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Резюме
Данный литературный обзор посвящен проблеме сахарного диабета 2 типа и новой коронавирусной инфек-
ции (COVID-19) у пожилых пациентов. Коморбидность, провоспалительное состояние, ослабление врожденно-
го иммунного ответа, сосудистая дисфункция и склонность к образованию тромбозов у людей с СД2, по данным 
литературы, способствуют более высокой восприимчивости к инфекции SARS-CoV-2 и ухудшению прогноза. 
В  терапии пожилых пациентов с  транзиторной гипергликемией, инсулинорезистентностью и  сахарным диа-
бетом 2 типа возможно добавление к основной терапии препарата Субетта с целью достижения компенсации 
углеводного обмена и улучшения качества жизни.
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Abstract
The review focuses on the issue of  type 2 diabetes mellitus (T2D) in older patients and novel coronavirus infection 
(COVID-19). In  accordance with the analyzed articles, comorbidity, pro-inflammatory state, diminished innate 
immune response, vascular dysfunction and tendency to  thrombosis in  people with T2D, contribute to  a higher 
susceptibility to  SARS-CoV-2 infection and a  poor prognosis. The using of  Subetta is  possible in  add-on therapy 
for older patients with transient hyperglycemia, insulin resistance and type 2 diabetes mellitus in  order to  achieve 
carbohydrate metabolic compensation and improve the quality of life.  
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По  данным Всемирной организации здравоох-
ранения подтверждается тенденция к увеличению 
продолжительности жизни. Так, в  2000 г. сред-
няя продолжительность жизни была менее 67 лет, 
в  динамике увеличилась и  в 2019 г. составила бо-
лее 73 лет [1]. Пандемия новой коронавирусной 
инфекции (COVID-19), вызванная коронавирусом 
2 (SARS-CoV-2), представляет собой глобальную 
проблему преимущественно для пожилого на-
селения. Клиническое течение заболевания ва-
рьирует от  легких до  тяжелых случаев, проявляю-
щихся бессимптомной инфекцией, катаральными 

изменениями верхних дыхательных путей и  тя-
желой вирусной пневмонией с  дыхательной недо-
статочностью и  летальным исходом. Самой уязви-
мой группой являются пожилые люди в  возрасте 
от 65 лет с коморбидной патологией.

Возраст сам по себе является значимым факто-
ром риска многих хронических заболеваний, по-
этому для пациентов пожилого и особенно старче-
ского возраста характерна высокая коморбидность, 
распространенность которой достигает 62% сре-
ди людей 65–74 лет и  82% среди лиц ≥85 лет [2]. 
Сердечно-сосудистые заболевания, онкология, 
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хронические респираторные заболевания, са-
харный диабет являются основными причинами 
смертности среди неинфекционной патологии [3].

Особенностью сахарного диабета (СД) 2 типа 
в  пожилом возрасте является преобладание не-
специфических жалоб на  слабость, головокруже-
ние, нарушение памяти, другие когнитивные дис-
функции, и часто диагноз выявляется случайно, при 
обследовании по  поводу другого сопутствующего 
заболевания. Наибольшие сложности в  своевре-
менной диагностике СД 2 типа у пациентов в пре-
клонном возрасте возникают при бессимптомном 
течении этого заболевания: при отсутствии жалоб 
на  жажду, учащенное мочеиспускание, снижение 
веса [4]. Эти особенности клиники ведут к  позд-
нему выявлению СД2 и отсутствию компенсации 
углеводного обмена.

Для новой коронавирусной инфекции 
COVID-19 характерна высокая смертность у  по-
жилых и лиц с коморбидной патологией, включаю-
щей в том числе и СД2 [5, 6, 7]. По данным исследо-
вания, в городе Ухань провинции Китая выявлено, 
что пациенты, которым требовалась помощь в от-
делении интенсивной терапии (n=36), по  сравне-
нию с пациентами, которые не получали помощь 
в  отделении интенсивной терапии (n=102), были 
значительно старше (средний возраст 66 лет [IQR, 
57–78] по  сравнению с  51 годом [IQR, 37–62]) 
и  чаще имели сопутствующие заболевания, вклю-
чая артериальную гипертензию — 21 [58,3%] про-
тив 22 [21,6%], сахарный диабет — 8 [22,2%] про-
тив 6 [5,9%], сердечно-сосудистые заболевания — 9 
[25,0%] против 11 [10,8%] и  цереброваскулярные 
заболевания — 6 [16,7%] против 1 [1,0%] [8]. Также 
в ретроспективном когортном исследовании с уча-
стием 191 пациента с  COVID-19 в  городе Ухань 
было показано, что в случае коморбидной патоло-
гии у пациента летальность была выше по сравне-
нию с пациентами с одной нозологией в анамнезе: 
17 (31%), 19 (14%) [9].

