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ОБОСНОВАНИЕ. В последние годы проведены многочисленные пилотные и клинические исследования с примене-
нием систем с закрытым контуром управления гликемией, в том числе с участием детей и подростков в условиях, 
максимально приближенных к реальной жизни пациентов. 

ЦЕЛЬ. Сравнить эффективность и безопасность применения систем с замкнутым контуром управления гликеми-
ей у  детей и подростков с сахарным диабетом 1 типа в условиях, максимально приближенных к реальной жизни, 
по сравнению с традиционной помповой инсулинотерапией (с непрерывным мониторированием гликемии или без) 
на основе результатов проведенных рандомизированных клинических исследований (РКИ).

МЕТОДЫ. В систематический обзор включены результаты 28 РКИ, опубликованные до 15 июня 2017 г. и проиндекси-
рованные в базе MEDLINE. Для сравнения эффективности оценивалось время нахождения гликемии в диапазоне от 3,9 
до 10 ммоль/л, а также медиана гликемии и ее вариабельность по данным непрерывного мониторирования. Безопас-
ность сравнивалась по продолжительности гипогликемий (времени нахождения гликемии в диапазоне <3,9 ммоль/л). 

РЕЗУЛЬТАТЫ. Во всех исследованиях отмечалось значительное увеличение времени нахождения гликемии в целе-
вом диапазоне в ночном интервале. В 3 РКИ при анализе всех суток показано снижение доли времени нахождения 
гликемии в целевом диапазоне. Только одно РКИ показало статистически значимое различие между моногормо-
нальной и бигормональной системой в отношении времени, проведенного в целевых значениях. Средняя гликемии 
и показатели вариабельности гликемии в исследованиях изменялись разнонаправленно как при оценке в ночном 
интервале времени, так и при оценке за все сутки. Продолжительность гипогликемий в ночное время в большинстве 
РКИ значимо снизилась, и только в 2 РКИ зафиксировано увеличение времени нахождения гликемии в диапазоне 
<3,9 ммоль/л, в одном РКИ не было отмечено различий с традиционной помповой инсулинотерапией. При оценке 
гликемии за сутки продолжительность гипогликемий в разных РКИ изменялась разнонаправленно. Различная мето-
дология оценки гликемического контроля и небольшая продолжительность РКИ не позволили провести метаанализ 
результатов и реализовать количественное их обобщение.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Большинство РКИ свидетельствуют о преимуществах систем с замкнутым контуром управления гли-
кемией перед традиционной помповой инсулинотерапией в отношении эффективности и безопасности у детей с са-
харным диабетом 1 типа в условиях повседневной жизни. Необходимо проведение более длительных РКИ с унифици-
рованной оценкой эффективности и безопасности, а также анализом кумулятивных показателей (в том числе – HbA1c) 
для получения убедительных доказательств наличия или отсутствия преимуществ систем с замкнутым контуром 
управления гликемией перед традиционной помповой инсулинотерапией.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: сахарный диабет 1 типа; дети; подростки; искусственная поджелудочная железа; помповая инсу-
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ВСТУПЛЕНИЕ

Эффективность гликемического контроля имеет ре-
шающее значение для пациентов с сахарным диабетом 
1 типа (СД1)  [1]. Более 20 лет назад результаты иссле-
дования DCCT (Diabetes Control and Complications Trial), 
и его продолжения – исследования EDIC (the Epidemiol-
ogy of Diabetes Interventions and Complications) показа-
ли, что большинству пациентов с СД1 необходим режим 
интенсифицированной инсулинотерапии для наиболее 
быстрого (от начала заболевания) достижения и под-
держания показателей гликированного гемоглобина 
(HbA1c) на максимально близком к нормальному уровне, 
что  способно предотвратить или замедлить развитие 
хронических осложнений [2]. В связи с этим интенсифи-
цированная инсулинотерапия и ежедневный самокон-
троль со стороны пациентов являются стандартом ле-
чения СД1 [3]. Однако данные национальных регистров 
больных диабетом показывают, что значительная часть 
пациентов не достигают целевых показателей метабо-
лического контроля [4–7] – HbA1c <7,0% (53 ммоль/моль) 
у взрослых  [8] и <7,5% (58 ммоль/моль) у детей и под-
ростков  [9, 10]. В настоящее время в результате крайне 
интенсивного развития медицинской инженерии и  ин-
формационных технологий появляются многочисленные 
инновационные решения, направленные на повышение 
эффективности интенсифицированной инсулинотера-
пии и самоконтроля и, таким образом, улучшение мета-
болического контроля и минимизацию колебаний гли-
кемии, которые могут быть опасны для развивающихся 
структур мозга в  детском и подростковом возрасте 

и  играют, вероятно, самостоятельную немаловажную 
роль в патогенезе поздних осложнений [11–13].  

