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Диабетическая автономная 
(висцеральная, или вегетативная) нейропатия
Диабетическая автономная (висцеральная, или веге-

тативная) нейропатия (ДАН) обусловлена поражением
центрального и/или периферического отделов вегета-
тивной нервной системы (ВНС), во многом определяет
течение заболевания и структуру смертности при са-
харном диабете (СД). Частота ее развития достигает
40%, а при длительности СД более 10 лет превыша-
ет 65%.

Вегетативные нарушения, возникающие при ДАН,
разделяются на органоспецифические и системные. В
пределах этих групп можно выделить разнообразные
клинические формы ДАН, которые могут проявляться
как изолированно, так и в различных комбинациях
(табл. 1).

Симпаталгия
Одним из проявлений ДАН, обусловленных нарушени-

ем симпатической иннервации и адаптации к боли, являет-
ся симпаталгия – постоянная составляющая симптоматики
различных форм периферической диабетической нейро-
патии. Достаточно характерные жгучие, разлитые, трудно
локализуемые, упорные боли, как правило, занимают
центральное место среди жалоб и являются одной из ос-
новных причин обездвижения и инвалидизации больных
СД.

Сердечно-сосудистые проявления
Сердечно-сосудистые проявления ДАН включают мо-

нотонную тахикардию, ортостатическую гипотензию,
безболевые инфаркты миокарда, внезапную смерть. Са-
мыми ранними клиническими симптомами сердечно-со-
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Diabetic neuropathy takes one of the first places among complications of diabetes mellitus along with nephropathy and retinopathy. Clinical manifestations
of neuropathy lead to a limitation of work capacity, social disadaptation of patients, drastically reduce the quality of life. The incidence of peripheral ner-
vous system damage among patients with diabetes mellitus reaches 20-40% and depends on the patient's age, duration of the disease, and the severity of the
violation of carbohydrate metabolism. However, the direct dependence of damage to the nervous system on the level of glycemia is not always observed. Even
with the compensation for carbohydrate disorders, damage to the nervous system can be extremely deep. The damage of the autonomic nervous system is a
predictor of an unfavorable prognosis, which determines the importance of an early diagnosis. Alertness of physicians towards autonomic neuropathy allows
to administrate the pathogenetic therapy in the early stages of the disease and thereby to prevent severe, often fatal complications. The manifestations of au-
tonomic neuropathy are variable. Depending on the prevalence of certain symptoms the cardiovascular, respiratory, urogenital, gastrointestinal, sudomotor
and other forms are distinguished, with disturbances in the functions of individual organs and systems both in isolation and in various combinations. Car-
diovascular neuropathy plays a key role in the clinic and disease prognosis, as the most important adverse factor.
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судистой нейропатии являются отсутствие нормальной
ночной брадикардии и потеря дыхательной аритмии, что
является признаком поражения вагуса. В дальнейшем
развивается симпатическая денервация кардиоваскуляр-
ных рефлексов, что вызывает плохую переносимость
физических нагрузок. Возможно, из-за гиперчувстви-
тельности сердца к циркулирующим катехоламинам раз-
виваются тахиаритмия и неожиданная смерть. Гиперчув-
ствительность сердца также предрасполагает к безболе-
вому инфаркту миокарда.

Сердечно-сосудистая нейропатия является независи-
мым фактором риска повышенной смертности. Смерт-
ность у больных с автономной сердечно-сосудистой ней-
ропатией достигает 25% в ближайшие 5 лет после ее обна-
ружения. Кроме того, неблагоприятный прогноз может
быть обусловлен тем, что у больных с автономной нейро-
патией, как правило, имеются и другие осложнения СД,
повышающие смертность, например безболевой инфаркт
миокарда или увеличенный интервал Q–T. В целом, кроме
тщательного контроля гликемии, у больных СД нет других

эффективных средств профилактики сердечно-сосудистой
автономной нейропатии.

Монотонная тахикардия – частый симптом при СД. В
происхождении подобных расстройств основное значение
имеет нейропатия парасимпатических нервов, исходящих
из системы блуждающего нерва и оказывающих замед-
ляющее воздействие на сердечный ритм. При этом нару-
шении обычные физиологические воздействия, такие как
перемена положения тела, физическая нагрузка, отдых,
сон, практически не влияют на частоту пульса, что приво-
дит к быстрому функциональному истощению сердечной
мышцы и развитию вторичных сердечно-сосудистых нару-
шений. Для лечения монотонной тахикардии используют
кардиоселективные бета-блокаторы, блокаторы кальцие-
вых каналов, препараты калия и магния.

Ортостатическая гипотония проявляется снижением по-
казателей артериального давления (АД) на 20–30 мм рт. ст.
и более при переходе из горизонтального в вертикальное
положение вследствие симпатической эфферентной денер-
вации гладких мышц стенок артерий внутренних органов и
конечностей. У больных с тяжелой автономной нейропати-
ей при вставании недостаточно увеличиваются ЧСС и уро-
вень норадреналина в плазме, что вызывает ортостатиче-
скую гипотонию.

Клинически явная ортостатическая гипотония по-
является довольно поздно. Больные предъявляют жалобы
на эпизоды потемнения в глазах, нечеткость зрения, дур-
ноту, общую слабость, возникающие при принятии верти-
кального положения. В ряде случаев выраженность орто-
статических проявлений вынуждает больных неделями на-
ходиться в постели, особенно при неадекватной терапии
гипотензивными препаратами или другими провоцирую-
щими гипотонию лекарственными средствами (например,
трициклическими антидепрессантами, препаратами фено-
тиазинового ряда, нитратами).

Два дополнительных фактора могут усугублять гипото-
нию у больных с автономной нейропатией: 1) прием пищи
драматически снижает АД у больных с первичной авто-
номной недостаточностью и провоцирует ортостатиче-
скую гипотонию; 2) инсулин снижает АД только у больных
с автономной нейропатией. При этом у некоторых боль-
ных эти особенности могут быть весьма выраженными и
значительно снижать качество жизни.

Лечение ортостатической гипотонии состоит из 2-х ком-
понентов – нефармакологического и фармакологического.

Нефармакологическое лечение включает следующие
меры.

