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В статье рассматриваются механизмы патогенетического лечения 
диабетической полинейропатии (ДПН), в частности, обсуждаются 

возможности применения нейротропных комплексов витаминов 
группы В. Приведены данные исследования эффективности препаратов 

Мильгамма® и Мильгамма композитум в лечении больных сахарным 
диабетом 1 и 2 типа с ДПН.
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Возможности 
нейропротекторной терапии 
в лечении диабетической 
полинейропатии

Осложнения сахарного диабета

Сахарный диабет – одно из 
наиболее распространен-
ных заболеваний. Соглас-

но ежегодным отчетам ВОЗ о рас-
пространенности хронических 
заболеваний в мире, сахарный 
диабет (СД) занимает третье ме-
сто после сердечно-сосудистой и 
онкологической патологий. Ран-
няя инвалидизация и высокая 
смертность среди пациентов с СД 
определили лечение данного за-
болевания в качестве приоритет-
ного направления в националь-
ных системах здравоохранения 
всех стран. В развитых европей-
ских странах распространенность 
сахарного диабета составляет 
3–10% в общей популяции, а сре-
ди лиц с факторами риска и у по-
жилых достигает 30% общей чис-
ленности населения. Менее чем за 
20 лет число больных СД в мире 
увеличилось в 6 раз и каждые 
10–15 лет будет удваиваться. Во 

всех странах мира регистрируется 
рост заболеваемости СД. По оцен-
кам экспертов ВОЗ, в 1995 г. боль-
ных СД было 135 млн, в 2001 г. их 
число достигло 175,4  млн, в на-
стоящее время выявлены более 
250 млн пациентов с СД, к 2025 г. 
это число возрастет до 300 млн и к 
2030 г. достигнет 380 млн человек, 
причем на долю СД 2 типа (СД 2) 
будет приходиться от 92 до 97% 
всех случаев диабета. Эти данные 
позволили Американской диабе-
тической ассоциации утверждать, 
что диабет принимает масштабы 
эпидемии [1–4, 6, 9].
Диабетическая полинейропатия 
(ДПН) – наиболее часто встре-
чающееся осложнение сахарного 
диабета. Распространенность ее 
колеблется в достаточно широких 
пределах (от 15 до 90%), причем 
у лиц с длительностью СД 15 лет 
это осложнение регистрируется 
более чем в 60% случаев.