Непрерывное мониторирование гликемии (НМГ) мо-
жет позволить пациентам, их семьям и близким людям, 
а  также лечащим врачам принимать более обоснован-
ные решения по оптимизации лечения и повышению 
эффективности гликемического контроля, но только 
при  регулярном использовании  [14, 15]. В последние 
годы технология НМГ значительно усовершенствова-
лась, точность измерений повысилась, а использование 
систем упростилось, что привело к более широкому ис-
пользованию данного метода как в лечебных учрежде-
ниях, так для самоконтроля пациентами [16–18]. Исполь-
зование НМГ и  функции отключения подачи инсулина 
при гипогликемии (или перед гипогликемией) в инсу-
линовых помпах может дополнительно снизить частоту 
тяжелых гипогликемий и повысить долю времени нахож-
дения гликемии в целевом диапазоне, однако практиче-
ски неэффективно для снижения времени нахождения 
гликемии в диапазоне гипергликемии [19]. Для снижения 
вариабельности гликемии, доли времени, проводимого 
пациентами с СД1 как в гипергликемии, так и в гипог-
ликемии, а также частоты тяжелых гипогликемий могут 
оказаться эффективными системы с закрытым контуром 
управления гликемией. 

Система с закрытым контуром управления глике-
мией, или искусственная поджелудочная железа, состоит 
из трех компонентов: НМГ, помпы для подкожной инфу-
зии гормонов и математического алгоритма управления 
их введением  [20, 21]. В разрабатываемых системах ис-
пользуются как инсулиновые помпы, так и бигормональ-

BACKGRAUND: A closed-loop glucose control system or ‘artificial pancreas’ consists of three components – a Continuous 
Glucose Monitor (CGM), infusion pumps to deliver hormone(s) and a sophisticated dosing algorithm to control hormone de-
livery. In the past years, numerous studies with closed-loop system devices were conducted with gradual shift to out-of-hos-
pital environment and with lengthening study duration. 

AIMS: To compare efficacy and safety of closed-loop insulin pump use in children with type 1 diabetes mellitus in compare 
with conventional insulin treatment (continuous subcutaneous insulin infusion (CSII) with our without CGM) based on ran-
domized control trials data (RCT).

METHODS: In the systematic review we have include 28 randomized controlled trials results indexed in PubMed, Medline 
databases published till 15 June 2017. The efficacy on metabolic control in this study evaluated by the proportion of time 
within target range (preferably 70 to 180 mg/dl if reported) and mean (median) glucose based on sensor measurements, and 
the safety evaluated by time in hypoglycemia (below 70 mg/dl if reported).

RESULTS: Increased time in range in the night period was observed in all RCT. Only 3 RCT showed decrease of the time in 
range within 24 h evaluation period. In one RCT the significant positive differences have been shown in the time in range for 
dual hormone closed-loop glucose control system in compare with insulin-only artificial pancreas. Mean glycaemia and glu-
cose variability changes were not in the same manner in different RCT, both in the night only and in 24 h estimation period. 
Night hypoglycemia duration decreased in most RCT with closed-loop control in compare with CSII, and increased only in 2 
RCT. When all-day estimation period the time in hypoglycemia changed not in the same manner in different RCT. Valuable 
methodology differences of the glycaemic control estimation within observed RCT brought significant complications in the 
data analysis and made impossible the results quantitative estimation to prepare a metaanalysis. 

CONCLUSIONS: Much work has been done to develop effective and safe artificial pancreas, but not all RCTs confirmed 
advantages of closed-loop glucose control in compare with CSII in children and adolescents in real life. More research with 
prospective randomized control design required to prove benefits of closed-loop glucose control. Further RCTs should have 
an uniform methodology for glycemic control assessment and long duration that will allow to use cumulative measures in a 
closed-loop efficacy estimation (HbA1c). 

