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Представлен обзор работ, обосновывающих эффективность лечения 
диабетической полиневропатии (ДПН) препаратами альфа-липоевой 
кислоты (АЛК) для внутривенного введения и перорального приема. 
Показано, что применение препаратов АЛК является патогенетически 
обоснованным, приводит к уменьшению позитивной и негативной 
невропатической симптоматики. Использование таблетированных 
форм АЛК способствует замедлению или остановке прогрессирования 
ДПН при длительном применении, что подтверждено данными 
собственного исследования «ЭТИКА». Ретроспективный (post-hoc) 
анализ изменения оценки по шкале NISS-LL показал, что прием 
пациентами с ДПН таблетированного препарата АЛК (Тиолепта®) 
600 мг один раз в день в течение четырех недель уменьшил позитивные 
и негативные невропатические симптомы на срок до трех месяцев. 
Рекомендовано инфузионное и пероральное применение препаратов АЛК 
для лечения и профилактики ДПН.
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Число больных сахарным 
диабетом (СД) в мире стре-
мительно увеличивается и, 

по прогнозам экспертов, к середи-
не столетия должно достигнуть по-
лумиллиарда. В настоящий момент 
основную угрозу продолжитель-

ности и качеству жизни больных 
СД представляют его осложнения. 
Самое частое осложнение СД  – 
дистальная симметричная сен-
сорно-моторная полиневропатия 
(ДПН). ДПН повышает заболе-
ваемость и смертность, ухудшает 

качество жизни больных СД [1, 2]. 
Распространенность ДПН широко 
варьирует в  разных этнических 
группах. В США и России часто-
та выявления ДПН в  популяции 
больных СД  1 типа более 50%, 
у индусов – менее 25%, что, пред-
положительно, связано с  генети-
ческой детерминированностью 
диабетического тканевого пора-
жения [3–6].

Факторы риска развития ДПН
Как показало исследование DCCT 
(Diabetes Control and Complica-
tions Trial  – Исследование конт-
роля сахарного диабета и его ос-
ложнений) и его наблюдательное 
продолжение EDIC (Epidemiology 
of Diabetes Interventions and 
Complications  – Эпидемиология 
вмешательств и осложнений при 
сахарном диабете), у  больных 
СД  1  типа интенсивная инсули-
нотерапия c достижением целе-
вого уровня гликемии снижает 
риск развития ДПН, но не может 
полностью предотвратить ее 
возникновение [7, 8]. У  больных 
СД  2  типа подавляющее боль-
шинство исследований (напри-
мер, Steno-2, в  котором больные 
СД 2 типа наблюдались в течение 
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13 лет) не подтвердило достовер-
ного снижения риска развития 
ДПН на  фоне интенсивной ин-
сулинотерапии [9]. Не  обнару-
жено снижения риска развития 
ДПН и  в группе пожилых боль-
ных СД 2 типа, получавших ин-
тенсивную инсулинотерапию, 
по  сравнению с  группой тради-
ционного лечения, хотя снижение 
уровня HbA1c в  группе интен-
сивной терапии инсулином было 
достоверным [10]. В исследовании 
ADVANCE (Action in Diabetes 
and Vascular disease: preterAx and 
diamicroN-MR Controlled Evalu-
ation trial – Действие при сахар-
ном диабете и  заболеваниях со-
судов: контролируемая оценка 
Претеракса и  Диамикрона  МВ) 
на большой выборке (более 11 ты-
сяч пациентов) также не обнару-
жено снижения риска развития 
ДПН в  группе, находившейся 
на  интенсивной терапии инсу-
лином, по сравнению с группой, 
получавшей традиционное лече-
ние [11]. Исследование ACCORD 
(Action to Control CardiOvascular 
Risk in Diabetes  – Исследование 
по контролю риска развития сер-
дечно-сосудистых заболеваний 
при сахарном диабете 2 типа) 
не выявило существенного влия-
ния интенсивной терапии инсу-
лином на риск развития микросо-
судистых осложнений у больных 
СД 2 типа, причем исследование 
было прекращено из-за  увели-
чения смертности в этой группе 
больных [12].
В  2005 г.   Майкл Браунли 
(M. Brownlee) в Бентингской лек-
ции включил в  число основных 
факторов, влияющих на  форми-
рование ДПН, длительные изме-
нения метаболизма глюкозы [13]. 
Влияние продолжительности ме-
таболических нарушений на фор-
мирование ДПН подтверждено 
в  эпидемиологическом исследо-
вании у  120 больных СД  1 типа 
[14]. Амплитуда двигательного 
и сенсорного потенциалов, отра-
жающая число сохранных волокон 
в периферическом нерве, была об-
ратно пропорциональна продол-
жительности СД. Другие факторы 
риска развития ДПН (СД 1 типа, 

