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ÏÅÐÎÐÀËÜÍ² ÖÓÊÐÎÇÍÈÆÓÞ×² ÏÐÅÏÀÐÀÒÈ

Â Ë²ÊÓÂÀÍÍ² ÖÓÊÐÎÂÎÃÎ Ä²ÀÁÅÒÓ 2 ÒÈÏÓ
Ñêîðî÷åíèé âèêëàä

Beatriz Luna, Mark N. Feinglos
Oral Agents in the Management of Type 2 Diabetes Mellitus
American Family Physician 2001; (May): 1747-1756

Çàõâîðþâàí³ñòü íà öóêðîâèé ä³àáåò 2 òèïó (êîëèøíÿ íàçâà — ³íñóë³íîíåçàëå-
æíèé öóêðîâèé ä³àáåò) ìàº òåíäåíö³þ äî çðîñòàíÿ. Âïðîâàäæåííÿ ó ïðàêòèêó íî-
âèõ öóêðîçíèæóþ÷èõ ïðåïàðàò³â, íà æàëü, íå ïðèâåëî äî ñóòòºâîãî ïîë³ïøåííÿ
êîíòðîëþ çà çàõâîðþâàííÿì. Ó òîé æå ÷àñ, ÿê ñâ³ä÷àòü ðåçóëüòàòè íàéíîâ³øîãî ³
äîòåïåð íàéìàñøòàáí³øîãî ïðîñïåêòèâíîãî êë³í³÷íîãî äîñë³äæåííÿ, ïðîâåäåíîãî
ó Âåëèêîáðèòàí³¿ (UKPDS), êðàùèé ð³âåíü ãë³êåì³¿ ìîæå ñóòòºâî çíèçèòè ÷àñòîòó
óñêëàäíåíü, ùî àñîö³þþòüñÿ ç öèì çàõâîðþâàííÿì. Ó ôîêóñ³ öüîãî îãëÿäó áóäå ë³-
êóâàííÿ ïàö³ºíò³â ç öóêðîâèì ä³àáåòîì 2 òèïó ç âèêîðèñòàííÿì ìîíî- àáî ê³ëüêîõ
ïðåïàðàò³â, ùî íàëåæàòü äî îäí³º¿ ç ï’ÿòè ãðóï ïåðîðàëüíèõ ïðîòèä³àáåòè÷íèõ ñå-
ðåäíèê³â: ïîõ³äíèõ ñóëüôîí³ëñå÷îâèíè, ìåãë³òèí³ä³â, á³ãóàí³ä³â, ò³àçîë³äèíåä³îí³â
òà ³íã³á³òîð³â àëüôà-ãëþêîçèäàçè (òàáëèöÿ 1).

Òàáëèöÿ 1.
Këàñè ïåðîðàëüíèõ ïðîòèä³àáåòè÷íèõ ïðåïàðàò³â

Këàñ Ïðåïàðàòè Këàñ Ïðåïàðàòè

Ïðåïàðàòè
ñóëüôîí³ëñå÷îâèíè

² ãåíåðàö³ÿ Ìåãë³òèí³äè Ðåïàãë³í³ä
(Ïðàíäèí)

Àöåòîãåêñàì³ä
(Äèìåëîð)

Íàòåãë³í³ä
(Ñòàðë³êñ)

Õëîðïðîïàì³ä
(Ä³àáåíàçå)

Òîëàçàì³ä
(Òîë³íàçå)

Á³ãóàí³äè Ìåòôîðì³í
(Ãëþêîôàã)

Òîëáóòàì³ä
(Îðèíàçå)

Ò³àçîë³äèíåä³îíè Ï³îãë³òàçîí
(Àêòîñ)

²² ãåíåðàö³ÿ Ðîçèãë³òàçîí
(Àâàíä³ÿ)

Ãë³áóðèä
(Ì³êðîíàçå)

Ãë³ï³çèä
(Ãëþêîòðîë)

²íã³á³òîðè
α-ãëþêîçèäàçè

Àêàðáîçà

Ãë³ìåï³ðèä
(Àìàðèë)

Ì³ãë³òîë

Ä³àáåò 2 òèïó ìîæíà ââàæàòè ñèíäðîìîì, äëÿ ÿêîãî õàðàêòåðí³ äåô³öèò ³íñóë³-
íó, ³íñóë³íîðåçèñòåíòí³ñòü òà ï³äâèùåíå âèâ³ëüíåííÿ ãëþêîçè ç ïå÷³íêè. Òîìó òåðàï³ÿ
öüîãî çàõâîðþâàííÿ ìàº áóòè ñïðÿìîâàíà íà êîðåêö³þ îäíîãî àáî äåê³ëüêîõ ³ç öèõ
ïîðóøåíü. ×èíí³ ðåêîìåíäàö³¿ Àìåðèêàíñüêî¿ ä³àáåòè÷íî¿ àñîö³àö³¿ ïåðåäáà÷àþòü
ïåðøî÷åðãîâå çàñòîñóâàííÿ ïàö³ºíòàìè ç ä³àáåòîì 2 òèïó ä³ºòè òà äîäàòêîâî¿ ô³çè-
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Ðèñ. 1. Ñòóï³í÷àñòèé ï³äõ³ä äî
òåðàï³¿ öóêðîâîãî ä³àáåòó 2 òèïó
ïðè íååôåêòèâíîñò³ ä³ºòîòåðàï³¿
òà äîäàòêîâî¿ ô³çè÷íî¿ àêòèâíîñ-
ò³. (ÂÐÃ = âèïàäêîâèé ð³âåíü
ãë³êåì³¿; ÐÃÍ = ð³âåíü ãë³êåì³¿
íàòùå; ÃÒÒ = ãëþêîçîòîëåðàíò-
íèé òåñò; ÃÏ = ãëþêîçà ïëàçìè;
ÍâÀ1Ñ = ãë³êîçèëüîâàíèé ãåìî-
ãëîá³í; ÏÏÃ = ïîñòïðàíä³àëüíà
ã³ïîãë³êåì³ÿ).

