
ISSN 2307-3586

17 ТОМ 21
2025

эндокринология

umedp.ru 
Свежие выпуски и архив журнала 

Спецвыпуск  
«Неврологические 
осложнения  
сахарного диабета  
и других эндокринных 
заболеваний»





Эффективная фармакотерапия. 2025.  
Том 21. № 17. Эндокринология. Спецвыпуск  

«Неврологические осложнения  
сахарного диабета  

и других эндокринных заболеваний»  
ISSN 2307-3586

 © Агентство медицинской информации «Медфорум» 
127422, Москва, ул. Тимирязевская, 

д. 1, стр. 3, тел. (495) 234-07-34 
www.medforum-agency.ru

Научный редактор направления «Эндокринология» 
А.М. МКРТУМЯН, профессор, д.м.н.

Научный редактор спецвыпуска 
Н.А. СУПОНЕВА, член-корр. РАН, профессор, д.м.н.

Руководитель проекта «Эндокринология» 
Г. Манукян  (g.manukyan@medforum-agency.ru)

Effective Pharmacotherapy. 2025.  
Volume 21. Issue 17. Endocrinology. Special Issue 
’Neurological Complications  
of the Diabetes Mellitus  
and Other Endocrine Diseases’
ISSN 2307-3586
© Medforum Medical Information Agency 
1/3 Timiryazevskaya Street Moscow, 127422 Russian Federation 
Phone: 7-495-2340734 
www.medforum-agency.ru
Scientific Editor for ‘Endocrinology’ 
A.M. MKRTUMYAN, Prof., MD, PhD
Scientific Editor of the Special Issue 
N.A. SUPONEVA, Prof., MD, PhD
Advertising Manager ‘Endocrinology’  
G. MANUKYAN (g.manukyan@medforum-agency.ru)

Редакционная коллегия Editorial Board
Ю.Г. АЛЯЕВ (главный редактор), 

член-корр. РАН, профессор, д.м.н. (Москва)
И.С. БАЗИН (ответственный секретарь),  д.м.н. (Москва)

Ф.Т. АГЕЕВ, профессор, д.м.н. (Москва)
И.Б. БЕЛЯЕВА, профессор, д.м.н. (Санкт-Петербург)

Д.С. БОРДИН, профессор, д.м.н. (Москва)
Ю.А. Васюк, д.м.н., профессор (Москва)

Н.М. ВОРОБЬЕВА, д.м.н. (Москва)
О.В. ВОРОБЬЕВА, профессор, д.м.н. (Москва)

М.А. ГОМБЕРГ, профессор, д.м.н. (Москва)
В.А. ГОРБУНОВА, профессор, д.м.н. (Москва)

А.В. ГОРЕЛОВ, академик РАН, профессор, д.м.н. (Москва)
Н.А. Дайхес, член-корр. РАН, профессор, д.м.н. (Москва)

Л.В. ДЕМИДОВ, профессор, д.м.н. (Москва)
А.А. ЗАЙЦЕВ, профессор, д.м.н. (Москва)

В.В. ЗАХАРОВ, профессор, д.м.н. (Москва)
И.Н. ЗАХАРОВА, профессор, д.м.н. (Москва)

Д.Е. КАРАТЕЕВ, профессор, д.м.н. (Москва)
А.В. КАРАУЛОВ, академик РАН, профессор, д.м.н. (Москва)

Ю.А. КАРПОВ, профессор, д.м.н. (Москва)
Е.П. КАРПОВА, профессор, д.м.н. (Москва)

О.В. КНЯЗЕВ, д.м.н. (Москва)
В.В. КОВАЛЬЧУК, профессор, д.м.н. (Москва)

И.М. КОРСУНСКАЯ, профессор, д.м.н. (Москва)
Г.Г. КРИВОБОРОДОВ, профессор, д.м.н. (Москва)

И.В. КУЗНЕЦОВА, профессор, д.м.н. (Москва)
О.М. ЛЕСНЯК, профессор, д.м.н. (Санкт-Петербург)

И.А. ЛОСКУТОВ, д.м.н. (Москва)
Д.Ю. МАЙЧУК, д.м.н. (Москва)

А.Б. МАЛАХОВ, профессор, д.м.н. (Москва)
С.Ю. МАРЦЕВИЧ, член-корр. РАЕН, профессор, д.м.н. (Москва)

О.Н. МИНУШКИН, профессор, д.м.н. (Москва)
А.М. МКРТУМЯН, профессор, д.м.н. (Москва)
Д.В. НЕБИЕРИДЗЕ, профессор, д.м.н. (Москва)
Н.М. НЕНАШЕВА, профессор, д.м.н. (Москва)

А.Ю. ОВЧИННИКОВ, профессор, д.м.н. (Москва)
О.Ш. ОЙНОТКИНОВА, профессор, д.м.н. (Москва)

К.В. ОРЛОВА, к.м.н. (Москва)   
Н.А. ПЕТУНИНА, член-корр. РАН, профессор, д.м.н. (Москва)

Yury G. ALYAEV (Editor-in-Сhief), 
Prof., MD, PhD (Moscow)
Igor S. BAZIN (Executive Editor), MD, PhD (Moscow)
Fail T. AGEYEV, Prof., MD, PhD (Moscow)
Irina B. BELYAYEVA, Prof., MD, PhD (St. Petersburg)
Dmitry S. BORDIN, Prof., MD, PhD (Moscow)
Yury A. Vasuk, Prof., MD, PhD (Moscow)
Natalya M. VOROBYOVA, MD, PhD (Moscow)
Olga V. VOROBYOVA,  Prof., MD, PhD (Moscow)
Mikhail A. GOMBERG, Prof., MD, PhD (Moscow)
Vera A. GORBUNOVA, Prof., MD, PhD (Moscow)
Aleksandr V. GORELOV, Prof., MD, PhD (Moscow)
Nikolay A. Daikhes, Prof., MD, PhD (Moscow)
Lev V. DEMIDOV, Prof., MD, PhD (Moscow)
Andrey A. ZAYTSEV, Prof., MD, PhD (Moscow)
Vladimir V. ZAKHAROV, Prof., MD, PhD (Moscow)
Irina N. ZAKHAROVA, Prof., MD, PhD (Moscow)
Dmitry Ye. KARATEYEV, Prof., MD, PhD (Moscow)
Aleksandr V. KARAULOV, Prof., MD, PhD (Moscow)
Yury A. KARPOV, Prof., MD, PhD (Moscow)
Yelena P. KARPOVA, Prof., MD, PhD (Moscow)
Oleg V. KNYAZEV, MD, PhD (Moscow)
Vitaly V. KOVALCHUK, Prof., MD, PhD (Moscow)
Irina M. KORSUNSKAYA, Prof., MD, PhD (Moscow)
Grigory G. KRIVOBORODOV, Prof., MD, PhD (Moscow)
Irina V. KUZNETSOVA, Prof., MD, PhD (Moscow)
Olga M. LESNYAK, Prof., MD, PhD (St. Petersburg)
Igor A. LOSKUTOV, MD, PhD (Moscow)
Dmitry Yu. MAYCHUK, MD, PhD (Moscow)
Aleksandr B. MALAKHOV, Prof., MD, PhD (Moscow)
Sergey Yu. MARTSEVICH, Prof., MD, PhD (Moscow)
Oleg N. MINUSHKIN, Prof., MD, PhD (Moscow)
Ashot M. MKRTUMYAN, Prof., MD, PhD (Moscow)
David V. NEBIERIDZE, Prof., MD, PhD (Moscow)
Natalya M. NENASHEVA, Prof., MD, PhD (Moscow)
Andrey Yu. OVCHINNIKOV, Prof., MD, PhD (Moscow)
Olga Sh. OYNOTKINOVA, Prof., MD, PhD (Moscow)
Kristina V. ORLOVA, PhD (Moscow)
Nina A. PETUNINA, Prof., MD, PhD (Moscow)



Редакционная коллегия Editorial Board

Редакционный совет Editorial Council

В.И. ПОПАДЮК, профессор, д.м.н. (Москва)
В.Н. ПРИЛЕПСКАЯ, профессор, д.м.н. (Москва)
О.А. ПУСТОТИНА, профессор, д.м.н. (Москва)

В.И. РУДЕНКО, профессор, д.м.н. (Москва)
С.В. РЯЗАНЦЕВ, профессор, д.м.н. (Санкт-Петербург)

С.В. СААКЯН, профессор, д.м.н. (Москва) 
Е.А. САБЕЛЬНИКОВА, профессор, д.м.н. (Москва)

М.С. САВЕНКОВА, профессор, д.м.н. (Москва)
А.И. СИНОПАЛЬНИКОВ, профессор, д.м.н. (Москва)

О.М. СМИРНОВА, профессор, д.м.н. (Москва)
Е.С. СНАРСКАЯ, профессор, д.м.н. (Москва)

Н.А. ТАТАРОВА, профессор, д.м.н. (Санкт-Петербург)
Н.С. ТАТАУРЩИКОВА, профессор, д.м.н. (Москва)

В.Ф. УЧАЙКИН, академик РАН, профессор, д.м.н. (Москва)
Е.И. ШМЕЛЕВ, профессор, д.м.н. (Москва)

Valentin I. POPADYUK, Prof., MD, PhD (Moscow)
Vera N. PRILEPSKAYA, Prof., MD, PhD (Moscow)
Olga A. PUSTOTINA, Prof., MD, PhD (Moscow)
Vadim I. RUDENKO, Prof., MD, PhD (Moscow)
Sergey V. RYAZANTSEV, Prof., MD, PhD (St. Petersburg)
Svetlana V. SAAKYAN, Prof., MD, PhD (Moscow)
Yelena A. SABELNIKOVA, Prof., MD, PhD (Moscow)
Marina S. SAVENKOVA, Prof., MD, PhD (Moscow)
Aleksandr I. SINOPALNIKOV, Prof., MD, PhD (Moscow)
Olga M. SMIRNOVA, Prof., MD, PhD (Moscow)
Yelena S. SNARSKAYA, Prof., MD, PhD (Moscow)
Nina A. TATAROVA, Prof., MD, PhD (St. Petersburg)
Natalya S. TATAURSHCHIKOVA, Prof., MD, PhD (Moscow)
Vasily F. UCHAYKIN, Prof., MD, PhD (Moscow)
Yevgeny I. SHMELYOV, Prof., MD, PhD (Moscow)

Obstetrics and Gynecology
V.O. ANDREYEVA, I.A. APOLIKHINA, V.Ye. BALAN, K.R. BAKHTIYAROV,
V.F. BEZHENAR, O.A. GROMOVA, Yu.E. DOBROKHOTOVA,  
S.A. LEVAKOV, L.Ye. MURASHKO, T.A. OBOSKALOVA,  
T.V. OVSYANNIKOVA, S.I. ROGOVSKAYA, O.A. SAPRYKINA,  
V.N. SEROV, Ye.V. Sibirskaya, I.S. SIDOROVA, Ye.V. UVAROVA
Allergology and Immunology
T.U. Aripova, O.I. Letyaeva, T.P. MARKOVA, 
N.B. Migacheva, I.V. Nesterova, N.S. TATAURSHCHIKOVA,  
I.A. Tuzankina, M.S. Shogenova 
Gastroenterology
M.D. ARDATSKAYA, I.G. BAKULIN, S.V. BELMER, S. BOR,  
I.A. BORISOV, Ye.I. BREKHOV, Ye.V. VINNITSKAYA,  
Ye.A. KORNIYENKO, L.N. KOSTYUCHENKO, Yu.A. KUCHERYAVY,  
M. LEYA, M.A. LIVZAN, I.D. LORANSKAYA,  
V.A. MAKSIMOV, F. Di Mario
Dermatovenereology and Dermatocosmetology
A.G. GADZHIGOROYEVA, V.I. KISINA, S.V. KLYUCHAREVA,  
N.G. KOCHERGIN, Ye.V. LIPOVA, S.A. MASYUKOVA,
A.V. MOLOCHKOV, V.A. MOLOCHKOV, Yu.N. PERLAMUTROV, 
I.B. TROFIMOVA, A.A. KHALDIN, A.N. KHLEBNIKOVA,  
A.A. KHRYANIN, N.I. CHERNOVA
Cardiology and Angiology
G.Ye. Roitberg, S.T. Matskeplishvili, M.N. MamEdov,  
A.V. Pogozheva (Deputy Chief Scientific Editor),  
S.A. Derbeneva (Responsible Secretary),  
E.Z. Alekperov, B.G. Alekyan, S.A. Boytsov,  
G.A. Baryshnikova, Yu.I. Buziashvili,  
M.G. Bubnova, Yu.A. Vasyuk, Ya.L. Gabinsky, M.G. Glezer,  
Yu.I. Grinshtein, M.V. Zhuravleva, Zh.D. Kobalava,  
L.S. Kokov, I.A. Komissarenko, V.V. Kukharchuk,  
V.N. Larina, A.N. lishchuk, Yu.M. Lopatin, O.M. Maslova,  
D.B. Nikityuk, N.Kh. Olimov, O.D. Ostroumova,  
A.S. Revishvili, N.K. RUNIKHINA T.Z. Seisembekov,  
V.V. Skibitsky, I.D. STRAZHESKO, Ye.V. Shlyakhto,  
M.Yu. Shcherbakova  
(cardiovascular surgery, dietetics, nutritionology)
Neurology and Psychiatry
Neurology
Ye.S. AKARACHKOVA, A.N. BARINOV, N.V. VAKHNINA, 
V.L. GOLUBEV, O.S. DAVYDOV, A.B. DANILOV, G.Ye. IVANOVA,
N.Ye. IVANOVA, A.I. ISAYKIN, P.R. KAMCHATNOV, 
S.V. KOTOV, O.V. KOTOVA, M.L. KUKUSHKIN, O.S. LEVIN, 
A.B. LOKSHINA, A.V. NAUMOV, A.B. OBUKHOVA,
M.G. POLUEKTOV, I.S. PREOBRAZHENSKAYA, A.A. SKOROMETS,
I.A. STROKOV, G.R. TABEYEVA, N.A. SHAMALOV, 
V.A. SHIROKOV, V.I. SHMYREV, N.N. YAKHNO
Psychiatry
A.Ye. BOBROV, N.N. IVANETS, S.V. IVANOV, G.I. KOPEYKO, 
V.N. KRASNOV, S.N. MOSOLOV, N.G. NEZNANOV, 
Yu.V. POPOV, A.B. SMULEVICH

Акушерство и гинекология
В.О. АНДРЕЕВА, И.А. АПОЛИХИНА, В.Е. БАЛАН, К.Р. БАХТИЯРОВ, 

В.Ф. БЕЖЕНАРЬ, О.А. ГРОМОВА, Ю.Э. ДОБРОХОТОВА,  
С.А. ЛЕВАКОВ, Л.Е. МУРАШКО, Т.А. ОБОСКАЛОВА,  

Т.В. ОВСЯННИКОВА, С.И. РОГОВСКАЯ, О.А. САПРЫКИНА, 
В.Н. СЕРОВ, Е.В. Сибирская, И.С. СИДОРОВА, Е.В. УВАРОВА

Аллергология и иммунология
Т.У. Арипова,  О.И. Летяева, Т.П. МАРКОВА, 

Н.Б. Мигачева, И.В. Нестерова, Н.С. ТАТАУРЩИКОВА,  
И.А. Тузанкина, М.С. Шогенова  

Гастроэнтерология
М.Д. АРДАТСКАЯ, И.Г. БАКУЛИН, С.В. БЕЛЬМЕР, С. БОР,  

И.А. БОРИСОВ, Е.И. БРЕХОВ, Е.В. ВИННИЦКАЯ,  
Е.А. КОРНИЕНКО, Л.Н. КОСТЮЧЕНКО, Ю.А. КУЧЕРЯВЫЙ,

М. ЛЕЯ, М.А. ЛИВЗАН, И.Д. ЛОРАНСКАЯ,  
В.А. МАКСИМОВ, Ф. Ди Марио

Дерматовенерология и дерматокосметология
А.Г. ГАДЖИГОРОЕВА, В.И. КИСИНА, С.В. КЛЮЧАРЕВА,

Н.Г. КОЧЕРГИН, Е.В. ЛИПОВА, С.А. МАСЮКОВА, 
А.В. МОЛОЧКОВ, В.А. МОЛОЧКОВ, Ю.Н. ПЕРЛАМУТРОВ, 

И.Б. ТРОФИМОВА, А.А. ХАЛДИН,  А.Н. ХЛЕБНИКОВА, 
А.А. ХРЯНИН,  Н.И. ЧЕРНОВА

Кардиология и ангиология
Г.Е. Ройтберг, С.Т. Мацкеплишвили, М.Н. Мамедов,  
А.В. Погожева (заместители главного научного редактора),  

С.А. Дербенева (ответственный секретарь), 
 Э.З. оглы Алекперов, Б.Г. Алекян, С.А. Бойцов,  

Г.А. Барышникова, Ю.И. Бузиашвили,  
М.Г. Бубнова, Ю.А. Васюк, Я.Л. Габинский, М.Г. Глезер, 

Ю.И. Гринштейн, М.В. Журавлева, Ж.Д. Кобалава,  
Л.С. Коков, И.А. Комиссаренко, В.В. Кухарчук,  

В.Н. Ларина, А.Н. Лищук, Ю.М. Лопатин, О.М. Маслова, 
Д.Б. Никитюк, Н.Х. Олимов, О.Д. Остроумова,  

А.Ш. Ревишвили, Н.К. РУНИХИНА, Т.З. Сейсембеков,  
В.В. Скибицкий, И.Д. СТРАЖЕСКО, Е.В. Шляхто,  

М.Ю. Щербакова 
 (сердечно-сосудистая хирургия, диетология, нутрициология) 

Неврология и психиатрия
Неврология

Е.С. АКАРАЧКОВА, А.Н. БАРИНОВ, Н.В. ВАХНИНА, 
В.Л. ГОЛУБЕВ, О.С. ДАВЫДОВ, А.Б. ДАНИЛОВ, Г.Е. ИВАНОВА, 

Н.Е. ИВАНОВА, А.И. ИСАЙКИН, П.Р. КАМЧАТНОВ,  
С.В. КОТОВ, О.В. КОТОВА, М.Л. КУКУШКИН, О.С. ЛЕВИН, 

А.Б. ЛОКШИНА, А.В. НАУМОВ, А.Б. ОБУХОВА,  
М.Г. ПОЛУЭКТОВ, И.С. ПРЕОБРАЖЕНСКАЯ, А.А. СКОРОМЕЦ, 

И.А. СТРОКОВ, Г.Р. ТАБЕЕВА, Н.А. ШАМАЛОВ,  
В.А. ШИРОКОВ, В.И. ШМЫРЕВ, Н.Н. ЯХНО 

Психиатрия
А.Е. БОБРОВ, Н.Н. ИВАНЕЦ, С.В. ИВАНОВ, Г.И. КОПЕЙКО, 

В.Н. КРАСНОВ, С.Н. МОСОЛОВ, Н.Г. НЕЗНАНОВ, 
Ю.В. ПОПОВ, А.Б. СМУЛЕВИЧ



Редакция Editorial Staff

Print run of 23 500 copies. Published 7 times a year.
Registration certificate of mass media ПИ № ФС77-23066 of 27.09.2005.
Free subscription to the journal electronic version  
on the website www.umedp.ru.
The Editorials is not responsible for the content of advertising materials.  
Any reproduction of materials and their fragments is possible only  
with the written permission of the journal. The Editorials’ opinion  
may not coincide with the opinion of the authors.
Authors submitted articles for the publication should be acquainted  
with the instructions for authors and the public copyright agreement.  
The information is available on the website www.umedp.ru. 
῾Effective Pharmacotherapy᾿ Journal is included in the list of reviewed 
scientific publications of VAK and is indexed in the RSCI system.

Тираж 23 500 экз. Выходит 7 раз в год.  
Свидетельство о регистрации СМИ ПИ № ФС77-23066 от 27.09.2005.

Бесплатная подписка на электронную версию журнала  
на сайте www.umedp.ru.

Редакция не несет ответственности за содержание рекламных 
материалов. Любое воспроизведение материалов и их фрагментов  

возможно только с письменного разрешения редакции журнала.  
Мнение редакции может не совпадать с мнением авторов.

Авторы, присылающие статьи для публикации, должны быть 
ознакомлены с инструкциями для авторов и публичным авторским 

договором. Информация размещена на сайте www.umedp.ru.
Журнал «Эффективная фармакотерапия» включен в перечень 

рецензируемых научных изданий ВАК и индексируется в системе РИНЦ.

Шеф-редактор T. Чемерис 
Выпускающие редакторы Н. РАМОС, Н. ФРОЛОВА, С. ЧЕЧИЛОВА

Журналисты А. Горчакова, С. ЕвстафьевА
Корректоры О. ГЛАЗКОВА, В. КАЛИНИНА, Е. ПЕРВУШИНА

Дизайнеры Т. АФОНЬКИН, А. ВИТАЛЬЕВА, Н. НИКАШИН

Editor-in-Chief T. Chemeris
Commissioning Editors N. RAMOS, N. FROLOVA, S. CHECHILOVA
Journalists A. Gorchakova, S. Yevstafyeva
Correctors O. GLAZKOVA, V. KALININA, Ye. PERVUSHINA
Art Designers T. AFONKIN, A. VITALYEVA, N. NIKASHIN

Oncology, Hematology and Radiology
B.Ya. ALEXEYEV, Ye.V. ARTAMONOVA, M.B. BYCHKOV,  
S.L. GUTOROV, I.L. DAVYDKIN, A.A. MESHCHERYAKOV,  
I.G. RUSAKOV, V.F. SEMIGLAZOV, A.G. TURKINA

Ophtalmology 
D.G. Arsyutov, T.G. Kamenskykh, M.A. Kovalevskaya, 
N.I. Kurysheva, A.V. MALYSHEV, A.V. Myagkov,  
M.A. Frolov, A.Zh. Fursova 
 
Pediatrics
I.V. BEREZHNAYA, N.A. GEPPE, Yu.A. DMITRIYEVA, 
O.V. ZAYTSEVA, V.A. REVYAKINA, D.A. TULUPOV

Pulmonology  and Otorhinolaryngology
A.A. VIZEL, N.P. KNYAZHESKAYA, S.V. KOZLOV,  
Ye.V. PEREDKOVA, Ye.L. SAVLEVICH, O.I. SIMONOVA

Rheumatology, Traumatology and Orthopaedics
L.I. ALEKSEYEVA, L.P. ANANYEVA, R.M. BALABANOVA,
B.S. BELOV, V.I. VASILYEV, L.N. DENISOV, I.S. DYDYKINA, 
N.V. ZAGORODNY, I.A. ZBOROVSKAYA, Ye.G. ZOTKIN, 
A.Ye. KARATEYEV, N.V. TOROPTSOVA, N.V. CHICHASOVA,  
N.V. YARYGIN

Urology and Nephrology
A.B. BATKO, A.Z. VINAROV, S.I. GAMIDOV, O.N. KOTENKOV, 
K.L. LOKSHIN, A.G. MARTOV, A.Yu. POPOVA, I.A. TYUZIKOV, 
Ye.M. SHILOV

Endocrinology
M.B. ANTSIFEROV, I.A. BONDAR, G.R. GALSTYAN, S.V. DOGADIN, 
V.S. ZADIONCHENKO, Ye.L. NASONOV, A.A. NELAYEVA, 
V.A. PETERKOVA, V.A. TERESHCHENKO, Yu.Sh. KHALIMOV, 
M.V. SHESTAKOVA

Epidemiology and Infections
N.N. BRIKO, G.Kh. VIKULOV, L.N. MAZANKOVA, Ye.V. MELEKHINA,  
A.A. NOVOKSHONOV, T.V. RUZHENTSOVA, N.V. SKRIPCHENKO, 
A.V. SUNDUKOV, D.V. USENKO

Онкология, гематология и радиология 
Б.Я. АЛЕКСЕЕВ, Е.В. АРТАМОНОВА,  М.Б. БЫЧКОВ,  

С.Л. ГУТОРОВ, И.Л. ДАВЫДКИН,  А.А. МЕЩЕРЯКОВ, 
 И.Г. РУСАКОВ, В.Ф. СЕМИГЛАЗОВ, А.Г. ТУРКИНА

Офтальмология 
Д.Г. Арсютов, Т.Г. Каменских, М.А. Ковалевская, 

Н.И. Курышева, А.В. МАЛЫШЕВ, А.В. Мягков,  
М.А. Фролов, А.Ж. Фурсова

Педиатрия
И.В. БЕРЕЖНАЯ, Н.А. ГЕППЕ, Ю.А. ДМИТРИЕВА,  

О.В. ЗАЙЦЕВА, В.А. РЕВЯКИНА, Д.А. ТУЛУПОВ

Пульмонология и оториноларингология
А.А. ВИЗЕЛЬ, Н.П. КНЯЖЕСКАЯ, С.В. КОЗЛОВ,  

Е.В. ПЕРЕДКОВА, Е.Л. САВЛЕВИЧ, О.И. СИМОНОВА

Ревматология, травматология и ортопедия
Л.И. АЛЕКСЕЕВА, Л.П. АНАНЬЕВА, Р.М. БАЛАБАНОВА,  

Б.С. БЕЛОВ, В.И. ВАСИЛЬЕВ, Л.Н. ДЕНИСОВ, И.С. ДЫДЫКИНА, 
Н.В. ЗАГОРОДНИЙ, И.А. ЗБОРОВСКАЯ, Е.Г. ЗОТКИН,  

А.Е. КАРАТЕЕВ, Н.В. ТОРОПЦОВА, Н.В. ЧИЧАСОВА,  
Н.В. ЯРЫГИН

Урология и нефрология
А.Б. БАТЬКО, А.З. ВИНАРОВ, С.И. ГАМИДОВ, О.Н. КОТЕНКОВ,

К.Л. ЛОКШИН, А.Г. МАРТОВ, А.Ю. ПОПОВА, И.А. ТЮЗИКОВ,
Е.М. ШИЛОВ

Эндокринология
М.Б. АНЦИФЕРОВ, И.А. БОНДАРЬ, Г.Р. ГАЛСТЯН, С.В. ДОГАДИН, 

В.С. ЗАДИОНЧЕНКО, Е.Л. НАСОНОВ, А.А. НЕЛАЕВА,  
В.А. ПЕТЕРКОВА, В.А. ТЕРЕЩЕНКО, Ю.Ш. ХАЛИМОВ, 

 М.В. ШЕСТАКОВА 

Эпидемиология и инфекции
Н.Н. БРИКО, Г.Х. ВИКУЛОВ, Л.Н. МАЗАНКОВА, Е.В. МЕЛЕХИНА,  

А.А. НОВОКШОНОВ, Т.В. РУЖЕНЦОВА, Н.В. СКРИПЧЕНКО,
А.В. СУНДУКОВ, Д.В. УСЕНКО



С о д е р ж а н и е С o n t e n t s

Люди. События. Даты

Профессор Н.А. СУПОНЕВА:  
«В практике невролога диабетическая полинейропатия 
не самый популярный диагноз»	 6

Клинические исследования

Н.А. СУПОНЕВА, Д.А. ГРИШИНА, М.С. КАЗИЕВА
Результаты массового скрининга и клинико-параклиническая 
характеристика пациентов с транстиретиновой семейной 
амилоидной полинейропатией	 10

Клиническая практика

Н.А. СУПОНЕВА, А.С. АРЕСТОВА 
Опыт применения препарата Цитофлавин в терапии 
диабетической полинейропатии	 16

Н.А. СУПОНЕВА, Д.Г. ЮСУПОВА, И.Н. ГИРЖОВА, 
И.Е. ЛУНЕВА 
Дефицит витамина B12 в контексте неврологических 
нарушений	 22

Лекции для врачей

Н.А. СУПОНЕВА, Д.А. ГРИШИНА, Д.А. ГРОЗОВА, 
М.С. КАЗИЕВА
Полинейропатии: общие принципы классификации, 
диагностики и лечения	 28

К.В. АНТОНОВА, Т.С. ШИШКИНА
Проблема церебрально-костных взаимодействий  
в клинике неврологических заболеваний	 36

А.Е. СЛОТИНА, Е.С. ИКОННИКОВА, О.А. КИРИЧЕНКО,  
А.А. ДОБРОВОЛЬСКИЙ, Д.О. ЗЕМЛЯНАЯ, Н.А. СУПОНЕВА 
Оценка риска и профилактика падений у пациентов	 46

Медицинский форум

Навигация по неврологическим осложнениям сахарного 
диабета 2 типа сквозь призму доказательной медицины.  
Что нового в 2025 году?	 52

Особенности ведения пациентов с диабетической 
полинейропатией в современных условиях	 60

People. Events. Dates

Professor N.A. SUPONEVA:  
‘In the Neurologist’s Practice, Diabetic Polyneuropathy  
Is Not the Most Popular Diagnosis’

Clinical Studies

N.A. SUPONEVA, D.A. GRISHINA, M.S. KAZIEVA
Results of Mass Screening Clinical and Paraclinical Characteristics 
of Patients with Hereditary Transthyretin Familial Amyloid 
Polyneuropathy

Clinical Practice

N.A. SUPONEVA, A.S. ARESTOVA 
Experience of Using Cytoflavin in the Treatment  
of Diabetic Polyneuropathy

N.A. SUPONEVA, D.G. YUSUPOVA, I.N. GIRZHOVA,  
I.Ye. LUNEVA 
Vitamin B12 Deficiency in the Context of Neurological  
Disorders

Clinical Lectures

N.A. SUPONEVA, D.A. GRISHINA, D.A. GROZOVA,  
M.S. KAZIEVA
Polyneuropathies: General Principles for Classification, 
Diagnostics and Management

K.V. ANTONOVA, T.S. SHISHKINA
Problem of Cerebral-Bone Interactions in the Clinic  
of Neurological Diseases

A.E. SLOTINA, E.S. IKONNIKOVA, O.A. KIRICHENKO,  
A.А. DOBROVOLSKY, D.O. ZEMLYANAYA, N.A. SUPONEVA 
Risk Assessment and Prevention of Falls in Patients

Medical Forum

The Navigational Guidance Along the Neurological Complications 
of Type 2 Diabetes Mellitus Through the Prism of Evidence-Based 
Medicine. What's New in 2025?

Features of Managing Patients with Diabetic Polyneuropathy 
in Modern Conditions





6

Люди  События  Даты

Эффективная фармакотерапия. 17/2025

Профессор Н.А. СУПОНЕВА:  
«В практике невролога диабетическая 
полинейропатия не самый популярный диагноз» 

Нейропатии по праву считаются 
междисциплинарной проблемой, 
поскольку встречаются в практике 
терапевтов, эндокринологов, неврологов, 
специалистов по восстановительной 
медицине. О необходимости своевременной 
диагностики основного заболевания 
как условии успешного лечения любых форм 
полинейропатии, об основных скрининговых 
подходах к ранней диагностике 
диабетической полинейропатии 
и возможностях профилактики развития 
заболевания и его последствий рассказывает 
член-корреспондент РАН, профессор, д.м.н., 
директор Института нейрореабилитации 
и восстановительных технологий 
ФГБНУ «Научный центр неврологии» 
Наталья Александровна СУПОНЕВА.

