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Появление систем непрерывного мониторирования гликемии (НМГ) привело к расширению диагностических 
возможностей. Внедрение технологии в клиническую практику позволило определять закономерности и тенден-
ции экскурсий уровня глюкозы, получать надежные данные о краткосрочном гликемическом контроле. Учитывая 
большой объем информации, получаемой при использовании систем НМГ, было предложено более 30 различ-
ных показателей, характеризующих гликемическую изменчивость. Однако практическому врачу очень сложно 
интерпретировать полученные данные в связи с многообразием показателей и отсутствием их целевых значе-
ний. Первым шагом в стандартизации индексов явилось создание в 2017 г. Международного руководства по НМГ, 
где особую значимость приобретает показатель времени нахождения в целевом диапазоне (Time in range — TIR) 
(3,9–10,0 ммоль/л, реже — 3,9–7,8 ммоль/л). В 2019 г. с целью дополнить согласованные параметры и упростить 
интерпретацию данных, полученных с помощью НМГ, были подготовлены рекомендации к Международному кон-
сенсусу о времени нахождения в целевом диапазоне, где TIR был валидирован в качестве дополнительного ком-
понента оценки гликемического контроля наряду с HbA1c. В этом литературном обзоре рассмотрены вопросы ас-
социации TIR с развитием микро- и  макрососудистых осложнений при сахарном диабете (СД) 1 и 2 типа. Также 
проанализирована взаимосвязь с другими показателями оценки гликемического контроля и рассмотрена зависи-
мость TIR от инсулинотерапии. TIR является простым и удобным показателем с доказанной связью с микро- и ма-
крососудистыми осложнениями СД и может быть рекомендован в качестве нового инструмента для оценки глике-
мического контроля. Главным препятствием для широкого применения TIR является недостаточное использование 
технологии НМГ у большинства пациентов с СД.
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The presence of continuous glucose monitoring (CGM) systems has expanded diagnostic capabilities. The implementation 
of this technology into clinical practice allowed to determine the patterns and tendencies of excursions in glucose levels, to 
obtain reliable data concerning short-term glycemic control. Taking into consideration the large amount of obtained infor-
mation using CGM systems, more than 30 different indicators characterizing glycemic variability were proposed. However, 
it is very difficult for a practitioner to interpret the data obtained due to the variety of indicators and the lack of their target 
values. The first step in the standardization of indices was the creation of the International Guidelines for CGM in 2017, where 
the Time in Range (TIR) (3,9–10,0 mmol/l, less often 3,9–7,8 mmol/l) was significant. To complement the agreed parameters 
and simplify the interpretation of obtained data using CGM, in 2019 the recommendations were prepared for the Interna-
tional Consensus on Time in Range, where TIR was validated as an additional component of the assessment of glycemic 
control along with HbA1c. In the literature review the issues of the association of TIR with the development of micro- and 
macrovascular complications in type 1 and 2 diabetes are considered. The relationship with other indicators of the glycemic 
control assessment was also analyzed and the dependence of insulin therapy on TIR was shown. TIR is a simple and conven-
ient indicator, it has a proven link with micro- and macrovascular complications of diabetes and can be recommended as 
a new tool for assessing the glycemic control. The main disadvantage of TIR usage is the insufficient apply of CGM technolo-
gy by the majority of patients with diabetes.
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Гликированный гемоглобин (HbA1c) является золотым 
стандартом оценки качества гликемического контроля 
с доказанной неоспоримой связью с хроническими ос-
ложнениями сахарного диабета (СД) [1–6]. HbA1c отража-
ет средний уровень глюкозы в плазме за предыдущие 
8–12 нед. Его измерение может быть выполнено в любое 
время дня и не требует какой-либо специальной подго-
товки. Эти свойства сделали HbA1c предпочтительным 
тестом для оценки гликемического контроля у людей 
с СД. Однако из-за широкого диапазона средних кон-
центраций глюкозы, невозможности коррекции острых 
осложнений СД и ряда ограничений, таких как гемогло-
бинопатии, анемии, дефицит железа, а также различных 
состояний и сопутствующих заболеваний, связанных 
с СД, применение только HbA1c для оценки состояния 
углеводного обмена недостаточно [7–11].

В дополнение к определению HbA1c используется ин-
тенсивный самоконтроль уровня глюкозы крови (СГК) 
для снижения риска развития долгосрочных осложне-
ний СД. СГК включает в себя как минимум четырехкрат-
ное измерение в течение дня и еженедельный контроль 
в 3 ч ночи с целью титрации доз инсулина и коррекции 
состояний гипо- и гипергликемии. Однако данный метод 
при нерегулярном использовании не позволяет оценить 
характер гликемических экскурсий.

