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РЕЗЮМЕ 

Сахарный диабет (СД) является одной из распространенных причин развития полинейропатии, которая снижает трудоспособ-
ность пациентов, влияет на качество жизни и может приводить к инвалидности. Длительность заболевания и отсутствие це-
левого контроля гликемии являются ведущими факторами риска развития поражения нервной системы. Наиболее распростра-
ненной и хорошо известной формой диабетической полинейропатии является диста.пьная нейропатия. В основе развития этого 
осложнения СД лежит комплекс взаимосвязанных патологических механизмов. Повреждающее влияние гипергликемии реализу-
ется через каскад патологических путей метаболизма глюкозы. В последние годы возрос интерес к проблеме дефицита витамина 
Bj, (цианокобаламина) при полинейропатиях различного генеза, поскольку этот витамин играет важную роль в функционирова-
нии нервной системы. Среди нейротропных эффектов витамина В^^ наиболее значимы восстановление структуры миелиновой 
оболочки, ускорение регенерации нервов и уменьшение нейропатической боли. Представлен обзор данных по проблеме дефицита 
витамина S,,, который может быть связан с приемом некоторых лекарственных средств. Чаще развитие дефицита кобаламина 
отмечается у больных СД 2 типа, принимающих метформин более 5-10 лет. Авторами рассмотрены возможности патогенети-
ческой терапии диабетической нейропатии, связанные с применением препарата Нейромультивит. 
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ABSTRACT 

Diabetic polyneuropathy: achievements in understanding the problem 
E.V. Biryukova, E.S. Gannenkova, l.V. Solovieva 

A.I. Yevdokimov Moscow State University of Medicine and Dentistry, Moscow 

Diabetes mellitus (DM) is one of the common causes of polyneuropathy, which reduces the ability to wort:, affects life quality, and 
can lead to disability. Disease duration and the lack of targeted glycemia control are the leading risk factors causing damage to the 
nervous system. The most common and well-known form of diabetic polyneuropathy is distal neuropathy. The development of this DM 
complication is based on a complex of interrelated pathological mechanisms. The damaging effect of hyperglycemia comes through a 
cascade of glucose metabolism pathological pathways. In recent years, there has been growing interest in the problem of vitamin B^^ 
deficiency (cyanocobalamin) in polyneuropathies of various origins, since this vitamin plays an important role in the functioning of the 
nervous system. Among the neurotropic effects of vitamin S,,, the most significant are the abilities to restore the myelin sheath structure, 
accelerate nerve regeneration and reduce neuropathic pain. Data review on the problem of vitamin B^, deficiency, which may be associated 
with the use of certain medications, is presented. Commonly, the development of cobalamin deficiency is observed in patients with type 2 
DM receiving metformin for more than 5-10 years. The authors consider the possibilities of pathogenetic therapy in diabetic neuropathy 
associated with the use of Neuromultivit. 
Keywords: diabetes mellitus, polyneuropathy, hyperglycemia, deficiency, В vitamins, transketolase, Neuromultivit. 
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ВВЕДЕНИЕ диабетической стопы, инвалидности и значительному ухуд-
По данным Международной федерации диабета шению качества жизни больных [3]. 

(International Diabetes Federation, IDF), на 2019 г. в мире на- Распространенность диабетической полинейропатии 
считывалось 4 6 3 млн человек, больных сахарным диабетом составляет от 30 до 90%, такой значительный интервал 
(СД) [ 1 ]. Данное заболевание ведет к ранней инвалидизации связан с особенностями обследования пациентов и исполь-
и смертности населения от диабетических осложнений [2]. зованием разных критериев диагностики [3 -5 ] . Длитель-
Самым частым осложнением СД является диабетическая ность заболевания является ведущим фактором риска ди-
полинейропатия — комплекс клинических и субклиниче- абетической полинейропатии, к значимым факторам риска 
ских синдромов, каждый из которых характеризуется диф- относят возраст, курение, рост, ожирение, уровень тригли-
фузным или очаговым поражением периферических и/или церидов и наличие артериальной гипертензии [4, 5]. Пора-
автономных нервных волокон. Это осложнение часто при- жение периферической нервной системы уже выявляется 
водит к нарушению ходьбы, падениям, развитию синдрома у 2 ,8 -11 ,2% лиц с предиабетом — ранее недооцененным 
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:<линическим состоянием, имеющим тесную связь с ран-
ним развитием осложнений СД 2 типа (СД2) [6]. Проведен-
ное в России исследование NATION выявило высокую рас-
пространенность предиабета (19,26%) в возрастной группе 
20-70 лет у активного населения [7]. 

