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средств для детей в издании 2019 г., предназначенная для национальных партнеров, 
задействованных в научно обоснованном выборе лекарственных средств для внесения в 
национальные перечни основных лекарственных средств, перечни лекарственных средств для 
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Раздел 18: Лекарственные средства, применяемые при нарушениях со 
стороны эндокринной системы  

18.5 Инсулин и другие лекарственные средства, применяемые при диабете 

Отклонена заявка на добавление аналогов инсулина длительного дейтсивя (включая 
биоаналоги) в Перечень ОЛС  

Инсулин детемир (Код АТХ A10AE05); Инсулин гларгин (Код АТХ A10AE04); Инсулин деглудек (Код 
АТХ A10AE06) 

Предварительная информация 

Человеческий инсулин был включен еще в первое издание Перечня ОЛС в 1977 году (1). В 1985 
году Комитет экспертов ВОЗ по отбору и использованию основных лекарственных средств 
утвердил включение изофан-инсулина (нейтрального протамина Хагедорна, НПХ) (2). 

С 1996 года в странах мира на рынок стали выходить различные аналоги инсулина, 
представлявшие собой измененные формы человеческих инсулинов. За последние годы 
появились дополнительные сравнительные данные по биоаналогам и референтным 
лекарственным средствам с точки зрения эффективности и безопасности.   

В 2017 году на 21-м Совещании Комитета экспертов ВОЗ по составлению Перечня ОЛС была 
отклонена заявка на включение аналогов инсулина длительного действия в Перечень ОЛС, что 
было связано с ограниченными дополнительными преимуществами аналогов по сравнению с 
человеческим инсулином с точки зрения снижения уровней гликированного гемоглобина и 
частоты гипогликемии, учитывая значительную разницу в ценах между аналогами и человеческим 
инсулином (3). 

С того времени появились дополнительные фактические данные, которые отражают как 
эффективность, так и повышающуюся финансовую доступность аналогов. 

Актуальность с точки зрения общественного здравоохранения 

Сахарный диабет становится все более распространенным заболеванием во всем мире. При 
сохранении сегодняшних тенденций к 2040 году, по расчетам, в мире будут проживать 642 
миллиона взрослых с диабетом (4). Заболеваемость сахарным диабетом 1 типа (СД1) составляет 
небольшой процент от всех случаев диабета (в диапазоне 5-10%) (5).  

Всем людям, живущим с диабетом 1 типа, для жизни необходим инсулин. Инсулин также требуется 
части пациентов с сахарным диабетом 2 типа (6). Отсутствие возможностей получить финансово 
доступный инсулин является одной из проблем во всем мире, что вносит свой вклад в развитие 
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осложнений нелеченного или неоптимально леченного диабета и преждевременную смертность 
(7). 

Заявка 

В заявке предложено внести аналоги инсулина длительного действия в качестве 
фармакологического класса в основной список Перечня ОЛС для лечения пациентов с диабетом 1 
типа (СД1), пометив запись символом «квадратик». 

Научные доказательные данные относительно клинических 
преимуществ и вреда 

Клинические преимущества 

В заявке представлены результаты сетевого метаанализа (СМА), цель которого заключалась в 
сравнительной оценке эффективности и безопасности инсулинов длительного или средней 
продолжительности действия и биоаналогов инсулина при применении у пациентов с СД1, что 
является обновлением результатов ранее проведенного систематического обзора.  

В рамках обзора сравнивались базальные режимы инсулинотерапии, и проведена классификация 
лекарственных средств в зависимости от класса базального инсулина (т.е., средней 
продолжительности действия, длительного и ультрадлительного действия), рассматривались 
конкретные типы базального инсулина, принимались во внимание данные о происхождении 
инсулина и частоте его применения. Анализы были скорректированы с учетом болюсного режима 
инсулинотерапии. 

В обзор были включены 68 первичных исследований (8-75) (и 12 сопроводительных отчетов), в 
которых приняли участие 15 150 пациентов со средним возрастом от 23 до 54 лет. Шестьдесят два 
исследования (91%) были рандомизированными контролируемыми исследованиями (РКИ), и в 
большинстве из них отмечался неопределенный/высокий риск систематических ошибок, 
связанных с генерацией случайных последовательностей, сокрытием порядка распределения 
участников по группам, селективной отчетностью и «других» систематических ошибок (напр., 
связанных с финансированием). Детальная информация по включенным в обзор исследованиям 
приведена в файле 1 Приложения к заявке по ссылке 

https://www.who.int/selection_medicines/committees/expert/22/applications/s18.5_insulin-
analogues.pdf?ua=1. 

