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Сахарный диабет (СД) является одним из частых 

заболеваний, при котором развиваются различ-

ные неврологические осложнения. По данным 

Всемирной организации здравоохранения, в 2012 г. СД 

страдало более 370 млн человек во всем мире. 

Прогнозируется, что к 2030 г. это число возрастет до 366 

млн [1]. В России, по данным Государственного регистра 

больных CД, на 01.01.2015 г. зарегистрировано 4,1 млн 

пациентов [2]. Широкое распространение СД в популя-

ции и широкий спектр его осложнений дают основание 

рассматривать СД как одну из наиболее значимых на 

сегодня медико-социальных проблем.

Нейропатии являются одним из наиболее частых 

проявлений СД [3]. Диабетическая нейропатия (ДН) при-

водит к значительной нетрудоспособности и заболевае-

мости, вызывает сильные боли, потерю способности к 

передвижению и повышает риск образования незажива-

ющих язв и ампутаций [4–6]. ДН у пациентов с СД выяв-

ляется в 10–50% случаев [4]. Приблизительно у 10% 

пациентов нейропатию выявляют во время постановки 

диагноза СД; более чем у половины взрослых пациентов 

с СД нейропатия развивается спустя несколько лет [7, 8]. 

Примерно у 50% пациентов с СД встречается бессим-

птомная форма ДН, а болевой синдром наблюдается в 

10–20% случаев и относится к наиболее тяжелым про-

явлениям ДН [9–11]. По данным исследования, прове-

денного в Великобритании [12], общая распространен-

ность хронической (более 1 года) болевой перифериче-

ской нейропатией среди больных СД составила 16,2% по 

сравнению с 4,9% в общей популяции. Частота заболева-

ния одинакова как при СД1, так и при СД2 [7]. Тяжесть 

нейропатии взаимосвязана с длительностью заболева-

ния, возрастом пациента, метаболическим контролем, 

наличием артериальной гипертензии и гиперлипидемии 

[13]. У пациентов с длительностью СД более 10 лет при-

мерно в 20% случаев выявляется хроническая нейропа-

тическая боль [14]. В настоящее время показано, что 

нейропатия является независимым фактором риска для 

язвообразования на ногах и их ампутации [6, 15].

СД может вызывать развитие несколько различных 

типов нейропатии. Выделяют формы с поражением цен-

тральной нервной системы (ЦНС) и периферической 

нервной системы (ПНС). Периферическая нейропатия 

включает следующие формы [16]:

 ■ дистальная симметричная сенсомоторная полинейро-

патия;

 ■ нейропатия с преимущественным поражением малых 

волокон;

 ■ острая болевая дистальная сенсорная полинейропатия;

 ■ автономная нейропатия;
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 ■ диабетическая нейропатическая кахексия;

 ■ гипогликемическая нейропатия;

 ■ лекарственно-индуцированная нейропатия (инсули-

новый неврит);

 ■ полирадикулопатии;

 ■ диабетическая радикулоплексопатия;

 ■ мононейропатии;

 ■ краниальные нейропатии.

Дистальная симметричная полинейропатия является 

наиболее часто встречающейся формой ДПН и составля-

ет до 75% от всех диабетических нейропатий [17]. Одной 

из основных причин развития ДП является повышенный 

уровень глюкозы [8, 18]. ДП проявляется в дистальных 

отделах конечностей. В начале заболевания поражаются 

малые немиелинизированные волокна, что приводит к 

потере болевой и температурной чувствительности и 

появлению нейропатической боли [19].

К характерным симптомам нейропатической боли 

относят жгучую, стреляющую, колющую и ноющую боль, 

аллодинию (возникновение боли в ответ на стимулы, 

которые в норме не провоцируют боль), парестезию (воз-

никновение ощущения или покалывания при отсутствии 

стимулов) и гиперестезию (стимул порождает ощущение, 

которое сильнее, чем в норме, но не достигает уровня 

боли), судороги и ночные обострения [14]. У пациентов 

могут наблюдаться симптомы поражения больших сен-

сорных волокон, включая утрату общей чувствительности 

и нарушение равновесия вследствие потери проприо-

цептивной чувствительности [19]. С течением времени 

наблюдается непрерывное прогрессирование ДП с 

вовлечением в процесс больших и малых нервных воло-

кон и распространением симптомов проксимально по 

типу «носков». У каждого конкретного пациента скорость 

прогрессирования заболевания зависит от стажа гипер-

гликемии, возраста, наличия гипертензии и гиперлипиде-

мии [13, 20]. У пациентов выявляются признаки вегетатив-

ной невропатии в виде гипогидроза, сухости кожи, вазо-

моторных нарушений и снижения температуры стоп. 