²íã³á³òîðè
ααααα-ãëþêîçèäàçè
Ïàö³ºíòè
• Âèñîêà ÏÏÃ
Ïåðåâàãè
• ↓↓↓↓↓ ðèçèê ã³ïîãë³êåì³¿
Íåäîë³êè
• Âèñîêà âàðò³ñòü
• Øë.-êèøê. ðîçëàäè

Ä³àáåò 2 òèïó: ïîçèòèâíèé îäèí ³ç òðüîõ òåñò³â (ðåçóëüòàò òðåáà ï³äòâåðäèòè äîñë³äæåííÿì íà íàñòóïíèé äåíü):
• ÂÐÃ ≥≥≥≥≥ 11,1 ììîëü/ë + ñèìïòîìè ä³àáåòó
• ÐÃÍ ≥≥≥≥≥ 7,0 ììîëü/ë
• ÃÒÒ (75 ã). ÃÏ ÷åðåç 2 ãîä. ≥≥≥≥≥ 11,1 ììîëü/ë

Ðåêîìåíäàö³¿ ùîäî ä³ºòè, ô³çè÷íî¿ àêòèâíîñò³ òà êîíòðîëþ çà ãë³êåì³ºþ
Ìåòà: ÐÃÍ < 7 ììîëü/ë
ÍâÀ1Ñ < 7% (äîñë³äæåííÿ 1 ðàç íà 3 ì³ñÿö³)

ßêùî ä³ºòè òà ô³çè÷íî¿ àêòèâíîñò³ çàìàëî — ðîçïî÷àòè ìîíîòåðàï³þ

Âàð³àíòè ìîíîòåðàï³¿

Ñóëüôîí³ëñå÷îâèíà
Ïàö³ºíòè
• Âïåðøå ä³àãíîñòîâàíèé
   ä³àáåò 2 òèïó
• Ä³àáåò 2 òèïó
   òðèâàë³ñòþ < 5 ðîê³â
Ïåðåâàãè
• Øâèäêå çíèæåííÿ ÐÃÍ
• Ìàë³ äîçè
Íåäîë³êè
• Çðîñòàííÿ âàãè
• ↑↑↑↑↑  ðèçèê ã³ïîãë³êåì³¿

Ìåãë³òèí³äè
Ïàö³ºíòè
• Âïåðøå ä³àãíîñòîâàíèé
   ä³àáåò 2 òèïó
• Âèñîêà ÏÏÃ
Ïåðåâàãè
• ↓↓↓↓↓ ðèçèê ã³ïîãë³êåì³¿
• Øâèäêà ä³ÿ
• Äîçóâàííÿ —
   ì³æ ïðèéîìàìè ¿æ³
Íåäîë³êè
• Âèñîêà âàðò³ñòü

Á³ãóàí³äè
Ïàö³ºíòè
• Ç ïîâíîòîþ
• Ç ³íñóë³íî-ðåçèñòåíòí³ñòþ
Ïåðåâàãè
• Íå çðîñòàº âàãà
• ↓↓↓↓↓  ðèçèê ã³ïîãë³êåì³¿
Íåäîë³êè
• Øë.-êèøê. ðîçëàäè
• Âèñîêà âàðò³ñòü
• Çð³äêà — ëàêòàòàöèäîç

Ò³àçîë³äèíåä³îíè
Ïàö³ºíòè
• Ç ³íñóë³íî-ðåçèñòåíòí³ñòþ
• Ç ïîâíîòîþ
Ïåðåâàãè
• ↓↓↓↓↓  ðèçèê ã³ïîãë³êåì³¿
• ↓↓↓↓↓  äîçè ³íñóë³íó
Íåäîë³êè
• Âèñîêà âàðò³ñòü
• Çðîñòàííÿ âàãè
• Ïîâ³ëüíèé ïî÷àòîê ä³¿
• Ïðîáëåìà ãåïàòîòîêñè÷íîñò³

Òåðàï³ÿ ä³àáåòó 2 òèïó

Ïðè íååôåêòèâíîñò³ îäíîãî ïðåïàðàòó — ñïðîáóéòå êîìá³íîâàíó òåðàï³þ

Âàð³àíòè êîìá³íîâàíî¿ òåðàï³¿

Kîìá³íàö³ÿ 3-õ ïðåïàðàò³â:
Ñóëüôîí³ëñå÷îâèíà + á³ãóàí³ä + ò³àçîë³äèíåä³îí
àáî
Ñóëüôîí³ëñå÷îâèíà + á³ãóàí³ä + ³íã³á³òîð ααααα-ãëþêîçèäàçè

Ñóëüôîí³ëñå÷îâèíà
+
Á³ãóàí³äè
àáî
ò³àçîë³äèíåä³îíè
àáî
³íã³á³òîðè ααααα-ãëþêîçèäàçè

Á³ãóàí³äè
+
ìåãë³òèí³äè

Á³ãóàí³äè
+
ò³àçîë³äèíåä³îíè

Á³ãóàí³äè
+
³íã³á³òîðè
ααααα-ãëþêîçèäàçè

ßêùî æîäåí ç öèõ âàð³àíò³â òåðàï³¿ íå åôåêòèâíèé — ïåðåéä³òü íà êîìá³íàö³þ ³íñóë³í ± ïåðîðàëüíèé ïðåïàðàò
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÷íî¿ àêòèâíîñò³. ßêùî ÷åðåç òðè ì³-
ñÿö³ ç ¿õ äîïîìîãîþ íå âäàºòüñÿ äî-
ñÿãòè áàæàíîãî êîíòðîëþ çà ãë³êå-
ì³ºþ, äî òåðàï³¿ äîäàþòü ôàðìàêî-
ëîã³÷í³ ïðåïàðàòè.

Ï³ñëÿ ïðèéíÿòòÿ ð³øåííÿ ïðî
ïî÷àòîê ìåäèêàìåíòîçíî¿ òåðàï³¿
ñë³ä çðîáèòè âèá³ð íà êîðèñü òîãî
÷è ³íøîãî ïðåïàðàòó. Ïðè öüîìó
òðåáà âðàõîâóâàòè ÿê îñîáëèâîñò³
êîíêðåòíîãî ïàö³ºíòà (â³ê, ìàñó ò³ëà,
ð³âåíü ãë³êåì³¿), òàê ³ õàðàêòåðèñòè-
êè ïðåïàðàòó (ñèëà ³ òðèâàë³ñòü ä³¿,
ìîæëèâ³ ïîá³÷í³ åôåêòè òà âàðò³ñòü).
Äåÿê³ ç öèõ õàðàêòåðèñòèê ïîäàíî â
òàáëèö³ 2. Íà ðèñóíêó 1 çîáðàæåíî
òåðàïåâòè÷íèé àëãîðèòì õâîðèõ íà
ä³àáåò 2 òèïó, ñêëàäåíèé íà îñíîâ³
ðåêîìåíäàö³é åêñïåðòíèõ êîì³òåò³â
òà îêðåìèõ ñïåö³àë³ñò³â.

