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Почти половина больных сахарным диабетом (СД) страдают дистальной 
симметричной сенсомоторной полинейропатией (ДПН). Для профилактики 

и лечения ДПН наиболее широко используются антиоксиданты – препараты, 
воздействующие на основное звено патогенеза поздних осложнений СД. В обзоре 
рассматривается доказательная база клинического применения инъекционных 
и таблетированных форм препаратов альфа-липоевой (тиоктовой) кислоты 

у пациентов с СД и ДПН, приводится алгоритм лечения таких пациентов.

Число больных сахарным 
диабетом (СД) быстро уве-
личивается во всех странах 

мира и, по  прогнозам экспертов, 
к 2030 г. составит 439 млн человек 
[1]. Различные варианты диабе-
тического поражения перифери-
ческих нервов и ЦНС являются 
типичными осложнениями СД [2, 
3]. По данным различных исследо-
ваний, около 50% популяции боль-
ных СД  имеют дистальную сим-
метричную сенсорно-моторную 
полинейропатию (ДПН), которая 
является самым частым вариан-
том диабетической нейропатии 
и приводит к развитию болевого 
синдрома, нарушениям чувстви-
тельности, формированию язв 
стопы, снижению трудоспособ-
ности, ухудшению качества жизни 
и увеличению смертности [2, 4–7]. 
Это заболевание характеризуется 
прогрессирующей гибелью чув-
ствительных, двигательных и  ав-
тономных нервных волокон пери-
ферических нервов и определяется 
как симптомная или субклини-
ческая доказуемая нейропатия, 
которая развивается при наличии 

СД в отсутствие других причин для 
развития периферической нейро-
патии. К факторам риска развития 
ДПН относятся плохой контроль 
гликемии, 1 тип и  длительность 
СД, избыточный вес. Определен-
ную роль в развитии ДПН играют 
артериальная гипертония, возраст, 
курение, дислипидемия, низкий 
уровень инсулина и  С-пептида 
[7–9].
Усиление контроля гликемии 
у  больных СД  может уменьшить 
риск развития сосудистых наруше-
ний и вероятность развития ДПН, 
хотя не  в состоянии полностью 
исключить ее возникновение или 
привести к  серьезному регрессу 
симптоматики [10–12]. Показано, 
что у больных СД 2 типа компенса-
ция углеводного обмена приводит 
к увеличению активности антиок-
сидантных ферментов и уменьше-
нию выраженности окислительного 
стресса [13]. В обзоре проспектив-
ных исследований влияния уровня 
гликемии на  ДПН подчеркнуто, 
что длительное поддержание нор-
могликемии у  больных СД  спо-
собно улучшить функцию сома-

тических и  автономных нервов 
[14]. В обзоре, основанном на ана-
лизе результатов представленных 
в Кохрановской базе данных иссле-
дований по изучению влияния уси-
ления контроля СД на ДПН, сделан 
вывод, что больные с 1 и 2 типами 
СД по-разному отвечают на хоро-
ший контроль гликемии [15]. При 
1  типе СД  (1228  больных) хоро-
ший контроль гликемии достовер-
но уменьшал риск развития ДПН, 
в то время как у больных 2 типом 
СД (6669 больных) не отмечено до-
стоверного изменения вероятности 
развития ДПН. Авторы особо под-
черкивают, что усиление контроля 
гликемии чревато развитием ги-
погликемических состояний и при 
назначении интенсивной терапии 
инсулином необходимо взвеши-
вать отношение «риск/польза». Это 
особенно важно, если учитывать 
результаты исследования ACCORD 
(Action to Control CardiOvascular 
Risk in Diabetes), в  ходе которого 
была показана возможность уве-
личения смертности при использо-
вании у больных СД 2 типа интен-
сивной терапии инсулином, при 
отсутствии существенного влияния 
на  риск развития микрососудис-
тых нарушений [16]. Тем не менее 
не  вызывает сомнения, что хоро-
ший контроль СД является приори-
тетным в профилактике развития 
ДПН, лечение ДПН должно быть 
основано также на использовании 
препаратов, действующих на пато-
генетические механизмы формиро-
вания патологии нервных клеток.
