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EНДОКРИНОЛОГІЯ РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ

Про що не скаже HbA
1c
:  

результати дослідження SWITCH PRO
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На сьогодні відомо, що значна до-
бова варіативність глікемії пов’язана 
з ризиком розвитку ускладнень ЦД. 
З одного боку, навіть короткі пері-
оди гіперглікемії підвищують ризик 
розвитку мікро- та макроваскуляр-
них ускладнень, а  з  іншого –  епі-
зоди гіпоглікемії (особливо нічні) 
становлять серйозну небезпеку для 
здоров’я й навіть життя хворого. При 
цьому за наявності в пацієнта епі-
зодів гіпер- і гіпоглікемії може бути 
отримане нормальне значення HbA

1c
, 

яке вводитиме клініциста в оману 
щодо реальної картини глікемії про-
тягом доби. Тому останніми роками 
для оцінки глікемічного контролю 
стали використовувати два нові по-
казники варіабельності глікемії про-
тягом доби: час перебування значень 
глюкози крові в цільовому діапазоні 
(time in range –  TIR) і  час перебу-
вання значень нижче цільового ді-
апазону (time below range –  TBR). Ці 
показники можна визначити за до-
помогою таких сучасних методів об-
стеження, як постійний моніторінг 
глюкози (CGM) та флеш-моніторинг 
глюкози (FMG).

Саме метод FMG за  допомогою 
пристрою Freestyle Libre Pro (Abbott 
Laboratories), який не потребує ре-
гулярної калібровки та дає можли-
вість оцінити реальні коливання 
глюкози в  умовах повсякденного 
життя пацієнта, використовувався 
з метою оцінки глікемічного конт-
ролю у  відкритому перехресному 
багатоцентровому рандомізова-
ному дослідженні IV фази SWITCH 
PRO, результати якого були вперше 
представлені у  вересні 2020 р. 
R. Goldenberg і  співавт. на  56-му 
щорічному конгресі Європейської 
асоціації з вивчення діабету (EASD). 
У ході цього дослідження за участі 
пацієнтів із ЦД 2 типу, які раніше от-
римували базальний інсулін (у поєд-
нанні з пероральними цукрознижу-
вальними препаратами (ПЦЗП) або 
без них) і мали підвищений ризик 
гіпоглікемії, порівнювали контроль 
глікемії на тлі застосування інсуліну 
деглюдек 100 Од/мл та інсуліну глар-
гін 100 Од/мл. Як первинна кінцева 
точка розглядався показник TIR (%), 
який надає достовірнішу інформа-
цію щодо контролю глікемії, ніж ви-
значення лише рівня HbA

1c
, а отже, 

дає змогу максимально індивідуалі-
зувати лікування завдяки своєчасній 
корекції інсулінотерапії та режиму 
харчування.

Випробування SWITCH PRO зага-
лом тривало 41 тиж. До початку дослі-
дження його потенційні учасники мали 
здійснити скринінговий візит (візит 1), 
після котрого проходили 2-тижне-
вий вступний період для оцінювання 
прихильності до  дотримання вимог 
застосування методу FGM. На 3-му 
візиті учасники були  рандомізовані 

у  співвідношенні 1:1 в один із двох пе-
ріодів лікування на застосування ін-
суліну деглюдек або інсуліну гларгін 
100 Од/мл 1 раз на день у той самий 
час доби (рис.). Кожен період ліку-
вання складався з 16-тижневого пе-
ріоду титрування дози та наступного 
2-тижневого періоду підтримувальної 
терапії, під час якого учасникам вста-
новлювали сенсор FGM. Дозу інсуліну 

 титрували 1 раз на тиждень за показни-
ками глікемії натще (мета титрування –  
 3,9-5,0 ммоль/л), які  визначалися паці-
єнтами самостійно за допомогою глю-
кометра; режим застосування ПЦЗП 
не змінювався. Після цього учасники 
переходили до іншої групи лікування, 
де  їм проводили такі самі оцінки, 
як і в першому періоді.

Критерії включення в  дослі-
дження:

� вік ≥18 років;
� ЦД 2 типу ≥180 днів;
� застосування базального інсу-

ліну ± ПЦЗП протягом ≥90 днів;
� HbA

1c
 ≤9,5% (80 ммоль/моль);

� індекс маси тіла ≤45 кг/м2;
� наявність ≥1 фактора ризику роз-

витку гіпоглікемії:
-

тягом 1 року до скринінгу;
-

реднього ступеня тяжкості (розра-
хункова швидкість клубочкової філь-
трації –  30-59 мл/хв/1,73 м2);

гіпоглікемії (відсутність ранніх нас-
торожувальних проявів гіпоглікемії);

>5 років;
-

ням рівня глюкози крові <70 мг/дл, 
або 3,9 ммоль/л) протягом останніх 
12 тиж перед скринінговим візитом.