Ïðåïàðàòè ñóëüôîí³ëñå÷îâèíè
Â³ä ïî÷àòêó 50-õ ðîê³â ïðåïàðàòè ñóëüôîí³ëñå÷îâèíè çàëèøàþòüñÿ îñíîâîþ

ïðîòèä³àáåòè÷íî¿ òåðàï³¿. Ïðåïàðàòè ïåðøî¿ ãåíåðàö³¿ (çîêðåìà òîëáóòàì³ä) ï³äâè-
ùóâàëè ðèçèê ôàòàëüíèõ ñåðöåâî-ñóäèííèõ óñêëàäíåíü, òîìó â³ä ¿õ çàñòîñóâàííÿ
çãîäîì â³äìîâèëèñü. Îäíàê ïðåïàðàòè ñóëüôîí³ëñå÷îâèíè íîâî¿ ãåíåðàö³¿ (ãë³áó-
ðèä [«Ì³êðîíàçå»], ãë³ï³çèä [«Ãëþêîòðîë»] òà ãë³ìåï³ðèä [«Àìàð³ë»]) çíà÷íî áåçïå-
÷í³ø³ ³ íàáóëè âåëèêîãî ïîøèðåííÿ.

Ïðåïàðàòè ñóëüôîí³ëñå÷îâèíè ñòèìóëþþòü ïðîäóêö³þ ³íñóë³íó áåòà-êë³òèíà-
ìè ï³äøëóíêîâî¿ çàëîçè, à òàêîæ íåçíà÷íî çìåíøóþòü ³íñóë³íîðåçèñòåíòí³ñòü ïå-
ðèôåðè÷íèõ òêàíèí (ì’ÿç³â òà æèðîâî¿ òêàíèíè). Ïðåïàðàòè öüîãî êëàñó çíèæóþòü
ãë³êîçèëüîâàíèé ãåìîãëîá³í (ÍâÀ1Ñ) ó ñåðåäíüîìó íà 0,8—2,0%, à ð³âåíü ãë³êåì³¿
íàòùåñåðöå (ÐÃÍ) — íà 3,0—3,9 ììîëü/ë. Íàéñóòòºâ³øîãî çíèæåííÿ äîñÿãàþòü ó
ïàö³ºíò³â ³ç íàéâèùèìè ïîêàçíèêàìè ÐÃÍ ïåðåä ïî÷àòêîì òåðàï³¿. Ãîëîâíèé ïî-
á³÷íèé åôåêò â³ä çàñòîñóâàííÿ ïðåïàðàò³â ñóëüôîí³ëñå÷îâèíè — ã³ïîãë³êåì³ÿ. Îñî-
áëèâî ÷àñòî âîíà òðàïëÿºòüñÿ ïðè âèêîðèñòàíí³ ïðåïàðàò³â, ùî ïåðåòâîðþþòüñÿ â
îðãàí³çì³ íà àêòèâí³ ìåòàáîë³òè ³ âèâîäÿòüñÿ íèðêàìè. Öå, çîêðåìà, õëîðïðîïàì³ä
(«Ä³àáåíåçå») òà ãë³áóðèä. ¯õ âèêîðèñòàííÿ ñë³ä óíèêàòè ïàö³ºíòàì ç ïîðóøåíîþ
ôóíêö³ºþ íèðîê òà ïàö³ºíòàì ïîõèëîãî â³êó. ×àñòîòà ã³ïîãë³êåì³¿ ó ãë³ï³çèäó òà ãë³-
ìåï³ðèäó º ìåíøîþ. Äëÿ âñ³õ ïðåïàðàò³â ñóëüôîí³ëñå÷îâèíè õàðàêòåðíà çäàòí³ñòü
çá³ëüøóâàòè ìàñó ò³ëà, òîìó ¿õ íå âàðòî çàñòîñîâóâàòè ÿê ïðåïàðàòè ïåðøîãî âè-
áîðó â ïàö³ºíò³â ç ïîâíîòîþ.

Íà æàëü, íå âñ³ ïàö³ºíòè äîáðå «â³äãóêóþòüñÿ» íà òåðàï³þ ïðåïàðàòàìè ñóëüôî-
í³ëñå÷îâèíè. ßêùî ïàö³ºíò â³ä ñàìîãî ïî÷àòêó íå ðåàãóº íà òåðàï³þ (ÐÃÍ çíèæóºòü-
ñÿ ìåíø ÿê íà 1,1 ììîëü/ë), öå êëàñèô³êóºòüñÿ ÿê ïåðâèííà ðåçèñòåíòí³ñòü äî öèõ
ïðåïàðàò³â. ¯¿ ìàòèìå ïðèáëèçíî 20—25% ïàö³ºíò³â ç ä³àáåòîì 2 òèïó. ßêùî ïàö³ºíò
ñïî÷àòêó äîáðå ðåàãóº íà ïðèçíà÷åííÿ ïðåïàðàòó ö³º¿ ãðóïè (ð³âåíü ÐÃÍ çíèæóºòüñÿ
á³ëüø ÿê íà 1,7 ììîëü/ë), àëå ï³çí³øå àäåêâàòíîãî êîíòðîëþ äîñÿãòè íå âäàºòüñÿ, öå
êëàñèô³êóºòüñÿ ÿê âòîðèííà ðåçèñòåíòí³ñòü. Òàêå ñòàºòüñÿ ó áëèçüêî 5—10% ïàö³ºí-
ò³â íà ð³ê. Íåçâàæàþ÷è íà ö³ íåãàòèâí³ ìîìåíòè, äîâåäåíî, ùî ïðåïàðàòè ñóëüôîí³ë-
ñå÷îâèíè — äåøåâ³ òà åôåêòèâí³ öóêðîçíèæóþ÷³ ïðåïàðàòè.

Òàáëèöÿ 2.
Kë³í³÷íà åôåêòèâí³ñòü

ïåðîðàëüíèõ
öóêðîçíèæóþ÷èõ ïðåïàðàò³â

ÍâÀ1Ñ — ãë³êîçèëüîâàíèé ãåìîãëîá³í; ÐÃÍ — ð³-
âåíü ãë³êåì³¿ íàòùå.