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Развитие клеточной патологии при 
СД связано с окислительным стрес-
сом, обусловленным развитием при 
гипергликемии метаболических 
и сосудистых нарушений. Соглас-
но современным представлениям, 
в  формировании патологического 
процесса в эндотелии, сосудистой 
стенке и  нервных волокнах веду-
щую роль играет блокада гексозо-
аминового пути утилизации глюко-
зы с накоплением промежуточных 
продуктов обмена глюкозы, в част-
ности глюкозо-6-фосфата и глице-
ральдегид-3-фосфата. Повышение 
концентрации промежуточных 
продуктов обмена запускает акти-
вацию протеинкиназы С  и обра-
зование большого числа конечных 
продуктов гликирования (AGEs), 
что приводит к нарушению эндоте-
лий-зависимых реакций и функции 
структур нервных клеток. Причи-
ной блокады обмена глюкозы яв-
ляется активизация специальных 
полимераз (PARP), возникающая 
в  ответ на  разрушение митохонд-
риальной ДНК одним из наиболее 
активных свободных радикалов – 
супероксидом. Именно окислитель-
ный стресс, причиной развития 
которого при СД является образо-
вание большого числа свободных 
радикалов на фоне слабости собст-
венной антиоксидантной системы 
(антиоксидантных ферментов), 
ответственен за нарушение обмена 
глюкозы [17–19]. В определенной 
мере эту теорию подтверждают 
факты, свидетельствующие о  на-
личии зависимости сроков раз-
вития ДПН у  больных СД  от  по-
лиморфизма определенных генов. 
Обнаружена связь между сроками 
развития ДПН и полиморфизмом 
генов митохондриальной и  эндо-
телиальной супероксиддисмутазы 
и гена PARP, что хорошо согласу-
ется с представлением о ведущей 
роли митохондриального суперок-
сида в формировании поздних ос-
ложнений СД [20–22].
Патогенетическая терапия ДПН 
определяется современными пред-
ставлениями о  механизмах фор-
мирования поздних осложнений 
СД, подчеркивающих взаимосвязь 
метаболических и  сосудистых 
факторов, что неоднократно рас-

сматривалось в литературе [4, 23]. 
Детальный анализ многочислен-
ных исследований, посвященных 
использованию различных методов 
фармакологического лечения ДПН, 
показывает: наиболее доказанной 
является эффективность антиок-
сидантной терапии [24, 25]. Анти-
оксиданты – препараты, способные 
уменьшать окислительный стресс, 
действующие на основное звено па-
тогенеза и осуществляющие таким 
образом профилактику и лечение 
поздних осложнений СД,  – наи-
более широко используются для 
лечения ДПН во всем мире. Среди 
разнообразных препаратов, облада-
ющих антиоксидантным эффектом, 
наиболее изученной, с  подтверж-
денным в  экспериментальных 
и  клинических исследованиях 
действием, является альфа-липо-
евая (тиоктовая) кислота (АЛК). 
Возможность АЛК уменьшать по-
зитивную и негативную нейропа-
тическую симптоматику при ДПН 
многократно подтверждена в конт-
ролируемых исследованиях [26, 27].