В различных исследованиях пока-
зано, что при манифестации СД у 
3,5–7,5% пациентов уже имеются 
признаки диабетической нейро-
патии. Через 5 лет от начала забо-
левания они выявляются у 12,5–
14,5% больных СД, через 10 лет – у 
20–25%, через 15 лет – у 23–27% и 
через 25 лет – у 55–65% больных. 
Распространенность автономной 
нейропатии, независимо от типа 
СД, составляет примерно 25–35% 
[5, 7–9, 14–17, 21–25, 31].
Частота выявления нейропатии 
зависит от метода, применяемого 
для диагностики поражения нерв-
ной системы. При целенаправлен-
ном обследовании больных СД с 
использованием стандартных 
средств диагностики (монофила-
мент, тип-терм, камертон) часто-
та полинейропатии составляет 
от 25 до 80%, а при проведении 
электронейромиографии ДПН 
обнаруживается у 100% больных 
СД [5, 9, 13, 18, 20]. Нейропатия 
резко снижает качество жизни 
и ухудшает прогноз пациентов с 
диабетом: в 50–75% случаев она 
является причиной нетравмати-
ческой ампутации конечностей, 
приводит к ранней инвалидиза-
ции и становится непосредствен-
ной причиной внезапной смерти 
[1, 4, 5, 7, 9].
В основе развития диабетиче-
ской нейропатии – повреждение 
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нервных волокон, которое воз-
никает в результате токсического 
действия гипергликемии на мета-
болические процессы в нервных 
волокнах, и ухудшение эндонев-
рального кровотока. Происходит 
поражение миелиновой оболочки 
и аксона, что приводит к наруше-
нию проведения возбуждения по 
нервной клетке. Нервная ткань, в 
частности периферические нерв-
ные волокна, характеризуется 
высоким уровнем энергетиче-
ского метаболизма, основными 
механизмами которого являются 
процессы аэробного окисления 
глюкозы в цикле трикарбоновых 
кислот (цикл Кребса) [8, 9, 13, 
29]. В настоящее время на осно-
вании экспериментальных и кли-
нических данных первостепенное 
значение в патогенезе ДПН от-
водится гипергликемии, которая 
приводит не только к развитию 
эндотелиальной дисфункции, но 
и к повреждению самих нервов. 
Гипергликемия нарушает мета-
болизм в нервной ткани за счет 
таких механизмов, как активация 
патологического пути утилиза-
ции глюкозы (полиолового шун-
та) с повышением осмолярности 
межклеточного пространства и 
отеком нервной ткани, снижение 
натрийзависимого поглощения 
миоинозита в нервной ткани с 
нарушением метаболизма фос-
фоинозитида и угнетением актив-
ности Na+/K+-ATФазы, гликиро-
вание внутриклеточных белков 
нервной ткани, снижение биосин-
теза антиоксиданта глютатиона и 
повышение перекисного окисле-
ния липидов клеточных мембран, 
ухудшение кровоснабжения нерв-
ной ткани за счет микроангиопа-
тии vasa nervorum, снижение кон-
центрации тиамина в плазме и 
нервной клетке [5, 8, 10, 13].
Существуют различные клиниче-
ские формы ДПН. Диабетическая 
дистальная симметричная сен-
сомоторная нейропатия – самый 
часто встречающийся вариант 
ДПН, который выявляется более 
чем у 50% больных с СД 1 и 2 ти-
па [5, 8–10]. Ведущими клиниче-
скими проявлениями диабетиче-
ской полинейропатии являются 

сенсорные, моторные и трофи-
ческие расстройства. Типичные 
симптомы – ощущение бегания 
мурашек, жжения, онемения, бо-
ли в голенях и стопах, ночные су-
дороги икроножных мышц. При 
неврологическом обследовании 
выявляются нарушение чувстви-
тельности по типу «носков» и 
«перчаток», ослабление и выпа-
дение сухожильных рефлексов, 
снижение проприоцептивной 
чувствительности, двигательные 
расстройства. Снижение или пол-
ное отсутствие чувствительности 
в дистальных отделах конечно-
стей может сочетаться с невро-
патическим болевым синдромом, 
в основе которого лежит пора-
жение тонких сенсорных нерв-
ных волокон, ответственных за 
болевую чувствительность. Не-
вропатическая боль – одно из са-
мых сильных страданий больных, 
трудно поддающееся лечению.
Лечение пациентов с диабетиче-
ской полинейропатией должно 
быть комплексным и включать 
три основных направления:
 ■ достижение компенсации са-

харного диабета;
 ■ патогенетическая терапия, спо-

собствующая восстановлению 
пораженных нервов и улучше-
нию проведения возбуждения 
в нервных клетках;

 ■ симптоматическая терапия, 
направленная на уменьшение 
выраженности болевого син-
дрома.

Основным условием лечения и 
профилактики осложнений са-
харного диабета является стойкая 
компенсация углеводного обмена. 
Однако достижение нормоглике-
мии не является единственным 
условием устранения клиниче-
ских проявлений ДПН. Кроме 
того, даже тщательный контроль 
гликемии не всегда препятствует 
развитию осложнений сахарного 
диабета. В связи с этим требует-
ся дополнительное патогенети-
ческое и симптоматическое лече-
ние, особенно для купирования 
болевого синдрома. Становится 
очевидным, что патогенетическая 
терапия является чрезвычайно 
важным направлением в лечении 