Këàñ ïðåïàðàòó
Çíèæåííÿ
ÍâÀ1Ñ (%)

Çíèæåííÿ ÐÃÍ
(ììîëü/ë)

Ïðåïàðàòè
ñóëüôîí³ëñå÷îâèíè

0,8–2,0 3,3–3,9

Ìåãë³òèí³äè 0,5–2,0 3,6–4,2

Á³ãóàí³äè 1,5–2,0 2,8–3,9

Ò³àçîë³äèíåä³îíè 0,5–1,5 1,4–2,8

²íã³á³òîðè
α-ãëþêîçèäàçè

0,7–1,0 1,9–2,2
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Ïî÷èíàòè òåðàï³þ ïðåïàðàòàìè ñóëüôîí³ëñå÷îâèíè ñë³ä ç ì³í³ìàëüíî¿ äîçè ³
ï³çí³øå äîáèðàòè ¿¿, ïîñòóïîâî çá³ëüøóþ÷è ç ³íòåðâàëàìè â 1—2 òèæí³, äî äîñÿã-
íåííÿ çàäîâ³ëüíèõ ïîêàçíèê³â ãë³êåì³¿. Îñíîâíèé ã³ïîãë³êåì³÷íèé åôåêò ñïîñòåð³ãà-
ºòüñÿ, ÿê ïðàâèëî, ïðè âèêîðèñòàíí³ äîçè, ùî ñòàíîâèòü ïîëîâèíó â³ä ìàêñèìàëü-
íî ðåêîìåíäîâàíî¿ äëÿ ïåâíîãî ïðåïàðàòó. Òîìó, ÿêùî ïàö³ºíò íå «â³äãóêóºòüñÿ»
íà äîçó, ùî ñòàíîâèòü ïîëîâèíó â³ä ìàêñèìàëüíî¿, ñë³ä ïîäóìàòè ïðî àëüòåðíà-
òèâíó àáî êîìá³íîâàíó òåðàï³þ.

Ìåãë³òèí³äè
Ðåïàãë³í³ä («Ïðàíäèí») — ïåðøèé ³ç êëàñó ìåãë³òèí³ä³â — íîâèõ íåñóëüôîí³ë-

ñå÷îâèííèõ ïðåïàðàò³â, ùî ñòèìóëþþòü ïðîäóêö³þ ³íñóë³íó. Íåäàâíî ç’ÿâèâñÿ ùå
îäèí ïðåïàðàò öüîãî êëàñó — íàòåãë³í³ä («Ñòàðë³êñ»). Ìåãë³òèí³äè ìàþòü ìåõàí³çì
ä³¿, ïîä³áíèé äî ïðåïàðàò³â ñóëüôîí³ëñå÷îâèíè: âîíè ñòèìóëþþòü ïðîäóêö³þ ³íñó-
ë³íó áåòà-êë³òèíàìè ï³äøëóíêîâî¿ çàëîçè. Îäíàê öÿ ä³ÿ ðåàë³çóºòüñÿ ³íøèì âàð³-
àíòîì ñòèìóëÿö³¿ ðåöåïòîð³â áåòà-êë³òèí, ³ õàðàêòåðèñòèêè ïðåïàðàò³â º äåùî â³ä-
ì³ííèìè. Íà â³äì³íó â³ä ïðåïàðàò³â ñóëüôîí³ëñå÷îâèíè, ìåãë³òèí³äè ìàþòü äóæå
øâèäêèé ïî÷àòîê ä³¿ ³ êîðîòêèé ïåð³îä íàï³ââèâåäåííÿ. Ðåïàãë³í³ä çíèæóº ÍâÀ

1Ñ
 òà

ÐÃÍ ïîä³áíî äî ãë³áóðèäó: â³äïîâ³äíî íà 0,5—2% òà 3,6—4,2 ììîëü/ë. Äî ïîçèòè-
âíèõ õàðàêòåðèñòèê öüîãî êëàñó ïðåïàðàò³â íàëåæàòü çäàòí³ñòü åôåêòèâí³øå çíè-
æóâàòè ïîñòïðàíä³àëüíó ãë³êåì³þ òà ìåíøèé ðèçèê ã³ïîãë³êåì³÷íèõ ðåàêö³é.

Îñê³ëüêè ÷àñ äî ïî÷àòêó ä³¿ ìåãë³òèí³ä³â êîðîòêèé (15—30 õâèëèí), ïàö³ºíòè
ïîâèíí³ âæèâàòè ïðåïàðàò áåçïîñåðåäíüî ïåðåä ïðèéîìîì ¿æ³. ßêùî ç òèõ ÷è ³í-
øèõ ïðè÷èí ïàö³ºíò ïðîïóñêàº îäèí ³ç ïðèéîì³â ¿æ³, â³í ïîâèíåí ïðîïóñòèòè ³ â³ä-
ïîâ³äíèé ïðèéîì ïðåïàðàòó, ùîá çàïîá³ãòè ðîçâèòêó ã³ïîãë³êåì³¿. ² íàâïàêè, ÿêùî
ïàö³ºíò ìàº äîäàòêîâèé ïðèéîì ¿æ³, â³í âæèâàº äîäàòêîâó äîçó ïðåïàðàòó. Äîçà
äîáèðàºòüñÿ ³íäèâ³äóàëüíî ³ ìîæå ñÿãàòè 4 ìã ðåïàãë³í³äó ïåðåä êîæíèì ïðèéî-
ìîì ¿æ³ (ìàêñèìàëüíà äîáîâà äîçà — 16 ìã) àáî 120 ìã íàòåãë³í³äó ïåðåä êîæíèì
ïðèéîìîì ¿æ³. ²íòåðâàëè ì³æ ÷åðãîâèìè çá³ëüøåííÿìè äîçè ó ïðîöåñ³ ¿¿ äîáîðó íå
ïîâèíí³ áóòè ìåíøèìè çà îäèí òèæäåíü. Òàê³ ³íòåðâàëè äàþòü çìîãó àäåêâàòíî
îö³íèòè åôåêòèâí³ñòü öóêðîçíèæóþ÷î¿ ä³¿ ïðåïàðàòó. Óí³êàëüíèé ñïîñ³á äîçóâàííÿ
äîçâîëÿº óñï³øíî çàñòîñîâóâàòè ö³ ïðåïàðàòè â ïàö³ºíò³â ç íåðåãóëÿãíèì ðåæè-
ìîì õàð÷óâàííÿ.

