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Резюме
ВВЕДЕНИЕ. Общеизвестно, что сахарный диабет (СД) является не только одним из ведущих факторов риска разви-
тия ишемического инсульта (ИИ), но и причиной его неблагоприятных исходов. Наряду с этим, при ИИ у лиц с диабетом 
наблюдаются замедленные процессы регресса отека головного мозга. Несмотря на наличие клинических рекомендаций 
по лечению ИИ и СД, инвалидизация и летальность в группе пациентов с сочетанием этих заболеваний на сегодняшний 
день все еще высоки. Между тем, начиная с 2000-х гг., рядом работ продемонстрирована польза от применения Глибен-
кламида в лечении отека мозга, связанного с ИИ. Но исследований, посвященных оценке его эффективности при ин-
сульте у лиц с диабетом, в доступных литературных данных нами найдено не было.
ЦЕЛЬ. Повышение эффективности лечения пациентов с СД II типа, переносящих ИИ.
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ. Проведена оценка клинических и функциональных исходов, а также изменения раз-
меров зон ишемии мозга по данным магнитно-резонансной томографии в остром периоде нелакунарного ИИ у 67 паци-
ентов с СД II типа. В лечении основной группы пациентов был использован Глибенкламид. Терапия инсульта в группе 
сравнения проводилась в соответствии с общепринятыми клиническими рекомендациями и стандартами.
РЕЗУЛЬТАТЫ. В когорте пациентов с СД II типа, получавших Глибенкламид, динамика медианного показателя 
тяжести неврологического дефицита по Шкале инсульта Национального института здоровья (NIHSS) к окончанию сро-
ка лечения составила 5 баллов; индекс мобильности Ривермид достиг 9 баллов; индекс повседневной активности Бартел 
вырос до 75 баллов; относительное количество функционально независимых пациентов составило 30,8 %. В группе 
стандартного лечения тяжесть инсульта по шкале NIHSS снизилась только на 2 балла; показатель индекса мобильности 
Ривермид достиг лишь 7 баллов; уровень повседневной активности Бартел увеличился только до 55 баллов; относитель-
ное количество функционально независимых пациентов достигло лишь 17,1 %. Размеры ишемического повреждения 
головного мозга по результатам магнитно-резонансной томографии в группе с применением Глибенкламида уменьши-
лись на 67,1 %, в группе стандартного лечения – на 11,6 %.
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Выявленные между группами различия свидетельствуют о способности Глибенкламида оказывать 
протективное влияние при ишемическом повреждении и улучшать исходы острого периода нелакунарного ИИ у лиц 
с СД II типа.
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Abstract
INTRODUCTION. It is well known that diabetes mellitus (DM) is not only one of the leading risk factors for the develop-
ment of ischemic stroke (IS), but also the cause of its adverse outcomes. Along with this, with IS in people with diabetes, slow 
regression of cerebral edema is observed. Despite the availability of clinical recommendations for the treatment of IS and diabe-
tes, disability and mortality in the group of patients with a combination of these diseases remains high today. Meanwhile, since 
the 2000s. A number of studies have demonstrated the benefits of using Glibenclamide in the treatment of cerebral edema asso-
ciated with IS. However, we did not find any studies in the available literature that assessed its effectiveness in treating stroke 
in people with diabetes.
AIM. Improving the effectiveness of treatment of patients with type II diabetes mellitus undergoing ischemic stroke.
MATERIALS AND METHODS. An assessment of clinical and functional outcomes, as well as changes in the size of ce-
rebral ischemic zones based on magnetic resonance imaging data, was conducted in 67 patients with type 2 diabetes during the 
acute phase of non-lacunar IS. Glibenclamide was used in the treatment of the main group of patients. Stroke treatment in the 
comparison group was conducted in accordance with generally accepted clinical guidelines and standards.
RESULTS. In a cohort of patients with type 2 diabetes mellitus treated with glibenclamide, the median change in the sever-
ity of neurological deficit according to the National Institutes of Health Stroke Scale (NIHSS) by the end of treatment was 5 
points; the Rivermead Mobility Index reached 9 points; the Barthel Activity of Daily Living Index increased to 75 points; the 
relative number of functionally independent patients was 30.8 %. In the standard treatment group, the stroke severity according 
to the NIHSS scale decreased by only 2 points; the Rivermead Mobility Index reached only 7 points; the Barthel Activity of 
Daily Living level increased to only 55 points; the relative number of functionally independent patients reached only 17.1 %. The 
size of ischemic brain damage according to MRI results in the glibenclamide group decreased by 67.1 %, in the standard treat-
ment group – by 11.6%.
CONCLUSION. The differences revealed between the groups indicate the ability of Glibenclamide to exert a protective effect 
in ischemic injury and improve the outcomes of the acute period of non-lacunar ischemic stroke in individuals with type 2 dia-
betes.
Keywords: Glibenclamide, ischemic stroke, cerebral edema, diabetes, outcomes, treatment
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Введение
Несмотря на постоянное совершенствова-

ние системы мирового здравоохранения, проб-
лема глобальной распространенности и ро-
ста заболеваемости сахарным диабетом (СД) 
остается актуальной и не решенной. Так, по 
данным Международной федерации диабета 
(МДФ), в 2021 г. диабет был зарегистрирован 
у 573 млн человек, или 10,5 % взрослого населе-
ния мира. При этом 75 % регистрируемых слу-
чаев приходится на страны с низким и сред-
ним уровнем дохода. Неутешительные прогно-
зы МДФ сводятся к росту распространенности 
СД к 2045 г. на 46 % – до 783 млн человек [1]. 
Сахарный диабет занимает десятое место сре-
ди всех причин смертности в мире [2]. На долю 
СД II типа из всех зарегистрированных случа-
ев диабета приходится 90 % [1].
В Российской Федерации заболеваемость ди-