Появление систем непрерывного мониторирования 
гликемии (НМГ) расширило диагностические возможно-
сти. Внедрение в клиническую практику НМГ позволи-
ло определять закономерности и тенденции экскурсий 
уровня глюкозы, получать надежные данные о кратко-
срочном гликемическом контроле. В настоящее время 
доступны системы НМГ в реальном времени (НМГ-РВ), 
в «слепом» режиме или профессиональное НМГ (ПНМГ) 
и флэш-мониторирование глюкозы. Растущий объем 
знаний по НМГ подтверждает преимущества технологии 
в улучшении качества гликемического контроля [12, 13] 
у пациентов высокого риска с частыми или тяжелыми ги-
погликемиями и с нарушением их распознавания. У паци-
ентов с СД 1 типа (CД1) применение НМГ-РВ в сочетании 
с помповой инсулинотерапией или с режимом много-
кратных инъекций инсулина ассоциируется со снижени-
ем уровня HbA1c и продолжительности времени гипогли-
кемии [12]. Также НМГ-РВ связано со снижением уровня 
HbA1c у пациентов с СД 2 типа (СД2) без увеличения ча-
стоты гипогликемии [14, 15]. Выявлена взаимосвязь ис-
пользования ПНМГ с уменьшением времени гипоглике-
мии у пациентов с СД1 и СД2 [16, 17].

В конце прошлого века, учитывая большой объем 
информации, было предложено более 30 различных по-
казателей, характеризующих гликемическую изменчи-
вость [18]. Для вычисления показателей гликемического 
контроля используются данные СГК и результаты НМГ 
с последующим их анализом с помощью специализиро-
ванных программных обеспечений. Могут быть проа-
нализированы различные показатели вариабельности 
уровня глюкозы, времени нахождения в диапазонах 
гликемии, индексы риска гипо-/гипергликемии и показа-
тели качества гликемического контроля. Условно все по-
казатели можно разделить на подгруппы, отражающие 
внутри- и межсуточные колебания, более чувствитель-
ные к гипо- или гипергликемиям, по амплитуде и вре-
мени колебаний, а также характеризующие постпранди-

альные колебания. Однако практическому врачу очень 
сложно интерпретировать полученные данные в связи 
с многообразием показателей и отсутствием их целевых 
значений.

МЕЖДУНАРОДНОЕ РУКОВОДСТВО 
ПО НЕПРЕРЫВНОМУ МОНИТОРИРОВАНИЮ 
ГЛИКЕМИИ ОТ 2017 Г. И РЕКОМЕНДАЦИИ 
К МЕЖДУНАРОДНОМУ КОНСЕНСУСУ О ВРЕМЕНИ 
НАХОЖДЕНИЯ В ЦЕЛЕВОМ ДИАПАЗОНЕ ОТ 2019 Г.

Первым шагом в стандартизации индексов яви-
лось создание в 2017 г. Международного руководства 
по НМГ  [12]. Было стандартизировано использование 
систем НМГ и рекомендован совместный анализ с уров-
нем HbA1c с целью коррекции терапии СД1 и СД2, осо-
бенно у пациентов с частыми гипогликемиями. Консен-
сус рекомендует осуществлять обучение пациентов для 
получения доступа к данным НМГ и их интерпретации. 
Также были представлены определения минимальных 
требований к точности систем НМГ, таких как соот-
ветствие стандартам ISO — International Organization 
for Standardization (Международная Организация 
по стандартизации), взаимосвязь калибровки систем 
НМГ с индивидуальными глюкометрами и приемле-
мая абсолютная величина относительной погрешности 
(MARD — Mean absolute relative difference). Также важным 
условием является необходимый объем данных — 100% 
за 10 дней или 70% возможных показаний НМГ в течение 
2-недельного периода [12].

В руководстве (2017 г.) выделено 14 основных пока-
зателей для оценки гликемического контроля. К ним 
относятся средний уровень глюкозы, уровни гипог-
ликемического (1-й уровень <3,9 ммоль/л; 2-й уровень 
<3,0  ммоль/л) и гипергликемического диапазонов 
(1-й уровень >10,0 ммоль/л; 2-й уровень >13,9 ммоль/л). 
Нахождение показаний НМГ в различных диапазонах 
выражено в процентах, средних часах и минутах, прове-
денных в каждом диапазоне в сутки или в обоих случаях 
в зависимости от обстоятельств. Использование уровней 
гипо- и гипергликемических диапазонов необходимо 
для персонализированного подхода в лечении СД. Также 
особую значимость приобретает время нахождения 
в целевом диапазоне (3,9–10,0 ммоль/л — по умол-
чанию; реже — 3,9–7,8 ммоль/л; возможно установле-
ние индивидуальных целей в зависимости от возраста, 
сопутствующих заболеваний и/или приверженности 
пациента).