Á³ãóàí³äè
Òèïîâèì ñó÷àñíèì ïðåäñòàâíèêîì öüîãî êëàñó ïðåïàðàò³â º ìåòôîðì³í («Ãëþ-

êîôàã»). Ìåõàí³çì éîãî ä³¿ ïîëÿãàº ó çíèæåíí³ ïðîäóêö³¿ ãëþêîçè ïå÷³íêîþ ³ ìåí-
øîþ ì³ðîþ ó â³äíîâëåíí³ ÷óòëèâîñò³ ïå÷³íêîâèõ òà ïåðèôåðè÷íèõ òêàíèí äî ³íñóë³-
íó. Ìåòôîðì³í çíèæóº ð³âåíü ÍâÀ1Ñ ó ñåðåäíüîìó íà 1,5—2,0%, à ÐÃÍ — íà 2,8—
3,9 ììîëü/ë. Äî ³íøèõ åôåêò³â ìåòôîðì³íó íàëåæèòü éîãî çäàòí³ñòü çíèæóâàòè ð³-
âåíü òðèãë³öåðèä³â, ë³ïîïðîòå¿ä³â íèçüêî¿ ãóñòèíè òà õîëåñòåðèíó ïëàçìè.

Ìåòôîðì³í º çàãàëîì áåçïå÷íèì ïðåïàðàòîì. Á³ëüø³ñòü ïîá³÷íèõ åôåêò³â (ìå-
òàë³÷íèé ïðèñìàê, øëóíêîâî-êèøêîâ³ ðîçëàäè ³ íóäîòà) ìàþòü òðàíçèòîðíèé õàðàê-
òåð ³ òðàïëÿþòüñÿ ïåðåâàæíî ëèøå â ïî÷àòêîâîìó ïåð³îä³ òåðàï³¿. Äëÿ ïîñëàáëåííÿ
öèõ åôåêò³â ðåêîìåíäóþòü ïîâ³ëüíèé äîá³ð äîçè. Äîïîìàãàº òàêîæ âæèâàííÿ ïðåïà-
ðàòó îäíî÷àñíî ç ïðèéîìîì ¿æ³. Îñê³ëüêè ìåòôîðì³í íå âïëèâàº íà ñåêðåö³þ ³íñóë³-
íó, ïðè ìîíîòåðàï³¿ öèì ïðåïàðàòîì ã³ïîãë³êåì³÷í³ ðåàêö³¿ íå âèíèêàþòü. Îäíàê,
ÿêùî ïðåïàðàò çàñòîñîâóºòüñÿ â êîìá³íàö³¿ ç ïðåïàðàòàìè ñóëüôîí³ëñå÷îâèíè àáî
³íñóë³íîì, â³í ìîæå ïîñèëþâàòè ã³ïîãë³êåì³þ. Ð³äê³ñíèì, àëå íåáåçïå÷í³øèì ïîòåí-
ö³éíèì ïîá³÷íèì åôåêòîì ìåòôîðì³íó º ðîçâèòîê ëàêòàò-àöèäîçó. Éîãî ÷àñòîòà —
òðè âèïàäêè íà 100 000 ïàö³ºíò³â/ð³ê. Ïåðåâàæíî òðàïëÿºòüñÿ ó ïàö³ºíò³â, ùî ïîðÿä
ç ä³àáåòîì ìàþòü ³íø³ çàõâîðþâàííÿ, çîêðåìà íèðêîâó íåäîñòàòí³ñòü.
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Ìåòôîðì³í íå ñë³ä çàñòîñîâóâàòè ó ïàö³ºíò³â, ùî ìàþòü ï³äâèùåíèé ð³âåíü êðå-
àòèí³íó êðîâ³ (³ 120 ìêìîëü/ë ó æ³íîê ³ ³ 130 ìêìîëü/ë ó ÷îëîâ³ê³â). Ï³ñëÿ ïðîâåäåííÿ
ðåíòãåíîëîã³÷íîãî îáñòåæåííÿ ç êîíòðàñòóâàííÿì ñë³ä ïðèïèíèòè âæèâàííÿ ìåòôî-
ðì³íó íà 2 äîáè â³ä ìîìåíòó ââåäåííÿ êîíòðàñòó (àáî äî ÷àñó, êîëè áóäå ï³äòâåð-
äæåíî â³äíîâëåííÿ ôóíêö³¿ íèðîê). Íå âàðòî çàñòîñîâóâàòè ìåòôîðì³í òàêîæ ïðè
ñåïòè÷íîìó øîêó, ñåðöåâ³é íåäîñòàòíîñò³, ùî ïîòðåáóº ôàðìàêîëîã³÷íî¿ òåðàï³¿,
âàæêèõ çàõâîðþâàííÿõ ïå÷³íêè, à òàêîæ ëåãåíåâ³é íåäîñòàòíîñò³ ç ã³ïîêñåì³ºþ.

Îñîáëèâ³ñòþ ìåòôîì³íó, ïîð³âíÿíî ç ³íøèìè ïðîòèä³àáåòè÷íèìè ñåðåäíèêà-
ìè, º â³äñóòí³ñòü çðîñòàííÿ ìàñè ò³ëà ïðè éîãî çàñòîñóâàíí³ àáî íàâ³òü çìåíøåí-
íÿ âàãè â äåÿêèõ ïàö³ºíò³â ç ïîâíîòîþ. Òàêèì ÷èíîì, ìåòôîðì³í ìîæå áóòè ïðåïà-
ðàòîì âèáîðó â ïàö³ºíò³â ç ïîâíîòîþ. Ðàçîì ç òèì, ïðîâåäåí³ äîñë³äæåííÿ äîâî-
äÿòü, ùî â³í åôåêòèâíî çíèæóº ãë³êåì³þ ³ â ïàö³ºíò³â ç íîðìàëüíîþ ìàñîþ ò³ëà. ª
òàêîæ äàí³, ùî ìîíîòåðàï³ÿ ìåòôîðì³íîì ìîæå ñóòòºâî çíèçèòè ðèçèê ìàêðîñó-
äèííèõ óñêëàäíåíü ó ïîâíèõ ïàö³ºíò³â.

Ìåòôîðì³í ïðèçíà÷àþòü ó ïî÷àòêîâ³é äîç³ ïî 500 ìã äâ³÷³ íà äîáó ç ¿æåþ. Ïî-
ò³ì äîçó ìîæíà ïîñòóïîâî (ç ³íòåðâàëàìè ó 2 òèæí³) çá³ëüøèòè äî ìàêñèìàëüíî¿ —
2000 ìã/äîáó. Íåùîäàâíî ç’ÿâèëàñü íîâà ôîðìà ïðåïàðàòó, ùî ïîâ³ëüíî âèâ³ëüíÿ-
ºòüñÿ ç øëóíêîâî-êèøêîâîãî êàíàëó («Ãëþêîôàã XR»), ÿêà äàº ìîæëèâ³ñòü ïåðåéòè
íà çðó÷í³øèé îäíîðàçîâèé ïðèéîì.

