
Сахарный диабет 1 типа является наиболее 
тяжелым и  прогностически неблагоприят-

ным заболеванием, характеризующимся дефици-
том инсулина вследствие аутоиммунной деструкции 
β-клеток и пожизненной зависимостью от инсулина. 
За  последние 10  лет во  всем мире отмечается рост 
заболеваемости сахарным диабетом 1 типа. В  Рос-
сийской Федерации в  период с  2014 по  2023 годы 
распространенность сахарного диабета 1 типа увели-
чивалась с 238,6 до 374,2 случаев на 100 000 детского 
населения и  ежегодный прирост распространенно-
сти в среднем достиг 6,3%. Заболеваемость сахарным 
диабетом 1 типа за  анализируемый период соста-
вила 19,1–27,2 случая на  100 000 детского населе-
ния и ежегодный прирост заболеваемости в среднем 
составил 4,9% [1]. При  этом, несмотря на  успехи 
диабетологии в последние десятилетия (применение 
в  клинической практике инсулинов нового поколе-
ния и  средств их доставки, непрерывного монито-
ринга уровня глюкозы), продолжительность жизни 

остается примерно на  16  лет меньше у  пациентов, 
которым диагноз сахарного диабета 1 типа был 
поставлен в возрасте до 10 лет [2].

Сахарный диабет 1 типа является многофактор-
ным заболеванием, при  котором возникает ауто-
иммунный процесс с  последующим разрушением 
β-клеток поджелудочной железы, обусловленный 
влиянием генетических и  средовых факторов. Ассо-
циация различных HLA аллелей с  риском развития 
сахарного диабета 1 типа была и  остается предме-
том исследований в течение последних десятилетий. 
Самый высокий генетический риск сахарного диа-
бета 1 типа связан с  гаплотипами HLA класса II, 
определяемыми аллелями в  локусах HLA-DR и  -DQ. 
Мутации в  генах HLA класса II составляют до  50% 
генетического риска развития сахарного диабета 
1 типа. При этом установлено более 70 генетических 
областей, не  касающихся HLA, связанных с  риском 
развития данного заболевания [3].

Известно, что риск развития заболевания у людей, 
имеющих родственников первой линии родства, 
страдающих сахарным диабетом 1 типа, выше в  15 
раз по сравнению с общей популяцией. Однако 90% 
людей с сахарным диабетом 1 типа не имеют семей-
ного анамнеза, и рост числа случаев этого заболева-
ния нельзя объяснить исключительно генетической 
предрасположенностью [4].
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В статье представлены эпидемиологические показатели сахарного диабета 1 типа у детей, данные о генетических и сре-
довых факторах риска его развития, классификация стадий сахарного диабета 1 типа, отражающая континуум развития 
заболевания от  появления аутоантител до  клинических симптомов. Акцент сделан на  доклинических стадиях сахарного 
диабета 1 типа и важности их ранней диагностики для потенциальной профилактики и замедления прогрессирования забо-
левания. Подчеркивается необходимость комплексного междисциплинарного подхода к  скринингу, ранней диагностике 
сахарного диабета 1 типа, программам ведения пациентов, в том числе в первичном звене здравоохранения.
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За последние годы идентифицированы аутоанти-
гены, вызывающие иммуноопосредованное разруше-
ние β-клеток, однако факторы, провоцирующие ауто-
иммунный ответ, остаются не до конца изученными, 
несмотря на  постоянные исследовательские усилия 
в  течение многих лет. Среди предрасполагающих 
факторов окружающей среды, которые увеличивают 
риск развития сахарного диабета 1 типа, выделяют 
пренатальные (перенесенная матерью энтеровирус-
ная инфекция, ожирение матери и отца до зачатия, 
кесарево сечение) и постнатальные  (персистирую-
щие/рецидивирующие энтеровирусные и  респира-
торные инфекции, психологический стресс, особен-
ности питания и микробиома кишечника) факторы 
риска развития и прогрессирования патологических 
аутоиммунных реакций [5].