Актуальное интервью

– Полинейропатии занимают 
значимое место в неврологичес
кой и  эндокринологической 
практике. Уважаемая Наталья 
Александровна, какие из  них 
наиболее часто встречаются 
в работе врача-невролога?
– В  к лини ческой пра ктике 
хронические полинейропатии 
встречаются довольно часто. 
Такие проявления в  нижних 
конечностях, как онемение, 
судороги в  мышцах, нейропа-
тические болезненные ощуще-
ния (например, жжение), не
устойчивость походки, слабость 
в  ногах, заставляют пациента 
обратиться за медицинской 
помощью. При этом первичное 
обращение возможно и к врачу 
общей практики, и  к терапев-
ту, и, разумеется, к эндокрино-
логу или неврологу. На первом 
месте среди причин развития 
полинейропатии стоит сахар-
ный диабет, на  втором – ток-
сические вещества (алкоголь, 
лекарственные нейротоксичес
кие препараты). Третье место 
по  частоте встречаемости за-
нимает идиопатическая форма 
полинейропатии, когда точно 
установить этиологию не пред-
ставляется возможным. Следу-
ет отметить, что именно тера-
певты и эндокринологи обычно 
имеют дело с  диабетической 
полинейропатией, так как она 
является одним из  самых из-
вестных и  распространенных 
осложнений диабета. В  связи 
с этим парадоксом является то, 
что в  практике невролога ди-
абетическая полинейропатия 
не самый популярный диагноз. 
Терапевты и  эндокринологи 
справляются с типичными слу-
чаями, не  прибегая к  помощи 

невролога. И только тогда, когда 
лечащий врач посчитает, что 
характер течения, тяжесть или 
клинические проявления ней-
ропатии у пациента с диабетом 
выходят за классические рамки, 
он будет направлен к  врачу-
невролог у.  Неврологи ча ще 
всего занимаются дифферен-
циальной диагностикой разных 
форм полинейропатии.

– Полинейропатии представ-
ляют собой группу заболева-
ний нервной системы. Есть ли 
закономерности в  формиро-
вании клинической картины 
наиболее распространенных 
поражений периферических 
нервов?
– На первый взгляд кажется, что 
хронические полинейропатии 
похожи одна на  другую. Одна-
ко это вовсе не так. Существуют 
определенные особенности кли-
нической картины, которые по-
зволяют в дальнейшем разделять 
пациентов на подгруппы и пер-
сонифицированно выстраивать 
диагностические алгоритмы. 
Выделяют острые и хронические 
формы. Последние могут проте-
кать волнообразно, стационарно 
или неуклонно прогрессировать. 
Возможны разные комбинации 
вовлечения в  патологический 
процесс поверхностной, глубо-
кой чувствительности, тонких 
волокон с  нейропатическими 
вегетативными симптомами. 
Чаще всего в  патологический 
процесс вовлекаются дисталь-
ные отделы конечностей, так 
называемая полинейропатия, 
зависимая от длины нервных во-
локон, однако возможно вовле-
чение проксимальных отделов 
и групп мышц. В подавляющем 
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Эндокринология

Актуальное интервью

большинстве случаев поражение 
нервов происходит симметрич-
но. В  то же время есть формы 
полинейропатии с асимметрией 
клинических проявлений. И на-
конец, мышечная слабость. Это 
не  самый распространенный 
симптом полинейропатии. Од-
нако он требует особой насто-
роженности ввиду нарушений 
баланса, походки – и  падений 
с  последующей инвалидиза
цией.

– На чем основывается диагнос
тика полинейропатий?
– Важнейшим этапом диагнос
тики является сбор анамне-
за и  жалоб. Как это банально 
ни  звучит, классические прин-
ципы консультирования паци-
ента не  могут быть заменены 
никакими технологиями. Бе-
седа врача с  пациентом и  его 
близкими, выявление главных 
и  второстепенны х проблем, 
оп р е д е ле н ие  о с о б е н но с т е й 
протекания болезни во мно-
гом определяют дальнейший 
путь к  постановке диагноза. 
Неврологический осмотр паци-
ента с  полинейропатией имеет 
свои особенности, отличаю-
щие его от  стандартного скри-
нингового осмотра. И  как раз 
принять решение о  том, чтобы 
осматривать больного на пред-
мет наличия периферической 
нейропатии, возможно только 
после сбора жалоб. После не-
врологического осмотра с оцен-
кой поверхностной и глубокой 
чувствительности, баланса, па-
резов и  сухожильных рефлек-
сов складывается понимание 
о  симптомокомплексе, лежа-
щем в основе клинических про-
явлений заболевания. Самая 
частая комбинация – сочета-
ние нарушений поверхностной 
чувствительности с  нейропа-
тической болью – направляет 
врача по алгоритму исключения 
сначала самых частых, а  затем 
более редких причин полиней-
ропатии, для чего используются 
лабораторные тесты.

Если выявляются более гру-
бые нарушения, с  вовлечени-
ем глубокой чувствительности 
и  парезами, необходимо сразу 
на значить элект ронейроми-
ографическое исследова ние, 
которое поможет определить 
характер поражения нервных 
волокон. Врач-нейрофизиолог 
в  первую очередь сможет дать 
ответ на вопрос: действительно 
ли пациент страдает полиней-
ропатией, или имеют место дру-
гие альтернативные, мимикри-
рующие под полинейропатию 
состояния? При невральном 
уровне поражения вторым важ-
нейшим вопросом является во-
прос: каков первичный уровень 
поражения, нет ли признаков 
первично-демиелинизирующе-
го процесса? Это важно, потому 
что ряд первично-демиелинизи-
рующих заболеваний относятся 
к  курабельным. Важно устано-
вить диагноз вовремя и  назна-
чить патогенетическую тера-
пию.

– Развивающиеся при сахар-
ном диабете нейропатии весь-
ма разнообразны по  симпто-
мам, течению и  структурным 
нарушениям. Существуют ли 
решения для ранней диагнос
тики данной патологии?
– Одним из самых удобных яв-
ляется скрининговый подход. 
Речь, в  частности, идет о  при-
менении Ipswich-теста и  ряда 
опросников, которые пациен-
ты заполняют самостоятельно 
либо вместе с  врачом. К  наи-
более часто применяемым для 
этих целей инструментам от-
носятся Мичиганский опрос-
ник для скрининга нейропатии 
(Michigan Neuropathy Screen-
ing Instrument, MNSI), опрос-
ник по  боли (Pa inDETECT 
Questionnaire, PDQ), Лидская 
ш к а ла оцен к и ней р опат и-
ческой боли (Leeds Assess-
ment of  Neuropathic Symptoms 
and  Signs, LANSS). Их  исполь-
зование главным образом вы-
полняет задачу стандартизации 

осмотра и  оценки состояния 
в  дина мике. Это особенно 
важно, потому что многие жа-
лобы и  симптомы носят субъ-
ективный характер.

– Бесспорно, ранняя диагнос
тика и  своевременное нача-
ло терапии являются осно-
вой профилактики развития 
осложнений сахарного диабе-
та. Можно ли повлиять на диа-
бетическую полинейропатию, 
воздействуя на гликемию?
– Основными факторами по-
вреждения нервных волокон 
при диабете признаны окис-
лительные процессы, глюко-
зотоксичность и  нару шение 
микроциркуляции в  тканях. 
Дегенерация отростков нерв-
ных к леток отчасти может 
иметь обратимый характер, 
поэтому важнейшее значение 
имеют сроки уста новления 
д иа г ноза ,  своевременнос ть 
и адекватность назначаемой те-
рапии. Известно, что не только 
гипергликемия, но  и гипогли-
кемия губительным образом 
воздействуют на нервные окон-
чания, поэтому очень важно 
подбирать сахароснижающую 
терапию таким образом, чтобы 
можно было достичь целевого 
уровня гликированного гемо-
глобина. Однако одного этого 
условия бывает недостаточно. 
Нужно также контролировать 
факторы риска развития сер-
дечно-сос удистых событий, 
назначать патогенетическую 
и симптоматическую терапию.

– При длительном стаже диабе
та в  патологический процесс 
вовлека ютс я д ви г ател ьные 
нервы. Это может проявлять-
ся выра женной мышечной 
слабостью, в  первую очередь 
мышечной слабостью нижних 
конечностей, что чревато па-
дениями. С какими типами па-
дений чаще всего приходится 
сталкиваться в  клинической 
практике специалистам ваше-
го отделения?
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– Диабетическая нейропатия – 
один из  факторов риска нару-
шения равновесия и  падений, 
осложнения которых порой 
существенным образом изме-
няют жизнь или судьбу чело-
века, а  иногда даже приводят 
к  летальному исходу. Значение 
имеют нарушения как поверх-
ностной, так и глубокой чувст-
вительности с развитием сенси-
тивной атаксии. Формирование 
парезов пальцев и стоп наруша-
ет безопасность ходьбы. Человек 
может не заметить препятствие 
или неровность дороги, осту-
питься, недостаточно эффектив-
но сделать шаг и  зацепить нос
ком обуви землю. После этого 
падение чаще всего происходит 
на  бок или вперед на  колени. 
При этом обычно травмируются 
конечности и  лицо. Зимой при 
поскальзывании часты падения 

назад. В  этих случаях человек 
падает навзничь, ударяясь голо-
вой об асфальт.
Специалисты выделяют непред-
намеренные и прогнозируемые 
виды падений. Второй вид паде-
ний – мишень для применения 
инстру ментов оценки риска 
и  профилактических мер. Для 
оценки таких рисков исполь-
зуются как клинические, так 
и  инструментальные подходы. 
В стационарах разработана си-
стема стратификации больных 
с  выделением наиболее опас-
ных категорий, за которыми 
осуществляется особый при-
смотр. В  амбулаторном звене 
такие программы пока массово 
не распространены.

– Какие меры профилактики 
способны предотвратить паде-
ния?

– После определения риска па-
дений специалист уже на  пер-
вичном приеме может дать 
информацию и  рекомендации 
пациенту и его близким. Такие 
простые подходы, как ноше-
ние удобной обуви с  задником 
на  нескользящей подошве, ре-
шают часть проблем. С  учетом 
того что при диабете нередко 
развивается остеоартропатия 
стоп, формированию устойчи-
вой опоры при стоянии и ходь-
бе существенно помогает ор-
топедическая обувь. Большую 
пользу приносит физическая 
активность и  упражнения для 
тренировки баланса. Модным 
среди пожилых людей стало 
использование при ходьбе так 
на зываемы х ска ндина вск и х 
палок. Эта практика очень по-
лезна и  одобряется реабилито-
логами.  

Актуальное интервью
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Клинические исследования

Транстиретиновая семейная амилоидная полинейропатия (ТТР-САП) – редкое, тяжелое, неуклонно 
прогрессирующее мультисистемное заболевание, при котором наиболее часто поражается 
периферическая и вегетативная нервная система. С учетом наличия разработанной патогенетической 
терапии ТТР-САП крайне важно раннее ее выявление.
Цель исследования – проанализировать случаи ТТР-САП, выявленные в ФГБНУ «Научный центр 
неврологии» в период 2018–2025 гг.
Материал и методы. С 2018 по 2025 г. в ФГБНУ «Научный центр неврологии» проведен скрининг 
на ТТР-САП 750 пациентам с хронической полинейропатией неуточненного генеза с применением 
алгоритма отбора по ключевым диагнозам в комбинации с «красными флажками». У пациентов 
с верифицированным диагнозом ТТР-САП проанализированы клинические, инструментальные 
и лабораторные характеристики.
Результаты. Мутация в гене TTR была выявлена у 35 (5%) больных: у 21 (60%) мужчины 
и 14 (40%) женщин. Дополнительное молекулярно-генетическое обследование 24 родственников 
пациентов позволило выявить 13 бессимптомных носителей мутантного гена. Наиболее частой 
оказалась мутация c.148G>A (Val50Met) – 20 (43%) случаев.
Средний возраст пациентов составил 52 года (минимум – 23 года, максимум – 81 год). Среднее время 
от начала болезни до установления диагноза – 2,8 года. У всех пациентов (35 (100%)) обнаружены 
полиневритические нарушения в сочетании с симптомами поражения желудочно-кишечного тракта 
(22 (63%)) и сердечно-сосудистой системы (12 (34%)). У 11 (31%) пациентов взят анализ крови 
на NT-proBNP. Повышенный уровень (более 125 пг/мл) выявлен у 6 (55%) пациентов. При проведении 
электронейромиографии периферических нервов у 31 (89%) пациента с ТТР-САП обнаружены 
нейрофизиологические признаки генерализованного симметричного сенсомоторного неврального 
поражения. В 27 (87%) случаях из 31 (89%) выявлен аксональный характер поражения периферических 
нервов, в 4 (13%) случаях – демиелинизирущий. При проведении ультразвукового исследования 
периферических нервов по протоколу Ultrasound Pattern Sum Score 9 (26%) пациентам у 3 (33%) 
из них суммарный балл составил девять и более, что соответствует изменениям, характерным 
для хронической воспалительной демиелинизирующей полирадикулонейропатии. У 6 (67%) больных 
изменения были мягкими или вовсе отсутствовали. Из 7 (20%) пациентов с ТТР-САП, которым 
было проведено морфологическое исследование икроножного нерва и подкожно-жировой клетчатки, 
только у 4 (57%) отмечены морфологические признаки амилоидоза.



11
Эндокринология

Заключение. В эпоху совершенствования таргетной патогенетической терапии ТТР-САП 
актуальность своевременного выявления заболевания чрезвычайно высока. При наличии 
«красных флажков» у пациентов с прогрессирующей хронической полинейропатией проведение 
молекулярно-генетического скрининга на ТТР-САП позволяет подтвердить диагноз. У большинства 
страдающих ТТР-САП имеет место поздний дебют. Признаки полинейропатии сочетаются 
с желудочно-кишечными, сердечно-сосудистыми симптомами и непреднамеренной потерей массы 
тела. Электронейромиография подтверждает характер поражения периферических нервов, чаще всего 
первично аксональный. Ультразвуковое исследование периферических нервов и биопсия икроножного нерва 
более чем в трети случаев не дают полезной для диагностики ТТР-САП информации.

Ключевые слова: транстиретиновая семейная амилоидная полинейропатия, транстиретин, 
хроническая полинейропатия, карпальный туннельный синдром, электронейромиография, 
ультразвуковое исследование нервов

Клинические исследования

Введение
Транстиретиновая семейная амилоидная полинейро
патия (ТТР-САП) – редкое, тяжелое, неуклонно прогрес-
сирующее мультисистемное аутосомно-доминантное 
наследственное заболевание, обусловленное мутацией 
в гене транстиретина (TTR), приводящей к дестабили-
зации тетрамерной структуры белка TTR [1]. Клини-
ческие проявления заболевания связаны с внеклеточ-
ным отложением патологических амилоидных фибрилл 
в различных органах и тканях, при этом чаще в перифе-
рических нервах (ТТР-САП), сердце (транстиретиновая 
кардиомиопатия), а также в желудочно-кишечном трак-
те, почках, глазах, реже – в оболочках головного мозга 
(лептоменингеальный амилоидоз) [2, 3]. Эндемичными 
странами для данного заболевания считаются Порту-
галия, Швеция и Япония [4, 5]. Однако во всем мире 
наблюдается рост числа выявленных случаев, нередко 
возникающих у взрослых и носящих спорадический 
характер, что, вероятно, связано с лучшей осведомлен-
ностью о ТТР-САП и более широким использованием 
генетического тестирования [6].
Несколько десятилетий назад ТТР-САП считалась 
неизлечимым фатальным заболеванием. Однако 
в настоящее время разработана эффективная патоге-
нетическая терапия ТТР-САП, в связи с чем актуаль-
ным становится ее выявление на ранней стадии [7, 8].

Цель исследования
Целью настоящего исследования стал анализ случаев 
ТТР-САП, выявленных в ФГБНУ «Научный центр 
неврологии» в период с 2018 по 2025 г.

Материал и методы
С 2018 по 2025 г. в ФГБНУ «Научный центр невро-
логии» проводился молекулярно-генетический скри-
нинг на мутации гена TTR 750 пациентам с хроничес
кой полинейропатией (ПНП) неуточненного генеза.
Критерии отбора на скрининг (критерии включения):

✓✓ хроническая прогрессирующая сенсорная, сен-
сомоторная или сенсовегетативная аксональная 
ПНП неуточненного генеза;

✓✓ тонковолоконная болевая ПНП неуточненного ге-
неза;

✓✓ рефрактерная к патогенетической терапии первой 
линии хроническая воспалительная демиелинизи-
рующая полирадикулонейропатия (ХВДП);

✓✓ хроническая ПНП неуточненного генеза с сопут-
ствующим карпальным туннельным синдромом.

Кроме того, применялась система «красных флаж-
ков», рекомендованная международным сообщест-
вом для отбора пациентов на генетический скри-
нинг на ТТР-САП. В дополнение к вышеописанным 
диагнозам учитывалось наличие желудочно-ки-
шечных расстройств (запоры, диарея или их соче-
тание), сердечно-сосудистых нарушений (блокада 
внутрисердечной проводимости, мерцательная 
аритмия нормосистолической формы, хроническая 
сердечная недостаточность с  сохраненной фрак-
цией выброса, кардиомиопатия, ортостатическая 
гипотензия, липотимия), карпального туннель-
ного синдрома, наследственного анамнеза в отно-
шении амилоидоза, сердечной недостаточности, 
полинейропатии [2].
Молекулярно-генетический скрининг проводился 
с использованием метода «сухого пятна» (секвени-
рование по методу F. Sanger). Анализ осуществляли 
сотрудники ФГБНУ «Медико-генетический научный 
центр им. академика Н.П. Бочкова».
Молекулярно-генетический скрининг также прово-
дился родственникам пациентов с подтвержденной 
ТТР-САП.
В  отношении всех пациентов с  ТТР-САП выпол-
нены сбор и анализ жалоб, а также данных анам-
неза жизни и заболевания, общий и неврологичес
кий осмотр с  оценкой силы мышц конечностей 
по  Medical Research Council sum score  (MRCss), 
электронейромиография (ЭНМГ) с  исследовани-
ем проводящей функции длинных нервов конеч-
ностей и  общепринятых параметров. Некоторым  
пациентам (8 (23%)) проводилось ультразвуковое 
исследование периферических нервов по протоколу 
Ultrasound Pattern Sum Score (UPSS), согласно ко-
торому оценивалась площадь поперечного сечения 
нервов и  интраневральные изменения по  класси-
фикации L. Pauda в 12 точках исследования с одной 
стороны [9]. Стадия ТТР-САП определялась 
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по шкале транстиретиновой семейной амилоидной 
полинейропатии (Stages of Familial Amyloid Polyneu-
ropathy for Locomotion) [10].
Отдельным пациентам (7 (20%)) было проведено 
морфологическое исследование икроножного нерва, 
3 (43%) из них также было проведено морфологи-
ческое исследование подкожно-жировой клетчатки 
околопупочной области.
В ходе обследования были исключены иные причины 
ПНП (критерии невключения):

✓✓ хронические дизиммунные нейропатии;
✓✓ хронические соматические заболевания;
✓✓ алкоголизм;
✓✓ дефицит витаминов группы В;
✓✓ прием токсичных лекарственных препаратов.

Результаты
Из 750 пациентов, которые соответствовали критери-
ям включения и которым был проведен молекуляр-
но-генетический скрининг, мутация в гене TTR была 
выявлена у 35 (5%): у 21 (60%) мужчины и 14 (40%) 
женщин. Средний возраст больных составил 52 года 
(минимум – 23 года, максимум – 81 год).
Дополнительное целенаправленное молекуляр-
но-генетическое обследование 24 ближайших пря-
мых родственников пациентов позволило выявить 
13 носителей мутаций в гене TTR, у которых отсут-
ствовали клинические признаки заболевания (бес-
симптомные носители мутантного гена). Наиболее 
частой мутацией гена TTR, выявленной у пациентов 
и  их родственников, оказалась мутация c.148G>A 
(Val50Met) – 20 (43%) случаев (таблица).
На основании результатов молекулярно-генетичес
кого обследования на базе ФГБНУ «Научный центр 
неврологии» была сформирована база данных паци-
ентов с ТТР-САП, в которую вошли носители мута-
ций гена TTR (n = 48), как симптомные (n = 35), так 
и бессимптомные (n = 13). У пациентов с клиничес
кими проявлениями заболевания (n = 35) проанали-
зированы клинико-параклинические данные.

Характеристика анамнестических данных
В  анализируемой выборке (n = 35) среднее время 
от начала заболевания до установления диагноза со-
ставило 2,8 года, в то время как среднее время от об-
ращения в ФГБНУ «Научный центр неврологии» до 
установления окончательного диагноза при высокой 
настороженности в отношении заболевания в сред-
нем составило три месяца. Ретроспективный анализ 
анамнестических данных показал, что в дебюте бо-
лезни у всех пациентов первыми симптомами были 
сенсорные полиневритические нарушения – онеме-
ние и парестезии в кистях и стопах.
Направительными диагнозами, с  которыми паци-
енты с ТТР-САП обращались в ФГБНУ «Научный 
центр неврологии», были ПНП неясного генеза или 
идиопатическая ПНП (25 (71%) больных), ХВДП 
(5 (14%)), радикулопатия (2 (6%)), нейродегенератив-
ное заболевание нервной системы (2 (6%)) и болезнь 
двигательного нейрона (1 (3%)).

Характеристика жалоб, результаты общего 
и неврологического осмотра
На  момент обращения в  ФГБНУ «Научный центр 
неврологии» основными жалобами были онемение 
кистей и стоп (35 (100%) пациентов), мышечная сла-
бость в конечностях (28 (80%)), непреднамеренное 
снижение веса (22 (63%)), запор или диарея (18 (51%)) 
и нарушение ходьбы (18 (51%)) (рисунок).
Медиана, а  также верхний и  нижний квартили 
(Q1; Q4) индекса массы тела пациентов составили 
21,15 кг/м2 [28,4; 17,4].
При неврологическом осмотре у включенных в ис-
следование пациентов обнаружены полиневритичес
кие нарушения разной степени выраженности. Ме-
диана, а также верхний и нижний квартили (Q1; Q4) 

Спектр мутаций гена TTR, выявленных у включенных в исследование 
пациентов и их родственников (n = 48)
Мутация Частота случаев, %
c.148G>A (Val50Met) 43
с.379А>G (p.IIe127Val) 15
c.220G>C (Glu74Gln) 8
с.323А>G (p.His108Arg, p.H108R) 8
с.232Т>A (р.Leu78His, p.L78H) 6
c.157T>C (Phe53Leu) 6
c.157T>A (p.Phe53Ile, p.F53I) 2
с.236С>А (p.Thr79Lys) 4
c.272Т>C (р.Val91Ala) 2
Arg123His 2
Val52Ala 2
с.-61G>A 2

Сухость кожи

Тремор конечностей

Нарушение функции половых органов

Потливость

Тошнота и/или рвота

Несистемное головокружение

Гипотония

Нарушение ритма сердца

Крампи

Ортостатическая гипотензия

Неустойчивость

Нарушение ходьбы

Запор или диарея

Непреднамеренная потеря веса

Мышечная слабость в конечностях

Онемение кистей и стоп

Спектр жалоб пациентов с ТТР-САП

12010060
Количество случаев, %

8040200

100

80

63

51

51

40

34

34

34

20

17

11

9

9

6

3
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мышечной силы, оцениваемой по MRCss, в прокси-
мальных отделах рук составили 3,75 [4,00; 3,50] балла, 
в дистальных отделах рук (кистях) – 3,5 [4,0; 2,0] балла, 
в проксимальных отделах ног – 3,5 [4,0; 3,0] балла, 
в дистальных отделах ног (стопах) – 2,0 [4,0; 0,0] балла.
Первой и второй стадиям ТТР-САП соответствовали 
по 14 пациентов, третьей стадии – 7.

Характеристика системных общесоматических 
нарушений
Патология желудочно-кишечного тракта встреча-
лась более чем в половине (22 (63%)) случаев, вызы-
вая непреднамеренную потерю веса (22 (63%)), диа-
рею и запоры (18 (51%)), тошноту и рвоту (4 (11%)). 
Дополнительное общесоматическое обследование 
показало, что следующим по  частоте системным 
проявлением болезни была патология сердечно-
сосудистой системы (12 (34%) случаев), которая 
включала нарушение ритма сердца (6 (17%)), кар-
диомиопатию (толщина межжелудочковой пере-
городки/задней стенки левого желудочка > 11 мм) 
(5 (14%)), тахикардию (4 (11%)) и блокаду проводя-
щей системы сердца (2 (6%)). Радиочастотная кате-
терная абляция по поводу пароксизмальной формы 
фибрилляции предсердий в анамнезе заболевания 
была проведена 2 (6%) пациентам.
Реже у больных ТТР-САП выявлялось помутнение 
стекловидного тела и  снижение зрения (5 (14%)), 
а также патология почек (4 (11%)), которая включала 
микропротеинурию до 0,06 г/л (2 (6%)) и хроничес
кую болезнь почек (4 (11%)).

Анализ результатов лабораторного и инструментального 
обследования
У 11 (31%) пациентов был взят анализ крови на моз-
говой натрийуретический гормон (NT-proBNP). По-
вышенный уровень NT-proBNP (более 125 пг/мл) 
был выявлен у 6 (55%) пациентов. Уровень тропони-
на определен у 4 (11%) пациентов, и лишь у 1 (25%) 
из них отмечалось его повышение до 42 нг/мл.
До обращения в ФГБНУ «Научный центр невроло-
гии» 4 (11%) пациентам была проведена люмбальная 
пункция с последующим общим анализом ликвора. 
В 2 (50%) случаях выявлено повышение уровня белка 
более 0,45 г/л.
При проведении ЭНМГ периферических нервов 
у 31 (89%) пациента с ТТР-САП регистрировались 
нейрофизиологические признаки генерализованного 
симметричного сенсомоторного неврального пора-
жения, более выраженного в нижних конечностях. 
В  подавляющем большинстве (27 (87%)) случаев 
установлен аксональный характер неврального пора-
жения, в меньшем количестве (4 (13%) случаев – де-
миелинизирущий характер неврального поражения.
Реже (8 (23%)) при ЭНМГ периферических нервов от-
мечались нейрофизиологические признаки компрес-
сионных мононейропатий. Так, локальное наруше-
ние проведения возбуждения по срединному нерву 
на уровне карпального канала обнаружено у 8 (23%) 
пациентов, сочетание нарушения проведения 

возбуждения по  срединному и  локтевому нервам 
на уровне туннелей (карпальный и кубитальный ка-
налы соответственно) – у 3 (8,5%).
Сочетание нейрофизиологических признаков ге-
нерализованного полиневритического поражения 
с локальным нарушением проведения возбуждения 
по срединному нерву на уровне карпального канала 
выявлено у 4 (11%) пациентов.
Ультразвуковое исследование периферических нер
вов, выполненное по  протоколу UPSS, проведено 
9 из 35 пациентов с ТТР-САП. У 3 (33%) из них сум-
марный балл составил девять и более, что соответст-
вует изменениям, характерным для ХВДП. У 6 (67%) 
пациентов изменения были мягкими или вовсе от-
сутствовали. Медиана, а также верхний и нижний 
квартили (Q1; Q4) по  протоколу UPSS составили 
4 [11; 0] балла.
Из  7 (20%) пациентов с  ТТР-САП, которым было 
проведено морфологическое исследование икронож-
ного нерва и подкожно-жировой клетчатки, только 
у 4 (57%) выявлены морфологические признаки ами-
лоидоза.

Обсуждение
При проведении молекулярно-генетического скри-
нинга 750 российским пациентам с  применением 
алгоритма поиска по  ключевым диагнозам и  нали-
чию дополнительных «красных флажков» диагноз 
ТТР-САП был подтвержден у 35 (5%). Данные зару-
бежных коллег по выявляемости ТТР-САП варьиру-
ются. Так, в исследовании G. Fargeot и соавт. (2024 г.), 
в котором приняли участие 553 пациента, патогенные 
мутации гена TTR были обнаружены у 15 (2,7%) [11]. 
В исследовании V. Di Stefano и соавт. (2023 г.) из 145 па-
циентов заболевание подтвердилось у 10% [12].
На основании результатов молекулярно-генетичес
кого обследования, проведенного на  базе ФГБНУ 
«Научный центр неврологии», была сформирована 
база данных симптомных (n = 35) и бессимптомных 
(n = 13) носителей мутаций гена TTR. Такой подход 
важен для комплексного анализа пациентов с редки-
ми (орфанными) болезнями, а также для сравнения 
данных по России с данными в других странах. На-
пример, в Бразилии собрана когорта с рассматрива-
емым заболеванием, которая включает 108 пациен-
тов [13]. Самым крупным считается исследование 
THAOS, которое включило более 6000 пациентов 
с транстиретиновым амилоидозом и объединило па-
циентов с ТТР-САП, транстиретиновой амилоидной 
кардиомиопатией, а также с диким типом транстире-
тинового амилоидоза [14].
При клиническом обследовании нашей выборки вы-
явлены нарушения, соответствующие классическому 
портрету заболевания [15, 16]. Следует отметить, что 
вегетативные нарушения, сопутствующие ПНП, об-
наружены в 34% случаев, непреднамеренное сниже-
ние веса – в 63%, признаки системности – в 30% слу-
чаев, что было сопоставимо с данными литературы. 
Наиболее частыми экстраневральными нарушени-
ями оказались желудочно-кишечные расстройства 
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(63%) и сердечно-сосудистая патология (34%), что 
также соответствует данным литературы [12].
Несмотря на то что поражение глаз выявляется у боль-
шинства пациентов с ТТР-САП (синдром сухого глаза – 
у 70%, заболевания зрачков в виде зубчатой радужной 
оболочки – у 28%, глаукома – у 20%, помутнение стекло-
видного тела – у 17%, аномальные сосуды конъюнктивы – 
у 14%) [17], в нашей когорте поражение глаз было отме-
чено лишь у 14%. Подобная картина наблюдалась и при 
анализе частоты встречаемости патологии почек. Так, 
патология почек верифицируется примерно у 30% паци-
ентов [17]. В нашей выборке вовлечение почек в патологи-
ческий процесс было зафиксировано лишь в 11% случаев.
Особого внимания заслуживают результаты нейро-
физиологического обследования периферических 
нервов. В  4 (13%) случаях из 31 при проведении 
ЭНМГ обнаружен демиелинизирующий характер ге-
нерализованного неврального поражения и  разная 
степень соответствия электродиагностическим кри-
териям ХВДП, что в ряде случаев привело к неверной 
постановке диагноза. Полученные нами данные со
поставимы с данными литературы, согласно которым 
демиелинизирующий характер поражения нервов ре-
гистрировался у 15% пациентов с ТТР-САП [18].
Установлено, что при сонографическом исследовании 
периферических нервов у 18% пациентов с ТТР-САП 
имело место увеличение поперечного сечения ство-
лов периферических нервов [19]. Мы провели уль-
тразвуковое исследование периферических нервов 
по протоколу, предназначенному для диагностики 
и дифференциальной диагностики ХВДП. В нашей 
выборке в 3 (33%) случаях суммарный балл соста-
вил девять и более, что соответствует изменениям, 
характерным для ХВДП. В 6 (67%) случаях изменения 
были мягкими или вовсе отсутствовали.

