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Ожирение — один из ключевых факторов развития и прогрессирования сахарного диабета типа 2 (СД-2), ассоциируе-

мый с повышением сердечно-сосудистого риска. Единственным классом сахароснижающих препаратов, который помимо 

эффективной коррекции гипергликемии обладает доказанным эффектом по снижению массы тела, являются миметики ин-

кретинов. Эксенатид (баета, Eli Lilly, США) — первый препарат этого класса, одобренный к применению в монотерапии.  

В статье представлены данные рандомизированных клинических исследований и данные собственного наблюдения эффек-

тивности препарата «Баета» в достижении метаболического контроля и коррекции массы тела у пациентов с СД-2. 
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Obesity associated with the enhanced risk of cardiovascular disorders plays a key role in the evolvement and progression of 

type 2 diabetes mellitus (DM2). Incretin mimetics are the sole class of hypoglycemic agents that not only effectively correct hyper-

glycemia but also reduce body weight. Exenatide (Byetta, Eli Lilly, USA) is the first drug of this class approved for the use as mo-

notherapy. This paper presents data of clinical studies and owns data on the effectiveness of the drug Byetta in achieving metabolic 

control and weight correction in patients with type 2 diabetes. 
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Введение 

C 70-х г. XX в. в мире отмечается значительный рост 

распространенности сахарного диабета (СД) типа 2, 

темпы которого в настоящее время не только не име-

ют тенденции к снижению, но, напротив, продолжают 

экспоненциально увеличиваться. По оценкам специа-

листов, число случаев СД (из которых 90—95% при-

ходится на СД типа 2 (СД-2)) в мире за 30-летний пе-

риод (2000—2030 гг.) возрастет более чем вдвое и 

составит 366 млн [17].  

Несмотря на большое разнообразие антидиабети-

ческих средств, существующих в настоящее время на 

фармацевтическом рынке, адекватная коррекция ги-

пергликемии и достижение удовлетворительной ком-

пенсации СД-2 остаются до сих пор трудной задачей. 

К сожалению, назначение пероральных сахаросни-

жающих препаратов (ПССП) как в виде монотерапии, 

так и в комбинации с инсулином часто не позволяет 
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достичь оптимального контроля диабета. Так, соглас-

но данным исследования UKPDS, эффективность те-

рапии по мере увеличения длительности СД-2 снижа-

ется: целевых показателей HbA1c менее 7% достигают 

только 50% пациентов при стаже заболевания 3 года и 

лишь 25% пациентов — при длительности СД 9 лет 

[18]. Кроме того, интенсивная терапия СД-2 с назна-

чением большого количества лекарственных препара-

тов сопряжена с увеличением риска побочных эффек-

тов (гипогликемия, повышение массы тела).  

В связи с этим несомненный клинический интерес 

представляет появление нового класса препаратов — 

миметиков инкретина, открывающих уникальные 

возможности патофизиологически обоснованной те-

рапии для пациентов с СД-2.  

Инкретиномиметики имитируют антидиабетиче-

ское, или сахароснижающее, действие природного 

гормона инкретина человека глюкагоноподобного 

пептида-1 (ГПП-1). После приема глюкозы с пищей 

наблюдается более выраженное увеличение секреции 

инсулина по сравнению с тем, которое отмечается 

после внутривенной инфузии, сопровождающейся 

идентичным повышением уровня глюкозы в крови. 

Этот эффект был назван инкретиновым.  

Поскольку нативный препарат ГПП-1 не может 

использоваться в терапии СД-2 вследствие очень ко-

роткого периода жизни и быстрой деградации специ-

фическим ферментом — дипептидилпептидазой IV 

(ДПП IV) [8], были разработаны миметики инкретина. 

Первым представителем этого класса препаратов, ко-

торый успешно применяется в лечении СД-2, является 

эксенатид [3]. 

