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Большинство периферических полиневропатий со-

провождается клиническими или субклиническими призна-

ками дисфункции вегетативной нервной системы (табл. 1).

Наиболее часто поражение вегетативных волокон развива-

ется при невропатиях «малых волокон», когда преимущест-

венно поражаются тонкие, плохо миелинизированные А-

дельта- и немиелинизированные С-волокна [1]. Вегетатив-

ная нервная система регулирует функцию висцеральных ор-

ганов, гладкой мускулатуры сосудистой стенки, эндокрин-

ных и экзокринных желез, иммунной системы и трофику

мягких тканей. Симптомы ее поражения включают сердеч-

но-сосудистые, желудочно-кишечные, мочеполовые и тер-

морегуляторные расстройства, а также трофические нару-

шения, псевдопарезы и дизрегуляцию зрачка. 

Сахарный диабет (СД) является самой частой причи-

ной вегетативной невропатии (ВН) [1–5]. При этом в попу-

ляции больных СД 1-го типа достоверная ВН выявляется в

8,5% случаев, вероятная – в 16,8%, а при СД 2-го типа – со-

ответственно в 12,2 и 22,1% [6]. Кардиоваскулярные ослож-

нения ВН – одна из главных причин инвалидизации и ле-

тальных исходов у больных СД. Наличие у больных СД при-

знаков ВН увеличивает риск развития диабетической стопы

и связанных с ней осложнений [7], но, что самое важное, с

момента появления клинической симптоматики ВН ожида-

емая смертность в течение следующих 5 лет составляет 50%.

Экспериментально подтвержденные связи между предрас-

положенностью к летальным аритмиям и признаками повы-

шенной симпатической или пониженной парасимпатиче-

ской активности стимулировали развитие исследований ко-

личественных показателей вегетативной активности для

ранней диагностики ВН. В настоящее время выявлена суще-

ственная связь между состоянием вегетативной нервной си-

стемы и смертностью от сердечно-сосудистых заболеваний,

включая внезапную смерть [8–11]. Показано, что факторами

риска развития ВН являются длительное течение СД, пло-

хой контроль уровня гликемии и мужской пол [12–15].

Основные клинические проявления кардиоваскуляр-

ной ВН – постоянная умеренная тахикардия и фиксирован-

ный пульс, ортостатическая гипотензия, безболевые ише-

мия и инфаркт миокарда, снижение циркадных влияний на

вегетативную функцию, повышение риска возникновения

сердечных аритмий вследствие увеличения симпатических

влияний, диабетическая кардиомиопатия и нарушение

функции миокарда, осложнения при анестезии и операции

в виде неожиданной остановки дыхания и сердцебиения [2,

16–18]. Развитие тахикардии в начале заболевания связано

с поражением блуждающего нерва при относительном пре-

обладании активности симпатического отдела вегетативной

нервной системы [19–21]. По мере прогрессирования ВН

снижается активность и симпатического отдела, что может

сопровождаться исчезновением тахикардии. На этой стадии

тахикардия отсутствует, а в ответ на функциональные пробы

и эмоциональный стресс выявляется так называемое денер-

вированное сердце.
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Безболевые ишемия или инфаркт миокарда регистри-

руются у 45–65% больных с ВН по сравнению с 4% пациен-

тов с СД без ВН. Отсутствие характерных клинических при-

знаков нарастающей ишемии является фактором риска

формирования инфаркта миокарда и внезапной смерти.

Механизм развития безболевой ишемии комплексный. В

его основе лежат дисфункция кардиальных афферентных

нервных волокон и измененный порог болевой чувстви-

тельности. Показано, что кардиальная форма автономной

невропатии является четким прогностическим фактором

безболевой ишемии миокарда [11]. Наличие кардиоваску-

лярной ВН рассматривается как прогностически неблаго-

приятный критерий для развития терморегуляторных и су-

домоторных нарушений, мочеполовых расстройств и других

осложнений СД, например диабетиче-

ской ретинопатии и инсулинрези-

стентности [22].

Поскольку кардиоваскулярная

ВН имеет большое медико-социаль-

ное значение, выявление вегетатив-

ной дисфункции – одна из наиболее

приоритетных задач современной нев-

рологии и диабетологии. Существует

ряд опросников [23, 24] для определе-

ния вегетативной дисфункции (табл.