В результате сетевого метаанализа в качестве первичных конечных точек, определяющих 
эффективность терапии, были определены показатели гликированного гемоглобина A1c и глюкозы 
плазмы натощак. Вторичными конечными точками эффективности были уровни смертности, 
частота любых (всех) сосудистых осложнений, микрососудистых осложнений, макрососудистых 
осложнений и качество жизни. 

https://www.who.int/selection_medicines/committees/expert/22/applications/s18.5_insulin-analogues.pdf?ua=1
https://www.who.int/selection_medicines/committees/expert/22/applications/s18.5_insulin-analogues.pdf?ua=1
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Гликилированный гемоглобин A1c 

Был проведен сетевой метаанализ данных по базальным инсулинам, в который были включены 26 
РКИ и 9241 пациент, и рассматривались 3 терапевтические группы (инсулины длительного 
действия, средней продолжительности действия и биоаналог инсулина ультрадлительного 
действия). Инсулин длительного действия статистически значимо превосходил инсулин средней 
продолжительности действия (различие средних значений MD -0,14, 95% доверительный интервал 
ДИ: -0,21 –  -0,07). 

Проведен сетевой метаанализ данных по конкретным видам инсулина с учетом показателей 
гликированного гемоглобина A1C в качестве конечной точки, в рамках которого рассмотрены 34 
РКИ и 11894 пациента, а также 9 терапевтических групп. По результатам 36-ти сравнений режимов 
терапии статистически значимые результаты были продемонстрированы для следующих 11 
сравнений: 

− Инсулин (человеческий) средней продолжительности действия, применяемый 4 четыре 
раза в сутки, был менее эффективен по сравнению с инсулином (животного и 
человеческого происхождения) средней продолжительности действия, применяемым 2 
раза в сутки (различие средних значений MD 0,31, 95% доверительный интервал ДИ: 0,05 – 
0,57) 

− Инсулин (человеческий) средней продолжительности действия, применяемый 4 раза в 
сутки, был менее эффективен по сравнению с инсулином (человеческим) средней 
продолжительности действия, применяемым 2 раза в сутки (MD 0,43, 95% ДИ: 0,23 – 0,63) 

− Инсулин (человеческий) средней продолжительности действия, применяемый 4 раза в 
сутки, был менее эффективен по сравнению с инсулином (человеческим) средней 
продолжительности действия, применяемым 1 раз в сутки (MD 0,32, 95% ДИ: 0,10 – 0,53) 

− Инсулин (биоаналог) длительного действия, применяемый 1 раз в сутки, был более 
эффективен по сравнению с инсулином (человеческим) средней продолжительности 
действия, применяемым 4 раза в сутки (MD -0,46, 95% ДИ -0,67 –  -0,24) 

− Инсулин (человеческий) длительного действия, применяемый 2 раза в сутки, был более 
эффективен по сравнению с инсулином (человеческим) средней продолжительности 
действия, применяемым 4 раза в сутки (MD -0,49, 95% ДИ: -0,70 –  -0,29) 

− Инсулин (человеческий) длительного действия, применяемый 2 раза в сутки, был более 
эффективен по сравнению с инсулином (человеческим) средней продолжительности 
действия, применяемым 1 раз в сутки (MD -0,18, 95% ДИ: -0,30 –  -0,06) 

− Инсулин (человеческий) длительного действия, применяемый 1 раз в сутки, был более 
эффективен по сравнению с инсулином (животного и человеческого происхождения) 
средней продолжительности действия, применяемым 2 раза в сутки (MD -0,19, 95% ДИ: -
0,37 –  -0,01) 

− Инсулин (человеческий) длительного действия, применяемый 1 раз в сутки, был более 
эффективен по сравнению с инсулином (животного происхождения) средней 
продолжительности действия, применяемым 2 раза в сутки (MD -1,27, 95% ДИ -2,54 –  -0,01) 
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− Инсулин (человеческий) длительного действия, применяемый 1 раз в сутки, был более 
эффективен по сравнению с инсулином (человеческим) средней продолжительности 
действия, применяемым 4 раза в сутки (MD -0,50, 95% ДИ: -0,69 –  -0,31) 

− Инсулин (человеческий) длительного действия, применяемый 1 раз в сутки, был более 
эффективен по сравнению с инсулином (человеческим) средней продолжительности 
действия, применяемым 1 раз в сутки (MD -0,18, 95% ДИ: -0,29 –  -0,08) 

− Инсулин (биоаналог) ультрадлительного действия, применяемый 1 раз в сутки, был более 
эффективен по сравнению с инсулином (человеческим) средней продолжительности 
действия, применяемым 4 раза в сутки (MD -0,44, 95% ДИ: -0,64 –  -0,23). 