Сочетание или  последовательность причинных 
факторов окружающей среды может различаться 
как у разных людей, так и с течением времени в рам-
ках одной популяции. Важно отметить, что факторы 
окружающей среды, вызывающие развитие патоло-
гических аутоиммунных реакций, могут отличаться 
от тех, которые способствуют их прогрессированию. 
Эта гетерогенность может объяснять неоднозначные, 
а  иногда даже противоречивые результаты исследо-
ваний в  разных популяциях, поэтому мероприятия 
по профилактике сахарного диабета 1 типа на попу-
ляционном уровне остаются общепринятыми.

Считается, что  под  влиянием причинных факто-
ров при сахарном диабете 1 типа образуются аутоан-
тигены β-клеток, вызывая реакцию Т-клеток. Ауто-
реактивные Т-клетки (CD4+ и CD8+) активируются, 
затем проникают в  островки Лангерганса и  атакуют 
собственные β-клетки, которые постепенно разруша-
ются, что приводит к дефициту инсулина. При этом 
иммунные клетки начинают вырабатывать аутоанти-
тела к  антигенам β-клеток, которые можно обнару-
жить в периферическом кровотоке.

Общепринятым считается представление 
о  том, что  аутоантитела не  играют решающей роли 
в  деструкции β-клеток. Однако многочисленными 
исследованиями, проведенными на огромном клини-
ческом материале, четко показано, что  определение 
аутоантител является надежным высокочувствитель-
ным и  специфичным биомаркером аутоиммунного 
процесса при  сахарном диабете 1 типа и  «золотым 
стандартом» для стратификации риска развития кли-
нического сахарного диабета 1 типа.

В настоящее время обнаружено более 20 типов 
аутоантител к  антигенам островковых клеток 
поджелудочной железы, но  с  целью диагностики 
сахарного диабета 1 типа на  доклинических стадиях 
рекомендовано определение наиболее информатив-
ных: аутоантител к глутаматдекарбоксилазе (GADA), 
аутоантител к  тирозинфосфатазе (IA-2A), аутоан-
тител к  транспортеру цинка 8 (ZnT8), аутоантител 
к инсулину (IAA), аутоантител к структурам остров-

ковых клеток (ICA) [6]. Совокупность отдельных 
видов аутоантител у  конкретного ребенка различна, 
зависит от возраста и генотипа, и поэтому определе-
ние всех доступных аутоантител позволит улучшить 
стратификацию риска заболевания.

Не существует четкой последовательности появ-
ления аутоантител, которая бы  окончательно пред-
сказывала заболевание, однако количество аутоанти-
тел рассматривается в качестве предиктора сахарного 
диабета 1 типа; так наиболее значимым фактором 
риска развития заболевания считается присутствие 
множественных (≥2) аутоантител. При первом поло-
жительном результате скрининга на  аутоантитела 
необходимо повторное исследование в  течение 
трех месяцев в  стандартизированных лабораториях 
для подтверждения отклонения и исключения ревер-
сии аутоантител [7]. У детей и подростков с наличием 
множественных островковых аутоантител отмеча-
ется более высокая скорость и  риск прогрессирова-
ния (88 %) сахарного диабета 1 типа до клинической 
манифестации по  сравнению с  детьми с  наличием 
только одного типа аутоантител (18%). Причем у лиц, 
имеющих ≥  2  типов антител, риск прогрессирова-
ния до клинического сахарного диабета (3-й стадии) 
является самым низким при наличии GADA и самым 
высоким при наличии IA-2А [8].

Результаты проспективных исследований у  лиц 
с  повышенным риском развития сахарного диабета 
1 типа показали, что заболевание представляет собой 
непрерывный процесс, который последовательно 
прогрессирует через  различные идентифицируе-
мые стадии до  появления клинических симптомов. 
В  зависимости от  степени нарушений углеводного 
обмена выделяют 3 стадии сахарного диабета 1 типа 
[6, 9, 10].

Стадия 1 — аутоиммунный процесс с нормоглике-
мией, отсутствуют клинические проявления. Стадия 
1 характеризуется наличием признаков β-клеточного 
аутоиммунного процесса, определяемого по  нали-
чию ≥ 2 аутоантител. Количество и функция β-клеток 
начинают снижаться, при этом показатели гликемии 
не превышают норму (уровень глюкозы плазмы нато-
щак < 6,1 ммоль/л, в пероральном глюкозотолерант-
ном тесте уровень глюкозы плазмы на  120 минуте 
< 7,8 ммоль/л, HbA1с < 5,7%), клинические проявле-
ния сахарного диабета отсутствуют.