абетом по состоянию на 2021 г. составила около 
7,4 млн человек среди взрослого (20–79 лет) на-
селения, а сравнительная распространенность 
СД поправкой на возраст – 5,6 %. МДФ прогно-
зирует, что к 2030 г. заболеваемость СД II типа 
в России вырастет практически до 7,9 млн че-
ловек (6,4 % с поправкой на возраст).
Основное социально-экономическое бремя 

на здравоохранение у лиц с СД связано не толь-
ко с самим диабетом, но и с его микро- и макро-
сосудистыми осложнениями. Сахарный диабет 
повышает риск сердечно-сосудистых заболева-
ний в 3 раза. В структуре макрососудистых ос-
ложнений цереброваскулярные заболевания 
составляют 6,3 % [1]. В структуре острых на-
рушений мозгового кровообращения (ОНМК) 
у пациентов с СД на первое место по частоте 
выходит ишемический инсульт (ИИ). В частно-
сти, риск его возникновения при СД, в сравне-
нии с внутримозговым кровоизлиянием, прак-
тически в 5 раз выше. Среди женщин наблю-
даются более высокие, по сравнению с мужчи-
нами, риски развития ИИ – в 3,6 и 2,5 раза со-
ответственно. Как и сам СД, ИИ считается од-

ной из ключевых причин заболеваемости, ин-
валидизации и смертности в мире [2–5]. Счи-
тается, что около 10 % пациентов, госпитализи-
рующихся по поводу ИИ без предшествующе-
го анамнеза СД, могут им страдать [6]. Хотя су-
ществуют исследования, свидетельствующие 
о более высокой частоте выявления СД у боль-
ных с ИИ – до 31 % [7].
Общепризнанными факторами риска ИИ 

среди лиц, страдающих СД II типа, считают-
ся пол, возраст, проявления метаболического 
синдрома, артериальная гипертензия, высо-
кая распространенность и выраженность ате-
росклеротического процесса с развитием пери-
ферической ангиопатии и поражением коро-
нарных артерий, наличие нефропатии, нару-
шения сердечного ритма [8–10].
Как известно, СД является независимым 

фактором риска не только развития ИИ, но и 
его рецидива [11], повышая такую вероятность 
на 44 %. Кроме того, СД усугубляет тяжесть не-
врологического дефицита при ИИ, негативно 
влияет на продолжительность госпитализа-
ции, ухудшает функциональные исходы ИИ, 
особенно при недостаточно контролируемом до 
развития инсульта диабете (HbA1c>7 %), что, 
в конечном итоге, увеличивает количество ин-
валидизированных к окончанию лечения па-
циентов. СД снижает эффективность тромбо-
литической терапии и повышает риск гемор-
рагической трансформации, в том числе после 
проведения реперфузионной терапии; повы-
шает частоту таких ранних и отдаленных ис-
ходов ИИ, как смертность от всех причин, слу-
чаи повторной госпитализации по всем причи-
нам и в связи с сердечно-сосудистыми заболе-
ваниями [12–17].
На сегодняшний день в исследованиях по-

казано влияние антидиабетической терапии 
на риск развития ИИ и его рецидивов, а так-
же способность эффективного контроля СД до 
развития инсульта положительно влиять на 
его клинические исходы [18].

For citation: Petukhova O. V., Yanishevsky S. N., Scherbak S. G., Sarana A. M., Makarenko S. V., Pavlov D. G., 
Popov O. S. Assessment of the effectiveness of Glibenclamide in the treatment of non-lacunary ischemic stroke in 
patients with type 2 diabetes mellitus. Russian neurosurgical journal named after professor A. L. Polenov. 
2025;XVII(3):88–104. (In Russ.). DOI: 10.56618/2071-2693_2025_17_3_88.
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В то же время масштабных работ, демонстри-
рующих влияние сахароснижающих препа-
ратов, применяемых во время острого периода 
ИИ, на его исходы у пациентов с СД нет [19, 20].
Известно, что наиболее грозным и ведущим 

к смерти осложнением ИИ является отек го-
ловного мозга. В соответствии с современными 
представлениями, в основе его патогенеза ле-
жит воспалительный процесс. Поскольку вос-
палительный фон имеется непосредственно и 
при самом СД, становится очевидным, что ак-
тивность воспаления при сочетании СД с ИИ 
выше, чем у пациентов без СД. Несмотря на 
это, существующие алгоритмы профилактики 
и лечения отека мозга у пациентов с ИИ без ди-
абета и с таковым ничем не отличаются. Одна-
ко ни один из применяемых в рутинной прак-
тике методов лечения не направлен на меха-
низмы возникновения обусловленного ишеми-
ей воспаления и отека мозга. Кроме того, неза-
висимо от статуса СД, способы устранения ги-
пергликемии при ИИ сводятся к парентераль-
ному применению препаратов инсулина для 
достижения целевых показателей уровня гли-
кемии – 7,8–10,0 ммоль/л, тогда как роль дру-
гих сахароснижающих препаратов в течении 
ИИ в клинических рекомендациях по лечению 
ИИ не рассматривается.
Таким образом, поиск альтернативных пато-

генетических методов лечения обусловленного 
ишемией отека мозга у пациентов с СД II типа и 
внедрение их в клиническую практику являет-
ся актуальной задачей современной медицины.
В числе таких потенциальных кандида-

тов находится известный и широко применя-
емый в терапии СД II типа Глибенкламид, от-
носящийся к препаратам сульфонилмочевины 
II поколения.
Как известно, Глибенкламид способен спе-