2), но все они являются субъективны-

ми, поэтому данные, полученные при

их использовании, носят ориентиро-

вочный характер и не могут служить

для верификации диагноза ВН. Для

более точной диагностики этого забо-

левания применяют инструменталь-

ные методы исследования.

Наиболее характерными при-

знаками кардиоваскулярной ВН на

ЭКГ являются дисперсия интервала

S–T, удлинение интервала Q–T, ин-

версия положительного зубца Т, псев-

докоронарный подъем сегмента ST

[25, 26]. Однако эти изменения появ-

ляются на ЭКГ в поздних стадиях за-

болевания, когда терапия ВН уже ма-

лоэффективна. 

Для начальной диагностики ВН

наиболее широкое распространение

получил метод 5 стандартных тестов

по D.J. Ewing [14, 27]: 

1) изменение частоты сердечных

сокращений (ЧСС) при медленном глу-

боком дыхании (6 в минуту). Наблюдае-

мое в норме ускорение ЧСС на вдохе и

урежение на выдохе исчезает по мере

прогрессирования недостаточности па-

расимпатической иннервации сердца.

Разница между минимальной и макси-

мальной ЧСС ≤10 ударов свидетельст-

вует о нарушении парасимпатической

иннервации сердца (норма >15); 

2) тест Вальсальвы. При повыше-

нии внутрилегочного давления (паци-

ент натуживается – дыхание в мунд-

штук, соединенный с манометром, с целью поддержания дав-

ления в спирометре на уровне 40 мм рт. ст. в течение 10–15 с)

в норме ЧСС увеличивается с развитием последующей ком-

пенсаторной брадикардии. При нарушении парасимпатиче-

ской регуляции сердечной деятельности этот феномен выпа-

дает. Отношение величины максимального интервала R–R в

первые 20 с после пробы к минимальному интервалу R–R во

время пробы <1,20 свидетельствует о наличии у больного ВН; 

3) тест Шелонга (ортостатическая проба). Пациент

спокойно лежит на спине в течение 10 мин, после чего из-

меряют АД. Затем пациент встает и АД измеряют на 2; 4; 6;

8 и 10-й минутах. Снижение АД на 30 мм рт. ст. и более счи-

тается патологическим и свидетельствует о ВН с нарушени-

ем симпатической иннервации (норма <10 мм рт. ст.);
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Таблица 1. П е р и ф е р и ч е с к и е  В Н

Периферические   ВН

Диабетическая

Амилоидная

Синдром Гийена—Барре

Острые и подострые автономные невропатии

Аутоиммунные и паранеопластические невропатии: 

анти-Hu-антитела (1-й тип антинейрональных нуклеарных антител ANNA-1) антитела

к клеткам Пуркинье 2-го типа (PCA 2)

CRMP 5

нейрональные антитела к никотиновым и ацетилхолиновым рецепторам

антитела к кальциевым каналам P/Q-типа

антитела к ацетилхолиновым рецепторам

паранеопластические невропатии

невропатии, связанные с заболеваниями соединительной ткани 

(болезнью Шегрена, системной красной волчанкой, ревматоидным артритом, 

смешанными заболеваниями соединительной ткани)

Наследственные невропатии: 

сенсовегетативные

болезнь Фабри

синдром Альгров

индейская невропатия индейцев навахо

болезнь Танжера

множественная эндокринная неоплазия, тип 2b

Инфекционные заболевания:

болезнь Чага

ВИЧ-индуцированные невропатии

ботулизм

лепра

дифтерия

Токсические невропатии:

органические растворители

акриламид

соли тяжелых металлов

вакор

винкристин

цисплатин

таксол

доксорубицин

цитозин арабинозид

пергексилина малеат

амиодарон

пентамидин

препараты золота

подофиллин

токсины морских гадов
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4) тест 30:15. Тест основан на учащении ЧСС при вста-

вании с максимальным значением к 15-му удару и последу-

ющим урежением ритма с минимальным значением к 30-му

удару. Отношение 15-го интервала R–R к 30-му с момента

начала вставания при ортопробе <1,0 является диагностиче-

ским критерием ВН (норма >1,04); 

5) проба с изометрической нагрузкой. При сжатии ди-

намометра в течение 3 мин до 1/3 максимальной силы руки

отмечается подъем диастолического АД (ДАД). Повышение

ДАД <10 мм рт. ст. указывает на ВН с недостаточной симпа-

тической иннервацией (норма >16 мм рт. ст.). 