Медиана, а  также верхний и  нижний квартили 
(Q1; Q4) по протоколу UPSS составили 4 [11; 0] балла.
Известно, что морфологическое исследование позво-
ляет подтвердить диагноз ТТР-САП в 86% случаев. 
Однако неравномерное распределение отложений 
амилоида может ограничивать диагностическую 
ценность данного метода, потенциально требуя по-
вторных биопсий нервов или других пораженных 
органов [2]. В  нашей выборке 7 (20%) пациентам 
с ТТР-САП было проведено морфологическое иссле-
дование икроножного нерва, которое выявило харак-
терные изменения лишь у 4 (57%) пациентов.

Заключение
В эпоху совершенствования таргетной патогенети-
ческой терапии ТТР-САП актуальность своевре-
менного выявления заболевания чрезвычайно вы-
сока. При наличии «красных флажков» у пациентов 
с прогрессирующей хронической полинейропатией 
проведение молекулярно-генетического скринин-
га на  ТТР-САП позволяет подтвердить диагноз. 
Описаны клинические и параклинические харак-
теристики 35 симптомных носителей патогенных 
мутаций в гене транстиретина. Инструментальные 
методы имеют ограничения для первичной диаг-
ностики ТТР-САП ввиду неспецифичности полу-
чаемых результатов или ложноотрицательных от-
ветов.  
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Hereditary transthyretin familial amyloid polyneuropathy (TTR-FAP) is a rare, severe, steadily progressive, 
multisystem disease, in which the peripheral and autonomic nervous systems are most often affected. Given 
the availability of developed pathogenetic therapy, early detection of the pathology is extremely important.
Study objective – to analyze cases of TTR-FAP identified at the Research Center of Neurology in the period 
2018–2025.
Material and methods. From 2018 to 2025, the Research Center of Neurology screened 750 patients 
with chronic polyneuropathy of unspecified genesis for TTR-FAP using a selection algorithm based on key 
diagnoses in combination with ‘red flags’. In patients with a verified diagnosis of TTR-FAP, clinical, instrumental 
and laboratory characteristics were analyzed.
Results. Mutation in the TTR gene was detected in 35 patients (5%): 21 (60%) men and 14 (40%) women. 
Additional molecular genetic testing of 24 relatives of patients revealed 13 asymptomatic carriers of the mutant 
gene. The most common mutation was c.148G>A (Val50Met) – 20 (43%) cases. The average age of patients 
was 52 years (minimum – 23 years, maximum – 81 years). The average time from the onset of the disease 
to diagnosis was 2.8 years. All patients (35 (100%)) were found to have polyneuritic disorders in combination 
with symptoms of gastrointestinal tract (22 (63%)) and cardiovascular system (12 (34%)) damage. Blood tests 
for NT-proBNP were taken from 11 (31%) patients. Elevated levels (over 125 pg/ml) were detected in 6 (55%) 
patients. Electroneuromyography of peripheral nerves revealed neurophysiological signs of generalized symmetric 
damage to sensory and motor nerves in 31 (89%) patients with TTR-FAP. Axonal damage to peripheral nerves was 
detected in 27 (87%) of 31 (89%) cases, and demyelinating damage was detected in 4 (13%) cases. Nerve ultrasound 
of peripheral nerves in 9 (26%) patients using the Ultrasound Pattern Sum Score protocol revealed a total 
score of nine or more in 3 (33%) patients, which corresponds to changes characteristic of chronic inflammatory 
demyelinating polyradiculoneuropathy. Changes were mild or absent in 6 (67%) patients. Of the 7  (20%) 
patients with TTR-FAP who underwent morphological examination of the sural nerve and subcutaneous fat, 
only 4 (57%) showed morphological signs of amyloidosis.
Conclusion. In the era of improving targeted pathogenetic therapy for TTR-FAP, the relevance of timely detection 
of the disease is extremely high. In the presence of ‘red flags’ in patients with progressive chronic polyneuropathy, 
molecular genetic screening for TTR-FAP allows confirming the diagnosis. Most patients with TTR-FAP have a late 
onset. Signs of polyneuropathy are combined with gastrointestinal, cardiovascular symptoms and unintentional 
weight loss. Electroneuromyography confirms the nature of the lesion of the peripheral nerves, most often primarily 
axonal. Ultrasound examination of the peripheral nerves and biopsy of the sural nerve in more than a third of cases 
do not provide information useful for diagnosing TTR-FAP.

Keywords: hereditary transthyretin familial amyloid polyneuropathy, transthyretin, chronic polyneuropathy, 
carpal tunnel syndrome, electroneuromyography, nerve ultrasound of peripheral nerves
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Опыт применения препарата 
Цитофлавин в терапии 
диабетической полинейропатии 

Диабетическая полинейропатия является частым осложнением сахарного диабета 2 типа, 
которое существенно влияет на течение основного заболевания и качество жизни пациентов. 
Известно, что контроль гликемии и контроль сопутствующих рисков являются одними из ключевых 
факторов профилактики развития и лечения диабетической полинейропатии. Однако симптомы 
полинейропатии нередко прогрессируют и при компенсированном сахарном диабете 2 типа. 
Данный факт отражает сложный патогенез поражения периферических нервов при сахарном диабете 
и необходимость назначения сопутствующего лечения полинейропатии. К патогенетически 
обоснованной терапии диабетической полинейропатии прежде всего относят антиоксиданты, 
однако только несколько из них подтвердили свою клиническую эффективность. 
В статье представлен опыт применения четырехкомпонентного препарата Цитофлавин 
(инозин + никотинамид + рибофлавин + янтарная кислота) у пациента с диабетической полинейропатией 
и сопутствующими симптомами энцефалопатии и постинфекционной астении с анализом 
существующей доказательной базы. 

Ключевые слова: диабетическая полинейропатия, сахарный диабет 2 типа, инозин, никотинамид, 
рибофлавин, янтарная кислота, Цитофлавин, постинфекционная астения
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Введение
Сахарный диабет (СД) 2 типа является социально 
значимым заболеванием, распространенность ко-
торого неуклонно растет с каждым годом. Согласно 
прогнозам, к  2045 г.  количество страдающих дан-
ным заболеванием возрастет на  треть, достигнув 
700 млн [1].
Несмотря на прогресс в понимании механизмов раз-
вития СД 2 типа и, следовательно, в подходах к его 
лечению, ключевой проблемой остается контроль 
развития и  прогрессирования ассоциированных 
с ним осложнений.
Наиболее распространенным осложнением СД 
2 типа признана полинейропатия, которая развива-
ется практически у 30% больных [2, 3]. Классическим 
вариантом является дистальная симметричная ак-
сональная сенсомоторная полинейропатия нижних 

конечностей, которая нередко формируется на ран-
них этапах нарушения углеводного обмена, еще до 
постановки диагноза СД 2 типа [4]. Наличие у боль-
ных СД 2 типа полинейропатии является предикто-
ром повышенного риска смерти, преимущественно 
от сердечно-сосудистых осложнений [5]. Кроме того, 
полинейропатия может осложнять течение основно-
го заболевания и снижать качество жизни, приводя 
к развитию диабетической стопы, падениям, трав-
мам, ампутациям и т.д. [6].
Ключевую роль в  развитии диабетической поли-
нейропатии играют окислительный стресс, нару-
шение митохондриальной функции, воспаление 
и микроангиопатия, вызванные длительной гипер-
гликемией [6, 7]. Дополнительными факторами риска 
поражения периферических нервов являются ди-
слипидемия, ожирение, артериальная гипертензия, 
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длительность сахарного диабета, возраст пациента, 
а также полиморфизмы генов ACE и MTHFR [5].
Несмотря на то что пусковым механизмом наруше-
ний, приводящих к развитию диабетической поли-
нейропатии, считается гипергликемия, ее контроль 
не всегда обеспечивает снижение риска формирова-
ния патологии. Так, согласно результатам крупных 
исследований, у  пациентов с  СД  2 типа в  отличие 
от пациентов с СД 1 типа контроль гликемии и ком-
пенсация заболевания в меньшей степени снижают 
риск возникновения и прогрессирования полиней-
ропатии [8]. Следовательно, терапия полинейропа-
тии при СД 2 типа должна быть комплексной и пато-
генетически направленной, то есть должна включать 
препараты с антиоксидантным действием.

Клинический случай
Описание
За консультацией к неврологу обратился мужчина 
62 лет. Он жаловался на онемение и снижение чув-
ствительности в стопах до голеностопного сустава, 
ощущение зябкости в ногах, легкую неустойчивость 
при ходьбе, забывчивость, трудности с концентраци-
ей внимания, повышенную утомляемость, снижение 
работоспособности.
Из анамнеза известно, что три года назад при обсле-
довании причин развития полинейропатии пациенту 
был установлен диагноз «сахарный диабет 2 типа, ин-
сулиннезависимый».
Больной наблюдается эндокринологом, принимает 
сахароснижающую терапию. Сахарный диабет 2 типа 
компенсирован.
В динамике отмечает постепенное нарастание чувст-
вительных расстройств с пальцев ног и подошв до го-
леностопного сустава (по типу «носков»). В течение 
последнего года присоединились снижение памяти 
на текущие события и трудности с концентрацией 
внимания.
Месяц назад перенес состояние, подобное острой 
респираторной вирусной инфекции (с катаральными 
явлениями и субфебрильной лихорадкой), после чего 
фиксирует сохраняющуюся повышенную утомляе-
мость и снижение работоспособности, что оказывает 
значительное влияние на качество его жизни.
Среди сопутствующих заболеваний имеют место ар-
териальная гипертензия, атеросклероз, ишемическая 
болезнь сердца, хронический бронхит, избыточная 
масса тела.
В анамнезе стентирование правой внутренней сон-
ной артерии и аппендэктомия.
Наличие вредных привычек пациент отрицает.
Больной на постоянной основе принимает ацетилса-
лициловую кислоту, розувастатин, амлодипин и мет-
формин.
При осмотре обнаружено снижение тактильной 
и болевой чувствительности в стопах с уровня го-
леностопного сустава, снижение вибрационной 
чувствительности в стопах до 2 усл. ед. при оценке 
градуированным камертоном (128 Гц). Сухожиль-
ные рефлексы на руках и ногах диффузно снижены, 

ахилловы рефлексы отсутствуют. Двигательных на-
рушений не обнаружено. В пробе Ромберга с закры-
тыми глазами отмечается неустойчивость. При оцен-
ке по Монреальской когнитивной шкале (Montreal 
Cognitive Assessment, MoCA) получено 23 балла, 
по шкале депрессии Бека – 11 баллов.
Лабораторные исследования: показатели общего, 
развернутого биохимического анализа крови нахо-
дятся в пределах референсных значений. Результаты 
скрининга на ВИЧ, сифилис, гепатиты В и С отрица-
тельные.
Согласно результатам ранее проведенной магнитно-
резонансной томографии головного мозга, отмечены 
единичные очаги сосудистого характера.
Пациенту рекомендовано дообследование в объеме 
электронейромиографии (ЭНМГ) нервов нижних 
конечностей, консультация врача общей практики 
для исключения иных причин симптомов астении, 
анализ крови на гликированный гемоглобин, вита-
мин  В12, гомоцистеин, витамин В1, тиреотропный 
гормон, ферритин, а также повторный визит после 
получения результатов.
Назначен курс терапии комбинированным препара-
том Цитофлавин (ООО НТФФ «Полисан», Россия), 
в 1 мл которого содержатся 20 г инозина, 10 г нико-
тинамида, 2 г рибофлавина, 100 г янтарной кислоты. 
Данный препарат вводится в дозе 20 мл внутривенно 
капельно в разведении 0,9%-ным раствором натрия 
хлорида в течение десяти дней.
При повторном визите через неделю пациент отме-
тил улучшение состояния в виде повышения рабо-
тоспособности и снижения выраженности астении.
Согласно данным ЭНМГ, имели место признаки ак-
сональной сенсомоторной полинейропатии нервов 
нижних конечностей.
Согласно результатам лабораторных исследований, 
все оцениваемые параметры находились в пределах 
референсных значений.
Пациенту было рекомендовано завершить курс на-
значенной инфузионной терапии с  дальнейшим 
переходом на  пероральный прием Цитофлавина 
по следующей схеме: две таблетки два раза в сутки 
на протяжении 75 дней. Повторный визит был запла-
нирован через два месяца.
При осмотре в динамике отмечено снижение выра-
женности онемения и чувствительных расстройств 
в ногах, улучшение общего самочувствия, повышение 
концентрации внимания и работоспособности. При 
оценке состояния по  MoCA также зафиксировано 
улучшение – 26 баллов. Рекомендовано дальнейшее 
наблюдение неврологом, эндокринологом, кардиоло-
гом, консультация реабилитолога для дополнитель-
ной коррекции симптомов полинейропатии.

Обсуждение
Патогенез диабетической полинейропатии сложен 
и  обусловлен несколькими механизмами, однако 
краеугольным камнем считается окислительный 
стресс, приводящий к целому каскаду провоспали-
тельных реакций, митохондриальной дисфункции 
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и гипоксии. В связи с этим большое число исследо-
ваний было посвящено оценке эффектов различных 
антиоксидантов и других потенциальных агентов для 
патогенетической терапии диабетической полиней-
ропатии [6, 9]. Если в экспериментальных исследо-
ваниях на  животных моделях продемонстрирован 
преимущественно положительный эффект изучае-
мых агентов, то их эффективность в клинических ис-
следованиях зачастую не подтверждалась. Это объ-
ясняется в том числе многофакторным патогенезом 
полинейропатии при СД 2 типа и сложностью имити-
рования на животных моделях процессов, развиваю-
щихся в человеческом организме [5]. Тем не менее для 
нескольких препаратов клиническая эффективность 
была доказана в рандомизированных исследованиях. 
Речь, в частности, идет об α-липоевой кислоте, бен-
фотиамине, Актовегине, эпалрестате [10–13]. Наи
большей доказательной базой обладает α-липоевая 
кислота, для которой в первую очередь продемон-
стрирован эффект в отношении нейропатического 
болевого синдрома [14, 15].
В  2022 г.  были опубликованы результаты мульти-
центрового рандомизированного двойного слепого 
плацебо-контролируемого исследования ЦИЛИНДР 
по  оценке четырехкомпонентного препарата 
Цитофлавин (инозин + никотинамид + рибофла-
вин + янтарная кислота) [16, 17]. Ранее в исследова-
ниях на животных моделях был продемонстрирован 
антиоксидантный эффект препарата, реализующий-
ся благодаря активации аэробного метаболизма кле-
ток, снижению уровня циркулирующих продуктов 
перекисного окисления липидов, нормализации 
уровня триглицеридов и снижению гликемии [18]. 
Клинический эффект выражался в  статистически 
значимом снижении уровня парестезии и  онеме-
ния в ногах, определяемых по общей шкале оценки 
неврологических симптомов. При этом изменений 
болевого компонента не наблюдалось. Примечатель-
но, что положительный эффект в виде уменьшения 
выраженности чувствительных расстройств был 
отмечен вскоре после начала лечения и  сохранял-
ся на протяжении всего курса терапии, причем вне 
зависимости от  степени компенсации СД  2 типа. 

Наилучший клинический эффект зафиксирован 
у пациентов с менее выраженным неврологическим 
дефицитом. Данный препарат также характеризовал-
ся благоприятным профилем безопасности и хоро-
шей переносимостью [16, 17].
В других исследованиях получены доказательства эф-
фективности Цитофлавина в отношении стимуляции 
заживления трофических язв при синдроме диабети-
ческой стопы, улучшения когнитивных функций у па-
циентов с СД 2 типа, при астении, в том числе после 
перенесенных инфекционных состояний [19–23].
Представленные данные свидетельствуют о мульти-
модальном действии препарата, что обусловливает 
возможность его применения у пациентов с диабети-
ческой полинейропатией и сопутствующими состоя-
ниями. Это, в частности, было продемонстрировано 
в нашем клиническом случае. Описанный нами кли-
нический случай наблюдения пациента с  постепен-
ным прогрессированием симптомов полинейропатии 
на фоне компенсированного СД 2 типа подтверждает 
целесообразность назначения дополнительной тера-
пии полинейропатии при условии исключения иных 
причин ее прогрессирования, а именно лекарственно-
индуцированного генеза, дефицитарных состояний 
(включая дефицит витамина В12 на фоне приема мет-
формина) и  др. Назначение препарата Цитофлавин 
к уже проводимому лечению обеспечило положитель-
ный эффект не только со стороны симптомов полиней-
ропатии, но и со стороны симптомов энцефалопатии 
и постинфекционной астении, что важно как для по-
вышения качества жизни пациента, так и для проведе-
ния реабилитационных мероприятий. Наблюдаемые 
эффекты терапии согласуются с эффектами, описан-
ными в исследованиях.

Заключение
С  учетом особенностей патогенеза диабетической 
полинейропатии в дополнение к лечению основного 
заболевания важно назначать препараты с антиокси-
дантным действием. Их выбор должен основываться 
на имеющейся доказательной базе в отношении эф-
фективности и переносимости, а также на наличии 
сопутствующих симптомов.  
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Diabetic polyneuropathy is a common complication of type 2 diabetes, which greatly impacts the disease course 
and patients' quality of life. Glycemic control and accompanied risk factors management are the cornerstone 
in prevention and treatment of diabetic polyneuropathy, however, neuropathic symptoms may progress despite 
compensated type 2 diabetes. This mostly reflects a complicated pathogenesis of peripheral nerve damage 
in this disorder and importance of specific treatment for polyneuropathy. Pathogenetic treatment of diabetic 
polyneuropathy includes antioxidants, but clinical efficacy has been demonstrated only for a few of such agents.
In this paper we provide a clinical case description of an application of a four-component medication Cytoflavin 
(inosine + nicotinamide + riboflavin + succinic acid) in a patient with diabetic polyneuropathy and accompanying 
symptoms of encephalopathy and post-infectious asthenia with analysis of existed evidence. 

Keywords: diabetic polyneuropathy, diabetes mellitus type 2, inosine, nicotinamide, riboflavin, succinic acid, 
Cytoflavin, post-infectious asthenia 
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Дефицит витамина B12 в контексте 
неврологических нарушений 

Дефицит витамина В12 приводит к поражению центральной и периферической нервной системы 
вне зависимости от наличия сопутствующей анемии. В формировании этого дефицита участвуют 
не только алиментарные факторы, но и сопутствующие хронические заболевания, а также 
принимаемые лекарственные препараты. 
В статье рассмотрен клинический случай развития хронической сенсомоторной полинейропатии 
у пожилого пациента с сахарным диабетом 2 типа и хроническим гастритом, получающего терапию 
метформином и ингибиторами протонной помпы. При обследовании выявлено снижение уровня 
витамина В12, повышение уровня гомоцистеина, что подтвердило смешанный генез полинейропатии 
(диабетический, дефицитарный). На фоне перорального приема витамина В12 (препарата В12 Анкерманн) 
в дозе 1000 мкг/сут достигнуто заметное улучшение как центральных, так и периферических симптомов. 
Представленные данные свидетельствуют о необходимости раннего выявления пациентов, 
находящихся в группе риска в отношении развития дефицита витамина В12, и проведения своевременной 
коррекции/профилактики его клинических проявлений.

Ключевые слова: витамин В12, цианокобаламин, полинейропатия, сахарный диабет, метформин
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Дефицит витамина B12 – одна из причин развития 
неврологических нарушений. Классическим 
примером симптомов дефицита витамина B12 

можно считать болезнь Аддисона – Бирмера (мегало-
бластную анемию) [1]. Неправильное представление 
о том, что у лиц с исключительно неврологически-
ми симптомами дефицит B12 исключен в отсутствие 
анемии, приводит к ошибочному или отсроченному 
диагнозу [2–4]. Тем не менее у многих пациентов не-
врологические и нейропсихологические симптомы 
являются основными симптомами заболевания [2]. 
Анемия отмечается менее чем у 20% пациентов с де-
фицитом В12 [5, 6].
Снижение содержания витамина В12 отражается 
на процессах жирового обмена, что приводит к нару-
шению синтеза миелина и поражению центральной 
и периферической нервной системы. Согласно дан-
ным литературы, единственным клиническим сим-
птомом дефицита витамина В12 может быть невро-
логическая дисфункция, представленная подострой 
комбинированной дегенерацией задних и боковых 

канатиков спинного мозга (фуникулярный миелоз), 
сенсомоторной полинейропатией, нейропатией зри-
тельного нерва, различными когнитивными рас-
стройствами [7, 8].
В  рамках лабораторной диагностики определение 
общего уровня витамина B12 в крови часто бывает 
недостаточно. Это связано с тем, что сывороточный 
витамин B12 количественно определяет биологиче-
ски активные и неактивные формы, которые служат 
для создания запасов в печени. Голотранскобаламин 
является биологически активной формой, связан-
ной с  транскобаламином II, и  составляет от  20 до 
25% общего количества измеряемого витамина B12. 
На неактивную форму, связанную с транскобалами-
нами I и III, – гаптокоррин приходится 75–80% об-
щего количества определяемого витамина B12 [8–11]. 
Таким образом, уровень витамина B12 в сыворотке 
может быть ложнонормальным в  случаях повре-
ждения печени, алкоголизма или миелопролифера-
тивного синдрома, а  также ложносниженным при 
других состояниях, например при беременности. 
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Нормальный или повышенный уровень витамина B12 
может наблюдаться у лиц с функциональными анома-
лиями витамина B12. Чтобы выявить внутриклеточ-
ный дефицит витамина B12, рекомендовано измерять 
его клеточные биомаркеры, такие как гомоцистеин 
и метилмалоновая кислота [9–12]. Витамин B12 дейст
вует как кофактор ферментов, участвующих в мета-
болизме гомоцистеина и метилмалоновой кислоты. 
Повышенные уровни этих биомаркеров будут отра-
жать дефицит витамина B12 на уровне ткани [10–13].
Пациенты с хроническими заболеваниями, такими 
как сахарный диабет (СД) 2 типа, находятся в груп-
пе риска развития дефицита витамина B12. В первую 
очередь это обусловлено тем, что хронические состо-
яния могут негативно влиять на усвоение питатель-
ных веществ и метаболизм. За последние два деся-
тилетия в нескольких исследованиях было показано 
существенное увеличение риска развития дефицита 
витамина B12 у пациентов с СД 2 типа на фоне те-
рапии метформином [14]. Метформин является ос-
новным препаратом для инициации медикаментоз-
ной терапии у большинства пациентов с СД 2 типа 
и используется в составе сахароснижающей терапии 
на протяжении всего лечения при условии переноси-
мости и отсутствия противопоказаний [15].
В  многочисленных исследованиях выявлена поло-
жительная корреляция между продолжительностью 
лечения метформином и риском развития дефицита 
витамина B12. В исследовании S.H. Ko и соавт. риск раз-
вития дефицита витамина B12 был связан с продолжи-
тельностью приема метформина: с 9-кратным увели-
чением риска после десяти лет лечения и 4,6-кратным 
увеличением риска при продолжительности лечения 
от  четырех до десяти лет [11]. Ряд исследователей 
установили повышенный риск  формирования де-
фицита витамина B12 у пожилых пациентов, исполь-
зующих метформин [13, 16–18]. Примечательно, что 
пожилой возраст независимо от приема метформина 
является фактором риска развития дефицита витами-
на B12 [19, 20]. Одновременное применение ингибито-
ров протонной помпы с метформином увеличивает 
риск возникновения дефицита витамина B12 у паци-
ентов с СД [21, 22]. Метформин связан с расстройст-
вами пищеварения в 10–20% случаев [23], при этом 
почти 40% больных диабетом имеют симптоматиче-
скую гастроэзофагеальную рефлюксную болезнь [23]. 
Следовательно, значительная часть пациентов с ди-
абетом, регулярно получающих метформин, прини-
мают препараты, снижающие кислотность, что также 
потенциально повышает риск развития дефицита ви-
тамина B12 [13, 23].
В нескольких крупных исследованиях и метаанали-
зах установлена связь уровня витамина B12 у пациен-
тов с СД 2 типа, принимавших метформин, с наличи-
ем или обострением периферической диабетической 
нейропатии [24, 25]. Как показали результаты мета
анализа, проведенного D. Wang и соавт., уровень ви-
тамина B12 был значительно ниже у пациентов с СД 
2 типа и периферической полинейропатией, чем у па-
циентов без периферической полинейропатии [26]. 

Кроме того, согласно данным рандомизированного 
исследования, в котором приняли участие пациенты 
с СД 2 типа, получавшие метформин не менее четы-
рех лет и страдавшие диабетической нейропатией, 
введение 1 мг перорального метилкобаламина в те-
чение одного года ассоциировалось со значительным 
улучшением нейрофизиологических параметров 
и значений шкал и опросников, оценивающих ней-
ропатическую боль и качество жизни [27].
Ввиду возможности развития дефицита витамина B12 
у неврологических пациентов с сопутствующим ди-
агнозом СД 2 типа приводим описание собственного 
клинического наблюдения.

Клинический случай
Пациент Н. 73 лет обратился в  ФГБНУ «Научный 
центр неврологии» с жалобами на онемение и боль 
в  ногах, эректильную дисфункцию, длительность 
заживления ран, нарушения сна (трудности с засы-
панием), снижение концентрации внимания и крат-
ковременной памяти, общую утомляемость. Из анам-
неза известно, что в течение более пяти лет больного 
беспокоит постепенное снижение чувствительности 
в  стопах (по  типу «носков»), присоединение боли 
в стопах жгучего характера (в основном ночью). По-
следние два месяца стал отмечать нарастание чувст
вительных нарушений с распространением вверх до 
уровня средней трети голеней, а  также трудности 
с засыпанием и снижение концентрации внимания. 
Среди сопутствующих заболеваний имеют место 
СД 2 типа, хронический гастрит, гиперурикемия, ги-
пертоническая болезнь, по поводу которых принима-
ет метформин, Сотагексал, аллопуринол, рабепразол.
Неврологический статус: сознание ясное, со стороны 
черепно-мозговых нервов патологии не обнаружено. 
Четкие парезы отсутствуют. Сухожильные и перио-
стальные рефлексы в руках снижены, рефлексы ABS 
в ногах равные. Патологических стопных и кистевых 
знаков не выявлено. Снижение поверхностной бо-
левой чувствительности от  колена. Вибрационная 
чувствительность грубо снижена в ногах от колена. 
Суставно-мышечное чувство умеренно нарушено 
в левой стопе, грубо – в правой стопе. При проведе-
нии пробы Ромберга пациент неустойчив. Координа-
торные пробы выполняет удовлетворительно.
Для оценки объективного состояния, а также для от-
слеживания его динамики использовали следующие 
инструменты: шкалу оценки степени невропатических 
нарушений (Neuropathy Impairment Score, NIS) (18 бал-
лов) [28], Адденбрукскую шкалу оценки когнитивных 
функций III (Addenbrooke’s Cognitive Examination III, 
ACE-III) (в целом 96/100 баллов и отдельно по доме-
нам: внимание – 18/18 баллов, память – 22/26 баллов, 
скорость вербальных ассоциаций  – 14/14 баллов, 
речь  – 26/26 баллов, зрительно-пространственные 
навыки – 16/16 баллов) [29], Питтсбургский индекс 
качества сна (Pittsburgh Sleep Quality Index, PSQI) 
(17/21 балл).
Кроме того, была проведена стимуляционная электро-
нейромиография. Отмечены нейрофизиологические 
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признаки выраженного генерализованного пораже-
ния моторных и сенсорных нервов ног, сенсорных 
нервов рук первично-аксонального характера.
При дообследовании обнаружены снижение уровня 
витамина В12 до 109 (норма – 187–883) пг/мл, повы-
шение уровня гомоцистеина до 38,86 (норма – 5–12) 
мкмоль/л, нормальные показатели глюкозы и глики-
рованного гемоглобина.
Установлен диагноз: хроническая сенсомоторная 
(преимущественно сенсорная) полинейропатия сме-
шанного генеза (дефицитарная, диабетическая).
Назначена терапия: витамин В12, в частности циано-
кобаламин (препарат В12 Анкерманн), по следующей 
схеме: 1000 мкг перорально один раз в день вне за-
висимости от приема пищи в течение трех месяцев 
с последующей коррекцией.
При повторной консультации через три месяца на-
блюдалась положительная динамика в виде частич-
ного регресса чувствительных нарушений в  ногах 
(стали меньше по интенсивности и меньше по рас-
пространенности – до уровня лодыжки), уменьше-
ния жжения в ногах, улучшения сна и концентрации 
внимания. Оценка состояния, проведенная с помо-
щью инструментальных методов, также свидетель-
ствовала о положительной динамике. Так, значения 
по NIS составили 16 баллов (-2 балла), по ACE-III – 
в целом 98/100 баллов (+2 балла) и отдельно по вни-
манию – 18/18 баллов, памяти – 24/26 баллов, ско-
рости вербальных ассоциаций – 14/14 баллов, 
речи – 26/26 баллов, зрительно-пространственным 
навыкам – 16/16 баллов, PSQI – 10/21 балл (-7 бал-
лов). При лабораторном дообследовании в динамике 
уровень витамина В12 повысился до 480 пг/мл, пока-
затели глюкозы и гликированного гемоглобина оста-
лись в норме.
Пациенту рекомендована профилактическая терапия 
по следующей схеме: каждые шесть месяцев курс ви-
тамина В12 перорально в дозе 1000 мкг/сут в течение 
двух месяцев.