Анализ чувствительности для оценки влияния замещения недостающих значений стандартных 
отклонений на результаты привел к исключению семи исследований. После исключения этих семи 
исследований попарные сравнения, представленные выше, утратили статистическую значимость. 

Проведены регрессионные метаанализы в отношении длительности последующего наблюдения, 
уровней гликированного гемоглобина A1c (легкая степень: <8%, тяжелая степень: ≥8%); доли 
женщин; длительности заболевания диабетом и риска систематических ошибок, связанных с 
генерацией случайных последовательностей и сокрытием порядка распределения участников; ни 
один из результатов не остался статистически значимым.  

Статистически значимые результаты в ходе регрессионных метаанализов были получены для 
следующего: 

− болюсный тип инсулинов (быстрое действие против короткого): инсулин (человеческий) 
длительного действия, применяемый 1 раз в сутки, был более эффективен по сравнению с 
инсулином (животного происхождения) средней продолжительности действия, 
применяемым 2 раза в сутки (MD -1,27, 95% ДИ: -2,54 –  -0,001) 

− дизайн исследования (параллельные или перекрестные клинические исследования): 
инсулин (человеческий) длительного действия, применяемый 2 раза в сутки, был более 
эффективен по сравнению с инсулином (животного происхождения) средней 
продолжительности действия, применяемым 2 раза в сутки (MD -1,27, 95% ДИ: -2,53 – -
0,0007) 

− исходный уровень гемоглобина A1c: инсулин (животного и человеческого происхождения) 
средней продолжительности действия, применяемый 2 раза в сутки, был более эффективен 
по сравнению с инсулином (животного происхождения) средней продолжительности 
действия, применяемым 2 раза в сутки (MD -1,32, 95% ДИ: -2,63 – -0,02) 

− возраст: инсулин (человеческий) длительного действия, применяемый 2 раза в сутки, был 
более эффективен по сравнению с инсулином (животного происхождения) средней 
продолжительности действия, применяемым 2 раза в сутки (MD -1,31, 95% ДИ: -2,58 –  -0,04), 
и инсулин (человеческий) длительного действия, применяемый 1 раз в сутки, был более 
эффективен по сравнению с инсулином (животного происхождения) средней 
продолжительности действия, применяемым 2 раза в сутки (MD -1,28, 95% ДИ: -2,54 – -
0,007).  
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Глюкоза плазмы натощак 

Проводился сетевой метаанализ классов базальных инсулинов для оценки такого исхода, как 
уровня глюкозы плазмы натощак, и в него были включены 21 РКИ, 7685 пациентов и 3 
терапевтические группы препаратов. Инсулин длительного действия статистически превосходил 
инсулин средней продолжительности действия (MD -1,03, 95% ДИ: -1,33 – -0,73), а инсулин 
ультрадлительного действия был эффективнее инсулина средней продолжительности действия 
(MD -1,45, 95% ДИ: -2,12 –  -0,79). 

Проведен сетевой метаанализ влияния конкретных типов инсулина на уровень глюкозы плазмы 
натощак, включавший 28 РКИ, 9773 пациента и 8 терапевтических групп препаратов. Статистически 
значимые результаты были получены в 9 из 28 сравнений препаратов: 

− Инсулин (биоаналог) длительного действия, применяемый 1 раз в сутки, был более 
эффективен по сравнению с инсулином (человеческим) средней продолжительности 
действия, применяемым 2 раза в сутки (MD -1,07, 95% ДИ: -1,98 –  -0,15) 

− Инсулин (человеческий) длительного действия, применяемый 2 раза в сутки, был более 
эффективен по сравнению с инсулином (человеческим) средней продолжительности 
действия, применяемым 2 раза в сутки (MD -0,82, 95% ДИ: -1,21 –  -0,43) 