цифически связываться с рецепторами суль-
фонилмочевины первого типа (SUR1). Обнов-
ленные данные, опубликованные J. A. Stokum 
et al. (2023) [21], демонстрируют наличие экс-
прессии SUR1 в ответ на ишемическое повреж-
дение в течение первых 6 ч в периваскулярных 
концевых отростках астроцитов, расположен-
ных вне эндотелиального слоя гематоэнцефа-
лического барьера, а спустя сутки – в эндоте-
лиальных клетках, соме астроцитов и перици-

тах поврежденного полушария головного моз-
га. Ассоциация SUR1 с TRPM4, неселектив-
ным катионным каналом, активируемым ио-
нами Ca2+, формирует SUR1-TRPM4-каналы. 
Активация последних при ишемии способ-
ствует притоку ионов натрия внутрь клетки, 
что влечет за собой активацию режима «вхо-
да» Na+ Ca2+ «обменника» 1-го типа (NCX1) и 
приток ионов Ca2+ в концевые отростки астро-
цитов. В ответ на приток Ca2+ происходит ак-
тивация кальмодулина, что приводит к фоку-
сировке расположения аквапорина-4 (AQP4) 
в области клеточных мембран периваскуляр-
но расположенных концевых отростков астро-
цитов, облегчая приток молекул воды и спо-
собствуя развитию отека мозга. Данное иссле-
дование подчеркивает ключевую роль NCX1 
и AQP4 в патогенезе обусловленного ишемией 
отека мозга, не зависящего от объема ишеми-
ческого повреждения, а также демонстрирует 
потенциально новую точку приложения Гли-
бенкламида, а именно – его способность блоки-
ровать SUR1-TRPM4 периваскулярных конце-
вых отростков астроцитов с расположенными 
в их мембранах AQP4, участвующих в патоге-
незе отека мозга, – по сравнению с предыдущи-
ми работами, где говорилось о преимуществен-
ной локализации SUR1-TRPM4 в клетках сосу-
дистого эндотелия.
Хотя польза Глибенкламида неоднократ-

но была продемонстрирована при обусловлен-
ном ишемией отеке мозга, работ, посвященных 
его использованию в группе пациентов с СД II 
типа, переносящих нелакунарный ИИ, на се-
годняшний день нет. Данный факт стал пред-
посылкой для исследования влияния Глибен-
кламида на клинические и функциональные 
исходы, а также объем ишемического повреж-
дения к окончанию острого периода нелаку-
нарного ишемического инсульта в когорте па-
циентов с СД II типа.
Цель исследования – повышение эффек-

тивности лечения пациентов с сахарным диа-
бетом II типа, переносящих ишемический ин-
сульт.

Материалы и методы
В исследовании 2017–2019 гг. приняли уча-

стие 67 пациентов в возрасте 48–91 года. Кри-
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териями включения стали сочетание СД II типа 
и ИИ, диагностические критерии которых со-
ответствовали актуальным клиническим ре-
комендациям; подтвержденный результата-
ми нейровизуализационного исследования не-
лакунарный (минимальный размер зоны ише-
мии хотя бы в одном из измерений – 16 мм) ИИ; 
оцениваемая по шкале NIHSS тяжесть ИИ, со-
ответствующая средней либо среднетяжелой 
степени тяжести (5–20 баллов); время от дебю-
та ИИ до включения пациента в исследование 
до 3 суток. Проведение научной работы было 
одобрено Локальным этическим комитетом Го-
родской больницы № 40 (Санкт-Петербург), на 
базе которой проводили исследование.
Пациенты общего массива (n=67) были рас-

пределены на две группы. В лечении основ-
ной группы пациентов (n=26, 38,8 %) был ис-
пользован Глибенкламид. Терапия инсульта 
в группе сравнения (n=41, 61,2 %) проводилась 
в соответствии с общепринятыми клинически-
ми рекомендациями и стандартами. Длитель-
ность периода наблюдения при инсульте сред-
ней тяжести составляла 14 суток, а в случае тя-
желого течения инсульта – 21 сутки. Таблетки 
Глибенкламида 1,75/3,5 мг назначались с 1-го 
дня, с момента включения пациентов в иссле-
дование. Начальная дозировка Глибенклами-
да составляла 1,75–3,5 мг в сутки в 1–2 прие-
ма и определялась уровнем гликемии в веноз-
ной плазме утром натощак. При гипергли-
кемии более 10,0 ммоль/л доза препарата со-
ставляла 3,5 мг, при уровне глюкозы 7,8–10,0 
ммоль/л – 1,75 мг в сутки. При сохранении ги-
пергликемии выше целевых показателей дози-
ровка Глибенкламида постепенно повышалась 
либо до эффективной суточной дозы, обеспе-
чивающей достижение целевых показателей, 
либо до 10,5 мг (максимальной суточной дозы). 
При подборе оптимальной дозировки Глибен-
кламида, либо в отсутствие эффекта на фоне 
применения максимальной суточной дозы пре-
парата, для достижения целевого уровня гли-
кемии применялось подкожное введение инсу-
лина короткого действия в соответствии с об-
щепринятыми схемами дозирования.
Обследование пациентов на момент их го-

спитализации в стационар проводилось в со-
ответствии с действующим стандартом лече-