Для оценки вариабельности гликемии рекомендова-
но использование коэффициента вариации (coefficient 
of variation — CV), который отражает процент стандарт-
ного отклонения (Standard Deviation — SD) от среднего 
значения гликемии и рассчитывается по следующей 
формуле:

CV=SD/средняя гликемия×100%. 
Значение <36% соответствует стабильным пока-

зателям гликемии, ≥36% — нестабильным [19]. SD 
является неспецифическим показателем оценки ва-
риабельности гликемии. Показатели CV и SD удобны 
в использовании в связи с простотой расчета и отсут-
ствием требований к количеству измерений и дли-
тельности наблюдений.
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В консенсусе выделен расчетный гликированный 
гемоглобин (estimated A1c — eA1c), который определял-
ся на основании средних значений глюкозы по данным 
НМГ и ранее применялся для оценки адекватности и кор-
рекции терапии СД. В 2008 г. Nathan и соавт. представили 
формулу расчета eA1c, выведенную на основании про-
веденного многоцентрового исследования A1c-Derived 
Average Glucose study — ADAG с использованием НМГ 
у пациентов с СД1 (средняя гликемия, мг/дл = 28,7×A1C 
– 46,7, R²=0,84, р<0,001) [20].

Наряду с другими показателями выделены времен-
ные диапазоны, представленные в трех блоках (сон, 
бодрствование, 24 ч) с периодами по умолчанию для сна 
(12:00–6:00) и пробуждения (6:00–12:00). Площадь под 
кривой (Area Under Curve — AUC) отражает постпранди-
альные колебания уровня глюкозы и рекомендована для 
исследовательских целей.

Для оценки индексов «риска» гипогликемии 
и гипергликемии рекомендованы показатели Low Blood 

Glucose Index — LBGI и High Blood Glucose Index — HBGI, 
предложенные Kovatchev и соавт. исходно для анали-
за данных СГК [21–23], а в дальнейшем для данных НМГ 
[24–26]. Индексы «риска» необходимы для распознава-
ния будущих эпизодов гипо- или гипергликемий.

Все 14 показателей несут важную информацию о раз-
личных аспектах гликемического контроля, однако в ре-
альной клинической практике оценивается и применя-
ется лишь часть из них.

В 2019 г. с целью дополнить согласованные параме-
тры и упростить интерпретацию данных, полученных 
с помощью НМГ, были подготовлены Рекомендации 
к Международному консенсусу о времени нахождения 
в целевом диапазоне [7]. От России в состав экспертной 
комиссии по принятию данных рекомендаций вошел 
проф. Майоров А.Ю. (ФГБУ «НМИЦ эндокринологии» 
МЗ РФ). Из 14 основных метрик комиссия выбрала 10, ко-
торые являются наиболее удобными и значимыми в кли-
нической практике (табл. 1).

Таблица 1. Стандартизированные показатели непрерывного мониторирования гликемии 

Международный консенсус по НМГ,
2017 г. [12]

Рекомендации к Международному консенсусу 
о времени нахождения в целевом диапазоне, 2019 г. [7]

1.	 Количество дней использования НМГ 
(рекомендуется 14 дней)

1.	 Количество дней использования НМГ 
(рекомендуется 14 дней)

2.	 Процент активного времени использования НМГ 
(рекомендуется 70% данных от 14 дней)

2.	 Процент активного времени использования НМГ 
(рекомендуется 70% данных от 14 дней)

3.	 Среднее значение глюкозы 3.	 Среднее значение глюкозы 

4.	 Расчетный гликированный гемоглобин (еA1C, %) 4.	 Индикатор управления глюкозой (GMI, %)

5.	 Вариабельность гликемии (CV, % или SD) 5.	 Коэффициент вариации (CV, %), уровень ≤36%

6.	 Время нахождения выше целевого диапазона (TAR, %):
Уровень 2 — % от результата и время >250 мг/дл 
(>13,9 ммоль/л)

6.	 Время нахождения выше целевого диапазона (TAR, %):
Уровень 2 — %  от результата и время >250 мг/дл 
(>13,9 ммоль/л) 

7.	 Время нахождения выше целевого диапазона (TAR, %):
Уровень 1 — % от результата и время 
181–250 мг/дл (10,1–13,9 ммоль/л) 

7.	 Время нахождения выше целевого диапазона (TAR, %):
Уровень 1 — % от результата и время 
181–250 мг/дл (10,1–13,9 ммоль/л) 

8.	 Время нахождения в целевом диапазоне (TIR, %) — 
% от результата и время 70–180 мг/дл 
(3,9–10,0 ммоль/л, реже 3,9–7,8 ммоль/л) 