− Инсулин (человеческий) длительного действия, применяемый 1 раз в сутки, был более 
эффективен по сравнению с инсулином (человеческим) средней продолжительности 
действия, применяемым 2 раза в сутки (MD -1,26, 95% ДИ: -1,66 – -0,85) 

− Инсулин (человеческий) длительного действия, применяемый 1 раз в сутки, был более 
эффективен по сравнению с инсулином (человеческим) средней продолжительности 
действия, применяемым 1 раз в сутки (MD -1,15, 95% ДИ: -1,82 –  -0,49) 

− Инсулин (человеческий) длительного действия, применяемый 1 раз в сутки, был более 
эффективен по сравнению с инсулином (человеческим) длительного действия, 
применяемым 2 раза в сутки (MD -0,43, 95% ДИ: -0,82 – -0,05) 

− Инсулин (биоаналог) ультрадлительного действия, применяемый 1 раз в сутки, был более 
эффективен по сравнению с инсулином (человеческим) средней продолжительности 
действия, применяемым 4 раза в сутки (MD -1,20, 95% ДИ: -2,31 – -0,09) 

− Инсулин (биоаналог) ультрадлительного действия, применяемый 1 раз в сутки, был более 
эффективен по сравнению с инсулином (человеческим) средней продолжительности 
действия, применяемым 2 раза в сутки (MD -1,55, 95% ДИ: -2,24 –  -0,87) 

− Инсулин (биоаналог) ультрадлительного действия, применяемый 1 раз в сутки, был более 
эффективен по сравнению с инсулином (человеческим) средней продолжительности 
действия, применяемым 1 раз в сутки (MD -1,45, 95% ДИ: -2,34 –  -0,56) 

− Инсулин (биоаналог) ультрадлительного действия, применяемый 1 раз в сутки, был более 
эффективен по сравнению с инсулином (человеческим) длительного действия, 
применяемым 2 раза в сутки (MD -0,73, 95% ДИ -1,38 –  -0,08). 
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Смертность 

Проведение сетевого метаанализа данных по классам базального инсулина для оценки смертности 
от всех причин не представлялось возможным. Стало возможным проведение двух попарных 
метаанализов для сравнения инсулина длительного действия и средней продолжительности 
действия (4 РКИ, 1682 пациента), а также инсулина ультрадлительного действия и инсулина 
длительного действия (2 РКИ, 1540 пациентов). Ни один из полученных результатов не являлся 
статистически значимым. 

Проведение сетевого метаанализа данных по отдельным типам инсулина для оценки смертности 
от всех причин не представлялось возможным. Стало возможным проведение трех попарных 
метаанализов для сравнения инсулина (человеческого) длительного действия, применяемого 2 
раза в сутки, и инсулина (человеческого) средней продолжительности действия, применяемого 2 
раза в сутки (2 РКИ, 653 пациента); инсулина (человеческого) длительного действия, применяемого 
1 раз в день, и инсулина (биоаналога) длительного действия, применяемого 1 раз в день (2 РКИ, 
1093 пациента); а также инсулина (человеческого) длительного действия, применяемого 1 раз в 
день, и инсулина (биоаналога) ультрадлительного действия, применяемого 1 раз в день (2 РКИ, 
1540 пациентов). Ни один из полученных результатов не являлся статистически значимым. 

Любые (все) сосудистые осложнения 

Проведен сетевой метаанализ данных по классам базального инсулина для оценки частоты любых 
сосудистых осложнений, в рамках которого рассмотрены данные 11 РКИ и 4709 пациентов. 
Результаты, полученные при сравнении 3 режимов терапии, не имели статистической значимости. 

Проведен сетевой метаанализ данных по конкретным типам инсулина для оценки частоты любых 
сосудистых осложнений, в рамках которого рассмотрены данные 13 РКИ и 5589 пациентов. 
Результаты, полученные при сравнении 10 вариантов терапии, не имели статистической 
значимости. 

Микрососудистые осложнения 

Проведен сетевой метаанализ данных по классам базального инсулина для оценки влияния 
инсулинов длительного действия, средней продолжительности действия и ультрадлительного 
действия на частоту микрососудистых осложнений, в рамках которого рассмотрены данные 8 РКИ 
и 3131 пациента. Предположение о транзитивности осталось без изменений, но оценка 
несогласованности данных не представлялась возможной, поскольку в диаграмме сетевого 
метаанализа отсутствовали замкнутые контуры. Результаты, полученные при сравнении 3 
вариантов терапии, не имели статистической значимости. 

