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Диабетическая нейропатия (ДН) – наиболее раннее и частое хроническое 
осложнение сахарного диабета, ее своевременное выявление и лечение имеют 

большое практическое значение. Самой опасной формой ДН является 
нарушение вегетативной регуляции сердечно-сосудистой системы, 

приводящее к развитию эпизодов безболевой ишемии миокарда, безболевых 
и асимптомных форм инфаркта миокарда, сердечной недостаточности, 

тяжелых нарушений ритма сердца, гипертрофии левого желудочка, 
эпизодов ночного апноэ и синдрома внезапной смерти. В этой связи 

полученные данные, свидетельствующие о возможности существенного 
улучшения основных показателей вегетативной регуляции под влиянием 

препарата альфа-липоевой кислоты, представляются чрезвычайно 
важными. Установлено, что назначение препарата альфа-липоевой кислоты 

(Берлитион®) именно на субклиническом этапе развития автономной 
нейропатии сердечно-сосудистой системы (АНС) позволяет добиться 
не только регресса ее основных маркеров, но и их полного исчезновения 

(отмечено в 17,96% случаев). Делается вывод, что, по аналогии с другими 
хроническими осложнениями СД, можно рекомендовать проводить лечение 
АНС препаратом альфа-липоевой кислоты не только на этапе клинически 

явных проявлений, но и на субклинической стадии.

наиболее частым хроничес-
ким осложнением сахар-
ного диабета (Сд) 1 типа 

является диабетическая нейро-
патия, которая в зависимости от 
длительности заболевания и ис-
пользованных методов обследова-
ния может быть диагностирована 
у 30–90% больных [1–3].
диабетическую нейропатию при-
нято подразделять на автономную 
(вегетативную) и периферическую, 
при этом наиболее грозной фор-
мой автономной нейропатии яв-
ляется вегетативная дисфункция 
сердечно-сосудистой системы, или 
автономная нейропатия сердечно-
сосудистой системы (АнС) [4–8]. 
Важность изучения этого ослож-
нения у больных Сд 1 типа обус-
ловлена данными о его негативном 
влиянии на качество жизни, сто-
имость лечения, прогноз заболе-
вания и инвалидизацию больных, 
а если учесть, что пациенты с Сд 
1 типа – это люди молодого, тру-
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доспособного возраста, эта про-
блема приобретает и большое со-
циально-экономическое значение. 
на сегодняшний день накоплено 
достаточное количество данных, 
свидетельствующих о роли АнС 
в развитии безболевой ишемии 
миокарда, асимптомных форм ин-
фаркта миокарда, сердечной недо-
статочности, тяжелых нарушений 
ритма сердца, гипертрофии левого 
желудочка, ночного апноэ и синд-
рома внезапной смерти [9–12].
В развитии АнС можно выделить 
две стадии: субклиническую и 
клинически выраженную. наи-
больший интерес представляет 
выявление больных с субклини-
ческой АнС, морфологически 
проявляющейся дегенеративно-
дистрофическими изменениями 
в нервном волокне и поэтому об-
ратимой, в отличие от клиничес-
ки манифестной формы, в основе 
которой лежат необратимые тяже-
лые атрофические явления в нерв-
ных волокнах [13, 14].
В настоящее время при лечении 
диабетической полинейропатии 
широко используются препараты 
альфа-липоевой кислоты, спо-
собные не только существенно 
уменьшить клинические прояв-
ления нейропатии, но и влиять на 
электрофизиологические парамет-
ры нер вной ткани [15–18]. кроме 
того, проведенные эксперимен-
тальные исследования свидетель-
ствуют о способности препаратов 
альфа-липоевой кислоты вызы-
вать регрессию морфологических 
нарушений как в периферических, 
так и в вегетативных нервных 
волокнах [19]. В этой связи тера-
пия препаратами альфа-липоевой 
кислоты у больных Сд 1 типа, 
имеющих ранние, субклинические 
формы АнС, представляется наи-
более перспективной.