KEYWORDS: Diabetes Mellitus, Type 1; Insulin Infusion Systems; Pancreas, Artificial; Closed-Loop; CSII; CGM; sensor augmented pump; 
systematic review; randomized control trial; children
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ные (бионические) – способные вводить и инсулин, и глю-
кагон. В последние годы многочисленные исследования 
систем с закрытым контуром управления гликемией пе-
решли от пилотных экспериментальных исследований 
и  виртуальных симуляций в стенах госпиталей и  боль-
ниц к исследованиям в условиях, максимально прибли-
женных к реальной жизни. В данном обзоре обобщены 
данные рандомизированных клинических исследований 
(РКИ) систем с замкнутым контуром управления глике-
мией в условиях реальной жизни у детей и подростков 
с СД1.

ИСТОЧНИКИ ДАННЫХ 

Поиск источников проведен по базе MEDLINE (на плат-
форме PubMed). Мы отобрали для анализа все  опубли-
кованные до 15 июля 2017 г. результаты РКИ с участи-
ем пациентов с СД1, найденные по следующим словам 
и  словосочетаниям: artificial pancreas (искусственная 

поджелудочная железа), closed-loop (замкнутый кон-
тур), closed loop in outpatient setting (замкнутый контур 
в условиях реальной жизни): home (дома), outpatient 
(амбулаторно), camp (летний лагерь), hotel (отель). Также 
мы проверили списки литературы и включили в область 
поиска связанные публикации, чтобы увеличить охват 
и максимизировать число подходящих статей. 

Для включения в исследование статья должна была 
соответствовать следующим пунктам: 
• публикация результатов РКИ сравнения использова-

ния системы закрытого контура управления гликеми-
ей с обычной помповой инсулинотерапией (с исполь-
зованием НМГ и без);

• целью исследования должно было быть улучшение 
метаболического контроля с анализом задокументи-
рованных значений гликемии. 
Первичной конечной точкой этого обзора была 

доля времени нахождения гликемии в диапазоне целе-
вых значений (преимущественно от 3,9 до 10 ммоль/л 

Рис. 1. Методика отбора исследований для систематического обзора (схема).
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(70–180 мг/дл), если оно было задокументи-
ровано). Дополнительно мы сравнивали вре-
мя, проведенное пациентами в состоянии ги-
погликемии  – при  показателях <3,9 ммоль/л 
(<70 мг/дл), и среднее значение гликемии по 
данным НМГ [22]. При составлении данного об-
зора использован стандарт PRISMA (Preferred 
Reporting Items for Systematic Reviews and Me-
ta-analyses).

РЕЗУЛЬТАТЫ

Методология поиска источников и отбора 
релевантных публикаций, количество выбран-
ных и изученных исследований представлены 
на рис. 1. 

В этом обзоре обобщены и проанализи-
рованы результаты 28 РКИ, опубликованные 
в 29 статьях. В совокупности отобранные иссле-
дования проходили с участием 739 взрослых, 
детей и подростков с СД1 (табл. 1). 

В 13 РКИ сравнивали гликемический кон-
троль в течение ночи, в 14 РКИ период оценки 
включал и дневное, и ночное время, в одном 
исследовании гликемический контроль оцени-
вали днем и ночью у взрослых и только ночью 
у детей. В 15 РКИ использовали систему с зам-
кнутым контуром управления гликемией на ос-
нове MPC-алгоритма (model predictive control), 
в 9 исследованиях  – на основе PID-алгоритма 
(proportional integrative derivative), в  4  иссле-
дованиях  – алгоритм «нечеткой» логики (fuzzy 
logic). Клинические исследования различались 
по количеству участников (от 8 до 75), длитель-
ности периода наблюдения (от одной до 12 не-
дель), условиям проведения (летний лагерь, 
отель, дом) и возрасту участников. В двух кли-
нических исследованиях сравнивали системы 
на основе бигормональной и инсулиновой 
помпы, в 5 исследованиях использовали только 
бигормональную помпу, во всех других – только 
инсулиновые помпы. Чаще всего системы с за-
крытым контуром управления гликемией срав-
нивали с инсулиновыми помпами с функцией 
НМГ в режиме реального времени (ИП-НМГ), 
в трех исследованиях сравнение проходило 
с инсулиновыми помпами с функцией отключе-
ния подачи инсулина при достижении низкого 
значения глюкозы (LGS  – low glucose suspend), 
в  этих исследованиях для сравнения исполь-
зованы системы закрытого контура управле-
ния гликемией на основе только инсулиновой 
помпы.