Слабость мышц обычно легко выраженная, но у некото-

рых пациентов дистальная сенсорная невропатия сочета-

ется с проксимальной слабостью и атрофиями [21]. ДП 

диагностируется на основании наличия дистальных сим-

метричных сенсорных симптомов и целевого неврологи-

ческого исследования, подтверждающего наличие сен-

сорных, моторных и рефлекторных изменений по дис-

тальному симметричному типу. Ввиду того, что наиболее 

ранним и характерным проявлением ДП является сниже-

ние порога вибрационной чувствительности, целесо-

образно проводить его оценку ежегодно при помощи 

биотензиометра или градуированного камертона с 

частотой 128 Гц. Исследование тактильной чувствитель-

ности проводят с помощью волосковых монофиламен-

тов весом 10 г, при этом следует избегать зон гипер-

кератоза и изъязвлений. Кроме того, необходимо про-

вести дополнительное обследование, чтобы исключить 

другие, поддающиеся лечению причины нейропатии, 

такие как почечная недостаточность, дефицит витамина 

В12 и недостаточная функция щитовидной железы [22].

Клинический пример. Пациент В. 56 лет. Жалобы на 

симметричное онемение в стопах с уровня нижней трети 

голени, сопровождающееся эпизодически болевыми 

ощущениями жгучего характера, преимущественно в ноч-

ное время, и нарушением ночного сна. Из анамнеза 

известно, что симптомы имеют медленное прогрессиро-

вание в течение примерно 3–4 лет. СД – в течение 5 лет. 

Обычный уровень сахара 7–8 ммоль, эпизоды повыше-

ния до 23 ммоль/л. Гликозилированный гемоглобин 

10,2%. При ЭНМГ выявлены признаки, указывающие на 

демиелинизирующую полинейропатию моторных и сен-

сорных нервов. Вызванный кожно-симпатический потен-

циал с ног не получен, с рук имеет значительно снижен-

ную амплитуду. По результатам ЭНМГ отмечена диспер-

сия моторных ответов с рук и ног и снижение скорости 

распространения возбуждения (рис.).

При неврологическом осмотре обращает на себя вни-

мание выпадение ахилловых рефлексов, снижение 

коленных рефлексов. Гипестезия стоп и голеней по типу 

«носков», а также кистей рук по типу «перчаток». Карпо-

радиальные и биципитальные рефлексы снижены. Со 

стороны черепно-мозговых нервов  – без особенностей.

В позе Ромберга легкое покачивание. Коорди национные 

пробы при выполнении с открытыми глазами – без осо-

бенностей, при закрытых – неуверенно. 

Пациент в течение 6 месяцев получал препараты 

тиоктовой кислоты в дозе 600 мг/сут, витамины группы В 

и антидепрессант (амитриптилин). На фоне проводимой 

терапии через 6 месяцев отмечено улучшение показате-

лей скорости распространения возбуждения, уменьше-

ние выраженности дисперсии моторного ответа, увеличе-

ние амплитуды моторного ответа.

Известно, что СД является важнейшим независимым 

фактором риска развития всех форм цереброваскуляр-

ных заболеваний (ЦВЗ). Сердечно -сосудистые осложне-

ния – причина смерти более 60% больных СД2 [23, 24]. 