Длительность 1-й стадии может составлять 
месяцы или  годы. В  проспективных исследованиях 
у детей из групп высокого риска развития сахарного 
диабета 1 типа пятилетний риск симптоматического 
заболевания составляет приблизительно 44%, а  10- 
и 15-летний 70% и 85% соответственно.

Стадия 2  — аутоиммунный процесс с  дисглике-
мией, отсутствуют клинические проявления. На  2-й 
стадии к  признакам β-клеточного аутоиммунного 
процесса, определяемого по  наличию ≥ 2 поло-
жительных титров аутоантител, присоединяются 
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нарушения углеводного обмена. Продолжающееся 
повреждение β-клеток нарушает выработку инсулина 
и поддержание уровня глюкозы в пределах оптималь-
ного диапазона, что приводит к развитию дисглике-
мии (глюкоза плазмы натощак составляет 6,1–6,9 
ммоль/л, в  пероральном глюкозотолерантном тесте 
на 120 минуте 7,8–11,0 ммоль/л, на 30, 60 и 90 мину-
тах ≥ 11,1 ммоль/л, HbA1с 5,7–6,4% или повышение 
HbA1с на >10%).

В зависимости от  показателя глюкозы плазмы 
крови натощак предлагается эту стадию подразде-
лять на  2а  — ранняя, легкая дисгликемия (глюкоза 
плазмы натощак 5,6–6,4 ммоль/л) и  2b  — поздняя, 
выраженная дисгликемия (глюкоза плазмы натощак 
6,5–6,9 ммоль/л). Однако в  клинической практике 
не всегда можно выявить последовательное развитие 
этих стадий. На 2-й стадии пятилетний риск развития 
клинического сахарного диабета 1 типа составляет 
примерно 75%, а риск на протяжении жизни прибли-
жается к 100%.

Стадия 3  — аутоиммунный процесс, гиперглике-
мия, клинический сахарный диабет 1 типа. На  3-й 
стадии аутоантитела ≥ 1 типа к островковым клеткам 
определяются у  большинства пациентов, но  могут 
отсутствовать. Функция β-клеток снижается до такой 
степени, что уровень глюкозы в крови достигает диа-
гностических значений по  одному или  нескольким 
критериям (глюкоза плазмы натощак ≥ 7,0 ммоль/л, 
или в пероральном глюкозотолерантном тесте на 120 
минуте или  случайное определение гликемии ≥ 
11,1  ммоль/л, или  HbA1c ≥ 6,5%). Появляется клас-
сическая клиническая картина заболевания, которая 
может включать полиурию, полидипсию, потерю 
массы тела и др. В зависимости от наличия симпто-
мов и потребности в инсулине предлагается эту ста-
дию подразделять на  3а  — отсутствие симптомов 
диабета, инсулин может не  потребоваться и  3б  — 
клиническая симптоматика сахарного диабета, тре-
буется инсулин.

Таким образом, лица с ≥2 положительными ауто-
антителами уже имеют диагноз сахарного диабета 
1 типа на ранней стадии и их больше не следует отно-
сить к группе риска по развитию сахарного диабета. 
В  Американской версии международной классифи-
кации болезней (МКБ-10) включены доклиниче-
ские стадии сахарного диабета 1 типа, которые отсут-
ствуют в  версии МКБ-10, одобренной Минздравом 
России: Е10.А0 — Сахарный диабет 1 типа, доклини-
ческий, неуточненный; Е10.А1 – Сахарный диабет 1 
типа, доклинический, 1 стадия; Е10.А2 — Сахарный 
диабет 1 типа, доклинический, 2 стадия. Однако 
в настоящее время рассматривается вопрос по добав-
лению дополнительных кодов диагнозов в  Между-
народную классификацию болезней 10 пересмотра, 
действующую в Российской Федерации.

