия и нефро-
патия) (n = 25).

Все пациенты зарегистрированы в электронной базе 
данных и имеют амбулаторную карту, в которую вносятся 
данные исследований после каждого визита. Ранее элек-
тронная база данных была внесена в программу Excel, 
находящуюся в персональном компьютере исследователя. 
Список представляет собой электронную таблицу с боль-

Abstract
Introduction. The results of a 25-year observational program to assess the effect of glycated hemoglobin variability on the deve-
lopment of microvascular complications in patients with type 1 diabetes mellitus are presented.
Objective: This study aimed to evaluate the effect of glycated hemoglobin (HbA1c) variability on the development of microvascular 
complications in patients with type 1 diabetes mellitus (DM1) and disease duration of 25 years.
Materials and methods: A retrospective analysis of the database of patients with DM1 was performed from the moment of the 
disease manifestation until the time of the last visit. Determination of HbA1c level is carried out using parameters certified in 
accordance with the National Standard for Glycohemoglobin Standardization (NGSP) or the International Federation of Clinical 
Chemists (IFCC). HbA1c variability was determinated by average current HbA1c, average of longitudinal HbA1c (from the manifesta-
tion to the last visit – 2019), median and maximum of difference in changes of HbA1c (median and maxΔHbA1c). Statistical analy-
sis was performed by IBM SPSS Statistics ver.22. A statistically significant difference is the value p < 0.05.
Results. A total of 88 patients were enrolled in this study, they were divided in 3 groups depending on the registered microvascu-
lar complications (MVC): without MVC (n = 38), isolated MVC (retinopathy or nephropathy) (n = 25) and multiple MVC (retinopathy 
and nephropathy) (n = 25). Clinical characteristics [median (25; 75 percentile)]: age of manifestation of DM1 is 9 years (5; 12), age 
of patients at the time of the last visit is 33 years (29; 35), duration of DM1 is 24 years (20; 27), body mass index 24 kg/m2 (21; 25). 
Medication: basal-bolus insulin therapy (n = 82) or pump insulin therapy (n = 6). The average level of longitudinal HbA1c for the 
three groups was: 8% (7.6; 8.9), 8.5% (7.9; 8.9), 8.6% (7.8; 10), p = 0.2. Average of current (at the time of the last visit) HbA1c – 8.2% 
(7.2; 9.0), 8.1% (7.5; 9.0), 8.4% (7.3; 9.7), p = 0.4. Statistically significant differences were determined in the group without complica-
tions and in the group with multiple complications between the levels of maxΔ HbA1c 2.3% (1.8; 2.8) vs 4.7% (3.2; 5.6), p < 0.0001 
and median Δ HbA1c 0.7% (0.6; 0.9) vs 1.4% (1; 1.7), р < 0.0001. There were no statistically significant relationships between the 
maximum and medianΔ HbA1c in the groups without complications and in the group with isolated complications.
Conclusions: Longitudinal HbA1c and current HbA1c are not associated with the development of microvascular complications. The 
potential role in the development of microvascular complications was determined for the maximum and median Δ HbA1c.

Keywords: DM1, glycated hemoglobin, glycated hemoglobin variability, delta-glycated hemoglobin, blood sugar control, micro-
angiopathy, glucometer, phone application

For citation: Bolotskaya L.L., Golubkina Yu.Yu., Tolkacheva A.А., Nikankina L.N. The effect of glycated hemoglobin variability on 
the development of microvascular complications in patients with type 1 diabetes. Meditsinskiy sovet = Medical Council. 
2020;(7):66–71. (In Russ.) doi: 10.21518/2079-701X-2020-7-66-71.