8.	 Время нахождения в целевом диапазоне (TIR, %) — 
% от результата и время 70–180 мг/дл 
(3,9–10,0 ммоль/л) 

9.	 Время нахождения ниже целевого диапазона (TВR, %):
Уровень 1 — % от результата и время 54–69 мг/дл 
(3,0–3,8 ммоль/л) 

9.	 Время нахождения ниже целевого диапазона (TВR, %):
Уровень 1 — % от результата и время 54–69 мг/дл 
(3,0–3,8 ммоль/л) 

10.	Время нахождения ниже целевого диапазона (TВR, %):
Уровень 2 — % от результата и время <54 мг/дл 
(<3,0 ммоль/л)

10.	Время нахождения ниже целевого диапазона (TВR, %):
Уровень 2 — % от результата и время <54 мг/дл 
(<3,0 ммоль/л)

11.	Индексы «риска»:
LBGI (Low Blood Glucose Index — 
индекс низкого уровня глюкозы крови);
HBGI (High Blood Glucose Index — 
индекс высокого уровня глюкозы крови) 

12.	15 мин эпизоды (гипогликемия и гипергликемия) 
13.	Площадь под кривой (AUC)
14.	Временные блоки (24 ч, день, ночь)

Примечание: TIR- процент времени нахождения в целевом диапазоне глюкозы ; TAR-процент времени нахождения выше целевого диапазона 
глюкозы; TBR-процент времени нахождения ниже целевого диапазона глюкозы.
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В рекомендациях 2019 г. для оценки гликемического 
контроля выделены показатели времени нахождения 
в диапазонах, которые представляют важную инфор-
мацию наряду с HbA1с. К показателям относятся: про-
цент времени нахождения в целевом диапазоне глюко-
зы (time in range — TIR), процент времени нахождения 
ниже целевого диапазона глюкозы (time below range — 
TBR) и выше целевого диапазона глюкозы (time above 
range  — TAR). Определен единый диапазон целевых 
значений гликемического контроля (3,9–10,0 ммоль/л) 
для лиц с СД1 и СД2 и 3,5–7,8 ммоль/л во время бере-
менности. На основании совместного заявления Аме-
риканской диабетологической ассоциации (American 
Diabetes Association — ADA) и Европейской ассоциации 
по изучению диабета (European Association for the Study 
of Diabetes — EASD) в соответствии с рекомендациями 
Международной исследовательской группы по гипо-
гликемии (International Hypoglycaemia Study Group — 
IHSG)  [27, 28] в гипо- и гипергликемических диапазонах 
были выделены дополнительные уровни. Верхний диа-
пазон для TIR был установлен на уровне 10,0 ммоль/л, что 
соответствует рекомендованному целевому значению 
для постпрандиальных уровней глюкозы у пациентов 
с СД [27]. Нижний диапазон значения TIR (3,9 ммоль/л) 
соответствует уровню гипогликемии, при котором на-
чинает происходить высвобождение контринсулярных 
гормонов [29]. Разделение TAR и TBR на различные уров-
ни основано на рекомендациях относительно неблаго-
приятных последствий значений гликемии <3,0 ммоль/л 
(снижение осведомленности о симптомах, повышенный 
риск тяжелой гипогликемии, повышенный риск смертно-
сти) [27, 29] или >13,9 ммоль/л (повышенный риск раз-

вития диабетического кетоацидоза, более высокая веро-
ятность возникновения долгосрочных осложнений) [29].

Диапазон нормальных значений глюкозы плазмы для 
людей без диабета обычно составляет от 3,9 ммоль/л 
до 7,8 ммоль/л [29]. В одном зарубежном исследова-
нии, включавшем 847  847 ветеранов США без диабета, 
5% и 95% перцентили для медианы случайной глюкозы 
плазмы составили 4,6 ммоль/л и 6,8 ммоль/л соответ-
ственно [30]. Верхняя и нижняя границы диапазона TIR 
не эквивалентны верхнему и нижнему пределам «нор-
мальных» значений глюкозы.

Согласно рекомендациям 2019 г., основной целью 
эффективного и безопасного контроля уровня глюкозы 
является увеличение TIR при одновременном снижении 
TBR [7]. Также в консенсусе регламентированы время 
и процент времени нахождения в диапазонах гликемии, 
что представлено в табл. 2.

Также представлен и другой способ визуализации по-
казателей времени нахождения в диапазонах гликемии 
для пациентов с СД1 и СД2 и беременных, который ото-
бражает и сравнивает цели для TIR (зеленый цвет), TBR 
(две категории в светлом и темно-красном цвете) и TAR 
(две категории в желтом и оранжевом цвете) (рис. 1, 2).

