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Диабетическая полинейропатия: 
старая история с новыми проблемами
Dan Ziegler

ДСПН – это хроническая симметричная сенсомоторная полинейропатия, возникающая из-за 
метаболических и микрососудистых изменений в результате проявления хронической гипергли-
кемии (диабета) и сердечно-сосудистых ковариатов риска

Диабетическая сенсомоторная полинейропатия (ДСПН)

Tesfaye et al., Diabetes Care 2010; 33: 2285–2293.

Клинические последствия дистальной симметричной диабетической 
полинейропатии (ДПН) 

Симптомы 
нейропатии

Качество жизни ↓

Снижение дееспособности

Профилактика 
Терапия

Профилактика 
Терапия

Смертность ↑

Затраты ↑

ДПН

Хирургическая ампутация

Следствия нейропатии

Стопа Шарко
Язва 

стопы

Dan Ziegler, проф.
Немецкий диабетологический центр Университета им. Генриха Гейне, Институт клинической диабетологии, Германия

Распространенность полинейропатии при предиабете и диабете
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НПГ     НГН        НТГ       Диабет

Сводные результаты 2 и 3 
аугсбургских обзоров MONICA/KORA

Сумма баллов по опроснику MNSI >2 и боль в дистальных отделах нижних конечностей
Примечание:   ННПГ – нормальная переносимость 

глюкозы; НГН – нарушенная гликемия 
натощак; НТГ – нарушенная толерант-
ность к глюкозе.

Ziegler et al., Pain Med 2009; 10: 393-400.
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Распространенность полинейропатии при предиабете и диабете
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НТГ         ИНГН             ИНТГ        НГН+НТГ        

MONICA/KORA Аугсбургский обзор F4 
(Возраст: 61-82 лет; n=1,100)

Новые 
случаи СД

n=62

 СД в истории 
болезни
n=177

Двустороннее снижение в  чувстве вибрации или давления
Примечание:   НТГ –  норма ль-

ная толерантность 
к  глюкозе; ИНГН – 
изолированные на-
рушения гликемии 
натощак; ИНТГ  – 
изолированные на-
рушения толерант-
ности к глюкозе.

Bongaerts et al., Diabetes Care 2012; 35: 1891-3.

Исследование DIAD: полинейропатия и 
кардиальная автономная нейропатия (КАН)  – 
прогностические факторы сердечно-сосудистой 
смертности/ИМ в течение 5 лет

Young et al., JAMA 2009; 301: 1547-55.

 Наличие / Отсутсвие

КАН 17 (53 %) / 228 (21 %)

Анестезия  9 (28 %) / 127 (12 %)

Нейропатическая боль 7 (22 %) / 122 (11 %) 

1 3 5 7

2,36

2,83

4,33

Скорректированный ОР (95 % ДИ)

Биопсия кожи

Ziegler, Textbook of Diabetes, 2010.

Сниженная плотность эпидермальных нервных волокон(IENFD)

Норма

3 мм прокол, иммуноокрашивание образца маркером Р9Р 9,5

Диабетическая 
нейропатия
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Оценка боли

Лечение 
диабетической

нейропатии

Гликемический  
контроль

Изменение  образа 
жизни/снижение 
факторов риска

Болеутоляющие
препараты

Патогенетическая
терапия

Побочные эффекты? 
Длительность?

Необходимость 

дополнительных 

методов

СД 2 типа? 

Длительность?

Альфа-липоевая кислота при 
диабетической нейропатии:
рандомизированные плацебо-
контролируемые исследования

• ALADIN
• ALADIN 2
• ALADIN 3
• ORPIL
• DEKAN
• SYDNEY
• SYDNEY 2
• NATHAN 1
• NATHAN 2

• Внутривенный
• Пероральный прием

R(+) S(-)

Исследование SYDNEY 2: клинически 
значимый эффект – улучшение 
симптоматики (по шкале TSS) на ≥50 % 
в течение 5 недель терапии 
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Плацебо (n=43)    АЛК600 (n=45)  АЛК1200 (n=47)  АЛК1800 (n=46)

ЧБНЛ: 2,7

ЧБНЛ: 4,2
ЧБНЛ: 3,3

Метаанализ отдельных нейропатических симптомов. 
Относительные различия после 3 недель приема 
альфа-липоевой кислоты (600 мг/день в/в) и плацебо

Ziegler et al., Diabetic Med, 2004;21:114-21.