Ò³àçîë³äèíåä³îíè
Ïðåäñòàâíèêàìè öüîãî êëàñó ïðåïàðàò³â º òðîãë³òàçîí («Ðåçóë³í»), ðîçèãë³òà-

çîí («Àâàíä³ÿ») òà ï³îãë³òàçîí («Àêòîñ»). Ó áåðåçí³ 2000 ðîêó ïîñòàíîâîþ Àäì³í³ñ-
òðàö³¿ ïðîäóêò³â òà ë³ê³â ÑØÀ (FDA) òðîãë³òàçîí áóâ âèëó÷åíèé ç ðèíêó. Öå ñòàëîñÿ
ï³ñëÿ ïîÿâè á³ëüø ÿê 60 ïîâ³äîìëåíü ïðî âàæêå òîêñè÷íå óðàæåííÿ ïå÷³íêè â ïàö³-
ºíò³â, ùî ïðèéìàëè öåé ïðåïàðàò.

Ìåõàí³çì ä³¿ ò³àçîë³äèíåä³îí³â ïîëÿãàº ó â³äíîâëåíí³ ÷óòëèâîñò³ ì’ÿçîâî¿ òà
æèðîâî¿ òêàíèíè äî ³íñóë³íó ³ ìåíøîþ ì³ðîþ ó çìåíøåíí³ âèâ³ëüíåííÿ ãëþêîçè
ïå÷³íêîþ. Ö³ ïðåïàðàòè ìîæóòü ñóòòºâî çíèçèòè ³íñóë³íîðåçèñòåíòí³ñòü, îñîáëèâî
ÿêùî ¿õ çàñòîñîâóâàòè â êîìá³íàö³¿ ç ³íøèìè ïðîòèä³àáåòè÷íèìè ïðåïàðàòàìè.
Âîíè, îäíàê, íå ìàþòü âïëèâó íà ïðîäóêö³þ ³íñóë³íó.

Ìîíîòåðàï³ÿ öèìè ïðåïàðàòàìè ñïðè÷èíþº çíèæåííÿ ð³âíÿ ÍâÀ1Ñ íà 0,5—
1,5%, à ÐÃÍ — íà 1,4—2,8 ììîëü/ë. Ò³àçîë³äèíåä³îíè òàêîæ ìàþòü çäàòí³ñòü çì³íþ-
âàòè ë³ï³äíèé ïðîô³ëü ïàö³ºíò³â ç ä³àáåòîì 2 òèïó. Ïðè âèêîðèñòàíí³ òðîãë³òàçîíó
ð³âåíü òðèãë³öåðèä³â ñòàá³ëüíî çíèæóâàâñÿ. Â îêðåìèõ âèïàäêàõ çíèæåííÿ ñÿãàëî
33%. Âïëèâ íà ð³âåíü õîëåñòåðèíó òà ë³ïîïðîòå¿ä³â íèçüêî¿ ãóñòèíè áóâ ïîçèòèâíèì
àáî íåéòðàëüíèì. Çà îñòàíí³ìè ïîâ³äîìëåííÿìè, ïðè âèêîðèñòàíí³ ðîçèãë³òàçîíó ÿê
ìîíîïðåïàðàòó ð³âí³ çàãàëüíîãî õîëåñòåðèíó, ë³ïîïðîòå¿ä³â íèçüêî¿ ãóñòèíè òà ë³ïî-
ïðîòå¿ä³â âèñîêî¿ ãóñòèíè çðîñòàëè, òîä³ ÿê ð³âåíü òðèãë³öåðèä³â çðîñòàâ àáî çàëè-
øàâñÿ íåçì³ííèì. Ïðè âèêîðèñòàíí³ ï³îãë³òàçîíó â ïàö³ºíò³â â³äçíà÷åíî çíèæåííÿ
ð³âíÿ òðèãë³öåðèä³â, çðîñòàííÿ ð³âíÿ ë³ïîïðîòå¿ä³â âèñîêî¿ ãóñòèíè ³ íåñò³éê³ ïîêàç-
íèêè ð³âíÿ ë³ïîïðîòå¿ä³â íèçüêî¿ ãóñòèíè òà çàãàëüíîãî õîëåñòåðèíó.

Îñê³ëüêè ö³ ïðåïàðàòè íå ñòèìóëþþòü ñåêðåö³þ ³íñóë³íó, ¿õ âèêîðèñòàííÿ ÿê
ìîíîòåðàï³¿ íå ñòâîðþº ðèçèêó ã³ïîãë³êåì³÷íèõ ðåàêö³é. Ïðè âèêîðèñòàíí³ âñ³õ
òðüîõ ïðåïàðàò³â â³äçíà÷åíî ñóòòºâå çá³ëüøåííÿ ìàñè ò³ëà. Ò³àçîë³äèíåä³îíè º â³ä-
íîñíî áåçïå÷íèìè â ïàö³ºíò³â ç ïîðóøåíîþ ôóíêö³ºþ íèðîê, îñê³ëüêè ìåòàáîë³çó-
þòüñÿ âîíè ïåðåâàæíî â ïå÷³íö³, à âèâîäÿòüñÿ ÷åðåç ïðÿìó êèøêó. Îáåðåæíî, îä-
íàê, ¿õ ñë³ä çàñòîñîâóâàòè â ïàö³ºíò³â ç õâîðîáàìè ïå÷³íêè, îñê³ëüêè º äàí³ ïðî
ìîæëèâ³ñòü ¿õ àêóìóëÿö³¿ â ïàö³ºíò³â ö³º¿ ãðóïè.