ния ишемического инсульта и порядком оказа-
ния медицинской помощи при ОНМК и вклю-
чало в себя сбор жалоб, анамнестических све-
дений, физикальное обследование, оценку не-
врологического статуса, стандартные лабора-
торные исследования (общеклинический ана-
лиз крови, биохимические исследования, об-
щий анализ мочи, оценка липидного спектра, 
оценка свертывающей системы крови); элек-
трокардиографию (ЭКГ), проведение компью-
терной томографии (КТ) головного мозга, КТ-
ангиографии и КТ-перфузии по показаниям, 
оценку ранних КТ-признаков ишемии по шка-
ле ASPECTS; ультразвуковое триплексное ска-
нирование брахиоцефальных артерий (УЗТС 
БЦА), дополненное проведением транскрани-
альной допплерографии (ТКДГ), эхокардио-
графию (ЭхоКГ), суточное холтеровское мони-
торирование ЭКГ (ХМ ЭКГ) при подозрении 
на кардиоэмболический подтип инсульта. Ре-
зультаты неврологического осмотра, жалобы и 
анамнестические сведения заносили в специ-
ально разработанный дескриптор.
Наряду с общепринятыми методами обсле-

дования, в 1-е, 7-е и 14-е сутки (или 21-е сутки 
в случае тяжелого течения ишемического ин-
сульта) наблюдения проводилась динамиче-
ская оценка неврологического статуса пациен-
тов. Оценка тяжести инсульта во всех трех точ-
ках наблюдения проводилась с использовани-
ем шкалы NIHSS. Для оценки динамики функ-
ционального статуса больных использовались 
модифицированная шкала Рэнкина (mRS), ин-
декс мобильности Ривермид, оценка уровня по-
вседневной активности Бартел. С аналогичной 
периодичностью всем пациентам проводилась 
магнитно-резонансная томография (МРТ) го-
ловного мозга с использованием режима диф-
фузионно-взвешенного изображения (ДВИ 
b500 / b1000) для объективизации и определе-
ния объема зоны инфаркта головного мозга. 
Оценка объема зоны ишемического повреж-
дения производилась по формуле, использую-
щейся для расчета объема гематомы:

V = /6 · А · В · С,

где V – объем ишемии; А, В, С – его основные 
размеры (В. Н. Корниенко и др., 1987 г.; К. Eric-
son, S. Hakanson, 1981 г.).
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Статистическая обработка была проведена 
с учетом характера распределения полученных 
данных. Соответствие выборки распределению 
Гаусса проверялось при помощи критерия Ша-
пиро – Уилка. Описательные методы статисти-
ки представлены в следующем виде: (среднее ± 
стандартная ошибка) (M±sd); медиана (Me [Q1–
Q3]), медиана и мода, проценты. Для выявле-
ния различий между категориальными пере-
менными использовали точный критерий Фи-
шера. Для установления различий между зави-
симыми переменными использовали критерий 
Фридмана, в качестве post-hoc-теста применя-
ли критерий Уилкоксона с поправкой Хольма на 
множественные сравнения. С целью выявления 
различий между независимыми переменны-
ми использовали критерий Краскела – Уоллиса, 
в качестве post-hoc-теста – тест Манна – Уитни 
с поправкой Хольма на множественные сравне-
ния. Для парных сравнений выборок применя-
ли t-тест Стьюдента и критерий Манна – Уит-
ни, критерий Хи-квадрат. Различия между вы-
борками считались значимым при p<0,05. Ста-
тистическую обработку проводили с использо-
ванием языка R, версия 4.3.1.

Результаты
Описание групп пациентов. Статистиче-

ских различий половозрастных характеристик 
пациентов основной группы (n=26) и группы 
сравнения (n=41) обнаружено не было. Сред-
ний возраст пациентов основной группы был 
(71,7±8,2) года, группы сравнения – (69,4±10,0) 
года (p=0,31). В основной группе женщин было 
14 (53,8 %), в группе сравнения – 29 (70,7 %) 
(p>0,05). Абсолютное количество мужчин 
в группах сравнения являлось равным и соста-
вило 12, в относительных показателях – 46,2 % 
в основной группе и 29,3 % в группе сравнения, 
без значимых различий (p>0,05). Средний воз-
раст женщин основной группы был несколь-
ко выше – (74,1±8,5) года, чем женщин груп-
пы сравнения, – (69,8±11) лет (р=0,17). Сред-
ний возраст мужчин основной группы соста-
вил (68,9±7,1) года и был сопоставим с возрас-
том мужчин группы сравнения – (68,6±7,2) 
года (р=0,91).
Статистических различий частоты повтор-

ного инсульта (выявлен в 19,2 % (n=5) случа-

ев среди пациентов основной группы и в 24,4 % 
(n=10) руппы сравнения (p>0,05)), а также по-
казателя оценки ранних ишемических измене-
ний ASPECTS (9 [8–10] в обеих группах) в груп-
пах сравнения обнаружено не было.
Статистических различий показателей, ха-

рактеризующих углеводный обмен, включая 
частоту выявления гипергликемии различной 
степени тяжести на момент поступления в ста-
ционар, средний уровень гликированного ге-
моглобина, частоту и выраженность гипогли-
кемий, величину минимального и максималь-
ного в течение госпитализации уровня глике-
мии, а также липидный обмен, в группах срав-
нения также выявлено не было.
Наиболее часто встречающимся патогене-

тическим подтипом ИИ, установленным в соот-
ветствии с критериями TOAST, среди пациен-
тов обеих групп явился неустановленный/крип-
тогенный подтип ИИ: 61,6 % (n=16) в основ-
ной группе и 53,7 % (n=22) в группе сравнения 
(p>0,05). Реже диагностировался кардиоэмболи-
ческий подтип ИИ: 34,6 % (n=9) в основной груп-
пе и 39,0 % (n=16) в группе сравнения (p>0,05). 
Наименее распространенным стал атеротромбо-
тический подтип ИИ: выявлен в 3,8 % (n=3) слу-
чаев среди пациентов основной группы и в 7,3 % 
(n=3) случаев в группе сравнения (p>0,05).
Анализ локализации выявленных при ней-