ДПН и во многом определяет про-
гноз развития заболевания в це-
лом. На сегодняшний день значи-
тельное место в патогенетической 
терапии ДПН занимает примене-
ние нейротропных комплексов 
витаминов группы В. Применение 
указанных препаратов у больных 
с ДПН обусловлено следующи-
ми причинами. Во-первых, ней-
ротропные комплексы положи-
тельно влияют на метаболизм 
нервной ткани. Во-вторых, су-
ществуют данные о способности 
витаминов группы В уменьшать 
выраженность болевого синдро-
ма. Витамины группы В в высоких 
дозах обладают множеством ме-
таболических эффектов.
Биологическое значение тиамина 
(витамина В1) обусловлено дей-
ствием его производного тиамин-
дифосфата (ТДФ), образующего-
ся из тиамина и АТФ при участии 
фермента тиаминкиназы. ТДФ 
является коферментом ряда фер-
ментов, играющих значительную 
роль в углеводном обмене. Тиа-
мин в качестве кофермента ТДФ-
зависимых дегидрогеназных ком-
плексов цикла Кребса участвует 
в процессах окисления кетокис-

лот (альфа-кетоглютаровой и 
пировиноградной) и тем самым 
контролирует образование вну-
триклеточной энергии из глюко-
зы. С помощью ТДФ-зависимого 
фермента транскетолазы тиамин 
переключает метаболизм глюко-
зы на пентозофосфатный путь и 
позволяет создать резерв субстра-
тов для биосинтеза нуклеиновых 
кислот, эффективно обеспечи-
вая энергетические потребности 
организма и контролируя про-
цессы утилизации глюкозы. Это 

На сегодняшний день значительное 
место в патогенетической терапии ДПН 
занимает применение нейротропных 
комплексов витаминов группы В.
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которого делает инъекции безбо-
лезненными.
В практике невролога и эндо-
кринолога находят свое при-
менение и пероральные формы 
нейротропных витаминов. В не-
которых случаях терапию ней-
ропатии начинают именно с них. 
Однако необходимо учитывать 
уровень биодоступности препа-
рата (в частности, тиамина). Во-
дорастворимый тиамин (тиамина 
гидрохлорид) в физиологических 
количествах всасывается пу-
тем активного натрийзависимо-
го транспорта. При достижении 
значительных концентраций в 
кишечнике этот механизм исто-
щается. При этом максимальная 
абсорбция тиамина составляет не 
более 10%. Таким образом, при пе-
роральном применении тиамина 
в наиболее часто используемых 
дозировках 50–100 мг биодоступ-
ность составляет всего 4–6%. 
В  качестве альтернативы можно 
применять липофильную форму 
витамина В1 – бенфотиамин. Бы-
ло установлено, что этот нейро-
тропный препарат подвергается 
наиболее полной абсорбции в ки-
шечнике, которая осуществляется 
путем пассивной диффузии  – в 
8–10 раз выше, чем у тиамина ги-
дрохлорида [34]. Бенфотиамин 
длительно поддерживает высо-
кие концентрации тиаминди-
фосфата (активного метаболита) 
в крови, что способствует более 
интенсивному накоплению пре-
парата в тканях, поддерживает 
активность ферментных систем 
и нейтрализацию конечных про-
дуктов гликирования. Высокая 
биодоступность бенфотиамина 
является предпосылкой достиже-
ния высокого уровня активного 
вещества в нервных клетках. Ис-
следование токсичности бенфо-
тиамина в дозах 100 мг/кг веса (на 
крысах) показало хорошую пере-
носимость данного вещества и от-
сутствие достоверных различий 
по сравнению с контролем. При 
применении препарата в средних 
терапевтических дозах побочные 
эффекты отсутствовали. Исполь-
зование бенфотиамина открыло 
новые перспективы в лечении 

