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Резюме
Целью современной инсулинотерапии, применяемой при лечении сахарного диабета, является имитация физиологиче-
ской секреции инсулина бета-клетками поджелудочной железой. Новый сверхбыстрый аналог инсулина аспарт (СБДиАсп) 
демонстрирует более быстрое начало и более короткую продолжительность действия по сравнению с аналогом инсулина 
ультракороткого действия аспарт (ИУКД аспарт), что обосновывает возможность введения инсулина непосредственно перед 
приемом пищи, что способствует улучшению гликемического контроля за счет регулирования постпрандиального уровня 
глюкозы, улучшая качество жизни пациентов. Проведен литературный поиск за период с 2012 по 2023 г. в электронных 
базах PubMed, Elibrary.ru, Сochrane library научной информации эффективности и безопасности СБДиАсп в сравнении 
с ИУКД аспарт. При применении СБДиАсп отмечено снижение риска поздней постпрандиальной гипогликемии за счет 
увеличения скорости абсорбции и более раннего окончания сахароснижающего эффекта. Рассмотрена проблема исполь-
зования СБДиАсп в нашей стране, решаемая допуском на рынок биоподобных лекарственных препаратов (биосимиляров). 
Показано, что зарегистрированный в РФ биосимиляр СБДиАсп (РинФаст® Ник) отечественного производства признан вза-
имозаменяемым с оригинальным СБДиАсп (Фиасп®) по био- и терапевтической эквивалентности, иммунной безопасности, 
хорошей переносимости, а также соответствует нормам спецификации при использовании для непрерывной подкожной 
инфузии по физико-химическим показателям. Доказана точность дозирования и отсутствие окклюзий в системах в тече-
ние 72 ч при использовании нового биосимиляра в помпах. Следовательно, СБДиАсп может быть рекомендован для всех 
пациентов, в том числе и детей, нуждающихся в прандиальном компоненте инсулинотерапии.

Ключевые слова: сверхбыстрый инсулин аспарт, постпрандиальная гипергликемия, безопасность, эффективность, сахар-
ный диабет, биосимиляр, помпа
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Abstract
The goal of modern insulin therapy used in the treatment of diabetes mellitus is to mimic physiologic insulin secretion by pan-
creatic beta cells. The new ultrafast-acting insulin analog aspart (UFAiAsp) demonstrates a faster onset and shorter duration 
of action compared to the ultra-short-acting insulin analog aspart (USAIasp), which substantiates the possibility of insulin admin-
istration immediately before meals, which helps to improve glycemic control by regulating postprandial glucose levels, improving 
patients’ quality of life. We conducted a literature search for the period from 2012 to 2023 in the electronic databases PubMed, 
Elibrary.ru, and Cophrane library of scientific information on the efficacy and safety of ultrafast-acting insulin aspart in compari-
son with USAIasp. With the use of UFAiAsp, a reduced risk of late postprandial hypoglycemia due to increased absorption rate and 
earlier termination of the sugar-lowering effect was observed. The problem of using ultrafast-acting insulin aspart in our country, 
which is solved by the admission of biosimilar drugs (biosimilars) to the market, is considered. It was shown that the domestically 
produced biosimilar UFAiAsp (RinFast® Nick) registered in the Russian Federation is recognized as interchangeable with the orig-
inal UFAiAsp (Fiasp®) in terms of bio- and therapeutic equivalence, immune safety, good tolerability, and also meets the speci-
fication norms when used for continuous subcutaneous infusion in terms of physicochemical parameters. Dosing accuracy and 
absence of occlusions in the systems over 72 hours with the new biosimilar in pumps have been proven. Consequently, UFAiAsp 
can be recommended for all patients, including children, who require the prandial component of insulin therapy.
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ВВЕДЕНИЕ

