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Профессор Н.А. СУПОНЕВА: 
«Нейрометаболические препараты  
являются неотъемлемой частью комплексной 
терапии пациентов с неврологическими 
осложнениями диабета»
Диабетическая нейропатия все чаще выявляется 
на этапе верификации диагноза «сахарный 
диабет». О терапии, позволяющей улучшить 
прогноз у пациентов с неврологическими 
осложнениями сахарного диабета, месте и роли 
в ней препаратов нейрометаболического действия, 
в частности витаминов группы В, и многом 
другом рассказала Наталья Александровна 
СУПОНЕВА, член-корреспондент РАН, профессор, 
д.м.н., директор Института нейрореабилитации 
и восстановительных технологий ФГБНУ «Научный 
центр неврологии» (Москва).

Актуальное интервью

– В течение многих лет вы зани-
маетесь научной и практической 
деятельностью в области невро-
логии и  являетесь признанным 
экспертом в области нейрореаби-
литации. Наталья Александровна, 
насколько часто в  клинической 
практике встречаются пациенты 
с неврологическими осложнения-
ми сахарного диабета?
– Неврологические осложнения 
сахарного диабета (СД) 2 типа  – 
одна из самых распространенных 
проблем, которая давно вышла из 
категории поздних. Поражение 
периферической нервной систе-
мы (диабетическая нейропатия) 
все чаще выявляется уже на этапе 
верификации диагноза. Кроме 
того, появилось понимание, что 
даже на стадии предиабета эти 
нарушения уже могут развивать-
ся и снижать качество жизни па-
циентов. Согласно результатам 
метаанализов, опубликованных 

за последние три года, частота 
встречаемости диа бетической 
нейропатии в мире варьируется от 
0,58% (Кения) до 79,6% (Украина). 
В России официаль ной статистики 
относительно этого осложнения 
нет, однако, по данным одного из 
международных эпидемиологи-
ческих исследований, в  котором 
принимала участие наша страна, 
частота встречаемости патологии 
составляет 54,8%, то есть каждый 
второй случай СД 2 типа. Такая 
разница в показателях во многом 
обусловлена методологией прове-
дения исследований, способами 
выявления нейропатии, разными 
группами пациентов. Тем не менее 
полученные данные не могут не 
тревожить врачебное сообщество. 

– Какие факторы предраспола-
гают к поражению нервной си-
стемы у больных сахарным диа-
бетом? 

– Общепризнанными факторами 
риска являются длительность СД 
более пяти лет, плохой гликеми-
ческий контроль (уровень гли-
кированного гемоглобина ≥ 7%). 
В большинстве публикаций в ка-
честве факторов риска приводят-
ся ожирение (индекс массы тела 
25 мг/м2 и более), возраст пациен-
та старше 40 лет, а также универ-
сальные негативные для многих 
социально значимых заболеваний 
факторы, такие как гиподинамия, 
курение, дислипидемия и гипер-
тоническая болезнь.

– Существуют ли методы пато-
генетической терапии, позво-
ляющие улучшить прогноз у па-
циентов с  неврологическими 
осложнениями сахарного диа-
бета?
– Долгое время существовала 
точка зрения, что методов лекар-
ственной патогенетической тера-
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Эндокринология

Актуальное интервью

пии неврологических осложнений 
СД не существует. Несмотря на 
имеющийся опыт, не хватало до-
казательной базы. Однако сейчас 
уже с уверенностью можно гово-
рить о том, что тиоктовая кислота 
относится к патогенетической те-
рапии диабетической нейропатии 
с убедительно высоким уровнем 
доказательности. Не могу также 
не упомянуть, что в 2023 г. были 
получены новые данные об отече-
ственном препарате, содержащем 
янтарную кислоту, инозин, ри-
бофлавин и никотинамид. В пла-
цебо-контролируемом мульти-
центровом исследовании была 
доказана его эффективность при 
неболевой форме диабетической 
полинейропатии. 

– Как вы оцениваете место 
и роль препаратов нейрометабо-
лического действия, в частности 
витаминов группы В, в  совре-
менной стратегии лечения не-
врологических больных?
– Нейрометаболические препа-
раты являются неотъемлемой 
частью комплексной терапии 
пациентов с  неврологическими 
осложнениями диабета. Особенно 
два из них  – бенфотиамин и  ви-
тамин В12. Дефицит витамина В12 
особенно актуален для пациентов 
с  СД. Он обусловлен совокупно-
стью факторов: длительным при-
емом метформина, ингибиторов 
протонной помпы, наличием хро-
нических заболеваний желудочно-
кишечного тракта, пожилым воз-
растом, то есть теми состояниями, 
которые крайне часто встречают-
ся в популяции с СД. Восполнение 
недостатка или дефицита В12 обя-
зательно должно быть включено 
в лечебные мероприятия у таких 
больных.

– Какую роль в патогенезе забо-
леваний центральной и  пери-
ферической нервной системы, 
например диабетической поли-
нейропатии, играет дефицит ви-
таминов группы В?
– Витамины группы В относятся 
к группе нейротропных средств. 

Они обеспечивают метаболизм 
нервной ткани, синтез нейроме-
диаторов, окислительно-восста-
новительные процессы, участву-
ют в  выработке гормонов и  др. 
Именно поэтому недостаток ви-
таминов группы В  клинически 
проявляется нарушениями не 
только в центральной и перифе-
рической нервной системе, но 
и в организме в целом. Чаще всего 
при СД мы наблюдаем полиней-
ропатию и/или энцефалопатию, 
обусловленные недостатком или 
дефицитом витаминов группы В, 
причем клинический симпто-
мокомплекс может быть разно-
образным и включать в себя раз-
ные комбинации. 

– Существует ли ассоциация между 
низким уровнем витамина В12  
(цианокобаламина), нейродеге-
неративными заболеваниями 
и когнитивными нарушениями?
– Да, такая ассоциация существу-
ет. С одной стороны, сам по себе 
дефицит витамина В12 является 
причиной когнитивных нару-
шений: у  пациентов снижаются 
память и  концентрация внима-
ния, возникают эмоциональная 
лабильность и  тревожно-де-
прессивные состояния. Это про-
исходит из-за нарушения мие-
линизации проводящих путей 
в центральной нервной системе, 
в  связи с  чем взаимодействие 
между нейронами, передача ин-
формации и ее обработка замед-
ляются. С  другой стороны, при 
нейродегенеративных заболева-
ниях, например при болезни Пар-
кинсона, дефицит витамина В12  
выявляется достаточно часто, что 
обусловлено длительным прие-
мом препаратов леводопы, кото-
рая истощает запасы как витами-
на В12, так и  фолиевой кислоты. 
Нетрудно догадаться, что недо-
статок витамина В12 усугубляет 
имеющиеся у  пациентов когни-
тивные нарушения. хорошей но-
востью является то, что данный 
аспект патогенеза когнитивной 
дисфункции хорошо медикамен-
тозно корригируется.

– Как известно, в  клинической 
практике при лечении наруше-
ний углеводного обмена широко 
применяется метформин. Суще-
ствует ли связь между дефици-
том витамина В12 и длительным 
использованием метформина?
– Исследования, анализирующие 
состояние пациентов, длительное 
время принимавших метформин, 
показали, что его прием в течение 
трех лет и более значительно повы-
шал риск формирования дефици-
та витамина В12 и связанных с ним 
неврологических нарушений. 
Объяснением являются особен-
ности метаболизма метформина, 
а  упомянутое осложнение  – вы-
нужденным и часто неизбежным. 
Именно поэтому врачи должны 
быть информированы о  таком 
побочном эффекте метформина 
и вовремя его корригировать.

– Какие еще пациенты относятся 
к группе риска развития дефици-
та витамина В12?
– Риск дефицита витамина В12 
повышается с возрастом (старше 
65 лет), а также при наличии фак-
торов, связанных с нарушением его 
поступления в организм (диета), 
всасывания и метаболизма (забо-
левания желудочно-кишечного 
тракта, прием лекарственных пре-
паратов), о чем я говорила выше.

– Как влияет на риск развития 
дефицита витамина В12 наличие 
коморбидных заболеваний?
– Коморбидные заболевания, 
к  большому сожалению, очень 
часто сопутствуют СД и накапли-
ваются с течением времени. Дан-
ный факт усугубляет ситуацию, 
повышая риск недостаточности 
витамина В12 у наших пациентов. 
Именно поэтому наличие комор-
бидных состояний  – отдельный 
фактор риска дефицита этого ви-
тамина.

– Каковы основные клиниче-
ские симптомы поражения нерв-
ной системы при дефиците ви-
тамина В12 у больных сахарным 
диабетом? 
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– Поражение нервной системы 
при дефиците витамина В12 пред-
ставлено признаками дисфункции 
центральной (проводников голов-
ного и спинного мозга – энцефа-
лопатия, миелопатия) и перифери-
ческой (полинейропатия) нервной 
системы. Энцефалопатия харак-
теризуется нарушениями памяти 
(вплоть до деменции), внимания, 
настроения (эмоциональная ла-
бильность, тревожность, невро-
тические реакции, депрессия). 
Миелопатия  – это атаксия (дис-
баланс и нарушение равновесия), 
спастичность (повышение мышеч-
ного тонуса в ногах) и связанные 
с ними нарушения походки. Поли-
нейропатия не имеет отличитель-
ных особенностей. Ее проявления 
существенно не отличаются от 
симптомов диабетической поли-
нейропатии. В такой ситуации ле-
чащему врачу бывает сложно кли-
нически распознать у  пациента 
неврологическую составляющую, 
обусловленную дефицитом вита-
мина В12. 

– Какие современные методы 
скрининга и  диагностики де-
фицита витамина B12 следует 
использовать у  пациентов с  не-
врологическими осложнениями 
сахарного диабета? 
– В настоящее время лабораторное 
тестирование, особенно самосто-
ятельно назначаемое себе пациен-
тами, весьма распространено. Есть 
возможность определить уровень 
цианокобаламина, транскобалами-
на (активная форма витамина В12),  
фолиевой кислоты и гомоцистеи-
на. Однако существуют определен-
ные трудности с интерпретацией 
полученных результатов. Во-пер-
вых, диапазон референсных зна-
чений очень широкий. При этом 
нужно знать, что даже при концен-
трации цианокобаламина, нахо-
дящейся ближе к нижней границе 
нормы (до 450 пг/мл), возможно 
развитие клинических симптомов 
недостатка витамина В12. Во-вто-
рых, содержание этого витамина 
в  крови не полностью отражает 
истинное его наличие в организ-

ме, так как способов выяснить 
наполнение и  истинное состоя-
ние депо витамина В12 до сих пор 
не разработано. Иными словами, 
при получении результатов лабо-
раторного тестирования полного 
доверия к ним у клинициста нет. 
В-третьих, есть два маркера дефи-
цита цианокобаламина – гомоци-
стеин и метилмалоновая кислота. 
Гипергомоцистеинемия – хорошее 
подспорье для врача, заподозрив-
шего дефицит витамина В12 у па-
циента. Однако данный маркер не 
обладает высокой специфично-
стью: он наблюдается при дефи-
ците фолиевой кислоты, приеме 
некоторых лекарственных пре-
паратов, наследственной форме 
гемофилии. Определение уровня 
метилмалоновой кислоты, явля-
ющейся самой информативной 
и высокоспецифичной, к сожале-
нию, в  нашей стране для рутин-
ных лабораторных исследований 
не доступно. 

– О каких новых подходах к лече-
нию дефицита витамина В12 не-
обходимо знать врачам?
– Практикующие врачи должны 
знать, что не так давно у нас по-
явилась уникальная возможность 
эффективно восполнять недо-
статок или дефицит витамина В12 
перорально. Раньше мы могли 
назначать только парентераль-
ные формы, но для длительного 
применения (несколько месяцев) 
такой подход реализовать было 
крайне сложно. Более того, инъек-
ции цианокобаламина, опытные 
врачи знают, весьма болезненны. 
Теперь мы получили возможность 
сделать лечение наших больных 
более комфортным благодаря но-
вому препарату цианокобалами-
на с 1000 мкг в каждой таблетке. 
В12 Анкерманн  – единственный 
высокодозированный цианоко-
баламин, доступный российским 
пациентам. 

– На ваш взгляд, какими характе-
ристиками должен обладать пре-
парат для восполнения дефицита 
витамина В12?

– Важными характеристиками 
для такого препарата являются 
возможность длительного приема 
(в  течение нескольких месяцев), 
хорошая биодоступность, перено-
симость и безопасность. И одна из 
самых важных – подтвержденная 
клиническими исследованиями 
эффективность. 

– На чем основывается выбор ле-
карственной формы препарата 
для восполнения дефицита вита-
мина В12?
– Комплаентность – важнейший 
аспект, который мы всегда учи-
тываем при назначении курса 
лечения нашим пациентам. В бе-
седе и  в процессе обсуждения 
плана действий врач принимает 
во внимание личностные осо-
бенности больных, а также удоб-
ство выполнения рекоменда-
ций. Как это ни странно звучит, 
пациенту должно быть удобно 
и комфортно лечиться. Поэтому 
все имеет значение: упаковка, 
форма, размер и  цвет таблеток, 
насколько приятно их глотать, 
достаточно ли одного приема 
в  день, или придется прини-
мать препарат несколько раз 
в  день и  т.д. Безусловно, важна  
доступность.

– Какие направления исследова-
ний в  области совершенствова-
ния методов лечения различных 
форм диабетических осложне-
ний со стороны нервной системы 
вы считаете наиболее перспек-
тивными?
– На мой взгляд, перспективен 
поиск возможностей профилак-
тики неврологических наруше-
ний диабета. Данные о  том, что 
нейропатия развивается уже на 
стадии предиабета и  метаболи-
ческого синдрома, заставляют 
задуматься о  том, как мы могли 
бы уберечь наших пациентов 
от энцефалопатии, миелопатии 
и  периферических нейропатий. 
Именно в этом направлении стоит 
двигаться, потому что предупре-
ждать всегда легче, чем лечить уже 
свершившие ся события.   

Актуальное интервью
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Дифференциальный 
диагноз и лечение синдрома 
повисшей стопы в результате 
острой мононейропатии 
малоберцового нерва: 
клинический случай 

В статье освещены принципы дифференциальной диагностики возможных причин синдрома повисшей 
стопы и особенности лечения мононейропатии малоберцового нерва на основании клинического наблюдения 
пациента 50 лет с остро развившейся симптоматикой поражения общего малоберцового нерва.
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Введение
Синдром повисшей стопы  – клиническое состоя-
ние, при котором нарушается подъем стопы из-за 
слабости тыльных сгибателей  голеностопного су-
става, стопы и пальцев [1]. При снижении мышеч-
ной силы до трех баллов из пяти по шкале количе-
ственной оценки мышечной силы (Medical Research 
Council Scale – MRC) нарушается активный подъем 
стопы против силы тяжести и формируется специ-
фический паттерн ходьбы – петушиная походка, или 
походка типа степпаж, которая заключается в ком-
пенсаторном сгибании нижней конечности в тазо-
бедренном и коленном суставах и дополнительной 
внутренней ротации стопы в поперечной плоскости. 
Такой паттерн ходьбы позволяет дистальному отде-
лу паретичной стопы не задевать поверхность пола. 
Однако при длительном течении заболевания про-
исходит неправильное перераспределение нагрузки 
на  скелетно-мышечный каркас, приводящее к  по-
стоянному напряжению подошвенных сгибателей 

стопы, укорочению ахиллова сухожилия, развитию 
эквиноварусного положения стопы и хроническому 
мышечно-тоническому болевому синдрому [2].
Нарушение работы мышц, участвующих в тыльном 
сгибании стопы, может происходить на любом уров-
не нервно-мышечного пути – начиная от нейронов 
пирамидного тракта и заканчивая первично-мышеч-
ным поражением (табл. 1) [2–6].
Эпидемиологическое исследование А. Carolus 
и соавт., проведенное в 2021 г. при участии 65 па-
циентов, которые приходили на консультативный 
час по поводу повисшей стопы (foot drop consulting 
hour) (специализированный прием) в  период 
с 2017 по 2019 г., показало, что наиболее частыми 
причинами данного синдрома были компрессия 
малоберцового нерва и повреждение корешка L5 
поясничного отдела позвоночника, за которыми 
следовали полинейропатия и травматическое по-
вреждение нерва [7]. У 18% пациентов обнаружено 
более одного патологического состояния, способ-
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ного привести к парезу тыльных сгибателей стопы. 
В  14% случаев причину патологии установить 
не удалось.
Дифференциальная диагностика возможных при-
чин синдрома повисшей стопы прежде всего осно-
вывается на анамнестических данных и клинических 
субъективных и объективных симптомах, сопутству-
ющих парезу тыльных сгибателей стопы и пальцев. 
Постановка окончательного диагноза осуществля-
ется с  привлечением дополнительных инструмен-
тальных методов, таких как электронейромиография 
(ЭНМГ), ультразвуковое исследование (УЗИ) и маг-
нитно-резонансная томография (МРТ).

Далее представлен алгоритм поиска этиологии син-
дрома повисшей стопы на  примере клинического 
случая острой компрессионной позиционной моно-
нейропатии общего малоберцового нерва в области 
фибулярного канала.

Клинический случай
Пациент Ч., 50 лет, 22 октября 2022  г.  обратился 
на амбулаторный прием к неврологу в ФГБНУ «Науч-
ный центр неврологии» (Москва) с жалобами на за-
труднение подъема правой стопы, онемение тыльной 
стороны стопы и наружной поверхности голени до ее 
середины, шлепанье правой стопы при ходьбе.

Таблица 1. Этиология и механизмы развития синдрома повисшей стопы

Уровень 
поражения

Механизм 
повреждения

Этиология

Центральная 
нервная система

Компрессия Экстрааксиальные опухоли (например, менингиома, метастазы)
Перифокальный отек

Деструкция Интрааксиальные опухоли (глиома)
Острое нарушение мозгового кровообращения
Болезнь двигательного нейрона

Спинномозговые 
корешки L4/L5

Компрессия Грыжа межпозвонкового диска и другие образования костных структур или связочного аппарата 
позвоночника на уровне L4/L5
Невринома и другие опухоли

Травматизация Ятрогенное повреждение

Малоберцовый 
нерв

Внешняя 
компрессия

Гипсовая лонгета
Компрессионные чулки
Сдавление голени в области фибулярного канала из-за длительного нахождения на корточках, 
в положении сидя с перекрещенными ногами, во время оперативных вмешательств 
или длительного постельного режима

Внутренняя 
компрессия

Сужение фибулярного канала или подколенного туннеля (между латеральной икроножной 
мышцей и короткой головкой бицепса бедра) 
Оссифицирующий миозит
Компрессия нерва из-за мышечной псевдогипертрофии и отека мягких тканей на фоне гипотиреоза 
Отложение сорбитола и отек невральных структур при сахарном диабете

Травматизация Переломы малоберцовой кости
Вывих коленного сустава, разрыв сухожилий
Огнестрельное ранение
Ятрогенные причины (эндопротезирование коленного сустава, остеосинтез и др.)

Объемные 
образования

Интра- и экстраневральные ганглионарные кисты 
Киста Бейкера и другие синовиальные кисты
Опухоли фибулярной кости
Опухоли малоберцового нерва (нейрофиброма, шваннома)
Липома и др.
Аневризма подколенных артерии/вены 

Другое Нервно-мышечные 
заболевания

Мультифокальная моторная нейропатия, другие множественные мононейропатии
Плексопатия поясничного сплетения
Нейропатия седалищного нерва, малоберцового нерва 
Наследственные полинейропатии
Миотония, миодистрофия
Миопатия Миоши
Наследственная нейропатия со склонностью к параличам от сдавления

Резкое снижение массы тела
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Из анамнеза известно, что 15 октября того же года 
пациент отметил затруднение при подъеме правой 
стопы при попытке переключения педалей автомо-
биля. В течение этого же дня отмечалась неустой-
чивость походки за счет шлепанья и провисания 
правой стопы при ходьбе. За две недели до опи-
санных событий больной занимался сельскохозяй-

ственными работами на даче: копал грядки, носил 
тяжелые ведра. На следующий день после интен-
сивной физической нагрузки появилась боль в об-
ласти поясницы в покое и при движении, которая 
сохранялась в течение двух недель с последующим 
самостоятельным регрессом. После подробного 
опроса установлено, что пациент регулярно упо-
требляет крепкие спиртные напитки до 50–100  г 
в день. В октябре 2022 г. перенес COVID-19 в лег-
кой форме – с повышением температуры до 38 ºС 
и аносмией. Кроме того, пациент длительно стра-
дает артериальной гипертензией,  гипотензивные 
препараты принимает нерегулярно. Около 20 лет 
назад перенес разрыв связок сухожилий правого 
коленного сустава. Наличие других соматических 
заболеваний отрицал.
При осмотре в  соматическом статусе отклонений 
не  выявлено. В  неврологическом статусе обращал 
на себя внимание парез дистальных мышц правой 
нижней конечности со снижением мышечной силы 
разгибателей стопы до 2 баллов, разгибателей паль-
цев стопы до 3 баллов, пронаторов стопы до 4,5 балла 
по MRC. В остальных исследованных группах мышц 
правой нижней конечности (супинаторы, сгибатели 
стопы и  пальцев, проксимальные  группы мышц), 
а также в мышцах левой нижней конечности и верх-
них конечностей сила сохранена. Ахилловы рефлек-
сы снижены с двух сторон. В области поясницы со-
хранялась болезненность, в том числе при пальпации 
паравертебральных мышц. При пассивном сгибании 
правой ноги в тазобедренном суставе с 60° относи-
тельно горизонтального уровня возникала боль под 
коленным суставом. Было также выявлено снижение 
поверхностной и глубокой чувствительности в пра-
вой нижней конечности: по  наружной поверхно-
сти голени до ее середины, в тыльной области стопы 
и  первом межпальцевом промежутке. При ходьбе 
отмечался степпаж за счет правой стопы.
На  повторном приеме были проанализированы 
результаты назначенных обследований. Согласно 
данным МРТ пояснично-крестцового отдела по-
звоночника, имели место начальные признаки де-
генеративных изменений, минимальная протрузия 
L5–S1 межпозвонкового диска без сужения спинно-
мозгового канала (рис. 1 и 2).
При стимуляционной ЭНМГ обнаружены признаки 
локального замедления проведения возбуждения 
по малоберцовому нерву справа с блоком проведе-
ния на уровне фибулярного канала. При этом сохра-
нялись нормальные значения скорости проведения 
возбуждения при исследовании большеберцового 
нерва с той же стороны (рис. 3 и табл. 2). В ходе про-
ведения игольчатой электромиографии (ЭМГ) в пе-
редней большеберцовой мышце регистрировались 
спонтанная активность в виде потенциалов фибрил-
ляций, увеличение длительности и амплитуды пара-
метров потенциалов двигательных единиц.
Для уточнения диагноза выполнено УЗИ малобер-
цового нерва. Обнаружены признаки умеренных 
эхоструктурных изменений правого малоберцо-

Рис. 1. Сагиттальный и аксиальный срезы на уровне L4–L5 (МРТ пояснично-
крестцового отдела позвоночника в режиме Т2)

Рис. 2. Сагиттальный и аксиальный срезы на уровне L5–S1 (МРТ пояснично-
крестцового отдела позвоночника в режиме Т2)

Рис. 3. График распространения возбуждения с моторной порции правого 
малоберцового нерва, отведение с передней большеберцовой мышцы 
(m. tibialis anterior) (стимуляционная ЭНМГ, уровни стимуляции: 
голеностопный сустав, головка малоберцовой кости и подколенная ямка)

Клиническая практика
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вого нерва на уровне головки малоберцовой кости 
в фибулярном канале в виде увеличения размеров 
до 0,56 × 0,34 см и площади поперечного сечения до 
0,15 см2, сглаженности дифференцировки на волок-
на, а также нечетких и неровных контуров нерва. 
На  выходе из  канала высота нерва была снижена 
до 0,21 см (рис. 4). Дистальнее, на уровне верхней 
трети  голени, и  проксимальнее, на  уровне отхо-
ждения общего малоберцового нерва от седалищ-
ного, визуализация нерва отчетливая, структура 
не нарушена.