Проведен сетевой метаанализ данных по конкретным типам инсулина для оценки влияния на 
частоту микрососудистых осложнений, в рамках которого рассмотрены данные 10 РКИ и 4011 
пациентов. Результаты, полученные при сравнении 10 вариантов терапии, не имели статистической 
значимости. 
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Макрососудистые осложнения 

Проведение сетевого метаанализа данных по классам базального инсулина для оценки частоты 
макрососудистых осложнений не представлялось возможным. Стало возможным проведение двух 
попарных метаанализов: инсулин длительного действия сравнивался с инсулином средней 
продолжительности действия (3 РКИ, 998 пациентов), и инсулин (биоаналог) ультрадлительного 
действия сравнивался с инсулином длительного действия (3 РКИ, 2098 пациентов). Результаты 
попарного сравнения вариантов терапии не имели статистической значимости. 

Проведение сетевого метаанализа данных по конкретным типам инсулина для оценки частоты 
макрососудистых осложнений не представлялось возможным. Стало возможным проведение двух 
попарных метаанализов: инсулин (человеческий) длительного действия, применяемый 2 раза в 
сутки, сравнивался с инсулином (человеческим) средней продолжительности действия, 
применяемым 2 раза в сутки (4 РКИ, 1258 пациентов), и инсулин (человеческий) длительного 
действия, применяемый 1 раз в сутки, сравнивался с инсулином (биоаналогом) ультрадлительного 
действия, применяемым 1 раз в сутки (2 РКИ, 1540 пациентов). Полученные результаты не имели 
статистической значимости. 

Качество жизни 

Проведение сетевого метаанализа или попарных метаанализов данных по классам базального 
инсулина или конкретным типам инсулина для оценки качества жизни, связанного с состоянием 
здоровья, не представлялось возможным. Рассмотрено одно исследование, в котором принимали 
участие 517 пациентов, регистрировавшее сведения об общем качестве жизни при применении 1 
раз в сутки инсулина (человеческого) длительного действия или инсулина (человеческого) средней 
продолжительности действия, применяемого 2 раза в сутки, но полученные результаты сравнения 
не были статистически значимыми. В рамках того же исследования сообщалось, что общее качество 
жизни при применении 1 раз в сутки инсулина (человеческого) длительного действия или инсулина 
(человеческого) средней продолжительности действия, применяемого 2 раза в сутки, не имело 
статистически значимых различий. Относительно классов базального инсулина, когда проводилось 
сравнение инсулина длительного действия с инсулином средней продолжительности действия, 
получены аналогичные результаты. 

Нежелательные эффекты 

Изменения массы тела 

Проведен сетевой метаанализ класса базальных инсулинов, в рамках которого рассматривались 
данные по 16 РКИ, 6822 пациентам и 3 терапевтическим группам инсулинов. Инсулин длительного 
действия показал статистически значимое превосходство над инсулином средней 
продолжительности действия (MD -0,70, 95% ДИ: -1,07 – -0,33). 
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Проведен сетевой метаанализ конкретных типов инсулина, охвативший 20 РКИ, 8335 пациентов и 7 
терапевтических групп. Следующие четыре сравнения (из 21-го) дали статистически значимые 
результаты: 

− Инсулин (человеческий) длительного действия, применяемый 2 раза в сутки, был более 
эффективен по сравнению с инсулином (человеческим) средней продолжительности 
действия, применяемым 2 раза в сутки (MD -0,85, 95% ДИ: -1,24 – o -0,46) 

− Инсулин (человеческий) длительного действия, применяемый 2 раза в сутки, был более 
эффективен по сравнению с инсулином (человеческим) средней продолжительности 
действия, применяемым 1 раз в сутки (MD -1,18, 95% ДИ: -2,13 – -0,24) 

− Инсулин (человеческий) длительного действия, применяемый 2 раза в сутки, был более 
эффективен по сравнению с инсулином (биоаналогом) длительного действия, 
применяемым 1 раз в сутки (MD -0,96, 95% ДИ: -1,91 – -0,01) 

− Инсулин (человеческий) длительного действия, применяемый 2 раза в сутки, был более 
эффективен по сравнению с инсулином (биоаналогом) ультрадлительного действия, 
применяемым 1 раз в сутки (MD -0,69, 95% ДИ: -1,32 – -0,06). 