Важным аспектом в терапии сахарного диабета (СД) 
является снижение постпрандиального уровня глюкозы 
(ППГ) для оптимизации общего гликемического контроля 
и достижения гликемических целей [1]. Контроль ППГ у па-
циентов с СД в режимах базис-болюсной терапии предпо-
лагает введение инсулина короткого или ультракоротко-
го действия перед приемом пищи с профилем абсорбции, 
который имитирует эндогенную секрецию инсулина по-
сле приема пищи в здоровом состоянии [2]. Многие па-
циенты с СД используют минимальный интервал между 
введением инсулина и началом приема пищи или вооб-
ще не используют его, однако, наибольшее снижение ППГ 
достигается при введении инсулинов за 10–30 мин до 
еды, в соответствии с утвержденными инструкциями [3]. 
Ранее разработанные аналоги инсулина ультракороткого 
действия (ИУКД) (инсулин аспарт, инсулин лизпро и инсу-
лин глулизин) обеспечивают более быстрое всасывание 
и более раннее начало снижения уровня глюкозы кро-
ви, что приводит к улучшению контроля ППГ по сравне-
нию с человеческим инсулином короткого действия [4]. 
Однако скорость их всасывания недостаточна для опти-
мизации ППГ при введении инсулина в начале приема 
пищи [2]. Чаще наибольшее снижение ППГ достигается 
при введении инсулинов за 15–30 мин до еды [3], в со-
ответствии с утвержденными инструкциями, а также для 
простоты и исходя из практических соображений многие 
пациенты с СД используют минимальный интервал между 
введением инсулина и началом приема пищи или вооб-
ще не используют его [5].

В 2017 г. свершился прорыв в разработке инсулина 
сверхбыстрого действия, демонстрирующего еще более 
быстрое начало и более короткую продолжительность 
действия по сравнению с аналогом ИУКД и, соответствен-
но, более точно воспроизводящего естественный физио-
логический секреторный ответ инсулина у человека без 
СД после приема пищи. Данные эффекты представляют-
ся возможными благодаря добавлению вспомогатель-
ных веществ: никотинамида и L-аргинина в сверхбыстро-
действующем инсулине аспарт (Фиасп®), трепростинила 
и цитрата натрия в сверхбыстродействующем инсулине 
лизпро (Люмжев®) [2].

В настоящее время проблема доступности зарубеж-
ных лекарственных препаратов дает стимул российским 
фармацевтическим компаниям разрабатывать и выводить 
на рынок разные по спектру действия биоаналоги инсу-
лина. Отечественное производство позволяет увеличить 
надежность обеспечения пациентов препаратами, уве-
личить конкуренцию производителей, повысить доступ-
ность препаратов инсулина для пациентов с СД. В связи 
с этим фармацевтической компанией ООО «ГЕРОФАРМ» 
разработан биоаналог сверхбыстродействующего ин-
сулина аспарт – РинФаст® Ник. Наличие в составе ни-
котинамида приводит к  более быстрому началу дей-
ствия инсулина после введения, в качестве компонента 
для обеспечения стабильности молекулы используется 
L-лизин моногидрохлорид. Сравнительное исследование 

фармакокинетики (ФК), фармакодинамики (ФД) и безо-
пасности позволяет выявить возможные различия ори-
гинального препарата и его биоаналога [4]. В данном ли-
тературном обзоре проводится сравнительный анализ 
ФК- и ФД-параметров действующих веществ препара-
тов РинФаст® Ник (ООО «ГЕРОФАРМ», Россия) и Фиасп® 
(«Ново Нордиск А/С», Дания), а также их безопасность 
и переносимость (включая местную). 

СВЕРХБЫСТРОДЕЙСТВУЮЩИЙ ИНСУЛИН АСПАРТ: 
ФАРМАКОКИНЕТИКА И ФАРМАКОДИНАМИКА

Сверхбыстродействующий инсулин аспарт (СБДиАсп) – 
инновационный препарат, обладающий более высокой 
биодоступностью и, следовательно, более ранним нача-
лом действия по сравнению с ИУКД аспарт, что клиниче-
ски проявляется выраженным сахароснижающим эффек-
том в первые 30 мин после инъекции препарата [6, 7]. 
Высокая биодоступность СБДиАсп была достигнута за 
счет добавления двух вспомогательных веществ – ни-
котинамида (витамин B3) и L-аргинина. При этом нико-
тинамид обеспечивает более быстрое всасывание ин-
сулина после подкожного введения препарата за счет 
увеличения скорости диссоциации в подкожно-жировой 
клетчатке гексамера до мономеров, соответственно, ни-
котинамид способствует трансэндотелиальному транс-
порту иАсп, а L-аргинин обеспечивает стабильность со-
става молекулы, за счет снижения агрегации инсулина 
в растворах с высокой ионной силой [8]. Никотинамид 
и L-аргинин включены в базу данных FDA США (Food and 
Drug Administration) неактивных ингредиентов в препа-
ратах для инъекций в более высоких концентрациях, чем 
в сверхбыстродействующем инсулине аспарт, и в базу 
данных безопасных пищевых веществ1. Локальные по-
бочные эффекты никотинамида в месте инъекции мало-
вероятны, т. к. было показано, что период полувыведения 
никотинамида из подкожного депо у свиней составля-
ет всего ~5 мин. Аминокислота L-аргинин содержится 
в пище, богатой белками, и было показано, что примене-
ние ее в виде пищевых добавок, в 5–10 раз превышаю
щее среднесуточное потребление с пищей, безопасно 
и хорошо переносится [9].