• Обучение больного навыкам не стоять неподвижно и
не вставать быстро. Нужно объяснить, что ортостатиче-
ские симптомы более выражены в утренние часы, после
еды, если руки поднимаются выше положения сердца, а
также в жару.

• Рекомендовать повышенное потребление соли. У
больных с автономной нейропатией может быть нарушен
механизм реабсорбции натрия, что можно компенсиро-
вать увеличенным потреблением соли.

• Избегать усиления диуреза в положении лежа. У
больных с относительной гиповолемией повышен ночной
диурез, что ухудшает проявления ортостатической гипо-
тонии по утрам. Ночной диурез можно снизить, если спать
с приподнятым головным концом кровати.

• Снизить объем венозного русла. В течение дня боль-
ным рекомендуется носить длинные эластические носки

Таблица 1. Классификация ДАН

Форма ДАН Проявления

Сердечно-сосу-
дистая нейро-
патия

• Синусовая тахикардия в покое без синусовой
аритмии (фиксированная ЧСС, монотонная тахи-
кардия)

• Плохая переносимость физических нагрузок
• Безболевая ишемия миокарда (безболевой ин-

фаркт)
• Ортостатическая гипотония
• Внезапная остановка сердца (вегетативная денер-

вация), неожиданная смерть

Респираторная
нейропатия

• Апноэ во сне
• Нарушение реакции бронхов на холодный воздух
• Нарушение кашлевого рефлекса

Судомоторная
нейропатия
(нарушение ра-
боты потовых
желез)

• Гипергидроз или ангидроз (диффузный, локали-
зованный – конечностей, лица)
• Ночная потливость, не связанная с гипогликемией
• Нарушение терморегуляции (непереносимость

жары)
• «Вкусовая» потливость как реакция на определен-

ные продукты

Урогенитальная
нейропатия

• Диабетическая цистопатия (атония мочевого пу-
зыря, гипо- или гиперрефлексия детрузора)

• Эректильная дисфункция
• Нарушение эякуляции (ретроградная с бесплоди-

ем)
• Диспареуния, сухость слизистой влагалища

Гастроинтести-
нальная нейро-
патия

• Дискинезия пищевода
• Нарушение моторики желудка (гастропарез, пи-

лороспазм)
• Нарушение моторики кишечника (диарея, запо-

ры, недержание кала)
• Диабетическая холецистопатия (атония, гипомо-

торная дискинезия желчного пузыря)
• Аноректальная дисфункция (недержание кала)

Нейропатия
мозгового слоя
надпочечников

Потеря предвестников гипогликемии

Нарушение
зрачковых ре-
акций

• Уменьшение диаметра зрачка
• Снижение или исчезновение спонтанных осцил-
ляций зрачка
• Замедление реакции зрачка на свет
• Нарушение сумеречного зрения

Нарушение
симпатической
иннервации

Симпаталгия
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или чулки, плотно сдавливающие поверхностные вены ног.
Из-за диабетической нейропатии не каждый больной диа-
бетом может это применить. Поскольку наибольшее скоп-
ление венозной крови отмечается в нижней части живота,
то можно использовать плотные брюшные бандажи, мо-
жет быть, даже в первую очередь.

• Перед сном плотные эластические носки или чулки
следует снимать (в положении лежа), в противном случае
стимулируются ночной диурез и гипертензия.

• Провоцирующим ортостатические расстройства дей-
ствием обладают факторы, повышающие внутригрудное и
внутрибрюшное давление (натуживание при запорах,
подъем тяжестей, изометрические нагрузки), перегрева-
ние, алкоголь, малоподвижный образ жизни, постельный
режим – всего этого следует избегать.

Фармакологическое лечение может быть добавлено к
нефармакологическим мерам, если последние оказывают-
ся недостаточно эффективными. При этом следует иметь в
виду, что целью лечения является не нормализация АД, а
только устранение симптомов ортостатической гипото-
нии. К таким препаратам относятся кортикостероид флуд-
кортизон с выраженной минералокортикоидной и глюко-
кортикоидной активностью, а также альфа-адреномиме-
тик мидодрин.

Лечение флудкортизона ацетатом (в виде таблеток,
100 мкг) начинают обычно с небольшой дозы, 100 мкг/сут,
постепенно повышая до 200 мкг/сут при необходимости.
Небольшая прибавка в весе и пастозность голеней на фоне
этого лечения – не повод для отмены или снижения дозы
препарата. Параллельно могут развиваться и угрожающие
здоровью побочные эффекты в виде гипокалиемии, гипер-
тензии в положении лежа или отека легких, что требует
тщательного наблюдения за больными, получающими ми-
нералокортикоиды. Минералокортикоиды неэффективны,
если больной не потребляет повышенного количества со-
ли – до 2 г/сут – с основными приемами пищи. Также сле-
дует заметить, что в инструкции к препарату показание
«ортостатическая гипотония» не указано.

Ранее применявшийся для лечения альфа-адреномиме-
тик мидодрин в настоящее время недоступен.

Внезапная смерть – наиболее драматичное проявление
ДАН. Ее причинами могут стать нарушения сердечного
ритма, безболевой инфаркт миокарда, апноэ во сне.

Объективная диагностика сердечно-сосудистых про-
явлений диабетической нейропатии основана на выявле-
нии парасимпатической или симпатической вегетативной
недостаточности в кардиоваскулярной системе. Диагноз
кардиоваскулярной автономной нейропатии можно поста-
вить на основании легко проводимых простых и достаточ-
но информативных тестов (табл. 2). Следует заметить, что
какой-либо один из описанных в таблице тестов не позво-
ляет надежно диагностировать автономную сердечно-со-
судистую нейропатию, но в комплексе они дают достаточ-
но точную оценку.

Наиболее надежным критерием является циркадный
индекс (ЦИ), вычисляемый на основе данных холтеровско-
го мониторирования ЭКГ. У здоровых лиц от 3-х лет и стар-
ше значение ЦИ не имеет существенных возрастно-поло-
вых различий и составляет 1,24‒1,44 (нормальный цир-
кадный профиль ЧСС). Признаки вегетативной денервации
возникают при ЦИ <1,2, усиление чувствительности ритма
сердца к симпатическим влияниям ‒ при ЦИ >1,47. У
больных СД с тотальной вегетопатией разница между

дневной и ночной ЧСС значительно снижается, что отра-
жает пониженный ЦИ, например до 1,12. У больных с изо-
лированным поражением парасимпатического звена регу-
ляции также отмечается значительное снижение ЦИ, кото-
рый в еще большей степени понижается при прогрессиро-
вании поражения вплоть до полной вегетативной блокады.