Материалы и методы 
исследования
Было проведено курсовое лечение 
препаратом альфа-липоевой кис-
лоты (Берлитион®) 39 больных (16 
мужчин и 23 женщины) Сд 1 типа 
в возрасте от 22 до 44 лет, средний 
возраст составил 33,3 ± 3,8 года. 
В исследование не включали па-

циентов с явными клиническими 
признаками АнС, больных с со-
путствующей артериальной гипер-
тензией, сердечной недостаточ-
ностью, ишемической болезнью 
сердца, нарушениями сердечного 
ритма и проводимости, а также 
с хроническими осложнениями 
Сд: синдромом диабетической 
стопы, диабетической ретинопа-
тией, нефропатией. уровень гли-
кированного гемоглобина (HbA1c) 
у больных на момент обследова-
ния не превышал 7,5%.
Пациентам были проведены сле-
дующие обследования: анализ ва-
риабельности сердечного ритма 
(ВСр), определение индекса 30:15, 
индекса Вальсальвы; холодовая 
проба, проба с пассивным орто-
стазом; исследовались кардио-
пульмональный и спонтанный ба-
рорефлексы [2, 20, 21].
курс лечения препаратом альфа-
липоевой кислоты (Берлитион®) 
состоял из 10 внутривенных ка-
пельных инфузий по 600 мг препа-
рата на физиологическом растворе 
с последующим приемом таблети-
рованных форм по 600 мг 1 раз в 
сутки в течение трех месяцев. ис-
следования проводили до лечения 
и через 1 и 3 месяца постоянной 
терапии препаратом Берлитион®.

В качестве контрольной группы 
было обследовано 40 практически 
здоровых лиц в возрасте 30,0 ± 6,1 
лет (19 мужчин и 21 женщина).
Статистическую обработку полу-
ченных данных проводили при 
помощи программы Statistica. дан-
ные приведены в виде M ± σ, где 
M – среднее значение, σ – средне-
квадратичное отклонение. Оценку 
достоверности различий между 
группами проводили при помощи 
t-теста Стьюдента, дисперсион-
ного анализа ANOVA и непара-
метрического критерия Манна – 

Показатель 
Больные СД 1 типа

контрольная 
группаДо лечения Через 1 мес. 

лечения
Через 3 мес. 

лечения

R–R, мс 0,76 ± 0,12 0,80 ± 0,09* 0,80 ± 0,08* 0,83 ± 0,18

СкО, % 21,07 ± 16,85 29,63 ± 14,11* 29,90 ± 15,11* 44,25 ± 19,59

TP, мс2* 590,37 ± 615,79 832,72 ± 715,58* 855,92 ± 598,40* 2241,04 ± 1441,51

dR–R, мс2* 0,095 ± 0,057 0,111 ± 0,061 0,118 ± 0,047*# 0,17 ± 0,06

dLP/Tр, мс2* -0,026 ± 0,173 -0,127 ± 0,200* -0,123 ± 0,146* -0,14 ± 0,15

R–R – средняя длина R–R интервала, СкО (σ) – среднеквадратичное отклонение, 
Tр – общая мощность, dR–R – динамика средней длины R–R интервала в ортостазе, 
dLp/Tр – динамика отношения низкочастотной к общей мощности в ортостазе.
* достоверные отличия по сравнению с исходными значениями (p < 0,05).
# достоверные отличия по сравнению со значениями, зарегистрированными 
 через 1 месяц после начала терапии (p < 0,05).

Таблица 1. Динамика показателей вариабельности сердечного ритма 
у больных СД 1 типа через 1 и 3 месяца после начала терапии препаратом 
альфа-липоевой кислоты

В настоящее время при лечении 
диабетической полинейропатии широко 
используются препараты 
альфа-липоевой кислоты, 
способные не только существенно 
уменьшить клинические проявления 
нейропатии, но и вызывать регрессию 
морфологических нарушений как 
в периферических, так и в вегетативных 
нервных волокнах.
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Результаты и обсуждение
В результате проведенного лече-
ния препаратом альфа-липоевой 
кислоты (Берлитион®) 39 больных 
Сд 1 типа отмечено достоверное 
увеличение показателей, отража-
ющих общую вариабельность сер-
дечного ритма в покое и ортостазе 
(табл. 1).
данные таблицы 1 свидетельст-
вуют, что на фоне терапии пре-
паратом Берлитион® отмечалось 
достоверное увеличение как вре-
менной составляющей вариабель-
ности сердечного ритма – средне-
квадратичного отклонения, так и 
его частотной характеристики – 
общей мощности, а также восста-
новление реакции симпатическо-
го компонента спектра ВСр в ходе 
пассивного ортостаза – dLP/Tр. 
Проведенное лечение привело к 
достоверному снижению систоли-
ческого артериального давления, 
что установлено в процессе про-
ведения ортостатической пробы 
(рис. 1). у лиц контрольной груп-
пы этот показатель составил 7,4 ± 
4,93 мм рт. ст.
Параллельно с этим через 3 меся-
ца терапии выявлено достоверное 
увеличение реакции ритма сердца 
на ортостатическую пробу как по 
сравнению с исходным значени-
ем, так и с величиной показателя 
через 1 месяц после начала ле-
чения: 0,095 ± 0,057; 0,11 ± 0,061 
и 0,118 ± 0,047 мс2, p = 0,002 и 0,038 
соответственно. Отмеченные изме-
нения наблюдались на фоне сохра-
няющегося достоверного урежения 
сердечного ритма – R–R (табл. 1).
В результате проведенного лече-
ния отмечено статистически до-
стоверное (p < 0,05) увеличение 
индекса 30:15, а также холодовой 
вазоконстрикции сосудов пред-
плечья (p < 0,001) (табл. 2).
Было изучено влияние лечения 
препаратом альфа-липоевой кис-
лоты на состояние барорефлек-
торной регуляции. установлено, 
что на фоне лечения наблюдалось 
улучшение барорефлекторной ре-
гуляции системы кровообращения 
(табл. 3).
как видно из представленных 
данных, достоверный прирост 
спонтанного артериального баро-
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dАдс – динамика систолического артериального давления в течение всего 
ортостатического периода.