По своей структуре эксенатид представляет собой 

синтетический пептид, на 53% идентичный человече-

скому ГПП-1 [16]. Взаимодействуя с рецептором ГПП-1 

в поджелудочной железе и других органах и тканях, 

эксенатид воспроизводит все эффекты ГПП-1: стимули-

рует секрецию инсулина, подавляет секрецию глюкаго-

на, замедляет скорость эвакуации пищи, способствует 

более быстрому насыщению и снижению аппетита [11].  

Как известно, до 90% пациентов с СД-2 страдают 

избыточной массой тела и ожирением [2], которое, как 

при наличии СД, так и само по себе, является важным 

фактором риска развития и прогрессирования сердеч-

но-сосудистых осложнений, таких как артериальная 

гипертензия, ишемическая болезнь сердца и др. [1]. В 

связи с этим применение сахароснижающих препара-

тов, способных оказывать непрямые положительные 

эффекты на различные показатели метаболизма (МТ, 

показатели липидного спектра крови, артериального 

давления и печеночных ферментов), у пациентов с СД-2 

представляет несомненные клинические перспективы 

и является мощным фактором при выборе препарата в 

пользу инкретиномиметиков.  

За последние годы был проведен широкий круг 

исследований, подтверждающих высокую эффектив-

ность эксенатида (баеты) [2, 5, 7, 9, 10, 12, 14, 15, 19]. 

Эксенатид в комбинированной терапии. Три 30-

недельных плацебоконтролируемых исследования, 

известные под аббревиатурой AMIGO (АС2993: 

Diabetes Management for Improving Glucose Outcomes) 

[7, 9, 12] представили убедительные доказательства об 

эффективности эксенатида у пациентов с СД-2 с не-

удовлетворительной компенсацией диабета на пред-

шествующей терапии метформином [9], препаратами 

сульфонилмочевины (ПСМ) [7] или их комбинацией 

[12]. В исследовании приняли участие в общей слож-

ности 1 446 пациентов. Средний уровень НbА1с при 

включении в исследование составил (8,4  1,1)%. Че-

рез 30 нед терапии эксенатидом в дозе 5 или 10 мкг 

дважды в сутки в сочетании с исходной терапией 

ПССП пациенты достигали значительного улучшения 

показателей углеводного обмена во всех трех иссле-

дованиях AMIGO. Доверительный интервал для ди-

намики уровня НbА1с составил –0,4…–0,55% при дозе 

эксенатида 5 мкг и –0,77…–0,86% при дозе 10 мкг по 

сравнению с увеличением показателя в группе плаце-

бо 0,08…0,23%. 

Аналогичные изменения НbА1с отмечались в ме-

нее крупном исследовании продолжительностью 

16 нед, где эксенатид назначался на фоне базисной 

терапии тиазолидиндионами (ТЗД) [19]. В этом иссле-

довании был определен и конкретизирован профиль 

целевого пациента для терапии эксенатидом: возраст 

от 25 до 45 лет, обоего пола, с избыточной массой те-

ла или ожирением, с неудовлетворительной компен-

сацией СД-2 по уровню НbА1с. Как правило, длитель-

ность заболевания с момента постановки диагноза 

составляла в среднем 5 лет [2]. 

Сравнительные исследования эффективности эк-

сенатида с инсулинами также проведены на фоне ба-

зовой терапии ПССП (метформином, ПСМ или их 

комбинацией). Результаты этих исследований проде-

монстрировали одинаковую эффективность эксенати-
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да в дозе 10 мкг 2 раза в сутки по сравнению с инсу-

линами гларгином [5, 10] и аспартом 30/70 [15] в от-

ношении коррекции углеводного обмена. Во всех ис-

следованиях снижение уровня НbА1с было сходным: 

на 1,04—1,36% против 0,89—1,36% в группах пациен-

тов, получавших эксенатид и инсулин соответственно. 