Эти тесты уже несколько десятилетий считаются «зо-

лотым стандартом» диагностики ВН [21], их использования

достаточно для выявления раннего, субклинического пора-

жения вегетативной нервной системы.

Тем не менее ввиду их недостаточной чувствительно-

сти и специфичности (нормальные показатели этих тестов

значительно варьируют в зависимости от возраста, пола и

индекса массы тела) применяют стратифицированный ва-

риант диагностики ВН – количественное вегетативное тес-

тирование (КВТ). В основе КВТ лежит методика регистра-

ции и оценки высокочастотных дыхательных колебаний

сердечного ритма, предложенная T. Wheeler и P.J. Watkins

[28]. Пациент лежит спокойно, проводится фоновая запись

ЭКГ. Затем его просят дышать глубоко и регулярно с часто-

той 6 раз в минуту (5 с – вдох и 5 с – выдох). КВТ представ-

ляет собой исследование вариабельности ритма сердца, вы-

полняемое синхронно глубокому дыханию с частотой 6 ды-

ханий в минуту (рис. 1). При такой частоте дыхания в наи-

большей степени стимулируется блуждающий нерв, поэто-

му пробу используют для оценки реактивности парасимпа-

тического отдела вегетативной нервной системы [29–31].

У здоровых интервал времени от начала цикла одного

сердечного сокращения до начала другого неодинаковый,

он постоянно меняется. Первым это обнаружил A. Haller в

1760 г. [32]. Периодические составляющие вариабельности

ритма сердца, выделенные на основании кратковременных

записей в состоянии покоя, представлены высоко-, низко-

и очень низкочастотными колебаниями, как правило, име-

ющими периодичность 0,2–0,4; 0,04–0,15 и 0,003–0,04 Гц

соответственно (табл. 3) Для их обнаружения оптимальным

является спектральный анализ ритма сердца с использова-

нием преобразования Фурье (рис. 2). Низкочастотные коле-

бания связаны с активностью постганглионарных симпати-

ческих волокон и отражают модуляцию сердечного ритма

симпатической нервной системой. Генез очень низкочас-

тотных колебаний до сих пор неясен и, вероятнее всего,

связан с влиянием надсегментарных (в первую очередь ги-

поталамических) центров вегетативной регуляции. Высоко-

частотные колебания сопряжены с дыханием и отражают
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Таблица 2. Ш к а л а  н е в р о п а т и ч е с к и х  с и м п т о м о в  и  и з м е н е н и й

Вегетативные                                                                                                                 Да/Нет       Степень тяжести                 Изменения симптома
(автономные) симптомы                                                                                                                      (+, ++, +++)             (без изменений, лучше, хуже;

+; ++; +++; -; - -; - - -)

Примечание. Заполняется врачом. Каждый симптом оценивается по ряду характеристик. При наличии конкретного симптома в анкете

нужно дать однозначный ответ «да» или «нет. При оценке степени выраженности симптома ставят + (симптом слабо выражен); ++ (уме-

ренно выражен); +++ (значительно выражен). При оценке изменений симптома для обозначения улучшения ставят + (незначительное);

++ (умеренное); +++ (значительное); для обозначения ухудшения ставят – (незначительное); – – (умеренное); – – – (значительное)

или без изменений.

1. Предобморочное или обморочное состояние при вставании или долгом

стоянии, не связанное с приемом сосудорасширяющих препаратов или

психологическим стрессом (например, видом крови)

2. Повторяющаяся тошнота с рвотой непереваренной пищей, особенно

по утрам, не связанная с желудочно-кишечными заболеваниями

3. Персистирующая диарея, особенно ночью, не связанная с заболевани-

ями кишечника 

4. Потеря контроля над мочевым пузырем, не связанная с гинекологиче-

скими проблемами у женщин или заболеваниями предстательной железы

у мужчин 

5. Потеря контроля над прямой кишкой, не связанная с ее заболеваниями 

6. Отсутствие эрекции, не связанное с приемом лекарств или операцией

на предстательной железе 

7. Отсутствие эякуляции, не связанное с приемом лекарств или операци-

ей на предстательной железе 

8. Сухость глаз, не связанная с лекарственными препаратами или глазны-

ми болезнями 

9. Сухость во рту, не связанная с приемом лекарств или заболеваниями

полости рта
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преимущественно влияния парасимпатической системы на

сердечную мышцу. Именно эти высокочастотные колеба-

ния и анализируются в процессе КВТ.