Рис. 1. Динамика снижения систолического артериального давления 
в течение всего ортостатического периода через 1 и 3 месяца после начала 
терапии препаратом альфа-липоевой кислоты

Показатель 
(относительные 
единицы) 

Больные СД 1 типа
контрольная 

группаДо лечения Через 1 мес. 
лечения

Через 3 мес. 
лечения

Маневр 
Вальсальвы 1,31 ± 0,22 1,33 ± 0,23 1,36 ± 0,20 1,71 ± 0,291

индекс 30:15 1,107 ± 0,118 1,148 ± 0,094* 1,142 ± 0,107* 1,141 ± 0,095

Холодовая 
вазоконстрикция 0,31 ± 0,12 0,37 ± 0,13* 0,36 ± 0,09* 0,45 ± 0,072

* достоверные отличия по сравнению с исходными значениями (p < 0,05).

Таблица 2. Динамика показателей маневра Вальсальвы, индекса 30:15 
и холодовой вазоконстрикции у больных СД 1 типа через 1 и 3 месяца 
после начала терапии препаратом альфа-липоевой кислоты

Показатель До лечения Через 1 мес. 
лечения

Через 3 мес. 
лечения

контрольная 
группа

АБр 
(мс/мм рт. ст.) 4,1 ± 2,19 4,4 ± 2,67 5,0 ± 2,01* 12,9 ± 6,5

кПБр 
(относительные 
единицы)

0,10 ± 0,22 0,26 ± 0,13* 0,22 ± 0,12* 0,34 ± 0,09*

АБр – артериальный барорефлекс, кПБр – кардиопульмональный барорефлекс.
* достоверные отличия по сравнению с исходными значениями (p < 0,05).

Tаблица 3. Динамика артериального и кардиопульмонального барорефлекса 
через 1 и 3 месяца после начала терапии препаратом альфа-липоевой 
кислоты

уитни; различий в одной группе 
в разных точках – при помощи 
t-теста Стьюдента и непарамет-
рического критерия уилкоксона. 
частоту встречаемости призна-
ка оценивали по методу расчета 

критерия χ2 Пирсона и точного 
теста Фишера. использовались 
методы корреляционного и рег-
рессионного анализа, в том числе 
метод множественной пошаговой 
регрессии.
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рефлекса зарегистрирован лишь 
через три месяца после начала 
терапии: 4,1 ± 2,19 и 5,0 ± 2,01 
мс/мм рт. ст. (p = 0,013), однако 
полной нормализации этого пока-
зателя не произошло. Проведен-
ный анализ полученных данных 
показал, что динамика артериаль-
ного барорефлекса у обследуемых 
больных Сд под влиянием тера-
пии препаратом Берлитион® напо-
минала изменчивость хронотроп-
ной реакции в ответ на ортостаз. 
В ходе корреляционного анализа 
было выявлено, что исходная вели-
чина спонтанного артериального 
барорефлекса прямо коррелиро-
вала с величиной ортостатической 
реакции R–R интервалов (r = 0,41; 
p = 0,0014), а динамика артериаль-
ного барорефлекса через три ме-
сяца лечения – с динамикой dR–R 
(r = 0,32; p = 0,014). Аналогичные 
взаимосвязи выявлены и для ис-
ходной величины и динамики арте-
риального барорефлекса через три 
месяца терапии с начальным зна-
чением и динамикой индекса Валь-
сальвы: r = 0,65 (p < 0,001) и r = 0,37 
(p = 0,004). кроме того, чувстви-
тельность артериального барореф-
лекса коррелировала с величиной 
низкочастотного и высокочастот-
ного компонентов и общей вари-
абельностью сердечного ритма 
(p < 0,001 для всех связей).