Обсуждение
Задача врача-невролога амбулаторного звена – ис-
ходя из  клинических и  анамнестических данных 
предположить наиболее вероятный диагноз и под-
твердить его, используя оптимальное количество 
дополнительных инструментальных или лабора-
торных методов с  учетом экономических затрат, 
противопоказаний, их доступности и  информа-
тивности.
На основании представленной клинической карти-
ны и анамнеза заболевания можно сделать вывод 
о наличии у пациента Ч. острого нарушения функ-
ции группы мышц, иннервируемых общим малобер-
цовым нервом (musculus tibialis anterior, m. extensor 
digitorum longus и brevis, m. extensor digitorum hallucis 
longus и brevis, m. fibularis tertius, m. fibularis longus 
и  brevis), и  чувствительности в  зоне иннервации 
чувствительной порции  глубокого и  поверхност-
ного малоберцовых нервов. С учетом наличия од-
новременно и чувствительных, и двигательных на-
рушений, топографически соответствующих зоне 
иннервации общего малоберцового нерва, первич-
но-мышечный уровень поражения, в том числе в ре-
зультате разрыва сухожилий мышц голеностопного 
сустава, и нарушение на уровне нервно-мышечного 
синапса являются маловероятными. Острое течение 
заболевания, нарушение чувствительности, отсут-
ствие симптомов вовлечения верхнего двигательно-
го нейрона и генерализованного поражения мышц 
исключают, согласно критериям Gold Coast 2019 г., 
из дифференциального диагностического ряда бо-
лезнь двигательного нейрона [8]. Изолированный 
парез разгибателей стопы также не характерен для 
других заболеваний центральной нервной систе-
мы. Мультифокальная моторная мононейропатия 
может дебютировать с изолированного поражения 
общего малоберцового нерва, однако чувствитель-
ные нарушения, кроме легкого снижения вибраци-
онной чувствительности, согласно критериям Ев-
ропейской федерации неврологических сообществ 
неврологического общества, являются диагнозом 
исключения [9]. Против поражения седалищного 
нерва и пояснично-крестцового сплетения свиде-
тельствует сохранность чувствительности по зад-
ней поверхности голени и стопы и функции группы 
мышц, иннервируемых большеберцовым нервом. 
Таким образом, основными диагнозами, между ко-
торыми необходимо проводить дифференциальную 

диагностику в представленном случае, являются ра-
дикулопатия пятого поясничного корешка спинно-
го мозга и мононейропатия общего малоберцового 
нерва. В пользу радикулопатии пятого пояснично-
го корешка спинного мозга свидетельствует нали-
чие в анамнезе острой боли в поясничном отделе 
на фоне повышенной физической нагрузки, которая 
предшествовала возникновению слабости в стопе. 
Однако у пациента Ч. отсутствует слабость мышц, 
отводящих бедро, которая, согласно данным иссле-
дований, считается важным маркером радикулопа-
тии L5 с чувствительностью 85,7% и специфично-
стью 96,4% [10].
Таким образом, повреждение малоберцового нерва, 
как наиболее частая причина синдрома повисшей 
стопы [7, 10], является первой и основной диагно-
стической  гипотезой из  представленных в  табл. 1. 
Совокупность чувствительных и двигательных на-
рушений позволяет заподозрить повреждение об-
щего малоберцового нерва до его разветвления 
на поверхностную и глубокую порции. Нарушение 

Рис. 4. Малоберцовый нерв на уровне фибулярного канала (А и В – ход нерва, 
В – сужение малоберцового нерва на выходе из фибулярного канала) (УЗИ)

Таблица 2. Параметры моторного ответа правого малоберцового нерва 
(отведение с m. tibialis anterior)

№ п/п Точка 
стимуляции

Латентность, 
мс

Амплитуда, 
мВ

Длительность 
негативной фазы, мс

Правый, tibialis anterior, peroneus, L4–L5–S1

1 Голеностоп 3,42 0,45 5,3

2 Головка 
малоберцовой 
кости

16,3 0,18 5,3

3 Подколенная 
ямка

19,8 0,13 4,8

Декремент амплитуды (голеностоп – головка малоберцовой кости) – 60% 
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чувствительности на тыльной стороне стопы и ла-
теральной поверхности голени доказывает вовлече-
ние поверхностного малоберцового нерва, а сниже-
ние силы мышц, участвующих в разгибании стопы 
и пальцев и пронации стопы, а также чувствительно-
сти в области межпальцевого промежутка – пораже-
ние глубокого большеберцового нерва. Сохранение 
чувствительности с латеральной стороны коленного 
сустава указывает на интактность латерального кож-
ного нерва икры, который отходит от общего мало-
берцового нерва в подколенной ямке.
С учетом топографических особенностей анатомии 
общего малоберцового нерва наиболее вероятный 
уровень повреждения в  представленном клиниче-
ском случае – фибулярный канал головки малобер-
цовой кости, которая является самым распростра-
ненным местом компрессии нерва [11].
Для подтверждения нашей гипотезы были проведе-
ны соответствующие методы нейровизуализации. 
С помощью МРТ поясничного отдела позвоночни-
ка исключена компрессия корешков спинномозго-
вых нервов, а  с помощью стимуляционной ЭНМГ 
и  игольчатой ЭМГ подтверждено наличие блоки-
ровки проведения на уровне головки малоберцовой 
кости и денервационно-реиннервационных измене-
ний в передней большеберцовой мышце. Следующим 
этапом диагностики было проведение УЗИ малобер-
цового нерва, которое позволило исключить объем-
ные образования и другие мягкотканные изменения, 
способные оказывать компрессионное воздействие 
на нерв.
Причиной компрессии малоберцового нерва у паци-
ента Ч. стало острое пережатие нерва в области го-
ловки малоберцовой кости во время сна в положении 
сидя, принятого в состоянии алкогольного опьяне-
ния. Причина болевого синдрома в поясничной об-
ласти – мышечно-тонический синдром вследствие 
повышенной физической нагрузки.
Пациенту Ч. был проведен комплексный курс лече-
ния и реабилитации, на фоне которых в течение трех 
месяцев увеличились объем и сила движений в пра-
вой стопе, восстановился нормальный паттерн ходь-
бы и регрессировали чувствительные нарушения.
Согласно Федеральным клиническим рекоменда-
циям по  лечению и  диагностике мононейропатий 
2022 г., разработанным Всероссийским обществом 
неврологов, для профилактики компрессии мало-
берцового нерва необходимо обучать пациентов из-
бегать положения нога на ногу, не садиться на кор-
точки [12].
У  пациента Ч. улучшения моторных и  сенсорных 
функций нерва, а также положительной динамики 
по данным ЭНМГ удалось достичь с помощью элек-
тростимуляции нерва и  физических упражнений, 
которые подбирались индивидуально инструктором 
по лечебной физкультуре. Во время реабилитации 
методы ортезирования стопы и  функциональной 
электростимуляции достоверно улучшили паттерн 
его ходьбы, что согласуется с результатами метаана-
лиза F. Alnajjar и соавт. [13].

Немедикаментозное лечение было дополнено ме-
дикаментозным. Пациенту Ч. вводили ингиби-
тор ацетилхолинэстеразы ипидакрин (препарат 
Нейромидин® (компания «Олайнфарм»)), проде-
монстрировавший эффективность в ряде исследо-
ваний [14, 15]. Данный препарат применялся в дозе 
15 мг два раза в день подкожно в течение десяти дней 
с дальнейшим переходом на прием в таблетирован-
ной форме по 20 мг три раза в день в течение двух 
месяцев. Кроме того, пациенту Ч. было рекомендо-
вано воздержаться от употребления алкоголя и на-
значен курс тиоктовой кислоты в дозе 600 мг/сут 
и витаминов группы В для лечения и профилакти-
ки алкогольной полинейропатии, на риск которой 
указывали данные анамнеза и снижение ахиллова 
рефлекса с двух сторон.

Нейромидин
Нейромидин® (ипидакрин) – антихолинэстеразный 
препарат с двойным механизмом действия: обрати-
мым ингибированием ацетилхолинэстеразы и блока-
дой калиевых каналов пресинаптической мембраны, 
коротая в свою очередь приводит к увеличению вы-
броса нейромедиатора в синаптическую щель. В ре-
зультате реализуется спектр ацетилхолин-опосредо-
ванных эффектов: ускорение проведения нервного 
импульса и регенерация поврежденных нервных во-
локон. Благодаря способности проникать через ге-
матоэнцефалический барьер Нейромидин® опосре-
дованно, вероятнее всего за счет холинергической 
модуляции боли как на спинальном, так и централь-
ном уровне [16], реализует свой обезболивающий 
эффект [15, 17–19].
Таким образом, патогенетически обоснованным 
считается назначение Нейромидина при перифери-
ческих нейропатиях различного генеза. На фоне те-
рапии восстанавливается чувствительность, умень-
шаются боль и мышечная слабость [15, 17–19].
Схема терапии Нейромидином предполагает сту-
пенчатый подход: подкожное или внутримышечное 
введение раствора в дозе 15 мг один-два раза в день 
в  течение десяти дней с  последующим переходом 
на  таблетированную форму (ИМП Нейромидин®) 
в дозе 60 мг/сут на срок до двух месяцев. Такая схема 
позволяет добиваться наилучшего результата и спо-
собствует сокращению сроков лечения [20].

Заключение
Комплексный и разумный подход к дифференциаль-
ной диагностике синдрома повисшей стопы с учетом 
топографической анатомии, анамнестических дан-
ных и клинической картины позволяет установить 
уровень поражения, предположить диагноз и под-
твердить его, используя оптимальное количество 
инструментальных и лабораторных методов. Свое-
временно поставленный диагноз «мононейропатия 
малоберцового нерва» будет способствовать свое-
временному назначению соответствующих методов 
лечения для компенсации двигательных расстройств 
и улучшения качества жизни пациентов.  
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Differential Diagnosis and Treatment of Foot Drop Syndrome Caused by an Acute Peroneal Nerve
Mononeuropathy: a Case Report

S.A. Zaitsevskaya, N.A. Suponeva, Corresponding member of the RASci., MD, PhD, Prof.
Research Center of Neurology

Contact person: Sofiya A. Zaitsevskaya, sona-zait@mail.ru

The article highlights principles of differential diagnosis of the foot drop syndrome and treatment options of peroneal 
nerve mononeuropathy based on a clinical observation of a 50-year-old patient with acute developing symptoms 
of the common peroneal nerve injury.

Key words: foot drop syndrome, peroneal nerve, mononeuropathy

Клиническая практика



Ре
кл

ам
а



20
Эффективная фармакотерапия. 3/2023

Применение 
этилметилгидроксипиридина 
сукцината у пациентов 
с церебральной ишемией на фоне 
сахарного диабета 2 типа

Цереброваскулярные заболевания являются одной из основных причин летальности и стойкой утраты 
трудоспособности. 
Лекарственные препараты на основе этилметилгидроксипиридина сукцината (ЭМГПС) рекомендуются 
для терапии и профилактики церебральных сосудистых нарушений в острый и восстановительный 
периоды ишемического инсульта, при хронической ишемии головного мозга, в том числе у пациентов 
с сахарным диабетом 2 типа. Помимо уже известного и доказанного системного плейотропного 
и мультимодального действия ЭМГПС оказывает положительное влияние на систему реологии крови 
и гомеостаз (уменьшает вязкость крови, снижает уровень фибриногена в плазме крови, повышает 
деформируемость эритроцитов), липидный обмен и эндотелиальную функцию, что особенно важно 
у пациентов с разными формами инсультов (включая атеротромботический) и коморбидными 
заболеваниями. ЭМГПС способствует нормализации липидного спектра крови и оптимизации вторичной 
профилактики сосудистых событий у пациентов с ишемическим инсультом на фоне сахарного диабета 
2 типа, а также коррекции когнитивных расстройств и когнитивно-аффективных симптомов депрессии, 
сопутствующих церебральным нарушениям. 
ЭМГПС назначают лицам с полушарным ишемическим инсультом в остром и раннем восстановительном 
периодах, хронической ишемией головного мозга на фоне артериальной гипертензии, атеросклероза 
и сахарного диабета 2 типа. При этом используется последовательная схема применения. Так, на первом 
этапе терапии ЭМГПС назначается внутривенно капельно в дозе 500 мг/сут в течение 14 дней, на втором 
этапе – перорально в дозе от 250 до 750 мг/сут в течение 60 дней.

Ключевые слова: цереброваскулярные заболевания, хроническая ишемия головного мозга, 
этилметилгидроксипиридина сукцинат, Нейромексол
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Введение
Цереброваскулярные заболевания являются 
одной из основных причин летальности и стой-
кой утраты трудоспособности больных. Это груп-
па заболеваний головного мозга, обусловленных 
патологическими изменениями церебральных 
сосудов с нарушением мозгового кровообраще-
ния. Наиболее распространенными причинами 
их возникновения считаются атеросклероз, ар-
териальная гипертензия, приводящие к сужению 
просвета сосудов  головного мозга и  снижению 
мозгового кровотока. Цереброваскулярные за-
болевания нередко ассоциированы с  сахарным 
диабетом (СД) 2 типа, ишемической болезнью 
сердца.
Артериальное и венозное звенья сосудистого русла 
представляют собой сложную взаимосвязанную си-
стему, в которой венозную часть рассматривают как 
высокоорганизованную рефлексогенную зону, ответ-
ственную за развитие сложных, имеющих большое 
физиологическое значение компенсаторных реакций, 
обеспечивающих постоянство мозгового кровото-
ка [1].

Виды церебральной ишемии
Острое нарушение мозгового кровообращения  – 
нарушение кровоснабжения  головного мозга, при 
котором очаговая неврологическая симптоматика 
сохраняется более 24 часов. При транзиторной ише-
мической атаке очаговая неврологическая симптома-
тика сохраняется менее 24 часов.
Инсульт следует рассматривать как завершающий 
этап сложной цепи взаимосвязанных и взаимообу-
словленных постепенно развивающихся морфологи-
ческих изменений артериальной системы, нарушений 
сердечной деятельности, центральной и церебраль-
ной гемодинамики.
хроническая ишемия головного мозга (хИГМ) – со-
судистая церебральная патология, обусловленная 
медленно прогрессирующим диффузным наруше-
нием кровоснабжения головного мозга с постепенно 
нарастающими дефектами его функционирования. 
Целями лечения пациентов с  хИГМ в  амбулатор-
но-поликлинических условиях являются предупре-
ждение прогрессирования заболевания, коррекция 
нарастающего неврологического дефицита и когни-
тивных нарушений.
хроническая церебральная венозная недостаточ-
ность (хЦВН) – патологическое состояние, связанное 
с нарушением венозного оттока из головного мозга 
и перемежающимся возвратным движением крови 
от внутричерепной яремной вены через поперечный 
синус и другие синусы в базальные и глубокие вены.
Болезни системы кровообращения, такие как ин-
фаркт миокарда, нарушение мозгового кровообра-
щения, хроническая сердечно-сосудистая недоста-
точность и  острые сердечно-сосудистые события 
(нарушение ритма сердца, тромбоэмболия легочной 
артерии, тромбозы, внезапная сердечно-сосудистая 
смерть, кардиогенный шок, отек мозга), в 52% случа-

ев являются основной причиной смерти пациентов 
с СД 2 типа [2].
На 1 января 2021 г. в Российской Федерации насчи-
тывалось 4 434 876 больных СД 2 типа [2], что под-
черкивает масштабность проблемы.
СД 2 типа и сопутствующие ему патологические со-
стояния (дислипидемия, инсулинорезистентность, 
абдоминальное ожирение) формируют метаболи-
ческий синдром. На  этом фоне развивается арте-
риальная  гипертензия, которая может привести 
к нарушению мозгового кровообращения. Сочета-
ние цереброваскулярных заболеваний и метаболи-
ческого синдрома обусловливает изменение реоло-
гических свойств крови, что оказывает негативное 
влияние на  микроциркуляцию и  функциональное 
состояние эндотелия, являющиеся ведущими меха-
низмами развития острого нарушения мозгового 
кровообращения, хронической церебральной гипо-
перфузии, хИГМ [3].
Дисфункция эндотелия, приводящая к нарушениям 
процессов регуляции гомеостаза, сосудистого тону-
са, сосудистой проницаемости и активации тромбо-
цитов, характерна уже для ранних этапов СД 2 типа 
и предшествует развитию микро- и макроангиопа-
тий [4]. Снижение церебральной перфузии приводит 
к гипоксии и оксидативному стрессу, а в дальней-
шем – к поражению нейроглии и апоптозу. Повы-
шенная чувствительность тканей  головного мозга 
к факторам повреждения увеличивается с возрастом, 
что диктует необходимость назначения пациентам 
с хИГМ нейроцитопротективного препарата, обла-
дающего антиоксидантным и  антигипоксантным 
действием, – этилметилгидроксипиридина сукцина-
та (ЭМГПС) [5].
Клинический интерес к  ЭМГПС обусловлен его 
системным плейотропным и  мультимодальным 
свойствами. В настоящее время доказаны его анти-
оксидантный, антигипоксантный, мембраностаби-
лизирующий, противоишемический и ноотропный 
эффекты, влияющие на тканевую гипоксию, оксида-
тивный стресс, эндотелиальную дисфункцию, ми-
кроангиопатию и др.

Экспериментальные исследования: 
аллоксановый диабет, моноаминоксидазы 
и этилметилгидроксипиридина сукцинат
Аллоксан является продуктом распада мочевой 
кислоты и  обладает диабетогенным действием 
только при парентеральном способе введения 
(внутривенном (в/в), внутримышечном, подкож-
ном, внутрибрюшинном). Введение этого хими-
ческого соединения кроликам вызывало избира-
тельный некроз островков поджелудочной железы 
с последующим развитием классических симпто-
мов СД. На  моделях аллоксан-индуцированного 
СД у экспериментальных животных изучаются ме-
ханизмы действия аллоксана на β-клетки поджелу-
дочной железы [6].
Абсолютная или относительная недостаточность 
инсулина и/или длительная  гиперпродукция  глю-
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кокортикостероидных  гормонов в  результате хро-
нического стресса вызывают нарушение баланса 
эндокринной регуляции, экспрессии генов моноами-
ноксидазы (МАО) и приводят к прогрессирующему 
нарастанию активности этого фермента в головном 
мозге. Аналогичные изменения наблюдаются при СД 
2 типа [7]. МАО-А и МАО-Б представлены на внеш-
ней мембране митохондрий многих клеток организ-
ма. МАО-А локализована главным образом в клетках 
печени, желудочно-кишечного тракта и плаценты, 
МАО-Б – в тромбоцитах. Оба типа МАО обнаруже-
ны в большом количестве в нервной ткани: нейронах 
и астроглии [8].
В  эксперименте на  956 крысах с  аллоксан-инду-
цированным СД  оценивалось влияние ЭМГПС 
на  активность МАО и  содержание моноаминов 
в коре головного мозга. Установлено, что развитие 
экспериментального СД  у  крыс сопровождалось 
быстрым нарастанием активности МАО в коре го-
ловного мозга. Применение ЭМГПС у  крыс с  ал-
локсановым диабетом снижало концентрацию 
кортикостерона в  сыворотке крови на  25–31%. 
При соответствующих режимах введения ЭМГПС 
нарастал порог стресс-реакции и  сокращалась 
функциональная активность гипоталамо-гипофи-
зарно-адренокортикальной оси. Внутрибрюшин-
ное введение ЭМГПС значимо корригировало ги-
пергликемию у  крыс с  аллоксановым диабетом. 
Была также продемонстрирована высокая клини-
ческая эффективность инъекций ЭМГПС в  дозах 
12,5, 25,0 и 50,0 мг/кг в комплексном лечении ди-
абетических нейропатий у  экспериментальных 
животных. Авторами работы был сделан вывод: 
курсовое введение производных ЭМГПС в  дозах, 
эквивалентных терапевтическому диапазону для 
человека, предотвращает нарастание активности 
МАО-А и параллельно развивающийся дефицит до-
фамина в коре головного мозга в динамике первых 
двух недель аллоксанового диабета у крыс [7].
Биохимические реакции, катализируемые МАО, рас-
сматриваются как триггер оксидативного стресса, 
в связи с чем ингибирование активности МАО имеет 
важное значение для лечения повреждения головно-
го мозга, вызванного ишемическим инсультом (ИИ).
В одном из экспериментальных исследований на мы-
шиных биологических моделях продемонстрирова-
но, что ингибитор МАО защищал нейроны от гибели 
клеток как in vitro, так и in vivo [8]. Постишемическое 
введение ингибитора МАО мышам, перенесшим ин-
сульт, через три часа после модуляции оксидативного 
стресса в результате ишемии-реперфузии снижало 
повреждение головного мозга, улучшало функцио-
нальное состояние и повышало выживаемость.
В  одном из  исследований выявлено, что 
у 20 из 25 обследованных с ИИ (средний возраст – 
67 ± 10 лет) на третьи – пятые сутки имело место 
значительное повышение активности МАО тром-
боцитов [9]. Увеличение активности МАО в остром 
периоде ИИ может быть одной из компенсаторных 
реакций, направленных на  стабилизацию  гомео-

стаза. Подтверждением такого предположения 
послужила достоверная сопряженность активно-
сти МАО и  регресса неврологического дефицита 
на 21-е сутки ИИ [9].
Курсовое введение ЭМГПС в  дозах 40 и  100 мг/кг 
оказывало дозозависимый эффект на ряд факторов 
и белков-маркеров биогенеза митохондрий, то есть 
оно способно индуцировать церебральный митохон-
дриогенез в коре головного мозга, устранять мито-
хондриальную дисфункцию у молодых и стареющих 
крыс. Следовательно, ЭМГПС может влиять на одно 
из ключевых патогенетических звеньев нарушений 
при старении и нейродегенеративных заболевани-
ях [10].
Таким образом, результаты, полученные в услови-
ях эксперимента, демонстрируют целесообразность 
и обоснованность назначения ЭМГПС при наруше-
нии мозгового кровообращения. В условиях инду-
цированного СД препарат опосредованно подавляет 
активность МАО.