На основании проведенных широкомасштабных иссле-

дований было установлено, что СД повышает риск раз-

вития мозгового инсульта в 2–6 раз, транзиторных ише-

мических атак – в 3 раза по сравнению с таковым риском 

в общей популяции. Риск развития сердечно-сосудистых 

катастроф значительно увеличивается при сочетании СД 

с другими факторами риска (артериальная гипертензия 

(АГ), дислипидемия, ожирение), что нередко наблюдается 

у данной когорты пациентов [25–28]. В 50–80% случаев 

СД2 сочетается с АГ, что существенно увеличивает риск 

развития осложнений [29]. СД ускоряет развитие атеро-

склероза, который служит морфологической основой ИБС 

и цереброваскулярных заболеваний [30–33]. Эндотели-

альная дисфункция выявляется на ранних этапах атероге-

неза и характеризуется нарушением эндотелий-зависи-

мой релаксации сосудов [31–34]. Патогенетическую 

основу развития ЦВЗ у больных с диабетом обусловлива-

ет генерализованное поражение при СД мелких сосудов 

(микроангиопатия), сосудов среднего и крупного калибра 

(макроангиопатия). В результате развивается так называ-

емая диабетическая ангиопатия, наличие и выраженность 

которой определяют течение и прогноз заболевания. 
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Установлено, что изменения в мелких сосудах (артерио-

лах, капиллярах, венулах) носят специфический для СД 

характер, а в крупных – расцениваются как ранний и рас-

пространенный атеросклероз [25, 35–38].

О снижении когнитивных функций у пациентов с СД 

известно с 1922 г., когда W.R. Miles и Н.F. Root выявили 

связь между этой патологией и СД [39]. С тех пор прове-

дено много исследований, которые показали, что при 

нейропсихологическом тестировании у пациентов с СД2 

отмечаются более низкие результаты, чем у пациентов с 

нормогликемией (в сравнимых по возрасту группах) [40].

Несмотря на то что на долю СД1 приходится не 

более 10% от всех случаев заболевания, он является 

наиболее тяжелой его формой. В детском и подростко-

вом возрасте уже на ранних стадиях заболевания СД1 

является фактором риска развития хронической цере-

броваскулярной патологии. С учетом прогрессирующего 

характера поражения ЦНС значимая роль отводится 

ранней диагностике когнитивных нарушений (КН), кото-

рые сопровождаются развитием функциональных и 

структурных изменений в ЦНС [41]. Выраженные мета-

болические нарушения, возникающие при СД1, являются 

основой для развития осложнений со стороны нервной 

системы [42]. Не вызывает сомнения возможность нали-

чия взаимосвязи остро или хронически развивающихся 

изменений с гипер- или гипогликемией. М.Р. Чуйко и 

соавт. в 2010 г. показали, что клинические проявления 

КН достоверно чаще наблюдались у пациентов с часты-

ми гипогликемическими состояниями и дебютировали в 

возрасте 26–35 лет [43]. Как одну из патогенетических 

причин КН некоторые ученые описывают диабетиче-

ский кетоацидоз и хроническую гипергликемию [44]. На 

моделях животных с индуцированным СД1 было показа-

но, что дефицит инсулина играет важную роль в апопто-

зе нейронов, а также в развитии дегенеративных явле-

ний в веществе головного мозга [45]. Морфологическим 

субстратом КН может быть диффузное двустороннее 

поражение белого вещества больших полушарий (лей-

коареоз), которое связано с микроангиопатией [46]. При 

нейровизуализации головного мозга (особенно в стадии 

манифестации) встречались случаи выраженной цере-

бральной атрофии, отдельные и множественные очаги 

пониженной плотности в коре полушарий и подкорко-

вых субстанциях в сочетании с расширением ликворо-

проводящих путей – эти изменения были менее выра-

жены, чем у пациентов с СД2 (р<0,01) [47, 48]. В настоя-

щее время установлено, что КН у пациентов с СД1  

более выражены при ранней манифестации заболева-

ния [49].