Наиболее распространенной и хорошо известной фор-
мой диабетической полинейропатии является дистальная 
нейропатия. В половине случаев она протекает бессим-
птомно, но пациенты в связи с утратой болевой чувстви-
тельности подвергаются высокому риску повреждения 
™жних конечностей [3, 8]. Дистальная нейропатия служит 
причиной развития 75% случаев синдрома диабетической 
стопы, угрожающими проявлениями которого являются 
язвенно-некротические процессы, а наиболее тяжелым 
последствием — ампутация конечности [3, 9]. Вторая 
по частоте форма диабетической нейропатии — автоном-
ная нейропатия, наблюдаемая у 15-30% больных СД2 при 
постановке диагноза, а спустя 20 лет от начала заболева-
ния — у половины [4]. 

ПАТОГЕНЕТИЧЕСКИЕ МЕХАНИЗМЫ РАЗВИТИЯ 
ДИАБЕТИЧЕСКОЙ ПОЛИНЕЙРОПАТИИ 

Более половины всех заболеваний периферической 
нервной системы приходится на долю полинейропатии, 
которые подразделяются на аксонопатии и миелинопа-
тии [10]. Подобное разделение возможно на ранних ста-
диях патологического процесса, а по мере прогрессиро-
вания патологического процесса развивается сочетанное 
повреждение осевых цилиндров и миелиновых оболочек 
нервов. 

Ключевая роль в патогенезе диабетической полиней-
ропатии принадлежит хронической гипергликемии. Со-
временные представления о патогенезе диабетической 
полинейропатии включают несколько тесно взаимосвя-
занных механизмов развития этого осложнения, действу-
ющих на индивидуальном уровне [6, 8]. Повреждающее 
влияние гипергликемии реализуется через каскад патоло-
гических путей метаболизма глюкозы, что вызывает зна-
чительные метаболические нарушения в органах и тканях, 
в т. ч. в нервной системе [4 ,5 ,11 -13] , которая очень уязви-
ма в условиях хронической гипергликемии. Нервную ткань 
отличает высокий уровень энергетического метаболизма, 
который обеспечивается аэробным окислением глюкозы. 
Утилизация глюкозы в нервной ткани происходит под воз-
действием инсулиннезависимых механизмов по концен-
трационному градиенту, поэтому нервная ткань не способ-
на ограничивать поступление глюкозы при гипергликемии. 

При хронической гипергликемии снижается актив-
ность пентозофосфатного пути (ПФП) утилизации глюко-
зы вследствие функциональной недостаточности одного 
из ключевых ферментов — транскетолазы, кофактором 
которой является тиамина фосфат. Происходит усиление 
утилизации глюкозы через сорбитоловый путь (в норме по-
средством его утилизируется около 1 % глюкозы, поступа-
ющей в клетку), основным ферментом которого является 
альдозоредуктаза. Гипергликемия приводит к повышению 
скорости ферментативного превращения глюкозы в сор-
битол. Накопление сорбитола в клетках нервной системы 
подавляет синтез важнейшего компонента миелина — 
миоинозитола — и снижает активность NaVK'^-АТФазы, что 
вызывает повреждение нейронов и способствует снижению 
скорости проведения нервного импульса [11]. 