неудовлетворительный контроль 
гликемии, избыточный вес, нали-
чие артериальной гипертонии, по-
жилой возраст, курение, дислипи-
демия, низкий уровень инсулина 
и С-пептида) уступают по значи-
мости фактору длительности ме-
таболических нарушений, связан-
ных с гипергликемией [14–17].
Роль продолжительности и выра-
женности метаболических нару-
шений при СД подразумевает, что 
лечение ДПН в  первую очередь 
должно основываться на хорошем 
контроле СД. Другими словами, 
хороший контроль СД  является 
приоритетным в  профилактике 
развития ДПН. Вместе с тем толь-
ко компенсации СД недостаточно 
для предотвращения и обратного 
развития ДПН, поэтому вопрос 
о  патогенетическом лечении по-
ражения периферических нервов 
чрезвычайно актуален.

Патогенетическая терапия ДПН
Принципы патогенетической 
терапии ДПН базируются на со-
временных представлениях о ме-
ханизмах поражения перифери-
ческих нервов. Хорошо известен 
основной ряд патофизиологиче-
ских механизмов, ответственных 
за нарушение структуры и функ-
ции нервных волокон,  – актива-
ция полиолового пути утилиза-
ции глюкозы; повышение уровня 
и  накопление конечных продук-
тов неферментативного гликиро-
вания белков (Advanced Glycation 
Endproducts (AGEs) – КПГ); нару-
шение обмена основных жирных 
кислот; снижение эндоневрально-
го кровотока с развитием ишемии 
и гипоксии. Объединяющая боль-
шинство известных механизмов 
теория молекулярного и  биохи-
мического нарушения клеточной 
функции, включая нервные волок-
на, была предложена в начале двух-
тысячных годов. Согласно данной 
модели, основную роль в  разви-
тии нарушений в клетках различ-
ных органов играет окислитель-
ный стресс [13, 18]. Определение 
ключевого звена патогенеза ДПН 
обосновало применение для ле-
чения диабетического поражения 
периферических нервов антиокси-

дантов и антигипоксантов, не ис-
ключая при этом возможность 
воздействия на  другие важные 
звенья патогенеза путем исполь-
зования блокаторов образования 
КПГ, альдозоредуктаз, протеинки-
назы С, активаторов транскетола-
зы, нейротрофических факторов, 
стимуляторов нейрорегенерации 
и реиннервации [19].