Объяснение механизма взаимосвязи высокочастот-

ных дыхательных колебаний с изменением длительности

R–R-интервалов остается одной из нерешенных задач сов-

ременной физиологии – на сегодня этот механизм оконча-

тельно не расшифрован. Достоверно установлено лишь то,

что эфферентным звеном в этом случае является блуждаю-

щий нерв [33]. Доказательством этого положения служит

исчезновение дыхательной модуляции сердечного ритма

после назначения блокаторов м-холинорецепторов или то-

тальной перерезки блуждающего нерва [34].

Считается, что влияние дыхания на вариабельность

сердечного ритма проявляется не прямыми изменениями то-

нуса вагуса при вдохе и выдохе, а усилением респираторно-

зависимой вагусной модуляции сердечного ритма. Существу-

ет несколько гипотез самого процесса образования дыхатель-

ной модуляции сердечного ритма. Согласно первой из них

изменение ЧСС осуществляется по механизму аксон-рефле-

кса: при вдохе происходит возбуждение рецепторов растяже-

ния легких, которое затем передается по блуждающему нерву

к сердцу. Процесс возбуждения не выходит за пределы одно-

го аксона и благодаря антидромному проведению приводит к

выбросу биологически активных веществ в волокнах, вызы-

вающих соответствующие реакции этого или соседнего орга-

на, находящегося в той же зоне иннервации [35].

По второй гипотезе, напротив, ведущим является

центральный механизм [36]. Возбуждение нейронов дыха-

тельного центра, генерирующих потенциалы в ритме дыха-

ния, передается преганглионарным кардиомоторным ва-

гусным нейронам, во время вдоха происходит торможение,

а во время выдоха – возбуждение этих структур. В соответ-

ствии с вагусным ритмом ЧСС на вдохе возрастает, на вы-

дохе – уменьшается. Гипотеза объясняет такие известные

феномены, встречающиеся при анализе высокочастотных

компонентов вариабельности сердечного ритма, как несов-

падение частоты высокочастотного пика и частоты дыха-

ния, или происходящее во время вдоха уменьшение ЧСС, а

не ожидаемое ее увеличение. Процесс этот можно объяс-

нить тем, что возбуждение дыхательного центра передается

сосудодвигательному через группы специальных нейронов

(в ретикулярной формации продолговатого мозга), которые

могут изменять частоту разрядов, а также вызывать фазо-

вый сдвиг вплоть до противоположного.

Следующая гипотеза объясняет возникновение дыха-

тельной аритмии вследствие барорецепторного механизма

[37]. Дыхание механически изменяет сопротивление сосу-

дов малого круга, что сказывается на величине ударного

объема и как результат – на амплитудах дыхательных волн

АД. Последнее отражается на потоке импульсов артериаль-

ных барорецепторов и, следовательно, потоке разрядов,

идущих по вагусным волокнам к синусовому узлу.

Еще одна из существующих гипотез связывает меха-

низм возникновения дыхательной аритмии с изменением

газового состава крови. Предполагают, что увеличение кон-

центрации углекислого газа приводит к активации не толь-

ко дыхательного, но и сосудодвигательного центра. Вслед-

ствие этого происходит вдох и увеличивается ЧСС. В поль-

зу этой гипотезы свидетельствуют данные ряда авторов [38],

исследовавших кардиореспираторные взаимоотношения в

зависимости от содержания в крови кислорода и углекисло-

го газа. Кроме того, во время дыхательного цикла изменяет-

ся кровенаполнение предсердий, что также может влиять на

сердечные сокращения. Проведение КВТ имеет ряд методо-

логических особенностей. Не следует требовать слишком

больших усилий от обследуемого, так как это может приве-

сти к активации не парасимпатического, а симпатического

отдела вегетативной системы. При данном варианте прове-

дения пробы оценивают разницу между максимальной и

минимальной ЧСС во время дыхательного цикла, или экс-

пираторно-инспираторное отношение. 