Последовательная схема терапии у пациентов с ИИ, 
ХИГМ, ХЦВН
Известно, что у пациентов с СД, перенесших инсульт, 
исход тяжелее. С одной стороны, в момент инсульта 
развивается мощная воспалительная реакция с ак-
тивацией и высвобождением цитокинов, хемокинов, 
молекул адгезии и протеолитических ферментов, что 
способствует повреждению головного мозга. С дру-
гой стороны, при СД на фоне гипогликемии включа-
ются механизмы хронического воспаления, прояв-
ляющиеся образованием активных форм кислорода, 
экспрессией провоспалительных цитокинов и акти-
вацией или экспрессией других медиаторов воспа-
ления. Такая кумулятивная активация нейровоспа-
ления усугубляет проявления церебральной ишемии 
и приводит к еще большему повреждению головного 
мозга [11].
В рандомизированном двойном слепом мультицен-
тровом плацебо-контролируемом исследовании 
в  параллельных  группах ЭПИКА оценена эффек-
тивность последовательного назначения ЭМГПС 
(в/в, затем перорально (п/о)) у пациентов с полу-
шарным ИИ в остром и раннем восстановительном 
периодах [12]. Возраст больных составлял от 40 до 
79 лет. Методом простой рандомизации 150 пациен-
тов были разделены на две группы. В первую груп-
пу вошли 75 человек, их средний возраст составил 
63,9 ± 10,3  года. Первая  группа получала ЭМГПС 
в/в капельно в дозе 500 мг/сут в течение десяти дней 
с последующим переходом на п/о прием в дозе 125 мг 
по одной таблетке три раза в сутки в течение восьми 
недель. Вторую группу составили 75 человек, сред-
ний возраст которых составлял 61,5 ± 8,7 года. Па-
циенты данной группы получали плацебо по анало-
гичной схеме. В подгруппах пациентов с СД 2 типа 
(n = 24), выделенных из  основных  групп, также 
проводился анализ эффективности. Курс лечения 
ЭМГПС составил 66 дней. На фоне использования 
ЭМГПС по сравнению с применением плацебо от-
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мечено статистически значимое улучшение качест-
ва жизни с 11-го дня лечения. На момент окончания 
терапии статистически значимое восстановление 
уровня жизнедеятельности, оцененного по mRS, на-
блюдалось в 96,7 vs 84,1% случаев соответственно. 
Аналогичные результаты получены в  отношении 
выраженности неврологического дефицита, оцени-
ваемого по NIhSS. 86,9% пациентов отметили, что 
на фоне применения ЭМГПС не возникало проблем 
с  передвижением (шкала сферы здоровья «пере-
движение» EQ-5D), 78,7% – с самообслуживанием, 
70,5%  – с  выполнением повседневных дел, 85,2% 
не испытывали боли и дискомфорта, а 88,5% – тре-
воги и депрессии (опросник Бека). У пациентов с со-
путствующим СД 2 типа на фоне терапии ЭМГПС 
по окончании терапии отмечено достоверно более 
высокое качество жизни. Нежелательные явления 
были зарегистрированы у 1,33% больных. При этом 
у  пациентов с  СД 2  типа таковые отсутствовали. 
Таким образом, была доказана безопасность дли-
тельной последовательной терапии ЭМГПС у паци-
ентов с ИИ в остром и раннем восстановительном 
периодах [12].
Дополнительный анализ эффективности ЭМГПС 
по  возрастным подгруппам не  выявил различий 
ни по одной из используемых шкал [13]. Вся выбор-
ка включенных в исследование ЭПИКА пациентов 
была разделена на следующие возрастные подгруп-
пы: моложе 60 лет, от 60 до 75 лет, от 76 до 90 лет. 
Кроме того, были выделены две популяции пациен-
тов: ITT (Intent to Treat population) – получавшие как 
минимум одну дозу препарата исследования или 
плацебо и PP (per Protocol Population) – получившие 
препарат в соответствии с протоколом исследова-
ния. По окончании терапии ЭМГПС по сравнению 
с приемом плацебо средний балл по mRS был ста-
тистически значимо (p < 0,001) ниже в возрастной 
подгруппе от 76 до 90 лет, при этом в обеих попу-
ляциях. Отмечена более выраженная динамика 
(p = 0,025) снижения среднего балла по mRS в воз-
растной подгруппе от 60 до 75 лет (первый – пятый 
визиты), в том числе у больных СД 2 типа. В отли-
чие от применявших плацебо у получавших ЭМГПС 
статистически значимо снизилась выраженность 
когнитивно-аффективных симптомов депрессии 
в возрастной подгруппе от 76 до 90 лет (р = 0,049) 
и подгруппе с СД 2 типа (p = 0,02), увеличилась доля 
пациентов с отсутствием проблем при выполнении 
повседневных дел в возрастной подгруппе от 76 до 
90 лет (p = 0,007) и подгруппе с СД 2 типа (p = 0,02), 
повысился уровень повседневной активности 
(p = 0,023) и улучшилось качество жизни (р = 0,045) 
в  подгруппе с  СД  2 типа. Авторы исследования 
сделали вывод: ЭМГПС может быть рекомендован 
в остром и раннем восстановительном периодах ИИ 
во всех возрастных группах, в том числе у пациен-
тов с СД 2 типа [13].
В  одном из  исследований оценена эффектив-
ность поэтапного назначения ЭМГПС для вос-
становления когнитивных функций у перенесших 

ИИ [14]. В исследовании приняли участие 70 па-
циентов. Средний возраст участников составил 
59,8 ± 7,6 года. Методом случайной рандомизации 
пациентов разделили на две группы: первая группа 
(n = 40) получала стандартную терапию и ЭМГПС 
в/в капельно в дозе 500 мг/сут в течение 14 дней 
(первый этап терапии) с последующим переходом 
на  п/о  прием в  дозе от  250  до 750 мг/сут в  тече-
ние 60 дней (второй этап терапии), вторая груп-
па (n = 30) – только стандартную терапию. Стати-
стически значимые изменения отмечены в группе 
ЭМГПС, а именно: улучшение когнитивных функ-
ций по шкалам MoCA (p = 0,04) и MMSE (p = 0,04), 
более выраженная положительная динамика по-
казателей вызванного потенциала P300 (p < 0,01). 
Авторы исследования сделали вывод, что после-
довательная терапия ЭМГПС (сначала в/в, затем 
переход на п/о прием) сопровождается более пол-
ным восстановлением когнитивных функций у пе-
ренесших ИИ [14].
В  другом исследовании была дана оценка эффек-
тивности и  безопасности последовательной тера-
пии ЭМГПС у 60 пациентов старше 65 лет с хИГМ 
на  фоне артериальной  гипертензии и  атероскле-
роза [5]. Сначала препарат применяли в/в капель-
но в  дозе 500 мг/сут в  течение 14 дней, затем  – 
п/о в дозе 250 мг три раза в день в течение 60 дней. 
Участников исследования разделили на две группы: 
первая группа (n = 30) получала ЭМГПС по приве-
денной выше схеме, вторая группа (n = 30) – только 
базисную терапию. В ходе исследования тенденция 
к уменьшению физической астении в первой группе 
наблюдалась на 14-й день терапии, во второй груп-
пе  – только к  74-му дню. К  14-му дню лечения 
в первой группе показатели качества жизни, оце-
ниваемые по опроснику SF-36, также были значимо 
лучше, чем во второй группе. Достоверные разли-
чия между группами зафиксированы по заверше-
нии курса терапии (74 ± 5 дней). Таким образом, це-
лесообразность последовательной терапии ЭМГПС 
обусловлена быстрой инициацией антигипоксиче-
ского и антиоксидантного эффектов при в/в введе-
нии на первом этапе и закреплением полученного 
эффекта (замедление прогрессирования когнитив-
ных нарушений, снижение выраженности астении, 
улучшение двигательной функции, повышение ка-
чества жизни) на  втором. Авторы исследования 
пришли к  выводу, что последовательная терапия 
позволяет компенсировать патофизиологические 
процессы  гипоксии и  оксидативного стресса, что 
приводит к улучшению качества жизни и стабили-
зации когнитивных функций у пожилых пациентов 
с хИГМ [5].
Эффективность и безопасность комплексной тера-
пии ЭМГПС и венотоническими препаратами оце-
нивались у 120 пациентов с хЦВН и когнитивными 
функциями на  уровне 24 балла и  более по  шкале 
MoCA [1]. Возраст больных составлял от 18 до 75 лет. 
Пациентов разделили на три группы. Первая груп-
па (n = 40) получала п/о ЭМГПС в дозе 750 мг/сут 
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и п/о венотоник в течение 74 дней в сочетании с двумя 
курсами в/в венотоника на первые и 30-е сутки от на-
чала лечения. Вторая группа (n = 40) – п/о ЭМГПС 
в дозе 750 мг/сут и п/о венотоник в течение 74 дней. 
Третьей группе (n = 40) был назначен п/о венотоник 
в течение 74 дней. У части пациентов, обследованных 
по шкале MoCA, определялся когнитивный дефицит, 
соответствующий умеренному когнитивному рас-
стройству. В эту группу вошли пациенты в возрасте 
от 60 до 75 лет, в возрасте от 44 до 60 лет с длитель-
ным, чаще кризовым течением хЦВН. В ходе иссле-
дования доказана клиническая эффективность ком-
плексной терапии с включением ЭМГПС в течение 
74 дней [1]. Речь, в частности, идет об уменьшении 
жалоб, положительной динамике неврологического 
и психоэмоционального статуса.

Влияние на реологические свойства крови 
и гомеостаз у перенесших инсульт
Атеросклеротические поражения сосудов с образо-
ванием нестабильной бляшки являются основной 
причиной тромбоза просвета сосудов и последую-
щей манифестации клинических симптомов. Избы-
ток липидов и воспалительные реакции могут стать 
причиной образования бляшек, а усиление внутри-
бляшечного кровоизлияния – критическим этапом 
дестабилизации [15]. Использование препаратов, 
предотвращающих развитие ишемии  головного 
мозга, в основе которого лежит атеротромботиче-
ский характер повреждения, открывает большие 
возможности для разработки методов профилактики 
и лечения ИИ.
Синдром повышенной вязкости крови является 
важным механизмом нарушения кровоснабжения 
мозга у пациентов с острым ИИ (госпитализация 
в течение первых 12 часов от начала заболевания). 
В  связи с  этим интерес могут представлять ре-
зультаты исследования динамики реологических 
свойств крови (вязкость цельной крови, вязкость 
плазмы, гематокрит, агрегация и деформируемость 
эритроцитов, уровень фибриногена в  плазме) 
у лиц с ИИ [16]. Первую группу составили 32 па-
циента в возрасте 62 ± 12 лет, которые получали 
ЭМГПС в дозе 500 мг/сут в/в в течение 20 дней. Во 
вторую группу были включены 28 человек в возра-
сте 62 ± 11 лет, применявших в/в сульфат магния 
также в течение 20 дней. В группу контроля вошли 
20 пациентов в возрасте 56 ± 4 года без сердечно-
сосудистой патологии в анамнезе. Оценку реоло-
гических показателей крови проводили трижды: 
в первые 12 часов, на 3–5-й день, на 18–20-й день 
после  госпитализации. У  всех пациентов с  ИИ 
выявлено повышение вязкости крови. На  фоне 
терапии к  3–5-м суткам статистически значимо 
снизилась вязкость крови, а  также достоверно 
увеличились значения индекса деформируемости 
эритроцитов у  получавших ЭМГПС, к  18–20-м 
суткам выявлены достоверные различия в величи-
не гематокрита (p = 0,026) и содержании фибрино-
гена (p = 0,017) между сравниваемыми группами. 

Авторы исследования сделали вывод, что приме-
нение ЭМГПС в дозе 500 мг/сут в течение 20 дней 
позволяет уменьшить показатели вязкости крови 
у  больных ИИ. Влияние ЭМГПС на  текучесть 
крови и  уменьшение ее вязкости происходит за 
счет снижения уровня гематокрита, фибриногена 
в плазме крови и повышения индекса деформиру-
емости эритроцитов [16].
При СД 2 типа гипергликемия, инсулинорезистент-
ность и сопутствующая им гиперинсулинемия слу-
жат основными механизмами ускорения процессов 
повреждения сосудистой стенки, атерогенеза, разви-
тия тромбофилических состояний, способствующих 
высокой летальности.
В  одном из  исследований продемонстрирована 
эффективность терапии ЭМГПС в  оптимизации 
вторичной профилактики сосудистых событий 
посредством воздействия на показатели сосуди-
сто-тромбоцитарного гемостаза и липидного спек-
тра крови у 68 пациентов в возрасте 60 лет с СД 
2 типа, перенесших ИИ [17]. Исследователи оцени-
ли показатели липидного спектра сыворотки крови 
(общий холестерин, холестерин липопротеинов 
низкой плотности, холестерин липопротеинов вы-
сокой плотности, триглицериды), молекулярных 
маркеров активации тромбоцитов (четырехпла-
стиночный фактор, β-тромбоглобулин), маркера 
степени выраженности эндотелиальной дисфунк-
ции (ЭД) (фактора Виллебранда). Согласно ре-
зультатам анализа динамического контроля иссле-
дуемых показателей (первые и 21-е сутки, третий 
и шестой месяцы от начала ИИ), продолжитель-
ная терапия ЭМГПС предоставляла дополнитель-
ные возможности для нормализации липидного 
спектра крови и оптимизации вторичной профи-
лактики сосудистых событий у  пациентов с  СД 
2 типа и ИИ [17].
Аналогичные результаты в  отношении влияния 
ЭМГПС на сосудисто-тромбоцитарное звено гемо-
стаза у перенесших инсульт разной степени давно-
сти получены еще в одном исследовании [18]. В него 
были включены 73 пациента, перенесших атеротром-
ботический ИИ. В зависимости от давности инсуль-
та они были разделены на две группы: первая груп-
па (n = 41) – давность инсульта от одного до шести 
месяцев (ранний восстановительный период), вто-
рая группа (n = 32) – давность инсульта от семи до 
12  месяцев (поздний восстановительный период). 
Для оценки эффективности вторичной профилак-
тики также была выделена группа лиц с повторным 
инсультом. Все больные получали препараты аце-
тилсалициловой кислоты. Изучались показатели 
сосудисто-тромбоцитарного звена гемостаза (агре-
гация тромбоцитов с  индукторами, концентрация 
маркера воспаления миелопероксидазы, маркера 
ЭД (молекулы межклеточной адгезии  – sICAM-1, 
sE-селектин). В ходе исследования установлено по-
ложительное влияние ЭМГПС на липидный обмен, 
а  также  гемангиокорректорное действие в  виде 
уменьшения признаков ЭД. Сделан вывод о высокой 
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эффективности ЭМГПС при длительной непрерыв-
ной терапии в течение шести месяцев по следующей 
схеме: первый этап – инъекции в/в капельно в дозе 
1000 мг/сут на протяжении 15 дней, второй этап – пе-
реход на п/о прием в дозе 750 мг/сут на протяжении 
5,5 месяца [18].

Новые направления в назначении
В России наиболее изученным оригинальным пре-
паратом, содержащим ЭМГПС, является Мексидол 
(инъекционная и  пероральная формы), офици-
альные инструкции которого размещены на сайте 
Государственного реестра лекарственных средств 
(ГРЛС) (https://grls.rosminzdrav.ru). В  2021  г.  на 
российский фармацевтический рынок был вы-
веден новый отечественный препарат на  основе 
ЭМГПС Нейромексол (инъекционная и перораль-
ная формы), официальные инструкции также раз-
мещены на  сайте ГРЛС. В  отличие от  Мексидола 
п/о форма Нейромексола не содержит лактозы (мо-
лочного сахара). Лактозу рекомендовано ограни-
чить к употреблению при СД. Именно поэтому для 
длительного применения (до 74 дней) пациентам 
с СД 2 типа целесообразно назначать Нейромексол, 
который по своему составу и свойствам полностью 
соответствует Мексидолу.

Заключение
Препараты на  основе ЭМГПС рекомендуются для 
терапии и профилактики церебральных сосудистых 
нарушений в острый и восстановительный периоды 
ИИ, при хИГМ, в том числе у лиц с СД 2 типа. Поми-
мо уже известного и доказанного системного плейо-
тропного и  мультимодального действия ЭМГПС 
оказывает положительное влияние на систему рео-

логии крови и гомеостаз (уменьшает вязкость крови, 
снижает уровень фибриногена в плазме крови, по-
вышает деформируемость эритроцитов), липидный 
обмен и  эндотелиальную функцию, что особенно 
важно у пациентов с разными формами инсультов 
(включая атеротромботический) и коморбидными 
заболеваниями.
ЭМГПС предоставляет дополнительные возмож-
ности для нормализации липидного спектра крови 
и  оптимизации вторичной профилактики сосуди-
стых событий у пациентов с ИИ на фоне СД 2 типа, 
а  также для коррекции когнитивных расстройств 
и когнитивно-аффективных симптомов депрессии, 
сопутствующих церебральным нарушениям.
В зависимости от состояния пациента, давности ИИ 
используются следующие схемы назначения ЭМГПС:
1) у пациентов с полушарным ИИ в остром и ран-

нем восстановительном периодах, а также с хИГМ 
на фоне артериальной гипертензии, атеросклероза 
и СД 2 типа на первом этапе терапии применяется 
в/в капельно в дозе 500 мг/сут в течение 14 дней, 
на втором этапе – п/о в дозе от 250 до 750 мг/сут 
в течение 60 дней;

2) у пациентов с ИИ в острый период возможно на-
значение в/в капельно в дозе 500 мг/сут в течение 
20 дней;

3) у пациентов с атеротромботическим ИИ исполь-
зуется по  непрерывной схеме в  течение шести 
месяцев: на  первом этапе  – в/в  капельно в  дозе 
1000 мг/сут на  протяжении 15 дней, на  втором 
этапе – п/о в дозе 750 мг/сут на протяжении 5,5 ме-
сяца;

4) у пациентов с хЦВН применяется длительно в ком-
плексной терапии с  венотониками  – п/о  в  дозе 
750 мг/сут в течение 74 дней.  
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Cerebrovascular diseases are one of the main mortality causes and persistent patients disability. 
Medicinal preparations based on ethylmethylhydroxypyridine succinate (EMGPS) are recommended 
in the therapy and ischemic stroke prevention in acute and recovery period, in patients with chronic cerebral 
ischemia, including in patients with type 2 diabetes mellitus. In addition to the already known and proven 
systemic pleiotropic and multimodal effects, EMGPS has a positive effect on the blood rheology system 
and homeostasis (reduces blood viscosity, reduces fibrinogen levels in blood plasma, increases the deformability 
of red blood cells), on lipid metabolism and endothelial dysfunction signs reduction, which is especially important 
in the treatment of patients with various forms of strokes (including atherothrombotic) and comorbid diseases. 
EMGPS provides additional opportunities for blood lipid spectrum normalization and optimization of secondary 
prevention of vascular events in patients with ischemic stroke on the background of type 2 diabetes mellitus, 
as well as correction of cognitive disorders and depression cognitive-affective symptoms accompanying cerebral 
disorders. 
EMGPS is prescribed in patients with hemispheric ischemic stroke in the acute and early recovery periods, 
in patients with high blood pressure on the background of arterial hypertension, atherosclerosis and type 2 diabetes 
mellitus. In EMGPS therapy, sequential prescribing schemes are used, which most often includes: at the 1st stage 
of therapy, EMGPS is prescribed intravenously drip (500 mg/day) for 14 days, followed by a transition 
at the 2nd stage to per oral EMGPS (250 by 750 mg/day) for 60 days.

Key words: cerebrovascular diseases, chronic cerebral ischemia, ethylmethylhydroxypyridine succinate, Neuromexol
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Автономная нейропатия: 
как распознать

Автономные нейропатии – гетерогенная группа заболеваний, поражающих изолированно или преимущественно 
вегетативные нервные волокна. Клинические проявления разнообразны и зависят от распространенности 
и выраженности патологического процесса. Автономные нейропатии значимо снижают качество жизни 
и социальную активность, а в некоторых случаях могут стать причиной летального исхода. Особо опасными 
являются генерализованные формы с поражением сердечно-сосудистой и гастроинтестинальной систем. 
Благодаря научному прогрессу удалось хорошо изучить и классифицировать автономные нейропатии. 
Однако патогенез некоторых из них до сих пор остается неизвестным, что ограничивает подбор 
патогенетической терапии. 
В статье рассматриваются примеры острых и хронических автономных нейропатий: их клинические 
проявления, подходы к диагностике и ведению. Отдельное внимание уделяется состояниям, лечение которых 
доступно в России: синдрому Гийена – Барре, сахарному диабету, транстиретиновому семейному амилоидозу. 
Сахарный диабет занимает ведущие позиции в структуре причин развития хронических автономных 
нейропатий. Распространенность автономных нарушений зависит от типа сахарного диабета и составляет 
54% для 1 типа и 73% для 2 типа. Самый неблагоприятный прогноз характерен для кардиальной диабетической 
автономной нейропатии, смертность при которой в пяти- – десятилетней перспективе составляет 27–56%.
Патогенетическая терапия диабетической автономной нейропатии не разработана. Единственной 
группой препаратов с доказанной эффективностью являются антиоксиданты на основе тиоктовой 
или альфа-липоевой кислоты. Альфа-липоевая кислота при диабетической нейропатии, нефропатии, 
кардиомиопатии и эректильной дисфункции показывает положительные результаты, особенно в отношении 
уменьшения нейропатической боли. Многие авторы подчеркивают важность мультидисциплинарного 
подхода в ведении пациентов с автономными нейропатиями и раннего начала реабилитации.

Ключевые слова: автономная нейропатия, синдром Гийена – Барре, транстиретиновый семейный 
амилоидоз, сахарный диабет, альфа-липоевая кислота
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Лекции для врачей

Введение
Автономная (вегетативная) нервная система обес-
печивает регуляцию жизненно важных функций 
и поддержание гомеостаза. Заболевания с вовлече-
нием автономной нервной системы могут поражать 
как центральный, так и периферический ее отделы. 
Их проявления разнообразны и представлены сер-

дечно-сосудистыми, желудочно-кишечными, моче-
половыми, терморегуляторными, судомоторными, 
пупилломоторными расстройствами [1].
Автономные, или вегетативные, нарушения в  той 
или иной степени сопровождают большинство ге-
нерализованных, симметричных нейропатий за счет 
повреждения немиелинизированных или слабо мие-
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линизированных нервных волокон [1], однако собст-
венно автономными нейропатиями (АН) считаются 
состояния с изолированным или преимущественным 
поражением автономной нервной системы. Приме-
ром таких АН могут быть синдром Гийена – Барре 
(СГБ), диабетическая, амилоидная или токсическая 
нейропатии.
На  сегодняшний день АН достаточно хорошо из-
учены, что позволило классифицировать их по раз-
личным характеристикам, например, по течению – 
острые/подострые (табл. 1), хронические (табл. 2), 
по  этиологии  – наследственные, приобретенные, 
по распространенности – фокальные или генерали-
зованные, преимущественно симпатические или па-
расимпатические [2, 3].
Целью данной статьи стало описание некоторых 
острых и  хронических АН, что позволит быстрее 
проводить дифференциальную диагностику и свое-
временно подбирать соответствующую терапию ку-
рабельных состояний.