 

Гипогликемия по всем причинам (разные определения в различных РКИ) 

Проведен сетевой метаанализ класса базальных инсулинов, в рамках которого рассматривались 
данные по 17 РКИ и 5949 пациентам. Результаты, полученные при сравнении 3 вариантов терапии, 
не имели статистической значимости. 

Проведен сетевой метаанализ конкретных типов инсулина, в рамках которого рассматривались 
данные по 22 РКИ и 6917 пациентам. Результаты, полученные при сравнении 21 варианта терапии, 
не имели статистической значимости. 

Тяжелая или серьезная гипогликемия (разные определения в различных РКИ) 

Проведен сетевой метаанализ класса базальных инсулинов, в рамках которого рассматривались 
данные по 19 РКИ, 7324 пациентам и 3 терапевтическим группам препаратов. Инсулин длительного 
действия показал статистически значимое превосходство над инсулином средней 
продолжительности действия (отношение шансов ОШ 0,63, 95% ДИ: 0,51 – 0,76). 

Проведен сетевой метаанализ конкретных типов инсулина, охвативший 25 РКИ и 9300 пациентов. 
Следующие четыре сравнения терапевтических вариантов (из 21-го) дали статистически значимые 
результаты: 

− Инсулин (биоаналог) длительного действия, применяемый 1 раз в сутки, был более 
эффективен по сравнению с инсулином (человеческим) средней продолжительности 
действия, применяемым 2 раза в сутки (отношение шансов ОШ 0,48, 95% ДИ: 0,24 – 0,97) 
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− Инсулин (человеческий) длительного действия, применяемый 2 раза в сутки, был более 
эффективен по сравнению с инсулином (человеческим) средней продолжительности 
действия, применяемым 2 раза в сутки (ОШ 0,69, 95% ДИ: 0,54 – 0,88) 

− Инсулин (человеческий) длительного действия, применяемый 1 раз в сутки, был более 
эффективен по сравнению с инсулином (человеческим) средней продолжительности 
действия, применяемым 2 раза в сутки (ОШ 0,53, 95% ДИ: 0,39 – 0,72) 

− Инсулин (человеческий) длительного действия, применяемый 1 раз в сутки, был более 
эффективен по сравнению с инсулином (человеческим) средней продолжительности 
действия, применяемым 1 раз в сутки (ОШ 0,60, 95% ДИ: 0,42 – 0,86). 

 

Незначительная или легкая гипогликемия  

Проведение сетевого метаанализа по классам базального инсулина не представлялось 
возможным. Стал возможным один парный метаанализ в отношении инсулина длительного 
действия и инсулина средней продолжительности действия (8 РКИ, 2949 пациентов), но 
полученные результаты сравнения не были статистически значимыми. 

Проведен сетевой метаанализ конкретных типов инсулина, в рамках которого рассматривались 
данные по 11 РКИ и 3926 пациентам. Результаты, полученные при сравнении 15 вариантов терапии, 
не имели статистической значимости. 

Ночная гипогликемия (разные определения в различных РКИ)  

Проведен сетевой метаанализ класса базальных инсулинов, в рамках которого рассматривались 
данные по 16 РКИ, 6669 пациентам и 3 терапевтическим группам препаратов. Инсулин длительного 
действия показал статистически значимое превосходство над инсулином средней 
продолжительности действия (ОШ 0,71, 95% ДИ: 0,57 – 0,89), и инсулин (биоаналог) 
ультрадлительного действия имел статистически значимое превосходство по сравнению с 
инсулином средней продолжительности действия (ОШ 0,60, 95% ДИ: 0,42 – 0,86).  

Проведен сетевой метаанализ конкретных типов инсулина, охвативший 19 РКИ и 7564 пациента. 
Следующие два сравнения терапевтических вариантов (из 15-ти) дали статистически значимые 
результаты: 

− Инсулин (человеческий) средней продолжительности действия, применяемый 2 раза в 
сутки, был менее эффективен по сравнению с инсулином (биоаналогом) 
ультрадлительного действия, применяемым 1 раз в сутки (ОШ 1,58, 95% ДИ: 1,11 – 2,25) 

− Инсулин (человеческий) длительного действия, применяемый 2 раза в сутки, был более 
эффективен по сравнению с инсулином (человеческим) средней продолжительности 
действия, применяемым 2 раза в сутки (ОШ 0,59, 95% ДИ: 0,44 – 0,79). 