В Консенсусе 2017 г. использовался термин «рас-
четный гликированный гемоглобин» (eA1c), значения 
которого по данным НМГ отличались от лабораторно 
измеренного HbA1c, что обуславливало трудности в ин-
терпретации этих различий как врачами, так и пациента-
ми. В связи с этим Управление по санитарному надзору 
за качеством пищевых продуктов и медикаментов (Food 
and Drug Administration — FDA) предложило изменить 
название [20].

Таблица 2. Руководство по оценке гликемического контроля у пациентов с сахарным диабетом

Тип СД

TIR TAR TBR

время и процент 
времени 

нахождения
в диапазонах

целевой 
диапазон

время и процент 
времени 

нахождения в 
диапазонах

выше 
целевого 

диапазона

время и процент 
времени 

нахождения в 
диапазонах

ниже
целевого 

диапазона

% время мг/дл 
(ммоль/л) % время мг/дл 

(ммоль/л) % время мг/дл 
(ммоль/л)

СД 1 и 2 типа >70 >16 ч 48 мин 70–180 
(3,9–10,0)

<25 <6 ч >180  
(>10,0) <4% <1 ч <70

(<3,9)

<5 <1 ч 12 мин >250,0
(>13,9) <1% <15 мин <54

(<3,0)

Пожилые/
высокого риска 
СД 1 и 2 типа

>50 >12 ч 70–180
(3,9–10,0) <10 <2 ч 24 мин >250

(>13,9) <1 <15 мин <70
(<3,9)

Беременные 
с СД 1 типа >70 >16 ч 48 мин 63–140 

(3,5–7,8) <25 <6 ч >140  
(>7,8)

<4% <1 ч <63
(<3,5)

<1% <15 мин <54
(<3,0)

Беременные 
с ГСД* 
или СД 2 типа

-** -** 63–140 
(3,5–7,8) -** -** >140  

(>7,8) -** -**

<63
(<3,5)

<54
(<3,0)

Примечание: *ГСД — гестационный сахарный диабет; ** проценты времени нахождения в диапазонах не были включены, потому что в этой области 
существует очень ограниченное количество доказательств и необходимы дополнительные исследования.

doi: 10.14341/DM12703Сахарный диабет. 2021;24(3):282-290 Diabetes Mellitus. 2021;24(3):282-290



REVIEW 	 Сахарный диабет /  Diabetes  Mel l i tus  |  286

Основываясь на этих аргументах, Bergenstal и соавт. 
использовали данные новых исследований НМГ, связан-
ных с предыдущими результатами ADAG, для разработки 
индикатора управления глюкозой (Glucose management 
indicator — GMI) [31], который рассчитывается по формуле:

3,31+0,02392 × среднее значение глюкозы в мг/дл. 
Значения получены путем регрессии одновремен-

но измеренных значений HbA1c (ось Y) против средних 
уровней глюкозы сенсора (ось X) [32].

ВЗАИМОСВЯЗЬ ВРЕМЕНИ НАХОЖДЕНИЯ В ЦЕЛЕВОМ 
ДИАПАЗОНЕ И ГЛИКИРОВАННОГО ГЕМОГЛОБИНА

TIR не является заменой HbA1c, а предоставляет до-
полнительную информацию о качестве гликемическо-
го контроля. В то время как HbA1c отражает уровень 
глюкозы крови за предшествующие 3 мес, TIR отражает 
непрерывный уровень глюкозы в течение более корот-
ких периодов времени и может реагировать на острые 

Рис. 2. Цели для показателей времени нахождения в диапазонах для беременных с сахарным диабетом 1 и 2 типа и гестационным сахарным 
диабетом.

Примечание:  
* включая % значений глюкозы более 250 мг/дл (13,9 ммоль/л);
**включая % значений глюкозы менее 54 мг/дл (3,0 ммоль/л);
***проценты времени нахождения в диапазонах не были включены, потому что в этой области существует очень ограниченное количество 
доказательств и необходимы дополнительные исследования.

Рис. 1. Цели для показателей времени нахождения в диапазонах для пациентов с сахарным диабетом.

Примечание:  
* включая % значений глюкозы более 250 мг/дл (13,9 ммоль/л);
**включая % значений глюкозы менее 54 мг/дл (3,0 ммоль/л).

