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Известно, что больные COVID-19 с сопутствующим сахарным диабетом 2 типа и выраженными дисгликемическими нарушениями 
характеризуются более тяжелым течением сочетанной патологии. В этой связи важное значение имеет выбор сахароснижающей 
терапии для эффективного управления гликемией. В обзоре рассмотрены публикации, проливающие свет на терапевтический 
потенциал приема гликлазида МВ у больных с сочетанием нетяжелого COVID-19 и сахарного диабета.
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It is known that COVID-19 patients with concomitant type 2 diabetes mellitus and severe dyslexic disorders are characterized by a more 
severe course of combined pathology. In this regard, the choice of hypoglycemic therapy for effective management of glycemia is important. 
The review examines publications shedding light on the therapeutic potential of taking gliclazide MV in patients with a combination of mild 
COVID-19 and diabetes mellitus.
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Введение
Недавняя пандемия новой коронавирусной инфек-

ции COVID‑19 охватила весь мир, дав мощный толчок 
изучению проблем, связанных с ведением больных 
с инфекционной патологией, в том числе при наличии 
у них значимых коморбидных заболеваний. Многими 
исследованиями показано особенно тяжелое течение 
COVID‑19 у пациентов с сопутствующим сахарным 
диабетом (СД), у которых степень декомпенсации угле-
водного обмена и выраженность дисгликемических 
нарушений ассоциируются с высоким риском небла-
гоприятных исходов [1]. Таким образом, в условиях 
пандемии COVID‑19 адекватный контроль гликемии, 
достижение индивидуальных целей гликемического 
контроля у больных СД – ​актуальная задача. При этом, 
несмотря на многообразие новых сахароснижающих 
препаратов, вопрос о выборе эффективной и безопас-

ной терапии сахарного диабета 2‑го типа (СД2) у боль-
ных с сочетанной патологией не решен до конца.

Наиболее важные данные по этой проблеме, кото-
рые накоплены за время пандемии отечественными 
и зарубежными исследователями, были проанализи-
рованы и обобщены в консенсусном решении совета 
экспертов Российской ассоциации эндокринологов [2]. 
Данный консенсус содержит подробное описание под-
ходов к проведению инсулинотерапии при сочетанной 
патологии, что важно для тяжелых и среднетяжелых 
госпитализированных больных. Консенсусом пред-
усмотрена и возможность применения пероральных 
сахароснижающих средств, в том числе у пациентов 
средней тяжести, при учете противопоказаний соглас-
но инструкции по применению конкретного препарата.

В реальной клинической практике выбор лекар-
ственного средства для управления гликемией в ус-
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ловиях COVID-госпиталя базируется на данных об 
исходной терапии сопутствующего СД, выраженности 
дисгликемических нарушений, тяжести COVID‑19, 
клинического статуса пациента, во многом определяясь 
опытом лечащего врача.

Согласно консенсусу [2], эксперты Российской ас-
социации эндокринологов пациентам с легкой и сред-
нетяжелой степенью течения COVID‑19 рекомендуют 
назначить/продолжить неинсулиновую терапию – ​перо-
ральные противодиабетические препараты, в том числе 
сульфонилмочевины (СМ). При выборе данных препара-
тов «необходимо учитывать соотношение риска и пользы, 
а также осуществлять тщательный контроль за состоянием 
пациента, показателями гликемии, возможным развитием 
нежелательных побочных эффектов: гипогликемия, неод-
нозначные данные по сердечно-сосудистой безопасности».

Однако среди препаратов сульфонилмочевины име-
ются и такие, которые, вероятно, можно шире при-
менять в стационарных условиях. В этой связи нами 
был проведен более подробный анализ возможности 
приема препарата СМ гликлазида МВ на основании 
имеющихся в литературе данных.