АЛК – естественный коэнзим ми-
тохондриального мультиэнзимного 
комплекса, катализирующего окис-
лительное декарбоксилирование 
альфа-кетокислот, таких как пи-
руват и альфа-кетоглюторат. АЛК 
является мощным липофильным 
антиоксидантом, что определяет 
возможность ее терапевтического 
использования [28]. АЛК представ-
ляет собой рацемическую смесь 
R(+)- и S(-)-изомеров, плохо раство-
ряющихся в воде и хорошо – в липо-
фильных растворителях. Вводимая 
в организм АЛК восстанавливается 
преимущественно из R(+)-изофор-
мы до дигидролипоевой кислоты, 
которая и  обеспечивает главные 
терапевтические эффекты, в част-
ности за счет действия в качестве 
«ловушки» основного свободного 
радикала – супероксида. Экспери-
ментальные исследования на кры-
сах со стрептозотоциновым и на-
следственным СД  показали, что 
восстановленная АЛК снижает 
содержание свободных радикалов, 
в том числе супероксида, уменьшает 
активность перекисного окисления 
липидов, увеличивает активность 
супероксиддисмутазы и каталазы, 

улучшает эндоневральный крово-
ток и  скорость распространения 
возбуждения (СРВ) в  седалищ-
ном нерве, снижает выраженность 
апоптоза в  шванновских клетках, 
увеличивает утилизацию глюкозы 
в кардиомиоцитах, ингибирует раз-
витие катаракты, предотвращает 
поражение гломерулярного аппа-
рата почек [29–33]. В клинических 
исследованиях с применением АЛК 
у больных СД отмечено улучшение 
состояния системы микроцирку-
ляции, уменьшение перекисного 
окисления липидов, нормализация 
содержания оксида азота и стресс-
белков, улучшение эндотелий-
зависимых реакций сосудистой 
стенки, уменьшение активации 
транскрипционного ядерного фак-
тора каппа-B (NF-κB), улучшение 
фильтрационной функции почек 
и утилизации глюкозы [34–37].
Клиническая фармакокинетика 
АЛК детально изучена у здоровых 
добровольцев и больных СД [38]. 
Фармакокинетические характе-
ристики АЛК при внутривенном 
введении не отличались у здоро-
вых людей и больных СД, наблюда-
лась линейная зависимость между 
концентрацией АЛК в  плазме 
и  дозой вводимого внутривен-
но препарата от  200 до  1200 мг. 
При приеме таблеток у здоровых 
людей линейная зависимость кон-
центрации АЛК в плазме от дозы 
препарата находилась в границах 
50–600 мг. При использовании 
таблетированной формы АЛК 
быстро абсорбируется и достига-
ет максимальной концентрации 
через 40–90 минут, причем кон-
центрация АЛК в  плазме может 
иметь двойной пик. Биодоступ-
ность АЛК при приеме в виде таб-
леток варьирует, по данным раз-
ных авторов, от  27 до  55%. АЛК 
быстро элиминируется из плазмы, 
откуда поступает в  ткани, в  том 
числе периферические нервы, где 
аккумулируется, особенно после 
многократных приемов препара-
та. Только небольшое количество 
АЛК в неизмененном виде выво-
дится почками, в основном же она 
подвергается бета-окислительной 
деградации и выводится с мочой 
в виде различных метаболитов.
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Клиническое применение АЛК для 
лечения ДПН началось в 50-е годы 
прошлого столетия, а  первым ис-
следованием эффективности внут-
ривенного введения АЛК, выпол-
ненным с соблюдением требований 
доказательной медицины (рандоми-
зированное, двойное слепое, плаце-
боконтролируемое), можно считать 
проведенное в  Германии исследо-
вание ALADIN (Alpha-Lipoic Acid 
in Diabetic Neuropathy) [39]. В этом 
исследовании у 328 амбулаторных 
пациентов с СД 2 типа проведена 
оценка эффективности и безопас-
ности внутривенного введения 
АЛК. Больные были разделены 
на 4 группы: пациенты трех групп 
получали инфузии АЛК в дозе 100, 
600 или 1200 мг в сутки, пациенты 
четвертой группы получали плаце-
бо (14 инфузий в течение 3 недель). 