Накопление фруктозо-6-фосфата стимулирует гексоза-
миновый путь (в норме через этот путь метаболизируется 
2-5% глюкозы); повышение уровня дигидроксиацетон-
фосфата приводит к продукции глицеральдегид-З-фосфа-
та, глицерол-З-фосфата и других метаболитов, которые 
активируют путь протеинкиназы С [ И , 14]. Активация 
пути протеинкиназы С вызывает активацию нуклеарно-
го фактора к-В, подавляет эндотелиальную синтетазу N0, 
а также ведет к повышению концентрации эндотелина-1, 
трансформирующего фактора роста |3 и ингибитора акти-
ватора плазминогена-1. Следствием микроповреждений 
сосудистой стенки в сочетании с нарушениями гемостаза 
является уменьшение эндоневрального кровотока с раз-
витием гипоксии. В нервных клетках происходит усиление 
аутоокисления глюкозы и накопление активных форм кис-
лорода [3, 14]. 

В условиях хронической гипергликемии усиливаются 
процессы гликирования различных структурных белков 
организма, в т. ч. нервных волокон — миелина и тубулина. 
В результате образования и накопления конечных продук-
тов гликирования (КПГ) и их предшественников (метилгли-
оксаля и др.) модифицируются структура и функции белков, 
в т. ч. ферментных, что вызывает устойчивые повреждения 
клеток, воспаление и нарушение регенерации [8, 15]. Гли-
кирование белков дыхательной цепи митохондрий приво-
дит к нарушению ее работы и поддержанию образования 
избытка супероксид-анионов независимо от уровня гли-
кемии. Накопление КПГ в периферических нервах и vasa 
nervorum происходит уже на стадии нарушения толерант-
ности к глюкозе, что нарушает функциональную актив-
ность нейрона, стимулирует синтез провоспалительных 
цитокинов. В свою очередь, гликирование ферментов 
(альдозоредуктазы, сорбитолдегидрогеназы) способствует 
энергетическому дефициту в нервной ткани [16]. 

Все вышеперечисленные механизмы объединяет общий 
патологический процесс — повышение продукции суперок-
сид-аниона и образующихся из него активных форм кисло-
рода и последующее формирование оксидативого стресса 
[6, 8, 12, 15]. 

Изменения происходят в различных белковых структу-
рах нервного волокна, включая нейрофиламенты и шван-
новские клетки, что приводит к нарушению аксонально-
го транспорта и регенеративной способности шванновских 
клеток, снижению функциональной активности и гибели 
нейронов, к дегенерации и демиелинизации нервного во-
локна, а также эндоневральной микроангиопатии [17]. 
Патоморфологическим субстратом диабетической поли-
нейропатии являются истончение миелинизированных во-
локон, диффузные или локальные демиелинизированные 
участки, дегенерация аксонов, уменьшение просвета vasa 
nervorum и утолщение базальной мембраны капилляров; 
количество миелинизированных волокон уменьшается 
от проксимальных к дистальным нервам [17]. 

Понимание того, что патогенез диабетической полиней-
ропатии более сложен, чем представлялось ранее, опреде-
ляет поиск механизмов развития, особенно потенциаль-
но модифицируемых [18-20]. Установлено, что сниженный 
уровень нейротропных витаминов группы В делает нервные 
волокна более уязвимыми к метаболическому и ишемиче-
скому повреждению [10, 21, 22]. Iwakawa Н. et al. (2016) 
показали, что наряду со сниженным уровнем витамина В̂  
в крови у пациентов с СД2 также были значительно сниже-
ны концентрации витамина В,^, ниацина и фолатов в срав-
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нении с аналогичными показателями у здоровых добро-
вольцев независимо от возраста и других факторов [23]. 
Объяснением данного факта, как предполагают авторы, 
является повышенная мочевая экскреция из-за нарушения 
процессов почечной реабсорбции. 