Особенностями нейропсихологического профиля у 

пациентов с СД2 являются снижение скорости психомо-

торных реакций, признаки поражения лобной доли, 

H

H

H

H

H

H

H

H

K

K

K

K

K

K

K

K

4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30 32 34 36 38 40
2 мс 1 мВ

2 мс 1 мВ

1

42 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30 32 34 36

42 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30 32 34 36 38 40 42 44

4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30 32 34 36 38 40 42 44

2

Рисунок.    Признаки демиелинизирующей полинейропатии моторных и сенсорных нервов по данным ЭНМГ
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вербальной памяти, снижение скорости обработки 

информации, снижение речевой активности, нарушение 

внимания [50–52]. Память часто остается более сохран-

ной или страдает вторично по отношению к вниманию и 

регуляции психической деятельности, следствием чего 

являются проблемы воспроизведения при относительно 

сохранном процессе запоминания [50]. Отклонения ког-

нитивных функций в большинстве случаев остаются 

легкими или умеренными, хотя они способны негативно 

влиять на качество жизни пациентов [53]. Много чис-

ленные исследователи доказали, что у пожилых пациен-

тов с СД2 результат примерно на 1–2 балла ниже, чем у 

лиц того же возраста без СД, а при проспективном 

наблюдении в течение 2 лет оценка по Краткой шкале 

оценки психического статуса у больных с СД снижается 

на 0,5 балла быстрее, чем у пациентов без СД [50, 53, 

54]. У пациентов с СД риск развития деменции повыша-

ется в среднем в 1,6 раза; сосудистой деменции  – в 

2–2,6 раза, болезни Альцгеймера – примерно в 1,5 раза 

независимо от возраста начала СД [55, 56]. КН при СД 

обусловлены различными патогенетическими фактора-

ми, включающими хроническую гипергликемию, микро- 

и макрососудистые нарушения [57–59]. В эксперимен-

тальных исследованиях было убедительно показано, что 

гипергликемия оказывает непосредственное поврежда-

ющее воздействие на нейроны головного мозга и уско-

ряет нейродегенеративные процессы [60, 61]. Связанный 

с диабетом дефицит инсулина, или инсулинорезистент-

ность, запускает каскад патологических реакций, приво-

дящих в конечном итоге к нарушениям липидного обме-

на с формированием атеросклероза крупных и средних 

артерий [62]. Образование конечных продуктов глико-

зилирования белков и процессы свободнорадикального 

окисления приводят к микроангиопатии [63]. Кроме 

гипоксически-ишемических и дегенеративных измене-

ний в головном мозге, на снижение когнитивных функ-

ций при диабете также могут влиять частые гипоглике-

мические эпизоды, связанные с противодиабетической 

терапией [64].

Постановка правильного диагноза ДН, исключающего 

другие заболевания, поддающиеся лечению, и проведе-

ние надлежащей терапии имеют большое значение для 

предупреждения развития вторичных осложнений и 

улучшения качества жизни пациентов.

В настоящее время нет лечения, которое убедительно 

предотвращало развитие ДН. Однако тяжесть ДН может 

быть снижена, особенно важно идентифицировать паци-

ентов с преддиабетом и невропатией, поскольку ранняя 

коррекция может быть наиболее эффективной в этой 

популяции. Тем не менее лечение ДН должно включать: 1) 

лечение факторов риска; 2) соблюдение диеты и моди-

фикацию образа жизни и 3) применение лекарственных 

средств, воздействующих на различные звенья патогене-

за ДН [65, 66]. 

Основой успешного лечения ДН является достиже-

ние и поддержание индивидуальных целевых уровней 

углеводного обмена. Эффективный контроль уровня 

гликемии при СД типа 1 и 2 показал многообещающие 

результаты. По результатам исследования Diabetes 

Control and Complications Trial у пациентов СД1 а при 

должном контроле уровня гликемии отмечено сниже-

ние риска развития ДН на 69% при первичной профи-

лактике в сравнении с обычным гликемическим контро-

лем. Применение интенсивной терапии также выявило 

снижение риска на 57% при вторичной профилактике 

ДН [67]. Результаты исследования Prospective Diabetes 

Study в Великобритании (UKPDS) показали, что улучше-

ние гликемического контроля у пациентов с СД2 может 

снизить риск развития ДН и других микрососудистых 

осложнений [68].

Международной диабетической федерацией (2017) 

[69] определены основные лекарственные средства, 

используемые в терапии ДН. В то же время Международ-

ная диабетическая федерация (2017 г.) отмечает, что:

1) эти препараты были исследованы и нет текущих дан-

ных, которые ясно демонстрируют эффективность их 

использования при ДН;

2) ни один из этих препаратов не был одобрен для лече-

ния ДН Управлением по контролю за продуктами и 

лекарствами США (FDA).