Основным критерием оценки ДПН 
служила шкала общей симптомати-
ки (Total Symptom Score, TSS), кото-
рая позволяла оценить интенсив-
ность и частоту в течение последних 
24 часов основных позитивных 
нейропатических симптомов, таких 
как стреляющая боль, жжение, оне-
мение и парестезии [40]. В качест-
ве дополнительных критериев ис-
пользовали Гамбургский опросник 
по  болевому синдрому (Hamburg 
Pain Adjective List, HPAL) и резуль-
таты осмотра больного врачом 
с подсчетом баллов по шкале ней-
ропатического дисфункционально-
го счета (Neuropathy Disability Score, 
NDS) для оценки негативной ней-
ропатической симптоматики (реф-
лексы, чувствительность различных 
модальностей). Счет по шкале TSS 
при использовании АЛК в  дозах 
600 и 1200 мг достоверно снижался 
через 3 недели по сравнению с груп-
пой, получавшей 100 мг препарата 
или плацебо (р < 0,002). Показатель 
по  опроснику HPAL достовeрно 
снижался через 3 недели при вве-
дении 600 и 1200 мг по сравнению 
с плацебо (p < 0,01). Число баллов 
по шкале NDS значительно, но не 
достоверно уменьшалось толь-
ко в группе больных, получавших 
1200 мг АЛК, по сравнению с пла-
цебо. Исследование ALADIN поз-
волило сделать несколько важных 
заключений. Признаны адекватны-

ми использовавшиеся в исследова-
нии критерии оценки ДПН, затем 
они применялись в  последующих 
работах, особенно это относится 
к шкале TSS. Доказана дозозависи-
мая эффективность АЛК, причем 
доза 600 мг признана оптимальной, 
так как доза 1200 мг не увеличива-
ла эффективность лечения и  со-
провождалась бóльшим числом 
побочных эффектов со  стороны 
желудочно-кишечного тракта. На-
конец, впервые в контролируемом 
исследовании показаны достовер-
ная эффективность и высокий про-
филь безопасности лечения ДПН 
внутривенным введением АЛК.
В проведенном в Германии иссле-
довании ALADIN III у двух амбу-
латорных групп больных СД 2 типа 
(167 и 174 пациентов соответствен-
но) на первой стадии применялось 
внутривенное введение 600 мг 
АЛК или плацебо в течение 3 не-
дель [27]. Однако различие между 
группой больных, получавших 
АЛК, и группой плацебо было су-
щественно менее значительным 
(p =  0,033). Возможно, это связа-
но с техническими ошибками при 
подсчете баллов по  шкале TSS 
(в исследовании принимало учас-
тие большое количество – 70 – ме-
дицинских центров). Значительно 
бóльшая эффективность плацебо 
в  этом исследовании по  сравне-
нию с ALADIN подтверждает это 
предположение. В  исследовании 
ALADIN III для анализа динамики 
силы мышц, рефлексов и порогов 
чувствительности использована 
шкала «нейропатических повреж-
дений» (Neuropathy Impairment 
Score, NIS), более подробная, чем 
шкала NDS. Баллы по  шкале NIS 
снижались через 3 недели лечения 
внутривенным введением АЛК 
более значительно, чем в  группе, 
получавшей плацебо (p  =  0,02). 
Исследование ALADIN III под-
твердило уменьшение позитивной 
нейропатической симптоматики 
и показало возможность уменьше-
ния неврологического дефицита 
у больных СД 2 типа с ДПН.
Рандомизированное двойное сле-
пое контролируемое исследование 
SYDNEY (Symptomatic Diabetic 
NEuropathY trial) проводилось 

в России с той же целью, что и ис-
следование ALADIN, но  имело 
целый ряд особенностей дизайна 
[41, 42]. Обследовали, с  тестиро-
ванием по шкалам TSS (ежеднев-
но) и  NIS (до  и после лечения), 
120 больных СД 1 и 2 типов с симп-
томной ДПН, которые были раз-
делены на  две группы. В  течение 
3 недель пациенты первой группы 
получали внутривенно АЛК в дозе 
600 мг, а  второй  – внутривенно 
плацебо (0,04  мг рибофлавина). 