В  ретроспективном исследовании карт паци-
ентов (n  — 1591 пациент), поступивших в  отде-
ление интенсивной терапии с  диагнозом новая 
коронавирусная инфекция в  регионе Ломбардия, 
было обнаружено, что 17% этих пациентов име-
ли СД  [10]. Национальный институт здоровья 
Италии сообщал, что среди 355 умерших паци-
ентов с  инфекцией COVID-19 35,5% страдали 
СД2, средний возраст итальянских пациентов со-
ставлял 80,5 лет (IQR 31–103) и  70% составляли 
мужчины [11]. Среди 7162 человек с лабораторно 
подтвержденным COVID-19, зарегистрированных 
в  Соединенных Штатах Америки с  12 февраля 
по  28 марта 2020 года, 10,9% –784 человека  — 
имели сахарный диабет, 9,2%  — 656 человек  — 
хроническое заболевание легких и  9%  — 647 че-
ловек  — имели сердечно-сосудистые заболевания 
[12]. Метаанализ J.Yang и соавт. (2020) показал, что 
наиболее распространенными сопутствующими 

заболеваниями у  людей с  COVID-19 были арте-
риальная гипертензия (17 ± 7%, 95% доверитель-
ный интервал (ДИ) 14–22%) и  сахарный диабет  
(8 ± 6%, 95% ДИ  6–11%), за  которыми следуют 
другие сердечно-сосудистые заболевания (5 ± 4%,  
95% ДИ 4–7%) и заболевания дыхательной систе-
мы (2 ± 0%, 95% ДИ 1–3%) [7].

По  данным российских ученых в  заключе-
нии ретроспективного анализа базы данных 
Федерального регистра СД  группа больных с  ле-
тальными исходами в  отличие от  группы выздо-
ровевших была значимо чаще представлена муж-
чинами (46,8 против 29,8%, р=0,022), отличалась 
достоверно большей длительностью СД  2 типа 
(12,8 против 9 лет, p=0,002), старшим возрастом 
(68 против 63,8 года, p=0,024), более частым при-
менением инсулина (57,4 против 33,7%, p=0,002), 
более редким применением метформина (41,5 про-
тив 69,4%, p=0,001) и  антигипертензивной тера-
пии (34 против 54,6%, p=0,009) [13]. Достоверных 
различий по  уровню АД, показателям липидного 
обмена, скорости клубочковой фильтрации (СКФ), 
частоте сопутствующих заболеваний и  терапии 
статинами и  антиагрегантами между группами 
умерших и выздоровевших не выявлено [13].

В  совокупности приведенные выше данные 
из  разных источников позволяют предположить, 
что ранее существовавший сахарный диабет явля-
ется часто наблюдаемой сопутствующей патоло-
гией и связан с тяжестью течения и смертностью 
от новой коронавирусной инфекции. 

 Также многие исследователи отмечают ухуд-
шение углеводного обмена в  виде появления 
стрессовой гипергликемии (СГ) на  фоне течения 
коронавирусной инфекции, при ранее неустанов-
ленном факте нарушений метаболизма глюкозы 
[14, 15]. В  ретроспективном наблюдательном ис-
следовании города Ухань (Китай) в  период насто-
ящей пандемии сообщается о развитии СГ у 51% 
пациентов с  новой коронавирусной инфекцией 
[14, 16]. По  последним опубликованным данным, 
в США из 1122 пациентов без СД и терапии сте-
роидными препаратами в  анамнезе, госпитализи-
рованных по  поводу COVID-19, у  257 пациентов 
(22,9%) была отмечена СГ. Развитие СГ было под-
тверждено повышением уровня глюкозы в  капил-
лярной крови выше 9,9 ммоль/л (180 мг/дл) в тече-
ние нескольких дней [14, 17].

На  данный момент возбудитель новой корона-
вирусной инфекции мало изучен, ученые предпо-
лагают патогенетические механизмы воздействия 
на  развитие стрессовой гипергликемии и  сахар-
ного диабета, данные представлены на  рисунке  1. 
Для всех представителей вирусов SARS характер-
но внедрение в клетки-мишени через рецептор — 
ангиотензинпревращающий фермент типа 2 
(АПФ2) [18].

Жизненный цикл SARS-CoV начинается с про-
никновения в  клетку путем эндоцитоза: S-белок 
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связывается с рецептором АПФ2, угнетая его даль-
нейшую экспрессию, затем расщепляется, вслед-
ствие чего мембраны вируса и эндосомы сливают-
ся и происходит высвобождение РНК. В результате 
трансляции образуются полипротеины, участвую-
щие в формировании копии РНК вируса, а также 
восемь молекул мРНК, ассоциированных с  синте-
зом вирусных белков в просвете между эндоплазма-
тическим ретикулумом (ЭР) и комплексом Гольджи. 
Вирионы собираются в  цитоплазме и  выходят 
из клетки путем экзоцитоза [14, 19].