Гликлазид и его влияние на вирус SARS-Cov‑2
В сентябре 2020 года были опубликованы инте-

ресные данные исследования Singh Tomar, P. P. et al 
[3], авторы которого выявили ингибирующее влияние 
гликлазида на белок SARS-CoV – ​2 E, который пред-
ставляет собой важный компонент, определяющий 
патогенность вируса. Результаты данного исследования 
не исключают возможность прямого подавляющего 
влияния гликлазида на возбудитель COVID‑19.

Кроме того, имеется ряд опубликованных в допан-
демический период работ, показавших способность 
гликлазида влиять на окислительный стресс, актив-
ность воспаления и другие механизмы, которые могут 
иметь патогенетическое значение в том числе и при 
новой коронавирусной инфекции.

Было показано, что в структуре гликлазида есть 
аминоазабициклооктиловое кольцо, которое обладает 
антиоксидантными свойствами [4, 5].

В исследование польских ученых о свойствах гликла-
зида МВ [6] были включены пациенты, которые в течение 
12 недель получали данный препарат. Лечение эффектив-
но снизило не только концентрацию глюкозы в плазме 
натощак (с 7,6±1,4 до 6,6±1,2 ммоль/л, р<0,01) и уровень 
HbA1c (с 7,6±1,1 до 6,9± 0,8%, р<0,01), но и концен-
трацию ИЛ‑6 (с 2,5±1,8 до 1,8±1,2 пг/мл, р<0,05). Было 
отмечено также повышение уровня адипонектина крови 
(с 6,4±3,3 до 7,6±4,4 мкг/мл, р<0,05); при этом сниже-
ние уровня ФНО-α в плазме и показателя инсулиноре-
зистентности (HOMA-IR) оказалось незначительным. 
Таким образом, применение гликлазида МВ не только 
улучшает гликемический контроль, но и положительно 
влияет на концентрацию в крови некоторых маркеров 
воспаления и адипонектина. Этим, по крайней мере, 
частично, может быть объяснено также и антиатероген-
ное действие гликлазида, хотя свой вклад в него могут 

вносить и другие механизмы, связанные с процессами 
перекисного окисления и гликирования [7].

Исследования последних 15  лет показали, что 
гликлазид МВ не только снижает содержание глю-
козы в крови, но и улучшает ее реологические свой
ства у больных СД с осложнениями [8, 9]. Гликлазид 
МВ уменьшает реактивность тромбоцитов и стиму-
лирует синтез простациклина клетками эндотелия, 
а также увеличивает фибринолиз путем влияния на 
тканевой активатор плазминогена. Данные эффекты  
могут оказаться важными в контексте характерных  
для COVID‑19 нарушений гемокоагуляции.

Таким образом, гликлазид МВ может обладать осо-
быми свойствами в плане прямого и непрямого ин-
гибирующего воздействия на вирус SARS-Cov‑2 и на 
ассоциированные с ним патологические процессы в ор-
ганизме, что повышает его терапевтический потенциал 
при лечении больных с сочетанием СД2 и COVID‑19.

Некоторые свойства гликлазида МВ, которые 
можно рассматривать как предпосылки для 
его успешного применения при сочетании 
COVID‑19 и СД 2

Гликлазид МВ имеет особенности, которые отли-
чают его от других препаратов сульфонилмочевины 
(ПСМ). Прежде всего, это низкий риск гипогликемиче-
ских состояний, сравнимый с аналогичным риском при 
приеме ингибиторов ДПП‑4 (иДПП‑4). Было проведено 
несколько международных исследований, в том числе 
по программе DIA- RAMADAN, где давалась оценка 
риска гипогликемии на фоне приема разных препаратов 
ПСМ и иДПП‑4 в период религиозного поста Рамадан 
[10], когда люди полностью воздерживаются от прие-
ма пищи и питья от рассвета до заката. Исследование 
показало безопасность гликлазида МВ – ​на фоне его 
приема эпизодов тяжелой гипогликемии зафиксировано 
не было, а симптоматическая гипогликемия возникала 
лишь у 2,2% пациентов во время и не более чем у 0,3% 
больных до или после голодания. Данные результаты 
демонстрируют преимущества гликлазида МВ в «ситу-
ации риска», когда шанс гипогликемии увеличивается, 
что в полной мере относится к лечению среднетяжелых 
больных с COVID‑19 и СД 2 в стационаре.