Обсуждение
Согласно данным литературы, рекомендации по те-
рапии дефицита витамина В12 сильно различают-
ся, что связано с отсутствием крупных исследова-
ний по данному вопросу. Именно поэтому в 2024 г. 
был разработан Международный консенсус экс-
пертов по  диагностике и  лечению дефицита вита-
мина  В12  [30]. Консенсусное заключение основано 
на анализе данных литературы за последние 20 лет 
и  сформировано с  участием 42 международных 
экспертов согласно методу Дельфи по выявленным 
вопросам и пробелам в терапии и диагностике со-
стояния. Ниже будут подробно описаны подходы 
к терапии и профилактике дефицита витамина В12, 
согласно опубликованному заключению [30].
Профилактическое назначение витамина В12 ре-
комендовано находящимся в группе риска по  его 
дефициту: пациентам с атрофическим гастритом, 
болезнью Крона, целиакией, получающим на регу-
лярной основе терапию ингибиторами протонной 

помпы, лицам после бариатрических и других опе-
раций на желудочно-кишечном тракте, принимаю-
щим препараты, снижающие уровень витамина В12 
(например, метформин, леводопа) [31–33], паци-
ентам с  низким уровнем потребления продуктов 
животного происхождения, пациенткам, у которых 
в анамнезе был эпизод гиповитаминоза и которые 
планируют беременность, находятся в периоде лак-
тации, а также лицам пожилого возраста. Считает-
ся, что для профилактической терапии у пациентов 
с мальабсорбцией достаточно назначение цианоко-
баламина в дозе 1000–1500 мкг/сут перорально или 
в дозе 1000 мкг внутримышечно каждые один – три 
месяца [34–36].
На настоящий момент времени стандартного про-
токола терапии дефицита витамина В12 не  разра-
ботано. Таковой формируется индивидуально под 
каждого пациента. Желательно использовать актив-
ные формы витамина В12 (цианокобаламин, метил-
кобаламин) [29]. Однако на текущий момент четкие 
данные о сравнительной эффективности и безопас-
ности этих форм витамина В12 отсутствуют. Способ 
введения указанных препаратов определяется остро-
той и тяжестью симптомов дефицита. У пациентов 
с  выраженной клинической тяжестью симптомов 
предпочтителен парентеральный путь введения в те-
чение нескольких недель с последующим пересмо-
тром схемы и/или дозы препарата. Следует учиты-
вать и противопоказания, например использование 
антикоагулянтов. При клинически выраженном де-
фиците или неспособности пациента усваивать ви-
тамин В12 можно использовать терапевтические дозы 
от 1000 до 2000 мкг/сут перорально или дозу 1000 мкг 
внутримышечно (ежедневно, еженедельно, а затем 
в качестве поддерживающей дозы ежемесячно – в за-
висимости от клинического ответа). Считается, что 
ответ на терапию у пациентов с подострой комбини-
рованной дегенерацией спинного мозга будет более 
быстрым при более высокой кратности введения 
препарата [37].
Время достижения клинического ответа может 
различаться у  разных больных. Однако отсутст-
вие улучшения через четыре  – восемь недель при 
анемии и через 6–12 месяцев при неврологической 
симптоматике указывает либо на то, что симптомы 
вызваны не дефицитом витамина В12, либо на то, что 
необходим пересмотр протокола терапии. При этом 
измерение концентрации витамина В12 для оценки 
эффективности лечения не имеет значения и может 
быть рассмотрено в том случае, когда врач подозре-
вает низкую комплаентность пациента или сопутст-
вующую мальабсорбцию (при пероральном приеме). 
Недостаточная компенсация состояния в  течение 
первых трех недель не должна являться причиной 
прекращения терапии. Нормализация уровня гомо-
цистеина и метилмалоновой кислоты также не всегда 
соответствует клиническому улучшению.
Если на фоне терапии состояние не меняется, тре-
буется рассмотреть альтернативы: переход на парен
теральное введение препарата (если до этого был 

Клиническая практика



25
Эндокринология

пероральный прием и была заподозрена мальабсорб-
ция), изменение схемы и кратности введения, нали-
чие иного диагноза.
Обычно субъективное улучшение наступает рань-
ше, чем объективное восстановление по результатам 
неврологического осмотра. Примерно у 20% паци-
ентов с  неврологическими признаками и  симпто-
мами выздоровление может стать очевидным через 
три месяца от  начала терапии и  оставаться час
тичным [38, 39]. Симптомы нейропатии в основном 
улучшаются в течение нескольких месяцев, однако 
для исчезновения сенсорных симптомов может по-
требоваться до одного года после начала терапии ви-
тамином В12 [40].
В  представленном клиническом случае у  пациента 
имеет место сочетание нескольких факторов риска 
развития недостатка/дефицита витамина В12: пожилой 

возраст, длительный прием метформина и ингибитора 
протонной помпы рабепразола. На фоне, вероятно, 
уже имеющейся неврологической симптоматики, об-
условленной дистальной симметричной сенсорной 
нейропатией нижних конечностей, за два месяца до 
обращения в ФГБНУ «Научный центр неврологии» 
пациент отметил нарастание симптомов. При этом 
наряду с усугублением дистальных сенсорных нару-
шений он жаловался на симптомы центрального ха-
рактера: нарушения сна, затруднение концентрации 
внимания и ухудшение памяти. Вероятной причиной 
этого был признан дефицит витамина В12, что под-
тверждалось результатами лабораторного исследова-
ния. Назначение перорального витамина В12 (препа-
рата В12 Анкерманн) в дозе 1000 мкг/сут позволило 
достичь заметного улучшения как центральных, так 
и периферических симптомов.  
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Vitamin B12 Deficiency in the Context of Neurological Disorders

N.A. Suponeva, Corresponding member of the RASci, MD, PhD, Prof., D.G. Yusupova, PhD, I.N. Girzhova, I.Ye. Luneva   
FSBSI ‘Research Center of Neurology’

Contact person: Dzhamilya G. Yusupova, dzhamilya-d@mail.ru 

Vitamin B12 deficiency leads to damage of the central and peripheral nervous systems, regardless of the presence 
of concomitant anemia. Not only nutritional factors are involved in the formation of this deficiency, but also 
concomitant chronic diseases, as well as medications. The article presents a clinical case of chronic sensorimotor 
polyneuropathy in an elderly patient with type 2 diabetes mellitus and chronic gastritis receiving therapy 
with metformin and proton pump inhibitors. The examination revealed a decrease in vitamin B12 levels 
and an increase in homocysteine levels, which confirmed the mixed genesis of polyneuropathy (diabetic, deficient). 
Against the background of oral intake of vitamin B12 (B12 Ankermann drug) 1000 mcg/day, a noticeable 
improvement was achieved in both central and peripheral symptoms. 
The presented data indicate the need for early detection of patients at risk of developing vitamin B12 deficiency 
and timely correction/prevention of its clinical manifestations. 

Keywords: vitamin B12, cyanocobalamin, polyneuropathy, diabetes mellitus, metformin
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Полинейропатии: 
общие принципы классификации, 
диагностики и лечения

Полинейропатии – гетерогенная группа заболеваний, характеризующихся комплексом чувствительных, 
двигательных и вегетативных нарушений. Пациенты с полинейропатией часто встречаются 
в амбулаторной практике терапевтов и неврологов, однако разобраться в широчайшем спектре 
возможных причин заболевания бывает непросто. 
В статье обобщены подходы к ведению таких больных, приведены лабораторные и инструментальные 
методы обследования, используемые для постановки правильного диагноза, представлены современные 
данные о методах этиотропной, патогенетической и симптоматической терапии, комплексное 
применение которых обусловливает наилучший клинический результат.

Ключевые слова: полинейропатия, сахарный диабет, витамин В12, электронейромиография, лечение, 
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Введение
Полинейропатии (ПНП) – группа заболеваний, кото-
рая характеризуется множественным и диффузным 
поражением корешков, сплетений и периферичес
ких нервов. Распространенность периферической 
ПНП среди населения среднего и пожилого возрас
та составляет не менее 4% и увеличивается с возрас
том [1]. Установление причины развития ПНП яв-
ляется основной задачей клинициста, для решения 
которой применяется комплекс различных методов.
В статье представлен современный подход к ведению 
пациентов с ПНП, что позволит быстрее проводить 
дифференциальную диагностику различных состоя-
ний и своевременно назначать адекватную терапию.

Общие принципы классификации  
и диагностики
Существуют различные классификации ПНП: 
по  этиологии (первичные, вторичные), скорости 
нарастания симптомов (острые, подострые, хрони-
ческие), типу пораженных нервных волокон (тонко-
волоконные, сенсорные и сенсомоторные, изолиро-
ванно моторные), паттерну двигательных нарушений 

(симметричные или асимметричные, преимущест-
венно дистальные или проксимальные), характеру 
неврального повреждения (демиелинизирующие, ак-
сональные, с блоками проведения), определяемому 
с помощью электронейромиографии (ЭНМГ) [2, 3]. 
Категоризация ПНП к определенному подтипу уже 
на  этапе клинического осмотра позволяет сузить 
круг предполагаемых заболеваний и  постепенно 
с помощью дополнительных методов обследования 
установить верный диагноз (таблица) [2, 4].
В клинической практике наиболее часто встречаются 
пациенты с дистальной симметричной, преимущест-
венно сенсорной ПНП. Тщательный сбор анамнеза 
жизни, уточнение особенностей питания (например, 
вегетарианство), наличия хронических заболеваний 
и вредных привычек, семейного анамнеза, онколо-
гического заболевания и приема препаратов для его 
лечения (химиотерапия, ингибиторы контрольных 
точек [5]), а также приема нейротоксичных препа-
ратов (статины, амиодарон, каптоприл и др.) позво-
ляют заподозрить причину заболевания примерно 
в 60% случаев [4]. Наиболее частыми причинами воз-
никновения хронической ПНП являются сахарный 
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диабет и злоупотребление алкоголем. Практически 
у 50% пациентов с сахарным диабетом 1 и 2 типов 
имеют место симптомы ПНП, при этом ее развитие 
связано с возрастом пациента, продолжительностью 
и степенью контроля заболевания [6]. Лиц молодого 
и среднего возраста следует прицельно опрашивать 
на предмет употребления «веселящего газа» (закиси 
азота), приводящего к дефициту витамина В12 и фор-
мированию преимущественно сенсорной ПНП, ко-
торая нередко дебютирует остро (менее четырех не-
дель) или подостро (четыре – восемь недель) [7].
Скрининговые лабораторные тесты позволяют вы-
явить причину развития дистальной симметричной 
ПНП еще у 10% пациентов [2, 4, 8]. При ПНП приме-
няют следующие скрининговые лабораторные тесты:

✓✓ развернутый общий анализ крови;
✓✓ общий анализ мочи;
✓✓ биохимический анализ крови (глюкоза, аланинами-
нотрансфераза, аспартатаминотрансфераза, общий 
билирубин, мочевина и креатинин, гликированный 
гемоглобин);

✓✓ двухчасовой глюкозотолерантный тест, если уро-
вень гликированного гемоглобина составляет 
6,0–6,4%;

✓✓ определение уровня витамина В12, фолиевой кис-
лоты, гомоцистеина;

✓✓ электрофорез белков сыворотки и мочи с иммуно-
фиксацией в сочетании с методом Freelite;

✓✓ исследование функции щитовидной железы (ти-
реотропный гормон, свободный трийодтиронин, 
свободный тироксин);

✓✓ определение наличия anti-HIV, anti-HCV, HBsAg, 
RW.

Зарубежные авторы в дополнение к перечисленному 
перечню рекомендуют исследовать уровень метил-
малоновой кислоты в сочетании с или без уровня 
гомоцистеина при содержании витамина В12 менее 
350 пг/мл [4, 9]. В России в настоящий момент вре-
мени определение уровня метилмалоновой кислоты 
возможно только в  составе комплексного анализа 
крови на органические кислоты, что делает данный 
анализ менее предпочтительным по финансовым со-
ображениям. Ввиду того что уровень витамина В12 
иногда может быть ложно завышен, целесообраз-
но сразу исследовать уровень гомоцистеина, чтобы 
не упустить функциональный дефицит цианокобала-
мина [7]. Необходимо также ориентироваться на оп-
тимальный, рекомендованный экспертами уровень 
витамина В12 в крови (450 пг/мл) и при наличии со-
ответствующих неврологических симптомов в соче-
тании со сниженным относительно этого значения 
содержанием В12, особенно при наличии хотя бы од-
ного фактора риска, заподозрить недостаток данного 
витамина как одну из возможных причин развития 
ПНП [10].
Несмотря на  проведение тщательного обследова-
ния, примерно 30% случаев дистальной симметрич-
ной ПНП будут идиопатическими [4]. Хроническая 
идиопатическая аксональная ПНП – одна из форм 
нейропатии, при которой наблюдается аксональное 

Основные причины развития разных типов ПНП
Тип ПНП Основные причины развития
Дистальная 
симметричная 
ПНП

Сахарный диабет 
Алкоголь
Хроническая болезнь почек 
Дефицит витамина В12

Амилоидоз
Побочный эффект лекарств и химиотерапии 
MГНЗ (иммуноглобулины G, A и M) 
ВИЧ

Острая/подострая 
ПНП
(нарастание 
симптомов 
в течение четырех – 
восьми недель)

Синдром Гийена – Барре 
ХВДП с острым началом 
Васкулиты (первичные и вторичные) 
ПНП критических состояний 
Лимфопролиферативные заболевания
Саркоидоз
Воздействие ФОС
Дифтерия
Порфирия
Дефицит витамина В12

Преимущественно 
моторные ПНП

ХВДП
ММН 
Наследственные моторные нейропатии
Порфирия
Отравление свинцом 
Дифтерия
Побочный эффект лекарств (например, дапсона)

Множественные 
мононейропатии

Васкулиты (первичные и вторичные) 
Синдром Льюиса – Самнера 
ММН 
Амилоидоз
Саркоидоз
Воспалительные заболевания кишечника 
Целиакия 
ННСПС 
Сахарный диабет

Автономные ПНП Сахарный диабет 
Алкоголь
Амилоидоз
Аутоиммунная ганглионопатия 
Побочный эффект лекарств (амиодарона, винкристина, 
цисплатина, паклитаксела)
Синдром Шегрена 
ВИЧ
Дефицит витамина В12

Отравление тяжелыми металлами (например, свинцом, 
таллием, ртутью)
Наследственные сенсорные и автономные нейропатии

Тонковолоконные 
ПНП

Сахарный диабет 
ВИЧ
Гепатит С (с криоглобулинемией или без нее) 
Криоглобулинемия 
Амилоидоз (семейный или спорадический) 
Болезнь Фабри 
Гемохроматоз
Натриевые каналопатии (SCN9A, SCN10A) 
Синдром Шегрена 
Целиакия 
Гипертриглицеридемия
Алкоголь
Синдром Элерса – Данлоса

Примечание. МГНЗ – моноклональная гаммапатия неопределенного значения, 
ХВДП – хроническая воспалительная демиелинизирующая полинейропатия, ФОС – 
фосфорорганические соединения, ММН – мультифокальная моторная нейропатия, 
ННСПС – наследственная нейропатия со склонностью к параличам от сдавления.
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поражение в  большей степени чувствительных 
и в меньшей степени двигательных нервных воло-
кон, крайне медленное прогрессирование симпто-
мов, отсутствие четкого этиологического фактора. 
Хроническая идиопатическая аксональная ПНП, как 
правило, развивается после 60 лет, при этом чаще 
у мужчин [11].
Если симптомы ПНП неуклонно нарастают, приво-
дят к двигательным нарушениям, чрезвычайно важно 
не останавливаться на поиске причины и перенаправ-
лять пациентов в специализированные центры. Важно 
помнить о редких заболеваниях, например о трансти-
ретиновой семейной амилоидной полинейропатии, 
для лечения которой уже разработана и  активно 
применяется патогенетическая терапия. Проведение 
поиска мутаций в гене TTR для исключения этого ред-
кого мультисистемного заболевания необходимо всем 
пациентам старше 30 лет с хронической прогрессиру-
ющей ПНП, признаками вегетативных нарушений, 
снижением веса без явных причин, двусторонним 
карпальным туннельным синдромом, поражением 
сердца, почек и глаз, положительным (в 50% случаев) 
семейным анамнезом [12, 13].
Наличие определенных клинических симптомов 
должно вызывать настороженность на предмет на-
личия воспалительных ПНП и требовать более быс-
трого и тщательного обследования пациентов. К та-
ковым относят [2, 4, 14]:

✓✓ острое или подострое начало (более восьми недель 
для достижения плато), рецидивирующее течение;

✓✓ паттерн ПНП, независимый от  длины нервов,  – 
проксимальное и дистальное, асимметричное или 
мультифокальное распределение симптомов;

✓✓ преобладание в общем симптомокомплексе и жа-
лобах двигательных нарушений над чувствитель-
ными;

✓✓ системные проявления (кожные изменения, сни-
жение веса, вегетативные симптомы, лихорадка, 
суставной синдром).

Наличие на коже геморрагических высыпаний или 
гиперпигментации после них может свидетельство-
вать в пользу ПНП, развившейся в рамках системно-
го васкулита. Задержка с установлением правильно-
го диагноза при вышеперечисленных клинических 
симптомах и  соответственно отсутствие своевре-
менного лечения чреваты прогрессированием ПНП 
и  формированием стойкого, иногда необратимого 
неврологического дефицита.
Инструментальные методы обследования. Основ-
ным инструментальным методом подтверждения по-
ражения толстых нервных волокон (сенсорных и/или 
моторных) является стимуляционная ЭНМГ. Мы ре-
комендуем проводить ее всем пациентам с подозре-
нием на ПНП [2], однако в случае легкой дистальной, 
преимущественно сенсорной симптоматики с  уже 
установленной причиной ПНП вопрос обязательно-
го выполнения данного исследования остается дис-
кутабельным [4, 15].
Электронейромиография позволяет уточнить рас-
пространенность и симметричность патологического 

процесса, первичный характер поражения нервов. 
Примерами аксональных ПНП, для которых ха-
рактерно снижение амплитуды сенсорных потен-
циалов и/или моторных ответов при нормальных 
скоростных показателях, являются диабетическая, 
алкогольная, дефицитарная, химиоиндуцированная 
и васкулит-ассоциированная ПНП [2]. У пациентов 
с диабетической аксональной ПНП дополнительно 
могут иметь место признаки локального замедления 
проведения возбуждения по нервам в типичных для 
их компрессии местах (туннельные синдромы), иног-
да протекающие субклинически [16].
Для демиелинизирующих ПНП прежде всего ха-
рактерно изменение параметров проведения воз-
буждения по двигательным нервам (увеличение ла-
тентности дистальных моторных ответов и F-волн, 
снижение скорости проведения), изменение формы 
(дисперсия) и увеличение длительности моторных 
ответов, наличие блоков проведения. Такая нейро-
физиологическая картина встречается, например, 
при острой и хронической воспалительных демие-
линизирующих ПНП, парапротеинемических ПНП, 
наследственной моторно-сенсорной нейропатии пер-
вого типа. В отдельную группу нодо-/паранодопатий 
выделяют ПНП, для которых характерно наличие 
моторных блоков проведения в местах, нетипичных 
для компрессии, без значительного снижения ско-
рости проведения возбуждения. Речь, в частности, 
идет об острой моторной аксональной нейропатии 
и острой моторно-сенсорной аксональной нейропа-
тии с блоками проведения (форме синдрома Гийена – 
Барре), мультифокальной моторной нейропатии. 
Данные ПНП возникают в  результате поражения 
ионных каналов и белков, расположенных в перехва-
тах Ранвье [2, 3, 17].
Дополнительными методами, позволяющими визу-
ализировать нервные структуры, являются ультра
звуковое исследование нервов и магнитно-резонанс-
ная томография. Их использование вносит весомый 
вклад в диагностику периферических нейропатий, 
особенно на самых ранних стадиях болезни или, на-
против, при длительном течении ПНП, когда точное 
определение первичного характера поражения не-
рвов с помощью ЭНМГ становится крайне затрудни-
тельным [2, 18–20].
К инструментальным методам, включенным в диаг-
ностические критерии нейропатии тонких волокон 
в 2008 и 2010 гг., относится биопсия кожи с оценкой 
плотности интраэпидермальных нервных волокон 
и количественное сенсорное тестирование [20–22]. 
В 2013 г. было показано, что использование количе-
ственного теста вызванного судомоторного аксон-
рефлекса (Quantitative Sudomotor Axon Reflex Test, 
QSART), который оценивает функцию вегетативных 
волокон, повышает эффективность диагностики 
тонковолоконной ПНП [23–25]. Вегетативные, или 
автономные, нарушения в той или иной степени со-
провождают большинство генерализованных, сим-
метричных ПНП, при этом они могут протекать изо-
лированно, особенно на ранних стадиях заболевания. 

Лекции для врачей
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Примером таких автономных нейропатий могут быть 
синдром Гийена – Барре, диабетическая, амилоидная 
или токсическая ПНП [26].
Таким образом, инструментальные данные позволяют 
сузить круг возможных диагнозов и сформировать оп-
тимальный алгоритм дополнительных лабораторных 
исследований для установления причины ПНП, если 
она не была выявлена ранее. В редких случаях (неу-
клонно прогрессирующая ПНП, приводящая к инва-
лидизации, невозможность установить диагноз иными 
доступными методами) рассматривается вопрос о про-
ведении биопсии периферического нерва [2].

Лечение
При ведении пациентов с ПНП используется ком-
плексный подход [2]. Общими рекомендациями 
будут:

✓✓ коррекция образа жизни (снижение избыточной 
массы тела, сбалансированное питание, регуляр-
ная физическая активность);

✓✓ отказ от вредных привычек;
✓✓ лечение сопутствующих заболеваний.

При диабетической ПНП большое внимание уделя-
ется поддержанию целевых показателей углеводного 
обмена, коррекции факторов сердечно-сосудистого 
риска, правильному уходу за кожей стоп.
Уточнение причины заболевания имеет первосте-
пенное значение для своевременного назначения 
патогенетической терапии, если она разработана [2]. 
При дизиммунных ПНП используются плазмаферез, 
внутривенные иммуноглобулины, глюкокортико
стероиды. В  отдельных случаях назначают цито-
статики, моноклональные антитела (ритуксимаб). 
В случае дефицитарных ПНП необходимы замести-
тельная терапия в адекватных дозах и по возможно-
сти устранение причины возникновения дефицита. 
Для ряда генетических заболеваний (порфирийная 
ПНП, болезнь Фабри, транстиретиновая семейная 
амилоидная полинейропатия) также используются 
патогенетические препараты. При возникновении 
ПНП в  рамках системного заболевания соедини-
тельной ткани или парапротеинемии необходимо 
направление пациента к профильному специалисту 
(ревматологу, гематологу).
Высокая распространенность диабетической ПНП 
объясняет большое количество исследований 
по оценке эффективности препаратов, воздейству-
ющих на различные звенья патогенеза этого заболе-
вания. В нескольких странах мира только препараты 
α-липоевой кислоты и бенфотиамина официально 
одобрены для лечения диабетической ПНП. При-
менение Актовегина разрешено в России и странах 
Восточной Европы, в то время как ингибитор альдо
зоредуктазы (эпалрестат) зарегистрирован только 
в Японии и Индии [27, 28].
В ряде работ российских ученых сообщается об эф-
фективности комплексного препарата Кокарнит® для 
лечения пациентов с ПНП [29–33]. Данный препарат 
содержит никотинамид (витамин РР) в дозе 20 мг, ко-
карбоксилазу (кофермент витамина В1) в дозе 50 мг, 

цианокобаламин (витамин В12) в  дозе 0,5 мг и  про
изводное аденозина – трифосаденин динатрия три-
гидрат в  дозе 10 мг. Молекулярные механизмы си-
нергизма витаминов РР, В1, В12 и аденозина включают 
торможение возраст-ассоциированного нейровоспале-
ния, стимулирование выживания нейронов в условиях 
ишемии/гипоксии, поддержку структурных компонен-
тов нейронов и глии (тело нейрона, аксоны, дендриты, 
миелиновая оболочка и т.д.), а также поддержку нейро-
трансмиссии и обмен нейролипидов [34].
Так, в исследовании А.Б. Данилова и соавт. с участием 
170 пациентов старше 18 лет с диабетической ПНП все 
они дополнительно к основному лечению (базисная 
сахароснижающая терапия, физиотерапия по пока-
заниям, лечебная физкультура) получали препарат 
Кокарнит® в дозе 2,0 мл, который вводился внутри-
мышечно один раз в сутки в течение девяти дней [29]. 
В динамике отмечено значимое улучшение значений 
по шкале общей оценки симптомов нейропатии (Total 
Symptoms Score, TSS) и шкале симптомов нейропатии 
(Neuropathy Symptom Score, NSS), шкале нейропатиче-
ского дисфункционального счета (Neuropathy Disability 
Score, NDS). При ЭНМГ-исследовании нервов нижних 
конечностей зафиксировано достоверное увеличение 
амплитуды моторных ответов и сенсорных потенциа-
лов, нарастание скорости проведения возбуждения по 
глубокому и поверхностному малоберцовым нервам.
В другом исследовании, проведенном А.С. Аметовым 
и соавт., 54 пациента с диабетической ПНП были ран-
домизированы на две группы терапии [30]. Основная 
группа (n = 33) получала комплексную терапию с шести
месячным интервалом. Она включала Октолипен в дозе 
600 мг/сут внутривенно в течение десяти дней и Кокар-
нит® в дозе 2 мл/сут внутримышечно в течение девяти 
дней. Группе сравнения (n = 21) был назначен Октоли-
пен в дозе 600 мг/сут внутривенно на протяжении деся-
ти дней с шестимесячным интервалом. Дополнительно 
все пациенты принимали сахароснижающую терапию 
и проходили обучение в школе диабета. По окончании 
лечения в основной группе отмечалось более значи-
мое снижение выраженности симптомов ПНП по TSS 
и шкале нейропатических нарушений в нижних конеч-
ностях (Neuropathy Impairment Score in the Lower Limbs, 
NIS-LL). Только в этой группе наблюдались значимая 
положительная динамика по данным ЭНМГ и сниже-
ние уровня гомоцистеина.
Противовоспалительное действие препарата Кокар-
нит®, обусловленное подавлением провоспалитель-
ной поляризации и  активацией противовоспали-
тельного ответа моноцитов и макрофагов, а также 
его положительное влияние на симптомы ПНП у па-
циентов с сахарным диабетом 2 типа продемонстри-
рованы в работе Е.В. Ших и соавт. [31]. Рекомендуе-
мый курс лечения препаратом Кокарнит® составляет 
от трех до девяти инъекций в зависимости от выра-
женности симптомов диабетической ПНП. Противо-
показаниями к его применению являются беремен-
ность и период грудного вскармливания, возраст до 
18 лет, острые кардиологические состояния, геморра-
гический инсульт, подагра, гепатит и др. [35].
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Эффективность препарата Кокарнит® наблюдается 
и при других видах ПНП. Применение препарата Ко-
карнит® в терапии пациентов с профессиональной ПНП 
при вибрационной болезни приводило к значимому 
снижению нейропатической боли и улучшению ней-
рофизиологических показателей [32]. В долгосрочном 
четырехлетнем сравнительном клиническом исследо-
вании фармакотерапии нейропатических проявлений 
вибрационной болезни были проведены клинико-ней-
рофизиологические обследования трех групп пациен-
тов с полинейропатией верхних и нижних конечностей. 
Первая группа получала курс лечения препаратом Ко-
карнит® (9–18 инъекций) два раза в год на протяжении 
четырех лет, вторая группа – курс лечения препаратами 
α-липоевой кислоты также два раза в год в течение че-
тырех лет, третья группа – курс лечения препаратами 
α-липоевой кислоты (десять инфузий) один раз в год 
и препаратом Кокарнит® (девять инъекций) два раза в 
год в течение того же периода. Применение препара-
та Кокарнит®, а также совместное использование пре-
парата Кокарнит® и препаратов α-липоевой кислоты 
способствовало значимому клиническому улучше-
нию в отношении боли и связанных с ней симптомов 
по всем показателям, оцениваемым с помощью опрос-
ника боли (PainDETECT Questionnaire, PDQ). Полу-
ченные результаты были подтверждены с  помощью 
ЭНМГ. В динамике во всех группах уменьшились при-
знаки аксонопатии и в целом увеличилась амплитуда 
М-ответов. Однако в первой и третьей группах положи-
тельный эффект терапии оказался более выраженным. 
На фоне лечения отмечалось статистически значимое 
увеличение скорости проведения импульса по всем ис-
следованным нервам с достоверным преимуществом 

в первой и особенно в третьей группе. При совместном 
применении препаратов Кокарнит® и α-липоевой кис-
лоты были зафиксированы очевидный факт улучшения 
проводимости по моторным и сенсорным волокнам пе-
риферических нервов верхних и нижних конечностей, 
преимущественное воздействие препарата Кокарнит® 
на существенно измененные патологическим процес-
сом нервные волокна, что подтверждалось клинической 
картиной. Поскольку наилучшие результаты получены 
в группе пациентов, применявших наряду с препарата-
ми α-липоевой кислоты препарат Кокарнит®, был сде-
лан вывод о клинической эффективности последнего, 
возможности его применения в качестве монотерапии, 
а  также в  комплексной терапии (с  использованием 
α-липоевой кислоты) при нейропатическом болевом 
синдроме, связанном с периферической ПНП профес-
сионального генеза [33]. Таким образом, Кокарнит® как 
первый в России и единственный оригинальный по 
своему составу метаболический комплекс для купиро-
вания нейропатической боли (НБ) и структурно-функ-
ционального восстановления нервной ткани за счет 
квадросинергизма агонистов пуриновых рецепторов, 
витаминов группы B и никотинамида обеспечивает 
значимое снижение нейропатических симптомов, ре-
миелинизацию и восстановление проведения нервных 
импульсов, повышая эффективность терапии и улуч-
шая качество жизни пациентов с различными ПНП.
Нейропатическая боль часто отмечается у пациентов 
с различными ПНП, значительно снижая качество 
их жизни и  требуя грамотной симптоматической 
коррекции. Алгоритм лечения НБ, предложенный 
X. Moisset и соавт. в 2020 г., представлен на рисун-
ке [36]. В дополнение к другим методам в качестве 

Примечание. СИОЗСН – селективные ингибиторы обратного захвата серотонина и норадреналина, рТМС – ритмическая транскраниальная магнитная 
стимуляция, MME (mg morphine equivalent) – эквивалентная доза морфина.

Алгоритм лечения нейропатической боли у взрослых 

Фокальная периферическая

П
си

хо
те

ра
пи

я

Капсаицин 8%-ный пластырь (один – четыре пластыря 
в течение 30–60 минут один раз в три месяца)
Ботулинический токсин А  
(50–300 ед. один раз в три месяца)

Высокочастотная рТМС первичной моторной коры (> 5 Гц, > 1200 пульсов/сессия)
Стимуляция спинного мозга (синдром неудачной операции на позвоночнике, болевая форма диабетической ПНП)
Сильные опиоиды (моно- или комбинированная терапия) в отсутствие альтернативы, < 150 MME,  
после оценки риска злоупотребления

Прегабалин в дозе 150–600 мг/сут 
Трамадол в дозе 100–400 мг/сут
Комбинация препаратов  
(антидепрессанты + габапентиноиды)

Первая 
линия

или

илиВторая 
линия

Третья 
линия

Лидокаиновый пластырь  
(один – три пластыря один раз в день до 12 часов)
Чрескожная электрическая стимуляция нервов  
(≥ 30 мин/сут)

СИОЗСН (дулоксетин в дозе 60–120 мг/сут 
или венлафаксин в дозе 150–225 мг/сут)
Габапентин в дозе 1200–3600 мг/сут
Трициклические антидепрессанты в дозе  
10–150 мг/сут

Лекции для врачей

Нейропатическая боль

Другая периферическая или центральная



33
Эндокринология

Литература

1.	 Hanewinckel R., Drenthen J., van Oijen M., et al. Prevalence of polyneuropathy in the general middle-aged and elderly 
population. Neurology. 2016; 87 (18): 1892–1898.

2.	 Пирадов М.А., Супонева Н.А., Гришина Д.А. Полинейропатии: алгоритмы диагностики и лечения. М.: Горячая 
линия – Телеком, 2019.