С ростом частоты дыхания экспираторно-инспиратор-

ное отношение падает (включаются симпатические модули-

рующие влияния – LF/HF растет). Резонансной в системе

сердце – легкие является частота дыхания 5–6 циклов в ми-

нуту. Существует линейная связь между изменчивостью сер-

дечного ритма и объемом легких: экспираторно-инспира-

торное отношение возрастает с увеличением глубины дыха-

ния. Проба Вальсальвы, проба с глубоким дыханием, орто-

статическая проба повышают экспираторно-инспираторное

отношение в положении стоя, пробы с глубоким дыханием и

охлаждением лица – в положении лежа, а блокада бета-адре-

нергических рецепторов (введение пропранолола и других

бета-адреноблокаторов) при модуляции дыхания с собст-

венной частотой существенно не влияет на экспираторно-
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Рис. 1. Прибор для КВТ. 1 – регулятор частоты дыхания

(пациент делает максимально глубокий вдох, когда столбик

поднимается вверх, и выдох при опускании столбика вплоть

до угасания); 2 – кардиоинтервалограмма на мониторе ком-

пьютера; 3 – ЭКГ на экране осциллографа

1

2

3
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инспираторное отношение [33]. При увеличении массы тела

на 10% отмечается значительное уменьшение экспираторно-

инспираторного отношения, а при ее снижении – его воз-

растание [39]. При выполнении поиска в памяти и решении

арифметических задач все параметры вариабельности сер-

дечного ритма значительно уменьшаются, эти изменения

связаны с уменьшением вагусной модуляции. Под влиянием

умственной нагрузки происходит значительное уменьшение

экспираторно-инспираторного отношения даже при моду-

лированном дыхании [40]. После 20-

минутной физической нагрузки и по-

следующего 20-минутного отдыха ре-

акция сердечного ритма на умствен-

ную нагрузку снижается. Вообще фи-

зические упражнения и занятия спор-

том способствуют урежению ЧСС и

повышению вариабельности ритма

сердца, причем, что особенно важно,

за счет высокочастотных колебаний.

Детренированность, ухудшение фи-

зического самочувствия, как правило,

связаны с ростом ЧСС и падением ва-

риабельности сердечного ритма, вя-

лыми реакциями на физический и

иные виды стресса. Эти изменения

вариабельности сердечного ритма у

детренированных людей являются

прямым следствием и диагностиче-

ским признаком падения вегетатив-

ного тонуса. Психологический стресс

индуцирует заметные изменения веге-

тативного баланса – в условиях трево-

ги показатели экспираторно-инспи-

раторного отношения выше, чем в по-

кое [41]. Также парасимпатическая активность и, соответст-

венно, высокочастотные колебания увеличиваются в ночное

время, во сне и под влиянием гипноза, при этом симпатиче-

ская модуляция вариабельности сердечного ритма (низкоча-

стотные колебания) уменьшается, причем эти изменения

коррелируют со степенью гипнабельности [42]. Курение зна-

чительно сказывается на показателях вариабельности сер-

дечного ритма. Уже через 3 мин после выкуривания первой

сигареты кардиореспираторное отношение падает, при этом

Л Е К Ц И Я

Таблица 3. С п е к т р а л ь н ы й  а н а л и з  в а р и а б е л ь н о с т и  с е р д е ч н о г о  р и т м а

1. Высокочастотные колебания (ВЧ, или high frequency – HF) – колебания ритма сердца с частотой 0,15–0,40 Гц. Мощность в этом диапа-

зоне в основном связана с дыхательными движениями и отражает вагусный контроль сердечного ритма (парасимпатическая активность)

2. Низкочастотные колебания (НЧ, или low frequency – LF) – часть спектра в диапазоне частот 0,04–0,15 Гц. Имеют смешанное происхож-

дение. На мощность в этом диапазоне влияют изменения как симпатической (преимущественно), так и парасимпатической активности.