нием на обмен нейромедиаторов 
(участвует в синтезе катехолами-
нов) [33]. 
Витамин В12 (цианокобаламин) 
участвует в анаболических про-
цессах путем активации синтеза 
фолиевой кислоты (нуклеиновый 
обмен). Активный метаболит В12 
метилкобаламин восстанавли-
вает структуру миелиновой обо-
лочки путем активации реакции 
трансметилирования, в результа-
те которой синтезируется метио-
нин – предшественник протеинов 
и фосфатидилхолина мембраны 
нервных клеток. Цианокобала-
мин также обладает выраженным 
анальгезирующим эффектом и 
уменьшает болевые ощущения, 
связанные с поражением перифе-
рической нервной системы. 
Наиболее целесообразным пред-
ставляется комбинированное при-
менение витаминов группы В, так 
как при совместном их введении 
возникает эффект синергизма, 
обеспечивающий усиление тера-
певтического действия тиамина, 
пиридоксина и цианокобаламина. 
В серии экспериментов показа-
но, что применение комбинации 
тиамина, пиридоксина и цианоко-
баламина позволяет в значитель-
ной степени купировать болевой 
синдром. Использование же от-
дельных инъекций витаминов 
группы В имеет ряд ограничений. 
Во-первых, применение несколь-
ких инъекций каждого витамина 
поочередно достаточно болезнен-
но для больного, что снижает ком-
плаентность лечения. Во-вторых, 
каждый компонент имеет опреде-
ленный механизм воздействия на 
процесс восстановления функции 
нервных волокон и не может быть 
заменен на другой. В качестве при-
мера инъекционного нейротроп-
ного комплекса можно привести 
Мильгамму® («Вёрваг Фарма», 
Германия). Препарат содержит 
терапевтические дозы витаминов 
группы В: по 100 мг тиамина и пи-
ридоксина гидрохлорида, а также 
1000 мг цианокобаламина. Миль-
гамма® удобна в применении бла-
годаря небольшому объему ампул, 
а также содержанию в них ане-
стетика лидокаина, присутствие 

свойство тиамина имеет исклю-
чительно важное значение для 
пациентов с сахарным диабетом. 
В высоких концентрациях тиамин 
оказывает антиоксидантное дей-
ствие посредством обмена глу-
татиона и уменьшает количество 
гликированных белков в крови, 
блокируя патологические про-
цессы в нервных клетках. Нейро-
тропное действие тиамина про-
является в усилении процессов 
регенерации нервной ткани и 
улучшении проведения нервного 
импульса.
Тиамин также участвует в аксо-
нальном транспорте и нервно-
мышечной передаче в Н-холино-
рецепторах.
Физиологически активная форма 
пиридоксина (витамина В6) – пи-
ридоксальфосфат – обладает ко-
ферментным и метаболическим 
эффектами. Являясь кофермен-
том более чем 100 ферментов, 
пиридоксальфосфат влияет на 
структуру и функцию нервной 
ткани, регулирует реакции декар-

боксилирования и трансамини-
рования аминокислот в нервной 
и других тканях, обеспечивает 
нормализацию белкового обмена 
и препятствует накоплению из-
быточных количеств нейроток-
сичного аммиака, что приводит к 
оптимизации деятельности нерв-
ной системы. Пиридоксин также 
увеличивает запасы магния вну-
три клетки, что является важным 
фактором, участвующим в энер-
гетических процессах и нервной 
деятельности. Анальгетическое 
действие В6 обусловлено его влия-

Осложнения сахарного диабета

Наиболее целесообразным представляется 
комбинированное применение витаминов 

группы В, так как при совместном 
их введении возникает эффект 

синергизма, обеспечивающий усиление 
терапевтического действия тиамина, 

пиридоксина и цианокобаламина.
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больницы № 67 было проведено 
открытое (неслепое) исследова-
ние оценки эффективности пре-
паратов Мильгамма® и Миль-
гамма композитум при лечении 
диабетической нейропатии. В ис-
следовании участвовали 32 па-
циента (13 мужчин, 19 женщин) 
с сахарным диабетом 1 и 2 типа, 
которым была назначена Миль-
гамма® по стандартной схеме: 

инъекции № 10 внутримышечно, 
далее Мильгамма композитум по 
1 драже 3 раза в сутки в течение 
6 недель. Средний возраст боль-
ных составил 59,5 ± 3,1 года, стаж 
полинейропатии – 5,9 ± 1,3 года. 
Все пациенты имели хрониче-
скую дистальную диабетическую 
полинейропатию, индекс TSS 