ФД и ФК СБДиАсп (Фиасп®) были исследованы в объеди-
ненном анализе на основе 6 клинико-фармакологических 
исследований, которые включали в себя 218 взрослых па-
циентов с СД 1-го типа (СД1) [10–15], и на основе 1 иссле-
дования, которое включало 61 пациента с СД 2-го типа 
(СД2)  [16]. Фармакокинетический профиль (начало по-
явления инсулина в  кровотоке) смещен влево в  слу-
чае СБДиАсп по сравнению с  ИУКД аспарт (4  против 
9 мин) во всех исследованиях у пациентов как с СД1, 
так и с СД2 (рис. 1), свидетельствуя о том, что фармако-
кинетический профиль СБДиАсп более близко имитиру-
ет физиологическую секрецию эндогенного инсулина по 
сравнению с ранее разработанными ИУКД. Также среди 
взрослых с СД1 начало появления СБДиАсп в кровотоке 

1 US FDA. Inactive ingredient search for approved drug products. Available at: 
https://www.accessdata.fda.gov/scripts/cder/iig/index.cfm.
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происходило на ~5 мин раньше, время до достижения 
50% максимальной концентрации (t ранняя 50% C max) 
было на ~10 мин короче, а время до достижения мак-
симальной концентрации (t max) было на 7 мин короче 
по сравнению с ИУКД аспарт. В объединенном анализе 
взрослых с СД1 было отмечено более выраженное дей-
ствие в течение первых 2 ч после введения СБДиАсп по 
сравнению с ИУКД аспарт [17]. В течение 30 мин после 
инъекции концентрация СБДиАсп была в 2 раза выше по 
сравнению с иАсп. У пациентов с СД2 более раннее нача-
ло действия и больший сахароснижающий эффект также 
были продемонстрированы для СБДиАсп по сравнению 
с ИУКД аспарт [18]. Время появления в кровотоке было на 
1,2 мин раньше, t ранняя 50% C max – на 8,5 мин короче, 
а концентрация в течение первых 30 мин после инъекции 
(AUC иАсп, 0–30 мин) – на 89% больше при применении 
СБДиАсп по сравнению с иАсп. Отмечалось увеличение 
скорости абсорбции СБДиАсп и более раннее окончание 
сахароснижающего эффекта (на 14-й мин) по сравнению 
с иАсп, потенциально снижающий риск поздней постпран-
диальной гипогликемии [19].

СБДиАсп разработан для более быстрой абсорбции 
иАсп после подкожного введения. Фармакокинетиче-
ский и фармакодинамический профили СБДиАсп сме-
щены влево по сравнению с иАсп в разных популяциях 

(взрослые с СД1 или СД2). Фармакологические характери-
стики СБДиАсп обеспечивают лучший контроль ППГ и гли-
кированного гемоглобина по сравнению с иАсп, а так-
же гибкость введения инъекций СБДиАсп, Фиасп® может 
быть введен непосредственно перед приемом пищи или 
вскоре (в течение 20 мин) после приема пищи, когда это 
необходимо. Таким образом, СБДиАсп в большей степе-
ни способен удовлетворить потребности пациентов с СД 
в инсулине с фармакокинетическим профилем, который 
приближается к секреции инсулина здоровой поджелу-
дочной железой [20]. 