Механизм этих колебаний имеет барорефлекторную природу

3. Очень низкочастотные колебания (very low frequency – VLF) – их диапазон составляет 0,003–0,04 Гц, а при 24-часовой записи определя-

ются и сверхнизкочастотные колебания (ULF). Физиологические факторы, влияющие на них, неясны (предположительно ренин-ангио-

тензин-альдостероновая система, концентрация катехоламинов в плазме, системы терморегуляции и др.)

4. Симпатовагальный индекс (LF/HF) характеризует соотношение, или баланс, симпатических и парасимпатических влияний на ритм сердца

5. Мощность в диапазоне высоких частот, выраженная в нормализованных единицах (HFn), вычисляют по формуле:

HF

HFn = ———————— × 100. 

Total – VLF

Характеризует относительный вклад парасимпатических влияний на ритм сердца

6. Мощность в диапазоне низких частот, выраженная в нормализованных единицах (LFn), вычисляют по формуле:

LF

LFn = ———————— × 100. 

Total – VLF

Характеризует относительный вклад симпатических влияний на ритм сердца

7. Общая мощность спектра, или полный спектр частот, характеризующих вариабельность сердечного ритма (Total power – ТР) – 

это мощность от 0,003 до 0,40 Гц. Отражает суммарную активность вегетативного воздействия на сердечный ритм. 

При этом увеличение симпатических влияний приводит к уменьшению TP, а активация вагуса – к обратному действию

Рис. 2. Преобразование ЭКГ в кардиоинтервалограмму
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мощность низкочастотных колеба-

ний, модулируемых симпатическим

отделом вегетативной нервной систе-

мы, заметно возрастает. Эти измене-

ния более существенны в положении

стоя. К исходному уровню показатели

возвращаются не ранее чем через 10

мин. При длительном курении ука-

занные изменения вариабельности

сердечного ритма стойко закрепляют-

ся [43]. Кокаин увеличивает ЧСС и

уменьшает высокочастотные колеба-

ния сердечного ритма [44]. Прием ал-

коголя сопровождается некоторым

уменьшением вариабельности сердеч-

ного ритма. У непьющих через 1 ч по-

сле приема алкоголя обнаруживаемые

изменения более значительны, чем у

регулярно принимающих алкоголь. В

целом алкоголь воздействует на оба

звена (симпатическое и парасимпати-

ческое) вегетативной нервной систе-

мы. Рост ЧСС под влиянием алкоголя

объясняется снижением парасимпа-

тической активности [45]. Все эти фа-

кторы, оказывающие действие на ве-

гетативную активность, необходимо

учитывать при проведении КВТ и

анализе ее результатов.

Снижение параметров вариа-

бельности сердечного ритма не толь-

ко несет прогностически негативную

информацию, но и предваряет кли-

нические проявления ВН при СД.

Кардиоваскулярная ВН при СД хара-

ктеризуется в первую очередь пора-

жением парасимпатического отдела

вегетативной нервной системы, что

выражается в снижении высокочас-

тотного компонента вариабельности

сердечного ритма (экспираторно-ин-

спираторного соотношения) [19, 20].

По мере прогрессирования ВН выяв-

ляется поражение не только высоко-

частотных, но и низкочастотных ком-

понентов вариабельности сердечного

ритма у больных СД [25, 46]. Таким

образом, проявления ВН затрагивают

оба эфферентных звена вегетативной

нервной системы — симпатические и

парасимпатические нервные волокна

[47], однако, учитывая более раннее и

более значимое поражение парасим-

патических нервных волокон при СД,

количественную оценку состояния

вегетативной нервной системы при

диабетической ВН целесообразно

проводить именно по низкочастотно-

му компоненту вариабельности сер-

дечного ритма [30, 31, 48, 49]. Обла-

дая высокой чувствительностью и се-
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Рис. 3. Протокол КВТ. 1 – значения ЧСС при глубоком вдохе (нижняя стрелка по-

казывает значение ЧСС при максимальном вдохе на кардиоинтервалограмме), пра-

вее – значения ЧСС при глубоком выдохе, еще правее – показатели разницы ЧСС

между вдохом и выдохом (экспираторно-инспираторное отношение); 2 – среднее

арифметическое экспираторно-инспираторного отношения (верхняя строчка);