Боль

Жжение 

Парестезии 

Онемение

0 10 20 30 40 50-10

Скорректированный ОР (95 % ДИ)

Эффективность приема АЛК; p<0,05
СГ с 95 % ДИ
n=1258

Сумма баллов 
по TSS

А Л К ,  п р и м е -
няемая в/в, – это 
единственное пато-
генетическое лече-
ние, эффективность 
которого подтверж-
дена в  нескольких 
рандомизированных 
контролируемых ис-
следованиях и в мета-
анализе (доказатель-
ный уровень А).

Tesfaye et al., Diabetes Care 
2010; 33: 2285–2293.
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Исследование NATHAN 1 (Neurological Assessment of Th ioctic Acid 
in Diabetic Neuropathy)

Ziegler et al., Diabetes Care, 2011; 34: 2054-60.

Дизайн Рандомизированное двойное-слепое плацебо-контролируемое многоцентровое иссследование 
(36 центров) 

Участники Две параллельные группы пациентов с СД 1 или 2 типа, сравнение относительно плацебо 
Лечение Ежедневный прием 600 мг АЛК (тиоктовой кислоты) или плацебо перорально 
Длительность Скрининг: 2 нед; вводный период приема плацебо: 6 нед; терапия: 192 нед; наблюдение: 4 нед

Конечные точки NIS-LL+7 нейрофизиологических тестов, NIS, количественные сенсорные тесты (QST), вариа-
бельность сердечного ритма (ВСР)

Тяжесть ДПН Полинейропатия 1 и 2 степени тяжести (от легкой до умеренной)

Альфа-липоевая кислота при симптоматической диабетической полинейропатии.
Метаанализ рандомизированных контролируемых исследований

Mijnhout GS et al., Int J Endocrinol. 2012:456279. Epub 2012 Jan 26.

Внутривенное введение. Общая оценка симптомов (TSS; ООС)

Пероральное введение. Общая оценка симптомов (TSS; ООС)
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Исследование NATHAN 1: сравнение показателей NIS-LL 
по ответу на терапию и ухудшению симптоматики

NATHAN 1: 4-летнее исследование
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АЛК (n=219)
Плацебо (n=210)

p=0,025

Ответ на терапию
NIS-LL ≥-2 балла

Отсутствие изменений
NIS-LL >-2 до <+2

Ухудшение симптоматики 
 NIS-LL ≥+2 балла

Спустя 
4 года:

Двустороннее снижение в чувстве вибрации или давления

Шкала нейропатических нарушений (NIS)

Ziegler et al., Diabetes Care, 2011; 34: 2054-60.

Ziegler et al., Diabetes Care, 2011; 34: 2054-60.

NATHAN 1: 4-летнее исследование

Шкала нейропатических нарушений (NIS)

Ziegler et al., Diabetes Care, 2011; 34: 2054-60.

Выводы
• Развитие болезненной нейропатии до-

вольно часто сопряжено с НТГ
• Определяющими факторами развития 

ДПН являются наличие риска ССЗ и ко-
морбидных заболеваний

• Доказано, что поддержание околонор-
мального уровня глюкозы оказывает ней-
ропротекторное действие у пациентов 
с СД 1 типа, но не 2 типа

• Симптоматическое лечение ДПН при-
водит лишь к купированию болевого 
синдрома и не влияет на причины дан-
ного заболевания, наличие которых су-
щественно ухудшает прогноз пациента 
(язвы, ампутации)

• Лечение, основанное на патогенетическом 
механизме ДСПН, является предпочти-
тельным, несмотря на сохраняющуюся 
гипергликемию

Длительное лече-
ние альфа-липоевой 
кислотой в течение 
4  лет было безопас-
ным и продемонстри-
ровало клинически 
значимые улучшения 
при оценке нейропа-
тических нарушений

АЛК (n=219)
Плацебо (n=210)

*p=0,028
+p=0,051

� 1,3 балла � 0,8 балла

NIS ‒ общий балл NIS ‒ нижние конечности
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Tesfaye et al., Diabetes Care 
2010; 33: 2285–2293.

• Альфа-липоевая кислота – единственное патогенетическое лечение, доказавшее свою эффектив-
ность (доказательный уровень А)

• При купировании нейропатической боли следует учитывать существующие факторы риска 
и коморбидные заболевания пациента, назначать эффективные болеутоляющие препараты и их 
комбинации и помнить о существовании немедикаментозных методов лечения 
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