ВРЕМЯ НАХОЖДЕНИЯ ГЛИКЕМИИ В ЦЕЛЕВОМ 
ДИАПАЗОНЕ

Первое РКИ, сравнивающее систему с зам-
кнутым контуром управления гликемией на ос-
нове инсулиновой помпы с ИП-НМГ в услови-
ях реальной жизни, было проведено в 2013 г. 
В него были включены 54 подростка с СД1 [23]. Го
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Медиана времени (IQR), нахождения гликемии в диапа-
зоне от 70 до 140 мг/дл в течение ночи составила 4,4 ч 
(от 2,8 до 6,7 ч) при использовании системы с замкнутым 
контуром по сравнению с 2,8 ч (от 1,5 до 4,4 ч) при ис-
пользовании ИП-НМГ (p<0,05).

В следующие 4 года были проведены дополнитель-
ные 11 исследований, в которых приняли участие в сово-
купности 348 пациента. Все эти исследования сравнива-
ли эффективность гликемического контроля ночью при 
использовании системы с замкнутым контуром на осно-
ве инсулиновой помпы и традиционной помповой инсу-
линотерапии. Практически во всех исследованиях, за ис-
ключением двух, отмечалось значительное увеличение 
времени нахождения гликемии в целевом диапазоне 
(см. табл. 1).

С 2014 г. проведено несколько РКИ по оценке эффек-
тивности систем с замкнутым контуром на основе инсу-
линовой помпы в течение всех суток (24/7). Эти иссле-
дования показали значительное увеличение времени 
нахождения гликемии в целевом диапазоне  [31, 32, 37, 
44–46]. Из этих исследований Thabit и соавт. провели са-
мое длительное РКИ вне стационара до настоящего вре-
мени. Участниками были взрослые (оценивался дневной 
и ночной период) и дети (только ночной период). Иссле-
дование проводилось в течение 12 нед, участники были 
рандомизированы на две группы, получавшие инсули-
нотерапию либо с помощью системы с замкнутым кон-
туром на основе инсулиновой помпы, либо с помощью 
ИП-НМГ, затем способ инсулинотерапии менялся в обе-
их группах. Среди и детей, и взрослых процент време-
ни, когда гликемия была в пределах целевых значений, 
был выше при использовании системы с замкнутым кон-
туром (у взрослых – на 11,0%, p<0,001, у детей – на 8,9%, 
p<0,001) [32].

В других трех РКИ сравнивали эффективность глике-
мического контроля при использовании системы с зам-
кнутым контуром по сравнению с ИП-НМГ с функцией 
LGS [35, 40, 51]. В этих исследованиях оба способа инсу-
линотерапии значимо не отличались по времени нахож-
дения гликемии в целевом диапазоне.

В 7 РКИ с участием 101 ребенка и 117 взрослых во вне-
госпитальных условиях сравнивали систему с закрытым 
контуром на основе бигормональной помпы и ИП-НМГ. 
В шести из семи исследований было обнаружено зна-
чительное увеличение времени нахождения гликемии 
в целевом диапазоне [30, 33, 39, 42, 43, 47]. 

В трех РКИ проводилось сравнение эффективности 
гликемического контроля при трех способах инфузии 
инсулина: с помощью традиционной помповой инсули-
нотерапии, с помощью системы с замкнутым контуром 
на основе инсулиновой помпы, и на основе бигормо-
нальной (инсулин и глюкагон) помпы. Только одно РКИ 
показало значимое различие эффективности работы ин-
сулиновой и бигормональной помпы в основе системы 
с  замкнутым контуром в отношении времени нахожде-
ния гликемии в целевом диапазоне (p=0,032) [30].