Сахарный диабет 
1 и 2 типа

Пожилые/высокого риска 
пациенты с сахарным 
диабетом 1 и 2 типа

Цель
<5%

<25%*

>70%

<4%**
<1%

>13,9 ммоль/л

>10,0 ммоль/л

3,9–10,0 
ммоль/л

<3,9 ммоль/л
<3,0 ммоль/л

>13,9 ммоль/л

>10,0 ммоль/л

3,9–10,0 
ммоль/л

<3,9 ммоль/л

Цель
<10%

<50%*

>50%

<1%

Беременные с гестационным 
сахарным диабетом и сахарным 

диабетом 2 типа***

Беременные  
с сахарным диабетом 1 типа

>7,8 ммоль/л

3,5–7,8 
ммоль/л

<3,5 ммоль/л
<3,0 ммоль/л

Цель

<25%*

>70%

<4%**
<1%

Цель

<25%*

>70%

<4%**
<1%

>7,8 ммоль/л

3,5–7,8 
ммоль/л

<3,5 ммоль/л
<3,0 ммоль/л
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колебания гликемии [29]. Таким образом, TIR влияет 
на качество повседневной жизни пациента [33]. По мере 
увеличения использования систем НМГ возникла необ-
ходимость в лучшем понимании взаимосвязи TIR и HbA1c. 
Оценка данной ассоциации в нескольких исследованиях 
обеспечила основу для разработки консенсуса относи-
тельно целевых значений TIR по данным НМГ [7].

При анализе 18 рандомизированных контролируемых 
исследований (РКИ), проведенных Vigersky и McMahon, 
в которых участвовали пациенты с СД1 и СД2, проде-
монстрирована корреляция высокой силы между HbA1c 
и %TIR (R1=-0,84; R2=0,71) (табл. 3) [3].

В табл. 3 показано, что на каждые 10% изменения TIR 
приходится 0,8% (8,7 ммоль/моль) изменения уровня 
HbA1c [3]. Авторы предположили, что TIR может быть ис-
пользован в качестве предпочтительного критерия для 
прогнозирования риска осложнений СД и возможности 
индивидуальной оценки значений гликемии.

Аналогично в исследовании Beck и соавт. проана-
лизированы данные из четырех РКИ, которые вклю-
чали 545 взрослых с СД1 [34]. В среднем TIR 70% и 50% 
соответствовали значениям HbA1c 7% (53 ммоль/моль) 
и 8%  (64  ммоль/моль) соответственно. Увеличение TIR 
на 10% (2,4 ч в день) соответствовало снижению HbA1c 
примерно на 0,5% (5,0 ммоль/моль).

ВЗАИМОСВЯЗЬ ВРЕМЕНИ НАХОЖДЕНИЯ В ЦЕЛЕВОМ 
ДИАПАЗОНЕ И ДРУГИХ ПОКАЗАТЕЛЕЙ ОЦЕНКИ 
ГЛИКЕМИЧЕСКОГО КОНТРОЛЯ

Существует множество показателей, описанных в ли-
тературе для оценки гликемического контроля.

Rodbard сравнивал TIR, TBR и TAR с индексами «риска» 
с целью проверки показателей качества гликемическо-
го контроля, гипогликемии и гипергликемии  [35]. Ана-
лиз математических свойств этих методов был описан 
с помощью линейных регрессий и корреляций между 
группами.  Отчет состоял из различных индексов глике-
мического контроля (%TIR, %TAR, %TBR, MR, Blood Glucose 
Risk Index — BGRI, LBGI, HBGI, Glycemic Risk Assessment 
Diabetes Equation — GRADEHypoglycemia, GRADE%Hypoglycemia, 
Index of Glycemic Control — IGC, J-индекс). Было установ-
лено, что показатели времени нахождения в диапазонах 
имели высокую корреляцию и являлись столь же инфор-

мативными, как и индексы «риска». J-индекс чувствите-
лен к гипергликемии, но нечувствителен к гипогликемии. 
Таким образом, TIR, TBR и TAR являются понятными и про-
стыми критериями с высокой корреляцией с другими, 
более сложными для расчета показателями.

Средняя амплитуда гликемических экскурсий (Mean 
amplitude of glycaemic excursions — MAGE) — это важ-
ный показатель вариабельности гликемии, являющийся 
независимым фактором риска развития кардиоваску-
лярной формы автономной нейропатии (КАН), что было 
доказано в исследовании Yang и соавт. [36]. В последую-
щем Yang и соавт. изучили взаимосвязь MAGE, TIR и КАН 
у пациентов с СД2 в дебюте заболевания [37]. Пациенты 
были разделены на 2 группы: с КАН и без данного ослож-
нения. Установлено, что MAGE ассоциирован с развити-
ем КАН у пациентов с впервые диагностированным СД2 
[отношение шансов (OШ) 1,73; 95% доверительный ин-
тервал (ДИ) 1,01–2,73; р=0,018)]. Статистически значимой 
взаимосвязи TIR и КАН выявлено не было [ОШ 0,992; 95% 
ДИ 0,975–1,009; р=0,371].