Отметим следующие важные осо-
бенности исследования: 1) госпи-
тализация больных на месяц, что 
обеспечило постоянный контроль 
гликемии, соблюдение диеты, 
стандартные физические нагруз-
ки и,  таким образом, хороший 
контроль СД; 2)  высокий исход-
ный уровень баллов по шкале TSS 
(не менее 7,5 балла) (в предыдущих 
исследованиях исходный уровень 
был от 5 баллов), что обеспечива-
ло гораздо больший возможный 
диапазон изменений шкалы TSS; 
3) предварительное обучение эн-
докринологов и неврологов, при-
нимавших участие в  исследова-
нии, что обеспечило стандартную 
оценку шкал TSS и NIS в процессе 
лечения, причем тестирование 
в  одно и  то же время дня в  ходе 
всего исследования проводил один 
врач-невролог; 4) в течение первой 
недели пациенты обеих групп по-
лучали плацебо (период «отмыв-
ки»); за  этот период счет баллов 
по шкале TSS не должен был сни-
жаться более чем на  3 балла или 
достигать величины меньшей, чем 
5 баллов, что позволило исключить 
плацебо-респондеров. Из  допол-
нительных показателей оценива-
ли электромиографические (ЭМГ) 
характеристики, пороги вибраци-
онной, болевой и  температурной 
чувствительности и  вариабель-
ность сердечного ритма при глу-
боком дыхании с использованием 
аппарата CASE IV в  начале и  по 
окончании исследования. Сред-
нее значение баллов по шкале TSS 
уменьшилось на 5,72 ± 1,53 в груп-
пе, получавшей АЛК, и  лишь 
на  1,82  ± 1,92 в  группе плацебо 
(p < 0,001). Достоверное различие 
между группами по среднему ко-
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личеству баллов шкалы TSS по-
явилось только на четвертой неделе 
лечения. 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 
плацебо (p  <  0,001). Счет баллов 
по шкале нейропатических наруше-
ний в ногах (Neuropathy Impairment 
Score Low Limb, NISLL) уменьшил-
ся на 2,70 ± 3,37 балла в группе, по-
лучавшей АЛК, и только на 1,20 ± 
4,14 в  группе плацебо (p < 0,05). 
Из ЭМГ-показателей отмечено до-
стоверное улучшение (уменьше-
ние) только дистальной латенции 
при стимуляции n. suralis (p < 0,05). 
Не выявлено статистически досто-
верных изменений порогов вибра-
ционной, болевой и температурной 
чувствительности, а также вариа-
бельности сердечного ритма.
Изучение эффективности амбула-
торного трехнедельного внутри-
венного введения АЛК больным 
СД (n = 241) в сравнении с внут-
ривенным введением плацебо 
(n = 236) с тестированием по шка-
лам TSS и NIS в 33 диабетологи-
ческих центрах США, Канады 
и  Европы выполнено в  исследо-
вании NATHAN II (Neurological 
Assessment of THioctic Acid in 
Neuropathy II), результаты которо-
го подтвердили высокую эффек-
тивность АЛК при ДПН [25, 26].
Стандартный метод и  сроки вве-
дения АЛК в  4 исследованиях 
(ALADIN, ALADIN III, SYDNEY, 
NATHAN II) позволили провес-
ти метаанализ полученных в  них 
результатов, сравнив данные 716 
больных ДПН, получавших АЛК, 
и 542 больных, получавших плацебо 
[26]. Эффективность применения 
АЛК, оцененная по шкале TSS, была 
статистически достоверно выше, 
чем на  фоне плацебо (p  <  0,05). 
Снижение баллов по  шкале TSS 
более чем на 50% отмечено у 52,7% 
больных, получавших АЛК, и  у 
36,9% пациентов в группе плацебо 
(p < 0,05). Среди отдельных симп-
томов шкалы TSS в  наибольшей 
степени уменьшалось жжение. 