Стоит отметить, что  во  многих странах мира 
в рамках научных исследований реализуются между-

народные и  национальные программы по  изучению 
возможностей ранней диагностики и прогнозирова-
ния прогнозирования риска развития сахарного диа-
бета 1 типа с  самого раннего до  пожилого возраста, 
а  также патофизиологических механизмов разви-
тия диабета на  доклинических стадиях. Программы 
проводятся с  использованием различных моделей 
скрининга, основанных на  генетическом скрининге 
или  скрининге аутоантител, а  также на  комбиниро-
ванном подходе, включающим тестирование на ауто-
антитела и  генетические маркеры. В  некоторых 
программах исследования проводятся у лиц с отяго-
щенным семейным анамнезом (TrialNet, INNODIA, 
TRIADA), в других — в общей популяции населения 
(GPPAD, ASK DIPP, FR1DA и многие другие иници-
ативы).

Вместе с тем, на сегодняшний день в клинической 
практике отсутствуют единые рекомендации и  под-
ходы по  раннему выявлению (скринингу) сахарного 
диабета 1 типа в  отношении целевой популяции, 
времени и частоты его проведения. Безусловно опти-
мальные программы скрининга для выявления людей 
с  риском сахарного диабета 1 типа в  значительной 
степени зависят от доступных ресурсов в конкретной 
стране и особенностей ее системы здравоохранения.

Принимая во  внимание масштабность задач 
по ранней диагностике и лечению сахарного диабета 
1 типа 17 декабря 2024 года в г. Москве, в Националь-
ной Медицинской палате состоялось заседание экс-
пертного совета, на  котором ведущие специалисты 
в  области эндокринологии, организации здравоох-
ранения, представители лабораторной службы и экс-
перты по оценке медицинских технологий обсудили 
и выработали рекомендации для организации доступа 
к  ранней диагностике и  лечению сахарного диабета 
1 типа [11]. Поддерживая резолюцию Экспертного 
совета, в  настоящее время в  различных регионах 
Российской Федерации проводятся скрининговые 
программы с  разными источниками финансирова-
ния  — исследования на  наличие аутоантител у  лиц 
с высоким риском развития сахарного диабета 1 типа: 
родственников первой степени родства пациентов 
с сахарным диабетом 1 типа (сибсы, родители, дети). 
Кроме того, разработан и  внедрен четкий алгоритм 
маршрутизации пациентов с  семейным анамнезом 
сахарного диабета 1 типа для  прохождения скри-
нинга на  базе Национального медицинского иссле-
довательского центра эндокринологии им. академика 
И.И. Дедова Минздрава России. Участие в программе 
для  пациентов, включенных в  скрининг, доступно 
из всех регионов России на бесплатной основе.

Также в большинстве городов России на базе лабо-
раторий Инвитро доступна «Бесплатная программа 
ранней диагностики доклинических стадий сахар-
ного диабета 1 типа для детей», имеющих гражданство 
Российской Федерации, у  которых ранее определя-
лось наличие положительного анализа на 1 или более 
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антител, ассоциированных с  развитием сахарного 
диабета 1 типа (IAA, IA-2, GADA, ICA, ZnT8). Паци-
ентам предоставляется возможность повторного 
определения антител к IAA, IA-2, GADA, ICA и кон-
троля уровня глюкозы плазмы натощак и  HbA1с. 
В  настоящее время по  инициативе Национального 
медицинского исследовательского центра эндокри-
нологии им. академика И.И. Дедова Минздрава Рос-
сии решаются вопросы о  повышении доступности 
диагностических исследований островковых аутоан-
тител в  рамках Программы государственных гаран-
тий и  целесообразности включения ранней диагно-
стики сахарного диабета 1 типа в профилактические 
медицинские осмотры и диспансерное наблюдение.

Обозначенные перспективы скрининга сахарного 
диабета 1 типа согласуются с  реализуемым в  нашей 
стране федеральным проектом по  борьбе с  сахар-
ным диабетом, ключевой целью которого является 
повышение продолжительности и  качества жизни, 
которые во  многом определяются особенностями 
дебюта сахарного диабета. Кроме того, проведенный 
в  условиях Российского здравоохранения клинико-
экономический анализ внедрения раннего скрининга 
на сахарный диабет 1 типа у детей продемонстриро-
вал, что экономический эффект скрининга в течение 
1 года составит 225,5 млн руб. или 57,6 тыс. руб. на 1 
ребенка, успешного прошедшего скрининг [12].