ровизуализационном исследовании зон ише-
мического повреждения показал, что наибо-
лее часто очаги ишемии соответствовали во-
влечению в патологический процесс артерий 
каротидного бассейна: 65,4 % (n=17) в основ-
ной группе и 63,4 % (n=26) в группе сравне-
ния (p>0,05). Реже были затронуты артерии 
вертебрально-базилярного бассейна: 26,9 % 
(n=7) в основной группе и 24,4 % (n=10) в груп-
пе сравнения (p>0,05). И, наконец, одновремен-
ное вовлечение артерий каротидного и верте-
брально-базилярного выявлялось с частотой 
7,7 % (n=2) в основной группе и 12,2 % (n=5) 
в группе сравнения (p>0,05).
Оценка выявленных по результатам УЗТС 

БЦА с ТКДГ локализации и степени стено-
зов в соответствии с критериями NASCET, ре-
зультаты ЭхоКГ и ХМ ЭКГ аналогичным обра-
зом продемонстрировали отсутствие значимых 
различий.
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Оценка неврологического статуса пациен-
тов обеих групп при поступлении в стационар 
(рис. 1) показала, что наиболее частыми оча-
говыми симптомами явились речевые нару-
шения в виде афазии, дизартрии, глазодвига-
тельные нарушения, центральный прозопарез 
и гемипарез, проводниковые расстройства чув-
ствительности и нарушение мочеиспускания 
центрального генеза. Общемозговая симптома-
тика наиболее часто проявлялась угнетением 
уровня сознания.
В течение периода наблюдения среди па-

циентов основной группы зафиксировано 2 
(7,7 %) летальных исхода. Аналогичный пока-
затель в группе сравнения составил 3 (7,3 %).
Представленные показатели указывают на 

то, что сравниваемые группы были сопостави-
мы по наиболее важным для течения и исхода 
инсульта параметрам.
В течение периода наблюдения среди паци-

ентов основной группы зафиксировано 2 (7,7 %) 

летальных исхода. Аналогичный показатель 
в группе сравнения составил 3 (7,3 %). Пред-
ставленные показатели указывают на то, что 
сравниваемые группы были сопоставимы по 
наиболее важным для течения и исхода ин-
сульта параметрам.
Сравнительный анализ клинических и 

функциональных исходов у пациентов с при-
менением стандартной терапии и терапии 
с использованием Глибенкламида. Анализ ди-
намики показателей тяжести неврологическо-
го дефицита и функциональных нарушений по 
неврологическим шкалам проведен для паци-
ентов, выживших к окончанию периода наблю-
дения: в основной группе – 24 человека, в груп-
пе сравнения – 38.
Исходя из полученных данных было уста-

новлено, что спустя 7 и далее – 14/21 – суток 
с момента включения пациентов в исследование 
тяжесть инсульта по шкале NIHSS в основной 
группе пациентов уменьшилась на 3 и 2 (все-

Рис. 1. Вид и частота неврологических симптомов у пациентов групп сравнения (основная группа – пациенты с сочетанием 
ИИ и СД II типа, в лечении которых использовался Глибенкламид; группа сравнения – пациенты, получавшие стандартное 
лечение ИИ; p – использован точный критерий Фишера)
Fig. 1. Type and frequency of neurological symptoms in patients in the comparison groups (the main group – patients with a 
combination of IS and type II diabetes, in whose treatment Glibenclamide was used; the comparison group – patients who received 
standard treatment for IS; p – Fisher’s exact test was used)
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Точка исследования Основная группа (n=24), Ме (Q1–Q3) Группа сравнения (n=38), Ме (Q1–Q3)

1 (1-е сутки) 9 [6–11] 7 [5–16]
2 (7-е сутки) 6 [4–9,2] 7 [4–12,8]

3 (14/21-е сутки) 4 [3–7,2] 5 [4–11]

Рис. 2. Динамика тяжести инсульта по шкале NIHSS (выжившие пациенты) (p – использован критерий Фридмана, 
в качестве post-hoc-теста использован критерий Уилкоксона с поправкой Хольма на множественные сравнения; основная 
группа – пациенты с сочетанием ИИ и СД II типа, в лечении которых использовался Глибенкламид; группа сравнения – 
пациенты, получавшие стандартное лечение ИИ; Ме – медиана; Q1–Q3 – межквартильный интервал)
Fig. 2. Dynamics of stroke severity according to the NIHSS scale (surviving patients) (p – Friedman test was used, Wilcoxon test 
with Holm correction for multiple comparisons was used as a post-hoc test; the main group – patients with a combination of IS 
and type II diabetes, in the treatment of whom Glibenclamide was used; the comparison group – patients who received standard 
treatment for IS; Me – median; Q1–Q3 – interquartile range)

  

Точка исследования Основная группа (n=24), Ме (Q1–Q3) Группа сравнения (n=38), Ме (Q1–Q3) 

1 (1-е сутки) 2 [0–6,2] 1 [0–7]
2 (7-е сутки) 7 [1–10,5] 6 [0,2–8,8]

 3 (14/21-е сутки) 9 [2,5–12,2] 7 [2–11]

Рис. 3. Динамика индекса мобильности Ривермид (выжившие пациенты) (p – использован критерий Фридмана, в качестве 
post-hoc-теста использован критерий Уилкоксона с поправкой Хольма на множественные сравнения; основная группа – 
пациенты с сочетанием ИИ и СД II типа, в лечении которых использовался Глибенкламид; группа сравнения – пациенты, 
получавшие стандартное лечение ИИ; Ме – медиана; Q1–Q3 – межквартильный интервал)
Fig. 3. Rivermead mobility index dynamics (surviving patients) (p – Friedman test was used, Wilcoxon test with Holm correction 
for multiple comparisons was used as a post-hoc test; the main group – patients with a combination of IS and type II diabetes, in the 
treatment of whom Glibenclamide was used; the comparison group – patients who received standard treatment for IS; Me – median; 
Q1–Q3 – interquartile range)

го 5) баллов соответственно, тогда как в груп-
пе сравнения – на 0 и 2 (всего 2) балла соответ-
ственно (рис. 2).