На сегодняшний день только в двух внебольничных 
РКИ с периодом наблюдения день-ночь изучали эффек-
тивность работы системы с замкнутым контуром у детей 
младшего школьного возраста [43, 45]. В этих двух иссле-
дованиях участвовали 19 и 30 детей 6–11 лет и 5–9 лет 
соответственно. В одном РКИ использование системы 

с замкнутым контуром на основе бигормональной пом-
пы привело к значительному увеличению времени на-
хождения гликемии в целевом диапазоне, по сравнению 
с ИП-НМГ (p<0,0001) [43]. В другом РКИ показано значи-
мое (p=0,022) увеличение процента времени нахожде-
ния гликемии в целевом диапазоне при использовании 
системы с замкнутым контуром на основе инсулиновой 
помпы [45].

ВРЕМЯ В ГИПОГЛИКЕМИИ

В 9 из 10 РКИ использование системы с замкнутым 
контуром на основе инсулиновой помпы приводило 
к  снижению длительности гипогликемий (см. табл. 1). 
Разница между искусственной поджелудочной железой 
на основе инсулиновой помпы и традиционной помпо-
вой инсулинотерапией была менее значимой в исследо-
ваниях с периодом наблюдения 24/7 – только в трех РКИ 
отмечалось снижение времени нахождения гликемии 
в диапазоне гипогликемии [31, 32, 45].

При сравнении помп с функцией LGS и систем с зам-
кнутым контуром на основе инсулиновых помп время 
нахождения гликемии в диапазоне гипогликемии было 
меньше лишь в одном из трех РКИ [35]. 

В подгруппе исследований (5 РКИ) с использованием 
систем на основе бигормональной помпы время в гипо-
гликемии сокращалось статистически значимо (p=0,048, 
p<0,01, p<0,0001, p<0,0001, p=0,017)  [33, 43, 47, 48, 52]; 
в том числе, в одном исследовании с участием и взрос-
лых, и подростков время нахождения в гипогликемии 
значимо уменьшилось у взрослых (p=0,001), но не у под-
ростков (p=0,23)  [39]. Так  же и другое исследование 
с  применением системы на основе бигормональной 
помпы не  показало значительной разницы (p=0,139) 
во времени нахождения в гипогликемии [42]. По сравне-
нию с ИП-НМГ и системами на основе инсулиновых помп 
системы на основе бигормональных помп увеличивали 
проведенное в гипогликемии время (p=0,032) только 
в одном из трех РКИ [30].

СРЕДНЕЕ ЗНАЧЕНИЕ ГЛИКЕМИИ И ВАРИАБЕЛЬНОСТЬ 
ГЛИКЕМИИ

Значительное снижение средней гликемии (медиа-
на) показано в 9 РКИ (четыре – ночной период и пять – 
в  период 24/7) при использовании систем на основе 
инсулиновой помпы и в 4 РКИ с использованием систем 
на  основе бигормональной помпы (см. табл. 1). В двух 
исследованиях средняя гликемия при использовании 
искусственной поджелудочной железы возросла [38, 45], 
и в других 7 РКИ значения средней гликемии значимо 
не  отличались в группах с разными способами инсули-
нотерапии, в том числе между группами с искусственной 
поджелудочной железой на основе инсулиновой и би-
гормональной инсулиновой помпы (см. табл. 1).

В 7 РКИ показано значимое снижение вариабельности 
гликемии при использовании систем с замкнутым конту-
ром по сравнению с ИП-НМГ  [23, 25, 31, 32, 37]. Однако 
в других 8 РКИ с участием в совокупности 202 пациентов 
статистически значимого снижения показателей вариа-
бельности гликемии обнаружено не было [28, 29, 34, 36, 
38, 45, 46], а в исследовании с участием 16 подростков ва-
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риабельность гликемии повысилась на 3% (p<0,003) [24]. 
По сравнению с ИП-НМГ с функцией LGS использование 
системы с замкнутым контуром снизило вариабельность 
гликемии в одном исследовании [35], в двух других РКИ 
показатели вариабельности гликемии не оценивали.