При этом у больных, принимавших эксенатид, отмеча-

лось снижение МТ на 2,3—2,5 кг, в то время как у паци-

ентов на терапии инсулином — ее увеличение на 1,8—

2,9 кг. Таким образом, применение эксенатида позволя-

ет контролировать не только углеводный обмен, но и 

МТ в отличие от препаратов инсулина, которые при 

одинаковой сахароснижающей эффективности способ-

ствуют дальнейшему ее увеличению [2]. 

Эксенатид и снижение массы тела. Эффект сни-

жения МТ, который изначально рассматривался как 

дополнительный, приобретает все большее значение, 

особенно в связи с катастрофическим ростом избы-

точной массы тела и ожирения среди пациентов с СД-

2 [2]. 

В плацебоконтролируемых исследованиях в ком-

бинации с другими ПССП [7, 9, 12] среднее снижение 

МТ при дозе эксенатида 5—10 мкг по сравнению с 

плацебо составило от 0,9 до 2,8 кг в течение 30 нед. 

Следует отметить, что динамика изменений МТ была 

более значимой у лиц, получавших в качестве базовой 

терапии метформин [9]. Однако даже у тех пациентов, 

которые получали ПСМ — препараты, традиционно 

ассоциированные с увеличением МТ, отмечалось дос-

товерное ее снижение [7, 12]. Сравнимые показатели 

снижения МТ 2,8 и 3,1 кг на монотерапии эксенати-

дом 5 и 10 мкг в течение 24 нед подтверждают, что 

препарат обладает самостоятельным эффектом по 

снижению МТ, который не зависит от сопутствующей 

терапии ПССП [14]. При длительной (3,5 года) непре-

рывной терапии эксенатидом снижение МТ составило 

(5,3  0,5) кг, продолжалось в течение всего периода 

исследования и не достигло плато [13]. Наиболее эф-

фективна в отношении снижения МТ терапия эксена-

тидом в сочетании с мерами по изменению образа 

жизни. Так, назначение эксенатида на фоне гипокало-

рийной диеты и повышения физической активности 

до 2,5 ч в неделю с предоставлением регулярных кон-

сультаций диетолога и тренажерного зала приводило к 

максимальному снижению МТ в течение 24 нед тера-

пии на (6,16  0,54) кг по сравнению с достоверно 

меньшим снижением МТ ((3,97  0,52) кг, р = 0,003) в 

группе плацебо, где также использовалась стратегия 

по активному изменению образа жизни [4]. 

Установлено, что снижение МТ при терапии эксе-

натидом происходит именно за счет жировой ткани, 

преимущественно висцерального жира, при этом то-

щая МТ не изменяется [6]. Эти данные были получены 

в небольшом исследовании у 36 пациентов с СД-2 в 

процессе изучения композиционного состава тела при 

помощи двухэнергетической рентгеновской абсорб-

циометрии и опубликованы в 2010 г. [6]. Возможность 

эксенатида уменьшать абдоминальное ожирение, не-

сомненно, требует дальнейшего изучения. Однако 

данное свойство препарата может стать одним из 

мощных факторов влияния на патогенетические меха-

низмы прогрессирования СД-2 и сердечно-сосудистый 

риск [2]. 

Цель исследования — оценить эффективность те-

рапии аналогом ГПП-1 (баета) на параметры метабо-

лического контроля и уровень компенсации углевод-

ного обмена, динамику изменений массы тела у паци-

ентов с сахарным диабетом типа 2, ассоциированным 

с ожирением. 