В исследовании Al Sifri et al. [11] симптомы гипогли-
кемии выявили только у 6,6% пациентов, получавших 
гликлазид МВ, тогда как на фоне глимепирида и гли-
бенкламида они возникали в 12,4% и 19,7% случаев 
соответственно. Количество гипогликемий при приеме 
гликлазида МВ было сопоставимо с их частотой при 
приеме иДПП‑4 (6,7%).

Кроме того, исследование ADVANCE показало, что 
интенсификация лечения гликлазидом МВ была связана 
не только с эффективным достижением целевых значе-
ний гликемии, но и с долгосрочными преимуществами 
в отношении микрососудистых осложнений [12]. В силу 
этих преимуществ препарат обладает кардио- и нефро-
протективными свойствами [13], что также немаловаж-
но для больного с сочетанием COVID‑19 и СД 2.
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Влияние применения гликлазида МВ на исходы 
COVID‑19

Применение разной сахароснижающей терапии на 
догоспитальном этапе ассоциировалось с различными 
исходами у пациентов с COVID‑19, СД 2 типа [14]. 
Большой метаанализ, включающий данные 3 061584 
человек [15], продемонстрировал нейтральный эф-
фект терапии препаратами сульфонилмочевины до 
заражения на смертность, связанную с COVID‑19. Два 
других метаанализа показали, что препараты сульфо-
нилмочевины могут быть связаны со снижением риска 
смертности у лиц с СД 2 и COVID‑19 [16, 17]. В систе-
матическом обзоре PRISMA [16] было проанализи-
ровано 31 исследование с участием 66914 пациентов. 
Метаанализ подтвердил не резкое, но достоверное 
снижение смертности среди принимавших препа-
раты сульфонилмочевины, включая гликлазид МВ  
(ОШ = 0,93, 95% ДИ, 0,89–0,98, p = 0,004).

В  общенациональном наблюдательном когорт-
ном исследовании, проведенном в Англии [18], было 
показано, что долгосрочное домашнее использова-
ние препаратов сульфонилмочевины не увеличива-
ет риск смерти или других неблагоприятных исходов 
COVID‑19 у пациентов с диабетом.

Представленные данные говорят в пользу нейтраль-
ного или умеренно положительного влияния пред-
шествующего применения препаратов СМ, включая 
гликлазид МВ, на исходы COVID‑19 у больных с со-
путствующим СД.

Среди пациентов с COVID‑19 и диабетом внутри-
больничная смертность составляет 29% по сравнению 
с 6% среди людей без диабета или гипергликемии [19], 
что может быть связано со взаимным отягощением 
данных состояний. Это косвенно подтверждает важ-
ность эффективного гликемического контроля при 
лечении пациентов с сахарным диабетом в период воз-
никновения у них COVID‑19.

Управление гликемией на фоне COVID‑19 и СД 2 
может осуществляться как с применением пероральных 
сахароснижающих препаратов, так и посредством ин-
сулинотерапии (ИТ). Выбор тактики лечения зависит 
от ряда факторов, включая наличие очевидных показа-
ний к ИТ в силу особенностей СД, тяжесть COVID –19, 
наличие других значимых коморбидных заболеваний 
и состояний. Препараты СМ также могут использо-
ваться у больных СД в период заболевания COVID‑19 
при его легком и среднетяжелом течении [2].