ВЗАИМОСВЯЗЬ ВРЕМЕНИ НАХОЖДЕНИЯ В ЦЕЛЕВОМ 
ДИАПАЗОНЕ И ОСЛОЖНЕНИЙ САХАРНОГО ДИАБЕТА

Исследования Beck и соавт. [31] и Vigersky и соавт. [3] 
позволили смоделировать клинические исходы и затраты 
для пациентов с СД. Улучшение процента TIR до 80% и сни-
жение гипогликемических событий до 40% может приве-
сти к снижению затрат на $6,7–9,7 млрд  в течение 10 лет 
в США. Также было установлено, что увеличение TIR при-
водит к снижению частоты развития таких осложнений, 
как инфаркт миокарда, терминальная стадия почечной 
недостаточности, потеря зрения и ампутации [38].

Beck и соавт. повторно проанализировали данные ис-
следования DCCT [4, 31]. Авторы искали ассоциации меж-
ду TIR и развитием или прогрессированием микроальбу-
минурии, ретинопатии у пациентов с СД1 на основании 
данных СГК. Установлено, что TIR тесно связан с риском 
микрососудистых осложнений и должен быть приемле-
мой конечной точкой для клинических испытаний. Несмо-
тря на то что HbA1c остается важным индикатором риска 
развития осложнений СД, TIR и другие показатели глике-
мического контроля, по данным НМГ, используются для 
оценки исходов в клинических исследованиях.

Таблица 3. Взаимосвязь уровня гликированного гемоглобина и времени нахождения в целевом диапазоне 

TIR,%
Vigersky и McMahon

(n=1137, СД 1 и 2 типа)
Beck и соавт.

(n=545, СД 1 типа)

HbA1c, % HbA1c, % 95% ДИ

20 10,6 9,4 (8,0; 10,7)

30 9,8 8,9 (7,6; 10,2)

40 9,0 8,4 (7,1; 9,7)

50 8,3 7,9 (6,6; 9,2)

60 7,5 7,4 (6,1; 8,8)

70 6,7 7,0 (5,6; 8,3)

80 5,9 6,5 (5,2; 7,8)

90 5,1 6,0 (4,7; 7,3)
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Lu и соавт. исследовали взаимосвязь между рети-
нопатией и TIR у пациентов с СД2.  Распространенность 
и степень ретинопатии были выше у пациентов с более 
низким значением TIR [39].

Аналогично, Mayeda и соавт. показали связь между 
TIR, оцениваемую с помощью НМГ, и симптомами пе-
риферической нейропатии у лиц с СД2 [40]. Однако эти 
исследования оценивали только кратковременные ре-
зультаты мониторирования у пациентов с длительным 
анамнезом СД и не включали данные TIR в течение всего 
периода заболевания.

Bergenstal и соавт. на основании данных исследова-
ния DEVOTE установили, что TIR ассоциирован с MACE 
при СД2. Пациенты были разделены на 3 группы: TIR≤50% 
(n=1252), TIR>50–≤70% (n=791), TIR>70% (n=3731). В ре-
зультате было получено, что TIR>70% против TIR<70% 
снижает риск MACE на 27% (p<0,01), TIR>70% про-
тив TIR≤50% — на 31% (p<0,01) и TIR>70% против 
TIR>50–≤70% — на 9% (p<0,01) [41].

Таким образом, на основании данных зарубежных 
исследований была установлена ассоциация TIR с разви-
тием как микро-, так и макрососудистых осложнений СД, 
что делает данный показатель важным в оценке персо-
нализированного гликемического контроля.

В 2015 г. Krinsley и Preiser установили, что выжи-
ваемость тяжелобольных пациентов без СД связана 
с TIR выше 80% в диапазоне гликемии от 70 до 140 мг/дл 
(3,9–7,8 ммоль/л). Их результаты не зависели от продол-
жительности пребывания в отделении интенсивной те-
рапии и тяжести заболевания [42].  Авторы считали, что 
эти результаты имеют значение для разработки клини-
ческих протоколов по контролю гликемии у пациентов 
в критическом состоянии, а также для разработки буду-
щих интервенционных исследований по интенсивной 
инсулинотерапии.

Lanspa и соавт. ретроспективно проанализирова-
ли показатели гликемии тяжелобольных пациентов 
с СД и без СД. Был рассчитан процент TIR в диапазоне 
от 70 до 139 мг/дл (3,9–7,7 ммоль/л). Всего обследовано 
9028 пациентов, 53,2% страдали СД. Медиана TIR соста-
вила 84,1% для пациентов без СД и 64,5% для пациентов 
с СД. Смертность была ниже у лиц с TIR>80% по сравне-
нию с лицами с TIR≤80% (12,4% против 19,2%; р=0,001). 
TIR>80% независимо ассоциировался со снижением 
смертности у пациентов без СД (OШ 0,52; р=0,001), с СД 
(ОШ 0,69; p 0,001), а также у пациентов с хорошо контро-
лируемым заболеванием (OШ 0,50; р=0,001), но не у паци-
ентов с плохо контролируемым заболеванием (OШ 0,86; 
р=0,040) [43].