Conflict of interest: the authors declare no conflict of interest.

http://doi.org/10.21518/2079-701X-2020-7-66-71
http://doi.org/10.21518/2079-701X-2020-7-66-71


68 МЕДИЦИНСКИЙ СОВЕТ

РЕ
П

РО
Д

УК
ТИ

ВН
О

Е 
ЗД

О
РО

ВЬ
Е 

И
 В

РТ
 

О
сл

ож
не

ни
я 

са
ха

рн
ог

о 
ди

аб
ет

а

2020;(7):66–71

шим объемом медицинской информации (анамнестиче-
ские данные пациентов, результаты клинических анализов 
по годам, диагностированные стадии микроангиопатий). 
Определение уровня HbA1c выполнено сертифицирован-
ным методом, в соответствии с National Glycohemoglobin 
Standardization Program (NGSP) или International Federation 
of Clinical Chemists (IFCC). Для каждого пациента за 25-лет-
ний период наблюдения количество определений показа-
теля HbA1c составило 14 значений (10–18). Всем паци-
ентам рассчитаны значения дельты (Δ) HbA1c, показатели 
медианы и максимальной ΔHbA1c.

Определения
ΔHbA1c – абсолютное значение разности двух последова-
тельных измерений уровня HbA1c;
медиана ΔHbA1c  – медиана абсолютных значений раз-
ностей двух последовательных измерений уровня HbA1c; 
максимальная ΔHbA1c – максимальное значение абсолют-
ных значений разностей между двумя измерениями HbA1c.

Локальным этическим комитетом при ФГБУ ЭНЦ РАМН 
15.02.1994 дано заключение (протокол № 004G) об отсут-
ствии необходимости проведения этической экспертизы 
протокола исследования в связи с особенностями прове-
дения наблюдательной программы за пациентами с СД1 в 
условиях одного медицинского учреждения (от дебюта 
заболевания в детском возрасте до настоящего времени).

Диагностика ретинопатии проведена методом пря-
мой офтальмоскопии, для определения стадий которой 
использовали классификацию ETDRS (Early Treatment 
Diabetic Retinopathy Group), разработанную группой по 
раннему лечению ДР. Признаки ДР, характерные для той 
или иной стадии, согласно классификации E.  Kohner, 
сопоставлены с классификацией ETDRS: непролифера-
тивная стадия по классификации E. Kohner соответствова-
ла 20 и 35 баллам, препролиферативная стадия — 43, 47 
и 53 баллам, пролиферативная стадия – 61, 65, 71, 75, 81, 
85 и 90 баллам по шкале ETDRS [6].

Диагностика диабетической нефропатии (ДН) путем 
определения микроальбуминурии (МАУ) (при экскреции 
альбумина с мочой > 30 и < 300 мг/сут или соотношении 
альбумин/креатинин мочи 3–30  мг/ммоль) или макро-
альбуминурии (при экскреции более 300  мг альбумина 
в сутки или соотношении альбумин/креатинин мочи 
> 30  мг/ммоль). Оценку скорости клубочковой фильтра-
ции у пациентов проводили по формуле MDRD.

СТАТИСТИЧЕСКИЕ МЕТОДЫ

Статистический анализ выполнен на IBM SPSS 
Statistics ver.22. Применялись непараметрические крите-
рии статистической обработки данных. Статистически 
значимым различием принято значение p < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Клиническая характеристика пациентов в исследуе-
мой когорте (n = 88) [медиана (25; 75 перцентиль)]: воз-
раст дебюта заболевания 9 лет (5; 12), возраст на момент 

последнего визита 33 года (29; 35), длительность диабета 
24  года (20; 27), индекс массы тела 24  кг/м2 (21; 25). 
Пациенты получали интенсифицированную базис-болюс-
ную инсулинотерапию (n = 82) или помповую инсулино-
терапию (n = 6). Клиническая характеристика пациентов, 
разделенных на группы, представлена в табл. 1. 