Внутривенное введение АЛК 
в лечении ДПН
Анализ исследований, посвящен-
ных различным методам фар-
макологического лечения ДПН, 
показывает, что наиболее внуши-
тельной доказательной базой об-
ладает антиоксидантная терапия 
альфа-липоевой кислотой (АЛК) 
[20, 21, 22]. АЛК является мощ-
ным естественным липофильным 
антиоксидантом, что определяет 
возможность ее терапевтическо-
го использования [23]. Вводимая 
в  организм АЛК восстанавлива-
ется в основном из R(+)-изофор-
мы до дигидролипоевой кислоты, 
которая и обеспечивает терапев-
тические эффекты, в  частности 
за счет действия в качестве «убор-
щика» основного свободного 
кислородного радикала  – су-
пероксида. Экспериментальные 
исследования, проведенные у жи-
вотных с СД, показали, что АЛК 
снижает содержание свободных 
радикалов, в том числе суперок-
сида, и  активность перекисного 
окисления липидов, повышает ак-
тивность супероксиддисмутазы 
и каталазы, увеличивает скорость 
распространения возбу жде-
ния по периферическим нервам, 
улучшает эндоневральный кро-
воток, увеличивает утилизацию 
глюкозы в  кардиомиоцитах, ин-
гибирует развитие катаракты, 
предотвращает поражение клу-
бочкового аппарата почек [24–28]. 
В  клинических исследованиях 
с  применением АЛК у  больных 
СД отмечено улучшение состоя-
ния системы микроциркуляции, 
уменьшение интенсивности пе-
рекисного окисления липидов, 
нормализация содержания окси-
да азота и стресс-белков, а также 
эндотелийзависимых реакций 
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сосудистой стенки, уменьшение 
активации ядерного фактора 
транскрипции каппа-B (NF-кап-
па-B), улучшение фильтрацион-
ной функции почек и утилизации 
глюкозы [29–32].
Первым рандомизированным 
двойным слепым плацебокон-
тролируемым исследованием 
эффективности внутривенного 
введения АЛК стало проведен-
ное в  Германии исследование 
ALADIN (Alpha-Lipoic Acid in DI-
abetic Neuropathy – Альфа-липо-
евая кислота при диабетической 
невропатии). У 328 амбулаторных 
пациентов с  СД  2 типа оцени-
валась эффективность внутри-
венного введения АЛК. Больные 
были разделены на  4 группы: 
получавшие АЛК в  дозе 100 мг, 
600 мг, 1200 мг и группу плацебо 
(14 инфузий в течение 3 недель). 
ДПН оценивалась по  шкале TSS 
(Total Symptom Score  – Общая 
оценка симптомов), с  помощью 
которой контролируют интен-
сивность и  частоту позитивных 
невропатических симптомов 
(стреляющая боль, жжение, оне-
мение и  парестезии) в  течение 
последних 24  часов [33, 34]. По-
бочные эффекты (головная боль, 
тошнота, рвота) чаще отмечались 
при дозировке 1200 мг (32,6%), 
чем при дозировке 600 мг (19,8%) 
и введении плацебо (20,7%) [35].
Исследование ALADIN позволило 
сделать несколько важных заклю-
чений. Во-первых, были предло-
жены адекватные критерии оцен-
ки ДПН, которые использовались 
в дальнейших работах. В первую 
очередь это относится к принятию 
оценки по шкале TSS в качестве ос-
новного показателя эффективнос-
ти АЛК. Во-вторых, была показа-
на дозозависимая эффективность 
АЛК, причем доза 600 мг признана 
оптимальной, так как доза 1200 мг 
не приводила к дополнительному 
повышению эффективности ле-
чения. В-третьих, была доказана 
эффективность и  безопасность 
лечения ДПН внутривенным вве-
дением АЛК.
В  проведенном в  Германии ис-
следовании ALADIN III двум ам-
булаторным группам больных 

СД  2 типа (167 и  174 пациентов 
соответственно) на  первой ста-
дии внутривенно вводили 600 мг 
АЛК или плацебо в течение 3 не-
дель [34]. Для анализа динамики 
силы мышц, рефлексов и порогов 
чувствительности использова-
лась шкала невропатических на-
рушений в нижних конечностях 
NIS-LL (Neuropathy Impairment 
Score Low Limbs), более подроб-
ная, чем шкала NDS (Neuropathy 
Disability Score). Через 3 недели 
лечения отмечено статистически 
значимо более выраженное сни-
жение балльной оценки по шка-
ле NIS-LL в  группе приема АЛК 
по  сравнению с  плацебо-конт-
ролем (p  =  0,02). Исследование 
ALADIN III подтвердило сниже-
ние выраженности позитивной 
невропатической симптоматики 
и  показало возможность умень-
шения неврологического дефи-
цита у больных СД 2 типа с ДПН 
на фоне терапии АЛК.
Рандомизированное двойное 
слепое плацебоконтролируемое 
исследование SYDNEY 1 (Sympto-
matic Diabetic Neuropathy – Симп-
томатическая диабетическая не-
вропатия) в России проводилось 
с той же целью, что и исследова-
ние ALADIN в Германии, но отли-
чалось целым рядом особенностей 
дизайна [36, 37]. С тестированием 
TSS (ежедневно) и  NIS-LL было 
обследовано (до и после лечения) 
120 больных СД 1 и 2 типов с ДПН. 
Пациенты были разделены на две 
группы: в течение 3 недель паци-
енты первой группы получали 
внутривенно АЛК в  дозе 600  мг, 
второй – плацебо (0,04 мг рибоф-
лавина). Среди особенностей ис-
следования SYDNEY 1 выделим 
следующие: 
 ■ госпитализация больных на ме-

сяц, что обеспечило постоянный 
контроль гликемии, соблюдение 
диеты, стандартные физические 
нагрузки и таким образом – хо-
роший контроль СД;