ИССЛЕДОВАНИЕ ЭКВИВАЛЕНТНОСТИ 
БИОСИМИЛЯРОВ

Проблема доступности зарубежных лекарственных 
препаратов дает стимул российским фармацевтическим 
компаниям разрабатывать и выводить на рынок разные 
по спектру действия биоаналоги инсулина [9]. В связи 
с этим разработан биоаналог СБДиАсп – РинФаст® Ник. 
Наличие в составе никотинамида приводит к более бы-
строму началу действия инсулина после введения, т. к. 
вызывает транзиторную локальную вазодилатацию, 
что повышает абсорбцию препарата в месте инъекции, 
в качестве компонента для обеспечения стабильности 

 Рисунок 1. Фармакодинамические профили при применении инсулина аспарт по сравнению со сверхбыстродействующим 
инсулином аспарт у пациентов с сахарным диабетом 1-го и 2-го типа 

 Figure 1. Pharmacodynamic profiles of administration of IAsp versus faster aspart in patients with type 1 and 2 diabetes
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молекулы используется аминокислота L-лизина моноги-
дрохлорид, которая снижает агрегацию инсулина в рас-
творах с высокой ионной силой. Это позволяет пациен-
там производить инъекции инсулина непосредственно 
перед едой или сразу после приема пищи [6]. Взаимоза-
меняемость лекарственных препаратов определяют ре-
гуляторные органы. В РФ взаимозаменяемость опреде-
ляется Министерством здравоохранения РФ на основе 
заключения комиссии экспертов по проведению экспер-
тизы лекарственных средств (ЛС) о взаимозаменяемости 
с последующим размещением в специальном перечне Го-
сударственного реестра ЛС. Все требования националь-
ных и международных регуляторных органов направлены 
на соблюдение принципов безопасности и эффективно-
сти биоподобных препаратов [6, 7].

Биоэквивалентность биосимиляра  – это достиже-
ние сопоставимых показателей скорости всасывания, 
степени поступления к месту действия и скорости вы-
ведения одного или нескольких обладающих фарма-
кологической активностью действующих веществ при 
применении лекарственного препарата (ЛП), имеющих 
одно международное непатентованное наименование 
(МНН), в эквивалентных дозировках и при одинаковом 
способе введения  [5]. Доказательство биоэквивалент-
ности биосимиляра и референтного препарата являет-
ся крайне важным для определения дальнейшей судьбы 
воспроизводимого биологического средства. При дока-
занной биоэквивалентности все показания, противопо-
казания, нежелательные реакции, в том числе у особых 
групп пациентов (пожилых, детей, беременных, с недо-
статочностью функции почек, печени и т. д.), экстраполи-
руются на биосимиляр из инструкции по медицинскому 
применению референтного препарата. Биоэквивалент-
ность и взаимозаменяемость – не тождественные поня-
тия. Доказательство биоэквивалентности уже существу-
ющему оригинальному препарату является «пропуском» 
для одобрения биосимиляра к клиническому примене-
нию [5]. В клиническом аспекте взаимозаменяемость оз-
начает, что замена оригинального препарата на биоси-
миляр не приведет к ухудшению результатов лечения, 
а все клинические эффекты оригинального препарата 
будут воспроизведены биоподобным препаратом. Это 
позволяет с меньшими финансовыми потерями дости-
гать клинических эффектов, сопоставимых с эффектами 
референтного (оригинального) препарата. 

В  соответствии с  принятыми как за рубежом, так 
и  в  России нормативными требованиями к  изучению 
фармакологических свойств биосимиляров инсулина 

было проведено клиническое двойное слепое рандо-
мизированное сравнительное перекрестное исследо-
вание ФК и ФД с  участием 36 добровольцев мужско-
го пола европеоидной расы в возрасте от 18 до 45 лет, 
сравнивающее РинФаст® Ник и Фиасп®, в котором пред-
ставлены усредненные профили ФК-кривых действу-
ющего вещества тестируемого препарата и  препара-
та сравнения (СБДиАсп) в плазме крови добровольцев 
в линейных координатах (рис. 2). 90%-е доверительные 
интервалы (ДИ) для отношений средних геометриче-
ских значений основных ФК-параметров действующего 
вещества тестируемого препарата и препарата сравне-
ния составили для AUCins.0-t – 97,45–109,71%, для Cins.
max – 105,66–123,15%. Полученный 90%-й ДИ для инсу-
лина аспарт лежит в установленных допустимых преде-
лах 80,00–125,00% (табл. 1). В ходе оценки ФД показате-
лей (t, GIRmax, AUCGIR0-1, AUCGIR0-3, AUCGIR0-5, tGIRmax 
и tGIRlag) была доказана сопоставимость параметров дей-
ствия тестируемого и референтного препаратов. Графиче-
ское представление данных демонстрирует, что усреднен-
ные ФД-профили тестируемого препарата и препарата 
сравнения имеют совпадающие формы (рис. 3) [4].