Тест «глубокое дыхание», проба Вальсальвы, тест «R‒R
30‒15» предназначены для оценки состояния парасимпа-
тического отдела, ортостатическая проба (тест Шеллонга),
проба с изометрической нагрузкой – для оценки симпати-
ческого отдела ВНС. Для оценки показателей тестирова-
ния используют шкалу, в которой нормальные значения
равны 0 баллов, промежуточные – 1 баллу, патологиче-

Таблица 2. Исследование автономных сердечно-
сосудистых функций

Тип исследования Показатели

Циркадный индекс (ЦИ)

Вычисляется на основе данных холтеров-
ского мониторирования ЭКГ. Оценивают-
ся: среднесуточные параметры ЧСС;
средние значения дневной и ночной ЧСС;
вычисляется разница между дневным и
ночным значенями R–R-интервалов; 
ЦИ – отношение средней дневной и ноч-
ной ЧСС (норма 1,24–1,44)

Ортостатическая проба
(тест Шеллонга, основан
на повышении тонуса
симпатического отдела
ВНС при переходе из го-
ризонтального положения
в вертикальное, что пред-
отвращает падение АД за
счет вазоконстрикции)

• Измерить пульс (ЧСС) и АД после на-
хождения больного в течение 10 мин в
горизонтальном положении, а затем че-
рез 3 мин – в положении стоя

• Высчитать разницу измеренных пара-
метров лежа/стоя

• Нормальная реакция: систолическое АД
–15 до 0 мм рт. ст., диастолическое АД
–5 до 5 мм рт.ст., ЧСС 0–20 уд./мин

Тест «глубокое дыхание»,
в котором вычисляют
коэффициент синусовой
аритмии (КСА)

• Больной должен глубоко дышать
(6 вдохов в минуту) во время непрерыв-
ного мониторирования ЧСС

• Измеряется самый длинный R–R-ин-
тервал во время выдоха (R–Rвыд) и са-
мый короткий R-R-интервал во время
вдоха (R–Rвдох)

• Высчитывается средняя по 6 дыхатель-
ным циклам: КСА = R–Rвыд / R–Rвдох

• Норма ≥1,2

Проба Вальсальвы (осно-
вана на повышении сим-
патического тонуса во
время форсированного
выдоха с последующей
компенсаторной бради-
кардией в период отдыха)

• Используется 6–12 мл шприц, соеди-
ненный с тонометром

• Больной через шприц нагнетает в тоно-
метре давление 40 мм рт. ст. в течение
15 с, и в это время измеряется ЧСС. Эту
процедуру повторяют 3 раза. При этом
следует следить, чтобы давление нагне-
талось легкими, а не ртом

• Измеряют самый короткий R–R интер-
вал в период напряжения (R–Rнапр) и
самый длинный R–R интервал в период
отдыха (R–Rотд)

• Коэффициент Вальсальвы = R–Rотд /
R–Rнапр

• В норме коэффициент Вальсальвы ≥1,4
Тест «R–R 30–15» (осно-
ван на повышении сим-
патического тонуса с уча-
щением сердечных со-
кращений при вставании
c последующим его уре-
жением)

Производится вычисление отношения кар-
диоинтервала R–R на 30-м сердечном со-
кращении к кардиоинтервалу R–R на 15-м
сердечном сокращении с момента начала
вставания в ортостатической пробе

Проба с изометрической
нагрузкой (основана на
повышении тонуса сим-
патического отдела ВНС
в ответ на физическую
нагрузку)

Больному измеряют АД и максимальное
значение показателей динамометра для
руки, после чего больной в положении
сидя в течение 3 мин удерживает 30%
максимального значения динамометра.
АД измеряется на 3-й минуте теста
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ские – 2 баллам (табл. 3). Суммарный балл оценки по
5 стандартным тестам может колебаться от 0 до 10 бал-
лов. ДАН диагностируется при значении выше 5 баллов.

Желудочно-кишечные проявления
Желудочно-кишечные расстройства, обусловленные

ДАН, проявляются дисфункцией различных отделов ЖКТ –
моторики, секреторной деятельности и абсорбции.

Нарушение моторики пищевода при детальном обсле-
довании выявляются у 75% больных СД. Моторная дис-
функция проявляется в нарушении перистальтической ак-
тивности с двойными и тройными пиками сокращения или
другими нарушениями перистальтики, а также в слабости
нижних отделов сфинктера пищевода. Дисфункция пище-
вода настолько характерна для автономной нейропатии,
что ее отсутствие у больного с гастроинтестинальными на-
рушениями служит поводом для поиска других, кроме СД,
причин нарушения функции кишечника. Нарушения мото-
рики пищевода проявляются дисфагией, неприятными
ощущениями за грудиной и жжением в области сердца.
Хотя у ряда больных дисфункция пищевода бывает бес-
симптомной и выявляется только инструментально. При
дисфункции пищевода особую осторожность нужно про-
являть при назначении бисфосфонатов (используемых в
лечении остеопороза), т. к., задерживаясь в пищеводе, они
вызывают изъязвление, перфорацию, кровотечение пище-
вода и медиастинит.

Диабетический гастропарез обнаруживают у 25% боль-
ных диабетом. Задержка опорожнения желудка (гастропа-
рез) вызывает тошноту, рвоту, раннее насыщение, вздутие
живота после еды, боли в эпигастрии и анорексию. За-
держка всасывания пищи создает проблемы в подборе са-
хароснижающей терапии, поскольку сопровождается не-
прогнозируемым повышением или снижением гликемии.

С внедрением электрогастрографии удалось устано-
вить, что при диабетической гастропатии наблюдаются
аритмия, тахигастрия, брадигастрия, пилороспазм и гипо-
моторика. Органические поражения проявляются гастро-
парезом, антральной дилатацией и обструкцией, образо-
ванием язв, воспалением и формированием безоара (ино-
родного тела в желудке).