Метаанализ динамики симптомов 
по  шкале NIS проводился только 
для 3 исследований, так как в ис-
следовании ALADIN шкала NIS 
не использовалась. Разница в счете 
баллов по шкале NIS между груп-
пами АЛК и плацебо не достигла 
уровня статистической значимос-
ти. Что касается отдельных симп-
томов, включенных в  шкалу NIS, 
достоверная разница была получе-
на в отношении болевой и тактиль-
ной чувствительности и ахилловых 
рефлексов. Различий в  побочных 
эффектах лечения между группами 
не выявлено. Результаты метаана-
лиза свидетельствуют, что при ДПН 
внутривенное введение АЛК в те-
чение 3 недель (14 инфузий) имеет 
низкую вероятность развития по-
бочных эффектов и приводит к зна-
чительному улучшению в отноше-
нии позитивной нейропатической 
симптоматики и неврологического 
дефицита.
Важным представляется вопрос 
о длительности действия стандарт-
ного курса 14–15 инфузий АЛК 
на позитивную нейропатическую 
симптоматику. В  исследовании, 
проведенном в России, показано, 
что в течение первого месяца после 
окончания трехнедельного внут-
ривенного введения АЛК наблю-
дается дальнейшее улучшение со-
стояния, при этом эффект лечения 
существенно уменьшается только 
через 6 месяцев [43].
Направления исследования эф-
фекта таблетированных форм 
АЛК при ДПН можно разбить 
на 3 группы: 1) изучение эффек-
та непродолжительного приема 
таблеток АЛК (недели – месяцы); 
2) изучение эффекта таблеток АЛК 
(в  течение нескольких месяцев), 
принимаемых после внутривен-
ного введения препарата в  тече-
ние 3 недель; 3) изучение эффекта 
длительного приема таблеток АЛК 
(годы) на течение ДПН.
В исследовании ORPIL (Oral Pilot) 
изучали эффективность перораль-
ного приема АЛК 3 раза в день в те-
чение 3 недель (суммарная суточная 
доза 1800 мг) в группе из 12 боль-
ных СД 2 типа с ДПН, в сравнении 
с эффектом плацебо в аналогичной 
группе из  12 пациентов [25, 27]. 

При назначении максимальной 
дозы 1800 мг исходили из того, что 
уровень АЛК в плазме при приеме 
1800 мг перорально соответствовал 
уровню АЛК в плазме при внутри-
венном введении 600 мг препарата. 
Отмечено статистически значимое 
более выраженное снижение баллов 
по шкале TSS в группе АЛК по срав-
нению с группой плацебо (p = 0,021). 
Баллы по опроснику HPAL изменя-
лись в обеих группах без достовер-
ных различий. Счет по шкале NDS 
достоверно уменьшался в  группе 
АЛК по сравнению с группой пла-
цебо (p = 0,025). Различий в частоте 
побочных эффектов между груп-
пами не  отмечено. Основным не-
достатком работы можно считать 
небольшое число обследованных 
больных, что затрудняет статисти-
ческую обработку. Основной вывод 
исследования заключался в  том, 
что уменьшение симптомов ДПН 
можно получить не только при на-
чальном введении АЛК внутривен-
но, но и при лечении ДПН сразу на-
значением АЛК в таблетках в дозе 
1800 мг в сутки.
В исследовании DEKAN (DEutsche 
Kardiale Autonome Neuropathie) 
в течение 4 месяцев у 73 больных 
СД  2  типа с  нарушением вариа-
бельности сердечного ритма ис-
пользовали либо АЛК в таблетках 
(200 мг 4 раза в день, суммарная 
суточная доза 800 мг), либо плаце-
бо. Выявлено достоверное увели-
чение вариабельности сердечного 
ритма в группе АЛК по сравнению 
с группой плацебо (p < 0,05). Час-
тота побочных эффектов в группах 
достоверно не отличалась [27].