Следовательно, препараты РинФаст® Ник и Фиасп® 
являются биоаналогичными (биоподобными) и фарма-
кокинетический профиль СБДиАсп лучше соответствует 
постпрандиальной секреции эндогенного инсулина у здо-
ровых людей как в ранней, так и в поздней фазах.

 Рисунок 2. Усредненные фармакокинетические кривые «кон-
центрация – время» тестируемого препарата GP40311 (инсулин 
РинФаст® Ник) и препарата сравнения Фиасп® (n = 36) 

 Figure 2. Averaged concentration-time curves of GP40311 test 
drug (RinFast® Nik insulin) and Fiasp® reference drug (n = 36)
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 Таблица 1. Значения рассчитанного 90%-го доверительного интервала для показателей AUCins.0-t и Cins.max инсулина аспарт 
 Table 1. Computed 90% confidence interval values for AUCins.0-t and Cins.max of insulin aspart

Параметр Отношение геометрически
 средних T/R

90%-й ДИ Допустимые значения для 
90%-го ДИ CV, %

Нижняя граница Верхняя граница

AUСins.0-t 1,03 97,45 109,71 80–125 14,96

Cins.max 1,14 105,66 123,15 80–125 19,4
Примечание. ДИ – доверительный интервал; T – тестируемый препарат; R – референтный препарат; CV – коэффициент вариации.
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ЭФФЕКТИВНОСТЬ И БЕЗОПАСНОСТЬ 
СВЕРХБЫСТРОДЕЙСТВУЮЩЕГО ИНСУЛИНА АСПАРТ 
В РАЗНЫХ ГРУППАХ ПАЦИЕНТОВ 
С САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ

Безопасность сравниваемых препаратов оценивает-
ся на протяжении всего исследования – с момента перво-
го введения исследуемого препарата по возникновению 
и развитию нежелательных явлений (НЯ), регистрируемых 
прежде всего по жалобам добровольцев, а также по дан-
ным физикального осмотра, результатам оценки жизнен-
но важных показателей, лабораторного и инструменталь-
ного обследований. 

Проведен анализ результатов исследований Onset 
III  фазы, изучавших эффективность и  безопасность 
СБДиАсп (Фиасп®) с препаратами сравнения у пациентов 
с СД1 (табл. 2): СБДиАсп как часть базис-болюсного режи-
ма с инсулином длительного действия детемир в течение 
52 нед. и в 26-нед. исследовании с инсулином сверхдли-
тельного действия деглудек [21, 22]. Через 52 нед. наблю-
дения было показано значительное снижение прироста 
ППГ вместе со стандартной пищевой нагрузкой в группе 
СБДиАсп по сравнению с ИУКД аспарт через 1 и 2 ч после 
еды в обоих исследованиях и через 30 мин в 26-нед. ис-
следовании. Отмечено снижение HbA1c на 0,15% в группе 
СБДиАсп после 26 нед. и на 0,10% после 52 нед. [21, 22]. 
Частота тяжелых или подтвержденных гипогликемий была 
абсолютно аналогична для СБДиАсп и ИУКД аспарт в обо-
их исследованиях. В исследовании “GoBolus”, проведенном 
с участием взрослых пациентов с СД1 в Германии, проде-
монстрировано улучшение контроля ППГ на фоне приме-
нения СБДиАсп. Его результаты показали не только ста-
тистически значимое улучшение показателя HbA1c [23], 
но также заметное улучшение показателя времени в це-
левом диапазоне (TIR) на 24-й нед. без увеличения пе-
риодов в диапазоне гипогликемии. Сокращение перио-
да гипергликемии и увеличение показателя TIR, вероятно, 
связаны со снижением ППГ. В клинических исследованиях 
с продолжительностью 26 и 16 нед. сравнивали СБДиАсп 
(Фиасп®) и ИУКД аспарт как часть базис-болюсного ре-
жима у  пациентов с  СД2  [24, 25]. Прирост ППГ через 
1 ч после приема пищи был ниже в группе СБДиАсп по 
сравнению с группой получавших ИУКД аспарт при сопо-
ставимом контроле HbA1с (т. е. подобно пациентам с СД1). 
В 16-недельном исследовании наблюдалась достоверно 
более низкая частота тяжелых или подтвержденных ги-
погликемий, в то время как в 26-недельном исследова-
нии была сопоставима для СБДиАсп и ИУКД аспарт [26]. 