Верификацию гастроинтестинальных симптомов, отра-
жающих поражение верхних отделов ЖКТ, проводят с по-

мощью инструментальной оценки пассажа жидкости. Тес-
ной корреляции между объективными данными и субъек-
тивными симптомами не наблюдается, особенно если они
выражены умеренно. При этом следует проводить диффе-
ренциальную диагностику с язвой желудка или двенадца-
типерстной кишки, а также раком желудка.

В случае гастроинтестинальной автономной нейропа-
тии следует избегать диеты с повышенным содержанием
пищевых волокон, поскольку они задерживают опорожне-
ние желудка и приводят к образованию плотных камени-
стых пищевых масс в желудке (безоаров).

При гастропарезе эффективны антагонисты допамина,
метоклопрамид (10–30 мг за 1 час до еды и перед сном)
или домперидон (20–40 мг за 1 час до еды и перед сном),
причем у последнего меньше побочных эффектов и его
можно назначать при непереносимости метоклопрамида.
Показаниями для назначения этих групп препаратов слу-
жит комплекс диспепсических симптомов, вызванных:

• замедленным опорожнением желудка;
• желудочно-пищеводным рефлюксом;
• эзофагитом (чувство переполнения в эпигастрии,

ощущение вздутия живота, боль в верхней части живота,
отрыжка, метеоризм, тошнота, рвота, изжога);

• тошнотой и рвотой функционального, органического,
инфекционного происхождения, вызванными лекарствен-
ной терапией или нарушением диеты.

Положительное действие эритромицина при гастропа-
резе связано с тем, что он активирует рецепторы мотили-
на, восстанавливая в той или иной степени перистальтику
желудка. Он назначается в дозе 250 мг за полчаса до еды.

В рефрактерных к лекарственной терапии случаях га-
стропареза применяют электростимуляцию желудка – им-
плантируют лапароскопически или лапаротомически элек-
трический стимулятор в серозную оболочку желудка.
Управляют им дистанционно, подбирая такой режим сти-
муляции, который устраняет симптомы. В случаях без-
успешности консервативного лечения гастропареза при-
меняются хирургические методы – гастростома или еюно-
стома.

Энтеропатия характеризуется усилением моторики ки-
шечника и профузными поносами, чаще ночными. Диабе-
тическая диарея встречается у 20% больных СД. Обычно
безболезненная, она возникает в ночное время, может со-
четаться с недержанием кала и следовать после периода за-
пора. Иногда поносы могут продолжаться часами и сутка-
ми, сменяясь запорами. Избыточная потеря жидкости при
поносах чревата для больного СД развитием декомпенса-
ции диабета вплоть до диабетической комы. Следует про-
вести обстоятельную дифференциальную диагностику дру-
гих причин диареи: сорбит в составе специализированных
продуктов для больных диабетом, метформин, акарбоза,
непереносимость лактозы, внешнесекреторная недостаточ-
ность поджелудочной железы, целиакия, коллагенозный
колит, амилоидоз, карциноид, глюкагонома, гастринома,
випома и продуцирующие простагландин опухоли.

Лечение зависит от выявленных нарушений, сопровож-
дающих диарею. При целиакии и панкреатической недо-
статочности назначаются безглютеновая диета и панкреа-
тические ферменты соответственно. Возможно лечение
антибиотиками, если выявлен избыточный рост кишечной
микрофлоры или он не может быть исключен. Гидрофиль-
ные диетические добавки могут быть назначены, когда по-
носы чередуются с запорами, однако их нужно назначать с

Таблица 3. Балльная оценка результатов тестиро-
вания сегментарных вегетативных аппаратов в
кардиоваскулярной системе по методике
D. Ewing

Тесты

Состояние вегетативной нервной системы

Норма 
(0 баллов)

Пограничное
состояние 
(1 балл)

Нарушение
функции 
(2 балла)

Тест Вальсальвы >1,21 1,1–1,2 <1,09
Глубокое дыхание >1,16 1,1–1,5 <11,09

Соотношение 
30–15 >1,04 1,01–1,03 <1,0

Тест Шеллонга
(мм рт. ст.) <10 11–29 >30

Проба с изометри-
ческой нагрузкой 
(мм рт. ст.)

>16 11–15 <10
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осторожностью больным, у которых повышена веро-
ятность образования безоара. Холестирамин в ЖКТ умень-
шает содержание желчных кислот, которые могут вызы-
вать раздражение кишечника. Традиционные синтетиче-
ские опиаты, дифеноксилат или лоперамид обладают хо-
рошим противодиарейным эффектом и могут назначаться
на ранних стадиях диабетической диареи. Клофелин при
диарее восстанавливает адренергическую дисфункцию,
снижая повышенную моторику кишечника. Начальная его
доза составляет 0,1 мг 2–3 р./сут, а затем титруется до
0,4–0,6 мг в течение нескольких дней. В последнее время
показана эффективность октреотида, в т. ч. пролонгиро-
ванного, в лечении диабетической диареи, вероятно, через
подавление гастроэнтеропанкреатических пептидов, кото-
рые предположительно играют определенную роль в пато-
генезе диареи и электролитных нарушениях в кишечнике
(но у некоторых больных симптомы могут ухудшиться,
обычно из-за стеатореи). Это очень дорогостоящий препа-
рат, и его назначают, когда другие средства не помогают.

Запоры встречаются у 25% больных СД и в 50% слу-
чаев при автономной диабетической нейропатии. Их
лечение начинают с регулярной физической активно-
сти (например, ходьбы), достаточного потребления
жидкости и пищевых волокон. В лечении запоров ис-
пользуются слабительные средства различных групп.
Рекомендуется начинать терапию с мягкодействующих
слабительных средств растительного происхождения
(препараты сены, каскары), местнораздражающих
средств (свечи с глицерином). Мягкое и наиболее фи-
зиологичное воздействие на процесс опорожнения ки-
шечника оказывают современные комбинированные
препараты на основе солей натрия и раствора сорбита,
которые не обладают местно-раздражающим действи-
ем, а решают проблему в течение 5–15 мин за счет уве-
личения количества воды, пептизации, разжижения и
размягчения каловых масс. Физиологичному освобож-
дению кишечника способствуют растительные препа-
раты (биологически активные добавки к пище), кото-
рые содержат комплекс растворимых и нерастворимых
пищевых волокон. Первые притягивают к себе воду в
просвете кишечника, превращаясь в гель, размягчаю-
щий стул. Вторые стимулируют работу кишечника, ак-
тивизируя перистальтику. Достоинством растительных
препаратов является отсутствие привыкания и побоч-
ных эффектов. Это особенно важно, учитывая, что дли-
тельный прием слабительных средств, особенно актив-
ных, может усугубить кишечную дисфункцию, привести
к развитию атонии кишечника или усугублению его ги-
помоторной функции, перерастяжению, иногда с по-
вреждением слизистых оболочек, появлению анальных
трещин и геморроидальных кровотечений. Слабитель-
ных препаратов, стимулирующих перистальтику ки-
шечника, следует избегать, потому что они могут по-
вреждать мезентериальное нервное сплетение толстого
кишечника при длительном применении. При упорных
запорах назначают метоклопрамид (10–20 мг за полча-
са до еды), поскольку он влияет на гладкую мускулату-
ру толстого кишечника.