Одним из лекарственных средств для патогенетиче-

ской терапии ДН являются ингибиторы альдозоредукта-

зы. Они блокируют накопление сорбитола, фруктозы и 

снижение миоинозитола в нервных окончаниях, что под-

тверждено оптимизацией нервной проводимости, осо-

бенно в эксперименте. Препараты, используемые в кли-

нической практике (Statil, Sorbinil, Alredase, Tolrestat, 

Ponalrestat, Zenarestat, Zopolrestat), по результатам кли-

нических исследований продемонстрировали минималь-

ный эффект при манифестной нейропатии и значимый 

превентивный эффект в отношении прогрессии пораже-

ния нервов [70]. В то же время длительный прием инги-

биторов альдозоредуктазы не приводит к снижению 

риска ампутаций, восстановлению чувствительности, 

уменьшению симптомов ДН, улучшению качества жизни 

[71]. Поскольку диагностика доклинических стадий ДН 

затруднена и, как правило, проводится с запозданием, 

после появления клинических признаков заболевания, 

применение ингибиторов альдозоредуктазы в патогене-

тической терапии ограниченно [72–74].

Эндотелиальная дисфункция при СД приводит к 

уменьшению эндоневрального кровотока, вызывая гипок-

сию нервов. Применение сосудорасширяющих препара-

тов было направлено на улучшение нервной функции. К 

ним относятся блокаторы кальциевых каналов, ингибито-

ры ангиотензинпревращающего фермента (ACE-I) и 

нитраты [75].

Аминогуанидин, ингибитор неферментного гликиро-

вания структурных компонентов нервного волокна, пока-

зал некоторые положительные эффекты при эксперимен-

тальной ДН [76, 77].

Рост нейронов стимулируется факторами роста нервов 

(NGF) и нейротрофическими факторами. Аналоги NGF и 

ACTH обычно присутствуют в нейронных мембранах и, 

как известно, способствуют регенерации нейронов. 

Рекомбинантный фактор роста человеческого нерва 
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(Recombinant human nerve growth factor) также исследу-

ется в различных клинических испытаниях [78, 79].

Тиоктовая кислота  – эндогенное витаминоподобное 

вещество, вырабатывается в организме здорового чело-

века в печени и является мощным естественным антиок-

сидантом [80, 81]. В серии экспериментальных работ на 

различных моделях поражения периферической нервной 

системы показаны такие основные эффекты альфа-липо-

евой (АЛК) кислоты, как уменьшение окислительного 

стресса, улучшение эндоневрального кровотока и повы-

шение скорости распространения возбуждения по пери-

ферическим нервам [82–84]. Помимо того, что АЛК обла-

дает выраженным антиоксидантным эффектом, установ-

лена ее способность повышать выживаемость шваннов-

ских клеток, обеспечивающих восстановление оболочки 

периферических нервов [85]. Наконец, в эксперимен-

тальных условиях было продемонстрировано, что при-

менение АЛК обеспечивает угнетение процессов апопто-

за вследствие ингибирования активности каспаз 3 и 9, 

благодаря чему в условиях повреждения обеспечивается 

сохранность тела нейронов и миелиновой оболочки аксо-

нов [86].

Эффективность тиоктовой кислоты при ДН под-

тверждена в нескольких рандомизированных двойных 

слепых плацебо-контролируемых исследованиях (ALADIN, 

ALADIN II, ALADIN III и др.) [87, 88]. Так, в исследовании 

ALADIN I определена оптимальная терапевтическая 

доза АЛК – 600 мг внутривенно (эффект меньшей дозы 

(100 мг) сравним с эффектом плацебо) и установлено 

снижение болевых ощущений, чувства жжения, онеме-

ния [89]. В другом исследовании (ALADIN II) доказано, 

что оральный прием АЛК в дозе 600 или 1200 мг в тече-

ние 2 лет (после пятидневного периода насыщения 

внутривенным введением) улучшает функцию нерва, 

увеличивая скорость проведения нервного импульса. 