 ■ высокий исходный уровень 
баллов по  шкале TSS (не  менее 
7,5 балла), тогда как в предыду-
щих исследованиях исходным 
был уровень от  5 баллов, что 
обеспечивало гораздо больший 

возможный диапазон измене-
ний TSS;

 ■ предварительное обучение эн-
докринологов и  неврологов, 
принимавших участие в  ис-
следовании, что позволило 
стандартизировать оценку TSS 
и  NIS-LL в  процессе лечения, 
причем тестирование проводил 
один врач-невролог в одно и то 
же время дня в ходе всего иссле-
дования;

 ■ в  течение первой недели паци-
енты обеих групп получали пла-
цебо (период отмывки); за этот 
период счет баллов по  шкале 
TSS не  должен был снижаться 
более чем на  3 балла или опус-
каться ниже отметки в 5 баллов, 
что позволило исключить пла-
цебо-респондеров.

Средняя оценка по  шкале TSS 
уменьшилась на 5,72 ± 1,53 в груп-
пе, получавшей АЛК, и  лишь 
на  1,82 ± 1,92 в  группе плацебо-
контроля (p < 0,001). Достоверное 
различие между группами по сред-
ней оценке по шкале TSS отмечено 
только на  четвертой неделе ле-
чения. Анализ динамики баллов 
по каждому отдельному симптому 
(боль, жжение, онемение, паресте-
зии) в процессе лечения показал 
достоверное уменьшение выра-
женности всех симптомов на чет-
вертой неделе в группе, получав-
шей АЛК, по сравнению с группой 
приема плацебо (p < 0,001). Балль-
ная оценка по  шкале NIS-LL 
уменьшилась на 2,70 ± 3,37 балла 
в группе, получавшей АЛК, и толь-
ко на 1,20 ± 4,14 в группе плацебо-
контроля (p < 005).
Эффективность амбулаторного 
трехнедельного курса внутри-
венного введения АЛК больным 
СД (n = 241) в сравнении с плаце-
бо (n = 236) по данным тестиро-
вания пациентов по шкалам TSS 
и NIS также изучалась в исследо-
вании NATHAN 2 (Neurological 
Assessment of Thioctic Acid in Dia-
betic Neuropathy – Неврологичес-
кая оценка применения тиокто-
вой кислоты при диабетической 
невропатии) на  базе 33 диабето-
логических центров США, Кана-
ды и Европы. Исследование под-
твердило эффективность  АЛК 
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при внутривенном введении 
препарата [22].
Стандартный метод и сроки вве-
дения АЛК в  четырех исследо-
ваниях (ALADIN, ALADIN III, 
SYDNEY, NATHAN 2) позволили 
провести метаанализ полученных 
в них результатов, сравнив данные 
716  больных ДПН, получавших 
АЛК, и 542 больных, получавших 
плацебо [22]. Выявлен достовер-
но лучший эффект АЛК по шка-
ле TSS в  сравнении с  плацебо 
(p < 0,05). Снижение TSS более чем 
на 50% отмечено у 52,7% больных, 
получавших АЛК, и у 36,9% паци-
ентов в группе плацебо (p < 0,05). 
Из  отдельных симптомов шка-
лы TSS в  наибольшей степени 
уменьшалось жжение. Метаана-
лиз динамики NIS-LL проводил-
ся только для трех исследований, 
так как в исследовании ALADIN 
шкала NIS-LL не использовалась. 
Не было выявлено достоверного 
различия в  отношении NIS-LL 
при использовании АЛК и плаце-
бо. Среди отдельных симптомов 
NIS-LL достоверная разница была 
получена в  отношении болевой 
и  тактильной чувствительности 
и ахилловых рефлексов. Результа-
ты метаанализа свидетельствуют 
о том, что при ДПН внутривенное 
введение АЛК в течение 3 недель 
(14 инфузий) безопасно и приво-
дит к значительному улучшению 
в отношении позитивной невро-
патической симптоматики и  не-
врологического дефицита. Вопрос 
о  длительности эффекта курса 
внутривенных инфузий АЛК ос-
тается открытым. В  исследова-
нии, проведенном в России, было 
показано, что после окончания 
трехнедельного курса внутри-
венного введения АЛК в течение 
первого месяца наблюдается даль-
нейшее улучшение состояния, 
причем эффект лечения сущест-
венно снижается только через 
6 месяцев [38].
Рассматривая вопрос о  лечении 
ДПН с помощью АЛК, необходи-
мо учитывать, что внутривенное 
введение препарата возможно да-
леко не у всех больных с СД 2 ти-
па из-за  плохого состояния вен. 
Одни больные отказываются 