 Таблица 2. Резюме результатов исследований III фазы сверхбыстродействующего инсулина аспарт с препаратами сравне-
ния по эффективности и частоте гипогликемий 

 Table 2. Summary of efficacy and hypoglycaemia results in phase III trials with faster aspart

Название 
исследования Популяция Продолжительность 

лечения Препарат сравнения HbA1c,% ΔППГ 1 ч , 
ммоль/л

ΔППГ 2 ч , 
ммоль/л

Тяжелая 
гипогликемия

Инсулинотерапия в режиме множественных инъекций

Onset 1 [21] СД1 26 нед. ББ (детемир) иАсп
-0,15;

не уступает, 
достоверно

-1,18; -0,67; НО

Onset 1 [20] СД1 52 нед. ББ (детемир) иАсп -0,10; 
достоверно -0,91; -0,42; 21

Onset 2 [23] СД2; базальный 
инсулин + ПССП

26 нед. ББ (гларгин) + 
ПССП иАсп -0,02;

не уступает -0,59; -0,36; 25

Onset 3 [24] СД2; базальный 
инсулин + ПССП 18 нед. ББ + метформин Базальный инсулин + 

метформин
-0,94; 

превосходит НО НО 789

Onset 8 [26] СД1 26 нед. ББ (деглудек) иАсп -0,02;
не уступает -0,90; -0,35; НО

Onset 9 [25] СД2; ББ 16 нед. ББ (деглудек ) + 
метформин иАсп 0,04;

не уступает -0,40; НО НО

Примечание. ББ – базис-болюсная терапия; ΔППГ 1 ч – прирост постпрандиальной гликемии через 1 ч; ΔППГ 2 ч – прирост постпрандиальной гликемии через 2 ч; HbA1c – гликированный 
гемоглобин; иАсп – инсулин аспарт; НО – не определено; ПССП – пероральный сахароснижающий препарат. 

 Рисунок 3. Усредненные фармакодинамические профили 
после подкожного введения тестируемого препарата 
GP40311 (инсулин РинФаст® Ник) и препарата сравнения 
Фиасп® (n = 36) 

 Figure 3. Averaged pharmacodynamic profiles after subcuta-
neous injection of GP40311 test drug (RinFast® Nik insulin) 
and Fiasp® drug (n = 36)
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Также в 18-нед. многоцентровом рандомизированном ис-
следовании было продемонстрировано, что добавление 
СБДиАсп к базальному инсулину и метформину у пациен-
тов с СД2 эффективно улучшало гликемический контроль. 
Наблюдалось снижение уровня HbA1c и улучшение глике-
мии в среднем на 2,48 ммоль/л (самостоятельно измерен-
ного уровня глюкозы) через 2 ч после приема пищи [27]. 
Хотя ожидаемо при добавлении СБДиАсп к базальному 
инсулину наблюдалось увеличение частоты гипоглике-
мических реакций по сравнению с группой, получавшей 
только базальный инсулин. Тем не менее частота гипог-
ликемических эпизодов не отличалась от наблюдаемых 
в других исследованиях при назначении базис-болюсного 
режима инсулинотерапии при СД2 [28–31].

Особого внимания заслуживают данные по эффектив-
ности и безопасности СБДиАсп у пациентов с СД1 в педи-
атрической популяции (1–17 лет). В 26-нед. исследовании 
сравнивали СБДиАсп с аналогом ИУКД аспарт в режи-
ме многократных инъекций инсулина, в качестве базаль-
ного компонента применялся инсулин сверхдлительного 
действия деглудек. Результаты исследования убедитель-
но подтвердили эффективность новой формы инсулина 
в целом для педиатрической популяции, а полученные 
данные были сопоставимы с аналогичными исследовани-
ями у взрослых с СД1. В группе СБДиАсп прирост ППГ че-
рез 1 ч был значимо меньше при ее оценке во время всех 
приемов пищи и HbA1с статистически достоверно сни-
жался на 0,17% больше и при этом без увеличения часто-
ты тяжелых или подтвержденных гипогликемий [32, 33]. 