трольной группой. В плацебокон-
тролируемом исследовании BEDIP 
(BEnfotiamine in the treatment of 
DIabetic Polineuropathy) участво-
вали 40 пациентов с сахарным 
диабетом 1 и 2 типа, осложнен-
ным полинейропатией. В течение 
3 недель проводилось лечение 
бенфотиамином в дозе 400 мг в 
сутки или плацебо. Показатели 
нейропатии оценивались по шка-
ле неврологических нарушений 
и вибрационной чувствительно-
сти. Было отмечено достоверное 
снижение количества баллов по 
шкале нейропатических наруше-
ний. Достоверных изменений по-
казателей вибрационной чувстви-
тельности отмечено не было [14, 
15, 19]. Таким образом, данные об 
эффективности и безопасности 
позволяют рассматривать бен-
фотиамин наряду с препаратами 
тиоктовой (альфа-липоевой) кис-
лоты как препарат первой линии 
патогенетической терапии диа-
бетической полинейропатии [27]. 
Курс терапии состоит из 10 еже-
дневных внутримышечных инъ-
екций Мильгаммы®. Для усиления 
и пролонгирования терапевтиче-
ского эффекта инъекций назнача-
ют поддерживающий курс Миль-
гаммы композитум. Стандартная 
продолжительность терапии 
составляет 6 недель, по 1  драже 
3 раза в сутки. 
Во 2-м эндокринологическом от-
делении городской клинической 

нейропатии [1, 2, 4, 5, 8]. В много-
численных экспериментальных 
работах показано положительное 
влияние препарата на проявления 
нейропатии [11, 28]. Существуют 
данные, свидетельствующие об 
уменьшении пролиферации со-
судов глазного дна и снижении 
микроальбуминурии [12]. 
Удачным примером сочетания 
терапевтических доз бенфотиа-
мина и пиридоксина (по 100 мг) 
является драже Мильгамма ком-
позитум. Ряд клинических ран-
домизированных плацебокон-
тролируемых двойных слепых 
исследований также подтвердили 
высокую эффективность бенфо-
тиамина и Мильгаммы компози-
тум в лечении диабетической ней-
ропатии [3, 8, 12, 25]. Наибольшее 
количество работ отечественных 
и зарубежных авторов, посвя-
щенных лечению диабетической 
полинейропатии, относятся к 
применению стандартной схемы 
приема Мильгаммы композитум 
(по 3 драже в сутки). По данным 
различных авторов, у больных СД 
на фоне перорального примене-
ния Мильгаммы композитум уже 
в течение первой недели проис-
ходит уменьшение субъективных 
проявлений полинейропатии, а 
на протяжении всего периода ле-
чения частота онемения и пока-
лывания в нижних конечностях 
уменьшается с 50% до 7% [5, 10, 
13]. Отмечены уменьшение ин-
тенсивности болей в нижних ко-
нечностях (по шкале McGill) на 
30–50% через 3 недели приема 
драже Мильгаммы композитум 
и полное исчезновение болевого 
синдрома в 30–60% наблюдений 
через 6 недель лечения. Следует 
подчеркнуть, что в большинстве 
случаев пациенты отказались от 
принимаемых ранее анальгетиков 
[2, 5, 8, 21]. В ряде клинических 
исследований результаты лечения 
оценивались не только по шкале 
неврологических нарушений, но и 
по изменению вибрационной чув-
ствительности [17] или скорости 
проведения импульса по нерву 
(n. peroneus), при этом отмечалось 
достоверное улучшение по этим 
показателям по сравнению с кон-