ВЗАИМОСВЯЗЬ ВРЕМЕНИ НАХОЖДЕНИЯ В ЦЕЛЕВОМ 
ДИАПАЗОНЕ И ИНСУЛИНОТЕРАПИИ

Многие пациенты с СД, получающие инсулиноте-
рапию, имеют неадекватный гликемический контроль 
и высокую частоту развития гипогликемий. Системы НМГ 
облегчают получение данных о гликемической изменчи-
вости, а также могут прогнозировать и/или фиксировать 
острые осложнения СД.

TIR изучался в двух исследованиях, сравнивающих 
базальный аналоговый инсулин второго поколения 
(деглудек) с базальными аналоговыми инсулинами 

первого поколения (гларгин-100 и детемир). Однако 
в исследованиях не было обнаружено различий TIR меж-
ду инсулинами деглудек и гларгин-100 [44, 45].

Недавно были опубликованы одноцентровые откры-
тые перекрестные исследования аналоговых базальных 
инсулинов — гларгин-300 и деглудек у пациентов с СД2 
[46, 47]. В обеих группах продемонстрированы сопоста-
вимые значения TIR (выше 70%), соответствующие реко-
мендованным целевым значениям согласно междуна-
родному консенсусу о времени нахождения в целевом 
диапазоне.

Goldenberg и соавт. выполнено рандомизирован-
ное перекрестное открытое многоцентровое исследо-
вание с использованием флэш-мониторирования глю-
козы. Исследователи сравнили влияние аналоговых 
базальных инсулинов деглудек и гларгин-100 на TIR 
у пациентов с СД2. Установлено, что инсулин деглу-
дек в сравнении с гларгин-100 обеспечивает достиже-
ние большего процента TIR и меньшего процента TBR 
в ночное время [48].

Также некоторыми авторами исследовано влияние 
инновационных аналогов инсулина третьего поколения 
на TIR. Bajaj и соавт. изучили эффективность и безопас-
ность перевода пациентов с СД2 на инсулин айкодек, 
вводимый один раз в неделю, в сравнении с инсулином 
гларгин-100 [49]. Авторами установлено, что инсулин ай-
кодек хорошо переносился пациентами и был эффектив-
ным в лечении. Перевод на айкодек с нагрузочной дозой 
привел к значительному увеличению TIR без повышенно-
го риска клинически значимой гипогликемии в сравне-
нии с гларгин-100 (72,9 против 65,0%, расчетная разница 
в лечении: 7,88%; p=0,01).

Помимо изучения базальных аналоговых инсулинов, 
через призму TIR активно исследуется влияние болюс-
ных инсулинов.

Основной целью 24-недельного исследования реаль-
ной клинической практики GoBolus явилось изучение 
влияния сверхбыстродействующего инсулина аспарт 
по сравнению с аспарт на TIR у пациентов с СД1 в ба-
зис-болюсной терапии [47]. Было показано статистиче-
ски значимое увеличение TIR, сокращение TAR при иден-
тичном TBR.

Bode и соавт. в двойном слепом перекрестном ис-
следовании сравнили инсулин сверхбыстрого действия 
лизпро на помповой инсулинотерапии с инсулином 
лизпро в отношении процента TIR [50]. При использова-
нии обоих инсулинов был обеспечен хороший гликеми-
ческий контроль с TIR>75%.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Новые технологии в диабетологии, такие как НМГ, все 
шире входят в повседневную жизнь, что диктует необхо-
димость совершенствования знаний с целью интерпре-
тации полученных данных и активного внедрения инно-
вационных методов, позволяющих улучшить качество 
жизни пациентов. Проанализировав имеющиеся данные, 
мы заключили, что TIR является простым и удобным по-
казателем с доказанной связью с микро- и макрососуди-
стыми осложнениями СД. Поэтому данный показатель 
может быть рекомендован в качестве нового инструмен-
та для оценки гликемического контроля в дополнение 
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к HbA1c. Главным препятствием для широкого примене-
ния TIR является недостаточное использование техноло-
гии НМГ у большинства пациентов с СД.

Существует ряд вопросов, которые в настоящее вре-
мя остаются без ответов. Согласно рекомендациям к кон-
сенсусу по времени нахождения в целевом диапазоне, 
рекомендовано осуществлять НМГ в течение 14 дней. 
Однако оптимальный период времени для определения 
TIR c целью прогнозирования риска осложнений СД в на-
стоящее время неизвестен.

Также неясным остается вопрос, существуют ли раз-
личия в значимости TIR в клинической практике при ис-
пользовании НМГ-РВ и НМГ в «слепом» режиме.
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