Результат анализа данных о безопасности при одно-
кратном введении препаратов РинФаст® Ник и Фиасп® 
показал, что существенных различий в возникновении НЯ 
не было зарегистрировано. Связь с применением препа-
рата исследования была в 1 случае определенная (в груп-
пе препарата Фиасп®), в 4 случаях при использовании 
препарата сравнения Фиасп® и 3 случаях при использо-
вании тестируемого препарата инсулин РинФаст® Ник – 
вероятная. Все НЯ были легкой степени тяжести и завер-
шились выздоровлением без осложнений. Таким образом, 
препараты РинФаст® Ник и Фиасп® признаны биоанало-
гичными и одинаково безопасными. Анализируемое ис-
следование, доказавшее биоэквивалентность препаратов 
РинФаст® Ник и Фиасп®, также полностью соответству-
ет требованиям в отношении экстраполяции данных по 
клинической эффективности и безопасности и исключа-
ет необходимость исследования препарата РинФаст® Ник 
в детской популяции [4].

Таким образом, ускоренные фармакологические свой
ства СБДиАсп были убедительно подтверждены во всех 
исследованиях, изучавших различные когорты пациен-
тов с СД. Результаты анализов показали, что приближение 
фармакокинетического профиля СБДиАсп к физиологи-
ческой секреции эндогенного инсулина, характерной для 
здоровых людей, приводит к более низким уровням ППГ 
и HbA1c по сравнению с ИУКД аспарт. При этом у пациен-
тов отмечалось улучшение качества жизни за счет появ-
ления «окна возможности» по времени введения инсули-
на, привязанного к приему пищи. 

ФАРМАКОЛОГИЧЕСКИЕ СВОЙСТВА СВЕРХБЫСТРОГО 
ИНСУЛИНА АСПАРТ ПРИ НЕПРЕРЫВНОЙ 
ПОДКОЖНОЙ ИНФУЗИИ ИНСУЛИНА

Непрерывная подкожная инфузия инсулина (НПИИ) 
с использованием инсулиновой помпы становится все бо-
лее популярным вариантом лечения для детей и взрослых 
с СД1 [34]. В метаанализе рандомизированных контроли-
руемых исследований применение НПИИ связано с улуч-
шением гликемического контроля и снижением частоты 
эпизодов гипогликемии по сравнению с множественными 
ежедневными инъекциями инсулина [35]. Однако некото-
рые данные показывают, что, несмотря на использование 
инсулиновой помпы с устройствами для непрерывного 
мониторинга (НМГ) или без них, только 30% взрослых 
с СД1 достигают уровня HbA1c < 7,0% [36]. Несмотря на 
развитие технологий и совершенствование инсулиновых 
помп, существует ряд проблем, к которым относятся рас-
чет скорости / доз базальной и болюсной инфузий инсу-
лина, вариабельность действия и тип используемого ин-
сулина [37]. Также неисправность помпы, инфузионная 
окклюзия или несвоевременная замена инфузионной си-
стемы могут повлиять на скорость всасывания инсулина 
и, следовательно, приводить к необъяснимой гиперглике-
мии, кетозу или диабетическому кетоацидозу [38]. 