Показатель индекса мобильности Ривермид 
ко 2-й и 3-й точкам наблюдения (рис. 3) в основ-
ной группе нарастал на 5 и 2 (всего 7) баллов, а 
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Точка исследования Основная группа (n=24),
Ме (Q1–Q3) 

Группа сравнения (n=38), 
Ме (Q1–Q3) 

1 (1-е сутки) 20 [0–47,5] 10 [0–58,8]

2 (7-е сутки) 53 [16,2–86,2] 43 [1,2–80] 

 3 (14/21-е сутки) 75 [30–96,2] 55 [6,2–83,8]

Рис. 4. Динамика индекса Бартел (выжившие пациенты) (p – использован критерий Фридмана, в качестве post-hoc-
теста использован критерий Уилкоксона с поправкой Хольма на множественные сравнения; основная группа – пациенты 
с сочетанием ИИ и СД II типа, в лечении которых использовался Глибенкламид; группа сравнения – пациенты, получавшие 
стандартное лечение ИИ; Ме – медиана; Q1–Q3 – межквартильный интервал)
Fig. 4. Dynamics of the Barthel index (surviving patients) (p – Friedman test was used, Wilcoxon test with Holm correction for 
multiple comparisons was used as a post-hoc test; the main group – patients with a combination of IS and type II diabetes, in the 
treatment of whom Glibenclamide was used; the comparison group – patients who received standard treatment for IS; Me – median; 
Q1–Q3 – interquartile range)

Точка исследования Основная группа (n=24), Ме (Q1–Q3) Группа сравнения (n=38), Ме (Q1–Q3) 

1 (1-е сутки) 5 [4–5] 5 [3–5] 

2 (7-е сутки) 4 [3–5] 3 [3–5]

 3 (14/21-е сутки) 3 [2–4] 3 [3–5]

Рис. 5. Динамика модифицированной шкалы Рэнкина (выжившие пациенты) (p – использован критерий Фридмана, 
в качестве post-hoc-теста использован критерий Уилкоксона с поправкой Хольма на множественные сравнения; основная 
группа – пациенты с сочетанием ИИ и СД II типа, в лечении которых использовался Глибенкламид; группа сравнения – 
пациенты, получавшие стандартное лечение ИИ; Ме – медиана; Q1–Q3 – межквартильный интервал)
Fig. 5. Dynamics of the modified Rankin scale (surviving patients) (p – Friedman test was used, Wilcoxon test with Holm correction 
for multiple comparisons was used as a post-hoc test; the main group – patients with a combination of IS and type II diabetes, in the 
treatment of whom Glibenclamide was used; the comparison group – patients who received standard treatment for IS; Me – median; 
Q1–Q3 – interquartile range)
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Рис. 6. Динамика доли инвалидизированных и неинвалидизированных пациентов в группах сравнения за период 
госпитализации (ОГ – основная группа пациентов, в лечении которых был использован Глибенкламид; ГС – группа 
сравнения, получавшая стандартное лечение ишемического инсульта (учтены все пациенты, в том числе случаи лечения 
с летальным исходом); mRs – модифицированная шкала Рэнкина)
Fig. 6. Dynamics of the proportion of disabled and non-disabled patients in the comparison groups during the period of 
hospitalization (MG – main group of patients treated with Glibenclamide; CG – comparison group receiving standard treatment for 
ischemic stroke (all patients, including fatal cases, were included); mRs – modified Rankin scale)

Рис. 7. Динамика величины, отражающей объем инфаркта мозга по данным МРТ с использованием режима диффузно-
взвешенных изображений у выживших пациентов (p – использован критерий Фридмана, в качестве post-hoc-теста 
использован критерий Уилкоксона с поправкой Хольма на множественные сравнения; основная группа – пациенты 
с сочетанием ИИ и СД II типа, в лечении которых использовался Глибенкламид; группа сравнения – пациенты, получавшие 
стандартное лечение ИИ)
Fig. 7. Dynamics of the value reflecting the volume of cerebral infarction according to MRI data using the diffusion-weighted 
imaging mode in surviving patients (p – Friedman test was used, Wilcoxon test with Holm correction for multiple comparisons 
was used as a post-hoc test; the main group – patients with a combination of IS and type II diabetes, in the treatment of whom 
Glibenclamide was used; the comparison group – patients who received standard treatment for IS)
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 b1000 b1000  b1000

 ADC (ИКД)  ADC (ИКД)  ADC (ИКД)

1 точка
(1-е сутки)

2 точка
(7-е сутки)

3 точка
(14-е сутки)