3.	 Пирадов М.А., Супонева Н.А., Гришина Д.А., Павлов Э.В. Электронейромиография: алгоритмы и рекомендации 
при полинейропатиях. М.: Горячая линия – Телеком, 2021.

4.	 Mirian A., Aljohani Z., Grushka D., Florendo-Cumbermack A. Diagnosis and management of patients with polyneuropathy. 
CMAJ. 2023; 195 (6): E227–E233.

5.	 Тихонова О.А., Дружинин Д.С., Дружинина Е.С., Рукосуева М.А. Хроническая воспалительная демиелинизирующая 
полинейропатия на фоне применения ингибиторов контрольных точек: клинические наблюдения. Анналы 
клинической и экспериментальной неврологии. 2024; 18 (1): 98–104.

6.	 Feldman E.L., Callaghan B.C., Pop-Busui R., et al. Diabetic neuropathy. Nat. Rev. Dis. Primers. 2019; 5 (1): 42.
7.	 Супонева Н.А., Гришина Д.А., Грозова Д.А. и др. Неврологические осложнения и патогенетическая терапия 

при хронической интоксикации закисью азота («веселящий газ») у посетителей ночных клубов. Нервно-мышечные 
болезни. 2020; 10 (3): 49–62.

8.	 England J.D., Gronseth G.S., Franklin G., et al. Practice Parameter: evaluation of distal symmetric polyneuropathy: 
role of laboratory and genetic testing (an evidence-based review). Report of the American Academy of Neurology, 
American Association of Neuromuscular and Electrodiagnostic Medicine, and American Academy of Physical Medicine 
and Rehabilitation. Neurology. 2009; 72 (2): 185–192.

9.	 Sands T., Jawed A., Stevenson E., et al. Guideline Committee. Vitamin B12 deficiency: NICE guideline summary. BMJ. 2024; 
385: q1019.

10.	 Болиева Л.З., Болотина Л.В., Галстян Г.Р. и др. Резолюция совета экспертов «Недостаточность/дефицит витамина В12 
в клинической практике». Профилактическая медицина. 2023; 26 (1): 109–113.

11.	 Zis P., Sarrigiannis P.G., Rao D.G., et al. Chronic idiopathic axonal polyneuropathy: a systematic review. J. Neurol. 2016; 
263 (10): 1903–1910.

12.	 Супонева Н.А., Гришина Д.А., Нарбут А.М., Казиева М.С. Транстиретиновая семейная амилоидная полинейропатия: 
роль и диагностическая значимость лабораторных и инструментальных методов обследования в первичной 
диагностике. РМЖ. 2024; 4: 36–41.

13.	 Супонева Н.А., Зиновьева О.Е., Стучевская Ф.Р. и др. Характеристики пациентов с наследственной формой 
транстиретиновой амилоидной полинейропатии и хронической идиопатической аксональной полинейропатией 
в российской популяции: результаты исследования «ПРАЙМЕР». Анналы клинической и экспериментальной 
неврологии. 2024; 18 (4): 12–26.

14.	 Karam C., Tramontozzi L.A. Rapid screening for inflammatory neuropathies by standardized clinical criteria. Neurol. Clin. 
Pract. 2016; 6 (5): 384–388.

15.	 AANEM policy statement on electrodiagnosis for distal symmetric polyneuropathy. Muscle Nerve. 2018; 57 (2): 337–339.
16.	 Preston D.C., Shapiro B.E. Median Neuropathy at the Wrist. Electromyography and Neuromuscular Disorders. Elsevier, 2012; 249–266.

второй линии лечения может быть рекомендована 
психотерапия. При наличии вегетативных нарушений 
(ортостатическая гипотензия, гастроэнтерологичес
кие нарушения) следует использовать немедикамен-
тозные и медикаментозные методы их контроля [2].
Важное место в  жизни пациентов с  ПНП занимает 
реабилитационно-восстановительное лечение. В зави-
симости от имеющихся симптомов разрабатывается 
индивидуальная программа, которая может включать 
кинезиотерапию, баланстерапию, лечение положением, 
массаж, физиотерапевтические процедуры и др. [2].
Таким образом, комплексное использование методов 
этиотропной, патогенетической и симптоматической 
терапии приводит к лучшему клиническому резуль-
тату, улучшает качество жизни пациентов с  ПНП 
и их приверженность к соблюдению рекомендаций.

Заключение
Клинико-анамнестические и  лабораторные дан-
ные позволяют установить причину дистальной 

симметричной, преимущественно сенсорной ПНП 
в 70% случаев. Примерно у 30% пациентов (обычно 
старше 60 лет) с легкой дистальной полинейропати-
ческой симптоматикой причину ПНП установить 
не удается, несмотря на многочисленные обследова-
ния. Особая настороженность должна проявляться 
при остром или подостром дебюте ПНП, прокси-
мальном или асимметричном распределении сим-
птомов, преобладании двигательных нарушений, 
системных проявлениях и неуклонном прогресси-
ровании заболевания. Наличие данных признаков 
может потребовать госпитализации пациента в ста-
ционар и/или его перенаправления в специализиро-
ванные центры для проведения широкого спектра 
обследований, своевременной постановки диагноза 
и назначения лечения. В случае курабельных ПНП 
обязательно назначается патогенетическое лече-
ние. Симптоматическая терапия используется для 
коррекции болевого синдрома и  вегетативных 
нарушений.  
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Polyneuropathies: General Principles for Classification, Diagnostics and Management

N.A. Suponeva, Corresponding member of the RASci, MD, PhD, Prof., D.A. Grishina, MD, PhD, D.A. Grozova, PhD, 
M.S. Kazieva
FSBSI ‘Research Center of Neurology’

Contact person: Daria A. Grozova, dariagr@yandex.ru 

Polyneuropathies is a heterogeneous group of diseases characterized by the complex of sensory, motor and vegetative 
disorders. Patients with polyneuropathy are often met in the outpatient practice of therapists and neurologists. 
But as far as this pathology has a wide range of possible causes, it is not easy to elicit a true one. The article 
summarizes general approaches to the management of such patients, presents laboratory and instrumental 
examination techniques to make a correct diagnosis. Modern data on etiotropic, pathogenetic and symptomatic 
therapeutic methods are presented. Their complex application leads to the best clinical outcomes.

Keywords: polyneuropathy, diabetes mellitus, vitamin B12, electroneuromyography, treatment, Cocarnit
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Проблема церебрально-костных 
взаимодействий в клинике 
неврологических заболеваний

Представлены концепция церебрально-костных взаимодействий, а также современные данные 
о механизмах, реализующих такую сложную взаимосвязь. Рассмотрены как процессы нейрональной 
регуляции костного ремоделирования и гомеостаза, так и влияние остеогенных факторов на функцию 
мозга. Проанализирована проблема остеопороза у пациентов с распространенными неврологическими 
расстройствами – цереброваскулярными заболеваниями, болезнью Альцгеймера и болезнью Паркинсона, 
а также потери костной массы после иммобилизации. Обсуждается терапия остеопороза, направленная 
на предупреждение патологических переломов и повышение минеральной плотности кости у больных 
неврологического профиля. 

Ключевые слова: остеопороз, неврологические заболевания, патологические переломы, минеральная 
плотность кости
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Введение
Увеличение продолжительности жизни  – одно 
из  самых заметных и  значимых достижений совре-
менного общества. Согласно данным Всемирной ор-
ганизации здравоохранения, в 2024 г. во всем мире 
ожидаемая продолжительность жизни при рождении 
достигла 73,3 года, что на 8,4 года больше, чем в 1995 г. 
При этом прогнозируется увеличение числа лиц в воз-
расте 60 лет и старше с 1,1 млрд в 2023 г. до 1,4 млрд 
к 2030 г. [1]. Этот демографический сдвиг имеет серь-
езные последствия для общественного здравоохране-
ния. Персонализированный подход, направленный 
на профилактику потенциально инвалидизирующих 
заболеваний, способен внести значимый вклад в под-
держание независимости от  посторонней помощи 
и качества жизни пожилых людей, сохраняя их способ-
ность активно участвовать в жизни общества. Реали-
зация стратегий укрепления здоровья на протяжении 
всей жизни и профилактики развития болезней может 
существенно снизить риск развития ряда неинфек-
ционных и хронических заболеваний, а также функ-
циональных нарушений, раннее выявление и лечение 
которых являются важными мерами, которые помогут 
минимизировать негативные последствия.

Одним из распространенных заболеваний, в наиболь-
шей степени поражающим пожилых пациентов, явля-
ется остеопороз (ОП), который характеризуется повы-
шенным риском переломов из-за снижения массы и/или 
качества костной ткани. Им страдают более 35% пожи-
лых женщин и 12% пожилых мужчин во всем мире [2].
Основные внутренние и внешние факторы, повыша-
ющие риск развития ОП, включают механическую 
разгрузку (уменьшение физической активности), де-
фицит питательных веществ, гормональные эффек-
ты, нарушение обмена веществ, снижение когнитив-
ных функций, хроническое воспаление и нарушение 
циркадного ритма (рис. 1) [3]. Эти факторы, незави-
симо от того, действуют они по отдельности или в со-
четании, нарушают костное ремоделирование, что 
приводит к уменьшению массы и прочности кости 
и соответственно к повышению риска переломов [3].

Механизмы церебрально-костных взаимодействий
Скелетная система не является изолированным обра-
зованием. Она связана с соседними и удаленно рас-
положенными тканями, которые взаимодействуют 
через эндокринную, иммунную, сердечно-сосудис
тую, мышечную и нервную системы.
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Новой областью знаний является нейронная регуля-
ция метаболизма костей и ось «мозг – кость», рас-
крывающая сложную двунаправленную связь между 
центральной нервной системой (ЦНС) и  костной 
тканью. Взгляд на нервную систему (НС) и скелет 
как на  морфологические структуры с  отдельными 
функциями был изменен на основании результатов 
исследований, продемонстрировавших роль нейро-
нальной регуляции костного ремоделирования и го-
меостаза [4, 5]. Это новое направление обозначило 
тесно переплетенную двунаправленную связь между 
головным мозгом и костью, изменяя традиционное 
представление о скелете как об исключительно опор-
ной системе, аккумулирующей кальций [6]. Иннер-
вация скелета описывалась и ранее, однако только 
в недавних исследованиях показано, что метаболизм 
костной ткани строго регулируется НС [7].
Взаимодействие ЦНС с костной тканью представля-
ет собой сложный и многогранный процесс, в кото-
ром участвуют различные сигнальные пути, нейро-
эндокринные факторы и молекулярные медиаторы. 
Эти элементы обеспечивают тесную связь между 
головным мозгом и  метаболическими процессами 
в костной ткани. Нервная система оказывает значи-
тельное влияние на ремоделирование костной ткани 
через различные нервные пути, включая симпати-
ческую нервную систему, нейропептиды, вырабаты-
ваемые гипоталамусом, и нейромедиаторы. В свою 
очередь факторы, вырабатываемые костной тканью, 
оказывают влияние на работу мозга и поведенческую 
сферу. Изучение церебрально-костных взаимодейст
вий не только улучшает понимание сложных ком-
муникаций между, казалось бы, мало связанными 

физиологическими системами организма, но и от-
крывает новые перспективы в решении проблемы 
скелетных и неврологических расстройств.
В 1868 г. французский невролог Ж.-М. Шарко подроб-
но описал патологию суставов с прогрессирующей 
дегенерацией костей и мягких тканей у пациентов 
с tabes dorsalis, осложнением нелеченого сифилиса, 
приводящим к дегенерации сенсорных нервов в зад-
них столбах спинного мозга [8]. Ж.-М. Шарко пред-
положил, что нервы в костях имеют трофическую 
природу. Повреждение нервов может нарушить пода-
чу факторов роста к костям и суставам, приводя к их 
разрушению. Таким образом, Ж.-М. Шарко заложил 
основу нейротрофической теории здоровья костей.
Активное изучение вклада ЦНС в  регуляцию ре-
моделирования костей и гомеостаза началось чуть 
более 20 лет назад с оценки связи уровня лептина 
со значениями трабекулярного костного индекса [9]. 
Обнаружено, что коммуникации НС и кости играют 
определяющую роль в регуляции энергии и костном 
метаболизме. Вслед за этим ключевым открытием 
был проведен каскад исследований, посвященных 
проблеме церебрально-костных коммуникаций.
Церебрально-костный интерфейс охватывает множест
во сигнальных взаимодействий, нейроэндокринных 
факторов и молекулярных медиаторов, которые ор-
ганизуют перекрестные коммуникации между НС 
и костным метаболизмом. Помимо лептина эти пути 
включают серотонин, адипонектин, нейропептид Y, 
мускариновые рецепторы, никотиновые рецепто-
ры, β-адренорецепторы и иннервацию кости [5, 10]. 
Центральная нервная система осуществляет значи-
тельный контроль над ремоделированием костей 

Рис. 1. Основные факторы риска развития остеопороза
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через периферическую нервную систему, включая 
симпатический [11, 12] и парасимпатический отде-
лы, а также гипоталамические нейропептиды [13, 14] 
и нейротрансмиттеры [15]. В свою очередь остеоген-
ные факторы, такие как остеокальцин [16, 17] и фак-
тор роста фибробластов 23 (FGF23) [18, 19], влияют 
на функции мозга, проникая через гематоэнцефали-
ческий барьер и модулируя когнитивные процессы, 
память и настроение.
Гипоталамус, представляющий собой ключевой ре-
гулятор гомеостатических процессов в ЦНС, игра-
ет фундаментальную роль в контроле метаболизма 
костной ткани на центральном уровне. Несколько 
нейропептидов, вырабатываемых гипоталамусом, 
такие как нейропептид Y, кокаин-амфетамин-регу-
лируемый транскрипт, нейромедин U и пептид, выс-
вобождающий гормон роста, принимают участие 
в регуляции ремоделирования костной ткани, воз-
действуя на этот процесс как прямо, так и косвен-
но [3, 20–23].
Помимо нейропептидов в регуляции обмена веществ 
в костной ткани участвуют несколько нейромедиато-
ров, которые действуют как через центральные, так 
и через периферические механизмы. К этим нейро-
медиаторам относятся серотонин, дофамин, глутамат 
и γ-аминомасляная кислота [24].
Периферическая НС активно вовлечена в  цере-
брально-костные взаимодействия. Интероцепция 
регулирует физиологическую активность внутрен-
них органов и  поддерживает метаболический го-
меостаз организма [25]. Скелетная интероцепция 
поддерживает постоянное ремоделирование костей 
и метаболический гомеостаз скелета. Способность 
к локальному высвобождению нейропептидов сви-
детельствует в пользу трофической роли сенсорных 
нервов в кости. Действительно, трофические сигна-
лы и болевая чувствительность, а также регуляция 
кровотока являются неотъемлемыми компонентами 
нервной регуляции костей [26].
Симпатическая НС играет ключевую роль в регуля-
ции центрального контроля ремоделирования костей. 
Симпатические нервные волокна напрямую контак-
тируют с остеобластами и остеокластами. Норадре-
налин, основной нейромедиатор симпатической НС, 
связывается с  β2-адренергическими рецепторами 
(β2-АР), экспрессируемыми на остеобластах, иници-
ируя каскад сигнальных событий, которые приводят 
к подавлению остеогенеза и формирования костей 
и стимуляции костной резорбции [12]. Обнаружен-
ные на остеобластах и остеокластах β-АР играют ре-
шающую роль в симпатической регуляции костного 
метаболизма [11]. Активация β2-АР на остеобластах 
приводит к снижению их пролиферации и диффе-
ренциации, одновременно повышая регуляцию экс-
прессии лиганда рецепторного активатора ядерного 
фактора-κB (RANKL) [27]. В свою очередь RANKL 
стимулирует дифференцировку и активность осте-
окластов, тем самым способствуя костной резорб-
ции. Влияние симпатической НС на костную ткань 
демонстрируют клинические и экспериментальные 

данные, что подтверждает остеопротективное дейст
вие β-адреноблокаторов  – значительно снижается 
риск остеопороза и переломов, в том числе указыва-
ется на предотвращение развития остеонекроза че-
люсти, вызванного приемом бисфосфонатов, за счет 
стимуляции остеогенеза [28, 29].
Парасимпатическая НС также участвует в  регу-
ляции ремоделирования костей, уравновешивая 
катаболические эффекты симпатической НС [30]. 
Холинергические нервные волокна в  непосредст-
венной близости от костных клеток экспрессируют 
нейротрансмиттер ацетилхолин, который оказыва-
ет анаболическое воздействие на скелет, связываясь 
с никотиновыми ацетилхолиновыми рецепторами, 
экспрессируемыми на остеобластах, и способствуя их 
пролиферации и дифференцировке [31]. В исследо-
ваниях in vivo продемонстрировано, что стимуляция 
блуждающего нерва приводит к увеличению костной 
массы у мышей [32].
Костно-церебральный вектор коммуникации обес-
печивают остеокины, которые проникают через ге-
матоэнцефалический барьер и участвуют в регуля-
ции различных аспектов функционирования ЦНС, 
включая когнитивные процессы, память и настро-
ение, оказывают значимое воздействие на  цере-
бральные функции [33]. Среди ключевых факторов, 
выделяемых костью и участвующих в регуляции ра-
боты мозга, можно выделить остеокальцин и FGF23. 
Остеокальцин, остеогенный гормон, необходим для 
активации реакции на острый стресс посредством 
ингибирования парасимпатической НС [34]. В част-
ности, остеокальцин может проникать через гемато-
энцефалический барьер, усиливать синтез серотони-
на, дофамина и норадреналина, подавлять секрецию 
γ-аминомасляной кислоты и связываться с нейрона-
ми ствола, среднего мозга и гиппокампа [35]. Остео-
кальцин может функционировать как гормон, регу-
лирующий метаболизм глюкозы и энергии, а также 
влияющий на работу мозга и поведение [15]. Опре-
деление остеокальцина и FGF23 как факторов, вы-
рабатываемых костями и влияющих на ЦНС, имело 
важное значение для понимания сложных взаимо-
действий скелетной и  нервной систем и  позволи-
ло сделать вывод, что кость не просто мишень для 
нервной регуляции, а активный эндокринный орган, 
который может модулировать работу мозга и пове-
дение. Необходимы дальнейшие исследования для 
уточнения механизмов, лежащих в основе влияния 
остеокинов на мозг, определения терапевтического 
потенциала воздействия на эти сигнальные пути при 
патологии ЦНС [36].
Основной функцией FGF23 является поддержание 
гомеостаза фосфатов. Однако в недавних исследо-
ваниях показано, что FGF23 также может влиять 
на работу мозга и поведение, проникая через гема-
тоэнцефалический барьер и связываясь с рецепто-
рами FGF, экспрессируемыми в различных областях 
головного мозга, включая гиппокамп, кору голов-
ного мозга и  гипоталамус. Продемонстрировано, 
что FGF23 ухудшает синаптическую пластичность 
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в гиппокампе и когнитивные функции за счет сни-
жения экспрессии нейротрофического фактора 
мозга и других синаптических белков [37]. Фактор 
роста фибробластов 23 также участвует в регуляции 
нейровоспаления и окислительного стресса в мозге. 
Повышенный уровень FGF23 связан с повышенной 
экспрессией провоспалительных цитокинов и актив-
ных форм кислорода в гиппокампе и коре головного 
мозга, что может вносить вклад в патогенез когни-
тивных нарушений [38]. Это позволяет предполо-
жить, что остеокальцин и FGF23 потенциально могут 
служить биомаркерами, указывающими на вероят-
ность снижения когнитивных функций и появления 
нейропсихиатрических расстройств.
Костные морфогенетические белки представляют 
собой важнейшие факторы роста, которые играют 
ключевую роль в развитии костной ткани и поддер-
жании ее метаболизма. В последние годы все больше 
исследований подтверждают, что эти белки и их сиг-
нальные пути тесно связаны с различными невро-
логическими заболеваниями [39] в контексте ней-
родегенеративных расстройств, таких как болезнь 
Альцгеймера и болезнь Паркинсона, а также в кон-
тексте восстановления после ишемических и гемор-
рагических инсультов [40, 41].
Таким образом, ось «мозг – кость» важна для ске-
летного метаболизма, церебральной функции, сен-
сорной иннервации и эндокринных взаимодействий 
между этими органами. Значительные клинические 
данные по многим категориям неврологических забо-
леваний указывают на то, что изменения в НС связа-
ны с нарушениями физиологии кости, что приводит 
к снижению минеральной плотности костной ткани 
(МПКТ), изменению микроархитектоники кости, 
снижению прочности кости и  в конечном итоге 
к развитию остеопении/остеопороза и повышенному 
риску переломов. Неслучайно в последнее время не-
малое внимание уделяется изучению связи ОП с раз-
личными неврологическими расстройствами.

Связь остеопороза 
с неврологическими расстройствами
Когнитивные нарушения и ОП зачастую сопутствуют 
друг другу. Результаты исследований позволяют пред-
положить наличие причинно-следственной связи 
между этими состояниями [42]. Согласно данным 
метаанализа, проведенного в 2022 г. и включившего 
восемь крупномасштабных исследований (суммарно 
136 222 участника), пациенты с ОП подвержены по-
вышенному риску когнитивных нарушений, лечение 
ОП может предотвратить или отсрочить снижение 
когнитивных функций у лиц из группы риска [43].
Болезнь Альцгеймера приводит к одним из самых тя-
желых когнитивных расстройств. Данная патология 
связана с накоплением β-амилоида (Aβ). Показано, 
что Aβ может усиливать активацию остеокластов, 
индуцированную RANKL, что в свою очередь приво-
дит к увеличению резорбции кости [44]. Кроме того, 
остеокальцин, один из маркеров костеобразования, 
может не только отражать уровень трансформации 

костей у  пациентов с  ОП, но  и указывать на  сте-
пень когнитивных нарушений. Потеря эффектов 
остеокальцина способна привести к  нарушениям 
пространственного обучения и памяти [45]. Сфор-
мировалось представление об  общих факторах 
риска, которые способны привести к когнитивным 
нарушениям и ОП: старение, депрессия, снижение 
социальной активности, изменение уровня половых 
гормонов, дефицит кальция и витамина D, изменение 
эффектов цитокинов [43, 46].
Кроме того, паратиреоидный гормон может пред-
ставлять собой клинически важную связь между ког-
нитивной функцией и здоровьем костей в качестве 
регулятора метаболизма кальция и фосфатов. Уста-
новлено, что данный гормон способен преодолевать 
гематоэнцефалический барьер. Гиперпаратиреоз 
ассоциирован не  только с  потерей костной массы 
за счет активации остеокластов, но и с развитием 
физической слабости, а также когнитивных наруше-
ний [47]. Описаны случаи возникновения церебраль-
ных нарушений у  пациентов с гипопаратиреозом, 
что требует дополнительного внимания к состоянию 
фосфорно-кальциевого обмена у лиц с различными 
неврологическими расстройствами [48].
Особую важность представляет изучение влияния 
ОП на  развитие и  течение сосудистой патологии 
головного мозга. Низкая МПКТ может быть связана 
с церебральной микроангиопатией, а также указы-
вать на более тяжелое клиническое течение цереб-
роваскулярной патологии и высокий риск развития 
сосудистой деменции [49, 50].
Обнаружена связь между состоянием костной ткани 
и  ишемическим инсультом. Низкая МПКТ может 
не  только указывать на  риск развития нарушений 
мозгового кровообращения (НМК), но  и влиять 
на отдаленные последствия ишемического инсуль-
та [51, 52]. Кроме того, есть основания полагать, что 
низкая МПКТ может быть связана с ухудшением ког-
нитивных функций как в острый период НМК, так 
и в период восстановления после инсульта [53].
В  свою очередь инсульт является фактором риска 
развития ОП, падений и  переломов. Пациенты, 
недавно перенесшие инсульт, редко проходят об-
следование и получают лечение по поводу ОП, что 
может повышать вероятность переломов [54, 55]. 
Риск переломов у лиц, перенесших инсульт, в четы-
ре раза выше. У 3–6% пациентов, перенесших НМК, 
переломы случаются в  течение одного года после 
инсульта [56]. Характер потери костной массы, на-
блюдаемый у  пациентов с  инсультом, отличается 
от такового у лиц с постменопаузальным ОП. Потеря 
костной массы может ограничиваться парализован-
ной стороной и быть более выраженной в верхних 
конечностях. У пациентов с НМК существует много 
причин развития ОП, включая ограничение физи-
ческой активности и снижение нагрузки из-за пара-
лича, недостаточность питания из-за расстройств 
пищевого поведения, прием различных лекарств 
и снижение витамина D из-за нехватки солнечного 
света (риc. 2) [57].
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Ускоренная потеря МПКТ [58] может привести к перело-
мам у выживших после инсульта, а ограничение нагруз-
ки на пораженную конечность – к потере костной массы. 
У больных, перенесших НМК, большинство переломов 
происходит на гемиплегичной стороне тела, поскольку 
на поврежденной стороне МПКТ на 4,6–14,0% ниже, чем 
на неповрежденной [59]. Социальная депривация, недо-
едание, уменьшение воздействия солнца и последующий 
дефицит витамина D ускоряют потерю костной массы 
у выживших после инсульта [60]. Потеря костной массы 
начинается сразу после НМК, продолжается в течение 
трех-четырех месяцев после инсульта и далее более мед-
ленными темпами в течение года [61]. Кроме того, у паци-
ентов, перенесших инсульт, могут иметь место различные 
неврологические дефициты, которые способны привести 
к снижению физической активности и использования па-
рализованной конечности, что также может обусловли-
вать потерю костной массы. Патогенез постинсультного 
ОП не вполне ясен [62]. Речь идет о потенциально слож-
ной причинно-следственной связи между сосудистой па-
тологией головного мозга и ОП.
Не существует конкретных рекомендаций по скринингу 
ОП у больных, перенесших НМК, несмотря на доказа-
тельства того, что после инсульта риск переломов повы-
шен из-за хрупкости кости. Старение населения и все 
возрастающее бремя инсульта подчеркивают необходи-
мость разработки рекомендаций по скринингу ОП и ин-
струментов для оценки риска развития такового, специ-
фичных для пациентов, перенесших НМК [57].
Неврологические заболевания, ассоциированные с рас-
стройствами движения и сопровождающиеся снижением 
физической активности, вносят дополнительный вклад 
в изменение костной структуры. Поскольку малоподвиж-
ный образ жизни не обеспечивает достаточной нагрузки 
для поддержания костной и мышечной массы, риск пе-

реломов повышается [63]. Кроме того, психологические 
факторы, такие как отсутствие мотивации, социальная 
изоляция и страх падения, еще больше могут препятст-
вовать физической активности [64]. Стресс также связан 
с более низкой МПКТ и повышенным риском перело-
мов [65]. Во время длительного стресса активируется ось 
«гипоталамус – гипофиз – надпочечники», что приводит 
к повышению содержания кортизола и, следовательно, 
нарушению баланса в ремоделировании костей [66].
Болезнь Паркинсона (БП) является самым быстро
растущим по частоте встречаемости неврологическим 
расстройством. Определяющими его признаками яв-
ляются тремор, мышечная ригидность, брадикинезия 
и постуральная неустойчивость, которые в сочетании 
с немоторными симптомами, такими как когнитивные 
нарушения и ортостатическая гипотензия, увеличивают 
риск падений. Наряду с низкой минеральной плотностью 
костей при БП высок риск переломов.
Сочетание тремора, ригидности и брадикинезии с не-
моторными симптомами, которые также широко рас
пространены и  неоднородны, включая ортостатиче-
скую гипотензию, когнитивные нарушения, мышечную 
слабость/саркопению и нарушение питания, оказывает 
значительное влияние на  качество жизни пациентов 
с БП и лиц, осуществляющих уход за ними. Сочетание 
моторных и немоторных симптомов обусловливает вы-
сокий риск падений [67]. При этом примерно у 60% па-
циентов с БП случается как минимум одно падение в год 
[68]. Наряду с ОП повышенный риск падений обуслов-
ливает высокий уровень переломов при БП. Скрининг 
и стратегии терапии ОП должны быть включены в ру-
ководящие принципы лечения БП. Предоставление кон-
кретных рекомендаций, связанных со здоровьем костей, 
в национальных руководящих принципах по остеопоро-
зу должно быть приоритетом, учитывая высокую нагруз-
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Примечание. МСК КМ – мезенхимальные стволовые клетки костного мозга.
Рис. 2. Патогенез остеопороза у больных, перенесших инсульт 
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ку переломов у пациентов [69]. Рекомендации по оценке 
состояния костной системы представлены на рис. 3 [69].

Лечение остеопороза у пациентов 
с неврологическими расстройствами
Наличие неврологических расстройств вносит дополни-
тельную сложность и формирует потенциальные барье-
ры при назначении антиостеопоротических препаратов 
из-за распространенных двигательных нарушений и не-
моторных симптомов, таких как дисфагия, замедленная 
моторика кишечника, мальабсорбция и  когнитивные 
нарушения, в дополнение к сложной схеме приема ле-
карственных препаратов. Профилактика низкотравма-
тических переломов является доминирующей стратегией 
в антиостеопоротической терапии [70].
Пероральные бисфосфонаты, которые подавляют ре-
зорбцию костей, как правило, являются первой линией 
лечения. Однако пероральный прием бисфосфонатов 
может быть трудновыполнимым из-за дисфагии и стро-
гого графика лечения (рано утром натощак с дальнейшим 
поддержанием вертикального положения во время голо-
дания в течение 30 минут и более после приема препара-
та). Подобные ограничения делают терапию перораль-
ными бисфосфонатами мало применимой у  большой 
категории пациентов с неврологическими заболевания-
ми самого разного генеза.
Наиболее эффективным препаратом из группы бисфосфо-
натов считается золедроновая кислота (по 5 мг внутривен-
но капельно один раз в 12 месяцев), показанием к назначе-
нию которой является постменопаузальный остеопороз, 
остеопороз у мужчин и глюкокортикостероидный осте-
опороз. Внутривенное введение золедроновой кислоты 
обычно проводится в течение трех лет, что сопровождает-
ся существенным снижением риска переломов, в частно-
сти относительным снижением риска переломов непозво-
ночных костей на 40% и позвоночных костей на 75% [71]. 
Однако если на фоне лечения ОП отмечается отсутствие 
желаемого прироста минеральной плотности кости или 
развивается низкоэнергетический перелом, то оно может 

быть продлено. В этом отношении показательны резуль-
таты многоцентрового рандомизированного двойного 
слепого плацебо-контролируемого клинического исследо-
вания HORIZON-RFT у пациентов, перенесших оператив-
ное лечение по поводу перелома шейки бедренной кости. 
Риск развития новых переломов бедра снизился на 35%, 
вероятность смерти от всех причин сократилась на 28% 
в группе пациентов, получавших золедроновую кислоту, 
по сравнению с группой плацебо [72].
Назначение золедроновой кислоты имеет преимущества 
не только с позиции динамики МПКТ. Оно может быть 
клинически обоснованным у пациентов с нарушением 
глотания, когнитивными нарушениями и  расстройст-
вами движений. Хотя профилактика переломов настоя-
тельно рекомендуется, она остается сложной проблемой 
у пациентов с деменцией. Несколько вмешательств, на-
правленных на снижение риска переломов, доказали свою 
эффективность. Рекомендуется прием добавок витами-
на D, особенно тем, у кого отмечается недостаточный его 
уровень в плазме и в анамнезе имели место падения. Еже-
годные инфузии золедроновой кислоты рассматриваются 
в качестве решения проблем, связанных с плохой привер-
женностью к лечению пероральными препаратами, од-
новременно с этим они демонстрируют экономическую 
эффективность и уменьшают административную нагруз-
ку на медицинский персонал [73]. В настоящее время эф-
фективность золедроновой кислоты при БП оценивается 
в продолжающемся исследовании TOPAZ [74].
В современной стратегии развития медицинской и фар-
мацевтической промышленности важное место отводит-
ся замене зарубежных препаратов отечественными.
В 2020 г. в рамках импортозамещения в клиническую пра-
ктику был введен отечественный препарат золедроновой 
кислоты Остеостатикс®. При оценке безопасности и пере-
носимости нового отечественного генерического препарата 
золедроновой кислоты (Остеостатикс®) в условиях реаль-
ной клинической практики у больных ОП частота нежела-
тельных реакций не превышала таковую при использова-
нии оригинального препарата золедроновой кислоты [75].