Целесообразность длительного 
приема таблетированных форм 
АЛК с  целью лечения и  замедле-
ния прогрессирования ДПН изу-
чалась в исследовании ALADIN II 
[27]. В течение 2 лет таблетки АЛК 
получали две группы больных СД 1 
и 2 типа: одна группа (n = 18) полу-
чала АЛК в дозе 600 мг 2 раза в день, 
вторая (n = 27) – в дозе 600 мг один 
раз в день. Третья группа исследо-
вания (n = 20) получала таблетки 
плацебо. Результаты исследования 
показали увеличение СРВ по чувст-
вительному нерву (n. suralis) у паци-
ентов обеих групп, принимавших 
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таблетки АЛК, по сравнению с пла-
цебо-контролем. Потенциал дейст-
вия n. suralis достоверно увеличился 
только в группе больных, получав-
ших 600 мг АЛК (p < 0,05), а СРВ 
по двигательному нерву (n. tibialis) 
достоверно возросла по сравнению 
с плацебо только в группе больных, 
получавших 1200 мг АЛК. Через 
2 года терапии не отмечено разли-
чий между группами по шкале NDS.
В  многоцентровом рандомизи-
рованном двойном слепом пла-
цебоконтролируемом исследова-
нии SYDNEY II принимал участие 
181 пациент из России и Израиля. 
В течение 5 недель после недельно-
го периода «отмывки» 45 пациентов 
получали один раз в день АЛК 600 мг 
(1-я группа), 47 человек – 1200 мг 
(2-я группа), 46 больных – 1800 мг 
(3-я группа) и 43 пациента получали 
плацебо (оценивали стабильность 
баллов по шкале TSS) [44]. Проведен 
анализ динамики неврологической 
симптоматики по шкалам TSS, NSC 
(Neuropathy Symptoms and Change – 
шкала нейропатических симпто-
мов и  изменений) и  NIS. Общая 
сумма баллов по шкале TSS умень-
шилась в  1-й группе на  4,9  балла 
(51%), во 2-й группе – на 4,5 балла 
(48%) и в 3-й группе – на 4,7 балла 
(52%). В группе плацебо-контроля 
отмечено снижение суммы баллов 
на 2,9 балла (32%), что достоверно 
меньше (р < 0,05) по  отношению 
ко  всем группам лечения. Полу-
ченные данные свидетельствуют: 
улучшение при приеме АЛК в таб-
летированной форме не  являет-
ся дозозависимым, суточная доза 
600  мг АЛК оптимальна с  точки 
зрения соотношения «риск/улучше-
ние». Следует обратить внимание 
на  то, что в  исследовании ORPIL 
АЛК в  суммарной суточной дозе 
1800 мг назначалась в виде трехкрат-
ного приема по 600 мг, а в исследова-
нии SYDNEY II препарат назначали 
в виде однократного приема, следо-
вательно, достижение и поддержа-
ние концентрации АЛК в  плазме 
и  тканях могли быть различными 
в этих двух исследованиях.
Длительность клинического эффек-
та курса лечения таблетированной 
формой АЛК не изучена. В выпол-
ненном в России исследовании (ди-

зайн исследования не соответствует 
принципам доказательной медици-
ны) показано, что эффект после 
проведения курса лечения таблети-
рованной формой АЛК сохраняется 
в течение 3 месяцев [45].
В исследовании ISLAND (IrbeSartan 
and Lipoic Acid in eNdotelial Dys-
function) пероральный прием АЛК 
в  дозе 300 мг в  течение 4 недель 
в качестве монотерапии у больных 
с метаболическим синдромом при-
водил к увеличению эндотелий-за-
висимой вазодилатации брахиаль-
ной артерии, что сопровождалось 
уменьшением содержания в плазме 
интерлейкина-6 и активатора плаз-
миногена-1. Таким образом, пока-
зано действие АЛК на эндотелиаль-
ную дисфункцию, реализующееся 
через влияние на  противовоспа-
лительные и антитромботические 
механизмы [46].