Материал и методы 

На базе эндокринологической клиники и кафедры 

эндокринологии и диабетологии Сибирского государст-

венного медицинского университета (СибГМУ) 

(г. Томск) проведено открытое проспективное иссле-

дование, в которое вошли 34 пациента с СД-2, полу-

чавшие терапию эксенатидом (баета, Eli Lilly). Сред-

ний возраст обследованных составил (48,6  3,4) года, 

стаж заболевания в среднем (5,4  2,3) года. Всем 

больным проведено комплексное клинико-

лабораторное обследование: клиническая антропомет-

рия, измерение систолического (САД) и диастоличе-

ского артериального давления (ДАД), электрокардио-

грамма (ЭКГ), общий и биохимический анализ крови, 

исследование уровня гликированного гемоглобина 

(HbA1c), гликемического профиля, тактильной, боле-

вой, температурной и вибрационной чувствительности 

нижних конечностей, осмотр офтальмолога и невро-

лога. Для уточнения стадии диабетической нефропа-

тии всем пациентам проводилось исследование уровня 

протеинурии в суточной моче, при ее отсутствии — 

анализ мочи на микроальбуминурию, подсчет скоро-

сти клубочковой фильтрации по формуле Кокрофта—

Голта.  
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Все пациенты, находящиеся на лечении в эндок-

ринологической клинике, подписали типовое, утвер-

жденное клиническим советом СибГМУ, доброволь-

ное информированное согласие с планом диагности-

ческих мероприятий и лечения.  

Статистическая обработка данных проводилась с 

помощью пакета статистических программ Excel 

(Windows XP) и SPSS 11.5. Данные представлены в 

виде медианы Ме и межквартильного интервала Q1—Q3. 

Достоверность различий между независимыми груп-

пами оценивали с помощью критерия Манна—Уитни. 

Отличия считали статистически значимыми при 

p < 0,05. 

У большинства обследованных диагностированы 

поздние осложнения СД: диабетическая полинейропа-

тия — у 3 больных, диабетическая ретинопатия — у 11 

(непролиферативная — у 10 человек, пролифератив-

ная у 1), диабетическая нефропатия у 5 больных (в 

стадии микроальбуминурии у 4, протеинурия у 1 па-

циента). Исходно участники исследования имели раз-

личную степень абдоминально-висцерального ожире-

ния, медиана антропометрических показателей со-

ставляла: МТ до исследования 125,6 (104,4—143,2) кг, 

индекс МТ (ИМТ) 44,2 (36,5—49,2) кг/м
2
; окружность 

талии (ОТ) 136 (101—145) см, окружность бедер (ОБ) 

136,5 (124,8—154,9) см. Пациенты, которым был на-

значен эксенатид, имели неудовлетворительный кон-

троль гликемии (HbA1c (9,6  0,5)%): на фоне моноте-

рапии препаратами сульфонилмочевины (11 пациен-

тов), метформином (6 больных), комбинированной 

терапии (ПСМ и метформин) — 3 человека, на инсу-

линотерапии — 3 пациента. Остальным 10 пациентам, 

включенным в исследование, эксенатид (баета) был 

назначен в виде монотерапии в связи с впервые выяв-

ленным СД-2. Применялась стандартная схема тера-

пии: 1-й мес приема в дозе 5 мкг 2 раза в день под-

кожно, затем в дозе 10 мкг 2 раза в день в комбинации 

с ранее применяемыми препаратами. Период наблю-

дения составил 10 нед в среднем (от 1 мес до 1 года). 

Продолжительность приема препарата зависела от 

возможности пациентов приобретать средство, так как 

аналоги ГПП-1 не входят в список дополнительного 

лекарственного обеспечения. 

Результаты 

Через 24 нед у всех пациентов отмечалось улуч-

шение углеводного обмена по показателям HbA1c 

(снижение в среднем на 1,4%, p < 0,05), снижение МТ 

в среднем на 6,1 кг (от 1,9 до 8,6 кг, p < 0,01), умень-

шение ОТ на 6,4 см (от 2,3 до 8,9 см, p < 0,05), ОБ на 

4,3 см (от 2,9 до 7,7 см, p < 0,05), снижение САД на 

12,4 мм рт. ст., ДАД — на 3,2 мм рт. ст.  