Çã³äíî ç ðåêîìåíäàö³ºþ âèðîáíèê³â, ïðåïàðàòè ö³º¿ ãðóïè íå ñë³ä ïðèçíà÷àòè
ïàö³ºíòàì, ó ÿêèõ ð³âåíü ñèðîâàòêîâèõ òðàíñàì³íàç ïåðåâèùóº âåðõíþ ìåæó íîð-
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ìè ó 2,5 ðàçó. Ó 5—7% ïàö³ºíò³â, ùî îòðèìóâàëè òåðàï³þ ðîçèãë³òàçîíîì òà ï³î-
ãë³òàçîíîì, ñïîòåð³ãàëè íàáðÿêè. Çðîñòàííÿ îá’ºìó ïëàçìè ìîæå ñòâîðèòè ïðî-
áëåìè äëÿ ïàö³ºíò³â ç ñåðöåâîþ íåäîñòàòí³ñòþ, òîìó çàñòîñóâàííÿ çàçíà÷åíèõ
ïðåïàðàò³â ó ïàö³ºíò³â ö³º¿ ãðóïè ñë³ä óíèêàòè.

ßê óæå ñêàçàíî ðàí³øå, íàéá³ëüø³ çàñòåðåæåííÿ âèêëèêàþòü ïîâ³äîìëåííÿ
ïðî ³ä³îñèíêðàç³éí³ ðåàêö³¿ íà ïðèéîì òðîãë³òàçîíó. Ö³ ðåàêö³¿ ìàþòü ïî÷àòêîâèì
ïðîÿâîì çðîñòàííÿ ð³âíÿ òðàíñàì³íàç, ùî â äåÿêèõ âèïàäêàõ ïðîãðåñóº äî ðîç-
âèòêó ãåïàòèòó, ïå÷³íêîâî¿ íåäîñòàòíîñò³ òà ñìåðò³. Õî÷à ðåçóëüòàòè ïîïåðåäí³õ äî-
ñë³äæåíü íîâ³øèõ ïðåïàðàò³â (ðîçèãë³òàçîíó òà ï³îãë³òàçîíó) íå âèÿâèëè â íèõ
îçíàê ãåïàòîòîêñè÷íîñò³, íåùîäàâíî ç’ÿâèëèñÿ äâà ïîâ³äîìëåííÿ ïðî òå, ùî çà-
ñòîñóâàííÿ ðîçèãë³òàçîíó ìîãëî áóòè ïîâ’ÿçàíå ç ðîçâèòêîì ó ïàö³ºíò³â ïå÷³íêîâî¿
íåäîñòàòíîñò³ âæå ÷åðåç 14 äí³â â³ä ïî÷àòêó òåðàï³¿. Îäíàê äîñòîâ³ðíîãî ïðè÷èí-
íî-íàñë³äêîâîãî çâ’ÿçêó â öèõ âèïàäêàõ íå âñòàíîâëåíî.

Àäì³í³ñòðàö³ÿ ïðîäóêò³â òà ë³ê³â ÑØÀ ðåêîìåíäóº ïðîâîäèòè ïàö³ºíòàì, ùî
îòðèìóþòü ò³àçîë³äèíåä³îíè, ìîí³òîðèíã ð³âíÿ òðàíñàì³íàç ç ³íòåðâàëîì ó äâà ì³-
ñÿö³ ïðîòÿãîì ïåðøîãî ðîêó òåðàï³¿. ×åðåç îäèí ð³ê â³ä ïî÷àòêó òåðàï³¿ íîâèìè
ïðåïàðàòàìè ö³º¿ ãðóïè ÷àñòîòà âèïàäê³â ï³äéîìó ð³âíÿ òðàíñàì³íàç º òàêîþ æ, ÿê
ïðè çàñòîñóâàíí³ ïëàöåáî.

×àñ, íåîáõ³äíèé äëÿ îòðèìàííÿ áàæàíîãî åôåêòó â³ä çàñòîñóâàííÿ ò³àçîë³äè-
íåä³îí³â, º äåùî á³ëüøèì ïîð³âíÿíî ç ³íøèìè êëàñàìè ã³ïîãë³êåì³÷íèõ ïðåïàðàò³â,
ïðî ÿê³ âæå éøëîñÿ. Ïðè äîáîð³ äîçè çá³ëüøåííÿ äîö³ëüíî ïðîâîäèòè ç ³íòåðâà-
ëîì ùîíàéìåíøå 3—4 òèæí³. ßêùî ïðîâîäèòüñÿ êîìá³íîâàíà òåðàï³ÿ ç âèêîðèñ-
òàííÿì ïðåïàðàò³â ñóëüôîí³ëñå÷îâèíè àáî ìåòôîðì³íó, ñë³ä ïî÷èíàòè ç ì³í³ìàëü-
íèõ äîç. Ó ïàö³ºíò³â, ùî îòðèìóþòü ³íñóë³íîòåðàï³þ, äîäàâàííÿ ò³àçîë³äèíåä³îí³â
ñïð÷èíþâàëî ñóòòºâå çíèæåííÿ äîáîâî¿ ïîòðåáè â ³íñóë³í³.

²íã³á³òîðè àëüôà-ãëþêîçèäàçè
Òèïîâèìè ïðåäñòàâíèêàìè ïðåïàðàò³â öüîãî êëàñó º àêàðáîçà òà ì³ãë³òîë.

Ìåõàí³çì ¿õ ä³¿ ïîëÿãàº ó ïðèãí³÷åíí³ ôåðìåíòó àëüôà-ãëþêîçèäàçè, ùî íàÿâíèé ó
âîðñèíàõ êë³òèí òîíêèõ êèøîê ³ ðîçùåïëþº ñêëàäí³ âóãëåâîäè äî öóêð³â. Îñê³ëüêè
ö³ ïðåïàðàòè ïðèãí³÷óþòü ðîçùåïëåííÿ ³ âñìîêòóâàííÿ âóãëåâîä³â (äåêñòðèí³â,
ìàëüòîçè, ñàõàðîçè òà êðîõìàëþ, àëå íå ãëþêîçè) ç êèøîê, âîíè âïëèâàþòü ïåðå-
âàæíî íà ð³âåíü ïîñòïðàíä³àëüíî¿ ãë³êåì³¿. ¯õ âïëèâ íà ÐÃÍ º íåçíà÷íèì. Ïðè çà-
ñòîñóâàíí³ ³íã³á³òîð³â àëüôà-ãëþêîçèäàçè ð³âåíü ÍâÀ1Ñ çíèæóºòüñÿ â ñåðåäíüîìó
íà 0,7—1,0%, à ÐÃÍ — íà 1,9—2,2 ììîëü/ë. Òàêèì ÷èíîì, ö³ ïðåïàðàòè íàéäîö³ëü-
í³øå çàñòîñîâóâàòè â ïàö³ºíò³â ç íåâèñîêèìè ð³âíÿìè ÐÃÍ àáî â ïàö³ºíò³â ç ïåðå-
âàæíî ïîñòïðàíä³àëüíîþ ã³ïåðãë³êåì³ºþ.