от внутривенного введения АЛК, 
другие по  причине негативно-
го отношения к  внутривенному 
введению каких-либо препара-
тов получают неполноценный 
и  не эффективный курс лечения 
в виде 5–10 инфузий. Некоторые 
больные не  имеют возможности 
провести внутривенный курс ле-
чения АЛК в больничных или ам-
булаторных условиях. Кроме то-
го, при введении препарата в вену 
существует опасность местных 
реакций  – болевых ощущений 
или развития флебита. Наконец, 
может возникнуть необходимость 
длительного введения препарата 
у  больных с  плохим контролем 
СД, при наличии тяжелой ДПН 
или при применении АЛК с про-
филактическими целями. Пос-
ледний аспект особенно важен, 
так как проблема применения 
АЛК для профилактики развития 
или прогрессирования ДПН безу-
словно актуальна. В связи с этим 
необходимо рассмотреть возмож-
ность применения таблетирован-
ной формы АЛК с самого начала 
курса лечения.

Таблетированные формы АЛК 
для лечения и профилактики 
ДПН: международный 
и российский опыт
Первая оценка эффективности 
таблеток АЛК относится к 1988 г., 
когда было проведено двойное 
слепое исследование влияния пе-
рорального приема 600 мг АЛК 
в  течение 84 дней у  35 больных 
СД  с  оценкой неврологического 
статуса и электромиографических 
(ЭМГ) показателей [39]. У  боль-
ных СД  на  фоне перорального 
приема АЛК не  было отмечено 
позитивного эффекта по сравне-
нию с пациентами, получавшими 
витамины группы B. Поскольку 
в настоящее время доказано, что 
тиамин, активируя транскетола-
зу, может патогенетически влиять 
на течение ДПН [40], дизайн этого 
исследования не  представляется 
адекватным.
В исследовании ORPIL (Oral Pilot – 
Пилотное исследование перораль-
ного приема) изучали эффектив-
ность приема в  течение 3 недель 

таблеток АЛК, назначаемых 3 раза 
в  день (суммарная дневная доза 
1800 мг) в  группе из  12 больных 
СД  2 типа с  ДПН, в  сравнении 
с эффектом плацебо в аналогич-
ной группе из 12 пациентов. Пока-
затели TSS в достоверно большей 
степени уменьшались в  группе 
АЛК (p = 0,021). Баллы по шкале 
NDS также достоверно уменьша-
лись в группе АЛК по сравнению 
с группой плацебо (p = 0,025). Раз-
личий в частоте побочных эффек-
тов между группами не отмечено. 
Основным недостатком работы 
можно считать небольшое число 
обследованных больных, что за-
трудняет статистическую обра-
ботку [34].
В исследовании DEKAN (Deutsche 
Kardiale Autonome Neuropathie  – 
Германское исследование карди-
альной автономной невропатии) 
у 73 больных СД 2 типа с наруше-
нием вариабельности сердечного 
ритма в течение 4 месяцев исполь-
зовали для лечения либо АЛК 
в таблетках (200 мг 4 раза в день, 
суммарная доза 800 мг), либо 
плацебо. Выявлено достоверное 
увеличение вариабельности сер-
дечного ритма в  группе приема 
АЛК по сравнению с группой пла-
цебо-контроля (p < 0,05). Частота 
побочных эффектов в группах до-
стоверно не различалась [34].
Целесообразность длительного 
приема таблеток АЛК с целью ле-
чения и замедления прогрессиро-
вания ДПН изучалась в исследо-
вании ALADIN II [21]. В течение 
двух лет таблетки АЛК получали 
две группы больных СД 1 и 2 ти-
пов: первая группа (n = 18) получа-
ла АЛК в дозе 600 мг 2 раза в день, 
вторая (n = 27) – в дозе 600 мг 1 раз 
в день, пациенты третьей группы 
(n = 20) получали таблетки-плаце-
бо. Исследование показало увели-
чение скорости реакции возбуж-
дения (СРВ) по чувствительному 
нерву (n. suralis) по  сравнению 
с плацебо для обеих групп, полу-
чавших АЛК. Потенциал дейст-
вия n. suralis достоверно увели-
чился только в  группе больных, 
получавших 600 мг АЛК (p < 0,05), 
а СРВ по двигательному n. tibialis 
достоверно возросло по  сравне-
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нию с  плацебо только в  группе 
больных, получавших 1200  мг 
АЛК. Через 2 года различий 
между группами по баллам NDS 
не отмечено.
Остается нерешенным вопрос и об 
эффективности лечения ДПН ко-
роткими курсами таблеток АЛК. 
В  2005 г.  в нескольких эндокри-
нологических и неврологических 
центрах России и  Израиля про-
ведено исследование SYDNEY  II, 
в  котором изучали эффектив-
ность лечения ДПН при помощи 
таблеток АЛК в течение 3 недель 
у больных СД 1 и 2 типов. Паци-
енты были разделены на 4 группы: 
первая группа получала 600 мг 
АЛК в день, вторая – 1200 мг, тре-
тья – 1800 мг и четвертая группа 
получала таблетки плацебо. По-
лученные результаты показали, 
что отличий в уменьшении оцен-
ки по шкале TSS между группами 
не было, при этом эффективность 
лечения АЛК во всех группах была 
достоверно выше, чем при приеме 
плацебо [41].
Уменьшение позитивной и  нега-
тивной невропатической симпто-
матики при использовании АЛК 
не  вызывает сомнений, так как 
подтверждено многочисленны-
ми контролируемыми исследова-
ниями. Но  вопрос, способна ли 
АЛК замедлить или остановить 
прогрессирование ДПН при дли-
тельном применении, некоторое 
время оставался открытым. В ран-
домизированном двойном слепом 
исследовании NATHAN 1 460 па-
циентов с  СД  и  ДПН получали 
600 мг АЛК или плацебо в течение 
4 лет [42]. Применяли следующие 
методы: оценка по шкале NIS-LL, 
5 электрофизиологических тестов, 
контроль вариабельности сердеч-
ного ритма и порога вибрацион-
ной чувствительности согласно 
разработкам P.J. Dyck из клиники 
Mayo. В ходе исследования показа-
ны достоверные различия между 
группой пациентов, получавших 
АЛК, и  группой приема плацебо 
в  отношении неврологического 
дефицита, вариабельности сер-
дечного ритма и  скорости про-
ведения возбуждения. Таким об-
разом, АЛК можно использовать 