Вследствие недостаточности анального сфинктера или
снижения чувствительности прямой кишки может раз-
виться расстройство физиологического рефлекса копри-
нации с недержанием кала, как правило, проявляющееся
внезапным опорожнением прямой кишки.

Мочеполовые проявления
Ретроградная эякуляция отражает нарушение коорди-

нации между закрытием внутреннего сфинктера и откры-
тием наружного везикулярного сфинктера в процессе
эякуляции. Она проявляется мужским бесплодием, диаг-
ностическим признаком служит обнаружение спермато-
зоидов в моче после эякуляции. Эту сперму можно ис-
пользовать для искусственного оплодотворения.

Эректильная дисфункция (недостаточная ригидность
полового члена для совершения полового акта) у мужчин с
СД обычно нейропатического характера, но может быть
связана и с психогенными, неврогенными, эндокринными,
сосудистыми, лекарственными, возрастными факторами
или их комбинацией. Сохранение нормальной утренней
эрекции и импотенция, проявляющаяся с определенным
половым партнером, указывают на психогенную природу
эректильной дисфункции. Проведение специального ин-
струментального исследования, регистрирующего ночные
эрекции, объективизирует нарушение эрекции.

При эректильной дисфункции у больных СД необходи-
мо проводить дифференциальную диагностику прежде
всего с гипогонадизмом и гиперпролактинемией. Прокси-
мальная артериальная недостаточность легко диагности-
руется инструментально и может сопровождаться эрек-
тильной дисфункцией. Однако хирургическое ее устране-
ние обычно не восстанавливает эректильную функцию.

К препаратам, которые провоцируют эректильную дис-
функцию, относятся антигипертензивные, антихолинерги-
ческие, антипсихотические, антидепрессанты, наркотики,
барбитураты, алкоголь и амфетамины. В этом случае не-
обходимо сменить препарат, насколько это возможно.
Нейропатическая импотенция обычно, но не всегда, со-
провождается другими проявлениями диабетической ней-
ропатии.

Ведущим средством лечения эректильной дисфункции
нейрогенной этиологии считается пероральный ингибитор
фосфодиэстеразы 5-го типа – силденафила цитрат. В ре-
зультате его действия стимулируется кровоснабжение ка-
вернозных тел полового члена. Больным, у которых фарм-
препараты оказываются неэффективны, могут быть им-
плантированы в кавернозные тела пенильные протезы.

Диабетическая дисфункция мочевого пузыря (диабети-
ческая цистопатия) при СД является следствием потери
висцеросенсорной иннервации мочевого пузыря. Невро-
генная дисфункция мочевого пузыря чаще наблюдается
при СД 1-го типа (40–50%), чем при СД 2-го типа (25%),
причем в равной степени среди обоих полов. При СД 1-го
типа она развивается примерно через 10 лет болезни и
совпадает со временем проявления периферической диа-
бетической нейропатии. В целом распространенность диа-
бетической дисфункции мочевого пузыря составляет 1–3
на 1000 больных СД.

Диабетическая цистопатия вначале проявляется пони-
жением ощущения переполнения мочевого пузыря (обыч-
но в норме оно возникает при накоплении 300–400 мл
жидкости), снижением частоты мочеиспускания (до 2–3-х
в течение дня и отсутствием ночью, несмотря на полиу-
рию). Позже появляются жалобы на неполное опорожне-
ние мочевого пузыря, слабую струю мочи, удлинение вре-
мени мочеиспускания, прерывание струи мочи, что об-
условлено постепенной потерей тонуса детрузорной мыш-
цы (стенки мочевого пузыря). Это приводит к неполному
опорожнению мочевого пузыря и задержке мочи в нем. В
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дальнейшем появляются симптомы подтекания мочи и
полного ее недержания. Поскольку только около 25%
больных самостоятельно, без наводящих вопросов предъ-
являют характерные жалобы, врач должен активно опра-
шивать всех больных с длительным анамнезом болезни,
выявляя эти симптомы. Больные с диабетической цисто-
патией склонны к инфекциям мочевых путей.

Диагностические тесты:
• измерение остаточной мочи (норма <100 мл, а при

патологической задержке >200 мл), объем которой легко
определяется при УЗИ;

• регистрация частоты и объема мочеиспускания в
течение 3-х дней (норма 250–300 мл, а при диабетической
цистопатии 500–600 мл);

• урофлоурометрия (от англ. uroflowmetry – «уропото-
кометрия»): на пике мочеиспускания его скорость в норме
составляет >20 мл/с, а при диабетической цистопатии –
менее 15 мл/с. При урофлоурометрии ведется графиче-
ская запись характеристик струи мочи – максимальная и
средняя объемные скорости мочеиспускания, время моче-
испускания, объем выделенной мочи и др.

Диагностическими критериями диабетической цистопа-
тии являются объем остаточной мочи более 500 мл, моче-
испускание с интервалом 6–8 ч и объемом более 600 мл и
куполообразная кривая урофлоурометрии с нормальным
пиком тока.

Основная цель лечения диабетической цистопатии –
устранение повышенного объема остаточной мочи и ком-
пенсация пониженных сенсорных ощущений наполнения
мочевого пузыря. В результате консервативное лечение за-
ключается в организации мочеиспускания в зависимости
от времени, а не от ощущений.