изменения кардиопульмонально-
го барорефлекса на фоне терапии 
препаратом Берлитион® показыва-
ли достоверный прирост уже после 
1 месяца терапии по сравнению с 
исходным значением 0,10 ± 0,22 
и 0,26 ± 0,13 относительных еди-
ниц соответственно (p < 0,001). 
Однако дополнительного при-
роста через три месяца терапии 
препаратом Берлитион® не было, 
при этом сохранилось достовер-
ное отличие по сравнению с на-
чальным значением: 0,10 ± 0,23
и 0,22 ± 0,12 относительных еди-
ниц соответственно (p < 0,001).
Таким образом, установлено, что 
терапия препаратом альфа-липое-
вой кислоты приводила к регрессу 
маркеров АнС. В частности, была 
выявлена положительная динами-
ка маркеров ортостатической ус-
тойчивости: улучшение реакции 
симпатического компонента спек-
тра ВСр и уменьшение снижения 
систолического давления в ходе 
пассивного ортостаза. Получен-
ные данные свидетельствуют о 
восстановлении физиологической 
реакции на ортостаз. Следователь-
но, препараты альфа-липоевой 
кислоты могут применяться как 
патогенетическая терапия началь-
ных (субклинических) проявле-
ний ортостатической гипотензии. 
у обследованной группы больных 
Сд 1 типа под влиянием проводи-
мой терапии было также выявлено 
улучшение показателей общей ва-
риабельности и суммарной мощ-
ности спектра сердечного ритма. 
кроме того, полученные данные, 
указывающие на восстановление 
маркеров ортостатической ус-
тойчивости, свидетельствуют об 
улучшении симпатических влия-
ний, а восстановление холодовой 
вазоконстрикторной реакции го-
ворит о положительной динамике 
показателей парасимпатической 
иннервации.
на фоне продолжения терапии 
препаратом Берлитион® в течение 
трех месяцев отмечалось дальней-
шее улучшение показателей АнС, 
в част ности улучшилась реакция 
симпатического компонента спек-
тра ВСр и уменьшилось снижение 
систолического давления в ходе 

пассивного ортостаза, а также на-
блюдалось дальнейшее улучшение 
показателей общей вариабельности 
сердечного ритма, индекса 30:15 и 
холодовой вазоконстрикторной 
реакции. Полученные данные сви-
детельствуют о дальнейшем восста-
новлении вегетативной регуляции.
Показатели кардиопульмонально-
го и артериального барорефлексов 
на фоне терапии препаратом аль-
фа-липоевой кислоты также зна-
чительно улучшились, причем эти 
изменения четко коррелировали с 
улучшением остальных показате-
лей, что описано выше.
Важно подчеркнуть: у некоторых 
больных (10,26%) на фоне лечения 
в течение месяца произошло пол-
ное восстановление всех показа-
телей. на фоне продолжения тера-
пии через 3 месяца процент таких 
больных возрос до 17,96. Полу-
ченные данные свидетельствуют 
о необходимости рекомендовать 
раннее начало терапии альфа-ли-
поевой кислотой и ее продолжение 
в течение не менее трех месяцев.
В заключение необходимо особо 
отметить, что даже в относитель-
но небольшой группе больных 
Сд 1 типа без клинически и ла-
бораторно значимых хроничес-
ких осложнений, находящихся в 
состоянии стойкой нормоглике-
мии, наличие АнС было выяв-
лено у 68,3% обследованных, что 
свидетельствует о широкой рас-
пространенности этого диабети-
ческого осложнения. кроме того, 
продемонстрированы положи-
тельные результаты терапии АнС 
у больных Сд 1 типа препаратом 
альфа-липоевой кислоты. При 
этом именно на субклиническом 
этапе возможен регресс марке-
ров АнС, а в 17,96% случаев – 
ее полное исчезновение, тогда как 
на поздних стадиях заболевания 
такого значительного эффекта до-
стичь, по-видимому, невозможно. 
именно поэтому, по аналогии с 
другими хроническими ослож-
нениями Сд, можно рекомендо-
вать проводить не только ран-
нее лечение АнС на этапе явных 
клинических проявлений, но и на 
субклинической стадии развития 
автономной дисфункции.  

Курс лечения препаратом альфа-липоевой 
кислоты (Берлитион®) состоял из 

10 внутривенных капельных инфузий по 
600 мг препарата на физиологическом 

растворе с последующим приемом 
таблетированных форм по 600 мг 

1 раз в сутки в течение трех месяцев. 
В 17,96% случаев отмечено полное 

исчезновение маркеров АНС, что позволяет 
рекомендовать раннее начало терапии 

альфа-липоевой кислотой и ее продолжение 
в течение не менее трех месяцев. 
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