Оценка модифицируемых факторов риска, связанных с образом жизни:
■■ адекватно ли потребление кальция и витамина D;
■■ есть ли причины рекомендовать дополнительное потребление кальция и витамина D;
■■ курит ли пациент и употребляет ли алкоголь; 
■■ выполняет ли пациент физические упражнения?

Выяснение истории падений и переломов:
■■ есть ли информация об истории падений пациента;
■■ имели ли место переломы;
■■ приняты ли во внимание потеря веса и болевой синдром в спине; 
■■ вероятно ли наличие скрытых переломов позвонков?

Оценка риска переломов с помощью шкалы FRAX:
■■ расчет риска основных остеопоротических переломов и перелома шейки бедра;
■■ учет болезни Паркинсона как вторичной причины развития остеопороза;
■■ использование прогнозируемого риска для определения лечения в соответствии 

с национальными рекомендациями.

Примечание. FRAX (Fracture Risk Assessment Tool) – инструмент оценки десятилетнего риска переломов. 
Рис. 3. Рекомендации по оценке состояния костей у лиц с болезнью Паркинсона
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Вопросы плейотропного влияния терапии ОП тре-
буют отдельного рассмотрения. Воспаление и отек 
мозга часто ухудшают функциональный прогноз 
у пациентов с инсультом. В связи с этим особый ин-
терес представляют исследования, в которых уста-
новлено, что введение золедроновой кислоты после 
инсульта значительно подавляет церебральное вос-
паление, ослабляя ишемическое нейрональное по-
вреждение [76].
Возрастное снижение когнитивных способностей 
может усиливаться из-за побочных эффектов 
лекарств. Сообщалось, что у  пожилых женщин 
и мужчин с ОП когнитивные функции оставались 
стабильными через 12 месяцев после первого при-
ема золедроновой кислоты [77]. Следует отметить 
удобный режим дозирования препарата (один 
раз в год), что важно с учетом данных о низкой 
приверженности к лечению больных с сосудистой 
патологией головного мозга [78]. У  пациентов 
с широким спектром неврологических нарушений 

золедроновая кислота является препаратом вы-
бора.

Заключение
На сегодняшний день получено множество научных 
доказательств тесной связи между ОП и  различны-
ми неврологическими заболеваниями, которые могут 
сопровождаться иммобилизацией, влиять на когни-
тивные способности, увеличивать риск  переломов. 
Терапия ОП у лиц с неврологическими расстройст-
вами имеет ряд особенностей, которые необходимо 
учитывать в клинической практике. Продолжение ис-
следований в этой области представляется особенно 
актуальным, поскольку эти состояния существенно 
влияют на качество жизни и уровень функциональной 
независимости пациентов. Рассмотрение церебрально-
костных взаимодействий открывает новые горизонты 
в разработке персонализированных стратегий ранней 
диагностики и профилактического лечения как ОП, 
так и ряда заболеваний головного мозга.  
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Problem of Cerebral-Bone Interactions in the Clinic of Neurological Diseases
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The concept of cerebral-bone interactions is presented, and modern knowledge about the mechanisms that implement 
such a complex relationship is summarized. The processes of neuronal regulation of bone remodeling 
and homeostasis, as well as the influence of osteogenic factors on brain function are considered. The article analyzes 
osteoporosis in patients with common neurological conditions, such as cerebrovascular diseases, Alzheimer's disease, 
and Parkinson's disease. It also discusses bone loss after immobilization and the therapy of osteoporosis to prevent 
pathological fractures and increase bone mineral density in neurological patients.
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Оценка риска 
и профилактика падений 
у пациентов 

Потеря равновесия нередко становится причиной падения. При этом большему риску подвержены 
пациенты неврологического, эндокринологического и геронтологического профиля. 
Наиболее часто специалисты сталкиваются с ближайшими последствиями перенесенного падения, 
в частности с травмами, переломами, ушибами, растяжениями. Однако существуют и отдаленные 
последствия, которые проявляются в виде снижения физической активности из-за страха повторного падения. 
Проблема падений является значимой для общества и системы здравоохранения. Поэтому следует 
проявлять настороженность в отношении своевременной диагностики и профилактики падений, 
особенно у пациентов из группы риска. 
В статье проанализированы основные факторы риска, а также основные методы диагностики 
и профилактики падений.

Ключевые слова: падения, равновесие, пожилые пациенты, факторы риска, профилактика падений
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Падение – событие, в результате которого че-
ловек оказывается лежащим на низком уров-
не (земле, полу или другой поверхности), за 

исключением случаев нанесения удара, потери со-
знания, внезапного паралича или эпилептического 
припадка [1]. В структуре смертности взрослого на-
селения падения занимают ведущие позиции наряду 
с дорожно-транспортными происшествиями и от-
равлениями. Падения нередко становятся причиной 
серьезных последствий, требующих медицинского 
вмешательства. Согласно данным Всемирной орга-
низации здравоохранения, ежегодно происходит 
до 37,3 млн таких падений. Установлено также, что 
большему риску падений подвержены лица пожило-
го и старческого возраста (60 лет и старше) [1]. При 
этом 20–30% переживших падение в пожилом воз-
расте требуются неотложная медицинская помощь, 
проведение оперативного вмешательства с последу-
ющим уходом и реабилитацией [2].

Лечение и  реабилитация больных после падений 
связаны со значительными затратами системы здра-
воохранения. Так, в  Российской Федерации траты 
на  лечение последствий перенесенного падения, 
например на лечение перелома шейки бедра, могут 
достигать 300 тыс. руб. без учета расходов на после-
дующую длительную реабилитацию.
Таким образом, снижение риска падений и органи-
зация безопасного пространства для пациентов с на-
рушением равновесия является социально значимой 
задачей, особенно с учетом поддержания активного 
долголетия.

Этиология и классификация падений
При старении организма происходит ухудшение 
двигательной функции и нарушение равновесия, 
что увеличивает риск падений у пожилых пациен-
тов [3]. Существенный вклад в повышение риска 
падений вносят сопутствующие заболевания, 
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особенно неврологические [4] и  ортопедичес
кие [5, 6].
На сегодняшний день также установлены причины, 
или факторы риска, падения. Под факторами риска 
подразумевают характеристику, состояние или при-
вычку, повышающие возможность развития опре-
деленного заболевания, поражения или состояния. 
Соответственно выявление факторов риска и  их 
последующая модификация способны уменьшить 
риск падения. Установленные на сегодняшний день 
факторы риска падения можно разделить на  две 
большие группы: внутренние, связанные с процес-
сами, происходящими в организме, и внешние, свя-
занные с окружающей средой. Внутренние факторы 
могут быть обусловлены физиологическими (общее 
старение организма) и патологическими (заболева-
ния, приводящие к повышению риска падения) про-
цессами, а также особенностями поведения (пове-
денческие факторы) (рис. 1).
Внешние факторы принято подразделять на факторы 
окружающей среды и социально-экономические фак-
торы (рис. 2). Факторы окружающей среды отражают 
взаимодействие человека со средой обитания, внеш-
ним пространством. Они, как правило, не приводят 
к падению, однако создают предпосылки для него. 
В свою очередь социально-экономические факторы 
отражают взаимодействие человека с обществом, его 
социальные и  экономические условия жизни. Не-
достаток социального взаимодействия, поддержки 
и экономические ограничения доступности средств 
адаптации к окружающей среде приводят к повыше-
нию риска падения.
Анализ факторов риска стал основой классификации 
падений в зависимости от их предсказуемости:

✓✓ случайное падение – падение, связанное с факто-
рами окружающей среды (неровный или мокрый 
пол, препятствия), а также с недооценкой окружа-
ющего пространства (например, во время гололе-
да необращение внимания на замерзшие участки);

✓✓ прогнозируемое падение  – падение, связанное 
с установленными по скрининговым шкалам фак-
торами риска (нарушение равновесия, походки, 
зрения и др.);

✓✓ непрогнозируемое падение  – падение, связанное 
с  неизвестными ранее факторами риска, кото-
рые не могли быть спрогнозированы при помощи 
скрининговых шкал (синкопальное состояние, ги-
погликемия, инсульт и др.).

Необходимо отметить, что крайне редко к падению 
приводит какой-то один фактор. Обычно это со-
вокупность факторов. Воздействие на  модифици-
руемые факторы, например лечение заболевания 
и изменение окружающего пространства, будет спо-
собствовать снижению риска падения и, следова-
тельно, предотвращению последствий падения для 
пациента.
Особое внимание требуют пожилые пациенты, 
у которых с течением жизни количество факторов 
риска только увеличивается, а значит, повышается 
и вероятность падений, при этом в несколько раз. 

Факторы окружающей среды
■■ Наличие ступенек и их недостаточная ширина
■■ Препятствия, возникающие на пути 

(посторонние предметы, провода, пороги, ковры и др.)
■■ Пол (скользкая поверхность, лужи и др.)
■■ Отсутствие поручней
■■ Недостаточная освещенность помещения
■■ Особенности мебели (высокая кровать, неустойчивый стул 

или лестница и др.)
■■ Выбоины на тротуаре, высокие бордюры
■■ Неправильно подобранная обувь  

(скользящая подошва, обувь без задника)

Рис. 1. Основные внутренние факторы риска падения

Физиологические факторы
■■ Зрение (снижение остроты, нарушение аккомодации и др.)
■■ Слух (снижение восприятия звука и др.)
■■ Центральная нервная система (нарушение 

чувствительности, шаткость при ходьбе, замедление 
скорости реакции, вестибулярные нарушения и др.)

■■ Опорно-двигательный аппарат (снижение мышечной 
силы, объема движения в суставах)

Патологические факторы
■■ Нервная система (когнитивные нарушения, инсульт, 

болезнь Паркинсона, хроническая ишемия головного мозга, 
головокружение, эпилепсия, полинейропатия и др.)

■■ Сердечно-сосудистая система (инфаркт, ортостатическая 
гипотония, нарушение сердечного ритма и др.)

■■ Эндокринные заболевания (сахарный диабет и др.)
■■ Заболевания опорно-двигательного аппарата (саркопения, 

заболевания суставов, остеопороз, переломы и травмы)
■■ Психоэмоциональные нарушения  

(депрессия, тревога, страх падения и др.)

Поведенческие факторы
■■ Прием большого количества лекарств
■■ Вредные привычки (потребление алкоголя, курение)
■■ Низкая физическая активность

Социально-экономические факторы
■■ Социальная изоляция
■■ Проживание в одиночестве
■■ Экономические проблемы

Рис. 2. Основные внешние факторы риска падения

В данной когорте каждое падение является много-
факторным [7]. Помимо классических причин оно 
связано с низкой физической активностью, наруше-
нием равновесия, слабостью и саркопенией. Такие 
нарушения в совокупности с недостаточно хорошо 
организованной окружающей средой приводят к па-
дению с  серьезными и  даже инвалидизирующими 
последствиями [8].
Если ранжировать основные причины падения у по-
жилых пациентов, то на первый план выходят случай-
ные (внезапные) падения, связанные с окружающим 
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пространством (рис. 3) [9]. Именно поэтому очень важно 
у данной категории пациентов своевременно проводить 
диагностические и профилактические мероприятия.

Оценка риска падений
Для оценки вероятности падения принято использо-
вать термин «риск падения». Данный термин являет-
ся собирательным. Он объединяет все базовые при-
чины и факторы и позволяет количественно оценить 
вероятность падения.
Оценка риска падения медицинским персоналом 
в первую очередь необходима для своевременного 
проведения мер профилактики. В настоящее время 
пациенты подразделяются на три группы риска, ка-
ждой из которой присвоена своя цветовая зона [10]:
1)	группа без риска падения (зеленая зона) – паци-

енты, у  которых вероятность падения в  повсед-
невной жизни в связи с заболеванием или другим 

состоянием здоровья отсутствует. Им не требуется 
дополнительного внимания, и  настороженность 
в отношении них в плане профилактики падения 
отсутствует;

2)	группа с  низким риском падения (оранжевая 
зона)  – пациенты, у  которых вероятность паде-
ния в повседневной жизни низкая и обусловлена 
заболеванием или состоянием здоровья. Данные 
больные требуют незначительного внимания 
и настороженности как со стороны самого пациен-
та, так и со стороны родственников и медицинско-
го персонала. Меры профилактики падений у них 
осуществляются в плановом порядке;

3)	группа с высоким риском падения (красная зона) – 
пациенты, у которых вероятность падения в по-
вседневной жизни высокая в связи с заболеванием 
и состоянием здоровья. Они требуют повышенно-
го внимания и настороженности со стороны самих 
себя, родственников и медицинского персонала. 
В  данной когорте меры профилактики падений 
проводятся незамедлительно.

Одной из самых главных проблем у перенесших даже 
одно падение считается формирование порочного 
круга (рис. 4), ассоциированного со значительным по-
вышением риска падения в следующие четыре месяца.
Такой порочный круг имеет место практически 
в 90% случаев. Чаще всего он формируется у пациен-
тов в пожилом возрасте [11]. После падения, особен-
но если оно сопровождалось травмой или другими 
осложнениями, возникает страх повторного падения, 
который в свою очередь приводит к снижению фи-
зической активности и  чрезмерной осторожности. 
Спустя несколько месяцев снижение физической 
активности приведет к  снижению мышечной силы 
и формированию нарушения походки и равновесия, 
что в свою очередь повысит риск повторного падения.
Сразу после свершившегося падения важно своевре-
менно обратиться за медицинской помощью. Задача 
специалиста – вмешаться в процесс и помочь паци-
енту избежать повторных событий. Как показывает 
практика, у пациентов из группы высокого риска сво-
евременные реабилитационные мероприятия позво-
ляют снизить риск повторного падения на 20–40% [2].
Основным решением проблемы падений является 
своевременная оценка риска. С этой целью довольно 
широко применяются различные шкалы. Клиническая 
оценка представляется наиболее простым и быстрым 
методом, позволяющим установить риск падения и со-
ставить рекомендации по его профилактике [12, 13]. 
В настоящее время существует большое количество 
методов оценки риска падения. К наиболее популяр-
ным можно отнести шкалу падений Морзе, шкалу 
Хендрикса, шкалу баланса Берга, тест «Встань и иди». 
Данные шкалы и  тест достаточно хорошо зареко-
мендовали себя для скрининга на предмет падений 
в разных группах пациентов [14–16]. Однако все они 
являются субъективными и часто зависят от правиль-
ной постановки вопроса или задачи врачом, требуют 
соблюдения определенных правил, нарушение ко-
торых приводит к недостоверным результатам [17]. Рис. 4. Спектр последствий перенесенного падения

Падение

Страх 
повторного 

падения

Повышение 
риска 

повторного 
падения

Снижение 
физической 
активности

Нарушение 
походки

Снижение 
мышечной 

силы

  Окружающая среда
  Нарушение походки и равновесия
  Головокружение
  Синкопальное состояние
  Спутанность сознания
  Ортостатические реакции
  Нарушение зрения
  Другие специфические причины
  Неизвестные причины

Рис. 3. Основные причины падения в пожилом возрасте
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Именно поэтому в последние годы увеличилось число 
инструментальных технологий, позволяющих обна-
ружить или спрогнозировать возможный риск  па-
дения. Кроме того, проводится много исследований 
по прогнозированию падений [18]. С этой целью при-
меняются системы с различными носимыми сенсора-
ми [19, 20]. Носимые устройства позволяют сделать 
два вида прогноза:
1)	долгосрочное прогнозирование риска, то есть оце-

нивается риск падения в перспективе (как правило, 
на основании клинической картины и клиничес
кой оценки в целом) [21];

2)	краткосрочное прогнозирование риска падения, то 
есть оценка данных в режиме реального времени 
и сигнализация о риске падения для пациента или 
медицинского персонала [19].

Необходимо отметить, что, согласно данным мета-
анализа [22], системы краткосрочного прогнози-
рования риска (сигнальные устройства и датчики, 
сообщающие о падении медицинскому персоналу) 
не оказывают существенного влияния на снижение 
частоты падений, поэтому им присвоена слабая ре-
комендация по классификации GRADE. Таким обра-
зом, они могут быть использованы только с целью 
более быстрого оказания медицинской помощи уже 
упавшему пациенту.
Среди инструментальных методов долгосрочного 
прогнозирования риска следует выделить анализ 
кинематики и биомеханики движений при помощи 
носимых сенсоров [20], анализ показателей работы 
сердечно-сосудистой системы [23], поверхностную 
электромиографию [24, 25]. Однако в  настоящее 
время, несмотря на большое количество технологий 
и методов, универсальный и валидированный ин-
струмент оценки риска падения для разных катего-
рий пациентов отсутствует [18, 26].
Если рассматривать методики, основанные на  ин-
струментальной оценке клинической картины, то 
чаще применяются клинические шкалы. Более широ-
ко используются шкала баланса Берга и тест «Встань 
и иди». При этом система инструментальной оцен-
ки различна – это и датчики с гироскопом и аксе-
лерометром, работающие через специальное про-
граммное обеспечение без контроля врача [27, 28], 
и комбинированные устройства с тремя датчиками 
давления для стопы в виде стельки и акселерометра-
ми для бедра [21], и умные стельки с 16 датчиками 
давления и комбинированным устройством, вклю-
чающим акселерометр, гироскоп и магнитометр [29]. 
Практически все предлагаемые технические решения 
для оценки риска падения требуют навыков врача 
в интерпретации результатов, так как либо оцени-
вают только один компонент нарушения равнове-
сия (опросники, шкала баланса Берга, тест «Встань 
и иди»), либо требуют дополнительного оборудова-
ния и навыков интерпретации данных (стабилогра-
фические платформы, системы захвата движений, 
стереокамеры, специальные маркеры, носимые дат-
чики). Даже разработанные за рубежом мобильные 
приложения направлены лишь на  более удобное 

прохождение опросов и организацию стандартных 
тестов [30–33].
На сегодняшний день проведен ряд исследований, 
показавших перспективность диагностики различ-
ных заболеваний по походке – болезни Паркинсона, 
депрессии и т.д. [34–36].
Определение риска падения является менее специфи-
ческой задачей, а значит, потенциально выполнимой 
при обработке видеозаписи системой искусственно-
го интеллекта. О  перспективности такого подхода 
свидетельствуют появление возможности проводить 
анализ с помощью стереокамер и датчиков, а также 
значительное улучшение моделей HPE (human pose 
estimation). Это модели оценки позы и движений че-
ловека при обработке 2D-видео, то есть видео, снято-
го на одну камеру [37].
Таким образом, в целях прогнозирования риска па-
дения на первое место выходят технологии, основан-
ные на объективной оценке походки с применением 
искусственного интеллекта.

Профилактика падений
У пациентов с риском падения в профилактических 
целях могут применяться разные подходы: обуче-
ние по  проблеме риска падения, классическая ле-
чебная гимнастика, тренировки с использованием 
специализированного медицинского оборудования, 
коррекция окружающего пространства, коррекция 
и лечение заболеваний, повышающих риск падения, 
и многое другое.
Согласно данным одного из  наиболее крупных 
метаанализов [22], в настоящее время отсутствуют 
рандомизированные клинические исследования, 
позволяющие судить об эффективности адаптации 
окружающей среды и коррекции внешних факторов 
риска падения, таких как ношение обуви без задника 
или на скользкой подошве, неиспользование допол-
нительной опоры. Однако исследования, посвящен-
ные эффективности многофакторных вмешательств 
(применение двух и более мер по профилактике па-
дений), продемонстрировали необходимость адапта-
ции окружающей среды, в том числе адаптации ме-
дицинских учреждений и оснащения их отделений 
устройствами и поручнями для предотвращения па-
дения [38].
Наиболее эффективным подходом в долгосрочной 
перспективе является регулярное выполнение фи-
зических упражнений на тренировку баланса [22]. 
При этом упражнения без использования специа-
лизированных реабилитационных устройств про-
демонстрировали низкий уровень доказательности 
по  классификации GRADE. Применение реабили-
тационных устройств ассоциировалось с  большей 
эффективностью и соответственно с более высоким 
уровнем доказательности [22, 39].
Таким образом, для профилактики падений 
на первый план выходят специализированные ре-
абилитационные упражнения с применением раз-
личных современных и  инновационных техноло-
гий/устройств.

Лекции для врачей
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Еще одним эффективным методом профилактики 
падений признано обучение и консультирование па-
циентов по данной проблеме. Однако рекомендация 
с высокой степенью доказательности данного подхо-
да установлена только для пациентов без когнитив-
ных нарушений [22]. Существует лишь ограниченное 
количество исследований, посвященных групповым 
образовательным программам (школы и тренинги) 
по профилактике падений [40] и показавших их вы-
сокую эффективность в снижении частоты падений, 
а также в преодолении страха таковых.
Следовательно, одним из  возможных направле-
ний профилактики падения может стать организа-
ция школы для пациентов с умеренным и высоким 
риском.
Не  менее важным считается обучение медицинс
кого персонала современным методам оценки 
и профилактики падений. С этой целью создаются 

различные медицинские школы и  сообщества. 
Одним из таких медицинских сообществ в Российс
кой Федерации стало сообщество «Падающий паци-
ент» (https://fallingpatient.ru/). Организацией на регу-
лярной основе проводятся различные мероприятия 
и курсы для врачей и медицинских работников.

Заключение
В настоящее время проблема падения является ак-
туальной и  социально значимой. Качественная 
и ранняя диагностика риска падения позволяет по-
добрать эффективные способы профилактики. Сво-
евременная и правильная реабилитация пациентов, 
перенесших падение, помогает разорвать порочный 
круг и уменьшить риск повторного падения. Все это 
в совокупности способствует не только улучшению 
качества жизни больных, но и значительному сниже-
нию нагрузки на систему здравоохранения.  
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Loss of balance often leads of falls. At the same time, patients with neurological, endocrinological and gerontological 
diseases are at greater risk. Most often, specialists are faced with the immediate consequences of a fall. 
In particular, with injuries, fractures, bruises and sprains. However, there are also remote consequences, 
which manifest themselves in the form of a decrease in physical activity due to the fear of falling again. 
This problem is socially significant for society and for the healthcare system. Therefore, alertness should be exercised 
regarding timely diagnosis and prevention of falls in patients at risk. 
This article contains an analysis of the main risk factors, as well as methods for diagnosing and preventing falls.
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Навигация по неврологическим осложнениям 
сахарного диабета 2 типа сквозь призму 
доказательной медицины. Что нового в 2025 году?
Сахарный диабет 2 типа ассоциирован с широким диапазоном синдромов поражения как периферической, 
так и центральной нервной системы. Актуальным подходам к диагностике и лечению коморбидных 
пациентов с неврологическими осложнениями сахарного диабета 2 типа с позиции доказательной 
медицины и клинического опыта был посвящен симпозиум «Навигация по неврологическим осложнениям 
сахарного диабета 2 типа сквозь призму доказательной медицины. Что нового в 2025 году?», 
состоявшийся при поддержке ООО «Гриндекс Рус» в рамках XXI Междисциплинарного конгресса 
с международным участием «Вейновские чтения» (Москва, 10 февраля 2025 г.).

XXI Междисциплинарный конгресс  
с международным участием «Вейновские чтения»

Хроническая ишемия мозга при сахарном диабете 2 типа

Х роническая ишемия мозга 
(ХИМ) является причиной 
сосудистых когнитивных 

нарушений, деменции, депрес-
сии, инсульта, нарушений устой-
чивости и  тазовых расстройств. 
Как отметил Алексей Борисович 
ДАНИЛОВ, д.м.н., профессор, заве-
дующий кафедрой нервных болез-
ней Института профессионального 
образования Первого Московского 
государственного медицинского 
университета им. И.М. Сеченова 
(ИПО Первого МГМУ им. И.М. Се-
ченова), на сегодняшний день есть 
понимание, что все болезни в той 
или иной степени имеют психоней-
роиммунноэндокринный компо-
нент. Так, одним из важных факто-
ров риска развития ХИМ признан 
сахарный диабет (СД) 2 типа наряду 
с артериальной гипертензией (АГ), 
атеросклерозом и другими сердеч-
но-сосудистыми факторами1, 2. Это 
не может не беспокоить медицин-
ское сообщество, особенно в связи 
с  более чем четырехкратным ро-
стом заболеваемости сахарным 
диабетом с 80-х гг. прошлого века. 

В 2019 г. вместо ожидаемых 108 млн 
насчитывалось уже 463 млн боль-
ных диабетом, при этом у 43% были 
диагностированы четыре сопутст-
вующие патологии и более. Муль-
тиморбидность, в  свою очередь, 
связана с такими проблемами, как 
сложность использования и подбо-
ра лекарственных средств, значи-
тельное снижение качества жизни 
и преждевременная смерть.
Микрососудистая дисфункция 
вследствие СД приводит к поли
органным нарушениям в таких, все 
еще игнорируемых органах и тка-
нях – мишенях, как мозг, легкие, 
костная ткань, кожа, артериальная 
стенка и сердце. Именно поэтому 
столь актуальна концепция пан
васкулярного заболевания.
На сегодняшний день установле-
но, что СД увеличивает риск воз-
никновения энцефалопатии, 
кардиопатии, ретинопатии и  пе-
риферической васкулопатии.
По  словам профессора А.Б. Да-
нилова, разделение медицинской 
науки на различные субспециали-
зации обусловило формирование 

тенденции фокусироваться на ло-
кализованных поражениях вместо 
интеграции общих доказательств. 
Однако сейчас как никогда назре-
ла необходимость целостного ис-
следования диабетических ослож-
нений, затрагивающих несколько 
систем и различные ангиопатии3.
Сахарный диабет является ворота-
ми к формированию нейродегене-
ративных заболеваний. С возрастом 
из-за ускорения патологических 
изменений в  мозге у  больных ди
абетом наблюдается двукратное 
увеличение риска развития демен-
ции и других нейродегенеративных 
нарушений4. Когнитивная дис-
функция в свою очередь затрудняет 
следование сложным протоколам 
лечения СД. Как следствие, необхо-
дима разработка профилактических 
стратегий, снижающих риск разви-
тия когнитивных нарушений.
В  ходе проведения сетевого ис-
следования установлено, что у па-
циентов с СД 2 типа комбиниро-
ванное управление артериальным 
давлением (АД), липидным про-
филем и гликемией значительно 
снижало риск возникновения со-
путствующих заболеваний и улуч-
шало качество жизни5.

1 Кулеш А.А., Дробаха В.Е., Шестаков В.В. Церебральная болезнь мелких сосудов: классификация, клинические проявления, 
диагностика и особенности лечения. Неврология, нейропсихиатрия, психосоматика. 2019; 11 (3): 4–17.
2 Путилина М.В. Современные представления о болезни мелких сосудов головного мозга. Журнал неврологии и психиатрии 
им. С.С. Корсакова. 2019; 119 (11): 65–73.
3 Li Y., Liu Y., Liu S., et al. Diabetic vascular diseases: molecular mechanisms and therapeutic strategies. Signal Transduct. Target. Ther. 2023; 8 (1): 152.
4 Santiago J.A., Karthikeyan M., Lackey M., et al. Diabetes: a tipping point in neurodegenerative diseases. Trends Mol. Med. 2023; 29 (12): 1029–1044.
5 Zhang Z., He P., Yao H., et al. A network-based study reveals multimorbidity patterns in people with type 2 diabetes. iScience. 2023; 26 (10): 107979.
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Путь пациента с хронической ишемией мозга, 
осложненной сахарным диабетом 2 типа

Безусловно, тактика ведения па-
циентов должна предусматривать 
персонифицированный подход, по-
скольку лечение одной патологии 
может усилить симптомы других 
заболеваний. В связи с этим особый 
интерес представляет мельдоний 
(препарат Милдронат®), обладаю-
щий целым спектром благоприят-
ных эффектов.
Милдронат® улучшает микроцирку-
ляцию. Доказано, что прием Милд-
роната в дозе 1 г/сут в течение шести 
недель способствовал улучшению 
показателей бульбарной капилля-
роскопии у пациентов с хроничес
кой ишемической болезнью сердца 
(ИБС) и головного мозга6.
Терапия Милдронатом сопровожда-
лась увеличением диаметра артериол 
с обеих сторон на 30–50%, скорости 
кровотока по артериолам – в 1,7 раза, 
скорости кровотока по  венулам  – 
в 1,6 раза, уменьшением длительнос
ти стаза крови – в 1,7–2,8 раза7.

Милдронат® положительно влияет 
и  на когнитивные функции. Так, 
назначение Милдроната пожилым 
пациентам с  когнитивными нару-
шениями на  фоне АГ обеспечило 
сохранение когнитивно-мнестичес
ких функций, о  чем свидетельст
вовало достоверное улучшение 
внимания, речи и памяти, установ-
ленное с помощью краткой шкалы 
оценки психического статуса8.
Милдронат® уменьшает астению. 
Оценка влияния ступенчатой и пе-
роральной терапии Милдронатом 
на астенический синдром у  паци-
ентов с  сердечно-сосудистой ко-
морбидностью показала, что при 
сопоставимости динамики прояв-
лений общей, физической и психи-
ческой астении ее влияние на вос-
становление сниженной активности 
и физическую астению было более 
выраженным в группе ступенча-
той терапии – -78,3 и -67,4 против 
-47,8 и -65,6% соответственно9.

Спектр заболеваний, при ко-
торых Милдронат® демонстри-
рует положительные эффекты, 
позволяет говорить о  том, что 
наряду с гемодинамическими 
и  метаболическими эффектами 
он обладает нейрорегуляторным 
и нейроадаптогенным воздейст-
вием10. Следовательно, Милдро-
нат® можно рассматривать как 
узловой, или наднозологический, 
препарат для коморбидных па-
циентов.
Милдронат®, осуществляя коррек-
цию метаболизма и мультифактор-
ную защиту органов и тканей, сни-
жает риск полипрагмазии, поэтому 
по праву считается препаратом вы-
бора для лечения коморбидных па-
циентов11.
Курс лечения препаратом Милдро-
нат® в дозе 1 г/сут по основным по-
казаниям составляет шесть недель, 
его можно повторять два-три раза 
в год.