не только в виде коротких курсов 
для улучшения состояния боль-
ных, но  и в  качестве длительной 
терапии с  целью профилактики 
прогрессирования ДПН и предот-
вращения развития синдрома диа-
бетической стопы.
В России используются несколько 
препаратов АЛК: Тиогамма®, Бер-
литион®, Тиоктацид®, Эспа-Липон. 
Недавно на российском рынке ле-
карственных средств появились 
отечественные препараты АЛК, 
один из  которых  препарат Тио-
лепта® фирмы ЗАО «Канонфарма 
продакшн».
В связи с тем что препарат АЛК 
Тиолепта® появился на  российс-
ком фармакологическом рынке 
относительно недавно, проведено 
исследование «ЭТИКА», целью 
которого стала оценка клиничес-
кой эффективности и  безопас-
ности лечения Тиолептой при 
дистальной симметричной сен-
сорно-моторной ДПН. Одной 
из  задач исследования было оп-
ределение длительности клини-
ческого эффекта Тиолепты пос-
ле курса лечения. Исследование 
клинического эффекта препара-
та Тиолепта® начато в 2011 г. при 
амбулаторном лечении больных 
СД  1  и  2  типов с  ДПН. Выбор 
амбулаторного приема табле-
тированной формы Тиолепты 
обусловлен тем, что наибольшее 
число больных СД  1 и  2  типов 
нуждаются именно в длительном 
амбулаторном приеме препарата. 
Внутривенное капельное введе-
ние АЛК с необходимым числом 
капельниц (однократно в  день, 
не менее 14 инфузий) в поликли-
нических условиях может быть 
затруднено.
Для решения поставленной цели 
93 врача из  12 городов (Москва, 
Санкт-Петербург, Ставрополь, 
Красноярск, Пермь, Волгоград, 
Ростов-на-Дону, Краснодар, Ека-
теринбург, Самара, Нижний Нов-
город, Новосибирск) проанали-
зировали динамику клинических 
показателей ДПН у 205 больных 
СД  1 и  2 типов (196 больных 
СД  2  типа, 9 больных СД  1 ти-
па; 134  женщины и  71 мужчи-
на). Средний возраст больных 