Диабетическая нейропатия

Таблица 1. Клиническая характеристика больных

Количество 32

Пол (м/ж) 13/19

Средний возраст (годы) 59,5 ± 3,1

СД 1 / СД 2 9/23

Длительность СД (годы) 10,9 ± 2,6

HbA1с, % 8,8 ± 1,45

Длительность нейропатии (годы) 5,9 ± 1,3

Индекс TSS 9,8 ± 1,2

Индекс NDS 10,1 ± 1,7

Нейротропные комплексы витаминов 
группы В обладают не только 
симптоматической направленностью – 
оказывают анальгетическое действие 
(Мильгамма®), – но и улучшают 
функциональное состояние нерва за счет 
блокирования образования конечных 
продуктов гликирования (Мильгамма 
композитум).
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случаев; боли в нижних конечно-
стях в покое – у 100% больных, и 
шкала болей до начала лечения у 
всех обследованных больных со-
ставила 12,3 ± 0,26. Вибрационная 
чувствительность была снижена 
у всех обследованных больных и 
составила в среднем 3,42 ± 0,16. 
Показатели уровня болевой и ви-
брационной чувствительности 
в контрольной группе не имели 
достоверных отличий от пока-
зателей в группе больных, при-
нимавших в дальнейшем лечение 
Мильгаммой® и Мильгаммой ком-
позитум. За 6 недель наблюдения 
значительно уменьшилась выра-
женность болевого синдрома по 
сравнению с контрольной груп-
пой (рис. 1), составив по шкале 
болей 8,3 ± 1,25 через 3 недели и 
6,0 ± 0,85 через 6 недель от начала 
лечения (р < 0,001).
На рисунке 2 представлена дина-
мика вибрационной чувствитель-
ности, являющейся объективным 
показателем, характеризующим 
тяжесть поражения нервных во-
локон. За время наблюдения в те-
чение 6 недель в группе больных, 
получавших лечение препаратами 
Мильгамма® и Мильгамма компо-
зитум, отмечено достоверное по-
вышение порога вибрационной 
чувствительности (р < 0,05) по 
сравнению с контрольной груп-
пой.
Лечение хорошо переносилось 
больными, ни у одного из них не 
отмечалось нежелательных по-
бочных явлений. 
Таким образом, на основании по-
лученных данных можно сделать 
вывод, что последовательное на-
значение курсов Мильгамма® и 
Мильгамма композитум позволя-
ет повысить эффективность кор-
рекции периферических невроло-
гических осложнений у пациентов 
с СД. Нейротропные комплексы 
витаминов группы В обладают 
не только симптоматической на-
правленностью – оказывают 
анальгетическое действие (Миль-
гамма®),  – но и улучшают функ-
циональное состояние нерва за 
счет блокирования образования 
конечных продуктов гликирова-
ния (Мильгамма композитум). 

Осложнения сахарного диабета

Рис. 1. Динамика болевого синдрома на фоне лечения препаратами 
Мильгамма® и Мильгамма композитум

Рис. 2. Динамика показателей вибрационной чувствительности на фоне 
лечения препаратами Мильгамма® и Мильгамма композитум

Обследование больных прово-
дилось до назначения препарата 
Мильгамма® и через 3 и 6 недель 
беспрерывной терапии. Интен-
сивность болевого синдрома 
определялась по модифициро-
ванной шкале MсGrill на обеих 
нижних конечностях и оценива-
лась в баллах от 0 до 20. Вибра-
ционная чувствительность (ВЧ) 
определялась с помощью гра-
дуированного камертона Riedel 
Seifert на верхушке I пальца каж-
дой ноги троекратно, при этом 
учитывался средний показатель 
из трех.
У наблюдаемых больных паресте-
зии и дизестезии отмечены в 93% 

(Total Symptoms Score) > 7,5, ин-
декс NDS (Neuropathy Disability 
Score) > 5. Клиническая характе-
ристика больных представлена в 
таблице 1. 
У больных были исключены 
асимметричная форма полиней-
ропатии и признаки макроангио-
патии нижних конечностей. В те-
чение трех месяцев до назначения 
Мильгаммы больные не при-
нимали препараты для лечения 
диабетической полинейропатии. 
Контрольную группу составили 
10 больных сахарным диабетом 
1 и 2 типа с ДПН, не получавших в 
период исследования какого-либо 
лечения полинейропатии.
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