1. Мочеиспускание каждые 4–6 ч.
2. Выполнение мочеиспускания за 3 приема с интерва-

лами 3–5 мин, пока не прекратится выделение мочи. При
этом требуется напряжение мышц живота для повышения
внутрибрюшного давления.

3. Если объем остаточной мочи превышает
200–300 мл, несмотря на применение вышеуказанных мер,
а пик урофлоурометрической кривой снижен, тогда назна-
чают альфа-адреноблокаторы. Заметим, что лечение аль-
фа-адреноблокаторами не рекомендуется проводить дли-
тельно.

4. Если объем остаточной мочи превышает 500 мл, ре-
комендуется катетеризация 1–3 раза в день. В случае бес-
симптомной бактериурии профилактическая химиотера-
пия не проводится, она показана только при симптомати-
ческой бактериурии.

Если вышеперечисленные методы неэффективны, про-
водится хирургическая урологическая коррекция – рас-
сечение шейки мочевого пузыря, чтобы уменьшить риск
развития уродинамической обструкции.

Нарушения потоотделения
Нарушения потоотделения при СД могут быть локали-

зованными или генерализованными. Сегментарные рас-
стройства (гипо- или гипергидроз) связаны с поражением
симпатических образований спинного мозга. Как правило,
они локализуются в дистальных отделах конечностей, ча-
ще в местах нарушенной чувствительности и сочетаются с
другими вегетативными нарушениями. Автономная судо-
моторная дисфункция проявляется одновременно бес-
симптомным ангидрозом конечностей и повышенным по-

тоотделением на теле и лице (центральный гипергидроз).
Гипергидроз может быть спровоцирован приемом пищи
(пищевая потливость). Судомоторная дисфункция наруша-
ет механизмы терморегуляции тела, что ведет к тепловому
шоку и гипертермии.

Потеря предвестников гипогликемии
Потеря симптомов – предвестников гипогликемии мо-

жет быть проявлением автономной нейропатии, которая
затушевывает адренергические симптомы гипогликемии.
В результате гипогликемия проявляется неожиданной для
больного потерей сознания. Отмечено, что у больных СД
по мере увеличения количества перенесенных гипоглике-
мических состояний происходит обеднение клинической
картины нейрогликопении (феномен нарушения адапта-
ции к гипогликемии), уменьшается выброс адреналина и
глюкагона в ответ на гипогликемию. В результате проявле-
ния нейрогликопении, в т. ч. гипогликемическая кома, раз-
виваются более остро, без продромальных астенических и
вегетативных расстройств или при их значительном обед-
нении. Порог развития «вегетативной бури» постепенно
повышается, в то время как для нарушения церебральных
функций и сохранности сознания остается на прежнем
уровне. Строгий и частый самоконтроль гликемии и, воз-
можно, повышение целевых значений гликемии оказывают
положительное действие.

Зрительная нейропатия
Причиной развития ишемических невропатий зритель-

ного нерва считается окклюзия мелких артериальных вет-
вей диска зрительного нерва (при передней невропатии)
или ствола нерва (при задней невропатии). Природа рет-
робульбарного неврита при СД до сих пор не уточнена.

Хиазмальный синдром развивается при локальном пора-
жении хиазмы ишемического или, реже, геморрагического
характера, что вызывает зрительные расстройства у больных
СД. Наиболее частое проявление острой ишемической нев-
ропатии хиазмы – внезапно развивающиеся двусторонний
амавроз или амблиопия, сопровождающаяся снижением или
отсутствием прямой и содружественной реакции зрачков на
свет. Иногда появляется ремиттирующий амавроз с перио-
дами частичного или полного восстановления зрения либо
избирательное поражение средних отделов хиазмы с фор-
мированием гетеронимной битемпоральной гемианопсии.

Апоплектиформный характер зрительных нарушений
(симметричных скотом, гемианопсии) требует проведения
дифференциальной диагностики с нарушением мозгового
кровообращения в бассейнах средних и задних мозговых
артерий. В пользу последнего свидетельствуют сохран-
ность реакций зрачков на свет при освещении слепой ча-
сти сетчатки щелевой лампой, данные нейровизуализации
(КТ, МРТ).

Краниальная нейропатия
Краниальные нервы поражаются очень редко (0,05%), в

основном у лиц пожилого возраста с длительным течени-
ем диабета. При этом преимущественно вовлекаются зри-
тельный (II), глазодвигательный (III), отводящий (VI), лице-
вой (VII), тройничный (V) или слуховой (VIII) нервы, а так-
же может развиваться множественная краниальная моно-
нейропатия (МНП).

У больных СД сравнительно часто встречаются глазо-
двигательные нейропатии как в форме МНП, так и (чаще) в
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форме множественных краниальных невропатий. Из всех
случаев параличей глазодвигательных мышц 25% обуслов-
лены диабетической нейропатией. У больных СД наблюда-
ется преимущественно острое и подострое развитии гла-
зодвигательных расстройств, которое сочетается с боле-
выми проявлениями в области лица, обусловленными по-
ражением ветвей тройничного нерва.

Своеобразной формой множественной МНП черепных
нервов является синдром Толоса – Ханта (болевая офталь-
моплегия), к развитию которого у больных СД имеется вы-
сокая предрасположенность. В основе лежит асептический
перифлебит в области кавернозного синуса с поражением
стволов III, IV, V (первая ветвь) и VI пар черепных нервов.
На стороне поражения появляется интенсивная посто-
янная боль в области глаза, надбровья и лба, чуть позже
или одновременно присоединяются диплопия, сходящееся
или расходящееся косоглазие, опущение верхнего века,
иногда тотальная (наружная и внутренняя) офтальмопле-
гия, гипестезия в зоне иннервации первой ветви тройнич-
ного нерва. Неврологические нарушения обратимы, они
быстро регрессируют при назначении преднизолона в до-
зе 0,5–0,75 мг/кг/сут.

Синдром Толоса – Ханта необходимо дифференциро-
вать от других неврологических синдромов, включающих
множественное поражение аналогичных черепных нервов:
синдрома кавернозного синуса, синдрома наружной стен-
ки кавернозного синуса, синдрома верхней глазничной ще-
ли.