Синдром Гийена – Барре
Синдром Гийена – Барре – острая воспалительная, 
чаще демиелинизирующая, полирадикулонейропа-
тия. СГБ является самой распространенной причи-
ной острых периферических тетрапарезов и пара-
личей. Данный синдром имеет монофазное течение 
с развитием клинической картины в течение четы-
рех недель. Наряду с генерализованной слабостью, 

снижением или выпадением сухожильных реф-
лексов выявляются сенсорные и вегетативные на-
рушения. Морфологически СГБ характеризуется 
клеточной инфильтрацией, деструкцией миелина 
и иногда аксональной дегенерацией. В трети слу-
чаев заболевание требует проведения всего ком-
плекса мероприятий интенсивной терапии, вклю-
чая искусственную вентиляцию легких [4]. В двух 
третях случаев СГБ ассоциирован с вегетативными 
нарушениями, которые преимущественно вовле-
кают сердечно-сосудистую систему и желудочно-
кишечный тракт. Согласно данным клиники Мэйо, 
наиболее тяжелое течение СГБ и  более высокая 
смертность зарегистрированы у пациентов с веге-
тативными расстройствами [5]. Смертность в этой 
популяции составляет 7%, что диктует необходи-
мость ранней диагностики, мониторинга и свое-
временной терапии сердечной и дыхательной не-
достаточности [6].
При СГБ в  структуру сердечно-сосудистых нару-
шений входят колебания артериального давления, 
стойкая артериальная  гипертензия, ортостатиче-
ская гипотензия, синусовая брадикардия, синусовая 
тахикардия, транзиторная кардиомиопатия.
Вклад АН в  клиническую картину желудочно-
кишечных расстройств оценить сложно в  связи 
с  тем, что они также могут возникнуть на  фоне 
длительной иммобилизации, механической венти-
ляции, лекарственной терапии. Наиболее опасным 

Таблица 1. Острые и подострые автономные нейропатии
Вид Лабораторная диагностика
Аутоиммунные

Генерализованные – аутоиммунная автономная ганглиопатия
Фокальные:
 ■ приобретенный идиопатический генерализованный ангидроз/

хронический идиопатический ангидроз
 ■ острая холинергическая нейропатия
 ■ острая симпатическая нейропатия
 ■ синдром постуральной ортостатической тахикардии
 ■ аутоиммунное нарушение моторики желудочно-кишечного тракта
 ■ хронический регионарный болевой синдром
 ■ синдром холмса – Ади
 ■ синдром Росса
 ■ эритромелалгия

Биопсия кожи

Пупиллометрия

Синдром Гийена – Барре Анализ ликвора
Паранеопластические:
 ■ паранеопластическая панавтономная нейропатия
 ■ паранеопластическая кишечная нейропатия
 ■ синдром Ламберта – Итона

ANNA-1, PCA-2, CRMP-5
ANNA-1, CRMP-5, вольтажзависимые калиевые каналы
Антитела к P/Q-зависимым кальциевым каналам

Острая порфирия Порфирины в моче и кале, уровень δ-аминолевулиновой 
синтетазы

Инфекции – ботулизм Нейротоксин в сыворотке, кале, контаминированной пище 
или выделение Clostridium botulinum путем культивирования 
из кала

Лекарственная/токсическая нейропатия Воздействие определенного лекарственного препарата/токсина + 
скрининг тяжелых металлов (в частности, таллия)*

* Пергексилина малеат, амиодарон, химиотерапевтические препараты (например, цисплатин, винкристин, паклитаксел, таксол, доксорубицин, цитозин, арабинозид), 
вакор, пентамидин, тяжелые металлы (например, таллий, мышьяк, ртуть), золото, подофиллин, морские токсины, органический растворитель (акриламид).
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При всех формах СГБ показано патогенетическое 
и симптоматическое лечение. Патогенетическая те-
рапия заключается в проведении высокообъемного 
программного плазмафереза и/или высокодозном 
внутривенном введении препаратов иммуноглобу-
лина класса G. Оба варианта патогенетической те-
рапии имеют равнозначную эффективность (I (A)). 
Симптоматическая и сопутствующая терапии пред-
полагают коррекцию осложнений, а также раннюю 
реабилитацию.

Диабетическая автономная нейропатия
Сахарный диабет (СД) – ведущая причина сомати-
ческой и автономной нейропатии в развитых стра-
нах  [3]. Распространенность автономных наруше-
ний зависит от типа диабета, составляя 54% при СД 
1  типа и  73% при СД  2 типа. Факторами риска их 
развития также являются длительность основного 
заболевания, возраст пациента, контроль гликемии, 
наличие метаболического синдрома, особенно при 
СД 2 типа [9]. Самым тяжелым осложнением СД с не-
благоприятным прогнозом признана кардиальная 
АН. Частота ее встречаемости варьируется от 1 до 
90% при СД 1 типа и от 20 до 73% при СД 2 типа [10]. 
Смертность при кардиальной АН в пяти- – десятилет-
ней перспективе достигает 27–56%. Пациенты с кар-
диальной АН относятся к группе повышенного риска 
внезапной сердечной смерти [11]. У лиц с СД была 
продемонстрирована значимая корреляция между 
сердечно-сосудистой АН (ортостатическая гипотен-
зия, непереносимость физических нагрузок, тахикар-
дия покоя, безболевая ишемия мио карда) и смертно-
стью [2]. Согласно данным национального регистра 

Таблица 2. Хронические автономные нейропатии
Вид Диагностика
Метаболические/нутритивные нарушения
Сахарный диабет Гликемия натощак, глюкозотолерантный тест, гликированный гемоглобин
Уремия Исследование функции почек
Алкоголизм Исследование функции печени
Системные заболевания
Первичный системный амилоидоз Иммунохимическое исследование крови и мочи с определением легких цепей

Биопсия жировой ткани и костного мозга с окраской конго красным
Масс-спектрометрия
Эхокардиография
Исследование уровня тропонина Т и N-концевого предшественника 
натрийуретического пептида

Аутоиммунные заболевания
Синдром Шегрена Тест Ширмера, anti-Ro (SS-A)/anti-La (SS-B), АНА, ЭНА, РФ
Системная красная волчанка АНА, ЭНА, РФ
Смешанное заболевание соединительной ткани АНА, ЭНА, РФ 
Ревматоидный артрит Антитела к антициклическому цитруллинированному пептиду, АНА, ЭНА, РФ 
Целиакия Скрининг целиакии с определением антител к эндомизию, АНА, ЭНА, РФ 
Инфекции
Вирус иммунодефицита человека Антитела, антигены, РНК/ДНК ВИЧ
Лепра Биопсия очага, нерва
Болезнь Чагаса Определение антигенов Trypanosoma cruzi методом иммуноферментного анализа

Примечание: АНА – антинуклеарные антитела; ЭНА – экстрагируемый ядерный антиген; РФ – ревматоидный фактор.

Таблица 3. Клинические проявления острой пандизавтономии
Тип проявления Описание
Сердечно-сосудистые Аритмии, ортостатическая гипотензия, 

артериальная гипертензия
Желудочно-кишечные Констипация, диарея, паралитический илеус
Урогенитальные Затрудненное мочеиспускание, болезненное 

мочеиспускание, острая задержка мочи, 
эректильная дисфункция

Судомоторные Гипергидроз, ангидроз, мраморность 
кожи, похолодание конечностей

Офтальмологические Нечеткость зрения, ксерофтальмия
Синдром неадекватной секреции 
антидиуретического гормона

Гипонатриемия

осложнением является непроходимость кишечни-
ка. Описаны также случаи диареи, констипации, 
недержания [4].
Особое внимание стоит уделить острой пандизав-
тономии. Эта форма СГБ проявляется выраженной 
ортостатической  гипотензией, атонией мочевого 
пузыря, гастропатиями [2]. Полный спектр ее кли-
нических проявлений представлен в табл. 3 [7]. ха-
рактерными особенностями патологии являются 
отсутствие изменений по данным электронейромио-
графии (ЭНМГ), а также медленное и неполное вос-
становление [7].
СГБ – это клинический диагноз. К обязательным его 
критериям относятся прогрессирующая мышечная 
слабость в конечностях, арефлексия или гипореф-
лексия в первые дни заболевания. Диагностика СГБ 
также включает исследование ликвора и проведение 
ЭНМГ [8].
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инфаркта миокарда, 32% больных диабетом, перенес-
ших инфаркт, никогда не испытывали загрудинной 
боли [12].
Одним из  проявлений диабетической АН также 
являются аритмии. В экспериментах на животных 
моделях показано, что симпатическая активность 
может дестабилизировать сердечный ритм, а повы-
шение активности блуждающего нерва – оказывать 
защитное воздействие при развитии потенциально 
фатальной желудочковой аритмии [13].
Наиболее частым и  ранним симптомом АН при 
СД считается эректильная дисфункция у мужчин. 
К другим урогенитальным проявлениям относят ато-
нию мочевого пузыря, которая может осложняться 
задержкой мочи и восходящей инфекцией мочевых 
путей [14].
Гастроинтестинальные расстройства при диабетиче-
ской АН нередки и разнообразны, так как в патологи-
ческий процесс вовлекается весь желудочно-кишеч-
ный тракт. Поражение блуждающего нерва приводит 
к дисфагии, гастропарезу, диарее и запорам, замед-
лению опорожнения желчного пузыря. Гастропарез 
описан в отдельных клинических случаях и прояв-
ляется тошнотой, чувством переполнения желудка 
после приема пищи, в тяжелых случаях – повторяю-
щейся рвотой, снижением веса [15].
Пупилломоторные расстройства при СД представле-
ны нарушением адаптации к темноте, гиппусом, дис-
функцией дилататора и сфинктера зрачка [16].
Диабетическая АН также приводит к  денервации 
потовых желез, характеризуясь нарушением потоот-
деления, трофическими расстройствами со стороны 
кожи и потерей волос. Иногда пациенты жалуются 
на гипергидроз головы и туловища, что может быть 
компенсаторной реакцией на снижение потоотделе-
ния в нижних конечностях [13].
Диагностика диабетической нейропатии обычно 
не составляет труда и основывается на сборе жалоб, 
анамнеза и данных осмотра. Нейрофизиологическое 
обследование включает стандартный набор: ЭНМГ, 
кардиовагальное и судомоторное тестирование. При 
необходимости спектр диагностических процедур 
может быть расширен.
Мультидисциплинарный подход при диабетической 
нейропатии так же актуален, как и при любых со-
стояниях, сопровождающихся АН. Патогенетиче-
ская терапия диабетической нейропатии с высоким 
уровнем доказательности эффективности до настоя-
щего времени не разработана. Основная тактика на-
правлена на профилактику осложнений, достижение 
и поддержание индивидуальных целевых показате-
лей углеводного и липидного обменов и артериаль-
ного давления (менее 140 мм рт. ст. для систолическо-
го и 85 мм рт. ст. для диастолического артериального 
давления), а также соблюдение гигиены стоп [7].
В качестве сопутствующей терапии диабетической 
нейропатии большой интерес представляют препара-
ты метаболического действия с направленной анти-
оксидантной активностью на основе альфа-липоевой 
кислоты (АЛК), или тиоктовой кислоты.

В 1999 г. Диабетическим обществом врачей Германии 
АЛК была признана единственным средством с дока-
занной эффективностью для лечения диабетической 
нейропатии [15]. АЛК может восстанавливать другие 
антиоксиданты, такие как витамины Е и С, коэнзим 
Q10 и глутатион, то есть действует как универсаль-
ный антиоксидант [17]. Антиоксиданты играют важ-
ную роль в лечении больных диабетом из-за вызыва-
емых гипергликемией стимуляции полиолового пути 
и образования конечных продуктов гликирования 
и активных форм кислорода [18].
В клинических испытаниях АЛК при диабетической 
нейропатии, нефропатии, кардиомиопатии и эрек-
тильной дисфункции получены положительные ре-
зультаты, особенно в отношении уменьшения нейро-
патической боли [19]. В рандомизированном двойном 
слепом плацебо-контролируемом многоцентровом 
исследовании продемонстрирована эффективность 
перорального приема АЛК в дозе 600 мг/сут при лег-
кой и умеренной дистальной диабетической сенсо-
моторной полинейропатии [20].
В другом рандомизированном открытом исследова-
нии активность АЛК изучалась в два последователь-
ных этапа. Все участники получали АЛК перорально 
в дозе 600 мг/сут в течение четырех недель, при этом 
они не должны были принимать какие-либо лекар-
ственные средства, облегчающие нейропатическую 
боль. У пациентов с СД 2 типа и симптоматической 
полинейропатией АЛК улучшала нейропатические 
симптомы, одновременно снижая частоту использо-
вания препаратов для неотложной помощи [21].
Было также показано, что АЛК протективно воздей-
ствовала на  почечную ткань [22], способствовала 
снижению асимметричного диметиларгинина при 
нефропатии, улучшению осцилляторного потенци-
ала и контрастной чувствительности при ретинопа-
тии.
При диабетической кардиомиопатии АЛК обеспе-
чивала протективный эффект за счет ингибирова-
ния активации нуклеарного фактора kB, снижения 
уровней fas-лиганда и матриксной металлопротеи-
назы 2 [23, 24].

Транстиретиновая семейная амилоидная 
нейропатия
Транстиретиновая семейная амилоидная нейропатия 
(ТТР-САП) – редкое прогрессирующее аутосомно-
доминантное заболевание, характеризующееся от-
ложением мутантного амилоидного белка трансти-
ретина в органах и тканях. Амилоидные фибриллы 
кумулируются в  сердце, периферических нервах, 
поч ках, глазных яблоках, в стенках мелких и средних 
артерий, артериол головного мозга [25, 26]. Описано 
более 150 мутаций в гене ТТР, однако самой распро-
страненной считается мутация Val30Met.
Согласно данным регистра ThAOS, Val30Met ассо-
циируется с  более ранним началом вегетативных 
нарушений, их большей частотой и тяжестью [27]. 
Вегетативная дисфункция проявляется очень рано, 
вовлекая желудочно-кишечный тракт, мочеполовую 
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и сердечно-сосудистую системы. Симптомы могут 
быть настолько выражены, что существенно снижа-
ют качество жизни и социальную активность. В от-
сутствие своевременного лечения длительная рвота, 
неконтролируемая диарея, выраженная ортостати-
ческая гипотензия, кахексия на фоне мальабсорбции 
приводят к летальному исходу [28].
Вариабельная пенетрантность и генетическая гете-
рогенность обусловливают разнообразие клиниче-
ских проявлений, разный возраст дебюта и тяжесть 
симптоматики, наличие спорадических форм, что 
значительно усложняет диагностический поиск, осо-
бенно на ранних стадиях.
Для подозрения на  ТТР-САП помимо перифери-
ческой аксональной полинейропатии необходимо 
наличие «красных флагов», таких как карпальный 
туннельный синдром, поражение сердца (аритмии, 
блокады, рестриктивная кардиомиопатия), орто-
статическая гипотензия, эректильная дисфункция, 
нарушение мочеиспускания, почечная недостаточ-
ность, непреднамеренное снижение массы тела, 
уменьшение аппетита, диарея и констипация, тошно-
та и рвота, катаракта, глаукома, синдром сухого глаза 
(рисунок) [29, 30].
Инструментальные и  лабораторные методы диаг-
ностики ТТР-САП включают секвенирование ДНК, 
биопсию, например, кожи, нерва, сердца, слюнных 
желез, слизистой оболочки прямой кишки, ЭНМГ, 
исследование кардиовагального тонуса и судомотор-
ной функции, сцинтиграфию сердца, электрокардио-
графию, эхокардиографию, исследование функции 
почек.
Как и при лечении всех АН, при ТТР-САП должен 
быть реализован мультидисциплинарный подход, 
когда команда профильных специалистов наблюда-
ет за течением заболевания, корректирует дефицит 
и  проводит профилактику присоединения инфек-
ции, кахексии, сердечной недостаточности [29].
Для коррекции симптомов могут применяться 
не только препараты, но и оперативное вмешатель-
ство, например, трабекулопластика при неконтроли-

руемой глаукоме или витрэктомия при деструкции 
стекловидного тела.
На сегодняшний день разработана патогенетическая 
терапия ТТР-САП. В России из лекарственных пре-
паратов зарегистрирован тафамидис – стабилизатор 
молекулы белка транстиретина. В международном 
многоцентровом двойном слепом рандомизирован-
ном плацебо-контролируемом исследовании пре-
парат обеспечивал поддержание должного уровня 
нутритивного статуса и качества жизни пациентов, 
а также замедлял прогрессирование полинейропа-
тии [31]. Кроме того, у 90% пациентов была отмечена 
стабилизация мутантного белка. К патогенетической 
терапии ТТР-САП можно отнести и трансплантацию 
печени, которая существенно замедляет прогрес-
сирование амилоидоза, а 20-летняя выживаемость 
больных после операции составляет 55,3% [32].

Токсические автономные нейропатии
Нейропатия может быть вызвана природными ток-
синами (яд медузы, сигуатоксины), промышленными 
ядами (органические растворители, мышьяк, ртуть, 
таллий и другие тяжелые металлы, акриламид, кры-
синый яд) и лекарственными препаратами (винкрис-
тин, доксорубицин) [3].
Известно, что применение винкристина ассоци-
ировано с нейропатией блуждающего нерва, прояв-
ляющейся выраженными  гастроинтестинальными 
симптомами, ортостатической  гипотензией и  дис-
функцией мочевого пузыря. Группой российских 
ученых проведено исследование, показавшее, что 
в  структуре автономных нарушений у  пациенток 
с  раком молочной железы на  фоне химиотерапии 
преобладали кардиальные расстройства (аритмии, 
нарушение сердечной проводимости, снижение 
сократительной способности миокарда левого же-
лудочка). Важным аспектом данного исследования 
стало формирование правильного реабилитацион-
ного диагноза и  поиск оптимальной комплексной 
реабилитационной программы для женщин с раком 
молочной железы [33, 34].

Общий подход к диагностике автономных 
нейропатий
Системный подход при сборе анамнеза и осмотре – 
самый важный аспект диагностического поиска АН. 
При подозрении на вегетативную дисфункцию не-
обходимо исключить вторичные причины (анемию, 
почечную недостаточность, феохромоцитому, забо-
левания щитовидной железы, сердца, прием меди-
каментов, алкоголизм), а также заболевания цент-
ральной нервной системы (альфа-синуклеинопатии, 
энцефалиты, травмы  головного и  спинного мозга, 
рассеянный склероз).
Выбор методов инструментальной и лабораторной 
диагностики должен соответствовать клинической 
картине. Некоторые исследования являются опера-
тор-зависимыми (судомоторный аксон-рефлекс, би-
опсия, ЭНМГ), поэтому их лучше выполнять в экс-
пертных центрах. Если на данном этапе уверенности 
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в диагнозе нет, можно опираться на классификацию 
АН по характеру течения. При остро развившейся 
сенсомоторной дистальной полинейропатии необ-
ходимо исключить синдром Гийена  – Барре. При 
ксерофтальмии стоит заподозрить болезнь Шег-
рена, выполнив исследование на  наличие антител 
к цитоплазматическим антигенам – anti-Ro и anti-La, 
а также при необходимости биопсию слюнной же-
лезы губы. При хроническом течении АН в первую 
очередь следует определить уровень глюкозы в крови 
натощак и провести глюкозотолерантный тест. При 
подозрении на  амилоидоз  – электрофорез белков 
с иммунофиксацией, а также поиск депозитов ами-
лоида при помощи сцинтиграфии сердца или биоп-
сии пораженных тканей. Если имеет место семейный 
анамнез, то проводится генетическое консультирова-
ние и тестирование [2].

Заключение
Автономные нейропатии представляют собой слож-
ную диагностическую задачу для клинициста, так 

как сопровождаются различными системными про-
явлениями, иногда без характерных для конкретного 
заболевания особенностей. Основным диагности-
ческим инструментом является тщательный опрос 
и осмотр пациента. Дополнительные подтверждаю-
щие данные могут быть получены благодаря лабора-
торным анализам, электрофизиологическим и визуа-
лизационным исследованиям.
Нередко АН носят жизнеугрожающий характер. 
Своевременная и быстрая диагностика и, как следст-
вие, своевременная патогенетическая и симптомати-
ческая терапия могут обеспечить пациентам благо-
приятный прогноз на выздоровление.
При проведении лечебных мероприятий необходимо 
помнить о ранней психологической и физической ре-
абилитации пациентов.
Применение АЛК при диабетической нейропа-
тии, в  том числе автономной нейропатии, явля-
ется эффективным патогенетическим средством 
коррекции и  профилактики угрожающих жизни 
состояний.  
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Autonomous Neuropathy: How Recognize  

N.A. Suponeva, Corresponding member of the RASci., MD, PhD, Prof., N.V. Belova, PhD, D.A. Grishina, PhD, 
I.E. Luneva, D.G. Yusupova, PhD 
Research Center of Neurology

Contact person: Natalia V. Belova, belovanv22@yandex.ru

Autonomic neuropathies are a heterogeneous group of diseases affecting isolated or predominantly autonomic nerve 
fibers. Clinical manifestations can be various, and depend on the prevalence and severity of the pathological process. 
Autonomic neuropathies significantly reduce the quality of life and social activity, and in some cases can cause 
death. Particularly dangerous are generalized forms damaging cardiovascular and gastrointestinal systems. 
Due to scientific progress, autonomic neuropathies are well studied and classified, but the pathogenesis of some 
of them remains unknown, which limits the selection of pathogenetic therapy. 
This article discusses examples of acute and chronic autonomic neuropathies: their clinical manifestations, 
approaches to diagnosis and management. Special attention is paid to conditions for which treatment is available 
in Russia: Guillain – Barre syndrome, diabetes mellitus, transthyretin familial amyloidosis. 
Diabetes mellitus plays the first violin in the structure of the causes of chronic autonomic neuropathies. 
The prevalence of autonomic disorders in diabetes mellitus depends on the type of diabetes, being 54% for the first 
type and 73% for the second. A cardiac form of diabetic autonomic neuropathy has the most unfavorable prognosis, 
the mortality rate in which is 27–56% in a 5–10-year perspective. 
Pathogenetic therapy for diabetic autonomic neuropathy has not been developed. The only group of drugs 
with proven effectiveness are antioxidants based on thioctic or alpha-lipoic acid. Alpha-lipoic acid in diabetic 
neuropathy, nephropathy, cardiomyopathy and erectile dysfunction shows positive results, especially in the reduction 
of neuropathic pain. Many authors emphasize the importance of a multidisciplinary approach in the management 
of patients with autonomic neuropathies and early initiation of rehabilitation. 

Key words: autonomic neuropathy, Guillain – Barre syndrome, transthyretin familial amyloidosis, diabetes 
mellitus, alpha-lipoic acid
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Особенности клинической диагностики 
эмоциональных и когнитивных 
нарушений у пациентов  
с сахарным диабетом

В настоящее время во всем мире наблюдается рост распространенности сахарного диабета. Серьезными 
осложнениями сахарного диабета являются заболевания центральной и периферической нервной 
системы. Когнитивные и эмоциональные нарушения остаются редко диагностированными и негативно 
влияют на качество жизни пациентов, их приверженность терапии и исход болезни в долгосрочной 
перспективе. Клинические шкалы и опросники являются простыми и доступными инструментами 
скрининга в стационаре и на амбулаторном приеме. Своевременная диагностика и лечение когнитивных 
и эмоциональных нарушений положительно влияют на течение сахарного диабета и замедляют 
прогрессирование симптомов.