перцентили (средняя строчка) – количественно показывают отклонение экспира-

торно-инспираторного отношения от нормы: 0–1 перцентиль – выраженная ВН,

от 2 до 5 – умеренная ВН, от 6 до 95 – норма, от 96 до 100 – повышенная пара-

симпатическая активность (может наблюдаться при нейроциркуляторной дисто-

нии); 50 – абсолютная среднестатистическая норма, на основании которой рас-

считывают среднее квадратичное отклонение результатов (нижняя строчка)

2
1

Рис. 4. Изменение вариабельности сердечного ритма у больных диабетической ВН

в динамике на фоне приема 800 мг/сут тиоктацида или плацебо в ходе двойного

слепого рандомизированного плацебоконтролируемого исследования DEKAN 
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лективностью, методика КВТ позволяет диагностиро-

вать ВН уже на доклиническом этапе и количественно (в

перцентилях) определять степень вегетативного дефици-

та (рис. 3), что особенно важно для контроля эффектив-

ности лечения [21]. Таким образом, КВТ может исполь-

зоваться для раннего выявления дисфункции тонких во-

локон при ВН.

Несмотря на значительные достижения в понима-

нии патогенеза и развитии методов диагностики пораже-

ния периферических нервов, проблема лечения ВН оста-

ется в центре внимания клиницистов и фармакологов.

До настоящего времени не разработано метода лечения,

который стал бы «золотым стандартом» эффективности

терапии ВН [50]. 

Базисная терапия ВН при СД кардинально не от-

личается от терапии сенсомоторной диабетической по-

линевропатии. На первом месте стоит компенсация СД.

Гипергликемия запускает каскад метаболических и сосу-

дистых нарушений, вызывающих развитие сенсомотор-

ной диабетической невропатии и ВН. В связи с этим пер-

воочередной задачей должно быть снижение уровня са-

хара до величин, близких к норме [13]. Однако даже же-

сткий контроль уровня гликемии не всегда гарантирует

отсутствие осложнений СД со стороны нервной систе-

мы, хотя, безусловно, замедляет их развитие [13, 51].

При гипергликемии множество процессов (окси-

дативный стресс, усиленное образование конечных про-

дуктов избыточного гликирования белков, активация

перекисного окисления липидов, индуцибельной NO-

синтазы) приводит к избыточному образованию свобод-

ных радикалов – молекул, обладающих повышенной ре-

агентной способностью. Свободные радикалы наруша-

ют целостность клеточных структур, в первую очередь

эндотелия, вызывая эндоневральную гипоксию и разви-

тие невропатии при СД. Активность собственной анти-

оксидантной системы организма («ловушки» свободных

радикалов – ферменты супероксиддисмутаза, каталаза,

глутатион и др.) при СД снижается, что обусловливает

необходимость применения экзогенных антиоксидан-

тов для преодоления окислительного стресса [52]. Пер-

вое место среди антиоксидантов и вообще препаратов,

использующихся для патогенетического лечения диабе-

тической невропатии, занимает альфа-липоевая (тиок-

товая) кислота – естественный липофильный антиокси-

дант. Оптимальным считается назначение в начале лече-

ния внутривенного капельного введения альфа-липое-

вой кислоты (600 мг на 200 мл физиологического рас-

твора) в течение 15 дней с последующим приемом 600 мг

препарата в виде таблеток 1 раз в день за 30–40 мин до

еды в течение 3 мес [3, 53–55]. 

Наш опыт включает динамическое наблюдение

120 пациентов с СД 1-го и 2-го типов и перифериче-

ской сенсомоторной невропатией с целью выявления и

оценки степени выраженности кардиоваскулярной

ВН. КВТ проводили с помощью прибора CASE IV в

рамках двойного слепого рандомизированного плаце-

боконтролируемого клинического исследования SYD-

NEY I [53, 54]. У 41 пациента выявлена выраженная

кардиоваскулярная ВН (0–1 перцентиль), у 5 – уме-

ренная ВН (2–5 перцентилей). Таким образом, в груп-

пе пациентов с диагностированной периферической

Л Е К Ц И Я



32

полиневропатией более 34% имели кардиоваскулярную

ВН. Такая высокая распространенность ВН в исследуемой

группе с неравномерным распределением в сторону более

тяжелого течения может объясняться строгими критерия-

ми включения пациентов в исследование (выраженные

нейрофизиологические изменения по данным электро-

нейромиографии или КВТ). В дальнейшем пациенты бы-

ли рандомизированы в 2 группы и в течение 3 нед получа-

ли курс лечения либо тиоктацидом 600 мг/сут либо плаце-

бо внутривенно капельно. Из группы выраженной невро-

патии 22 пациента получали плацебо и 19 – тиоктацид. Из

5 больных с умеренной кардиоваскулярной ВН 1 получал

плацебо и 4 – тиоктацид. Повторное КВТ проводили че-

рез 4 нед после первого теста. В группе с выраженной кар-

диоваскулярной ВН наблюдались следующие результаты:

из 19 больных, леченных тиоктацидом, улучшение выяв-

лено у 5 (26,3%), причем у 2 из них параметры КВТ норма-

лизовались. Из 22 пациентов, получавших плацебо, улуч-

шение отмечено у 2 (9%). В группе пациентов, леченных

тиоктацидом, не наблюдалось отрицательной динамики

показателей КВТ за 4 нед, в то время как в группе плаце-

бо ухудшение параметров выявлено в 3 случаях. В группе

умеренной ВН (5 пациентов) у 1 обследованного, полу-

чавшего плацебо, не отмечено изменений, в то время как

у 2 из 4 больных, которым назначали тиоктацид, наблюда-

лась положительная динамика с нормализацией показате-

лей КВТ. Таким образом, результаты обследова-

ния продемонстрировали улучшение параметров вариа-

бельности сердечного ритма на фоне инфузионной тера-

пии тиоктацидом в дозе 600 мг/сут в течение 15 дней, что

объективно свидетельствует об уменьшении выраженно-

сти кардиоваскулярной ВН. 

Наши результаты коррелируют с результатами рандо-

мизированного плацебоконтролируемого исследования

DEKAN (рис. 4), которое продемонстрировало улучшение

вариабельности сердечного ритма у пациентов с ВН при СД

2-го типа на фоне лечения тиоктацидом в таблетированной

форме в дозе 800 мг/сут в течение 4 мес [56]. 

Витамины группы В также способны оказывать пато-

генетическое действие на развитие невропатии при СД, на-

пример, усиливая нейротрофическую защиту нерва и спо-

собность нерва к регенерации [2–4, 6].

Наиболее сложной задачей терапии ВН является сим-

птоматическое лечение ортостатической гипотензии, встре-

чающейся у 1–3,4% больных СД. С этой целью используют

минералокортикоиды (флудрокортизон ацетат в дозе 0,1–1

мг/сут). К препаратам второго ряда, применяемым в качест-

ве дополнительной терапии ВН при неэффективности

флудрокортизона или в качестве монотерапии при невоз-

можности его назначения, относят симпатомиметики

(эфедрин, фенилпропаноламин, фенилэфрин, метилфени-

дат, декстроамфетамин, тирамин, мидодрин, клонидин, ио-

химбин, DL-дегидроксифенилсерин). Синтетические ана-

логи вазопрессина (десмопрессина ацетат, лизин-вазопрес-

син), эритропоэтин, кофеин и ингибиторы циклооксигена-

зы (индометацин, флурбипрофен, ибупрофен, напроксен)

относят к дополнительным препаратам, не используемым в

качестве монотерапии [2]. Существуют нефармакологиче-

ские методы лечения этого состояния: 

• медленное, постепенное изменение положения тела; 

• избегание напряжения, натуживания и изометриче-

ских упражнений;

• использование компенсаторных физических упраж-

нений;

• отмена гипотензивных лекарственных средств;

• сон с приподнятым изголовьем;

• диета с высоким содержанием натрия (поваренной

соли);

• специально разработанные комбинезоны, сдавлива-

ющие нижнюю часть тела.

Таким образом, ВН при СД – сложная медико-соци-

альная проблема, так как лечение этой весьма распростра-

ненной патологии эффективно лишь на ранних стадиях.

Поэтому для сохранения нормального качества жизни боль-

ных СД требуется регулярное (1 раз в год) неврологическое

обследование, а при выявлении поражения вегетативной

нервной системы – как можно более раннее назначение па-

тогенетической (альфа-липоевая кислота), а в более позд-

них стадиях – и симптоматической (минералокортикоиды,

симпатомиметики) терапии.
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