Терапия баетой в плане снижения МТ была эф-

фективна во всех случаях и продемонстрировала ти-

пичную тенденцию к более выраженному снижению 

массы тела у пациентов с морбидным ожирением 

(ИМТ > 40 кг/м
2
, рис. 1). Анализ результатов исследова-

ния показал, что уменьшение МТ продолжалось в тече-

ние всего срока терапии эксенатидом (1 год) и за время 

наблюдения не достигало плато (рис. 2). 

 
Рис. 1. Динамика изменений массы тела у пациентов с СД-2, 

получивших терапию баетой в зависимости от степени ожирения, 

период наблюдения 6 мес (здесь и на рис. 2—4 при расчетах в груп-

пах пациентов, прервавших лечение, использовали данные послед-

него наблюдения): * — p < 0,05 по сравнению с группой пациентов  

 с ожирением 1-й степени 

 
Рис. 2. Динамика изменений массы тела у пациентов с СД-2, 

получавших терапию баетой в зависимости от продолжительности 

приема: * — p < 0,05 по сравнению с группой пациентов, получавших  

 терапию баетой в течение 1 мес 

По данным больших рандомизированных иссле-

дований известно о нивелировании эффектов аналогов 

ГПП-1 на динамику изменения массы тела при совме-

стном приеме с ПСМ и инсулином [7, 12]. В данной 
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выборке пациентов получены аналогичные результа-

ты, при использовании баеты совместно с ПСМ в те-

чение 6 мес динамика массы тела в среднем была 

меньше на 1,7 кг, чем при монотерапии баетой 

(рис. 3). При детальном анализе данных также уста-

новлено, что влияние терапии баетой на уменьшение 

МТ пациентов не зависело от стажа СД (r = 0,1; 

p = 0,703).  

Следует отметить в целом хорошую переноси-

мость эксенатида в обследуемой группе пациентов. 

Нежелательные явления на фоне проводимой терапии 

были выражены незначительно и потребовали пре-

кращения лечения только у 1 пациента в связи отказом 

(выраженная тошнота). У 4 больных отмечалась легкая 

и у 2 умеренно выраженная тошнота в первые 2—3 нед 

лечения. Тяжелые гипогликемические состояния не 

регистрировались, легкие гипогликемии наблюдались 

только в группе пациентов, получавших баету в ком-

бинации ПСМ, что потребовало уменьшения дозы 

ПСМ на 50—70% у 5 больных, ПСМ после 2 нед те-

рапии баетой удалось отменить без ухудшения пара-

метров метаболического контроля СД. 

 
Рис. 3. Динамика изменений массы тела пациентов с СД-2, 

получавших терапию баетой в виде монотерапии и в комбинации с 

ПСМ 

Динамика изменений МТ пациентов, у которых 

наблюдались побочные эффекты в виде тошноты, со-

ответствовала таковой и у пациентов с отсутствием 

диспепсических жалоб, что свидетельствует о незави-

симости влияния ГПП-1 (баета) на феномен снижения 

МТ у данной категории больных (рис. 4). 

 
Рис. 4. Динамика изменений массы тела у пациентов с СД-2, 

получавших терапию баетой в зависимости от наличия побочных 

эффектов (тошнота): * — p < 0,05 по сравнению с группой пациен- 

 тов, не имевших диспепсических расстройств на фоне приема баеты 

Выводы 

1. Использование баеты в комплексной терапии 

пациентов с СД типа 2, ассоциированным с ожирени-

ем, позволяет добиваться метаболического контроля и 

компенсации углеводного обмена. 

2. Назначение аналогов ГПП-1 (баеты) позволяет 

снизить уровень риска гипогликемии, способствует 

снижению МТ, что приводит к повышению привер-

женности пациентов к данному варианту терапии. 

3. Корректирующий массу тела эффект аналогов 

ГПП-1 (баеты) не зависел от наличия (отсутствия) 

диспепсических симптомов, связанных с приемом 

препарата, стажа сахарного диабета типа 2, однако 

зависел от продолжительности терапии. 
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