Побочные эффекты АЛК обычно 
не являются тяжелыми, и их часто-
та дозозависима. При внутривен-
ном введении АЛК в исследовании 
ALADIN I побочные эффекты (го-
ловная боль, тошнота, рвота) чаще 
отмечались при дозировке 1200 мг 
(32,6%), чем при дозировке 600 мг 
(19,8%) и введении плацебо (20,7%). 
В исследовании SYDNEY II побоч-
ные явления (тошнота, диарея и го-
ловокружение; наиболее часто  – 
тошнота) отмечены при дозе АЛК 
600 мг  – в  13% случаев, при дозе 
1200 мг – в 21% случаев и при дозе 
1800 мг – в 48% случаев. Предполо-
жительно, столь высокая частота 
побочных эффектов при дозе АЛК 
1800 мг объясняется однократ-
ным приемом препарата. Описа-
но несколько случаев развития 
у больных СД на фоне приема АЛК 
аутоиммунного инсулинового син-
дрома, который характеризовался 
частыми гипогликемиями в услови-
ях наличия аутоантител к инсулину. 
Возможность появления аутоим-
мунного инсулинового синдрома 
определяется наличием у пациен-
тов гаплотипов HLA-DRB1*0406 
и HLA-DRB1*0403 [47, 48].
Результаты проведенных клиничес-
ких исследований позволили разра-
ботать алгоритм лечения больных 
СД, имеющих ДПН, препаратами 
альфа-липоевой кислоты. Лечение 

начинают с  внутривенного вве-
дения АЛК в разовой дозе 600 мг 
в  течение 14–15 дней. Учитывая 
возможности введения препара-
та в  стационаре или амбулаторно 
(нерабочие дни у  медицинского 
персонала), инфузии АЛК обычно 
проводят в течение 5 дней подряд, 
затем следуют 2 дня перерыва; такие 
циклы повторяются 3 раза. Исполь-
зование большей дозы при внутри-
венном введении нецелесообразно, 
так как результаты применения доз 
600 мг и 1200 мг оказались аналогич-
ными. Вместе с тем использование 
более коротких курсов внутривен-
ного введения АЛК (до 10 инфузий) 
не позволяет добиться существен-
ного улучшения состояния больных 
в подавляющем большинстве слу-
чаев. При инфузиях АЛК не следует 
забывать о  необходимости затем-
нения емкости с  раствором (АЛК 
легко окисляется на свету и теряет 
свою эффективность), для этого 
обычно используется стандартное 
обертывание флакона с раствором 
АЛК фольгой. Некоторые фирмы 
выпускают АЛК в виде уже готового 
для введения раствора во флаконах 
из темного стекла.
Одним из  широко используемых 
и хорошо зарекомендовавших себя 
препаратов АЛК (тиоктовой кисло-
ты) является Берлитион®, представ-
ленный на российском рынке компа-
нией «Берлин-Хеми/А.Менарини». 
До настоящего времени Берлитион® 
отличался от  других препаратов 
тем, что производился в дозировке 
300 мг. Однако с марта 2013 г. Берли-
тион® будет выпускаться в ампулах 
в дозировке 600 мг. Таким образом, 
рекомендованная при выраженной 
парестезии суточная доза 600 мг 
будет содержаться в 1 ампуле, что 
повысит удобство применения пре-
парата в клинической практике.
Полученные к настоящему времени 
экспериментальные и клинические 
данные об эффективности внутри-
венного введения и приема табле-
тированной формы АЛК позволяют 
считать, что альфа-липоевая кисло-
та действует на  патогенетические 
механизмы формирования ДПН, 
а  клиническое улучшение состоя-
ния больных с  ДПН при лечении 
АЛК является доказанным.  
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