Показатели среднего текущего HbA1c (на момент 
последнего визита; 2019) для пациентов всех групп стати-
стически не различались и составили: 8,2% (7,2; 9,0), 8,1% 
(7,5; 9,0), 8,4% (7,3; 9,7) соответственно, p = 0,2. Лонгитюдный 
HbA1c был выше целевого значения (HbA1c > 6,5%) и также 
статистически не различался между группами: 8% (7,6; 8,9), 
8,5% (7,9; 8,9), 8,6% (7,8; 10) соответственно, р = 0,4. В ходе 
статистического анализа не установлено различия не толь-
ко между группами с изолированными и множественными 
МВО, но и с группой без МВО (табл. 2). 

Определены статистически значимые различия в 
группе без осложнений и в группе с множественными 
осложнениями между уровнями максимальной ΔHbA1c 
2.3% (1,8; 2,8) vs 4,7% (3,2; 5,6), р  <  0,0001 и медианой 
ΔHbA1c 0,7% (0,6; 0,9) vs 1,4% (1; 1,7), р < 0,0001 (рис. 1, 2).

Между группами без МВО и группой изолированных 
МВО статистически значимых связей между этими пока-
зателями зарегистрировано не было.

ОБСУЖДЕНИЕ

Нами была изучена ассоциация изменений HbA1c с 
МВО. Многие исследователи связывают дебют или про-
грессирование МВО именно с трудностями в управлении 
внутрисуточными показателями глюкозы крови (ГК) [7]. 
Ежедневное использование пациентами современных 
способов экспресс-анализа с помощью глюкометра, 
демонстрирующего точность, близкую к лабораторной [8], 
безусловно, расширяет границы для управления диабе-
том. Кроме того, использование современных технологий 
для передачи данных с глюкометра по системе Bluetooth 
на телефон пациента в установленное мобильное при-
ложение с возможностью добавлять информацию по 
показаниям ГК позволяет визуализировать колебания 
глюкозы и проводить коррекцию ГК с помощью инсулина 
в реальном времени [9]. 

Сегодня этим требованиям отвечает новая разра-
ботка – система Contour Plus One (Контур Плюс Уан), 
которая не только соответствует требованиям стан-
дарта ISO 15197:20131 и даже превосходит их [10, 11], 
обладая высокой точностью определения глюкозы 
крови, но и с помощью мобильного приложения Contour 
Diabetes позволяет анализировать профиль уровня 
глюкозы в крови, дистан ционно отправлять отчеты 
врачу для принятия решения о коррекции терапии. 
Высокая точность определения ГК является неотъемле-
мой частью лечения СД1, так как точное определение 
показателя ГК натощак и уровня прондиальной ГК вли-
яет на формирование уровня HbA1c, различные пара-

1 In vitro diagnostic test systems – Requirements for blood-glucose monitoring systems for 
self-testing in managing diabetes mellitus (ISO 15197:2013). EN ISO 15197:2015.
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метры которого мы изучали в представленной наблю-
дательной программе [12]. 

В задачу нашего исследования не входило изучение 
показателей внутрисуточной ГК в группах без МВО в 
сравнении с группами изолированных и множественных 
МВО. Однако достоверного различия проведенного ана-
лиза уровня среднего текущего HbA1c между группами 
также получено не было. 

Средние уровни HbA1c за период заболевания и на 
момент последнего визита определены как нецелевые во 
всех группах и не связаны с развитием МВО. Аналогичные 
результаты получены в исследовании “The Joslin 50-Year 
Medalist Study” с участием 351 пациента с СД1 и длитель-
ностью диабета ≥50 лет: средние значения HbA1c на 
момент последнего визита составили 7,3% ± 1,0 (5,0–14,0), 
лонгитюдные 7,7 ± 1,0 (5,7–10,6) и были не целевые и не 

связаны с наличием МВО [13, 14]. Можно предположить, 
что нецелевой средний уровень HbA1c в нашем исследо-
вании и в исследовании “The Joslin 50-Year Medalist 
Study” ассоциирован с определенными «защитными меха-
низмами» в условиях хронической гипергликемии [14], 
при том что в нашем исследовании и другие потенциаль-
ные факторы риска (длительность заболевания, возраст 
манифестации, показатели липидного спектра, частота 
гипогликемии, артериальная гипертензия) статистически 
не различались между изучаемыми группами. 