Рис. 8. Динамика размеров зоны ишемии за период госпитализации у пациента, в лечении которого был использован 
Глибенкламид. Наблюдается прогрессивное уменьшение размеров инфаркта мозга за весь период госпитализации (здесь и 
далее b1000 – значение b-фактора (b=1000 см/мм2), используемое при проведении МРТ с использованием режима диффузно-
взвешенных (ДВ) изображений для подавления сигнала от неподвижных молекул воды и подчеркивания диффузии 
движущихся молекул, является стандартным для получения ДВ-изображений и позволяет оценить диффузионные свойства 
ткани; ИКД – кажущийся коэффициент диффузии (измеряемый коэффициент диффузии) – количественный показатель, 
который измеряет степень свободного движения молекул воды в тканях и рассчитывается с помощью ДВ-МРТ (DWI); 
используется для оценки патологических состояний, таких как инсульт, поскольку изменения в движении воды коррелируют 
с изменениями в клеточной структуре)
Fig. 8. Dynamics of the ischemic zone size during hospitalization in a patient treated with Glibenclamide. A progressive decrease 
in the size of the cerebral infarction is observed throughout the entire hospitalization period (hereafter b1000 is the b-factor value 
(b=1000 sm/mm2) used in diffusion-weighted imaging (DWI) to suppress the signal from stationary water molecules and emphasize 
the diffusion of moving molecules. It is a standard for obtaining DWI images and allows for the assessment of tissue diffusion 
properties; ADC – Apparent Diffusion Coefficient, is a quantitative indicator that measures the degree of free movement of water 
molecules in tissues and is calculated using DWI; it is used to assess pathological conditions such as stroke, since changes in water 
movement correlate with changes in cellular structure)

в группе сравнения – на 5 и 1 (всего 6) балов со-
ответственно. Стоит подчеркнуть, что медиана 
показателя шкалы Ривермид в основной груп-
пе пациентов, достигнутая к окончанию на-
блюдения, – 9 баллов – соответствует возмож-
ностям пациентов выходить за пределы квар-
тиры и оценивается в регистрах инсульта как 
предиктор благоприятного прогноза по физи-
ческой реабилитации.
Показатель уровня повседневной актив-

ности Бартел спустя 7 и далее – 14/21 – суток 

с момента включения пациентов в исследова-
ние (рис. 4) в основной группе увеличивался 
на 33 и 22 (всего 53) балла, а в группе сравне-
ния – на 33 и 12 (всего 45) баллов соответствен-
но. Динамика индекса Бартел суммарно за вре-
мя исследования была выше в основной груп-
пе – 55 баллов, тогда как в группе сравнения – 
45 баллов (рис. 4). Важно, что медиана оцен-
ки по шкале Бартел пациентов основной груп-
пы при выписке свидетельствовала об умерен-
ном уровне зависимости в повседневной жизни 
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 b1000  b1000  b1000

 ADC (ИКД)  ADC (ИКД)  ADC (ИКД)

1 точка
(1-е сутки)

2 точка
(7-е сутки)

3 точка
(14-е сутки)

Рис. 9. Динамика размеров зоны ишемии за период госпитализации у пациента, получавшего стандартную терапию 
инсульта. Несмотря на положительную динамику к 7-м суткам наблюдения, к окончанию периода госпитализации 
отмечается отрицательная динамика в виде нарастания зоны ишемического повреждения
Fig. 9. Dynamics of ischemic zone size during hospitalization in a patient receiving standard stroke therapy. Despite positive 
dynamics by the 7th day of observation, negative dynamics are observed by the end of hospitalization, as the ischemic damage zone 
increases

(61–90 баллов), а в группе сравнения – о выра-
женной зависимости (21–60 баллов).
Показатель утраты дееспособности по mRs 

у большинства пациентов обеих групп при 
включении в исследование соответствовал тя-
желой и среднетяжелой степени. В дальней-
шем, спустя 7 дней и далее – к 14/21-м – суткам, 
отмечено его снижение в основной группе на 1 
и 1 (всего 2) балла, а в группе сравнения – на 
2 и 0 (всего 2) балла соответственно, что отра-
жает равнозначную положительную динамику 
в группах (p>0,05).
Между тем относительный показатель ко-

личества функционально независимых к окон-
чанию исследования пациентов в основной 
группе пациентов достиг 30,8 % (n=8), а в груп-
пе сравнения – 17,1 % (n=7) (р=0,19) (рис. 6).
Проведенная в трех точках наблюдения 

оценка изменения объема ишемического по-

вреждения (медианы) у пациентов основной 
группы (n=24) и группы сравнения (n=38) 
выявила отсутствие статистически значи-
мых различий (р>0,05) между ними в начале 
исследования – 23,4 [3,9–91,9] см3 в основной 
группе и 23,2 [2,8–67,5] см3 в группе сравне-
ния. Спустя 7 дней в основной группе пациен-
тов наблюдалось уменьшение размеров зоны 
инфаркта мозга с 23,4 [3,9–91,9] до 16,7 [2,3–
79,8] см3 (p<0,05), тогда как в группе сравне-
ния – с 23,2 [2,8–67,5] до 21,8 [3,3–54,7] см3 со-
ответственно (p>0,05). К окончанию периода 
наблюдения в основной группе пациентов от-
мечено уменьшение объема зоны ишемии еще 
в 2 раза по сравнению с 7-ми сутками – с 16,7 
[2,3–79,8] до 7,7 [1,4–53,6] см3 (p<0,05), тогда 
как в группе сравнения динамика была не-
значительной – с 21,8 [3,3–54,7] до 20,5 [2,2–
64,8] см3 (p>0,05) (рис. 7).
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Измеренная в относительных величинах 
разница между начальным и достигнутым 
к окончанию исследования объемом ишемии 
по данным МРТ в основной группе составила 
67,1 % (p<0,05). В группе сравнения аналогич-
ный показатель составил 11,6 % (p>0,05).
Результаты МРТ, отражающие динами-

ку величины объема ишемических изменений 
в веществе головного мозга к окончанию ис-
следования у пациента, в лечении которого ис-
пользовался Глибенкламид, и пациента, полу-
чавшего стандартную терапию инсульта, при-
ведены на рис. 8; 9.