составил 59,3 ± 10,1 года, сред-
ний индекс массы тела  – 30,9 ± 
5,42 кг/м2, средняя длительность 
СД – 10,3 ± 5,36 года, средний уро-
вень HbA1c – 7,89 ± 1,28, средняя 
длительность ДПН – 5,6 ± 3,49 го-
да, среднее систолическое арте-
риальное давление (АД) – 142,5 ± 
18,4 мм рт. ст., среднее диастоли-
ческое АД – 87,5 ± 10,4 мм рт. ст. 
Все пациенты несколько лет на-
блюдались у врачей, участвовав-
ших в исследовании, – в среднем 
7,99 ± 4,21  года. 93,7% больных 
регулярно получали лечение 
по поводу СД. Большинство боль-
ных не  курили (89,27%) и  не 
употребляли алкоголь (88,29%). 
У  участников исследования бы-
ли зарегистрированы следующие 
сопутствующие заболевания: ар-
териальная гипертония – у 73,66% 
пациентов, ишемическая болезнь 
сердца – у 30%, хронический хо-
лецистит и панкреатит – у 16,59%.
В исследование включались боль-
ные с симптомной ДПН. Разделе-
ние на стадии ДПН проводилось 
по классификации P.J. Dyck [43]. 
Согласно этой классификации, 
на стадии 2а ДПН у больных от-
мечаются жалобы на  типичные 
позитивные невропатические 
симптомы (боль, жжение, оне-
мение, парестезии) и негативная 
невропатическая симптомати-
ка (снижение чувствительности 
и рефлексов), но отсутствует сла-
бость в  стопах (больной стоит 
и ходит на пятках). На стадии 2b 
ДПН дополнительно выявляется 
дистальная слабость в ногах. При 
ДПН 3-й  стадии возникают на-
рушения социальной адаптации 
и  трудоспособности. В  исследо-
вание «ЭТИКА» в основном были 
включены больные с 2а и 2b ста-
диями ДПН  – 204 пациента, 
3-я стадия ДПН была диагности-
рована у 1 больной.
Основным показателем выражен-
ности сенсорных феноменов при 
ДПН в  исследовании «ЭТИКА» 
служила оценка по шкале TSS. Для 
оценки выраженности невроло-
гического дефицита (негативная 
невропатическая симптоматика) 
использовалась модифицирован-
ная шкала NIS-LL (таблица). Не-
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обходимость применения моди-
фицированной шкалы NIS-LL 
была вызвана тем, что подавляю-
щее большинство врачей проводи-
ли исследование в поликлиничес-
ких условиях, не имея возможности 
тратить много времени на исполь-
зование полной шкалы.
Мышечную силу оценивали следу-
ющим образом: 0 баллов – норма, 
1 балл – снижение, 2 балла – не мо-
жет стоять или ходить на пятках 
или носках. Рефлексы также оце-
нивали по  балльной системе: 
0 баллов – норма, 1 балл – сниже-
ние, 2 балла – отсутствие. Для па-
циентов в возрасте 50 лет и старше 
снижение ахиллова рефлекса оце-
нивали как 0 баллов, отсутствие 
ахиллова рефлекса – как 1 балл. 
Болевая чувствительность к уколу 
тупой иглой оценивалась на  1-й 
фаланге большого пальца стопы: 
0 баллов – норма, 1 балл – сниже-
ние, 2 балла – отсутствие.
Перед назначением лечения все 
больные проходили оценку кли-
нического состояния (визит 1). За-
тем пациенты в течение четырех 
недель получали препарат Тио-

лепта® в дозе 600 мг ежедневно ут-
ром, за 30–40 минут до завтрака.
После лечения (4 недели) прово-
дилось повторное тестирование 
состояния больных (визит 2). 
В  дальнейшем больные продол-
жали наблюдаться с  повторной 
оценкой состояния через 30 дней 
(визит 3) после начала лечения 
и через 90 дней после начала ле-
чения (визит 4). Все результаты 
тестирования на  визитах 2, 3, 4 
сравнивались с данными визита 1. 
Сопоставление данных по  визи-
там 1 и 2 позволило оценить эф-
фективность препарата Тиолепта®, 
а  сопоставление данных визита 
1 и визитов 3 и 4 – оценить про-
должительность действия четы-
рехнедельного курса лечения.
Первые результаты проведенно-
го исследования (опубликованы 
в 2012 г.) продемонстрировали, что 
Тиолепта® достоверно улучшает 
состояние больных ДПН, приводя 
к уменьшению оценки по шкале TSS 
после месячного приема препарата 
в  дозе 600 мг ежедневно. Эффект 
от проведенного курса лечения со-
хранялся в течение 3 месяцев [44].