 

Новые случаи онкологических заболеваний 
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Проведение сетевого метаанализа по классам базального инсулина не представлялось 
возможным. Стал возможным один парный метаанализ в отношении инсулина длительного 
действия и инсулина средней продолжительности действия (3 РКИ, 1651 пациент), но полученные 
результаты не были статистически значимыми. 

 

Проведение сетевого метаанализа данных по конкретным типам инсулина не представлялось 
возможным. Стало возможным проведение одного парного метаанализа (2 РКИ и 1204 пациента), 
в рамках которого сравнивались инсулин (человеческий) длительного действия, применяемый 1 
раз в сутки и инсулин (человеческий) средней продолжительности действия, применяемый 2 раза 
в сутки. Полученные результаты не имели статистической значимости. 

Любые (все) нежелательные явления, серьезные нежелательные явления и случаи выхода из 
исследований в связи с нежелательными явлениями  

Проведены сетевые метаанализы классов базальных инсулинов для сравнения данных по любым 
нежелательным явлениям, в рамках которых рассматривались данные по 16 РКИ и 5367 пациентам, 
по серьезным нежелательным явлениям (20 РКИ и 6840 пациентов) и по выходам из исследований 
в связи с нежелательными явлениями (14 РКИ и 5440 пациентов). При сравнении 3 вариантов 
терапии в каждом сетевом метаанализе не были получены статистически значимые результаты. 

Проведены сетевые метаанализы конкретных типов инсулина для сравнения данных по любым 
нежелательным явлениям, в рамках которых рассматривались данные по 22 РКИ и 6830 пациентам, 
по серьезным нежелательным явлениям (26 РКИ и 8989 пациентов) и по выходам из исследований 
в связи с нежелательными явлениями (21 РКИ и 7795 пациентов). При проведении 15 сравнений 
вариантов терапии в каждом сетевом метаанализе ни одно из них не дало статистически значимые 
результаты. 

Прочие соображения 

В ходе обзора получены результаты, свидетельствующие о превосходстве аналогов инсулина 
длительного действия над инсулином средней продолжительности действия с точки зрения 
частоты развития тяжелой или серьезной гипокликемии, что может являться определенным 
преимуществом, особенно, в условиях, где имеются проблемы с обеспечением продовольствием. 
Во многих странах с низкой ресурсной обеспеченностью серьезно ограничено наличие глюкагона, 
который применяется при тяжелой гипогликемии (89). Поэтому снижение частоты эпизодов 
серьезной или тяжелой гипогликемии, связанное с применением аналогов инсулина 
(ультра)длительного действия, может стать дополнительным преимуществом в подобных 
условиях. 
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Комитет признал и отметил комментарии, полученные в связи с этой заявкой от организаций и 
физических лиц, выражающих озабоченность в связи с потенциальным включением аналогов 
инсулина в Примерный перечень ОЛС и возможными последствиями этого. 

Методические рекомендации ВОЗ 

В Методических рекомендациях ВОЗ по использованию лекарственных средств второй и третьей 
линии и типов инсулина для контроля гликемии у взрослых пациентов (исключая беременных 
женщин) с сахарным диабетом, разработанных в 2018 году (84), представлены следующие 
рекомендации относительно использования инсулина: 

- использовать человеческий инсулин (обычный человеческий инсулин короткого действия 
и человеческий инсулин средней продолжительности действия (НПХ инсулин)) для 
контроля гликемии у взрослых с диабетом 1 типа и у взрослых с диабетом 2 типа, которым 
показан инсулин (сильная рекомендация, доказательства низкого качества) 

- рассмотреть возможность использования аналогов инсулина длительного действия для 
контроля гликемии у взрослых с диабетом 1 или 2 типа, которые на фоне терапии 
человеческим инсулином сталкиваются с частыми эпизодами тяжелой гипогликемии 
(слабая рекомендация, доказательные данные среднего качества по тяжелой 
гипогликемии). 