Исследования экспрессии АПФ2 в  органах че-
ловека подтвердили экспрессию АПФ2 в поджелу-
дочной железе здоровых людей, причем экспрессия 
в поджелудочной железе была немного выше, чем 
в легких. Более того, данные секвенирования одно-
клеточной РНК показали экспрессию АПФ2 как 
в островках, так и в экзокринных участках подже-
лудочной железы. Таким образом, SARS-CoV-2 мо-
жет связываться с АПФ2 в поджелудочной железе 
и  приводить к  прямому повреждению островков, 
вызывая нарушения углеводного обмена у  паци-
ентов с  COVID-19 [20]. Клинические данные по-
казали, что повреждение поджелудочной железы 
происходило в  основном у  пациентов с  тяжелым 
течением заболевания COVID-19. Недавнее ретро-
спективное когортное исследование, включающее 

121 пациента с новой коронавирусной инфекцией, 
показало, что 2% пациентов с нетяжелой формой 
и 17% с тяжелой формой COVID-19 имели повреж-
дение поджелудочной железы, что проявлялось по-
вышенным уровнем амилазы и / или липазы [21]. 

Сахарный диабет связан с провоспалительным 
состоянием и  ослаблением врожденного иммун-
ного ответа [7]. Люди с  сахарным диабетом более 
восприимчивы к  инфекциям, особенно к  гриппу 
и пневмониям [22]. СД рассматривался как важный 
фактор риска смертности у пациентов, инфициро-
ванных пандемическим гриппом A  2009 (H1N1), 
коронавирусом тяжелого острого респираторно-
го синдрома (SARS) и  коронавирусом, связанным 
с  ближневосточным респираторным синдромом 
(MERS-CoV) [23, 24].

В  соответствии с  этим недавнее клиническое 
исследование показало, что по  сравнению с  паци-
ентами с  COVID-19 без СД  у людей с  СД активи-
зировалась воспалительная реакция, проявляюща-
яся в повышении уровня нейтрофилов, ферритина 
сыворотки, IL-6, С-реактивного белка (СРБ), ско-
рости оседания эритроцитов (СОЭ) и подавлении 
иммунитета (проявляющемся в  заметно снижен-
ном уровне лимфоцитов) [25]. 

Также заболевание СД 2 типа связано с микро-
сосудистыми и  макрососудистыми осложнениями 

Рис. 1. Возможный патогенетический механизм воздействия SARS-CoV-2 на углеводный обмен. 
Источник: Hindawi International Journal of Endocrinology Volume 2021, Article ID 7394378, 10 pages https://doi.
org/10.1155/2021/7394378.
Сокращения: АПФ2 — ангеотензинпревращающий фермент; SARS-CoV-2 — Severe acute respiratory syndrome-related 
coronavirus 2; IL-6 — интерлейкин; СРБ — С-реактивный белок.
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[26]. Гипергликемия и  инсулинорезистентность 
вместе с  другими метаболическими нарушения-
ми при СД  повреждают сосудистую стенку путем 
активации окислительного стресса, эндотелиаль-
ной дисфункции, гиперактивности тромбоцитов 
и воспаления слабой степени. Активация этих со-
бытий способствует сужению сосудов и  образова-
нию тромбов, увеличивая сосудистый риск, а также 
смертность и заболеваемость у пациентов с СД [27]. 

В  отношении терапии новой коронавирусной 
инфекции на  фоне сахарного диабета мнения ав-
торов и  результаты исследований совпадают. Так, 
по  результатам ретроспективного анализа базы 
данных Федерального регистра СД  российски-
ми учеными обнаружены достоверные различия 
по  уровню летальности в  отношении только двух 
антигипергликемических препаратов  — мет-
формина и  инсулина [13]. Летальность у  паци-
ентов на  терапии метформином регистрирова-
лась в  2,7  раза реже по  сравнению с  пациентами, 
не  получающими метформин: 8,7 против 23,3% 
(р <0,001). Кроме того, летальность в  подгруппе 
метформина была наименьшей среди других ва-
риантов терапии: все неинсулины — 10,2%, СМ — 
11,6%, иДПП-4 — 15,4%, инсулины — 23,7% [13].