Ключевые слова: сахарный диабет, когнитивные нарушения, эмоциональные нарушения, депрессия, 
клинические шкалы и опросники
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Введение
Сахарный диабет (СД) – группа метаболических за-
болеваний, характеризующихся хронической гипер-
гликемией, которая является результатом нарушения 
секреции инсулина, действия инсулина или обоих 
факторов одновременно. 
Согласно данным Всемирной организации здраво-
охранения (ВОЗ), с 1980 по 2014 г. количество стра-
дающих диабетом возросло с  108 до 422 млн [1]. 
В настоящее время в мире наблюдается значимый 
прирост заболеваемости СД. Согласно данным фе-
дерального регистра СД, в России на конец 2018 г. 
на диспансерном учете состояло 4 584 575 человек, 
или 3,1% населения, из них 4 238 503 с СД 2 типа,  
256 202 с СД 1 типа и 89 870 с другими типами СД. 
Однако результаты масштабного российского эпи-
демиологического исследования NATION, проведен-
ного с сентября 2013 г. по февраль 2015 г. и охватив-
шего 63 региона и 188 населенных пунктов, включая 
90 городов (городское население) и 98 сельских насе-
ленных пунктов (сельское население), показали, что 
диагностируется лишь 54% случаев СД 2 типа. Это 
представляет чрезвычайную угрозу для долгосроч-
ной перспективы, поскольку у значительной части 
пациентов патология остается недиагностированной 

и они живут в условиях неконтролируемой гипергли-
кемии, не получают терапии и имеют высокий риск 
развития поздних осложнений [2].
Как известно, хроническая гипергликемия 
сопровож дается повреждением, дисфункцией и не-
достаточностью различных органов. Одним из се-
рьезнейших осложнений СД признаны заболевания 
нервной системы. В клинической практике наиболее 
часто неврологи сталкиваются с пациентами с ди-
абетической полинейропатией, для которой харак-
терны такие жалобы, как онемение, покалывание, 
снижение чувствительности в  нижних и  верхних 
конечностях. Осложнением СД также является 
хроническая полинейропатия с  риском язвенного 
поражения и ампутации нижних конечностей, ве-
гетативные нейропатии, вызывающие желудочно-
кишечные, мочеполовые нарушения и сексуальную 
дисфункцию. На фоне данного метаболического 
расстройства не менее редки эмоциональные и ког-
нитивные нарушения. СД повышает риск развития 
психических расстройств, таких как депрессия, 
тревога, которые в свою очередь снижают качество 
жизни пациентов [3–6]. 
Интерес к эмоциональным нарушениям при СД об-
условлен большим количеством пациентов трудо-
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способного возраста. Согласно данным ВОЗ, депрес-
сия стоит на третьем месте среди причин нарушения 
трудоспособности населения [1]. Данные литерату-
ры свидетельствуют, что частота встречаемости де-
прессии среди лиц с СД в возрасте от 40 до 50 лет 
вдвое выше, чем среди здоровых сверстников [7]. 
Сопутствующие эмоциональные нарушения отрица-
тельно влияют на приверженность лечению, часто-
ту контроля глюкозы в крови, соблюдение правил 
здорового образа жизни, в частности рекомендаций 
по питанию и повышению физической активности, 
уходу за кожей нижних конечностей [8–15]. В про-
спективных исследованиях показано, что депрессия 
повышает риск смерти пациентов с СД [16, 17]. Мета-
анализ результатов десяти исследований также про-
демонстрировал увеличение в полтора раза общей 
смертности среди пациентов с СД с депрессивными 
расстройствами по сравнению с таковой среди паци-
ентов без депрессии [18].
Высокий уровень глюкозы или инсулина наносит 
вред когнитивному здоровью. В исследовании, про-
веденном в 2021 г. для Kaiser Permanente в Северной 
Калифорнии, установлено, что пожилые пациенты 
с СД 1 типа, которые были госпитализированы из-за 
одного экстремального повышения или понижения 
уровня глюкозы в  крови, были подвержены более 
высокому риску развития деменции [19]. У госпи-
тализированных как из-за подъемов, так и из-за по-
нижений глюкозы в крови риск развития деменции 
оказался в  шесть раз выше [19]. Получены также 
данные о том, что СД 2 типа увеличивает риск про-
грессирования легких когнитивных нарушений до 
деменции и болезни Альцгеймера [20]. У пациентов 
с СД по сравнению с лицами пожилого возраста без 
диабета когнитивные нарушения прогрессируют бы-
стрее [21, 22]. У больных СД деменция развивается 
в среднем на 2,2 года раньше, чем в сопоставимых 
популяциях без диабета [20].
Выделяют четыре основных аспекта гликемического 
профиля, которые связаны с риском развития демен-
ции у пациентов с СД: 
1)  длительность заболевания;
2)  контроль уровня глюкозы в  крови (например, 

уровень гликированного гемоглобина и глюкозы 
в плазме натощак); 

3)  использование препаратов;
4)  количество эпизодов гипогликемии. 
Так, риск развития деменции увеличивается на 40–60%  
при длительности СД пять лет и более [10, 23]. Более 
высокие средние показатели глюкозы в крови могут 
быть связаны с повышенным риском развития де-
менции [24], но не у пациентов старше 85 лет [25]. 
Двунаправленная связь гипогликемии с когнитивны-
ми нарушениями требует дальнейшего изучения. 
Установлена ассоциация нездорового питания с более 
низкими когнитивными показателями [26], а также 
отсутствия физической активности со снижением 
когнитивных функций, приводящим к прогрессиро-
ванию деменции [27]. Риск прогрессирования легких 
когнитивных нарушений до умеренных у пациентов 

с СД, ведущих неправильный образ жизни, в несколь-
ко раз выше, чем у пациентов без диабета.
Эндокринологам, неврологам и психиатрам рекомендо-
вано ввести в практику скрининг эмоциональных и ког-
нитивных расстройств для оказания своевременной 
комплексной медицинской помощи страдающим СД.

Диагностика 
Когнитивные нарушения, депрессия или дистресс, 
связанные с СД, часто остаются недиагностирован-
ными и поэтому нелечеными [28]. Это подтверждает 
необходимость рутинного скрининга когнитивных 
расстройств, депрессии и  тревожных расстройств 
в данной популяции. 
В целях диагностики указанных выше нарушений 
могут применяться стандартизированные шкалы 
и опросники. Для получения таких же значений, как 
и при использовании оригинальных версий клини-
ческих инструментов оценки, рекомендованы вали-
дированные в России версии. Валидация – проверка 
психометрических свойств опросника или шкалы, 
прошедших лингвокультурную адаптацию [29]. 
Для своевременного выявления снижения когни-
тивных функций может быть использована Адден-
брукская шкала оценки когнитивных функций III 
(Addenbrooke's Cognitive Examination III – ACE-III), 
которая была валидирована в  ФГБНУ «Научный 
центр неврологии» в  2022 г. [30]. Шкала ACE-III 
может применяться для быстрого когнитивного 
скрининга во время амбулаторного приема (среднее 
время оценки – 15 минут) и не требует дополнитель-
ного обучения. Наличие трех версий шкалы ACE-III 
позволяет использовать ее для повторного скрининга 
в динамике в диагностических и исследовательских 
целях. Другим распространенным клиническим ин-
струментом является Монреальская шкала оценки 
когнитивных функций (MoCA), которая позволяет 
выявлять легкие и умеренные нарушения. Она вклю-
чает тесты для оценки регуляторных функций, вни-
мания и концентрации, исполнительных функций, 
памяти, навыков счета, ориентации [31]. Тестирова-
ние по шкале занимает около десяти минут. Еще один 
инструмент – опросник оценки когнитивных функ-
ций Mini-Cog. Это быстрый скрининговый метод 
выраженных когнитивных нарушений. Опросник 
состоит из трех заданий для оценки памяти и теста 
рисования часов. Оценка когнитивных функций 
с помощью Mini-Cog занимает несколько минут. 
Для определения психологического благополучия 
чаще всего применяют опросники, которые включа-
ют в себя утверждения (или вопросы) с вариантами 
ответов, каждый из которых оценивается в баллах. 
К преимуществам данных опросников следует отне-
сти быстроту проведения исследования и самостоя-
тельность заполнения пациентом. 
С целью выявления и оценки степени тяжести тревоги 
и депрессии в общемедицинской практике в 1983 г. была 
разработана госпитальная шкала тревоги и депрессии 
(hADS). Она используется как скрининг-тест и запол-
няется пациентом самостоятельно. Шкала сформиро-



38
Эффективная фармакотерапия. 3/2023

вана из самых распространенных жалоб при тревоге 
и депрессии и включает 14 утверждений с четырьмя 
вариантами ответов для каждого утверждения. 
Для оценки тревоги также может быть использова-
на шкала Гамильтона (hamilton Anxiety Rating Scale), 
которая является одной из распространенных за ру-
бежом для оценки тревожного синдрома у лиц с уже 
установленным диагнозом «тревожное и депрессив-
ное расстройство». Ее вопросы нацелены на опре-
деление состояния пациента в течение нескольких 
прошедших дней или недели. Данные в ней указывает 
врач со слов пациента. 
Одним из самых ранних инструментов количест-
венной оценки депрессии является опросник Бека 
(Beck Depression Inventory), разработанный еще 
в 1961 г. [31]. Он включает в себя 21 категорию сим-
птомов и жалоб. Ранее опросник заполнялся врачом. 
После упрощения процедуры тестирования пациент 
его заполняет самостоятельно. Время заполнения 
составляет от 20 до 60 минут в зависимости от само-
чувствия больного. Опросник подходит для исследо-
вания состояния в динамике. 
Для уточнения характера и  тяжести выявленных 
расстройств требуется углубленное нейропсихоло-
гическое дообследование. С целью исключения вто-
ричных причин эмоциональных расстройств, би-
полярного расстройства и дисфории, определения 
тяжести депрессии, опасности пациента для себя 
и окружающих, а также степени социальной дезадап-
тации рекомендована консультация психиатра. 

Рекомендации по лечению и профилактике
Лечение проводится для улучшения не только сим-
птомов СД, но и качества жизни. Так, в исследовании 
DIAMOS установлено, что уменьшение симптомов 
депрессии способствовало улучшению гликемиче-
ского контроля [31]. 
В настоящее время проведено несколько рандомизи-
рованных клинических испытаний антидепрессан-
тов при диабете. Недавний систематический обзор 
продемонстрировал, что для лечения депрессии 
у пациентов с СД лучше выбирать селективные ин-
гибиторы обратного захвата серотонина. Однако их 
прием ассоциируется с потенциальным риском раз-
вития гипогликемии [28]. При необходимости при-
менения трициклических антидепрессантов показан 
более тщательный мониторинг гликемии. 
Для коррекции когнитивных нарушений также целе-
сообразно назначение ацетилхолинергических пре-
паратов (ингибиторов ацетилхолинэстеразы, пред-
шественников ацетилхолина), а  также обратимых 
блокаторов NMDA-рецепторов (мемантина). 
В нескольких зарубежных и  отечественных ран-
домизированных двойных слепых клинических 
исследованиях были получены доказательства эф-
фективности холина альфосцерата (Церетона) у па-
циентов с когнитивными расстройствами при болез-
ни Альцгеймера, сосудистой деменции, возрастном 
снижении когнитивных функций [32–34]. Данный 
препарат обладает как холиномиметическим, так 

и нейрометаболическим эффектами. Проникая через 
гематоэнцефалический барьер, он расщепляется на 
холин и глицерофосфат. холин включается в процес-
сы синтеза нейромедиатора ацетилхолина, восста-
навливая баланс холинергических связей в централь-
ной нервной системе, а глицерофосфат – в процессы 
синтеза фосфатидилхолина, главного компонента 
нейрональных мембран [35]. Описан еще один путь 
восстановления числа холинергических нейронов – 
увеличение секреции нейротрофических факторов, 
в том числе фактора роста нервов, а также рецепто-
ров к нейротрофическим факторам. Это дополни-
тельно способствует аксональному спраутингу, появ-
лению новых синапсов и клеточной миграции в зону 
дефекта из субвентрикулярных зон [36, 37]. 
В контролируемых клинических испытаниях по-
казано, что холина альфосцерат может оказывать 
положительное влияние при сосудистой и нейроде-
генеративной деменции, в том числе в комбинации 
с ингибиторами холинэстеразы и мемантином. 
Согласно данным отечественных исследований, те-
рапия Церетоном наиболее эффективна при умерен-
ных когнитивных расстройствах [38, 39]. Так, после 
однократного курса лечения (1200 мг/сут в три прие-
ма) статистически значимо улучшилось большинст-
во психометрических параметров. Повторный курс 
терапии препятствовал нарастанию когнитивного 
дефицита в течение 10–12 месяцев наблюдения. 
Ряд специалистов рекомендуют следующую схему те-
рапии Церетоном: инициация парентеральными фор-
мами в дозе 1000 мг/сут на протяжении 10–14 дней,  
далее переход на пероральные формы по одной кап-
суле (400 мг) три раза в день в течение трех – шести 
месяцев [40–42].
Введение холина альфосцерата сопровождалось 
уменьшением выраженности некоторых поведенче-
ских симптомов, прежде всего апатии, а также досто-
верным улучшением качества жизни больных. 
Устранение эмоциональной лабильности и  улуч-
шение настроения наряду с улучшением соматиче-
ского состояния под влиянием холина альфосце-
рата были отмечены у пациентов с когнитивными 
нарушениями различного генеза и в других иссле-
дованиях [43].
С учетом данных о  фармакологическом действии 
холина альфосцерата, а также публикаций о его эф-
фективности в  лечении когнитивных расстройств 
при болезни Альцгеймера, деменции представляется 
актуальным проведение исследований в отношении 
роли такой терапии в предупреждении и замедлении 
прогрессирования когнитивных нарушений при СД. 
Модификация образа жизни пациентов с СД позво-
ляет предотвратить прогрессирование когнитивных 
нарушений. В частности, показано, что изменение 
образа жизни положительно влияло на когнитив-
ные функции у пожилых лиц с СД 2 типа [44]. Мало-
подвижный образ жизни по сравнению с активным 
почти в два раза увеличивал риск развития депрес-
сии [45]. Вероятно, это обусловлено уменьшением 
резистентности к  инсулину. Было также проде-
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монстрировано, что 20-минутное нахождение на 
свежем воздухе может снизить уровень кортизола 
(гормона стресса) в крови [46], а 90-минутная про-
гулка – уменьшить беспокойство и частоту румина-
ции [47, 48]. 
Фармакотерапия и психологическая терапия пока-
заны для лечения депрессии и когнитивных наруше-
ний, в то время как совместная междисциплинарная 
помощь пациентам и реабилитация приводят к наи-
лучшему результату.

Заключение 
Скрининг когнитивных и  эмоциональных наруше-
ний, а также оценка их в динамике рекомендуются 
всем пациентам, страдающим СД. 
Своевременная диагностика и терапия позволят пре-
дотвратить прогрессирование нарушений и ухудше-
ние общего состояния пациентов. 
Модификация образа жизни играет важную роль в про-
филактике когнитивных и эмоциональных нарушений, 
а также в улучшении качества жизни больных СД.   
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Currently, there is the increase in the prevalence of diabetes mellitus all over the world. The serious complications  
of diabetes mellitus appear to be the diseases of the central and peripheral nervous system. Cognitive and emotional disorders 
remain rarely diagnosed and negatively affect the quality of life of patients, their adherence to therapy and the outcome  
of the disease in the long term. Clinical scales and questionnaires are considered to be simple and affordable screening tools  
in the hospital and on an outpatient basis. Timely diagnosis and treatment of cognitive and emotional disorders have  
the positive effect on the course of diabetes mellitus and slow down the progression of symptoms. 
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Гипотиреоз и неврологические нарушения

Гипотиреоз относится к лидирующим по распространенности эндокринным патологиям. Гормоны 
щитовидной железы играют важную роль в регуляции энергетического обмена, а в центральной нервной 
системе оказывают влияние на выживание и дифференцировку нейронов. Существует связь между 
функцией щитовидной железы и нарушениями нервной системы, такими как инсульт, когнитивные 
расстройства, депрессия. В статье представлен обзор широкого спектра неврологических заболеваний, 
ассоциированных с гипотиреозом.

Ключевые слова: гипотиреоз, тиреотропный гормон, щитовидная железа, нервная система, инсульт, 
неврологические заболевания
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Лекции для врачей

Тиреоидные гормоны (ТГ) имеют критическую 
важность для энергетического метаболизма. 
Недостаток ТГ при гипотиреозе оказывает су-

щественное влияние на функционирование нервной 
системы, что приводит к манифестации различных 
неврологических расстройств.
Гипотиреоз может быть первичным (вследствие па-
тологии щитовидной железы (ЩЖ)) или вторич-
ным (вследствие дефицита тиреотропного гормона 
(ТТГ)). У взрослых более 99% случаев приходится 
на первичный приобретенный гипотиреоз.
Распространенность первичного  гипотиреоза со-
ставляет 4,6% [1]. Основными причинами первично-
го гипотиреоза являются дефицит йода и аутоиммун-
ный тиреоидит. К другим, менее частым причинам 
его развития относятся врожденные, лекарственные, 
ятрогенные и инфильтративные заболевания [2].
Центральный гипотиреоз – редкое заболевание, кото-
рое может быть связано со вторичным гипотиреозом 
(патологией гипофиза) или третичным гипотирео-
зом (патологией гипоталамуса) и быть врожденным 
или приобретенным. Наиболее частые причины раз-
вития центрального гипотиреоза у взрослых включа-
ют аденому гипофиза, инфильтративное заболевание 
и лучевую терапию. Более широкое использование 
ингибиторов иммунных контрольных точек в лече-
нии рака за последнее десятилетие привело к росту 
распространенности центрального гипотиреоза, свя-
занного с патологией гипофиза, хотя точные меха-
низмы этого феномена не вполне изучены [3].
При дефиците ТГ происходят изменения во всех 
без исключения органах и системах, что определяет 
полисистемность и многообразие его клинических 

проявлений. На  клеточном уровне уменьшается 
потребление кислорода, интенсивность процессов 
окислительного фосфорилирования и синтеза аде-
нозинтрифосфата, возникает дефицит энергии, сни-
жается синтез ферментов, подавляются процессы 
клеточного метаболизма [1]. Это определяет множес-
твенность симптомов разной степени тяжести [4].
Изменения уровней трийодтиронина (Т3) и тирок-
сина (Т4) могут привести к  цереброваскулярным 
изменениям и изменениям гематоэнцефалического 
барьера. Тиреоидные  гормоны влияют на  нейро-
трансмиссию и метаболические процессы, а также 
на транскрипцию генов. При недостатке ТГ отмеча-
ются воспаление и окислительный стресс [5]. В цен-
тральной нервной системе тиреоидные  гормоны 
влияют на нейрональный и глиальный метаболизм, 
модуляцию апоптоза, нейропластичность и ангио-
генез, гемостаз, локальный и системный иммунный 
ответ. В основе эффектов гормонов ЩЖ лежат раз-
личные геномные и негеномные механизмы, регу-
лирующие митохондриальную функцию, ионные 
каналы, активацию и  экспрессию специфических 
белков  [6]. ТГ участвуют в  различных процессах, 
включая регуляцию пластичности нейронов, сти-
муляцию ангиогенеза и  нейрогенеза, модуляцию 
динамики цитоскелета и внутриклеточный транс-
порт в нейронах и популяциях глиальных клеток. 
Астроциты, отвечающие за обеспечение нейронов 
метаболическими веществами, считаются отправ-
ной точкой действия ТГ в центральной нервной си-
стеме [7].
Почти все проявления  гипотиреоза обусловлены 
либо генерализованным снижением метаболических 
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процессов, либо накоплением матриксных гликоз-
аминогликанов в тканевых интерстициальных про-
странствах. В первом случае речь идет о таких сим-
птомах, как утомляемость, непереносимость холода, 
брадикардия и увеличение массы тела, во втором – 
жесткости волос и  охриплости  голоса, снижении 
слуха. Симптомы гипотиреоза могут варьироваться 
от легких, особенно при субклиническом гипотирео-
зе, до очень тяжелых, включая гипотиреоидную кому.
В большинстве случаев начало гипотиреоза скрыто. 
Симптомы и признаки могут быть нечеткими и раз-
нообразными, что затрудняет диагностику. Одним 
из наиболее распространенных симптомов признана 
утомляемость. С жалобами на утомляемость боль-
ные могут обращаться к врачам разных специально-
стей. Большинство симптомов и признаков гипоти-
реоза неспецифичны и не подтверждают диагноз. Ряд 
общих симптомов широко распространен у взрослых 
[8]. Чаще гипотиреоз субклинический, диагностиру-
ется случайно при исследовании функции ЩЖ [9]. 
Иногда больные с  гипотиреозом  годами наблюда-
ются по поводу различных заболеваний, таких как 
ишемическая болезнь сердца, атеросклероз, анемия 
неясного генеза, полиартрит, шизофрения, болезнь 
Альцгеймера. Особенно трудна диагностика гипоти-
реоза у лиц пожилого возраста, что зависит от не-
специфичности его проявлений и  наличия других 
сопутствующих заболеваний. Несвоевременные ди-
агностика и, соответственно, терапия могут привес-
ти к летальному исходу [10].
Врожденный  гипотиреоз считается одной из  наи-
более распространенных причин предотвратимой 
умственной отсталости. Поскольку у большинства 
младенцев с этим заболеванием отсутствуют явные 
клинические проявления и  отягощенный семей-
ный анамнез, выделить группу повышенного риска 
не представляется возможным. Благодаря програм-
мам скрининга новорожденных, доступным во 
многих странах, удается достичь нормальных или 
почти нормальных нейрокогнитивных результатов 
у большинства младенцев с врожденным гипотирео-
зом [11].
Явный гипотиреоз у взрослых может способствовать 
возникновению невропатий защемления, таких как 
синдром запястного канала, и метаболических поли-
невропатий, нарушению памяти, концентрации вни-
мания, появлению скелетно-мышечных симптомов, 
апноэ во сне, депрессии и других психических рас-
стройств [12]. Кроме того, гипотиреоз может приве-
сти к снижению качества жизни, связанного со здо-
ровьем [13].
Аутоиммунные заболевания щитовидной железы 
могут ассоциироваться с  неврологическими сим-
птомами [14]. Наиболее распространенной формой 
аутоиммунной тиреопатии признан тиреоидит ха-
шимото (аутоиммунный тиреоидит  – АИТ) [15], 
ассоциированный с  повышением уровня антител 
к тиреопероксидазе и в меньшей степени к тиреогло-
булину и обычно проявляющийся субклиническим 
или манифестным гипотиреозом [16].