Рекомендации, представленные в Методических рекомендациях ВОЗ 2018 года в отношении 
диабета 1 типа, опираются на данные систематических обзоров рандомизированных 
контролируемых исследований (85-87). 
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У пациентов с диабетом 1 типа средняя разница между уровнями гликированного гемоглобина 
(HbA1c) при применении аналогов инсулина короткого действия и обычного человеческого 
инсулина составляла −0,15% (95% ДИ: −0,20% – −0,10%) (доказательства низкого качества). 
Группа по разработке методических рекомендаций не посчитала клинически значимой разницу в 
уровнях HbA1c у пациентов, получавших аналоги инсулина короткого действия и обычный 
человеческий инсулин. Аналоги инсулина длительного действия и человеческий НПХ инсулин 
оказывали схожее воздействие на уровни HbA1c (доказательства среднего качества). 
Применение аналогов инсулина длительного действия снижало риск тяжелой гипогликемии, но 
статистическая значимость была достигнута только с инсулином детемир (доказательства 
среднего качества). Группа по разработке методических рекомендаций пришла к заключению, что 
сравнительно скромные общие преимущества при применении аналогов инсулина не 
оправдывают значительную разницу в ценах на человеческий инсулин и аналоги инсулина. В связи 
с этим группа экспертов посчитала, что аналоги инсулина длительного действия, такие как инсулин 
детемир и инсулин гларгин, следует применять в качестве альтернативы человеческому инсулину 
только в отдельных ситуациях, например, при необъяснимых и частых эпизодах тяжелой 
гипогликемии.  

Рекомендации Комитета экспертов 

Комитет признал, что инсулин является одним из основных жизненно важных лекарственных 
средств, потребность в котором в общественном здравоохранении чрезвычайно высока. Однако 
несмотря на то, что инсулин существует практически 100 лет, надежное, равноправное и 
финансово доступное обеспечение им во многих странах остается одной из сложных задач в 
общественном здравоохранении. 

Комитет не рекомендовал добавление аналогов инсулина в Перечень ОЛС, повторив выводы 
Комитета экспертов в 2017 году о том, что хотя аналоги инсулина длительного действия и 
являются эффективной терапией диабета 1 типа, имеющиеся научные данные демонстрируют, что 
преимущества аналогов по эффективности и безопасности по сравнению с человеческим 
инсулином недостаточно значимы, чтобы оправдать разницу в затратах, которая сохраняется в 
большинстве условий. 

Комитет снова выразил обеспокоенность в связи с продолжающимися проблемами с физической 
и финансовой доступностью инсулина во всем мире, несмотря на то, что человеческий инсулин не 
является субъектом патентной защиты. Комитет отметил длительное доминирование трех 
производителей на рынке инсулинов, что ограничивает более широкую конкуренцию и замедляет 
выход биоаналогов на рынок. 

Признавая сложный характер этих проблем и потребность в более полном понимании структуры и 
законов рынка инсулинов и в обеспечении доступности инсулина, Комитет рекомендовал ВОЗ 
обеспечить координацию серии мер, направленных на решение проблем с физической и 
финансовой доступностью инсулина. В отсутствие иных скоординированных действий Комитет 
посчитал, что включение аналогов инсулина для взрослых в Перечень ОЛС будет неадекватным 
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шагом с точки зрения необходимости более комплексного решения исходных проблем с плохой 
физической и финансовой доступностью инсулинов. 

Комитет рекомендовал, чтобы под руководством ВОЗ был реализован подход, учитывающий 
многофакторный и междисциплинарный характер проблемы, который должен включать: 

• формирование независимой технической рабочей группы ВОЗ по вопросам доступа к 
инсулинам; 

• проведение консультаций с государствами-членами и другими заинтересованными 
сторонами для определения/изучения препятствий к обеспечению доступности инсулинов 
на страновом уровне;  

• разработку и реализацию стратегий, направленных на устранение имеющихся 
регуляторных барьеров к выпуску биоаналогов инсулина, например, посредством 
расширения Программы преквалификации ВОЗ; 

• разработку комплексного подхода к вопросам, связанным с ценами на инсулины, включая 
механизмы совместных закупок; 

• выявление пробелов в фактических и научных данных относительно использования 
инсулинов и обеспечения ими, включая определение различий в клинической практике и 
системах здравоохранения, связанных с конкретными условиями стран (напр., дефицит 
продовольствия, перемещенные группы населения, чрезвычайные ситуации). 

Комитет будет приветствовать доклад, в котором будет представлено комплексное описание 
действий, предпринятых ВОЗ в течение последующих двух лет, а также заявку с более углубленным 
анализом имеющихся сложностей с обеспечением оптимального доступа к инсулинам во всем 
мире и роли аналогов инсулина у детей. 

2014 or closest year 
______________________________________________ 
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