Таким образом несмотря на  то, что  развитие 
сахарного диабета 1 типа предотвратить в  полной 
мере в  настоящее время не  представляется возмож-
ным, однако можно обеспечить более мягкое начало 
заболевания и  избежать манифестации в  виде диа-
бетического кетоацидоза. К  сожалению, диабети-
ческий кетоацидоз регистрируется до  80% случаев 
при  дебюте заболевания и  является основной при-
чиной смертности среди детей с сахарным диабетом 
1 типа. В  свою очередь ранняя доклиническая диа-
гностика сахарного диабета 1 типа позволяет снизить 
риск развития диабетического кетоацидоза до  90%. 
Диабетический кетоацидоз в  дебюте 3-й стадии 
сахарного диабета 1 типа может иметь долгосрочные 
последствия, включая нейрокогнитивный дефи-
цит, повышенный риск рецидива диабетического 
кетоацидоза и  риск гипогликемий, неудовлетвори-
тельный гликемический контроль, что  повышает 
риск развития микрососудистых и  макрососудистых 
осложнений, смертности и  снижения продолжи-
тельности жизни. Дети с сахарным диабетом 1 типа, 
выявленным по данным скрининга, имеют более бла-
гоприятное начало и течение болезни в первые годы 
после диагностики заболевания. Выявление сахар-
ного диабета 1 типа на доклинической стадии также 
позволяет психологически подготовить пациентов 
и родителей, обучить их основам контроля сахарного 
диабета и  инсулинотерапии, что  приводит к  сниже-
нию психологической нагрузки и тревоги при разви-
тии заболевания [13, 14].

Именно поэтому для  лиц, у  которых выявлены 
аутоантитела к  островковым клеткам, скрининг 
должен сопровождаться программами монито-
ринга метаболических показателей и  обучением, 
что  в  перспективе позволит улучшить качество ока-
зания медицинской помощи на  этапе клинических 
проявлений. В  настоящее время предложены про-
граммы по ведению пациентов с 1-й и 2-й стадиями 
сахарного диабета 1 типа, включающие наблюдение 
врача-детского эндокринолога с  оценкой динамики 
уровня аутоантител, степени нарушений углеводного 
обмена на основании исследования глюкозы плазмы 
натощак или случайного измерения уровня глюкозы, 
перорального глюкозотолерантного теста, НbА1с 
каждые 3–6–12 месяцев в  зависимости от  стадии, 
возраста и количества антител [6, 7, 9, 10]. Заболева-
ние прогрессирует быстрее у детей более раннего воз-
раста, при наличии более высокого уровня или боль-
шего количества аутоантител, что может потребовать 
индивидуальной программы наблюдения.

Важным аспектом раннего выявления сахарного 
диабета 1 типа является потенциальная возможность 
профилактики прогрессирования заболевания. Сей-
час, после десятилетий сосредоточения внимания 
почти исключительно на  разработке новых инсули-
нов и средств их доставки, мировое научное сообще-
ство объединило свои усилия на  изучении болезнь-
модифицирующей терапии сахарного диабета 1 типа, 
которая направлена на сохранение остаточной массы 
β-клеток, предотвращение дальнейшей аутоиммун-
ной агрессии и  улучшение долгосрочного прогноза. 
К  настоящему времени известно несколько имму-
нотерапевтических препаратов, показавших свою 
эффективность в отношении сохранения (замедления 
снижения) остаточной секреции С-пептида. Наи-
больший интерес в  настоящее время представляют 
препараты моноклональных антител против имму-
нокомпетентных клеток, участвующих в  патогенезе 
сахарного диабета 1 типа (анти-CD20, анти-CD3).

Одним из  таких иммунотерапевтических пре-
паратов является ритуксимаб (анти-CD20). Ритук-
симаб  — это химерные моноклональные анти-
тела мыши/человека, которые специфически 
связываются с  антигенами CD20 на  мембране 
В-лимфоцитов и  инициируют их элиминацию, 
что  способствует сохранению популяции β-клеток 
поджелудочной железы. Опубликованные работы 
показали, что  у  пациентов с  недавно начавшимся 
сахарным диабетом 1 типа, получивших один курс 
ритуксимаба, секреторная активность β-клеток была 
выше, а  уровень гликированного гемоглобина 
HbA1c  ниже, чем у  пациентов, получавших только 
инсулинотерапию [15].