Сообщалось о  дисфункции щитовидной железы, 
связанной с COVID-19. Гипотиреоз в основном опи-
сывался как следствие подострого тиреоидита, хотя 
точный механизм еще неясен [17].
Гипотиреоз в исходе АИТ часто встречается у паци-
ентов с  другими аутоиммунными заболеваниями, 
особенно с сахарным диабетом 1 типа, аутоиммун-
ной патологией желудка и глютеновой болезнью, воз-
никающей, например, как часть аутоиммунных по-
лиэндокринопатий [2]. Аутоиммунные заболевания 
ЩЖ нередко являются следствием аутоиммунной 
предрасположенности и могут быть связаны с ши-
роким спектром аутоиммунных неврологических 
расстройств, вызванных различными аутоантитела-
ми [18]. Аутоиммунный полигландулярный синдром 
3 типа помимо аутоиммунной патологии щитовид-
ной железы включает миастению и синдром ригид-
ного человека [19].
Для больных миастенией характерно наличие сопут-
ствующих аутоиммунных заболеваний, из которых 
патология щитовидной железы является наиболее 
распространенной [20].
Синдром ригидного человека характеризуется про-
грессирующей мышечной ригидностью и болезнен-
ными спазмами, преимущественно вовлекающими 
аксиальную мускулатуру. Сопутствующая аутоим-
мунная эндокринная патология определяется в 70% 
случаев [21]. хорошо известна связь данной нозоло-
гии с АИТ [22, 23].
В ряде случаев у пациентов развивается энцефало-
патия хашимото [24–26], известная как стероид-
чувствительная энцефалопатия, связанная с  ауто-
иммунным тиреоидитом. Ее распространенность 
оценивается как 2:100 000. Средний возраст начала 
заболевания  – 50–60 лет [27, 28]. Почти четверть 
случаев приходится на лиц женского пола в возра-
сте от 18 до 30 лет [29]. Спектр клинических призна-
ков энцефалопатии хашимото включает поведенче-
ские изменения, снижение когнитивных функций, 
спутанность сознания, инсультоподобные эпизоды 
и судороги [24, 30]. У значительной части пациентов 
развиваются поздние осложнения, в основном эпи-
лепсия. В  отсутствие специфической клинической 
картины заболевания своевременная его диагности-
ка затруднительна, что приводит к позднему назначе-
нию терапии. Примечательно, что вопрос выделения 
нозологической единицы энцефалопатии хашимото 
остается широко обсуждаемым [25].

Гипотиреоз и инсульт
У взрослых до 65 лет субклинический гипотиреоз 
связан с развитием сосудистой деменции и инсуль-
та [5], сердечно-сосудистой смертью и острым на-
рушением мозгового кровообращения [31]. Однако 
не все исследователи подтверждают этот факт [32]. 
Анализ агрегированных опубликованных данных 
не  позволяет оценить подгруппы с  дифференци-
рованным риском. В  этой связи показательны ре-
зультаты исследования влияния субклиническо-
го  гипотиреоза на  развитие инсульта у  пациентов 
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разного возраста. Согласно данным метаанализа 
в отношении 47 573 взрослых, скорректированным 
по  возрасту и  полу, для пациентов с  субклиниче-
ским гипотиреозом по сравнению с лицами с эути-
реозом относительный риск (ОР) инсульта (комби-
нированный фатальный и нефатальный) составил 
1,05 (95%-ный доверительный интервал (ДИ) 0,91–
1,21), фатального инсульта – 1,07 (95% ДИ 0,80–1,42). 
ОР инсульта для лиц в возрасте 18–49 лет составил 
3,32 (95% ДИ 1,25–8,80). ОР фатального инсульта 
в возрастных группах 18–49 и 50–64 лет был выше – 
4,22 (95% ДИ 1,08–16,55) и 2,86 (95% ДИ 1,31–6,26) 
соответственно. Повышение риска для лиц старших 
возрастных групп не обнаружено. Так, в возрастных 
категориях от 65 до 79 лет или старше 80 лет ОР соста-
вил 1,00 (95% ДИ 0,86–1,18) и 1,31 (95% ДИ 0,79–2,18) 
соответственно. Риск фатального инсульта увеличи-
вался при более высоких концентрациях ТТГ. Таким 
образом, на этапе субклинического гипотиреоза у лиц 
моложе 65 лет отмечается существенно повышение 
риска инсульта, в том числе фатального [33].
Необходимо отметить, что более низкие уровни сво-
бодного Т3 (св. Т3) обнаружены в группе с худшим 
исходом. Установлена отрицательная связь между 
уровнем св. T3 и риском неблагоприятного прогно-
за при инсульте (отношение шансов (ОШ) 0,58 (95% 
ДИ 0,42–0,79); р = 0,0007) [34].
Масками тяжелого гипотиреоза могут быть дисфагия 
и симптоматика стволового инсульта. Один из вари-
антов нетипичной клинической картины декомпен-
сированного гипотиреоза – гипотиреоидный дели-
рий, протекающий в виде острого психоза на фоне 
тяжелых расстройств памяти и мышления [35].

Гипотиреоз и болезнь Паркинсона
Болезнь Паркинсона (БП) представляет собой про-
грессирующее нейродегенеративное заболевание, 
характеризующееся брадикинезией с  тремором 
покоя, скованностью и  замедлением движений. 
Классические симптомы заболевания часто сопро-
вождаются немоторными симптомами, такими как 
нарушения сна, депрессия, когнитивные наруше-
ния (КН). Основной причиной БП является изби-
рательная утрата дофаминергических нейронов 
в черной субстанции, которая может распростра-
няться и на другие области мозга. Причинами забо-
левания также считаются аномалии сворачивания, 
агрегации и удаления белков, а  также нарушения 
убиквитин-протеасомной системы и функции ми-
тохондрий, окислительный стресс. Связь между ги-
потиреозом и БП обсуждается, количество исследо-
ваний не слишком велико [36–38]. При гипотиреозе 
БП сопровождается общим снижением мозговой 
активности, что подтверждается визуализацией го-
ловного мозга. Как было показано в одном исследо-
вании с участием десяти пациентов c БП, перенес-
ших тиреоидэктомию по поводу рака щитовидной 
железы, регионарный мозговой кровоток снижа-
ется на 24%, церебральный метаболизм глюкозы – 
на 12% (при тяжелом гипотиреозе) [39].

Описана корреляция между концентрациями ТГ 
и подтипами БП. У пациентов с тремор-доминант-
ным и смешанным типами БП уровень Т4 был зна-
чительно выше, чем у  лиц с  акинетико-ригидным 
типом. Более низкие уровни ТТГ наблюдались при 
треморном типе БП по сравнению с акинетико-ри-
гидным типом. Более высокие уровни Т3 были свя-
заны с меньшей тяжестью заболевания. Дегенерация 
дофаминергических нейронов может привести к на-
рушению регуляции уровня ТГ у  пациентов с  БП. 
Более того, как гипотиреоз, так и гипертиреоз спо-
собствуют окислительному стрессу, который также 
приводит к нарушениям передачи дофамина и уско-
рению гибели нейронов [7].
Описаны общие клинические признаки и БП, и ги-
потиреоза [36, 40]. Например, у пациентов с миксе-
демой лицо может казаться невыразительным, мас-
коподобным и апатичным, как при БП [41], которая 
характеризуется редким миганием, уменьшением 
улыбки и приоткрыванием рта. Речь при манифест-
ном гипотиреозе может быть замедленной, грубой, 
с  низким тембром и  затрудненной артикуляцией, 
наподобие речи при БП. Это может привести к труд-
ностям в диа гностике [37] и задержке в постановке 
правильного диагноза [36]. Пациентов с лекарствен-
но-устойчивой БП следует обследовать на наличие 
сосуществующего гипотиреоза и наоборот [14].

Гипотиреоз и двигательные расстройства
Генетические нарушения, вызывающие врожден-
ный  гипотиреоз и  двигательные расстройства, 
в основном хорею и дистонию, встречаются редко. 
Описаны синдром «мозг  – легкие  – щитовидная 
железа», при котором лечение  гипотиреоза может 
улучшить неврологические симптомы [42], а также 
синдром Аллана – херндона – Дадли. Мутации в гене 
SLC30A10, кодирующем переносчик марганца, свя-
заны с  «наследственной токсичностью марганца 
с  дистонией», что приводит к  повышению уровня 
марганца в крови и головном мозге и последующей 
нейротоксичности. Клиническая картина включает 
цирроз печени, дистонию (петушиную походку), по-
лицитемию и гипермарганцемию. Повышенный уро-
вень марганца в ЩЖ блокирует выработку тирокси-
на, что клинически проявляется гипотиреозом [14].
Атаксия может иметь место у  5–10% пациентов 
с  гипотиреозом. Поражение мозжечка характерно 
и при гипотиреозе, и при энцефалопатии хашимото. 
Отмечено поражение червя и более частое поражение 
полушарий мозжечка. Данных об особенностях за-
болеваний мозжечка, связанных с патологией щито-
видной железы, очень мало. Атрофию червя и обоих 
полушарий мозжечка обнаруживают как при гипо-
тиреозе, так и при энцефалопатии хашимото. Для 
этого используют нейровизуализацию. У  больных 
с гипотиреозом заместительная тиреоидная терапия 
способна привести к полной или частичной ремис-
сии атаксии. Из-за высокой распространенности за-
болеваний ЩЖ и возможности их лечения мозжеч-
ковый синдром, ассоциированный с патологией ЩЖ, 
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следует рассматривать как важную, недостаточно 
оцененную клиническую единицу [43].
Дисфункция ЩЖ может проявляться или быть свя-
зана с  различными  гипо- и  гиперкинетическими 
двигательными расстройствами. Патофизиология 
двигательных нарушений вследствие  гипотиреоза 
остается малоизученной. Ввиду потенциальной ку-
рабельности таких двигательных расстройств важны 
своевременная диагностика и адекватная терапия ги-
потиреоза [14].

Гипотиреоз и периферическая нервная система
Гипотиреоз может осложняться развитием диффуз-
ной периферической и/или туннельной невропатии.
Риск развития карпального туннельного синдрома 
повышен у  больных  гипотиреозом [44]. Признаки 
компрессионных невропатий обнаруживаются при-
мерно у 35% пациентов с гипотиреозом. Наиболее 
распространенным вариантном является синдром 
запястного канала. хирургическая декомпрессия при 
ущемлении срединного нерва в таких случаях обыч-
но не  требуется, поскольку симптомы постепенно 
исчезают после достижения эутиреоза [45].
Периферическая полиневропатия при гипотиреозе 
обычно носит сенсорный характер. Может отмечать-
ся снижение сухожильных рефлексов. Нарушения 
вибрационной чувствительности и  проприоцеп-
ции, как правило, выражены слабо. Пациенты могут 
предъявлять жалобы, характерные для нейропати-
ческой боли. Частота периферической невропатии 
при гипотиреозе варьируется от 9 до 60%, а нейро-
физиологических признаков полиневропатии до-
стигает 72% [46]. Патологические изменения, опи-
санные при гипотиреоидной невропатии, включают 
сегментарную демиелинизацию, дегенерацию аксо-
нов, увеличение числа митохондрий и  отложение 
мукополисахаридов в эндоневральном интерстиции 
и периневрально.
Декомпенсированный гипотиреоз следует учитывать 
при обследовании пациентов с нарушением чувстви-
тельности и сниженными показателями жизнедея-
тельности [47].

Синдром POEMS
Синдром POEMS (Peripheral neuropathy, Organo-
megaly, Endocrinopathy, M protein elevation, and Skin 
changes), или синдром Такацуки, – редкое мультисис-
темное заболевание, природа которого еще не вполне 
изучена. Оно характеризуется пятью компонентами: 
периферической невропатией, органомегалией, эн-
докринопатией, повышением уровня белка М и кож-
ными изменениями. Эндокринные нарушения 
наблюдаются у 67–84% больных и могут проявлять-
ся гипотиреозом, гипогонадизмом и надпочечнико-
вой недостаточностью [48, 49].

Нарушение слуха и дисфония
Нарушения слуха и шум в ушах часто встречаются 
у пациентов с гипотиреозом. Аудиометрия позволяет 
выявить изменение слуха в 85% случаев. Вызванные 

слуховые потенциалы ствола мозга регистрируют 
различия у лиц с гипотиреозом и здоровых людей. 
Снижение слуха у  этой  группы пациентов может 
быть обусловлено различной локализацией измене-
ний. Описаны аномалии на уровне среднего и вну-
треннего уха. Результирующее нарушение слуха 
может иметь кондуктивный, невральный и  цент-
ральные компоненты. Следует отметить, что слух 
может улучшиться при лечении гипотиреоза.
У больных гипотиреозом дисфония, по-видимому, 
возникает из-за местных микседематозных изме-
нений в  гортани, а  не из-за поражения черепных 
нервов [46].

Гипотиреоидная миопатия
Мышечные симптомы (скованность, миалгии, су-
дороги, утомляемость) отмечают у  большинства 
больных с выраженным гипотиреозом. Мышечные 
симптомы могут быть преобладающими или един-
ственными проявлениями гипотиреоза, что ставит 
вопрос о дифференциальной диагностике с други-
ми причинами миопатии, что иногда может быть 
затруднено. Повышенный уровень креатинкиназы 
в сыворотке крови, который не обязательно корре-
лирует с тяжестью миопатических симптомов, ука-
зывает на поражение мышц. Редкими мышечными 
проявлениями гипотиреоза являются рабдомиолиз, 
синдромы Гофмана и Кохера – Дебре – Семильена. 
хотя патогенез гипотиреоидной миопатии до конца 
неизвестен, предполагаемые механизмы включают 
изменение гликогенолиза и окисления, экспрессии 
сократительных белков и нейро-опосредованное по-
ражение [50].

Гипотиреоз и психические расстройства
Связь между функцией ЩЖ и  психическими рас-
стройствами, особенно расстройствами настроения, 
давно известна. Эта ассоциация была описана около 
200 лет назад. В 1825 г. C.h. Parry сообщил о повы-
шенной частоте нервных поражений при заболевани-
ях щитовидной железы. В 1873 г. W.W. Gull установил 
связь между микседемой и психозом, что было под-
тверждено в 1888 г. Комитетом клинического обще-
ства. В 1949 г. R. Asher для описания психического 
состояния субъектов с  гипотиреозом ввел термин 
«микседематозное безумие» [51].
На сегодняшний день установлено, что нарушения 
функции ЩЖ могут существенно влиять на психи-
ческое состояние, включая эмоции и когнитивные 
функции. Гормоны ЩЖ влияют на  норадренерги-
ческую и серотонинергическую нейротрансмиссии, 
которые играют значительную роль в  этиологии 
депрессии и являются мишенями для современных 
антидепрессантов [5]. Механизм, лежащий в осно-
ве изменений в ткани головного мозга, связанных 
с  ауто иммунным заболеванием ЩЖ, сложен. Он 
может включать изменение активности нейронов, 
вариации клеточного метаболизма и гематоэнцефа-
лического барьера, экспрессию  генов в  глиальных 
или нейрональных клетках, повышенный риск со-
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судистой деменции, а также церебральные воспали-
тельные заболевания в условиях АИТ [5].
Как избыток, так и недостаток ТГ способны вызывать 
аномалии настроения, включая депрессию, которая 
обычно обратима при адекватном лечении патологии 
ЩЖ. У 1–4% пациентов с аффективными расстрой-
ствами обнаруживается явный гипотиреоз, у 4–40% 
таких больных – субклинический гипотиреоз [52].
При  гипотиреозе к  характерным изменениям 
со  стороны центральной нервной системы отно-
сят сонливость, слабость, потерю интереса к окру-
жающему, снижение памяти. При этом на первый 
план выступают расстройства памяти и интеллек-
та. Снижение интеллектуальных способностей 
при гипотиреозе существенно не отличается от та-
кового при олигофрении другого  генеза. Описа-
ны делириозные и делириозно-галлюцинаторные 
состояния (с преобладанием слуховых галлюцина-
ций), а также тревожные и депрессивные расстрой-
ства [53].
Одними из распространенных психоэмоциональных 
нарушений у пациентов с манифестным и субклини-
ческим гипотиреозом являются депрессия (82% слу-
чаев), тревога (78%) и астения (70%). Есть указания 
на то, что тяжесть депрессии коррелирует с уровнем 
ТТГ. У 85% больных гипотиреозом наблюдаются ве-
гетативные нарушения, преимущественно кардиаль-
ные и гастроинтестинальные [54].
Психические расстройства могут иметь место 
как до выявления нарушения функции ЩЖ, так 
и  после. Так, еще до постановки диагноза «гипо-
тиреоз» ОШ психических расстройств составляло 
1,51 (95% ДИ 1,12–2,04), лечения нейролептиками – 
1,49 (ДИ 1,29–2,04), антидепрессантами – 1,50 (ДИ 
1,35–1,67), анксиолитиками  – 1,28 (ДИ 1,16–1,41). 
После постановки диагноза «гипотиреоз» риск диаг-
ностирования психического расстройства был более 
высокий – ОШ 2,40 (ДИ 1,81–3,18) [12].

Когнитивные нарушения
Все больше данных подтверждают связь дисфунк-
ции ЩЖ с развитием болезни Альцгеймера и дру-
гих КН [55]. Именно поэтому измерение уровня ТТГ 
в сыворотке крови стало стандартным скрининговым 
тестом при обследовании пациентов со снижением 
когнитивных функций. В одних работах установлена 
положительная корреляция гипотиреоза с КН и де-
менцией [56–59], в других – такая ассоциация не про-
слеживалась [60–62]. Это может объясняться разны-
ми причинами, включая различные диагностические 
критерии КН или гипотиреоза, а также инструменты 
измерения, недостаточность выборки. Влияние суб-
клинического  гипотиреоза на  КН продолжает из-
учаться [63, 64].
Гипотиреоз также повышает риск развития демен-
ции, ассоциированной с  сопутствующими заболе-
ваниями и  возрастом. Повышенный уровень ТТГ 
каждые шесть месяцев увеличивает риск  возник-
новения деменции на  12%, что позволяет пред-
положить увеличение риска КН при длительном 

гипотиреозе [59]. Это согласуется с данными о том, 
что гипотиреоз приводил к морфологическим изме-
нениям ряда областей мозга и КН в исследованиях 
на моделях у животных [65].
Уровень Т3 в сыворотке крови может точно соответ-
ствовать таковому в большинстве тканей, за исклю-
чением тканей  головного мозга и  гипофиза  [66]. 
Согласно результатам недавнего метаанализа, уров-
ни общего и св. Т3 в сыворотке крови и общего Т3 
в спинномозговой жидкости оказались значительно 
ниже у пациентов с болезнью Альцгеймера, чем у лиц 
контрольной группы [67]. Эти данные требуют па-
тофизиологического и клинического обоснования, 
но еще раз подчеркивают важность ТГ для централь-
ной нервной системы при различных нозологиях.

Мозговой кровоток, церебральный метаболизм  
глюкозы
Интерес представляют результаты клинико-ней-
ровизуализационного исследования, проведен-
ного у  пациентов с  тотальной тиреоидэктомией 
по поводу рака щитовидной железы, как при ме-
дикаментозном эутиреозе, так и при гипотиреозе 
после отмены тиреоидных  гормонов. Исследо-
ватели использовали позитронно-эмиссионную 
томографию с  меченной кислородом-15 водой 
и меченной фтором-18F 2-дезокси-2-фтор-D-глю-
козой. При  гипотиреозе наблюдалось  генера-
лизованное снижение регионарного мозгового 
кровотока на 23,4% (р < 0,001), церебрального ме-
таболизма глюкозы на 12,1% (р < 0,001). Мозговая 
активность была глобально снижена при тяжелом 
транзиторном гипотиреозе без региональных из-
менений, обычно наблюдаемых при первичной 
депрессии [39]. Результаты последующих исследо-
ваний на  аналогичных категориях больных под-
твердили, что гипотиреоз даже в течение коротко-
го периода времени может вызывать аномальный 
региональный церебральный метаболизм глюкозы 
в различных отделах головного мозга и связанные 
с  ним аффективные симптомы [68, 69], что об-
условливает необходимость внимательного отно-
шения к психоэмоциональному статусу больных, 
которым проводится временная плановая отмена 
терапии левотироксином.
Необходимо отметить, что гипотиреоз может про-
являть себя моносимптомно, особенно у пожилых 
больных, в  частности в  виде  гипотиреоидной це-
ребральной дисфункции, психозов, что приводит 
к ошибкам в диагностике [10].

Гипотиреоидная кома
Гипотиреоидная, или микседематозная, кома – ур-
гентное, крайне тяжелое осложнение длительно не-
компенсированного  гипотиреоза, способное при-
вести к смертельному исходу в отсутствие лечения. 
Летальность при микседематозной коме, согласно 
одним данным, составляет 50–60%, согласно другим 
данным – 50–80%. Таким образом, ее раннее распоз-
навание может быть жизненно важным [35, 70].
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У пациента с гипотиреозом микседематозная кома 
может развиться de novo или, что более вероятно, 
быть спровоцированной рядом лекарств, систем-
ными заболеваниями (например, пневмонией) и др. 
Острое нарушение мозгового кровообращения также 
может провоцировать гипотиреоидную кому. В не-
которых случаях, особенно у пожилых больных, ее 
развитию способствует длительный прием лекарст-
венных средств, угнетающих центральную нервную 
систему (фенотиазины, транквилизаторы, барби-
тураты) [35]. Причиной развития микседематозной 
комы у пациентов с соответствующим нейрокогни-
тивным статусом, в частности после перенесенного 
инсульта, может стать неприверженность лечению, 
приводящая к резкому уменьшению суточной дозы 
препарата и прекращению заместительной терапии, 
что описано М.И. Балаболкиным и соавт. [10].
Микседематозная кома чаще наблюдается у пожи-
лых женщин зимой и может проявляться типичны-
ми признаками тяжелого гипотиреоза, а также ги-
потермией,  гипонатриемией и  гипоксемией [70]. 
Развитию комы предшествует период значительного 
увеличения выраженности симптоматики гипотире-
оза. Нарастание клинических проявлений обычно 
происходит в течение нескольких недель или меся-
цев. К характерным клиническим признакам следу-
ет отнести сухость кожи, значительное поредение 
волос, снижение тембра  голоса, периорбитальный 
и микседематозный отек, макроглоссию и снижение 
сухожильных рефлексов, гипотермию. Помимо гипо-
натриемии и гипогликемии при лабораторном иссле-
довании могут выявляться анемия, гиперхолестери-
немия, повышенные значения лактатдегидрогеназы 
и креатинкиназы. Специфическим клиническим при-
знаком гипотиреоидной комы служит гипотермия 
(ректальная температура менее 36 °С), хотя при 
сопутствующей патологии может иметь место суб-
фебрильная температура. Гипотермия присутствует 
практически у всех пациентов и может быть ниже 
26 °С. Обычно именно гипотермия является ключе-
вым симптомом, позволяющим заподозрить и диаг-
ностировать гипотиреоз в качестве причины комы. 
Температура тела выступает и как основной крите-
рий эффекта проводимой терапии и исхода [35].
Со стороны сердечно-сосудистой системы отмеча-
ется тяжелая сердечно-сосудистая недостаточность 
с  прогрессирующей брадикардией и  артериаль-
ной гипотонией. У пациентов имеют место уреже-
ние дыхания, гиповентиляция с гиперкапнией, что 
в  сочетании со  снижением мозгового кровотока 
усугубляет гипоксию мозга. Несмотря на многофак-
торность развития гипотиреоидной комы, в качест-
ве ключевого механизма рассматривается угнетение 
дыхательного центра, поддерживаемое гиперкапни-
ей [35].
Для облегчения постановки диагноза G. Popoveniuc 
и соавт. предложили шкалу оценки микседематозной 
комы (таблица) [71]. С нашей точки зрения, данный 
инструмент является дискутабельным. В то же время 
учет приведенных в ней факторов позволяет систе-

матизировать подход к диагностике гипотиреоидной 
комы и облегчить постановку диагноза.
В большинстве случаев диагностика гипотиреоидной 
комы затруднена, поскольку длительно текущий ги-
потиреоз часто не имеет специфической клиниче-
ской картины, а его проявления могут напоминать 
различные заболевания, что привело к появлению 
термина «маски гипотиреоза».
Несмотря на широкое распространение скрининга 
нарушения функции ЩЖ, нередко отмечаются слу-
чаи несвоевременной диагностики на этапе прогрес-
сирующего угнетения сознания.
М.И. Балаболкин и соавт. описали случай гипоти-
реоидной комы с  летальным исходом. Пациентка 
в течение десяти лет наблюдалась у психиатра. Не-
однократно проводилось стационарное лечение. 
Клиническая симптоматика характеризовалась аф-
фектно-бредовыми и  параноидальными расстрой-
ствами, идеями отношения. Состояние продолжало 
ухудшаться. Больная перестала выходить из  дома, 
есть, ухаживать за собой. Госпитализирована в пси-
хиатрическую больницу в сознании. Была правильно 
ориентирована, но «тусклая, монотонная, апатичная, 
периодически состояние аффективной неустойчиво-
сти с раздражительностью, злобой, немотивирован-
ной агрессией». Несмотря на проводимую терапию, 
психосоматическое состояние ухудшилось: появи-
лись вялость, заторможенность, смазанность речи, 
нарушилась ориентация во времени и пространстве. 
Артериальное давление снизилось до 70/40 мм рт. ст. 
Возникло подозрение на декомпенсированный ги-
потиреоз. Начата терапия левотироксином. Однако 
состояние больной ухудшалось до крайне тяжелого. 
При осмотре кожные покровы бледные, сухие, хо-
лодные, лицо одутловатое, передняя стенка живота 
отечная, акроцианоз, температура тела 34 °С. В лег-
ких ослабленное везикулярное дыхание, частота 

Шкала оценки гипотиреоидной комы
Критерий Баллы
Шкала комы Глазго: 
0–10 баллов
11–13 баллов
14 баллов
15 баллов

4
3
2
0

ТТГ:
> 30 мЕд/л
15–30 мЕд/л

2
2

Св. Т4 < 0,6 нг/дл 1
Гипотермия 1
Брадикардия 1
Провоцирующий фактор: ожоги, 
гипоксия, желудочно-кишечное 
кровотечение, инфекция, инсульт, 
операция, травма

1

Результат:
8–10 баллов
5–7 баллов
< 5 баллов

Описание:
наиболее вероятно
вероятно
маловероятно
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сердечных сокращений – 60 в минуту, артериальное 
давление – 40/0 мм рт. ст., тоны сердца глухие. Гипо-
тиреоз на этом этапе получил лабораторное подтвер-
ждение: ТТГ – 39,7 (норма 0,47–5,0) МЕ/мл, св. Т4 – 
0,00 (9,14–23,81) нмоль/л,  св. Т3 – 1,23 (2,58–5,44) нмоль/л. 
Угнетение сознания нарастало и  на третьи сутки 
пребывания в  отделении реанимации. Несмотря 
на проводимую терапию, наступила смерть. Патоло-
гоанатомический диагноз подтвердил тиреоидит, ги-
потиреоз,  гипотиреоидную кому. В  данном случае 
преобладающим в клинической картине гипотиреоза 
было нарушение психики [10].
Наибольшие трудности с диагностикой как гипоти-
реоза, так гипотиреоидной комы могут возникнуть 
у лиц пожилого и старческого возраста, имеющих 
различные соматические заболевания и ранее не об-
следованных по  поводу патологии ЩЖ. Наличие 
сердечно-сосудистых заболеваний и  выраженного 
отечного синдрома в клинической картине смещает 
диагностический поиск в сторону сердечной пато-
логии и  замедляет диагностику  гипотиреоза у  па-
циентов с микседематозной комой [72]. Отсутствие 
данных анамнеза о предшествующей терапии также 
существенно затрудняет постановку диагноза.