Данные относительно смертности от COVID‑19 
при лечении препаратами СМ неоднозначны [20–23]. 
M. Kimи et al. [23] не выявили различий в смертности 
между лицами, принимавшими препарат сульфонил-
мочевины (гликлазид МВ) и теми, кто их не употреблял 
(ОШ, 0,84; 95% ДИ, 0,23–3,09). В многоцентровом 
ретроспективном когортном исследовании С. Izzi-
Engbeaya et al. [24], где оценивалось влияние антиги-
пергликемических препаратов, включая группу суль-
фонилмочевины, на смерть и/или перевод в ОРИТ 
в  течение 30 дней от момента диагностирования 

COVID‑19, значимых различий между группами лиц 
с разной терапией выявлено не было.

В  дальнейшем проспективное исследование 
CORONADO, включившее пациентов с  диабетом 
и COVID‑19 [25], также не выявило ни вредного, ни 
положительного влияния на исходы сочетанной па-
тологии приема препаратов сульфонилмочевины на 
госпитальном этапе (n = 367), что нашло отражение как 
в промежуточном отчете на 7‑й день, так и в оконча-
тельном отчете на 28‑й день наблюдения. В том числе, 
не было различий в частоте выписок (ОШ 1,13; 95% 
ДИ, 0,96–1,34; р = 0,15) или смертности (ОШ 0,83; 
95% ДИ, 0,67–1,03; P = 0,09) пациентов.

Таким образом, при отсутствии очевидных пока-
заний к назначению инсулинотерапии больным с СД 
в период развития у них нетяжелого COVID‑19 можно 
рассматривать препараты сульфонилмочевины, в част-
ности, гликлазид МВ, как возможное лекарственное 
средство для поддержания гликемического контроля.

Предыдущие вспышки тяжелых вирусных респи-
раторных инфекций (SARS, грипп H1N1) продемон-
стрировали возможность длительного персистирова-
ния развившихся в ходе заболевания нарушений, в т. ч. 
метаболических. Такие же особенности отмечаются 
и у больных после COVID‑19 [26]. В том числе, пере-
несенная инфекция COVID‑19 может привести к ухуд-
шению контроля уже имеющегося СД, прогрессиро-
ванию предиабета в диабет, увеличению числа новых 
случаев СД, росту доли пациентов с глюкокортикоид-
индуцированным диабетом [26], что значительно усу-
губляет течение постковидного синдрома.

Поэтому чрезвычайно важным является вопрос 
о применении различных классов гипогликемических 
препаратов не только во время заболевания COVID‑19, 
но и в постинфекционный период [27]. На данный 
момент отсутствуют результаты крупных рандомизиро-
ванных контролируемых исследований, в которых изу-
чалась бы роль различных классов гипогликемических 
препаратов у пациентов с СД в постковидном периоде 
в контексте выраженности и продолжительности ассо-
циированных с перенесенным COVID‑19 нарушений.

Аналогично, мало данных относительно возможно-
го влияния применения препаратов СМ для лечения 
больных с сочетанной патологией в стационаре на те-
чение последующего постковидного периода. Имеются 
результаты исследования, в ходе которого наблюдались 
больные СД2, перенесшие госпитализацию в связи 
с COVID‑19, во время которой они получали либо гли-
клазид МВ, либо ИТ для управления гликемией. В ходе 
дальнейшего 12‑месячного амбулаторного наблюдения 
была подтверждена однонаправленная благоприят-
ная динамика показателей гликемического контроля, 
клинико-лабораторных и рентгенологических данных 
в обеих указанных группах пациентов [28].

С учетом небольшого числе публикаций, влияние 
приема гликлазида МВ на течение постковидного пе-
риода у больных СД 2 типа требует уточнения в ходе 
дальнейших исследований.
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Обзор литературы / Literature review

Заключение
Среди пероральных сахароснижающих средств хо-

рошие перспективы в плане терапии больных с со-
четанием нетяжелого COVID‑19 и сахарного диабета 
2 типа может иметь гликлазид МВ, с учетом его безо-

пасности в отношении гипогликемии, нефро- и кар-
диопротективных свойств, способности к подавле-
нию коронавируса, а также удобства использования  
в общем отделении инфекционного госпиталя и в ам-
булаторных условиях.
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