В  настоящее время на  базе Российской дет-
ской клинической больницы (филиал ФГАОУ ВО 
РНИМУ им. Н.И. Пирогова Минздрава России) про-
водится клиническая апробация метода иммунотера-
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пии ритуксимабом в  сочетании с  инсулинотерапией 
у подростков 12–17 лет с сахарным диабетом 1 типа, 
у  которых с  момента проявления болезни прошло 
не более четырех месяцев. Предлагаемый метод пред-
усматривает многократное в/в введение ритуксимаба 
на  протяжении нескольких месяцев. Ожидается, 
что  предлагаемый метод иммунотерапии сахарного 
диабета 1 типа позволит на  длительное время пода-
влять аутоиммунную деструкцию β-клеток и  сохра-
нять их способность к секреции инсулина, что в свою 
очередь позволит инициировать и продлевать ремис-
сию, уменьшать дозы инсулина и  снижать риск 
осложнений.

Вместе с  тем, учитывая, что  клиническая стадия 
сахарного диабета 1 типа характеризуется значитель-
ным снижением функциональных резервов β-клеток, 
предпринимаются усилия, направленные на  более 
раннюю терапию заболевания — на первой и второй 
стадиях сахарного диабета 1 типа с целью замедления 
прогрессирования диабета до  клинической стадии 
(стадия 3). В  ноябре 2022  года Управление по  сани-
тарному надзору за  качеством пищевых продуктов 
и медикаментов США (Food and Drug Administration) 
одобрило теплизумаб (анти-CD3) для  клинического 
применения у взрослых и детей старше 8 лет с высо-
ким риском сахарного диабета 1 типа.

Теплизумаб  – гуманизированное монокло-
нальное антитело, направленное против моле-
кулы  CD3  на  поверхности активированных 
Т-лимфоцитов.  Механизм действия теплизумаба 
заключается в  связывании с  белковыми комплек-
сами CD3  (молекула, участвующая в  распознава-
нии антигенов и  активации Т-клеток) на  поверхно-
сти Т-клеток  и  изменении иммунного поведения 
Т-клеток для  снижения цитотоксичности. Теплизу-
маб показал эффективность однократного примене-
ния 14-дневным курсом в виде замедления прогрес-
сирования сахарного диабета 1 типа со 2-й до  3-й 

стадии в среднем на два года у 43% ближайших род-
ственников больных сахарным диабетом 1 типа. Пре-
парат активно используется в  клинических иссле-
дованиях и  терапии за  рубежом. Следует отметить, 
что на текущий момент теплизумаб не зарегистриро-
ван в России [16, 17].

В настоящее время причины и  способы пре-
одоления селективности ответа на иммунотерапев-
тическое вмешательство остаются предметом даль-
нейших исследований. Запланированы и проводятся 
новые клинические исследования, предусматрива-
ющие оценку профилактической эффективности 
последовательного лечения двумя классами иммуно-
супрессивных моноклональных антител (например, 
ритуксимаба в комбинации с абатацептом).

Заключение

Замедление аутоиммунных процессов и задержка 
прогрессирования сахарного диабета 1 типа имеют 
большое клиническое значение, особенно для детей, 
у которых манифестный диагноз связан с прогнозом 
неблагоприятных исходов и  бременем ежедневного 
контроля заболевания. Ранняя диагностика сахар-
ного диабета 1 типа позволяет предотвратить острую 
манифестацию заболевания, снизить риск разви-
тия диабетического кетоацидоза, а  также улучшить 
метаболические исходы при  дебюте и  в  отдаленном 
периоде.

Разработка и  внедрение программ скрининга 
доклинических стадий сахарного диабета 1 типа 
для  выявления целевой группы пациентов, органи-
зация диспансерного наблюдения и  в  ближайшей 
перспективе раннее начало лечения препаратами, 
воздействующими на  регуляцию иммунного ответа, 
требуют междисциплинарных усилий и прежде всего 
со стороны врачей первичного звена здравоохране-
ния при поддержке законодательных и исполнитель-
ных органов власти на различных уровнях.
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