6 Хейло Т.С., Данилогорская Ю.А., Назаренко Г.Б., Мартынов А.И. Оценка влияния 6-недельной терапии мельдонием (Милдронат®) на показатели 
бульбарной капилляроскопии у пациентки с хронической ишемической болезнью сердца и головного мозга. Терапия. 2020; 3: 105–110.
7 Хейло Т.С., Данилогорская Ю.А., Назаренко Г.Б., Гладышева Е.Г. Динамика показателей микроциркуляции у больных хроническими 
ишемическими заболеваниями центральной нервной и сердечно-сосудистой систем. Терапия. 2021; 8: 84–92.
8 Недогода С.В., Стаценко М.Е., Туркина С.В. и др. Влияние терапии Милдронатом на когнитивные функции у больных пожилого 
возраста с артериальной гипертензией. Кардиоваскулярная терапия и профилактика. 2012; 11 (5): 33–38.
9 Федин А.И., Соловьева Э.Ю., Баранова О.А. Оценка влияния ступенчатой и пероральной терапии препаратом Милдронат на неврологический 
статус, когнитивные функции и астенический синдром у пациентов с сердечно-сосудистой коморбидностью. Нервные болезни. 2020; 3: 15–24.
10 Недогода С.В. Мельдоний как наднозологический препарат. Consilium Medicum. 2020; 22 (5): 57–61.
11 Шишкова В.Н. Коморбидность и полипрагмазия: фокус на цитопротекцию. Concilium Medicum. 2016; 18 (12): 73–79.
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федрой неврологии факультета 
дополнительного профессиональ-
ного образования Института не-
прерывного образования и профес-
сионального развития Российского 
национального исследовательско-
го медицинского университета 
им.  Н.И. Пирогова (Пироговский 
университет), заведующая научно-
исследовательской лабораторией 
биомедицинских исследований 
в неврологии Института нейронаук 
и  нейротехнологий Пироговского 

университета, начала с рассмотре-
ния клинического случая.
Пациентка 50 лет была госпита-
лизирована в  клинику с  жало-
бами на  длительные, ноющие, 
периодически сильные, нестерпи-
мые, жгучие боли в ногах в покое, 
неустойчивость при ходьбе, сла-
бость в ногах (ноги подкашиваются, 
падает на колени, не может ходить 
без поддержки), ощущение жжения, 
покалывания, онемения в  ногах, 
снижение массы тела (на  7 кг за 
последние три месяца), а также на 
головокружение и непереносимость 
физической нагрузки.

Из анамнеза известно, что пациентка 
страдает периодическими головны-
ми болями, головокружением, сни-
жением памяти. Ощущение жже-
ния, покалывания, онемения в ногах 
беспокоит периодически в течение 
нескольких лет, однако особого вни-
мания больная на них не обраща-
ла. Приблизительно шесть месяцев 
назад внезапно появилась острая 
боль в пояснице и ягодицах, более 
выраженная слева, а также в левом 
бедре. Консультирована неврологом 
по месту жительства с рекоменда-
цией применять трансдермальные 
формы нестероидных противо
воспалительных препаратов и сухое 
тепло. В  связи с  отсутствием эф-
фекта и  постепенным (в  течение 
двух-трех месяцев) нарастанием 
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симптомов до выраженной слабос
ти в  ногах, увеличением продол-
жительности боли практически до 
24 часов и нарушением на этом фоне 
сна неоднократно консультирована 
ревматологом, неврологом и тера-
певтом. Длительно принимала не-
стероидные противовоспалитель-
ные препараты с кратковременным 
эффектом, получила два курса фи-
зиотерапевтических процедур (ап-
пликации озокерита на область ко-
ленных суставов).
В  25 лет у  пациентки выявлена 
АГ, в  32 года установлен диагноз 
СД 1  типа и  назначена инсули-
нотерапия. Прибавка массы тела 
отмечалась с  раннего детского 
возраста. На момент постановки ди-
агноза СД индекс массы тела состав-
лял 32 кг/м2. В 36 лет диагностирова-
ны ИБС, стенокардия напряжения 
с  признаками раннего атероскле-
ротического поражения сосудов. 
В 43 года проведено аортокоронар-
ное шунтирование. В 45 лет в связи 
с недостижением целевых значений 
глюкозы в крови на фоне высокой 
суточной дозы инсулина была кон-
сультирована в  Научном центре 
эндокринологии, в котором диагноз 
СД 1 типа был признан ошибочным. 
Наличие избыточной массы тела, 
гиперхолестеринемии, раннего ате-
росклероза с развитием ИБС и АГ, 
инсулинорезистентности дало осно-
вание поставить диагноз «метаболи-
ческий синдром», осложнившийся 
СД  2 типа. Резюме специалистов 
Научного центра эндокринологии: 
ошибочная диагностика типа СД, 
приведшая к назначению моноин-
сулинотерапии вместо препаратов 
из группы бигуанидов, способство-
вала прогрессированию ожирения 
на  фоне инсулинорезистентности, 
формированию ИБС и АГ.
Своевременная диагностика мета-
болического синдрома у пациентки 
позволила бы обеспечить адекват-
ную терапию и предотвратить про-
грессирование всех его компонентов.
Пациентке к  лечению был добав-
лен метформин в  высокой дозе  – 
2,5 г/сут, что привело к относитель-
ному снижению гликемии. С этого 
момента времени больная строго 

соблюдала диету, принимала мет-
формин и гликлазид. Самоконтроль 
гликемии проводила нерегулярно. 
Согласно данным дневника на-
блюдения за две недели, средняя 
гликемия натощак – 8,62 ммоль/л, 
постпрандиальная гликемия  – 
12,41 ммоль/л. Гипогликемии, кето-
ацидоз, кому отрицала.
Объективно при поступлении в кли-
нику. Состояние пациентки оценено 
как относительно удовлетворитель-
ное. Рост – 162 см, вес – 98 кг, индекс 
массы тела – 37,3 кг/м2, окружность 
талии – 125 см, окружность левого 
бедра  – 50 см, окружность право-
го бедра – 51 см. Походка утиная. 
Кожные покровы обычного окра-
са, субатрофия кожи стоп, голеней, 
в  области колен ссадины, синяки, 
подошвенный гиперкератоз. Арте-
риальное давление – 150/95 мм рт. ст. 
Живот мягкий, увеличен в объеме 
за счет подкожно-жировой клет-
чатки. При пальпации нижний край 
печени выступает на 2 см от ребер-
ной дуги, безболезненный, ровный. 
Стопы теплые, пульсация на артери-
ях тыла стоп снижена, на подколен-
ных артериях сохранена. Перифери-
ческих отеков нет.
Неврологический статус. Эмоцио-
нально лабильна, но  фиксирована 
на  своих ощущениях. Легкая ди-
зартрия. Установочный нистагм 
в крайних отведениях. Гипертрофия 
мелких мышц стоп, гипотония, гипо-
трофия мышц бедра. Сухожильные 
рефлексы снижены. Поднимается 
на носочки при поддержке, медлен-
но, с трудом, невысоко (на 5 см), при 
этом неустойчива – дрожь в ногах, 
положение «на пятках» не выполня-
ет. Проба Говерса: встает, опираясь 
обеими руками на стол.
Болевая чувствительность сохране-
на (колесо Вартенберга), тактильная 
снижена на подошвенной и тыльной 
поверхностях стоп (монофиламент-
ная шкала Земмеса  – Вайнштейна, 
монофиламент 1 г). Температур-
ная чувствительность снижена 
на подошвенной и тыльной поверх-
ностях стоп. Вибрационная чувстви-
тельность на первом пальце стопы 
(медицинский камертон) снижена – 
пять баллов. Дисметрия и  атаксия 

при выполнении пяточно-коленной 
пробы с двух сторон. Неустойчивость 
в пробе Ромберга. Походка неуверен-
ная. Тесты кардиальной формы авто-
номной нейропатии отрицательные.
Инструментальные исследования. 
Анализ крови: гликированный гемо-
глобин (HbA1c) – 9%, глюкоза в кро
ви натощак – 9,4 ммоль/л, постпран-
диальная глюкоза  – 11,7 ммоль/л, 
общий холестерин  – 6,5 ммоль/л, 
триглицериды  – 1,82 ммоль/л, хо-
лестерин липопротеинов высокой 
плотности – 0,80 ммоль/л, холесте-
рин липопротеинов низкой плот-
ности  – 5,9 ммоль/л, холестерин 
липопротеинов очень низкой плот-
ности – 0,94 ммоль/л, гомоцистеин – 
18,9 мкмоль/л. Анализ мочи на ми-
кроальбуминурию  – 16,7 мг/сут. 
Скорость клубочковой фильтрации 
снижена – 75 мл/мин/1,73 м2. Ультра
звуковое исследование органов 
брюшной полости: признаки гепа-
тоза. Фиброэзофагогастродуодено
скопия: поверхностный гастрит, 
патологические изменения умерен-
ные, дуоденит. Магнитно-резонанс-
ная томография (МРТ) пояснично-
крестцового отдела позвоночника: 
признаки спондилоартроза.
Суточный мониторинг АД: сред-
нее значение в  дневные часы  – 
149/89 мм рт. ст., в  ночные часы  – 
141/89 мм рт. ст., максимальное 
повышение в  течение суток  – 
173/111 мм рт. ст., степень ночно-
го снижения систолического АД  – 
5,4%  (недостаточная, non-dipper), 
диастолического АД – 0,8% (недоста-
точная, non-dipper). Ультразвуковое 
дуплексное сканирование брахиоце-
фальных артерий (БЦА): в бифурка-
ции правой общей сонной артерии 
(ОСА) с переходом на БЦА визуали-
зировались концентрическая, гете-
рогенная, преимущественно повы-
шенной эхогенности с кальцинозом, 
с неровной поверхностью атероскле-
ротическая бляшка, стеноз ОСА  – 
30–35%, стеноз БЦА – 30–35%, в би-
фуркации левой ОСА с  переходом 
на  БЦА обнаружены концентриче-
ская, гетерогенная, преимуществен-
но повышенной эхогенности с каль-
цинозом, с неровной поверхностью 
атеросклеротическая бляшка, стеноз 
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ОСА – 25–30%, стеноз БЦА – 20–25%, 
гипоплазия правой позвоночной ар-
терии.
При проведении МРТ получены 
изображения суб- и супратентори-
альных структур головного мозга. 
В белом веществе лобных и темен-
ных долей обеих гемисфер большого 
мозга определялись единичные очаги 
неправильной формы с гиперин-
тенсивным МРТ-сигналом в режи-
мах Т2-взвешенного изображения 
и Flair. Размеры очагов – от 2 до 4 мм, 
локализация кортикальная и  суб-
кортикальная. Срединные структу-
ры не смещены. Субарахноидальные 
пространства по  конвекситальной 
поверхности умеренно расширены 
в лобно-теменной области. Структу-
ра ствола мозга, хиазмально-селляр-
ной области, задней черепной ямки 
без особенностей.
Согласно результатам электронейро
миографии (ЭНМГ), признаки 
синдрома нейропатии бедренных 
нервов, преимущественно аксо-
нального характера, малоберцового 
нерва справа – по типу миелопатии 
в дистальных отделах, слева – сме-
шанный характер поражения, де-
нервация выраженная, реиннерва-
ция выражена недостаточно.
Консультация и заключение специ-
алистов. Больная консультирована 
терапевтом, окулистом, нейропсихо-
логом и неврологом.
Заключение терапевта: гиперто-
ническая болезнь второй степени, 
высокий риск осложнений, гипер-
трофия левого желудочка, гиперто-
ническая ангиопатия сетчатки глаз, 
сердечная недостаточность первой 
степени, первого функционального 
класса с сохранной систолической 
функцией левого желудочка, ди-
слипидемия, ожирение второй сте-
пени, сахарный диабет 2 типа суб-
компенсированный, диабетическая 
нефропатия. В лечение рекомендо-
вано добавить розувастатин в дозе 
20 мг/сут, подобрать гипотензивные 
препараты.
Заключение окулиста: препролифе-
ративная диабетическая ретинопа-
тия OU, макулопатия (OS > OD), сос
тояние после лазерной коагуляции 
сетчатки, проведенной в 2010 г.

Заключение нейропсихолога: трево-
га умеренная – 31 балл по опроснику 
Спилбергера, психический статус – 
24 балла по  Монреальской когни-
тивной шкале, синдром умеренного 
когнитивного расстройства.
Диагностическая концепция невро-
лога. У пациентки, страдающей АГ, 
СД  2 типа, ИБС, атеросклерозом, 
на основании жалоб, результатов ос-
мотра и обследования имеют место 
признаки ХИМ, подтвержденные 
данными МРТ головного мозга. 
Анализ жалоб, анамнеза, результа-
тов осмотра, острое начало (шесть 
месяцев назад), асимметричный 
болевой синдром, характер кото-
рого первоначально был расценен 
как проявление радикулопатии, 
отсутствие стойкого эффекта дли-
тельной (бесконтрольной) противо-
воспалительной терапии, выражен-
ная слабость проксимальных мышц 
нижних конечностей (положитель-
ная проба Грейвса) с уменьшением 
объема мышц бедер и тенденцией 
к снижению массы тела может быть 
проявлением проксимальной мо-
торной нейропатии (диабетической 
полинейропатии, ДПН).
Заключительный диагноз. Хрони-
ческая недостаточность мозгового 
кровообращения на фоне гиперто-
нической болезни, СД 2 типа, син-
дром умеренных когнитивных рас-
стройств, диабетическая дистальная 
сенсомоторная полинейропатия, 
диабетическая проксимальная мо-
торная нейропатия, синдром ней-
ропатической боли, диабетическая 
макроангиопатия: ИБС, стенокар-
дия напряжения второго функцио-
нального класса, аортокоронарное 
шунтирование от 2010 г., АГ третьей 
степени, четвертого риска, хрони-
ческая сердечная недостаточность 
стадии 2а, третьего функционально-
го класса, ожирение первой степени 
абдоминального типа, дислипиде-
мия, гипергомоцистеинемия, диа-
бетическая микроангиопатия: пре-
пролиферативная ретинопатия OU, 
микроальбуминурия.
Назначено лечение. Постоян-
ный прием метформина в  дозе 
2000 мг/сут, Диабетона МВ в  дозе 
60  мг/сут, периндоприла в  дозе 

10  мг/сут плюс индапамида в  дозе 
2,5 мг/сут, амлодипина в  дозе 
10 мг/сут, бисопролола в дозе 5 мг/сут, 
розувастатина в дозе 20 мг/сут. Для 
лечения нейропатической боли по-
казаны габапентин в дозе 300 мг три 
раза в день (титрация дозы) в тече-
ние трех месяцев, Мильгамма в дозе 
2 мл внутримышечно один раз в день 
в течение семи дней, далее – по 2 мл 
внутримышечно каждые два дня 
в течение двух недель, тиоктовая кис-
лота в дозе 600 мг/сут в течение трех 
месяцев, Ипигрикс® в дозе 15 мг/1 мл 
раствора для инъекций  внутримы-
шечно в течение десяти дней с пере-
ходом на пероральный прием в дозе 
20 мг три раза в день в течение двух ме-
сяцев, Милдронат® в дозе 1000 мг/сут 
в течение полутора месяцев.
По  словам эксперта, хроническая 
недостаточность мозгового крово-
обращения у пациентки во многом 
была обусловлена гипергликемией. 
Гипергликемия ингибирует продук-
цию оксида азота (NO) эндотелиаль-
ными клетками и гладкомышечной 
мускулатурой сосудов, тем самым 
блокируя работу NO-синтазы и ак-
тивируя генерацию активных форм 
кислорода, нарушает функциониро-
вание гемостаза, вызывает дисба-
ланс регуляторной системы, конт
ролирующей ангиогенез.
Безусловно, коррекция эндотелиаль-
ной дисфункции является актуальной 
стратегией при церебральной болезни 
малых сосудов. Она должна способст-
вовать нормализации вазодилатации, 
улучшению реологии крови, повы-
шению эластичности сосудов, умень-
шению воспаления и пролиферации, 
снижению риска ремоделирования 
сосудистой стенки7. «Именно поэто-
му так важны лекарственные средст-
ва, которые потенциально работают 
на уровне эндотелиальной выстилки 
сосуда в  плане эндотелиопротек-
ции»,  – пояснила докладчик. Таки-
ми свойствами обладает мельдоний 
(препарат Милдронат®). Милдронат® 
действует через обратимое ингибиро-
вание γ-бутиробетаин-гидроксилазы. 
Это приводит, во-первых, к повыше-
нию концентрации γ-бутиробетаина, 
индукции биосинтеза NO, вазо-
протекции, улучшению функции 
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эндотелия, замедлению агрегации 
тромбоцитов, повышению эластич-
ности эритроцитов и  снижению 
периферического напряжения без 
синдрома обкрадывания, во-вторых, 
к снижению концентрации карнити-
на, ингибированию окисления жир-
ных кислот и стимуляции окисления 
глюкозы, цитопротекции, восста-
новлению транспорта аденозинтри-
фосфата, оптимизации потребления 
кислорода, предупреждению повре-
ждения клеточных мембран. Подоб-
ные механизмы позволяют использо-
вать Милдронат® для профилактики 
и лечения сердечно-сосудистой систе-
мы в соответствии с его зарегистри-
рованными показаниями.
Милдронат®, осуществляя защиту 
стенки сосуда, повышая перфузию 
и  снижая количество факторов 
риска, оказывает благоприятное 
влияние на эндотелий сосудов. В ре-
зультате улучшаются состояние со-
судов и микроциркуляция12.

Милдронат® при назначении по за-
регистрированным показаниям по-
ложительно воздействует на суточ-
ный профиль АД. Установлено, что 
Милдронат®, добавленный в схему 
лечения пациентов с  АГ и  ИБС, 
дополнительно снижал АД на 23% 
по  сравнению с  эналаприлом, 
а  также повышал эффективность 
гипотензивной терапии13.
Продемонстрирован также эф-
фект Милдроната в  отношении 
клинического статуса, параметров 
перекисного окисления липидов 
и  психометрических показателей 
у пациентов с хроническими сосу-
дистыми заболеваниями головного 
мозга и СД 2 типа14.
Установлено, что Милдронат® обла-
дает антиоксидантной и нейропро-
тективной активностью у больных 
ХИМ и СД 2 типа легкой и средней 
степени тяжести15.
Не менее важна способность Милд-
роната благоприятно воздействовать 

на почки у коморбидных пациентов. 
Так, применение Милдроната в ком-
бинированной терапии хронической 
сердечной недостаточности у боль-
ных СД 2 типа улучшало функцио-
нальное состояние почек16.
Влияние Милдроната на микроцир-
куляцию обусловлено увеличением 
диаметра артерий и венул, скорости 
кровотока по ним и уменьшением 
степени сладжирования эритроци-
тов, очаговых стазов, шунтов между 
артериолами и венулами6, 7.
Завершая выступление, профессор 
Э.Ю. Соловьева подчеркнула, что 
для лечения пациентов с хроничес
кой недостаточностью мозгового 
кровообращения, осложненной СД 
2 типа, необходим полимодальный 
препарат, позволяющий улучшать 
микроциркуляцию, когнитивные 
функции, устранять эндотелиаль-
ную дисфункцию и окислительный 
стресс. Именно такие эффекты де-
монстрирует Милдронат®.

12 Шишкова В.В., Зотова Л.И., Малюкова Н.И. Возможность повышения эффективности ранней комплексной реабилитации 
у пациентов с постинсультной афазией. Врач. 2018; 26 (6): 39–44.
13 Хлебодаров Ф.Е., Тюриков П.Ю., Михин В.П. Дисфункция сосудистого эндотелия и ее коррекция цитопротекторами у больных 
стабильной стенокардией напряжения и артериальной гипертонией. Российский кардиологический журнал. 2009; 6: 34–39.
14 Суслина З.А., Максимова М.Ю., Кистенев Б.А. и др. Антиоксидантная терапия у больных дисциркуляторной энцефалопатией, 
отягощенной сахарным диабетом типа 2. Фарматека. 2005; 12.
15 Лемешко Е.Х., Колесниченко Л.С., Верлан Н.В. и др. Система глутатиона и ее коррекция у больных хронической ишемией мозга 
и сахарным диабетом второго типа легкой и средней степени тяжести. Сибирский медицинский журнал. 2010; 6: 72–74.
16 Стаценко М.Е., Беленкова С.В., Спорова О.Е., Шилина Н.Н. Возможности применения Милдроната в комплексном лечении хронической 
сердечной недостаточности у больных сахарным диабетом типа 2 в раннем постинфарктном периоде. Биомедицина. 2006; 1 (3): 67–69.
17 Ziegler D., Landgraf R., Lobmann R., et al. Polyneuropathy is inadequately treated despite increasing symptom intensity in individuals 
with and without diabetes (PROTECT follow-up study). J. Diabetes Investig. 2020; 11 (5): 1272–1277.
18 Ziegler D., Keller J., Maier C., Pannek J. Diabetic neuropathy. Exp. Clin. Endocrinol. Diabetes. 2023; 131 (1-02): 72–83.
19 Pop-Busui R., Boulton A.J.M., Feldman E.L., et al. Diabetic neuropathy: a position statement by the American Diabetes Association. 
Diabetes Care. 2017; 40 (1): 136–154.

Сверяем координаты в лечении диабетической полинейропатии: 
объединяем тренды и проверенные методики

Распространенность СД 2 типа 
достигла масштаба эпи-
демии. Согласно данным, 

представленным Андреем Бори-
совичем ДАНИЛОВЫМ, д.м.н., 
профессором кафедры нервных 
болезней ИПО Первого МГМУ 
им. И.М. Сеченова, председателем 
совета экспертов Ассоциации меж
дисциплинарной медицины, на се-
годняшний день в  мире диагноз 

СД 2 типа устанавливают каждые 
три секунды. Частым осложнением 
СД 2 типа считается ДПН. При этом 
сейчас ДПН рассматривается не как 
осложнение, а  как характерное 
проявление СД, поскольку встре-
чается практически у всех больных 
диабетом, а в дебюте заболевания – 
у  10–20%. Несмотря на  это, ДПН 
недостаточно эффективно диагно-
стируется и лечится17.

Факторами риска развития ДПН вы-
ступают длительность диабета, сте-
пень его контроля (гипергликемия), 
наличие АГ, заболевания перифери-
ческих артерий, диабетической ре-
тинопатии и нефропатии, депрессии, 
висцерального ожирения, гиперли-
пидемии, употребление алкоголя 
и/или курение, недостаточная физи-
ческая активность, демографические 
факторы (возраст, рост, масса тела)18.
Наиболее распространенной фор-
мой ДПН признана дистальная 
моторно-сенсорная нейропатия  – 
75% случаев19.



57

Медицинский форум

Эндокринология

XXI Междисциплинарный конгресс  
с международным участием «Вейновские чтения»

С  наличием ДПН связывают три 
проблемы:

✓✓ развитие синдрома диабетичес
кой стопы (риск  составляет 15–
25%);

✓✓ нейропатической боли (риск  – 
10–20%);

✓✓ вегетативной полинейропатии 
(риск – 20–70%).

Болевой синдром считается ти-
пичным примером нейропатиче-
ской боли у пациентов с дисталь-
ной симметричной сенсорной 
и моторно-сенсорной полинейро-
патией.
Следует помнить, что сенсорная 
безболевая ДПН, характеризу-
ющаяся сенситивной атаксией, 
нарушением тактильной и вибра
ционной чувствительности, сни-
жением рефлексов и падениями, 
сопровождается развитием тро-
фических язв и  диабетической 
стопы20. На  сегодняшний день 
существует простой и эффектив-
ный тест для определения риска 
развития синдрома диабетичес
кой стопы. Нужно прикоснуть-
ся к первому, третьему и пятому 
пальцам на ногах с двух сторон. 
Отсутствие чувствительности 
в  двух и  более прикосновениях 
свидетельствует о наличии риска 
этого синдрома21.
К клиническим проявлениям сен-
сорной болевой ДПН относятся 
жгучие боли в стопах и их усиле-
ние ночью, парестезии, дизесте-
зии, гипестезия по  типу носков. 
У  больных с  сенсорной болевой 
ДПН нарушается сон, развива-
ется депрессия, тревога и, как 
следствие, существенно снижается 
качество жизни20.

При вегетативной (автономной) 
нейропатии в  патологический 
процесс вовлекаются вегетатив-
ные волокна не  только на  ногах 
и руках, но и в висцеральной об-
ласти, что сопровождается неспе-
цифичными соматическими кли-
ническими симптомами, такими 
как ортостатическая гипотензия, 
тахикардия в покое, гастропарез, 
дизурия, гипогидроз, импотенция. 
Вегетативная нейропатия считает-
ся плохим прогностическим фак-
тором, поскольку сопряжена с вы-
соким риском смерти (безболевой 
инфаркт миокарда, аритмия, вне-
запная смерть, апноэ)22.
Эксперт констатировал, что 
у  больных СД  2 типа даже при 
нормализации уровня глюкозы 
в крови и достижении ее целевых 
показателей развитие и  прогрес-
сирование нейропатии не  пре-
кращается, потому что наряду 
с гипергликемией ключевыми 
в патогенезе ДПН становятся ги-
перлипидемия, ишемия, гипок-
сия, нейровоспаление, активация 
микроглии23, 24.
В  развитии и  прогрессировании 
ДПН немаловажная роль отво-
дится хроническому воспалению. 
Известно, что повышенный уро-
вень таких провоспалительных 
цитокинов, как фактор некроза 
опухоли α, интерлейкины 1β и 6, 
способствует повреждению нерва. 
Активация микроглии, иммунных 
клеток головного мозга усиливает 
воспалительные реакции в пери-
ферических нервах.
Весьма перспективной и  прак
тически значимой считается холи-
нергическая модуляция воспаления 

и боли25. В связи с этим открывают-
ся новые возможности использова-
ния ингибиторов ацетилхолинэс-
теразы в  нейрорегенерации. Как 
известно, на шванновских клетках 
экспрессируются мускариновые 
М2- и α7-никотиновые рецепторы, 
которые модулируют регенерацию 
периферического нерва. Ингиби-
торы ацетилхолинэстеразы, дейст-
вуя на холинергические рецепторы 
(М2 и α7), способствуют активации 
клеточных процессов регенерации 
периферического нерва. Следо-
вательно, ингибиторы ацетилхо-
линэстеразы можно использовать 
в терапии боли26.
В  связи с  этим особый интерес 
представляет обратимый инги-
битор холинэстеразы ипидакрин, 
который ранее использовался 
для лечения миастении и болезни 
Альцгеймера. Ипидакрин (препа-
рат Ипигрикс®) непосредственно 
стимулирует проведение импуль-
сов по  нервным волокнам, меж-
нейрональным и нервно-мышеч-
ным синапсам периферической 
и центральной нервной системы. 
Фармакологическое действие ипи-
дакрина основано на  сочетании 
двух механизмов: блокаде калие-
вых каналов мембраны нейронов 
и  мышечных клеток, обратимом 
ингибировании холинэстеразы 
в синапсах27.
Согласно результатам исследова-
ний фармакокинетических про-
филей, Ипигрикс® в форме табле-
ток 20 мг (АО «Гриндекс», Латвия) 
и референсный препарат биоэкви-
валентны.
В  наблюдательном исследова-
нии оценивалась эффективность 

20 Галстян Г.Р., Старостина Е.Г., Яхно Н.Н. и др. Диагностика и рациональная терапия болевой формы диабетической периферической 
нейропатии: междисциплинарный консенсус экспертов. Сахарный диабет. 2019; 22 (4): 305–327.
21 Rayman G., Vas P.R., Baker N., et al. The Ipswich Touch Test: a simple and novel method to identify inpatients with diabetes at risk of foot 
ulceration. Diabetes Care. 2011; 34 (7): 1517–1518.
22 Супонева Н.А., Белова Н.В., Гришина Д.А. и др. Автономная нейропатия: как распознать. Эффективная фармакотерапия. 2023; 19 (3): 28–34.
23 Демидова Т.Ю., Кишкович Ю.С. Предиабет: современное состояние проблемы и возможности коррекции. РМЖ. Медицинское 
обозрение. 2019; 10 (II): 60–67.
24 Cheng Y., Chen Y., Li K., et al. How inflammation dictates diabetic peripheral neuropathy: an enlightening review. CNS Neurosci. Ther. 2024; 30 (4): e14477.
25 Chang E.H., Chavan S.S., Pavlov V.A. Cholinergic control of inflammation, metabolic dysfunction, and cognitive impairment in obesity-associated 
disorders: mechanisms and novel therapeutic opportunities. Front. Neurosci. 2019; 13: 263.
26 Naser P.V., Kuner R. Molecular, cellular and circuit basis of cholinergic modulation of pain. Neuroscience. 2018; 387: 135–148.
27 Общая характеристика лекарственного препарата Ипигрикс. РУ ЛП-№(003381)-(РГ-RU).
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Ипигрикса в  уменьшении боле-
вого синдрома при ДПН. Вклю-
чение данного препарата в схему 
лечения уменьшало интенсив-
ность боли, оцениваемой по  ви-
зуальной аналоговой шкале 
(ВАШ), на 33 балла по сравнению 
с контролем28.
В другом исследовании с участием 
больных ДПН была доказана спо-

собность препарата Ипигрикс® 
снижать выраженность симп-
томов дистальной нейропатии, 
определяемую по шкале невроло-
гических симптомов (Neurological 
Symptoms Score, NSS), на 37%29.
Таким образом, у пациентов с ди-
абетической нейропатией Ипиг-
рикс® способствует уменьшению 
симптомов дистальной нейропа-

тии, выраженности боли и вегета-
тивных нарушений28, 29.
В заключение профессор А.Б. Да-
нилов акцентировал внимание 
на необходимости учета всех па-
тогенетических механизмов ДПН 
и реализации междисциплинар-
ного подхода для комплексной 
диагностики и  лечения заболе-
вания.