Критерії виключення:

для лікування ЦД або ожиріння про-
тягом останніх 90 днів перед скри-
нінгом (дозволялося інтермітуюче 
болюсне введення інсуліну тривалі-
стю не довше ніж 14 днів);

супутньої медикаментозної терапії 
(прийом препаратів на кшталт ор-
лістату, тиреоїдних гормонів або кор-
тикостероїдів, які можуть впливати 
на масу тіла чи метаболізм глюкози);

нестабільна діабетична ретинопатія 
або макулопатія;

-
во-судинне захворювання протягом 
останніх 180 днів перед скринінгом;

-
ної гіпертензії 3 ступеня на тлі медика-
ментозного лікування (систолічний ар-
теріальний тиск ≥180 мм рт. ст. або діа-
столічний ≥100 мм рт. ст.), порушення 
функції печінки (підвищення рівня 
аланінамінотрансферази в ≥2,5 рази чи 
білірубіну в >1,5 рази від верхньої межі 
норми на момент скринінгу), тяжке по-
рушення ниркової функції (розрахун-
кова швидкість клубочкової фільтрації 
<30 мл/хв/1,73 м2).

Загалом скринінг пройшли 613 па-
цієнтів. На підставі аналізу всіх вище-
зазначених критеріїв 498 із них були 
включені в дослідження. Середній вік 
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учасників (± стандартне  відхилення) 
становив 62,8±9,8 року; 48% із них –  
чоловіки. Середня тривалість ЦД до-
рівнювала 15,1±7,7 року, індекс маси 
тіла –  32,2±5,5 кг/м2, HbA

1c
 –  7,6±1,0%.

Під час періоду лікування дозво-
лявся прийом таких пероральних 
протидіабетичних препаратів (мали 
використовуватися щонайменше 
за 26 тиж до візиту 1), як метформін, 
інгібітори дипептидилпептидази-4, 
інгібітори натрійзалежного котран-
спортера глюкози 2  типу, тіазолі-
диндіони, інгібітори α-глюкозидази. 
Також дозволялося пероральне за-
стосування зареєстрованих комбі-
нованих препаратів, які включають 
діючі речовини з перелічених класів. 
На момент включення в дослідження 
ПЦЗП отримували 89% пацієнтів: 
56% –  1 ПЦЗП, 33% –  2 чи більше.

Лікування інсуліном деглюдек 
 отримали 490 пацієнтів, інсуліном 
  гларгін 100 Од/мл –  484 пацієнти. 
При цьому за протоколом було про-
аналізовано дані 448 хворих у кож-
ній групі рандомізації, які закінчили 
дослідження та мали всі показники 
FGM та оцінки безпеки.
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Вторинними кінцевими точками, 
які оцінювалися під час 2-тижневого 
періоду підтримувальної терапії, ви-
ступали такі показники:

-
апазоні цільових значень глюкози 
 (3,9-7,8 ммоль/л, або 70-140 мг/дл);

глюкози в суворому цільовому діапа-
зоні (3,9-7,8 ммоль/л, або 70-140 мг/дл);

1c
;

FGM;

-
редження про гіпоглікемію (рівень 
1: 3,0-3,8 ммоль/л);

-
нічно значущої гіпоглікемії (рівень 
2: <3,0 ммоль/л);

-
поглікемічних епізодів (рівень 2) за-
галом і в нічні періоди.

�� -

-

-

Ба більше, на тлі лікування інсуліном 
деглюдек клінічно значущого підви-
щення TIR (≥5%) досягли 39,5% учасни-
ків, тоді як на тлі застосування інсуліну 
гларгін 100 Од/мл –  28,8% учасників 
(відношення шансів [95% ДІ]: 1,37 [1,09; 
1,72]; апостеріорний аналіз).
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Що стосується такої вторинної кінце-
вої точки, як час перебування значень 
глюкози нижче цільового діапазону 
(TBR), то було продемонстровано, що 
терапія інсуліном деглюдек характе-
ризувалася достовірним зменшенням 
TBR уночі порівняно з лікуванням 
інсуліном гларгін 100 Од/мл: у період 
 застосування інсуліну деглюдек па-
цієнти проводили менше часу в TBR 
(рівні 1, 2 та 1+2) порівняно з періо-
дом  лікування інсуліном гларгін 
100 Од/мл. На тлі введення інсуліну 
деглюдек також було зареєстровано 
меншу кількість нічних епізодів гіпо-
глікемії (31,1 на пацієнто-рік впливу –  
PYE) порівняно з  інсуліном гларгін 
100 Од/мл (40,9 PYE); відношення шан-
сів [95% ДІ]: 0,76 [0,65; 0,90]). Однак за-
гальний показник TBR не відрізнявся 
між групами лікування (табл. 3).

Середнє значення HbA
1c

 було ниж-
чим на тлі застосування інсуліну деглю-
дек (7,10%; 54,1 ммоль/моль) порівняно 
з інсуліном гларгін 100  Од/мл (7,16%; 
54,8 ммоль/моль). Середня добова доза 
базального інсуліну була достовірно 
меншою в пацієнтів, які отримували 
інсулін деглюдек, порівняно з інсулі-
ном гларгін 100 Од/мл (56,3 та 58,6 ОД 
відповідно).
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