Схожие результаты получены в подгруппе исследова-
ний с применением систем на основе бигормональной 
помпы. В 4 из 7 РКИ показатели вариабельности глике-
мии значимо снизились [39, 42, 43, 47], при этом в 3 дру-
гих РКИ статистически значимой разницы в показателях 
вариабельности гликемии между группами пациентов 
обнаружено не было [30, 33, 48].

ОБСУЖДЕНИЕ

Системы с замкнутым контуром управления гликеми-
ей являются передовым методом в лечении СД1 и, при ус-
ловии дальнейшего развития, могут стать самостоятель-
ным способом высокоэффективного лечения диабета, не 
требующего частой коррекции со стороны медицинского 
персонала и жесткого самоконтроля со стороны пациен-
тов [53, 54]. Накопленные данные почти единогласно ха-
рактеризуют системы с закрытым контуром управления 
гликемией как безопасный и эффективный способ лече-
ния, приводящий к клинически значимому увеличению 
времени нахождения гликемии в целевом диапазоне. 

Последние мета-анализы показали клинически 
значимое увеличение (на более чем 12%) времени, 
нахождения гликемии в целевом диапазоне при ис-
пользовании искусственной поджелудочной железы 
по  сравнению с  любыми другими способами инсули-
нотерапии, не  включающими использование компью-
терного алгоритма управления подачей инсулина  [55]; 
этот  эффект не был сопряжен с увеличением частоты 
и/или продолжительности гипогликемий и показателей 
вариабельности гликемии. Данные результаты были до-
стигнуты при использовании систем с замкнутым конту-
ром на основе как инсулиновой, так и бигормональной 
помпы. Прямое сравнение этих двух типов систем выя-
вило лишь незначительное превосходство бигормональ-
ной помпы [52]. 

Использование искусственной поджелудочной желе-
зы также позволяет сократить время нахождения глике-
мии в диапазоне гипогликемии. Превосходство систем 
с замкнутым контуром перед ИП-НМГ в этом отношении 
более значительно в ночное время. Даже по сравнению 
с ИП-НМГ с функцией LGS искусственная поджелудочная 
железа увеличивает время нахождения гликемии в целе-
вом диапазоне и сокращает время в гипогликемии. Важно 
отметить, что некоторые исследования показывают эф-
фективность систем с замкнутым контуром в снижении 
вариабельности гликемии, которую считают достаточно 
опасной для развития мозга в  детском и  подростковом 
возрасте. Однако из-за того, что этот параметр оценивал-
ся не во всех исследованиях, невозможно сделать общее 
заключение. 

Различия в подходах к оценке эффективности глике-
мического контроля значительно осложняют сопостав-
ление результатов отдельных исследований и  делают 
невозможным математическое обобщение данных в рам-
ках мета-анализа. Для улучшения сложившейся в  связи 
с этим ситуации недавно был опубликован консенсус, за-
крепляющий унифицированный формат представления 
и  интерпретации результатов оценки гликемического 
контроля [22]. Авторы надеются, что в дальнейших разра-
ботках и исследованиях с применением систем замкну-
того контура управления гликемией будет использован 
опубликованный стандарт, что позволит быстрее вне-
дрять в клиническую практику наиболее эффективные 
способы оптимизации лечения пациентов с диабетом.

Стоит отметить, что в рамках настоящего обзора 
не проводилось сравнение эффективности систем с зам-
кнутым контуром с традиционной помповой инсулиноте-
рапией в отношении HbA1c ввиду крайне малой продол-
жительности большинства отобранных РКИ и отсутствия 
данных об изменениях HbA1c в первичных публикациях.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Не все РКИ свидетельствуют о преимуществах систем 
с замкнутым контуром управления гликемией перед тра-
диционной помповой инсулинотерапией в отношении 
эффективности и безопасности у детей с СД1 в услови-
ях повседневной жизни. Отсутствие унифицированной 
методологии регистрации и представления показате-
лей гликемического контроля значительно затрудняет 
возможность количественного обобщения результатов 
различных исследований. Необходимо проведение бо-
лее длительных РКИ с унифицированной оценкой эф-
фективности и безопасности, а также анализом кумуля-
тивных показателей (в том числе – HbA1c) для получения 
убедительных доказательств наличия или отсутствия 
преимуществ систем с замкнутым контуром управления 
гликемией перед традиционной помповой инсулиноте-
рапией.
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