Усовершенствованная фармакокинетика сверхбыстро-
действующих инсулинов может дать потенциальные пре-
имущества для контроля гликемии у пациентов с СД1 при 
его использовании в инсулиновой помпе [39]. Результа-
ты 6-недельного исследования, включавшего 37 пациен-
тов, продемонстрировали аналогичную совместимость 
СБДиАсп (Фиасп®) и ИУКД аспарт в помповой инсули-
нотерапии  [40]. Итоги исследования показали, что на 
фоне использования СБДиАсп начало действия и эффект 
снижения уровней ППГ произошли на 35-й и 24-й мин 
раньше по сравнению с  ИУКД аспарт (рис.  4)  [41]. 
В  результате клинического исследования инсулина 
РинФаст®  Ник, проведенного на таких инсулиновых пом-
пах, как MiniMedТМ 640G, MiniMed Paradigm REAL-Time, 
Accu- Chek® Combo, было показано, что относительная 
погрешность объемной скорости потока для инсулино-
вой помпы MinimedTM 640G составила 2,8%, для помпы 
Minimed Paradigm® REAL-Time – 3,3% и для Accu- Chek® 
Combo  – 3,8%. В  процессе исследования инсулина 
РинФаст® Ник при использовании вышеуказанных помп 
значения рН находились в пределах спецификации на 
исследуемый препарат, отклонение среднего показателя 
в каждой серии ЛП не превышало 1,18, 1,18 и 0,81% со-
ответственно. Относительное стандартное отклонение 
(RSD) по показателю количественного определения инсу-
лина аспарт при использовании в помпе MiniMedТМ 640G 
и  MiniMed Paradigm REAL-Time не превышало 0,83%, 
в помпе Accu-Chek® Combo – 1,2% для всех серий. При ис-
следовании примесей с молекулярной массой, превышаю
щей молекулярную массу аспарт, в используемых помпах 
показано, что инсулин РинФаст® Ник стабилен по данному 
показателю в течение 72 ч. Во время испытания на про-
тяжении 72 ч сигнала опасности окклюзии не было, что 
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позволяет сделать вывод об отсутствии склонности к кате-
терной окклюзии в течение рекомендованного интервала 
замены инфузионной системы [4]. Причины установлен-
ных различий между подкожным введением и введени-
ем через НПИИ до конца не изучены, одна из гипотез со-
стоит в том, что непрерывная подача никотинамида при 
НПИИ дополнительно увеличивает скорость диссоциации 
мономеров инсулина, тем самым увеличивая скорость 
раннего всасывания СБДиАсп по сравнению с ИУКД ас-
парт [42]. Также возможно, что меньший объем инсули-
на в подкожном депо, вводимого через НПИИ по срав-
нению с болюсной инъекцией, способствует ускоренной 
фармакокинетике СБДиАсп по сравнению с ИУКД аспарт. 
Использование СБДиАсп в помпах за счет его улучшен-
ных ФК-характеристик считается перспективным в ка-
честве хорошего контроля постпрандиальной гликемии 
у пациентов с СД [39, 40]. Оригинальный СБДиАсп в 6-не-
дельном исследовании показал хорошую совместимость 
при применении в помпах и отсутствие микроскопиче-
ски подтвержденных окклюзий инфузионного набора [4]. 
Биосимиляр РинФаст® Ник совместим с использующими-
ся в клинической практике в нашей стране помпами, что 
позволяет применять его в качестве постоянной подкож-
ной инфузии и обеспечивать лучший контроль постпран-
диальной гликемии у пациентов.

Ввиду того что отечественный СБДиАсп (РинФаст® Ник) 
биоаналогичен оригинальному СБДиАсп (Фиасп®), он мо-
жет использоваться в помпах, а также соответствует нор-
мам спецификации при использовании для непрерывной 
подкожной инфузии по физико-химическим показателям: 
рН, количественное определение инсулина аспарт, содер-
жание примесей. Также установлена точность дозирова-
ния и отсутствие окклюзий в системах в течение 72 ч при 
использовании препарата в помпах.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Сверхбыстродействующие инсулины имеют большой 
потенциал в улучшении постпрандиальной гликемии у па-
циентов с СД 1-го и 2-го типа за счет своих фармаколо-
гических характеристик, разработаны для более быстрой 
абсорбции инсулина аспарт после подкожного введе-
ния и при НПИИ. Таким препаратом в РФ является ин-
сулин РинФаст® Ник – биосимиляр СБДиАсп с доказан-
ной био- и терапевтической эквивалентностью, иммунной 
безопасностью, хорошей переносимостью, признанный 
взаимозаменяемым с оригинальным инсулином Фиасп®. 
Фармакокинетический профиль СБДиАсп смещен влево 
и лучше соответствует постпрандиальной секреции эн-
догенного инсулина у здоровых людей как в ранней, так 
и в поздней фазах по сравнению с доступными в настоя-
щее время аналогами ИУКД действия. Это подчеркивает 
возможность применения СБДиАсп в непосредственной 
связи с приемом пищи: за 0–2 мин и через 20 мин после 
начала приема пищи без ухудшения гликемического про-
филя, приводя к улучшению качество жизни пациентов. 
Безопасность СБДиАсп доказана, нежелательные явления 
были легкой степени тяжести и завершились выздоровле-
нием без осложнений. При использовании отечественного 
препарата РинФаст® Ник установлено, что он соответству-
ет нормам спецификации при использовании для непре-
рывной подкожной инфузии по физико-химическим по-
казателям, доказана точность дозирования и отсутствие 
окклюзий в системах в течение 72 ч при использовании 
нового биосимиляра в помпах. Следовательно, СБДиАсп 
может быть рекомендован для всех пациентов, в том чис-
ле и детей, нуждающихся в прандиальном компоненте ин-
сулинотерапии. �
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 Рисунок 4. Средние 5-часовые профили концентрации 
инсулина аспарт в сыворотке крови в зависимости от вре-
мени введения болюсной дозы 

 Figure 4. Key pharmacokinetic and pharmacodynamic prop-
erties of faster aspart administered via continuous subcutane-
ous insulin infusion
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