Обсуждение
Результаты проведенного нами исследова-

ния выявили ряд особенностей нелакунарного 
ИИ у лиц с СД II типа. Так, среди пациентов 
с сочетанием указанных заболеваний преобла-
дали женщины, что согласуется с представлен-
ными в литературе данными [22]. Несмотря на 
то, что авторами других работ говорится о пре-
обладании по частоте у пациентов с нелакунар-
ным ИИ атеротромботического подтипа ИИ [23, 
24], среди пациентов исследуемой группы наи-
более распространенным стал инсульт неуста-
новленной этиологии или криптогенный ин-
сульт. Вторым по частоте явился кардиоэмболи-
ческий подтип инсульта, тогда как атеротром-
ботический вариант стал наиболее редким.
Клинические симптомы ИИ у лиц с СД II 

типа в нашей работе наиболее часто были пред-
ставлены двигательными нарушениями в виде 
центральных прозопареза, гемипареза и ди-
зартрии, а также проводниковых чувствитель-
ных расстройств по церебральному типу, что 
согласуется с результатами ранее проведен-
ных работ. При этом, по мнению ряда исследо-
вателей, преобладание двигательного дефици-
та в виде парезов и дизартрии могут быть обу-
словлены частым наличием у лиц с СД неболь-
ших двусторонних поражений мозга, вовлека-
ющих пирамидные кортико-ядерные тракты 
[5, 25, 26]. Наиболее часто очаги ишемии в на-
шем исследовании выявлялись в бассейне кро-
воснабжения внутренней сонной артерии, что 
согласуется с результатами и других работ [26].
И хотя рядом авторов показано, что к 7-м 

суткам от дебюта нелакунарного ИИ отмеча-

ется увлечение размеров инфаркта головного 
мозга, а к 21-м суткам эти размеры в зависимо-
сти от подтипа ИИ либо не меняются, либо уве-
личиваются [27, 28], в нашей работе у пациен-
тов с СД II типа, получавших стандартную те-
рапию ИИ, объем ишемического повреждения 
мозга (медианный показатель) к 7-м и далее – 
к 14/21 – суткам (в зависимости от тяжести ИИ) 
не нарастал и даже несколько уменьшился – на 
11,6 % за весь период наблюдения.
Кроме этого, результаты нашего исследова-

ния, подтвердили общепризнанный факт того, 
что наличие СД II типа негативно влияет на 
исходы ИИ [12, 13, 15, 17]. В группе стандарт-
ного лечения функциональной независимости 
по mRs к окончанию исследования достигли 
лишь 17,1 % пациентов, а медианные показате-
ли индекса мобильности Ривермид (7 баллов) 
и индекса повседневной активности Бартел (55 
баллов) указывали на преобладание к оконча-
нию периода наблюдения лиц с выраженной 
зависимостью в повседневной жизни, а также 
лиц с неблагоприятным прогнозом по физиче-
ской реабилитации.
Наряду с этим, включение нами в состав 

стандартной терапии инсульта Глибенклами-
да, продемонстрировавшего в других исследо-
ваниях свою эффективность в борьбе с отеком 
головного мозга [29], способствовало не толь-
ко значимому уменьшению размеров первона-
чальной, обусловленной цитотоксическим оте-
ком в острейшей фазе инсульта, зоны инфар-
кта головного мозга на протяжении всего пе-
риода наблюдения (на 67,1 %), но и улучшению 
неврологических и функциональных исходов 
ИИ. И хотя предыдущие исследования проде-
монстрировали наличие более высокой часто-
ты гипогликемических состояний у пациентов 
с ишемическим инсультом, получавших Гли-
бенкламид, среди пациентов с сочетанием ИИ 
и СД II типа аналогичного влияния Глибен-
кламида на частоту гипогликемий выявлено 
не было, что, наряду с эффективностью препа-
рата, демонстрирует и его безопасность для ис-
следуемой когорты пациентов.

Заключение
Результаты проведенной работы продемон-

стрировали позитивное влияние Глибенкла-
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мида на неврологические и функциональные 
исходы в остром периоде «большого» (нелаку-
нарного) ишемического инсульта в когорте па-
циентов с сахарным диабетом II типа.
Эти данные подтверждаются изменени-

ем тяжести инсульта по шкале NIHSS к окон-
чанию срока лечения на 5 баллов; достижени-
ем показателя индекса мобильности Ривермид 
9 баллов, что отражает способность пациентов 
выходить за пределы квартиры; нарастани-
ем индекса повседневной активности Бартел 
до 75 баллов, что соответствует умеренной за-
висимости в повседневной жизни; увеличени-
ем относительного количества функциональ-
но независимых пациентов до 30,8 %. В груп-
пе стандартного лечения тяжесть инсульта по 
шкале NIHSS снизилась только на 2 балла. По-
казатель индекса мобильности Ривермид до-
стиг лишь 7 баллов. Уровень повседневной ак-
тивности Бартел увеличился только до 55 бал-
лов, что соответствует выраженной зависимо-
сти в повседневной жизни. При этом относи-
тельное количество функционально независи-
мых пациентов достигло лишь 17,1 %.

Различия динамики размеров ишемическо-
го повреждения головного мозга по результа-
там МРТ (67,1 % в группе с применением Гли-
бенкламида и 11,6 % в группе стандартного ле-
чения) соответствовали динамике клиниче-
ских данных.
Полученные данные свидетельствуют о 

пользе применения Глибенкламида у пациен-
тов с нелакунарным ИИ и СД II типа для про-
гноза восстановления нарушенных функций.
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