В  статье, опубликованной китайскими колле-
гами в мае 2020 г., подтверждается значимо более 
низкая летальность у больных СД2, инфицирован-
ных COVID-19, получающих терапию метформи-
ном (104 человека), в сравнении с таковой у боль-
ных без терапии метформином (179 человек): 
2,9 против 12,3% соответственно, p=0,01 [13, 28]. 
Также были опубликованы масштабные исследо-
вания, подтверждающие, что длительное лечение 
метформином больных с  хроническими респира-
торными заболеваниями (до эпидемии COVID-19) 
приводило к  значимому снижению риска смерт-
ности по  сравнению с  больными, не  получавши-
ми этот препарат [13, 28]. Имеется теоретическое 
обоснование защитных свойств метформина при 
коронавирусной инфекции. Известно, что метфор-
мин способен фосфорилировать АПФ2-рецептор 
вируса SARS-CoV-2, что приводит к  изменению 
конформации рецептора и снижению его связыва-
ния с  вирусом [29]. Возможно, именно этот меха-
низм позволяет защитить клетки от  избыточного 
вторжения коронавируса и  обеспечивает протек-
тивное действие метформина [13, 30]. 

Важной проблемой при лечении пожилых яв-
ляется достижение компенсации СД2 в  период 
реабилитации пациентов после перенесенного 
COVID-19. 

Также в  качестве современного фармакотера-
певтического подхода к  лечению транзиторной 
гипергликемии и  СД 2 типа мы  можем рассмо-
треть включение препарата Субетта в  состав ком-
плексной терапии. Субетта  — оригинальный рос-
сийский лекарственный препарат для терапии 
больных СД  в составе комплексной терапии при 

наличии резистентности к инсулину. В основе про-
изводства препарата лежит технология высоких 
разведений антител, которые способны оказывать 
модулирующее действие на  молекулы-мишени 
в организме, изменяя их физико-химические свой-
ства и меняя характер протекания биологических 
процессов [31].

Эффективность препарата доказана оте-
чественными исследованиями. По  данным ре-
троспективной наблюдательной программы 
по  изучению применения препарата Субетта 
в комплексном лечении пациентов с СД 1 и 2 ти-
пов в  условиях реальной клинической практики 
было определено значимое снижение уровня гли-
кированного гемоглобина к 12-й неделе как в груп-
пе пациентов с СД 1 типа (на 1,07%), так и в группе 
с СД 2 типа (на 1,13%) по сравнению с исходными 
значениями [32]. Была продемонстрирована безо-
пасность препарата наряду с  высоким профилем 
эффективности, не было отмечено нежелательных 
явлений и не зарегистрировано случаев взаимодей-
ствия с  лекарственными препаратами и  гипогли-
кемий [33].

Эффективность применения комбинации мет-
формина и Субетты была изучена в открытом ран-
домизированном клиническом исследовании в  па-
раллельных группах с участием 63 пациентов с СД 
2 типа и индексом массы тела ≥ 25 кг/м2. Добавление 
компонента препарата Субетта к  метформину 
привело к значимому снижению всех показателей 
углеводного обмена через 6 мес.: на 20,47% — уров-
ня гликемии натощак, на 16,41% — уровня глюко-
зы крови перед сном, на  15,83%  — уровня пост-
прандиальной глюкозы крови и на 0,78% — уровня 
гликированного гемоглобина. Эффективное влия-
ние комбинации препаратов на углеводный обмен 
у пациентов с СД 2 типа скорее всего опосредовано 
механизмами действия обоих препаратов, связан-
ными с увеличением чувствительности к инсулину 
[34]. В  двойном слепом плацебо контролируемом 
исследовании было продемонстрировано значи-
мое снижение HbA1c к 12 неделе на 0,7% в соста-
ве комплексной терапии, снижение HbA1с под-
держивалось в  течение всех 36 недель лечения. 
Установлено, что включение препарата Субетта 
в  комплекс терапии позволяет преодолеть инсу-
линорезистентность и  получить позитивный эф-
фект при тех же самых дозах базального инсулина. 
Предполагается, что антидиабетические эффекты 
Субетты реализуются за  счет улучшения утилиза-
ции глюкозы клеткой и уменьшения вариабельно-
сти уровня гликемии [35].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
По  данным мировой и  отечественной лите-

ратуры ранее существовавший сахарный диабет 
2  типа, в  том числе у  пожилых пациентов, пред-
располагает к  тяжелому течению новой корона-
вирусной инфекции (COVID-19). Коморбидность, 
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провоспалительное состояние, ослабление врож-
денного иммунного ответа, сосудистая дисфунк-
ция и  протромботическая настороженность у  лю-
дей с СД2, вероятно, способствуют более высокой 
восприимчивости к инфекции SARS-CoV-2 и ухуд-
шению прогноза. В  терапии пожилых пациентов 
с  транзиторной гипергликемией, инсулинорези-
стентностью и  сахарным диабетом 2 типа воз-
можно добавление к основной терапии препарата 
Субетта с целью достижения компенсации углевод-
ного обмена и улучшения качества жизни.
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