По  словам Павла Рудоль-
фовича КАМЧАТНОВА, 
д.м.н., профессора кафе-

дры неврологии и нейрохирургии 
Института нейронаук и нейротех-
нологий Пироговского универ-
ситета, если проблема с  болевой 
ДПН на сегодняшний день реша-
ется достаточно хорошо, посколь-
ку наличие болевого синдрома 
и  других чувствительных нару-
шений обеспечивают обращение 
за медицинской помощью и отно-
сительно раннее выявление и ле-
чение данного осложнения СД 
2  типа, то проблема с  вегетатив-
ной ДПН остается – прежде всего 
из-за сложности своевременной 
диагностики, в частности в связи 
с  отсутствием единых объектив-
ных диагностических критериев.
Вегетативная ДПН может разви-
ваться до дебюта СД 2 типа, тогда 
она рассматривается как предиа-
бетическая полинейропатия.
Данное заболевание может проте-
кать по-разному. Однако, согласно 
концепции Эвинга, при СД 2 типа 
в первую очередь страдают миели-
низированные парасимпатические 
и чувствительные волокна.
Далее профессор П.Р. Камчатнов 
представил два клинических случая.
Клинический случай 1. Боль-
ная Р. 58 лет обратилась с жалобами 
на  ощущение онемения, жжения 
в  стопах и голенях, гиперестезию 

28 Рачин А.П., Шаров М.Н., Рачин С.А., Прокофьева Ю.С. Наблюдательное исследование по оценке эффективности применения 
препарата Ипигрикс при диабетической полиневропатии (исследование НИРВАНА). Нервные болезни. 2018; 2: 26–30.
29 Камчатнов П.Р., Баранцевич Е.Р., Чугунов А.В. др. Эффективность применения ипидакрина у пациентов с диабетической 
полиневропатией. Неврология, нейропсихиатрия, психосоматика. 2022; 14 (3): 38–43.

Опыт применения препарата Ипигрикс® у больных 
диабетической полинейропатией

и  дизестезию, спонтанную боль 
(6–8 баллов по  ВАШ) в голенях 
и стопах. Пациентка страдает арте-
риальной гипертензией (максималь-
ное АД – 170/90 мм рт. ст.), которая 
хорошо поддается медикаментозной 
коррекции. Ишемическая болезнь 
сердца и инфаркт миокарда в анам-
незе отсутствуют. Диагноз СД 2 типа 
установлен шесть лет назад. Макси-
мальная гликемия  – 12,3 ммоль/л, 
уровень HbA1c – 8,1%.
При осмотре: гиперкератоз стоп, 
мацерации первого и  второго 
пальцев по внутренней поверхнос
ти, отделяемое отсутствует. Оча-
говый неврологический дефицит 
также отсутствует. Гипестезия с 
гиперпатией, гипералгезией и ди-
зестезией с середины голеней, ги-
пестезия кистей. Карпорадиаль-
ные рефлексы снижены, ахилловы 
рефлексы отсутствуют.
Результаты обследования: МРТ 
головного мозга – гиперинтенсив-
ность белого вещества (лейкоареоз 
второй-третьей стадии по  шкале 
Фазекаса). Анализ мочи  – микро-
альбуминурия, ЭНМГ – снижение 
проводимости по моторным и сен-
сорным волокнам обеих нижних ко-
нечностей по аксональному и деми-
елинизирующим типам, снижение 
проводимости наиболее выражено 
в дистальных отделах. ЭНМГ-карти-
на может соответствовать моторно-
сенсорной полинейропатии.

Лечение: к стандартной сахаросни-
жающей и  антигипертензивной 
терапии метформином, ацетилса-
лициловой кислотой и ингибито-
ром ангиотензинпревращающего 
фермента добавлен Ипигрикс®.
По словам эксперта, это было сде-
лано для того, чтобы оказать по-
ложительное воздействие на  пе-
риферическую нервную систему, 
облегчить проявления болевой 
нейропатии и уменьшить прояв-
ления вегетативных расстройств.
Включение в схему лечения препа-
рата Ипигрикс® способствовало зна-
чимому снижению выраженности 
боли. Так, через три месяца отсутст
вовало нарастание болевого син
дрома, ночные боли уменьшились 
до трех-четырех баллов по ВАШ.
Эксперт констатировал, что ин-
струментальная лабораторная 
диагностика вегетативной ДПН 
в условиях реальной клинической 
практики достаточно трудоемка. 
Весьма эффективными могут ока-
заться методы исследования ва-
риабельности сердечного ритма, 
кожно-гальванического рефлекса, 
ЭНМГ, функциональные пробы 
с клино- и ортостазом, тесты Валь-
сальвы и Ашнера – Даньини.
Клинический случай 2. Пациент П. 
54  лет обратился с  жалобами 
на ощущение проваливания, мушек 
перед глазами при вертикализации, 
периодически учащенное сердце-
биение. Больной страдает артери-
альной гипертензией (максималь-
ное АД – 190/100 мм рт. ст.), которая 
контролируется недостаточно. 
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Имеют место избыточная масса 
тела, а также чрезмерное употребле
ние алкоголя. Диагноз СД  2 типа 
установлен три года назад. Макси-
мальная гликемия – 16,5 ммоль/л, 
уровень HbA1c – 8,6%.
При осмотре: очаговый невроло-
гический дефицит отсутствует, 
гипестезия со  средней трети го-
леней и кистей, карпорадиальные 
и ахилловы рефлексы снижены.
Результаты обследования. Пробы 
с  ортостазом и  тест Ашнера  – 
Даньини выявили наличие гипер-
симпатикотонии. Локальные тро-
фические нарушения отсутствуют. 
МРТ-картина – кистозные измене-
ния в глубинном белом веществе 
больших полушарий, гиперинтен-
сивность белого вещества (третья 
стадия по  шкале Фазекаса), рас-
ширение периваскулярных прост
ранств. Анализ мочи – микроаль-
буминурия.
Лечение: к  стандартной терапии 
метформином, клопидогрелом 
и  ингибитором ангиотензинпрев-
ращающего фермента добавлен 
Ипигрикс® по  следующей схеме: 
15 мг в день внутримышечно 15 вве-
дений, затем 20 мг перорально три 
раза в день в течение двух месяцев.
Через три месяца нарастания бо-
левого синдрома не зафиксирова-
но, ночная боль уменьшилась до 
трех-четырех баллов по ВАШ.
К сожалению, в дальнейшем паци-
ент не счел необходимым выпол-
нять рекомендации врача, нерегу-
лярно осуществлял контроль АД 
и гликемии, не изменил пищевого 
поведения.
Через семь месяцев после первого 
визита у больного развился инва-
лидизирующий инфаркт в области 
правого таламуса.
Данный клинический случай сви-
детельствует о  том, что наличие 
вегетативной ДПН, так же как 
болевой ее формы, является мар-
кером и  неблагоприятным про-
гностическим фактором развития 

последующих цереброваскуляр-
ных событий.
Основные цели терапии пациен-
тов с ДПН включают замедление/
приостановку поражения перифе-
рической нервной системы, преду-
преждение прогрессирования па-
тологического процесса, снижение 
риска развития поражения органов 
и систем вследствие вегетативной 
дисрегуляции, устранение/умень-
шение выраженности симптомов, 
ухудшающих качество жизни.
При лечении пациентов с различ-
ными формами ДПН, в том числе 
с  вегетативными нарушениями, 
помимо коррекции гликемии 
и  устранения других факторов 
риска поражения нервной сис-
темы необходимо комплексное 
воздействие на  периферическую 
нервную систему, в  частности 
с  помощью препаратов, модули-
рующих процессы проведения 
импульса по  нервному волокну 
и  транссинаптической переда-
чи сигнала. Такими свойствами 
в полной мере обладает препарат 
Ипигрикс®, который оказывает 
стимулирующий эффект на  про-
цессы нервно-мышечной и невро-
невральной передачи, проведение 
возбуждения по нервным волок-
нам вследствие ингибирования 
активности ацетилхолинэстера-
зы, а  также блокады калиевых 
и натриевых каналов.
Основные механизмы действия 
ипидакрина (препарата Ипиг-
рикс®) изучены в условиях экспе-
римента, а эффективность и без-
опасность подтверждены в  ходе 
клинических исследований. Введе-
ние ипидакрина (препарата Ипиг-
рикс®) животным с моделью ней-
ропатической боли обеспечивало 
задержку развития болевого син
дрома и снижение частоты случаев 
развития нейропатической боли30.
У  пациентов с  ДПН включение 
ипидакрина (препарата Ипиг-
рикс®) в  комплексную терапию 

способствовало более выраженно-
му улучшению моторной функции31.
У  больных ДПН, получавших 
стандартную терапию в сочетании 
с препаратом Ипигрикс®, наблюда-
лось статистически значимое сни-
жение суммы баллов по комплекс-
ному опроснику боли28.
В  ходе проведения собственного 
исследования коллективом под 
руководством П.Р. Камчатнова от-
мечено положительное влияние 
Ипигрикса на выраженность чувст
вительных нарушений у  больных 
ДПН29. Положительный эффект 
заключался в уменьшении интен-
сивности нейропатической боли, 
оцениваемой по  NSS. Снижение 
значений NSS приобрело достовер-
ный характер к 30-му дню терапии 
и  достигало максимума к  60-му 
дню. В группе сравнения значения 
по NSS не менялись на протяжении 
всего периода наблюдения.
Результаты указанного исследова-
ния также продемонстрировали 
способность Ипигрикса улучшать 
показатели вариабельности сер-
дечного ритма29. В группах боль-
ных, получавших Ипигрикс®, имело 
место снижение соотношения 
активности парасимпатического 
и симпатического отделов вегета-
тивной нервной системы (LF/HF), 
что свидетельствовало об увеличе-
нии активности парасимпатичес
кого отдела регуляции сердечной 
деятельности, исходно сниженной 
у пациентов с кардиальной нейро-
патией. Важно, что более раннее 
наступление эффекта отмечалось 
у тех, кто получал двухэтапную те-
рапию – парентеральное введение 
препарата Ипигрикс® с последую-
щим его пероральным приемом.
Препарат Ипигрикс® назнача-
ют больным ДПН по  следующей 
схеме: 5–15 мг один-два раза 
в  день парентерально в  течение 
10–15 дней, затем  – 20 мг пер
орально один  – три раза в  день 
в течение одного-двух месяцев.  

30 Кукушкин М.Л., Карпова М.Н., Кузнецова Л.В., Клишина Н.Ю. Обезболивающее действие ипидакрина. Российский журнал боли. 
2019; 17 (3): 29–33.
31 Дзяк Л.А., Шульга А.Н., Цуркаленко Е.С. Эффективность применения нейромидина в лечении диабетической полинейропатии. 
Украинский вестник психоневрологии. 2007; 15 (2): 135–138.
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На сегодняшний день диабетическая периферическая нейропатия, 
характеризующаяся разнообразными клиническими проявлениями, считается 
одним из наиболее распространенных осложнений сахарного диабета. 
Механизмам развития, клинике различных форм диабетической периферической 
нейропатии и выбору оптимальной патогенетической терапии было посвящено 
выступление Эллы Юрьевны СОЛОВЬЕВОЙ, д.м.н., заведующей кафедрой 
неврологии Института непрерывного образования и профессионального 
развития Российского национального исследовательского медицинского 
университета им. Н.И. Пирогова. Особый акцент был сделан на эффективности 
и безопасности применения α-липоевой кислоты с целью клинического улучшения 
состояния и предупреждения прогрессирования нейропатических нарушений. 
Выступление эксперта состоялось в рамках научно-практической конференции 
«Актуальные вопросы эндокринологии и диабетологии Центрального 
федерального округа. Весенняя сессия» (Москва, 13 марта 2025 г.).

Сахарный диабет (СД) со-
провождается широким 
спектром тканевых, ор-

ганных и сосудистых изменений, 
приводящих к повреждению глаз, 
почек, нервов, сердца и сосудов.
Установлено, что нарушение пере-
дачи сигналов от инсулина влия-
ет не только на уровень глюкозы 
в  крови, но  и на  развитие деге-
неративных процессов в  клетках 
мозга, а  также на гибель нейро-
нов1. Инсулинорезистентность 
головного мозга связана с  нако-
плением β-амилоидов и их токси-
ческим воздействием на централь-
ную нервную систему2.
Диабетическая периферичес
кая нейропатия (ДПН) счита-
ется одним из  наиболее рас-
пространенных осложнений 

СД. В  Российской Федерации 
распространенность ДПН при 
СД 1  типа колеблется от  0,1 до 
67,2%, при СД 2 типа – от 0,1 до 
42,4%. Согласно данным широ-
комасштабных зарубежных эпи-
демиологических исследований, 
распространенность ДПН со-
ставляет 50–70%3.
Диабетическая периферическая 
нейропатия представляет собой 
комплекс клинических и  суб-
клинических синдромов, каж-
дый из  которых характеризу-
ется диффузным или очаговым 
поражением периферических 
и/или автономных нервных во-
локон4. Она может проявляться 
в  виде дистальной нейропатии, 
радикулопатии или полиради-
кулопатии (атипичные формы), 

мононейропатии/мононеврита 
различной локализации (атипич-
ные формы), автономной нейро
патии3.
Комбинация метаболических, со-
судистых, наследственных, диз
иммунных причин приводит 
к  морфогенезу метаболическо-
го повреждения. Это вызывает 
не  только ангиопатию, но  и гли-
козилирование белков нейронов 
и миелиновой оболочки, гиперос-
молярное повреждение шванновс
ких клеток, истончение и склероз 
эпиневрия, демиелинизацию, 
отек и дистрофию нервных воло-
кон. В результате снижается уро-
вень фактора роста нервов, что 
подавляет регенераторные спо-
собности аксонов и способствует 
прогрессированию аксональной 

1 Li L., Holscher C. Common pathological processes in Alzheimer disease and type 2 diabetes: a review. Brain Res. Rev. 2007; 56 (2): 384–402.
2 Nguyen T.T., Ta Q.T.H., Nguyen T.K.O., et al. Type 3 diabetes and its role implications in Alzheimer's disease. Int. J. Mol. Sci. 2020; 21 (9): 3165.
3 Pop-Busui R., Boulton A.J.M., Feldman E.L., et al. Diabetic neuropathy: a position statement by the American Diabetes Association. Diabetes 
Care. 2017; 40 (1): 136–154.
4 Алгоритмы специализированной медицинской помощи больным сахарным диабетом / под ред. И.И. Дедова, М.В. Шестаковой, 
А.Ю. Майорова. 9-й выпуск, доп. М., 2019.
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дегенерации и  сегментарной де-
миелинизации5, 6.
Диабетическая нейропатия в зави-
симости от формы и течения по-
дразделяется на  асимметричную 
нейропатию с острым (краниаль-
ные нейропатии, изолированная 
периферическая нейропатия, ради-
кулоплексопатия) и  хроническим 
(пояснично-крестцовая радикуло-
патия, множественные мононей-
ропатии, туннельные нейропатии) 
течением, а также на симметрич-
ную нейропатию с острым (тран-
зиторная гипергликемическая по-
линейропатия, острая сенсорная 
полинейропатия) и  хроническим 
(дистальная сенсомоторная поли-
нейропатия, вегетативная поли-
нейропатия) течением7.
Примерно в 75% случаев встреча-
ется хроническая дистальная сен-
сомоторная полинейропатия.
При преимущественном пораже-
нии толстых нервных волокон от-
мечаются онемение, покалывание, 
ощущение надетого носка, сенси-
тивная атаксия, снижение или от-
сутствие ахилловых рефлексов8.
Поражение сенсорного звена пе-
риферической нервной системы 
выражается в потере чувствитель-
ности и, как следствие, повыше-
нии риска травмы.
Вовлечение в патологический про-
цесс моторных нейронов вызывает 
атрофию межкостных, червеобраз-
ных мышц стоп и нарушение баланса 
между флексорами и экстензорами. 
Это приводит к молоточкообразной 
деформации стоп и, как следствие, 
к резкому повышению плантарно-
го давления, являющегося одним 
из  определяющих факторов раз-
вития язвенных дефектов стопы. 

Внешнее повреждение становится 
причиной образования язв в четы-
рех случаях из пяти.
У  больных ДПН с  преимущест-
венным поражением тонких мие
линизированных нервных Ab-во-
локон и  немиелинизированных 
C-волокон основным клиничес
ким симптомом признана нейро-
патическая боль, проявляющаяся 
жжением, покалыванием, стреля-
ющими болями. Болевая ДПН на-
блюдается примерно у 25% паци-
ентов, при этом боль может быть 
первым симптомом заболевания8.
Острая сенсорная нейропатия де-
бютирует с  нестерпимой жгучей 
боли в дистальных отделах конеч-
ностей, чаще в области стоп, при 
этом чувствительные и двигатель-
ные расстройства отсутствуют. 
Болевой синдром может самопро-
извольно купироваться в течение 
одного-двух лет. В качестве пато-
генетического фактора развития 
этого варианта диабетической 
нейропатии рассматривается рез-
кое колебание гликемии7.
Разновидностью острой сенсорной 
нейропатии является инсулиновый 
неврит, или диабетическая нейро-
патия, индуцированная лечением 
(синдром Элленберга) и развива-
ющаяся через четыре – шесть не-
дель после нормализации уровня 
глюкозы в  крови на  фоне приме-
нения инсулина или пероральных 
сахароснижающих препаратов. Ос-
новным фактором риска считается 
быстрое снижение концентрации 
гликированного гемоглобина  – 
более чем на 2% за три месяца. Осо-
бенностью болевого синдрома яв-
ляется его высокая выраженность. 
Данный вид нейропатии может 

сопровождаться признаками авто-
номной полинейропатии.
У пациентов с недавно диагности-
рованным СД или плохо контроли-
руемым уровнем глюкозы в крови 
может развиться транзиторная 
гипергликемическая нейропатия, 
которая достаточно быстро ре
грессирует после восстановления 
эугликемии.
К возникновению сенсомоторной 
и  вегетативной полинейропатии 
могут приводить повторные эпи-
зоды выраженной и  длительной 
гипогликемии на фоне неадекват-
ной инсулинотерапии9.
При асимметричной проксималь-
ной нейропатии (синдром Брунса – 
Гарланда) чаще поражается пояс-
нично-крестцовое сплетение. Для 
нее характерно острое или под
острое начало в виде интенсивной 
боли в пояснице и передней поверх-
ности бедра, усиливающейся в ноч-
ное время. В пораженной конечнос
ти отмечается мышечная слабость, 
атрофия и  выпадение коленных 
и/или ахилловых рефлексов. При 
двустороннем поражении корешков 
и сплетений формируется диабети-
ческая параплегия. Наряду с боле-
выми формами патологии могут 
встречаться безболевые формы10. 
Асимметричная проксимальная 
нейропатия сопровождается силь-
ной болью в ягодице и бедре, за-
труднением подъема из  сидячего 
положения, возможна также боль 
в груди или желудке.
Фокальная диабетическая нейро
патия как вариант туннельной 
нейропатии характеризуется пора-
жением срединного нерва на уров-
не запястного канала или локтево-
го нерва на  уровне кубитального 

5 Yagihashi S., Mizukami H., Sugimoto K. Mechanism of diabetic neuropathy: where are we now and where to go? J. Diabetes Investig. 2011; 
2 (1): 18–32.
6 Нестерова М.В., Галкин В.В. Эффективность препаратов тиоктовой кислоты в лечении диабетической полиневропатии. 
Медицинский совет. 2015; 5: 94–99.
7 Lechleitner M., Abrahamian H., Francesconi C., Kofler M. Diabetic neuropathy. Wien. Klin. Wochenschr. 2016; 128 (Suppl. 2): S73–79.
8 Cho N.H., Shaw J.E., Karuranga S., et al. IDF Diabetes Atlas: Global estimates of diabetes prevalence for 2017 and projections for 2045. Diabetes 
Res. Clin. Pract. 2018; 138: 271–281.
9 Левин О.С. Диабетическая полинейропатия: современные подходы к диагностике и патогенетической терапии. Клиницист. 2013; 
7 (2): 54–62.
10 Dyck P.J.B. Diabetic radiculoplexus neuropathies // Neurological Therapeutics: Principles and Practice / ed. J.H. Noseworthy. Martin Dunitz, 
2003, 2007–2010.
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канала. Частота встречаемости пер-
вого возрастает по мере увеличения 
продолжительности СД: 28,0%  – 
в дебюте заболевания, 62,5% – через 
14 лет. Мононейропатии зачастую 
протекают бессимптомно, однако 
могут сочетаться с  классической 
дистальной ДПН, что затрудняет их 
диагностику. Нередко фокальные 
нейропатии верхних конечностей 
предшествуют развитию генерали-
зованной ДПН и могут стать пер-
выми симптомами СД11.
Краниальная нейропатия наблю-
дается довольно редко (0,5–1,0%), 
при этом преимущественно у лиц 
старческого возраста и пациентов 
с большой длительностью СД. Па-
тология может проявиться внезап-
ным развитием одностороннего 
пареза III (глазодвигательного), 
IV  (блокового), VI (отводящего) 
или VII (лицевого) нервов. Помимо 
заболеваний эндокринной систе-
мы установлены и другие факторы 
возникновения неврита лицевого 
нерва, такие как переохлаждение, 
рассеянный склероз, анатомически 
узкий костный канал, заболевания 
придаточных пазух носа, инфек-
ции, нарушение кровообращения 
в области лицевого нерва, сильный 
стресс12. Это следует учитывать при 
диагностике заболевания.
Мультифокальная диабетичес
кая нейропатия характеризуется 
острым началом, болевым синд
ромом и  спонтанным восста-
новлением состояния в  течение 
шести месяцев5. Эта форма диа-
бетической нейропатии прежде 
всего связана с ишемией перифе-
рических нервов. Острое развитие 
множественной мононейропатии 
у пациентов с СД требует исклю-
чения системного васкулита. При 
наличии у  больных диабетом ре-
цидивирующих мононейропатий 
с хорошим спонтанным восстанов-
лением необходимо исключить на-
личие наследственной нейропатии 

с помощью проведения генетиче-
ского исследования11.
Многие клинические фенотипы 
диабетической нейропатии мас-
кируются под болевые синдромы 
любой этиологии, неврит лицевого 
нерва, корешковый синдром, забо-
левания сердца, легких, мочеполо-
вой системы, зрительные наруше-
ния, нарушения потоотделения.
К проявлениям кардиоваскулярной 
формы диабетической автономной 
нейропатии следует отнести та-
хикардию покоя, фиксированный 
ригидный сердечный ритм (син-
дром денервации сердца), арит-
мии, ортостатическую гипотонию, 
безболевую ишемию и  инфаркт 
миокарда, изменение электрокар-
диограммы, дисфункцию левого 
желудочка, кардиореспираторную 
остановку и внезапную смерть13.
Надо ли рассматривать сахарный 
диабет и неврологические ослож-
нения как неизбежный тандем, или 
есть шанс повлиять на  прогноз? 
Отвечая на этот вопрос, профессор 
Э.Ю. Соловьева отметила, что ран-
няя диагностика и своевременное 
(раннее) начало терапии могут про-
филактировать развитие осложне-
ний диабета. Диабетическую авто-
номную нейропатию необходимо 
начать лечить до появления струк-
турных изменений в нерве, когда 
он еще может восстановить свою 
целостность.
В соответствии с диагностической 
системой, предложенной P.J. Dyck 
в 1988 г., диагноз нейропатии уста-
навливается на  основании четы-
рех критериев:
1)	освидетельствование симпто-

мов нейропатии;
2)	неврологическое обследование;
3)	оценка автономных моторных 

(сенсорных) функциональных 
нарушений с помощью тестов;

4)	оценка скорости проведения 
импульса по моторным/сенсор-
ным нервам.

Диагностический поиск включает 
сбор анамнеза и жалоб больного, ос-
мотр и оценку внешнего вида ниж-
них конечностей, оценку субъек-
тивных и объективных симптомов, 
результатов электрофизиологиче-
ских и  других методов обследова-
ния.
Следует отметить, что диагностика 
и лечение больных диабетической 
полинейропатией осуществляется 
в соответствии с утвержденными 
стандартами и клиническими реко-
мендациями. При постановке ди-
агноза дистальной симметричной 
ДПН у пациентов с СД 1 и 2 типов 
или предиабетом используются 
такие категории, как клинически 
подтвержденная ДПН, клинико-
инструментально подтвержденная 
ДПН, субклиническая ДПН.
При болевой форме ДПН для сниже-
ния выраженности боли назначают 
монотерапию амитриптилином, ду-
локсетином, прегабалином, габапен-
тином или тиоктовой, α-липоевой 
кислотой (АЛК) (1В). Монотерапия 
всегда рассматривается в  качест-
ве приоритетного варианта как 
с  позиции потенциального риска 
развития нежелательных явлений 
и лекарственного взаимодействия, 
так и с позиции фармакоэкономики. 
Дополнительно могут применяться 
немедикаментозные методы: реф-
лексотерапия, чрескожная электро-
нейростимуляция, трансмагнитная 
стимуляция, импульсное низкоча-
стотное электромагнитное поле.
Как минимум половину случа-
ев ДПН составляют безболевые 
формы. Основная цель терапии без-
болевой ДПН заключается во вто-
ричной профилактике, замедлении 
темпов прогрессирования. Вторич-
ная профилактика предполагает 
коррекцию гипергликемии и фак-
торов кардиоваскулярного риска, 
оказывающих влияние на  темпы 
прогрессирования ДПН в  целом. 
Важным условием назначения 

11 Horinouchi S., Deguchi T., Arimura K., et al. Median neuropathy at the wrist as an early manifestation of diabetic neuropathy. J. Diabetes 
Investig. 2014; 5 (6): 709–713.
12 Lajmi H., Hmaied W., Jalel W.B., et al. Oculomotor palsy in diabetics. J. Fr. Ophtalmol. 2018; 41 (1): 45–49.
13 Котов С.В., Рудакова И.Г. Диабетическая полиневропатия: от патогенеза к лечению и профилактике. Альманах клинической 
медицины. 2016; 44 (3): 6–12.
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фармакотерапии считается первич-
ная коррекция факторов риска раз-
вития и прогрессирования ДПН.
При ведении пациентов с диабети-
ческой нейропатией необходимо 
соблюдать принцип перманент-
ной профилактики, используя 
этиотропную, патогенетическую 
и  симптоматическую терапию. 
В  качестве патогенетической те-
рапии бессимптомной и  сим-
птомной безболевой дистальной 
симметричной периферической 
нейропатии рекомендуется АЛК, 
в том числе в комбинации с бен-
фотиамином.
Терапия, направленная на  моди-
фикацию основного заболевания, 
часто рассматривается как основная 
при ДПН. Применение тиоктовой 
кислоты рекомендуется для лече-
ния симптомной безболевой ДПН 
легкой и умеренной степени (В).
Клинически значимые свойства 
АЛК разнообразны. Так, она обла-
дает антиоксидантным эффек-
том: действует как биологический 
антиоксидант, восстанавливает 
окисленные формы антиоксидан-
тов – глутатиона, витаминов С и Е, 
выступает в роли кофактора в раз-
личных ферментных комплексах. 
АЛК оказывает нейротропное 
и  нейропротективное воздейст-
вие: уменьшает перекисное окис-
ление в  периферических нервах 
и  улучшает эндоневральный 
кровоток, увеличивая скорость 
проведения нервного импульса, 
стимулирует рост новых нервных 
волокон, аксонов и их разветвле-
ний, способствуя восстановлению 
нервной проводимости14.

В настоящее время при сосудистых 
осложнениях СД  рекомендовано 
начинать терапию АЛК с внутри-
венных инфузий, далее переходя 
на пероральную форму препарата. 
Одним из  успешно применяемых 
в клинической практике препара-
тов АЛК является Берлитион, кото-
рый выпускается в форме таблеток 
и раствора для инъекций.
Исходя из результатов клиничес
ких исследований, при ДПН реко-
мендуется следующая схема тера-
пии Берлитионом: внутривенное 
капельное введение раствора в дозе 
600 мг/сут в течение двух – четырех 
недель с последующим перораль-
ным приемом в той же дозе в тече-
ние трех-четырех месяцев15.
Как правило, Берлитион принима-
ют в течение длительного времени. 
Продемонстрировано, что перо-
ральная терапия АЛК умеренной 
дистальной симметричной пери-
ферической нейропатии в течение 
четырех лет приводила к клиничес
ки значимому улучшению и  пре-
дотвращала прогрессирование 
нейропатических нарушений, при 
этом она хорошо переносилась16.
В ходе проведения метаанализа, по-
священного оценке эффективности 
АЛК при внутривенном и  перо-
ральном введении по общей шкале 
неврологических симптомов у па-
циентов с ДПН и СД, показано, что 
АЛК в дозе 600 мг/сут при обоих ре-
жимах лечения оказывала положи-
тельный эффект на выраженность 
симптомов диабетической перифе-
рической нейропатии17.
Можно ли повлиять на  развитие 
диабетической периферической 

нейропатии через воздействие на 
гипергликемию? Согласно результа-
там исследований, при СД 1 типа до-
стижение уровня глюкозы в крови, 
близкого к нормальному, снижало 
риск  развития микроангиопатии 
и  нейропатии, хотя не  исключало 
их, однако при СД 2 типа достиже-
ние нормогликемии практически 
не  влияло на  профилактику и  за-
медление прогрессирования ДПН. 
У пациентов с СД 2 типа интенсив-
ный контроль гликемии ассоцииро-
вался лишь с умеренным снижени-
ем риска развития диабетической 
периферической нейропатии.
«Даже современные возможности 
контроля СД  не  предотвраща-
ют развитие и прогрессирование 
диабетической полинейропа-
тии», – подчеркнула спикер.
В  настоящее время ведущей ста-
новится концепция гипергликеми-
ческой памяти, согласно которой 
продолжительное снижение уровня 
глюкозы не влияет на скорость раз-
вития осложнений, поэтому столь 
актуальным является раннее нача-
ло лечения осложнений независимо 
от уровня глюкозы в крови18.
Дело в том, что конечные продукты 
гликолиза активируют процессы 
окислительного стресса в митохон-
дриях, замыкая порочный круг ги-
пергликемической памяти. С этой 
точки зрения ключевым в  пато-
генезе считается окислительный 
стресс19. Неслучайно в  российс
ких клинических рекомендациях 
2021 г. пациентам с ДПН помимо 
компенсации диабета показана па-
тогенетическая терапия витамина-
ми группы В20.  

14 Salehi B., Yılmaz Y.B., Antika G., et al. Insights on the use of α-lipoic acid for therapeutic purposes. Biomolecules. 2019; 9 (8): 356.
15 Инструкция по применению препаратов: Берлитион. 300 П N011433/01-220422, Берлитион 300 П N011434/01-180222, 
Берлитион 600 ЛП-001615-180-322.
16 Ziegler D., Low P.A., Litchy W.J., et al. Efficacy and safety of antioxidant treatment with α-lipoic acid over 4 years in diabetic polyneuropathy: 
the NATHAN 1 trial. Diabetes Care. 2011; 34 (9): 2054–2060.
17 Çakici N., Fakkel T.M., van Neck J.W., et al. Systematic review of treatments for diabetic peripheral neuropathy. Diabet Med. 2016; 33 (11): 
1466–1476.
18 Nathan D.M. The diabetes control and complications trial/epidemiology of diabetes interventions and complications study at 30 years: 
overview. Diabetes Care. 2014; 37 (1): 9–16.
19 Ceriello A., Ihnat M.A., Thorpe J.E., et al. Clinical review 2: the ‘metabolic memory’: is more than just tight glucose control necessary 
to prevent diabetic complications? J. Clin. Endocrinol. Metab. 2009; 94 (2): 410–415.
20 Алгоритмы специализированной медицинской помощи больным сахарным диабетом / под ред. И.И. Дедова, М.В. Шестаковой, 
А.Ю. Майорова. 10-й выпуск. М., 2021.






