
GLP-1 аналоги в лечении
СД 2 типа

Романовский А.А

кафедра эндокринологии БелМАПО



Инкретины

•Интестинальные пептиды которые
улучшают постпрандиальное выделение
инсулина

•GIP – Гастроингибиторный полипептид
(открыт более 30 лет назад)

•GLP-1 (образуется в L-клетках тонкого
кишечника)

•При СД 2 типа действие инкретинов
существенно нарушается или полностью
теряется



GLP-1 (глюкагоноподобный пепдид-1) 
улучшает нормальные физиологические
процессы

Source: Kieffer & Habener (1999):  Endocrine Reviews 20: 876-913



GLP-1 

•В 1987 г (Bloom и соавт.) – GLP-1 
впервые испытан на здоровых
добровольцах

•Быстро разрушается (период
полураспада – 1-2 мин)

•Быстро выводится через почки



GLP-1 (Возможные пути
клинического применения)

•GLP-1 при помощи помпы

•Создание стабильных аналогов GLP-1
(т.е. агонистов рецептора GLP-1)

•Создание ингибиторов DPP-IV



Gila monster (Exentin-4)



Byetta (Exenatide) – показания в США

• Exenatide показан в комбинации с:
• метформином

• сульфонилмочевиной

• метформин + сульфонилмочевина

•Доза метформина остается прежней

•Доза сульфонилмочевины снижается



• 1 неделя лечения liraglutide существенно и достоверно
улучшает показатели инсулинорезистетности:

• i.v. glucose tolerance test

• arginine stimulation test

• hyperglycaemic clamp

Study 1332
Adapted from: Degn et al. Diabetes 2004;53:1187-1194.

Liraglutide (GLP-1) улучшает функцию β-
клеток при 2 типе диабета
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Клинические эффекты GLP-1
(применяется п/к 2 раза в день)

Снижение уровня HbA1c

Снижение массы тела

Улучшение показателей
инсулиночуствительности

Побочные эффекты (тошнота, рвота
преходящие только – 4% больных
отказывались от препарата)



Ингибиторы DPP-IV 
(ингибиторы дипептидилпептидазы-IV)

Проходили III Фазу клинических
испытаний в 2005 году

•Vildagliptin (Novartis)

•Sitagliptin (Merck)

•Saxagliptin (BMS)



Человеческий инсулин

Аналоги инсулина

GLP-1 аналоги

Ингаляционный инсулин

Сахароснижающие таблетки
(metformin, TZD, SU, 
meglitinides)

PPAR-class (новые
инсулиносисетизаторы)

DPP-IV (для снижения
разрушения собственного
GLP-1 )

Человеческий
инсулин

Аналоги инсулина

GLP-1 аналоги

Сахароснижающие
таблетки (metformin, 
sensitizers, SU)

Продукты 2010 годаПродукты 2005
года



GLP-1/Гастрин для восстановления β-клеток у
животных (мыши)

50 μm

До эксперимента
Общая масса
β-клеток 0.41 mg

Диабет
Общая масса

b-клеток 0.01 mg

GLP1 + Gastrin
Общая масса
b-клеток

1.05 mg
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