Однако исследуемый нами показатель медианы и 
максимальной ΔHbA1c был статистически значимо выше в 
группе с осложнениями, что предполагает его потенци-
альную роль в развитие МВО. Наше предположение под-
тверждает ретроспективный анализ базы данных DCCT, 
где увеличение вариабельности HbA1c, оцененного с 

 Таблица 1. Групповая характеристика пациентов
 Table 1. Group characteristics of patients

Характеристики
Группа 1.

Без осложнений
(n = 38)

Группа 2.
Изолированные осложнения 

(n = 25)

Группа 3.
Множественные осложнения

(n = 25)

Пол (м) 13 10 10

Возраст (2019 г.) 33 (30; 35) 32 (28; 36) 34 (30; 35)

Дебют заболевания 8,5 (6; 11) 9 (8; 14) 6,5 (4; 10)

Длительность заболевания  23 (20; 26) 22,5 (20; 25) 26 (22; 29)

ИМТ (кг/м2) 24 (22; 26) 24 (22; 25) 23 (21; 25)

Артериальная гипертензия n = 5 n = 8 n = 9

Базис-болюсная инсулинотерапия n= 35 n= 25 n= 23

Помповая инсулинотерапия n = 3 n = 1 n = 2

Суммарная доза инсулинов (ед) 44 46 48

Аутоиммунные заболевания n = 5 n = 7  n = 4

Кетоацидоз/кетоацидотические комы n = 6 n = 2 n = 5

Креатинин 72 (65; 85) 72 (68; 82) 77 (72; 86)

Общий холестерин (ммоль/л) 5,1 (4,5; 5,4) 5,2 (4,9;5,4) 5,4 (4,7; 6,1)

ЛПНП (ммоль/л) 3,1 (2,6; 3,4) 2,9 (2,4; 3,4) 2,6 (2,0; 3,3)

ЛПВП 1,5 (1,3; 1,8) 1,6 (1,0; 1,9) 1,5 (1,3; 1,8)

Ингибиторы АПФ/АРА  n = 5 n = 8 n = 9

Терапия метформином n = 2 n = 2 n = 0

Гиполипидемическая терапия n = 3 n = 1 n = 4

Комбинированные оральные контрацептивы n = 3 n = 3 n = 0

 Таблица 2. Значения показателей HbA1c в группах
 Table 2. HbA1c values in groups

Вариации HbA1c (%) Группа 1.
Без осложнений

Группа 2.
Изолированные осложнения

Группа 3.
Множественные осложнения p-значение

HbA1c (%) средний текущий 8,2 (7,2; 9,0)  8,1 (7,5; 9,0)  8,4 (7,3; 9,7)  н/з

HbA1c (%) средний за весь период 8 (7,6; 8,9) 8,5 (7,9; 8,9) 8,6 (7,8; 10) н/з

Максимальная ΔHbA1c [М(25; 75 перцентиль] 2,3 (1,8; 2,8)* 2,8 (1,9; 4,9) 4,7 (3,2; 5,6)* <0,0001*

Медиана ΔHbA1c [М(25; 75 перцентиль] 0,7 (0,6; 0,9)* 1,4 (1; 1,7) 1,38 (0,98; 1,71)* <0,0001*
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помощью СО, является фактором риска развития МВО, 
дополнительно к нецелевому значению HbA1c [15, 16].