Лечение гипотиреоза
Заместительная терапия  гипотиреоза осуществля-
ется левотироксином натрия и рекомендуется при 
повышении уровня ТТГ в  крови более 10 мЕд/л, 
а также в случае как минимум двукратного определе-
ния уровня ТТГ в интервале от 4 до 10 мЕд/л. У лиц 

старше 55 лет с сердечно-сосудистыми заболевания-
ми заместительную терапию проводят при хорошей 
переносимости и отсутствии данных о декомпенса-
ции этих заболеваний на фоне приема препарата [1].
Следует помнить, что при назначении препаратов, 
влияющих на метаболизм или синтез транспортных 
белков, рекомендуется дополнительное исследование 
уровня ТТГ. К таким препаратам относятся фенобар-
битал, фенитоин, карбамазепин, сертралин, большие 
дозы  глюкокортикоидов, часто применяемые при 
терапии неврологических заболеваний. Их  прием 
может привести к  повышению или снижению по-
требности в левотироксине натрия [1].
У пациентов с психическими расстройствами и не-
достаточной функцией ЩЖ коррекция гипотирео-
за препаратом левотироксина улучшает реакцию 
на нейролептики [73].
Широкий спектр неврологических симптомов, воз-
никающих при  гипотиреозе, подлежит обратному 
развитию при назначении терапии тиреоидными 
препаратами.

Заключение
Представленные данные свидетельствуют о роли ти-
реоидных гормонов в различных формах поражения 
центральной нервной системы, в  первую очередь 
таких социально значимых, как инсульт и когнитив-
ные нарушения, подтверждают важность проблемы 
снижения функции щитовидной железы в  невро-
логии и открывают дальнейшие перспективные на-
правления поиска новых путей нейропротекции.  
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Hypothyroidism is one of the leading endocrine pathologies in terms of prevalence. Thyroid hormones (thyroid 
gland) play an important role in the regulation of energy metabolism. In the central nervous system they influence 
the survival, differentiation of neurons and energy consumption. There is a relationship between thyroid function 
and changes from the central nervous system, such as stroke, cognitive impairment, depression. The review describes 
the relationship between a wide range of neurological diseases and hypothyroidism.
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Постинсультная плечевая артропатия

Целью данного исследования были анализ и оценка современных представлений о патогенезе, диагностике 
и эффективном лечении постинсультной плечевой артропатии.
В работе приведены актуальные данные по формированию патогенных факторов, составляющих 
синдром постинсультной плечевой артропатии, описаны варианты клинического течения, методы 
диагностики, основные подходы к лечению и реабилитации больных. 
Выделена роль современного хондропротектора Амбене Био в комплексном подходе к безопасному 
и эффективному лечению постинсультной плечевой артропатии. Рекомендовано его использование 
с целью пролонгированного уменьшения болевого синдрома, снижения интенсивности деструкции 
суставных тканей и восстановления поврежденных структур, а также с целью уменьшения риска 
полипрагмазии у коморбидных пациентов, в том числе с эндокринной патологией.

Ключевые слова: инсульт, реабилитация, гемипарез, сублюксация, артропатия, остеоартроз, 
хондропротектор, Амбене Био
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Введение
Постинсультная плечевая артропатия (ППА)  – пато-
генетически сложный, многокомпонентный синдром, 
формирующийся после перенесенного инсульта и харак-
теризующийся нарушением функции плечевого сустава 
паретичной руки с развитием боли. По разным данным, 
ППА диагностируется у 20–50% пациентов с последствия-
ми нарушения мозгового кровообращения и чаще встре-
чается при выраженном парезе или плегии в руке [1–3]. 
Помимо степени тяжести пареза к факторам риска ППА 
относятся возраст, женский пол, повышенный мышечный 
тонус, чувствительные нарушения, неглект, а также лево-
сторонний гемипарез [4]. хроническая болевая ППА при-
водит к снижению эффективности нейрореабилитации, 
ограничивает бытовую и профессиональную активность, 
нарушает сон и эмоциональный статус больных [5–9].
Пациенты с последствиями инсульта, как правило, вынуж-
дены принимать комбинацию препаратов для контроля 
артериальной гипертензии, антиагреганты и/или антикоа-
гулянты, статины, нередко препараты для контроля глике-
мии, поддержания тиреоидного статуса, антидепрессанты, 
противоэпилептические и др. В одном из исследований, 
посвященных полипрагмазии, было показано, что у 94% 
лиц с последствиями инсульта имеет место как минимум 
одно дополнительное заболевание. Кроме того, они были 
вынуждены в десять раз чаще, чем пациенты контроль-
ной группы, принимать на регулярной основе 11 препара-
тов и более [7].

Таким образом, помимо ограничения функции руки и хро-
нического болевого синдрома ППА становится причиной 
приема обезболивающих препаратов в  высоких дозах 
и выступает дополнительным фактором полипрагмазии 
с соответствующими рисками.

Патогенез
Причины ППА полностью не  изучены, однако в  на-
стоящее время выделен ряд негативных, как правило, 
взаимообусловленных факторов, ассоциированных с ее 
развитием.
Механическое повреждение. В раннем восстановительном 
периоде инсульта ослабевшие на  фоне пареза мышцы 
и растягивающийся сухожильно-связочный комплекс пе-
рестают выполнять стабилизирующую сустав функцию. 
Под воздействием силы тяжести руки головка плечевой 
кости постепенно выскальзывает из  суставной сумки 
с формированием хронического подвывиха (сублюкса-
ции) (рисунок) [10, 11].
Кроме того, на фоне грубого нарушения чувствительности 
в руке, при синдроме игнорирования или когнитивных 
нарушениях пациент может непреднамеренно причинять 
себе травмы, в частности, при попытках самостоятельного 
перемещения, во сне, при бытовой и профессиональной 
активности, реабилитационных процедурах. Дополни-
тельным фактором риска травм является регулярное пе-
ремещение пациента низкоквалифицированным персона-
лом и не обученными уходу родственниками [9, 12].
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хроническая травматизация на фоне сублюксации и внеш-
них воздействий в раннем восстановительном периоде ин-
сульта часто приводит к разрывам волокон, воспалитель-
ным, дистрофическим и рубцовым изменениям в мышцах 
и сухожилиях, составляющих ротаторную манжету плеча 
(надостная, подостная, подлопаточная, малая круглая 
мышцы). В патологический процесс вовлекаются также 
сухожилия головок бицепса и околосуставные сумки (под-
акромиальная, поддельтовидная, подклювовидная и др.) 
с развитием тендинита и бурсита. Помимо прочего по-
вреждению подвержены как плечевое невральное сплете-
ние, так и дистальные по отношению к плечевому суставу 
нервы с развитием плексо- и мононевропатий [4].
На более поздних этапах острые воспалительные явления 
в  суставной капсуле и  периартикулярных тканях пре-
имущественно трансформируются в рубцовый процесс, 
может развиться адгезивный капсулит с исходом в кон-
трактуру и грубое ограничение объема движений в суста-
ве. Формируется так называемый синдром замороженного 
плеча [13].
Комплексный регионарный болевой синдром. В  течение 
первого года после инсульта примерно у трети пациентов 
может развиваться клиническая картина комплексного 
регионарного болевого синдрома (КРБС), протекающего 
по типу рефлекторной симпатической дистрофии. Соглас-
но данным метаанализа 2021 г., в 74% случаев КРБС ассо-
циирован с сублюксацией плеча, однако в части случаев он 
может быть выявлен и в отсутствие очевидных признаков 
сублюксации и травматизации [14, 15].
Помимо плечевого сустава в  патологический процесс 
могут быть вовлечены и другие суставы паретичной ко-
нечности – лучезапястный сустав, суставы кисти (син-
дром «плечо – кисть») [16, 17].
Механизм формирования КРБС после инсульта полно-
стью не установлен. Определенную роль в этом могут иг-
рать дисфункция поврежденных центральных структур 
нервной системы (сенсомоторные области коры, остров-
ковая доля, таламус), невральных сплетений и перифери-
ческих нервов, а также локальные изменения в мышцах 
на фоне гиперактивности симпатической вегетативной 
нервной системы [9, 15, 18].

Остеоартрит (остеоартроз). Патогенный процесс при 
ППА не ограничивается мягкими периартикулярными 
тканями и  капсулой плечевого сустава. Синовиальная 
оболочка, гиалиновый суставной хрящ и субхондральная 
костная ткань также претерпевают изменения, причем ха-
рактерные для остеоартрита [3].
Согласно данным многих исследований, остеоартрит яв-
ляется активным патогенным процессом вопреки ранее 
бытовавшему мнению о пассивном дегенеративном состо-
янии изношенных суставных тканей [19]. На фоне ком-
плекса механических, воспалительных и метаболических 
факторов развивается прогрессирующий деструктивный 
процесс с образованием эрозий и более глубоких повре-
ждений хрящевых поверхностей. Гиалиновый хрящ по-
степенно утрачивает способность компенсировать физи-
ческие воздействия и передает их на подлежащую кость 
[20]. На этом фоне повышается синтетическая активность 
хондроцитов, синовиоцитов и остеобластов, что в свою 
очередь потенцирует продукцию провоспалительных ме-
диаторов и запускает каскад воспалительно-дистрофиче-
ских изменений в синовиальной оболочке, самом хряще 
и субхондральной кости [21]. Длительное существование 
таких патологических кругов приводит к гипертрофии 
и  васкуляризации тканей с  ремоделированием кости 
и образованием остеофитов, что в итоге изменяет нор-
мальную кинематику суставов [21].
Спастичность. Развитие постинсультной спастичности ас-
социировано с болевой артропатией плечевого сустава [9].
В одном из исследований с участием 786 пациентов была 
убедительно доказана корреляция выраженного спасти-
ческого тонуса с развитием болевого синдрома в области 
плеча. У 37% больных с жалобами на боль в плече отме-
чено нарушение двигательных функций в руке в связи 
с повышением мышечного тонуса. При этом в группе лиц 
с незначительным повышением тонуса (без его влияния 
на двигательные функции) боль в плече наблюдалась толь-
ко у 9% [22]. В этом же ретроспективном исследовании 
авторы указали на существенное снижение как проявле-
ний спастичности, так и болевой ППА при наблюдении 
пациентов в стационаре на протяжении пятнадцатилетне-
го периода: вероятно, за счет систематического активного 
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комплексного реабилитационного вмешательства. В зада-
чи данного исследования оценка причинно-следственных 
связей не входила.
Болевой синдром. Постинсультный болевой синдром в об-
ласти плеча может формироваться с помощью двух меха-
низмов – ноцицептивного и нейропатического. Ноцицеп-
тивная боль возникает вследствие раздражения болевых 
рецепторов в тканях сустава на фоне механического воз-
действия при травме и сублюксации, воспалении, спастич-
ности и частично при комплексном регионарном болевом 
синдроме.
Нейропатическая боль обусловлена патологическим фор-
мированием болевых доминант в  головном мозге при 
повреждении центральных анализаторов (стволовых 
структур, таламуса, сенсорных областей коры головного 
мозга), а также при вовлечении в патогенез перифериче-
ских нервов. Пациенты часто демонстрируют сочетание 
нескольких типов боли в соответствии с индивидуальным 
паттерном патологических проявлений, например спас-
тичность в сочетании с сублюксацией плеча и комплекс-
ным регионарным болевым синдромом [9, 18].

Клиническая картина
Постинсультная плечевая артропатия, как правило, раз-
вивается в период от трех недель до двух месяцев после 
инсульта, реже – в более ранние сроки [3].
Основной жалобой пациентов с ППА является боль в об-
ласти плечевого сустава, которая может быть как постоян-
ной, в том числе в состоянии покоя, так и периодической, 
возникающей на фоне пассивного или активного движе-
ния в руке. Боль нередко распространяется в надлопаточ-
ную, подключичную и локтевую области. В зависимости 
от давности ППА, совокупности и преобладания тех или 
иных патогенетических процессов боль может иметь как 
острый (прокалывающий, жгучий, скручивающий), так 
и тянущий, ноющий характер.
По-видимому, многофакторностью патогенеза объясня-
ется и отсутствие преобладания какого-либо ритма боли. 
В разное время могут быть признаки как механического 
(стартовая боль, возникающая при нагрузке на сустав), 
так и воспалительного (боль в покое, уменьшающаяся при 
разминке, скованность) типа боли. Интенсивность боли 
варьируется от выраженной на фоне центрального по-
стинсультного болевого синдрома до умеренной (при син-
дроме спастичности, воспалительных явлениях в сус таве 
и периартикулярных тканях) и едва заметной после завер-
шения рубцового процесса, формирования контрактур 
и фиксации сустава.
Помимо боли пациенты предъявляют жалобы на измене-
ние объема движений в руке. Как правило, при осмотре от-
мечается выраженное нарушение отведения и наружной 
ротации плеча, несколько в меньшей степени – сгибания, 
разгибания и внутренней ротации. Синдром заморожен-
ного плеча может достигать тяжелой степени с фиксацией 
конечности и отсутствием каких-либо движений.
Для сублюксации плечевого сустава паретичной руки ха-
рактерно изменение его конфигурации. При осмотре и паль-
пации отмечается образование щели между акромиальным 
краем суставной впадины и головкой плечевой кости, кото-
рая может достигать 4–5 см. Такая выраженная сублюксация 

приводит к увеличению амплитуды пассивных движений 
в суставе и потенцирует риск травматизации. Пассивный 
подъем паретичной руки вдоль оси плечевой кости, как 
правило, позволяет легко вправить головку в суставную 
впадину, однако в отсутствие стабилизирующего влияния 
периартикулярных тканей плечо снова из нее выскальзы-
вает под собственным весом. С течением времени на фоне 
пролиферативных и рубцовых изменений в суставе такое 
вправление становится практически невозможным.
В случае развития КРБС клиническая картина включает 
ряд вегетативных нарушений: преимущественно дисталь-
ный отек мягких тканей конечности, вазомоторные рас-
стройства, трофические изменения кожи и ее придатков 
(ломкость ногтей, выпадение волос), гипо- или гипергид-
роз. Боль при КРБС чаще носит нейропатический харак-
тер. Пациенты трудно или вовсе не локализуют болевой 
фокус, описывают боль как жгучую, пронзающую и зу-
дящую. Кроме того, для нее типично спонтанное разви-
тие, усиление в ночное время и на фоне эмоциональной 
нагрузки. При осмотре выявляют аллодинию, гиперпа-
тию, гиперестезию, а также участки постинсультной ге-
мигипестезии и гипалгезии [14]. Важным признаком раз-
вития КРБС считается появление симптомов артропатии 
лучезапястного сустава и суставов кисти [18].
Повышение мышечного тонуса по спастическому типу вы-
ражается в непроизвольном увеличении сопротивления 
мышц быстрому пассивному движению (catch). При ППА 
этот феномен можно выявить мануальным тестировани-
ем мышц, обеспечивающих функцию плечевого сустава. 
Наиболее часто при постинсультном синдроме спастич-
ности в патологический паттерн вовлечены малая и боль-
шая грудные мышцы, подостная, подлопаточная, малая 
и большая круглые мышцы, а также пучки дельтовидной 
мышцы [23].

Инструментальная диагностика
Инструментальную диагностику ППА проводят для уточ-
нения характера и выраженности изменений, а также сте-
пени вовлеченности периартикулярных, хрящевых и кост-
ных тканей в патологический процесс.
Золотым стандартом диагностики ППА считается рент-
генография, которая в большинстве случаев позволяет 
получить необходимые для уточнения диагноза данные. 
Более информативным, но вместе с тем и более сложным 
и дорогостоящим методом является компьютерная томо-
графия (КТ), которую в основном проводят для диффе-
ренциальной диагностики и оценки динамики состояния 
тканей плеча на фоне лечения.
При сублюксации и подозрении на травму рентгеногра-
фия или КТ плечевого сустава в различных проекциях 
позволяет выявить дислокацию головки плечевой кости, 
а также костные травматические дефекты.
Рентгенологические признаки остеоартрита включают 
сужение суставной щели, дефекты хрящевых поверхно-
стей, наличие остеофитов, субхондральный остеосклероз. 
Кроме того, возможна рентгенологическая оценка степе-
ни гипертрофии и оссификации синовиальной оболочки 
и суставной капсулы.
Выявление при проведении рентгенографии и КТ наря-
ду с признаками сублюксации и остеоартрита очагового 
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и диффузного остеопороза плечевой кости и лопатки сви-
детельствует в пользу КРБС, при синдроме «плечо – кисть» 
подобные изменения наблюдаются в области костей пред-
плечья и кисти [9, 15].
Ультразвуковое исследование (УЗИ) используют в качест-
ве быстрого и недорогого метода определения признаков 
воспалительного процесса: наличия жидкости в полости 
сустава и мягких тканях, утолщения и неоднородности 
сухожильных и  мышечных образований. Кроме того, 
УЗИ является методом оценки величины суставной щели, 
степени трансформации мышечной ткани при синдроме 
спастичности, а также навигации при проведении ботули-
нотерапии [3, 24].
Магнитно-резонансная томография применяется для точ-
ной оценки анатомической целостности мягкотканных 
структур плеча, при КРБС с ее помощью можно обнару-
жить истончение кожного покрова, отек мягких тканей, 
асимметричную гипотрофию мышц паретичной полови-
ны тела [3, 9, 25].

Профилактика
В целях профилактики ППА с первых дней после инсульта 
необходимо уделять внимание защите и поддержке паре-
тичной руки не только во время активных действий (пе-
ремещения пациента с кровати на кресло, передвижения 
на инвалидном кресле, реабилитационных мероприятий), 
но и в покое, в том числе во сне. Одной из целей такой 
защиты является воспрепятствование растяжению мяг-
ких тканей плеча под действием силы тяжести руки. Для 
этого используют специальные аксессуары и устройства: 
лотки для укладывания руки на подлокотник кресла (arm 
trough), подушки и клины для позиционирования в кро-
вати (positioning pillows), поддерживающие слинги, сплин-
ты и ортезы для применения во время высаживания или 
ходьбы [26].
При физической активности и  пассивных движениях 
следует избегать амплитуды сгибания и отведения плеча 
более чем на 90º [9].
Одним из  важных аспектов профилактики ППА у  па-
циентов с  последствиями инсульта является обучение 
персонала и родственников приемам безопасного пере-
мещения пациента с обеспечением защиты паретичных 
конечностей, в том числе с использованием специальных 
устройств [27, 28].
Помимо предотвращения сублюксации и травматизации 
плечевого сустава вышеописанные меры способствуют 
профилактике спастичности и снижают ее выраженность 
в случае уже наросшего мышечного тонуса, а также сниже-
нию риска развития КРБС [29].