Позже была проведена обработка 
данных, полученных при тестиро-
вании с  помощью модифициро-
ванной шкалы NIS-LL. Известно, 
что позитивная невропатическая 
симптоматика обладает свой-
ством уменьшаться под действием 
плацебо, что было показано в ря-
де исследований влияния на ДПН 
различной патогенетической те-
рапии [35, 45]. Результат тестиро-
вания с  помощью шкалы NIS-LL 
демонстрирует меньшую зависи-
мость от  плацебо-эффекта [46]. 
В этой связи полученное улучше-
ние (уменьшение суммы баллов) 
по  шкале NIS-LL подтвержда-
ет, что улучшение по  шкале TSS 
действительно отражает улучше-
ние функционального состояния 
периферических нервов (рисунок).
Наблюдение за  больными, полу-
чившими полный курс инфузий 
АЛК в течение трех недель, выяви-
ло, что уменьшение позитивной 
невропатической симптоматики 
(боль, жжение, онемение, паресте-
зии) достоверно сохраняется в те-
чение 6 месяцев [44]. Результаты 
исследования «ЭТИКА» показа-
ли, что прием Тиолепты в течение 
четырех недель уменьшил пози-
тивные и негативные невропати-
ческие симптомы на срок до трех 
месяцев (визит 4).
На основании полученных в иссле-
довании «ЭТИКА» данных можно 
сделать несколько выводов. Пре-
парат Тиолепта® эффективен при 
ДПН, он достоверно уменьшает 
позитивную невропатическую 
симптоматику и частично редуци-
рует негативную невропатическую 
симптоматику. После прекраще-
ния приема препарата его эффект 
в  отношении уменьшения жалоб 
больных и неврологического дефи-
цита сохраняется на срок до трех 
месяцев. Препарат хорошо перено-
сится и характеризуется благопри-
ятным профилем безопасности.
Оценивая в целом эффективность 
лечения ДПН с применением ин-
фузионной и  таблетированной 
форм АЛК, можно сказать, что 
есть все основания рекомендовать 
врачам-неврологам, эндокриноло-
гам и  терапевтам использование 
АЛК в клинической практике.  

Таблица. Модифицированная шкала NIS-LL

Показатели Правая 
сторона

Левая 
сторона Сумма

Мышечная сила

Стояние на пятках 0–2 балла 0–2 балла 0–4 балла
Ходьба на пятках 0–2 балла 0–2 балла 0–4 балла

Стояние на носках 0–2 балла 0–2 балла 0–4 балла
Ходьба на носках 0–2 балла 0–2 балла 0–4 балла

Ахиллов рефлекс 0–2 балла 0–2 балла 0–4 балла
Болевая чувствительность 0–2 балла 0–2 балла 0–4 балла
Общая оценка

1

0

-1

-2

И
зм

ен
ен

ие
 о

це
нк

и 
 

от
 и

сх
од

но
го

 у
ро

вн
я,

  
ба

лл
ы

 Визит 1 Визит 2 Визит 3 Визит 4

  Мышечная сила        Ахиллов рефлекс        Болевая чувствительность

Рисунок. Динамика негативной невропатической симптоматики 
по модифицированной шкале NIS-LL в ходе исследования «ЭТИКА»
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Efficacy of alpha-lipoic acid in patients with diabetic polyneuropathy
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The authors reviewed efficacy studies of intravenous and oral alpha-lipoic acid in diabetic polyneuropathy. 
They concluded that pathogenetical therapy with alpha-lipoic acid reduced positive and negative symptoms 
of neuropathy. The results of own study ETIKA have demonstrated that long-term treatment with oral alpha-lipoic 
acid delays or prevents diabetic polyneuropathy progression. According to the results of post-hoc analysis of NISS-LL 
estimates 4-week therapy with alpha-lipoic acid (Thiolepta) tablets 600 mg daily produces the reduction of positive 
and negative symptoms of neuropathy with effect duration up to three months. Parenteral and oral alpha-lipoic acid 
preparations are recommended for treatment and prevention of neuropathy in diabetic patients. 
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