Õàðàêòåðí³ äëÿ öèõ ïðåïàðàò³â ïîá³÷í³ åôåêòè — öå ïåðåäóñ³ì øëóíêîâî-êèø-
êîâ³ ðîçëàäè: äèñêîìôîðò òà çäóòòÿ æèâîòà, ä³àðåÿ. Âîíè çíèêàþòü ï³ñëÿ ïðèïèíåí-
íÿ âæèâàííÿ ïðåïàðàòó. Ïðè çàñòîñóâàíí³ àêàðáîçè ìîæå çðîñòè ð³âåíü òðàíñàì³-
íàç, òîìó öåé ïðåïàðàò íå ñë³ä âèêîðèñòîâóâàòè â ïàö³ºíò³â ç öèðîçîì ïå÷³íêè. Kð³ì
òîãî, êîíöåíòðàö³ÿ ³íã³á³òîð³â àëüôà-ãëþêîçèäàçè çðîñòàº ïðîïîðö³éíî äî ñòóïåíÿ
íèðêîâî¿ íåäîñòàòíîñò³, òîìó ¿õ íå ðåêîìåíäóþòü çàñòîñîâóâàòè â ïàö³ºíò³â, ùî ìà-
þòü ð³âåíü êðåàòèí³íó ïîíàä 180 ìêìîëü/ë. ²íø³ ïðîòèïîêàçàííÿ äî çàñòîñóâàííÿ —
íåñïåöèô³÷íèé âèðàçêîâèé êîë³ò òà êèøêîâà íåïðîõ³äí³ñòü â àíàìíåç³.

Òåðàï³þ ïî÷èíàþòü ç íàéìåíøî¿ ðåêîìåíäîâàíî¿ äîçè, ïîâ³ëüíî äîáèðàþ÷è
åôåêòèâíó äîçó øëÿõîì ¿¿ çá³ëüøåííÿ ç ³íòåðâàëîì ó äâà-÷îòèðè òèæí³. Ë³êè ñë³ä
ïðèéìàòè îäíî÷àñíî ç ïðèéîìîì ¿æ³. Åôåêòèâí³ñòü ïðåïàðàò³â ìàêñèìàëüíà, ÿêùî
âì³ñò âóãëåâîä³â ó ¿æ³ ïåðåâèùóº 50%. Ã³ïîãë³êåì³ÿ º íåòèïîâèì ïðîÿâîì ìîíî-
òåðàï³¿ ïðåïàðàòàìè ³íã³á³òîð³â àëüôà-ãëþêîçèäàçè, îäíàê âîíà ìîæå âèíèêíóòè â
ðàç³ çàñòîñóâàííÿ êîìá³íîâàíî¿ òåðàï³¿. Çâè÷í³ çàõîäè áîðîòüáè ç ã³ïîãë³êåì³ºþ
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ïðè çàñòîñóâàíí³ öèõ ïðåïàðàò³â ìîæóòü áóòè íååôåêòèâíèìè, òîìó ïàö³ºíò³â ñë³ä
ïîïåðåäèòè ïðî íåîáõ³äí³ñòü âèêîðèñòàííÿ ãëþêîçè â ðàç³ ã³ïîãë³êåì³÷íî¿ ðåàêö³¿.

Kîìá³íîâàíà òåðàï³ÿ
ßêùî âèêîðèñòàííÿ îäíîãî ïðîòèä³àáåòè÷íîãî ïðåïàðàòó íå çàáåçïå÷óº àäå-

êâàòíîãî êîíòðîëþ çà ãë³êåì³ºþ, ìîæíà ñïðîáóâàòè êîìá³íîâàíó òåðàï³þ (ðèñ. 1).
Âñòàíîâëåíî âèùó åôåêòèâí³ñòü êîìá³íàö³¿ ê³ëüêîõ ïðåïàðàò³â ïîð³âíÿíî ç ìîíî-
òåðàï³ºþ íèìè. Ïðè âèáîð³ äðóãîãî ïðåïàðàòó, ÿê ³ ïðè âèáîð³ ïåðøîãî, ï³äõ³ä ïî-
âèíåí áóòè ³íäèâ³äóàëüíèì. Äîö³ëüíèìè º òàê³ êîìá³íàö³¿ ïðåïàðàò³â: ñóëüôîí³ë-
ñå÷îâèíà òà ìåòôîðì³í, ñóëüôîí³ëñå÷îâèíà òà ³íã³á³òîðè àëüôà-ãëþêîçèäàçè,
ñóëüôîí³ëñå÷îâèíà òà ò³àçîë³äèíåä³îíè, ìåòôîðì³í òà ðåïàãë³í³ä, á³ãóàí³äè òà ³íã³-
á³òîðè àëüôà-ãëþêîçèäàçè, ìåòôîðì³í òà ò³àçîë³äèíåä³îíè. Ç’ÿâèëèñü íîâ³ êîìá³-
íîâàí³ ïðåïàðàòè, ùî ì³ñòÿòü, íàïðèêëàä, ãë³áóðèä òà ìåòôîðì³í â îäí³é òàáëåòö³.
Öå ðîáèòü ¿õ çàñòîñóâàííÿ çðó÷í³øèì.

Äåÿê³ ë³êàð³ âèêîðèñòîâóþòü êîìá³íàö³¿ òðüîõ ïðåïàðàò³â (ñóëüôîí³ëñå÷îâèíà,
ìåòôîðì³í òà ò³àçîë³äèíåä³îí àáî ñóëüôîí³ëñå÷îâèíà, ìåòôîðì³í òà ³íã³á³òîð àëü-
ôà-ãëþêîçèäàçè), îäíàê åôåêòèâí³ñòü ³ áåçïå÷í³ñòü òàêèõ êîìá³íàö³é âèâ÷åíà íåäî-
ñòàòíüî. Íàòîì³ñòü º äîñèòü äàíèõ, ùî ï³äòâåðäæóþòü åôåêòèâí³ñòü êîìá³íàö³¿ ³í’ºê-
ö³éíîãî ³íñóë³íó ó âå÷³ðí³é ÷àñ ç ïðèéîìîì ïðåïàðàòó ñóëüôîí³ëñå÷îâèíè âäåíü.

Ï³äãîòóâàâ ²ãîð Ãðèöþê