Медикаментозная терапия
Нестероидные противовоспалительные препараты 
и анальгетики. Для терапии ноцицептивной боли, умень-
шения воспаления и  отека при явлениях остеоартрита, 
КРБС, сублюксации и травмах плеча рекомендовано ис-
пользовать селективные и неселективные нестероидные 
противовоспалительные препараты (НПВП) и анальгетики 
в индивидуально подобранных эффективных дозах [30, 31].
Глюкокортикостероиды. Показания для использова-
ния глюкокортикостероидов (ГКС) сходны с таковыми 

при назначении НПВП, однако в отношении боли при 
КРБС доказан более выраженный эффект преднизолона 
в дозе 40 мг/сут на протяжении одного месяца применения 
по сравнению с таковым пироксикама [32].
Было также отмечено, что при КРБС пациентам, полу-
чавшим метилпреднизолон, реже требовались дополни-
тельные обезболивающие препараты, чем лицам в группе 
сравнения [18].
Внутрисуставное введение ГКС с целью снижения интен-
сивности боли рекомендовано только в случае недостаточ-
ной эффективности других средств. По крайней мере для 
остеоартрита не выявлено преимуществ такого приема 
по сравнению с приемом per os [33, 34].
Если выраженный болевой синдром при остеоартрите об-
условлен подтвержденным воспалением, внутрисуставное 
введение ГКС может быть более эффективным, чем при 
ином происхождении боли [35].
С учетом высокого риска развития тяжелых побочных эф-
фектов, ассоциированных с приемом НПВП и ГКС (крово-
течение, гастропатия, декомпенсация сахарного диабета 
и т.д.), продолжительность такой терапии по возможности 
должна быть минимальной [19].
Антиконвульсанты и  антидепрессанты. Нейропати-
ческий болевой синдром, нередко сопутствующий по-
вреждению центральных невральных структур, а также 
наблюдающийся при КРБС, практически не поддается те-
рапии анальгетиками и НПВП.
С целью уменьшения боли и выраженности ее эмоцио-
нальной окраски, а также с целью улучшения ночного сна 
и коррекции эмоциональных нарушений применяют пре-
параты из групп антиконвульсантов (габапентин, прега-
балин) и  селективных ингибиторов обратного захвата 
серотонина и норадреналина (венлафаксин, дулоксетин), 
а также трициклические антидепрессанты (амитрипти-
лин, нортриптилин) [15, 18].
Следует отметить, что, несмотря на высокую противо-
болевую эффективность, использование амитриптилина 
невозможно или крайне ограничено у пожилых пациен-
тов, при отягощенном кардиологическом анамнезе и ме-
таболических нарушениях. Антиконвульсанты могут 
существенно влиять на когнитивный статус пациентов 
и способность к обучению во время нейрореабилитаци-
онных мероприятий. Препараты этих групп также спо-
собны вызывать ортостатические реакции, особенно при 
совместном приеме с гипотензивными средствами, что 
увеличивает риск гипоперфузии головного мозга и может 
быть причиной падений.
Препараты ботулинического токсина типа А. В  не-
скольких обзорах разного качества показана эффектив-
ность использования инъекций ботулинического токси-
на типа А (БТА) в мышцы верхнего плечевого пояса при 
ППА, сопровождающейся синдромом спастичности.
Согласно данным пяти рандомизированных клинических 
исследований с участием 87 пациентов, в период от трех 
до шести месяцев после введения БТА наблюдались кли-
нически и статистически значимое уменьшение болевого 
синдрома и увеличение объема движения при наружной 
ротации плеча в основной группе по сравнению с группой 
плацебо. При этом боль уменьшалась независимо от сте-
пени снижения мышечного тонуса, что, по-видимому, 
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было обусловлено антиноцицептивным действием БТА 
помимо антиспастического [9, 36].
Симптоматические лекарственные средства медленного 
действия. Для уменьшения болевого синдрома, снижения 
интенсивности воспаления и потенцирования репаратив-
ных процессов в интерстициальной и хрящевой тканях 
сус тавов на фоне остеоартрита используют ряд препара-
тов, содержащих хондроитина сульфат (хС).
В исследованиях доказано воздействие хС на основные 
патогенетические звенья остеоартрита. После накопления 
в синовиальной жидкости хС прерывает каскад воспали-
тельных реакций, развивающихся с участием хондроци-
тов, синовиоцитов и остеобластов.
Кроме того, введение хондропротекторов потенцирует 
синтез собственных хС и гиалуроновой кислоты сустав-
ными тканями, что замедляет деструкцию хряща, спо-
собствует его восстановлению и улучшению функции 
суставов [37]. Эффект развивается в течение 8–12 недель 
и может сохраняться на протяжении нескольких меся-
цев [38].
К данной группе препаратов относится отечественный 
хондропротектор для парентерального введения Амбене 
Био, содержащий оптимальный комплекс хондроитина 
сульфата, низкомолекулярных пептидов (цитомединов), 
аминокислот и микроэлементов. Препарат Амбене Био 
отличается от  других симптоматических препаратов 
медленного действия при остеоартритах (SYSADOA) 
ультрасовременной технологией производства, позволя-
ющей получать высокое стандартизированное содержа-
ние действующих веществ в одном миллилитре раствора 
(100 мг/мл) с низким молекулярным весом биорегуля-
торных пептидов.
В серии отечественных контролируемых исследова-
ний высокого качества на  солидных выборках па-
циентов убедительно продемонстрировано положи-
тельное воздействие препарата на уменьшение боли, 
скованности и  ряд визуализационных показателей 
при остео артрите [38–42].
Кроме того, в сравнительном исследовании с участием 
52 пациентов с  постинсультным  гемипарезом и  боле-
вой артропатией плеча было установлено существенное 
уменьшение болевого синдрома и увеличение амплитуды 
движений в плечевом суставе [2]. Эффект оказался более 
выраженным в основной группе. Авторы исследования 
отметили достижение целей реабилитации, связанных 
с самообслуживанием пациентов.
Среди преимуществ препарата Амбене Био можно выде-
лить благоприятный профиль безопасности.
Кроме того, использование Амбене Био существенно 
снижает потребность в регулярном приеме НПВП и ГКС, 
а также позволяет избегать эпизодического приема аналь-
гетиков.
У Амбене Био также отсутствуют зарегистрированные ле-
карственные взаимодействия.
Препарат не влияет на гемостаз и может быть использован 
у пациентов со сложными коморбидными состояниями, 
что исключительно важно в практике неврологов, эндо-
кринологов и геронтологов.
Следует подчеркнуть, что скорость наступления эффекта 
терапии препаратом Амбене Био и длительность его со-

хранения в полной мере позволяет реализовать потенциал 
нейропластичности у постинсультных пациентов в реаби-
литационном периоде.

Реабилитация
С учетом сложности патогенеза терапия ППА предпола-
гает комплексный подход: использование лекарственных 
средств, физическую терапию, применение физиотерапев-
тических методов. В руководствах по реабилитации ППА 
одной из основных является рекомендация по снижению 
избыточного веса и регулярному выполнению физических 
упражнений [19, 33].
Так, в контролируемом исследовании с участием 52 па-
циентов с диагностированным КРБС была продемон-
стрирована положительная роль аэробных упражнений 
для руки [43, 44]. В течение четырехнедельного курса 
физической терапии 90% пациентов основной группы 
отметили значительное уменьшение боли и других сим-
птомов КРБС [43, 44].
Целью физической терапии ППА являются уменьше-
ние боли, достижение мобильности сустава и восста-
новление его функции. Для этого в каждом конкрет-
ном случае необходима разработка индивидуального 
комплекса упражнений, направленных на укрепление 
мышц, поддержание и улучшение эластичности мяг-
ких тканей, уменьшение их отечности. Для этого могут 
быть использованы зеркальная терапия, силовые тре-
нировки, элементы Бобат-терапии, нейромышечного 
переобучения (проприоцептивная нейромышечная 
фасилитация) и других методик.
По эффективности среди методов физиотерапии особо 
выделяют импульсное радиочастотное воздействие 
(Pulsed Radiofrequency – PRF) на  область лопаточной 
вырезки. Так, в контролируемом исследовании показан 
значительный обезболивающий эффект в  группе им-
пульсного радиочастотного воздействия по сравнению 
с группами контроля [45].
Продемонстрирована также эффективность чрескожной 
электронейромиостимуляции и функциональной элек-
тростимуляции в отношении величины смещения голов-
ки плечевой кости при сублюксации, однако при этом 
не выявлено достоверного улучшения двигательной функ-
ции и снижения болевого синдрома [9, 46, 47].
С целью кратковременного уменьшения боли могут быть 
использованы такие методы, как укол триггерных точек 
«сухой» иглой и блокада надлопаточного нерва [48].
Стоит также отметить, что в метаанализе 2021 г. была оце-
нена эффективность использования при постинсультной 
болевой артропатии плеча таких методов, как стреппинг, 
в том числе тейпирование, акупунктура, пчелиный яд, 
ароматерапия [49]. Однако убедительных данных об эф-
фективности таких подходов в отношении болевого син-
дрома не получено, в основном вследствие гетерогенности 
обследованных групп, малых выборок, низкого качества 
проанализированных исследований [49].

Заключение
Постинсультная артропатия плеча является сложной меж-
дисциплинарной проблемой неврологии, нейрореабили-
тации и других дисциплин. Своевременная профилактика, 
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качественное комплексное лечение и восстановительные 
мероприятия могут способствовать минимизации послед-
ствий заболевания и боли. Использование современных 
методов комплексной терапии с применением инноваци-
онного хондропротектора Амбене Био позволяет повы-

сить эффективность лечения, повседневную активность 
и качество жизни пациентов. Немаловажным фактором 
является потенциал Амбене Био в отношении снижения 
риска полипрагмазии за счет депрескрайбинга НПВП, 
ГКС и анальгетиков.  



58
Эффективная фармакотерапия. 3/2023

Poststroke Shoulder Arthropathy  

R.Kh. Lyukmanov, PhD, A.A. Rimkevichus, E.V. Gnedovskaya, N.A. Suponeva, Corresponding member 
of the RASci., MD, PhD, Prof. 
Research Center of Neurology  

Contact person: Roman Kh. Lyukmanov, xarisovich@gmail.com

The purpose of this study was to analyze and evaluate modern ideas about the pathogenesis, diagnosis and effective treatment 
of post-stroke brachial arthropathy.
The paper presents current data on the formation of pathogenic factors that make up the syndrome of post-stroke brachial arthropathy, 
describes the clinical course options, diagnostic methods, basic approaches to the treatment and rehabilitation of the disease. 
Highlighted the role of modern chondroprotectors Ambene Bio in the comprehensive approach to safe and effective treatment 
of post-stroke brachial arthropathy. Its use is recommended for the purpose of prolonged reduction of pain syndrome, reduction 
of the articular tissues destruction intensity and restoration of damaged structures, as well as to reduce the risk of polypragmasia 
in comorbid patients, including those with endocrine pathology.

Key words: stroke, rehabilitation, hemiparesis, subluxation, arthropathy, osteoarthrosis, chondroprotector, Ambene Bio
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«Маски» реактивного артрита
Проблема реактивного артрита по-прежнему сохраняет актуальность в силу высокой 
распространенности, сложности диагностики и вследствие этого несвоевременности и неадекватности 
лечения. Данная патология возникает одновременно или после перенесенной внесуставной инфекции. 
С учетом того что пациенты с сахарным диабетом подвержены повышенному риску инфицирования, 
необходимо проявлять особую настороженность в отношении развития реактивного артрита 
в данной популяции. «Маскам» реактивного артрита было посвящено выступление заведующей 
кафедрой внутренних болезней, декана лечебного факультета Московского государственного 
медико-стоматологического университета им. А.И. Евдокимова, заслуженного врача РФ, д.м.н., 
профессора Раисы Ивановны СТРЮК, состоявшееся в рамках конференции «Коморбидный пациент 
с сахарным диабетом» (Москва, 16 февраля 2023 г.). В докладе большое внимание было уделено 
современной фармакотерапии заболевания на разных этапах его развития.

Конференция «Коморбидный пациент с сахарным диабетом»

Реактивный артрит (РеА)  – 
асептическое воспаление 
суставов, возникающее од-

новременно или вследствие пере-
несенной внесуставной инфекции 
(носоглоточной, кишечной, уро-
генитальной). Манифестация РеА 
напрямую не  связана с  попада-
нием инфекции в сустав, а объяс-
няется  гиперреакцией иммунной 
системы на  микробные агенты, 
циркулирующие в крови или перси-
стирующие в суставной жидкости 
и  тканях. Необходимо отметить, 
что суставная среда не  является 
стерильной. В исследовании, про-
веденном h.R. Schumaher и соавт., 
ДНК микроорганизмов была обна-
ружена в биоптатах слизистой обо-
лочки в отсутствие признаков вос-
паления у 9% здоровых лиц и 20% 
больных остеоартрозом1.
Установлено, что реактивный ар-
трит развивается у 1,0–3,0% пере-
несших хламидийную инфекцию 
и  1,5–4,0%  – кишечную инфек-
цию2, 3. Патология преимущест-
венно отмечается у  лиц в  возра-
сте 20–40 лет. При этом мужчины 
страдают РеА в  три  – десять раз 
чаще, чем женщины. Свыше 85% 

больных являются носителями 
hLA-B27-антигена. У  носителей 
hLA-B27-антигена наблюдаются 
более тяжелое течение и  склон-
ность к хронизации заболевания.
В структуре реактивных артритов 
лидирующую позицию занимает 
урогенная форма, обусловленная 
урогенитальными инфекциями 
(цистит, уретрит, пиелонефрит, хла-
мидиоз, гонорея и др.). К наиболее 
значимым этиологическим агентам 
относятся хламидии (60%),  гоно-
кокки (20%) и микоплазма (20%). 
Пик заболеваемости приходится 
на  осенний период. У  пациентов 
с  хламидийной инфекцией отме-
чается тенденция к более частому 
рецидивированию РеА, что объяс-
няется возможностью как реинфи-
цирования, так и персистирования 
инфекции. Рецидивы обычно со-
провождаются суставным синдро-
мом, уретритом, поражением глаз, 
кожи и слизистых оболочек.
Реактивные артриты кишечной 
этиологии (энтеропатические) чаще 
ассоциируются с такими заболева-
ниями, как болезнь Крона, язвен-
ный колит, болезнь Уиппла, парази-
тарные инвазии, реже – с другими 

типами колитов и энтеропатиями. 
Среди возбудителей указывают ки-
шечные бактерии, в частности иер-
синию, сальмонеллу, шигеллу.
У  детей РеА обычно возникают 
после перенесенных острых ре-
спираторных и детских инфекций. 
Возбудителями могут быть мико-
плазма, аденовирус, вирусы герпе-
са, парагриппа, краснухи и др.
В период пандемии COVID-19 после 
перенесенной инфекции регистри-
ровались случаи развития острого 
артрита, который классифициро-
вался как РеА. Преимущественно 
это были мужчины молодого и сред-
него возраста. У 30% из них был вы-
явлен hLA-B27-антиген. Виремия 
задокументирована лишь у 15% па-
циентов. Ни в одном из описанных 
случаев SARS-CoV-2 не был обнару-
жен в синовиальной жидкости или 
синовиальной оболочке.
Независимо от  этиологических 
факторов клиническая картина 
РеА однотипна. Болезнь развива-
ется через 3–60 дней после пере-
несенной инфекции и, как прави-
ло, начинается остро с лихорадки 
и асимметричного олигоартрита. 
Средняя продолжительность пер-

1 Schumacher h.R.Jr., Arayssi T., Crane M., et al. Chlamydia trachomatis nucleic acids can be found in the synovium of some asymptomatic 
subjects. Arthritis Rheum. 1999; 42 (6): 1281–1284.
2 Rihl M., Köhler L., Klos A., Zeidler h. Persistent infection of Chlamydia in reactive arthritis. Ann. Rheum. Dis. 2006; 65 (3): 281–284.
3 hannu T., Mattila L., Siitonen A., Leirisalo-Repo M. Reactive arthritis attributable to Shigella infection: a clinical and epidemiological 
nationwide study. Ann. Rheum. Dis. 2005; 64 (4): 594–598.
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вичных случаев составляет три – 
шесть месяцев. Нередко симптомы 
сохраняются до 12 месяцев, после 
чего заболевание переходит в хро-
ническую форму.
Как было отмечено ранее, пора-
жение суставов при РеА клини-
чески проявляется асимметрич-
ным олигоартритом,  главным 
образом нижних конечностей 
(коленных, голеностопных суста-
вов и  суставов больших пальцев 
стоп). Нередко развивается артрит 
крестцово-подвздошных суста-
вов (сакроилеит) и вышележащих 
отделов позвоночника. Для РеА 
также характерно поражение су-
хожилий в виде энтезопатий (боль 
в местах прикрепления сухожилий 
к костям), дактилитов (поражение 
сухожильных сумок пальцев).
Среди типичных внесуставных про-
явлений РеА указывают пораже-
ние глаз – у части пациентов может 
отмечаться слабовыраженный 
и кратковременный конъюнктивит, 
а также увеит. Поражение мочепо-
ловой системы может проявляться 
уретритом, кольцевидным балани-
том, цервицитом. Со стороны сли-
зистой оболочки полости рта в ряде 
случаев выявляют эрозии и язвы.
Специфичным для РеА также яв-
ляется поражение кожи, в частно-
сти кератодермия с высыпаниями 
в  виде папул и  бляшек на  подо-
швенной части стоп, ладонях, по-
ловых органах. Могут поражаться 
ногтевые пластины на пальцах ног 
по  типу ониходистрофии, под-
ногтевого кератоза, онихолизиса. 
Данные изменения исчезают после 
выздоровления или ремиссии РеА.
Системные проявления РеА вклю-
чают увеличение лимфоузлов, 
особенно паховых, реже пери-
кардит, миокардит, приводящий 
к  нарушениям сердечного ритма 
и проводимости сердца, недоста-
точность аортального клапана, 
плеврит, гломерулонефрит.
Клиническая картина фонового 
заболевания (ОРВИ, урогенная 
инфекция и  др.) в  определенной 

степени способна маскировать 
клинические симптомы РеА.
Реактивный артрит, ассоцииро-
ванный с  COVID-19, имеет свои 
клинические особенности. Со-
гласно данным Л.В. Кононенко 
и соавт., суставные симптомы, как 
правило, появляются через две – 
четыре недели после заражения4. 
Только в двух случаях суставной 
синдром отмечался одновременно 
с постановкой диагноза COVID-19. 
Преобладало поражение суставов 
нижних конечностей: в  40% слу-
чаев развился артрит коленных 
суставов, в 32% – голеностопных, 
в  32%  – суставов стоп и  кистей, 
в 4% случаев – тазобедренных су-
ставов. Внесуставные признаки 
РеА были не характерны.
Резюмируя вышесказанное, про-
фессор Р.И. Стрюк подчеркнула, 
что частыми клиническими сим-
птомами РеА являются артрит 
суставов нижних конечностей 
(15–30%), боль в  пятке, тенди-
нит ахиллова сухожилия, боль 
в  проекции большеберцового 
бугра (30%), сакроилеит (14–49%), 
конъюнктивит (35%), уретрит, 
простатит (80%), диарея, эндо-
скопические признаки поражения 
кишечника (25–70%), бленнорра-
гическая кератодермия (5–30%). 
В 5–15% случаев могут поражаться 
аорта и нарушаться внутрижелу-
дочковая проводимость сердца.
Диагностика РеА предусматрива-
ет верификацию серонегативной 
спондилоартропатии, установле-
ние ее связи с  предшествующей 
урогенитальной или кишечной 
инфекцией, исключение альтерна-
тивных заболеваний с  аналогич-
ной клинической картиной.
К  лабораторным признакам РеА 
относят увеличение скорости 
оседания эритроцитов, уровня 
С-реактивного белка, умерен-
ный нейтрофильный лейкоцитоз, 
тромбоцитоз, анемию (нечасто), 
небольшую пиурию, микрогема-
турию, протеинурию. Ревматоид-
ный фактор не выявляется.

При исследовании синовиальной 
жидкости могут обнаруживаться 
неспецифические признаки вос-
паления (низкая вязкость, нейтро-
филез).
Для идентификации триггерных 
инфекционных агентов исполь-
зуются микробиологические, 
иммунологические (иммунофер-
ментный анализ) и молекулярно-
генетические (полимеразная цеп-
ная реакция) методы.
С  учетом высокой вероятности 
сопутствующей инфекции целесо-
образно проводить исследование 
на наличие ВИЧ, гепатитов В и С.
Следует также оценить наличие 
hLA-B27-антигена.
Диагноз устанавливается на основе 
больших (асимметричный, моно- 
или олигоартрит нижних конеч-
ностей, клиника предшествующей 
инфекции) и малых (доказательст-
ва триггерной роли инфекции, пер-
систирующей инфекции в суставе) 
критериев. Диагноз определенного 
РеА основывается на обнаружении 
двух больших и одного малого кри-
териев, возможного РеА – на обна-
ружении двух больших или одно-
го большого и одного-двух малых 
критериев.
На  сегодняшний день выявляе-
мость реактивного артрита нахо-
дится на низком уровне. Прежде 
всего это обусловлено поздней 
обращаемостью пациентов, схо-
жестью основных клинических 
симптомов при различных артри-
тах, отсутствием специфических 
симптомов, а  также специфиче-
ских лабораторных и рентгеноло-
гических методов исследования, 
трудностью лабораторного обна-
ружения триггерного фактора.
Поскольку исход болезни тесно 
связан с эрадикацией возбудителя, 
необходимо длительное примене-
ние антибактериальных препа-
ратов, особенно при остром РеА, 
ассоциированном с хламидийной 
инфекцией. В основном назнача-
ются макролиды, фторхинолоны 
и тетрациклины per os.

4 Тарадин Г.Г., Куглер Т.Е., Маловичко И.С., Кононенко Л.В. Острый артрит, ассоциированный с COVID-19. Альманах клинической 
медицины. 2022; 50 (2): 139–148.
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Препаратами выбора считают-
ся доксициклин в  дозе 0,3  г/сут 
внутрь в  два приема в  течение 
30 дней, азитромицин в дозе 1 г/сут 
в первый день, затем в дозе 0,5 г/сут 
в течение 30 дней, кларитромицин 
в дозе 0,5 г/сут в два приема в те-
чение 30 дней, спирамицин в дозе 
9 МЕ/сут в три приема в течение 
30 дней.
При непереносимости или неэф-
фективности указанных выше 
лекарственных средств исполь-
зуются препараты второго ряда, 
а  именно: офлоксацин в  дозе 
600 мг/сут в два приема в течение 
30 дней, ципрофлоксацин в  дозе 
1500 мг/сут в два приема в течение 
30 дней, ломефлоксацин в  дозе 
400–800 мг/сут в один-два приема 
в течение 30 дней.
Симптоматическое лечение не-
стероидными противовоспа-
лительными препаратами про-

водится с  целью устранения 
боли и  воспаления в  суставе. 
К  препаратам выбора относят-
ся диклофенак в  суточной дозе 
2–3 мг/кг в  два-три приема, 
напроксен в  дозе 15–20 мг/кг 
в два приема, ибупрофен в дозе 
35–40 мг/кг в два – четыре при-
ема, нимесулид в  дозе 5 мг/кг 
в  два-три приема, мелоксикам 
в дозе 0,3–0,5 мг/кг в один прием.
При тяжелом течении артрита 
применяются глюкокортикостеро-
иды для внутрисуставного введе-
ния. При этом необходимо исклю-
чить септический артрит.
Терапия иммуносупрессорами 
(сульфасалазином, метотрекса-
том, азатиоприном) назначается 
при тяжелом, затяжном течении 
РеА, а также при появлении при-
знаков спондилоартрита.
Эффективность нестероидных 
противовоспалительных препара-

тов и/или глюкокортикостероидов 
была продемонстрирована у боль-
шинства пациентов с  острым 
артритом, ассоциированным 
с  COVID-19. Однако небольшое 
число наблюдений не  позволяет 
дать объективную оценку этому 
методу лечения.
Завершая выступление, профес-
сор Р.И. Стрюк перечислила ос-
новные предикторы тяжелого те-
чения РеА:
 ■ артрит и  трохантерит тазобе-

дренного сустава;
 ■ дактилит;
 ■ начало заболевания в  молодом 

возрасте;
 ■ наличие hLA-B27-антигена.

«Несмотря на  то что у  многих 
пациентов развивается стойкая 
ремиссия, у  12–30% реактивный 
артрит приобретает хроническое 
течение»,  – констатировала про-
фессор Р.И. Стрюк.  

Конференция «Коморбидный пациент с сахарным диабетом»
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