При этом 89% пациентов в группе, получавшей 600 мг, и 

94% в группе, получавшей 1200 мг АЛК в течение 2 лет, 

оценили переносимость препарата как хорошую и 

очень хорошую. Авторы сделали вывод о том, что пере-

носимость препарата при длительном приеме сравнима 

с плацебо [87]. Схожие результаты получены в исследо-

вании SYDNEY, в котором отмечено уменьшение харак-

терных нейропатических симптомов с высокой степе-

нью достоверности [90].

АЛК – потенциальный антиоксидант, работающий как в 

жирорастворимых, так и водорастворимых средах [91, 92]. 

Тиоловые соединения способны накапливаться в мозге и 

обладают выраженным антиоксидантным защитным дей-

ствием в условиях гипоксии и ишемии. Антиоксидантное 

действие обусловлено наличием двух тиоловых групп в ее 

молекуле, а также способностью связывать молекулы 

радикалов и свободное тканевое железо. Показано, что 

для обеспечения протективного эффекта нейронов на 

стадии эксайтотоксичности при инсульте необходимо под-

держание внутриклеточного глутатиона на должном уров-

не [93]. В клеточных культурах [94] и in vivo [95] показано, 

что применение АЛК увеличивает внутриклеточный уро-

вень глутатиона на 30–70%. Кроме того, в эксперименталь-

ных работах [96] установлено, что АЛК может модулиро-

вать содержание оксида азота (NO) в ткани мозга.

Одним из первых препаратов АЛК, зарегистрирован-

ных в России, является Берлитион. Его высокая эффектив-

ность и безопасность доказаны многочисленными клини-

ческими исследованиями зарубежных и отечественных 

авторов. Несомненное удобство нескольких форм выпу-

ска Берлитиона позволяет подбирать индивидуальные 

схемы лечения пациентам в зависимости от тяжести 

состояния, терапевтических и профилактических целей. 

Берлитион® выпускается в форме концентрата для при-

готовления раствора для инфузий (300 или 600 мг) и 

таблеток (300 мг).

Клинические работы подтверждают способность тиок-

товой кислоты редуцировать ишемию и реперфузионное 

повреждение сердечной мышцы и головного мозга [97]. 

По данным российского многоцентрового (20 исследова-

тельских центров) проспективного открытого клиническо-

го исследования эффективности и безопасности примене-

ния препарата Берлитион® у больных в раннем восстано-

вительном периоде полушарного ишемического инсульта 

было показано, что применение препарата в дозе

600 мг/сут в течение 2 месяцев эффективно и безопасно. 

Также было отмечено, что у пациентов с СД наблюдалась 

отчетливая положительная динамика восстановления ког-

нитивных функций начиная уже с 1-го месяца терапии по 

всем тестируемым функциям по сравнению с пациентами 

без СД [98].

У пациентов с болевыми формами ДН для симптома-

тической терапии рекомендуются препараты с доказан-

ной эффективностью, хотя эти рекомендуемые лекар-

ственные средства уменьшают интенсивность боли, но не 

замедляют процесс прогрессирования ДН [99–101]. 

Используют антиконвульсанты (прегабалин  – уровень 

доказательности А, габапентин и вальпроаты  – уровень 

доказательности В); антидепрессанты (амитриптилин, 

венлафаксин и дулоксетин – уровень доказательности В); 

опиоиды (трамадол – уровень доказательности В); крем с 

капсаицином (уровень доказательности В). Также приме-

няются витамины группы B, хотя до настоящего времени 

их лечебный эффект не может считаться окончательно 

доказанным. Немедикаментозные методы лечения вклю-

чают лечебную гимнастику, рефлексотерапию, бальнеоте-

рапию, магнитотерапию, чрескожную электронейрости-

муляцию, электростимуляцию спинного мозга, психотера-

пию и плацебо [102].

Таким образом, раннее выявление ДН и симптома-

тическое лечение этих состояний важны для пациен-

тов. Данные различных исследований по ведению 

таких пациентов подтверждают необходимость обо-

снованного подхода к терапии СД с проведением 

эффективной коррекции метаболических и сосудистых 

механизмов возникновения и прогрессирования 

осложнений данного заболевания и особенно диабети-

ческих нейропатий.

Конфликт интересов: авторы заявляют об отсутствии 

конфликта интересов в ходе написания данной статьи.
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