Синдром кавернозного синуса может быть следствием
септического кавернозного синуса, к которому у больных
СД имеется предрасположенность. Предрасполагают к не-
му септический процесс в области придаточных пазух но-
са, реже – уха и мягких тканей лица, поэтому санация гной-
но-септических очагов этой локализации является важ-
нейшей задачей профилактики. Синдром кавернозного си-
нуса характеризуется симптомокомплексом поражения
всех черепных нервов, входящих в его структуру (глазо-
двигательного, отводящего, блокового и первой ветви
тройничного нерва), в сочетании с признаками локального
нарушения венозного оттока от мягких тканей глазницы и
лица, венозный дренаж которых осуществляется преиму-
щественно через кавернозный синус. В тяжелых случаях
при септическом двустороннем тромбозе присоединяются
симптомы внутричерепного венозного застоя. У больных
СД имеется повышенный риск развития грубого функцио-
нального дефекта в форме повреждения зрительного нер-
ва и слепоты.

Синдром наружной стенки кавернозного синуса (син-
дром Фуа) часто представлен синдромом Толоса – Ханта,
который описан выше. Из других причин, имеющих значе-
ние при СД, следует назвать диапедезные кровоизлияния в
области наружной стенки кавернозного синуса, чаще все-
го развивающиеся во время гипертонических кризов. Син-
дром Фуа характеризуется поражением всех глазодвига-
тельных нервов, проходящих вдоль наружной стенки ка-
вернозного синуса, кроме отводящего, лежащего в толще
венозных ячей и занимающего в пределах синуса обособ-
ленное от всех остальных нервов положение. В неврологи-
ческом статусе отмечаются «неполный» наружный оф-
тальмопарез (парез всех глазодвигательных мышц, за ис-
ключением наружной прямой, с сохранением движения
глазного яблока кнаружи), внутренний офтальмопарез или
офтальмоплегия. Внешне это выглядит как расходящееся

косоглазие на стороне поражения, при этом реакция зрач-
ка на свет снижена или отсутствует, а сам зрачок расши-
рен. Глазодвигательные нарушения сочетаются с симпто-
мами поражения первой ветви тройничного нерва.

Синдром сфеноидальной щели обусловлен поражени-
ем первой ветви тройничного нерва, глазодвигательного,
блокового и отводящего черепных нервов в области верх-
ней глазничной щели. Наиболее частыми причинами его
формирования являются объемные образования и субкли-
ноидная аневризма внутренней сонной артерии.

В дифференциальной диагностике решающую роль иг-
рают клиника, методы нейровизуализации: КТ, МРТ, ан-
гиография внутренней сонной артерии.

Лицевая нейропатия – одна из самых частых форм кра-
ниальной МНП у больных СД. По своей природе лицевая
нейропатия при СД представляет собой ишемическую
(туннельную) нейропатию. Периферический прозопарез
развивается остро или подостро, чаще у пожилых больных
после перенесенного сосудистого криза, переохлаждения
или без видимых причин во время ночного сна. Выражен-
ный отек в области Фаллопиева канала сопровождается
преходящими болями в заушной области, сопутствующи-
ми вегетативными расстройствами, обусловленными по-
ражением нерва Врисберга (XIII): слезотечением, гипоге-
взией на передних 2/3 языка, иногда – гиперакузией. Оче-
видно, болевой поток у больных СД через посредство
центральных и периферических механизмов способствует
формированию локальных изменений в мышцах, вызывая
миофасциальную дисфункцию в области лица и в конеч-
ном итоге – формирование контрактуры.

Нейропатию слухового нерва (кохлеарная нейропа-
тия) не называют среди частых форм диабетических
МНП. Очевидно, это связано с невысокой специфич-
ностью жалоб и данных неврологического осмотра у
этой категории больных. Субъективные расстройства
проявляются разнообразными слуховыми нарушениями
в форме подострого или внезапного снижения слуха
вплоть до развития глухоты, шума в ухе или в голове по-
стоянного или периодического характера. Симптоматика
может быть латерализованной или двусторонней.
Аудиометрия выявляет преобладающее снижение как
воздушной, так и костной проводимости. Слуховые на-
рушения могут сопровождаться вестибулярными рас-
стройствами, которые появляются одновременно со
снижением слуха. Характерно, что даже при достаточно
выраженном снижении слуха больные редко предъ-
являют активные жалобы. Их больше беспокоят шум в
голове или в ухе и явления вестибулопатии. В подавляю-
щем большинстве случаев у больных СД нейропатия
слухового нерва появляется и прогрессирует параллель-
но с сосудистой энцефалопатией и имеет с ней общие
патогенетические корни.

Туннельные МНП периферических нервов
У больных СД встречаются значительно чаще, чем в по-

пуляции. Среди нервов брахиального сплетения медианный
нерв поражается в 5,8% случаев диабетической нейропатии,
локтевой – в 2,1%, радиальный – в 0,6%. Перонеальные нервы
вовлекаются довольно часто.

Наиболее характерно формирование синдрома кар-
пального канала с поражением срединного и локтевого
нервов, синдрома тарзального канала с ущемлением боль-
шеберцового нерва в пяточном канале Рише, метатарзал-
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гия Мортона с ущемлением четвертого подошвенного
нерва пальцев в области плюснефалангового сустава.

Радикулопатия обычно развивается у больных средне-
го возраста с нетяжелым течением СД, проявляется ин-
тенсивными, остро дебютирующими болями, например, в
области груди или живота (диабетическая торакоабдоми-
нальная нейропатия), что может имитировать острую хи-
рургическую патологию, особенно когда поражаются ко-
решки нижнего отдела грудной клетки. Боль захватывает
шейно-грудную зону, проявляясь межреберной невралги-
ей или брахиоплексалгией, пояснично-крестцовую зону с
развитием люмбоабдоминального синдрома или ишиал-
гии. Типичная локализация боли – в передних отделах жи-
вота и грудной клетки, но не в задних. Радикулопатия воз-
никает после провокации (охлаждение, физическая на-
грузка), вначале напоминает вертеброгенный процесс:
связана с движениями, сопровождается симптомами на-
тяжения нервных стволов, позже постепенно усиливается
до степени морфийных, приобретает отчетливый симпа-
тический характер, достаточно длительно сохраняется
после прекращения раздражающего воздействия. Отмеча-
ется характерная диссоциация: грубая пальпация или ак-
тивные движения не усиливают болевых ощущений, в то
время как легкое прикосновение сопровождается вспыш-
кой жгучих распространенных болей. Парестезии встре-
чаются редко. Локализация боли обычно односторонняя,
лишь в редких случаях боль симметричная, не ограничен-
ная зоной кожной иннервации какого-либо одного кореш-
ка. Иногда можно обнаружить гипотрофию мышц, иннер-
вируемых соответствующим сегментом спинного мозга. В
происхождении болей такого характера важную роль иг-
рают ишемия спинномозговых корешков, их отек и ло-
кальная демиелинизация нервных волокон. За основу то-
пического диагноза диабетической радикулопатии приня-
то преобладающее распространение чувствительных и
двигательных нарушений в зоне иннервации одного ко-
решка.