Анализ базы данных “The German/Austrian prospective 
documentation system” (n  =  35,891) показал, что вариа-
бельность HbA1c, оцененная через коэффициент вариа-
ции, является независимым фактором риска развития ДР 
и связана с ретинопатией независимо от медианного 
значения HbA1c [17]. В исследовании FinnDiane (n = 1,459) 
пациенты с самым высоким коэффициентом вариабель-
ности HbA1c имели повышенный риск прогрессирования 
ДР до пролиферативной стадии по сравнению с пациен-
тами, имеющими низкий коэффициент вариабельности 
[18]. При проведении анализа данных, полученных в ходе 
“The Oxford Regional Prospective Study” (ORPS, n = 418) и 
Nephropathy Family Study (NFS, n = 814), средние значе-
ния HbA1c и СО – HbA1c были выше у пациентов с микро-
альбуминурией по сравнению с группой нормоальбуми-
нурии при использовании модели регрессии Кокса СО – 
HbA1c и независимо ассоциированы с микроальбумину-
рией [4].

Возможно существование нескольких причин того, 
почему вариабельность HbA1c способствует увеличению 
рисков развития МВО. Одна из них может быть связана с 
феноменом «метаболической памяти», другая – отражать 
неоптимальный контроль диабета у пациентов с низкой 
приверженностью к лечению.

Ограничением нашего исследования является то, что 
время между измерениями уровней HbA1c, используемое 
для расчета вариабельности, варьируется, разница между 
исходным и последующим измерением HbA1c рассчиты-
валась с использованием последовательных измерений 
HbA1c, однако данные измерения были неполными, то 
есть между измерениями проходило более 3 месяцев, что 

может не полностью учитывать максимальные изменения 
этого показателя в течение всего периода наблюдения. 
Также одним из ограничений проведенного исследова-
ние является отсутствие учета биологической вариабель-
ности HbA1c. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

В нашем исследовании показатели HbA1c за весь 
период наблюдения и на момент последнего визита соот-
ветствовали его нецелевым значениям и не были ассоци-
ированы с МВО. Большой интерес в этом ключе представ-
ляет подгруппа пациентов без осложнений, у которых в 
условиях хронической гипергликемии не развились 
микроангиопатии, что предполагает наличие защитных 
механизмов, препятствующих развитию осложнений. 
Помимо оценки самих значений HbA1c, мы исследовали 
его вариабельность HbA1c. Потенциальная роль в разви-
тии МВО этого показателя определена для медианы и 
максимальной ΔHbA1c. Изучение вариабельности HbA1c, а 
именно оценка изменений HbA1c в течение всего перио-
да заболевания, может использоваться в лонгитюдных 
исследованиях для верификации влияния изменений 
гликемии на развитие МВО. Кроме того, в клинической 
практике использование оценки предыдущих HbA1c 
может вносить коррекцию в определение индивидуаль-
ных целевых значений HbA1c и оценку рисков в развитии 
МВО. Представленное лонгитюдное исследование когор-
ты пациентов и полученные результаты имеют важное 
значение для клинической практики. 
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  Рисунок 1. Диаграмма boxplot для медианы ΔHbA1c в трех 
группах: 1.0 – группа без МВО, 2.0 – группа с изолированны-
ми МВО (ретинопатия или нефропатия), 3.0 – группа с мно-
жественными МВО (ретинопатия, нефропатия)

  Figure 1. Boxplot diagram for ΔHbA1c median in three groups: 
1.0 – group without MVC, 2.0 – group with isolated MVC (reti-
nopathy or nephropathy), 3.0 – group with multiple MVC (reti-
nopathy, nephropathy)
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  Рисунок 2. Диаграмма boxplot для максимальной ΔHbA1c
в трех группах: 1.0 – группа без МВО, 2.0 – группа с изоли-
рованными МВО (ретинопатия или нефропатия), 3.0 – группа 
с множественными МВО (ретинопатия, нефропатия)

  Figure 2. Boxplot diagram for maximum ΔHbA1c in three 
groups: 1.0 – group without MVC, 2.0 – group with isolated MVC 
(retinopathy or nephropathy), 3.0 – group with multiple MVC 
(retinopathy, nephropathy).
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