Бедренная нейропатия проявляется как моторными,
так и сенсорными нарушениями на уровне крестцового
сплетения, а также бедренного нерва. При этом моторные
нарушения преобладают над сенсорными, что отличает
диабетическую нейропатию от нейропатии другой этио-
логии.

Лечение диабетической нейропатии
Лечение диабетической нейропатии должно быть

комплексным и проводиться совместными усилиями те-
рапевтов, эндокринологов и неврологов. Достижение
постоянной нормогликемии является важнейшим, но не
единственным условием эффективного лечения. У боль-
ных СД одной из составляющих профилактики развития
сердечно-сосудистых заболеваний является антитром-
боцитарная терапия (ацетилсалициловая кислота, тик-
лопидин, клопидогрел). Лечение антиагрегантами мож-
но дополнить сосудорасширяющими средствами (вин-
поцетин, циннаризин, ницерголин). Необходимой со-
ставляющей лечения диабетической нейропатии являет-
ся метаболическая терапия. Препараты, нормализующие
обмен веществ нервной системы, назначают больным
СД повторными курсами в среднем дважды в год с це-
лью профилактики, а также в ситуации обострения ней-
ропатии. В последние годы препараты альфа-липоевой
кислоты заняли ведущее место в метаболической тера-
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пии. В патогенезе нейропатии большую роль играет
окислительный стресс, гиперпродукция свободных ради-
калов и других активных форм кислорода, продуктов пе-
рекисного окисления липидов, которые приводят к де-
струкции мембран и гибели нейронов. Тиоктовая (аль-
фа-липоевая) кислота относится к природным антиокси-
дантам. Один из препаратов, содержащих альфа-липое-
вую кислоту, – Эспа-Липон. Эспа-Липон – антиоксидант,
ингибитор свободных радикалов, мембранопротектор,
кроме того, он участвует в регуляции липидного и угле-
водного обмена, улучшает трофику нейронов. Эспа-Ли-
пон способствует снижению концентрации глюкозы в
крови и увеличению гликогена в печени, а также преодо-
лению инсулинорезистентности. Оказывает гепатопро-
текторное, гиполипидемическое, гипохолестеринемиче-
ское, гипогликемическое действие. Эспа-Липон выпус-
кается в форме таблеток, покрытых пленочной оболоч-
кой, и концентрата для приготовления раствора для ин-
фузий. При тяжелых формах полинейропатии препарат
вводится 1 р./сут в виде внутривенных капельных инфу-
зий 24 мл раствора в 250 мл изотонического раствора

хлорида натрия. Длительность приема – 2–4 нед., с
последующим переходом на поддерживающую терапию
таблетками в дозе 600 мг/сут в течение 3–6 мес. Препа-
рат хорошо переносится, нежелательные явления, свя-
занные с приемом препарата, встречаются крайне редко.

В комплексной терапии диабетической нейропатии на-
ряду с перечисленными препаратами используют витами-
ны А, С, Е, обладающие антигипоксантным действием. В
2003 г. впервые была доказана способность тиамина через
активацию транскетолазы уменьшать выраженность мета-
болических нарушений, вызванных гипергликемией, и
предотвращать сосудистое поражение сетчатки. Нейро-
тропным действием обладают также витамины В6, В12. Сре-
ди ноотропных препаратов представляет интерес депро-
теинизированный гемодериват, обладающий доказанной
эффективностью при лечении как центральной, так и пери-
ферической формы диабетической нейропатии.

Таким образом, диагностика и лечение диабетической
нейропатии являются сложной междисциплинарной про-
блемой, требуют от врача глубоких знаний и определенной
настойчивости.

Особенности разработки, доклинических 
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РЕЗЮМЕ
Статья содержит рекомендации по разработке биомедицинских клеточных продуктов (БМКП), описание проведения доклинических и клинических
исследований с учетом биологической природы продуктов. Сведения сформированы на основе опыта нормативного правового регулирования
данной сферы США и стран Евросоюза и требований федерального законодательства.
Цель: изучить особенности разработки, доклинических и клинических исследований БМКП.
Материал и методы: поиск и анализ отечественных и международных законодательных и нормативных актов, публикаций по надлежащим прак-
тикам обращения клеточных продуктов.
Результаты и заключение: анализ международных стандартов и нормативных документов показал, что относительно БМКП в фазе клинических
исследований используются стандартные требования, применяемые к другим лекарственных препаратам. Кроме того, имеются руководства,
описывающие особенности разработки БМКП и дизайна доклинических и клинических исследований с учетом специфики клеточного материала.
Программа разработки БМКП должна основываться на выборе материалов и производственных процессов с точки зрения терапевтической функ-
ции, поддержания и сохранения клеточной популяции. Целостность клеточного компонента является наиболее важным аспектом для БМКП и
должна быть оценена по способности клеток к выживанию и сохранению генотипа и фенотипа, необходимых для выполнения определенных функ-
ций при клиническом применении. Рекомендации в отношении доклинических и клинических исследований БМКП касаются особенностей выбора экс-
периментальной модели, определения фармакологического и токсикологического эффекта БМКП на организм человека, проведения фармакодина-
мических и фармакокинетических исследований, определения дозировки и клинических исследований эффективности и безопасности, а также уде-
ляют внимание аспектам фармакобезопасности и менеджменту рисков. Биологические эффекты БМКП сильно зависят от окружающей среды in
vivo, самой процедуры трансплантации, от иммунной реакции пациента и «поведения» клеток в его организме. Все эти эффекты должны быть
приняты во внимание, и их стандартизация и оптимизация должны быть неотъемлемой частью клинических исследований. 
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