Ранее уже указывалась на роль важного механизма глю-
козотоксичности — накопления КПГ — в развитии диабе-
тической полинейропатии [20, 24]. Тиамин-зависимые 
ключевые ферменты играют важную роль в окислительных 
процессах расщепления глюкозы [21, 22, 25]. У пациентов 
с СД часто выявляется дефицит витамина В̂  (тиамина), 
уровень которого может быть снижен на 25% от нормаль-
ных значений [23-25]. Хотя все типы клеток используют 
витамин Bp нервная система особенно чувствительна к его 
дефициту, поскольку он играет важную роль в синтезе аце-
тилхолина и у-аминомасляной кислоты в головном моз-
ге [22, 26]. 

В последние годы возрос интерес к проблеме дефици-
та В,2 (цианокобаламина) при полинейропатиях различ-
ного генеза. Витамин В,, играет важную роль в функци-
онировании нервной системы, в частности, он участвует 
в синтезе миелина [22, 27-29] . Достижения последнего 
времени свидетельствуют о клиническом значении дефи-
цита витамина В,2 при СД [29, 30, 31]. Частота дефицита 
витамина В,^ увеличивается с возрастом. На данный мо-
мент остается открытым вопрос: может ли дефицит вита-
мина Bj2 ухудшать течение диабетической полинейропа-
тии? Установлено, что выявляемый у части больных СД2 
дефицит витамина В,^ может быть связан с более тяжелы-
ми проявлениями диабетической полинейропатии [30]. 

Хорошо известно, что дефицит витамина В,̂  может про-
являться не только гематологическими, но и неврологиче-
скими нарушениями и сопровождаться клинической кар-
тиной полинейропатии [28]. Диагностической проблемой 
является субклиническая форма дефицита витамина B ĝ, 
которая манифестирует с клинических проявлений невро-
логических нарушений (дистальная сенсорная нейропатия). 
Поэтому исключение дефицита витамина В,^ необходимо 
сделать составной частью дифференциально-диагностиче-
ского поиска у больных с неврологической симптоматикой 
неясного генеза [32]. 

Среди этиологических факторов дефицита В,^ необ-
ходимо отметить нарушение высвобождения витамина 
В|2, связанного с транспортными белками пищи, вслед-
ствие гипо- или анацидного состояния, заболеваний же-
лудочно-кишечного тракта (ЖКТ), состояния после хирур-
гических вмешательств на верхних отделах ЖКТ. Все шире 
изучается проблема медикаментозно ассоциированного, 
обусловленного длительным применением ингибиторов 
протонной помпы, антагонистов Н^-рецепторов и метфор-
мина (препарата первой линии для лечения СД2) дефици-
та витамина В,^ [28, 29, 31]. Распространенность дефицита 
витамина В,^ среди пациентов, получающих метформин, 
по разным данным, варьирует от 5,8% до 28,1% [30, 33-36] 
в зависимости от выбранных критериев дефицита; у 1 0 -
30% пациентов, получающих метформин, концентрация 
В,2 в крови ниже 200 пмоль/л [35]. По результатам иссле-
дования National Health and Nutrition Examination Survey 
(NHANES), 1999-2006 гг., с участием 1621 пациента с СД2 
и 6867 пациентов без СД относительный риск развития 
недостаточности цианокобаламина при приеме метфор-
мина составил 2,92 (95% ДИ от 1,26 до 6,78) [37]. Дефи-
цит витамина В,̂  может возникать при длительном прие-
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Рис. 1. Концентрация гомоцистеина в плазме крови 
(95% ДИ) у пациентов с нормальным уровнем витамина 

(>200 пмоль/л), низким уровнем витамина В,̂  (150-
200 пмоль/л) и дефицитом витамина В̂ ^ (<150 пмоль/л) [32] 

ме метформина (1700 мг/сут) пациентами с предиабетом, 
о чем свидетельствует новый анализ результатов исследо-
вания «Программа профилактики диабета» / «Исследова-
ния результатов программы профилактики диабета» (Di-
abetes Prevention Program / Diabetes Prevention Program 
Outcomes Study DPP/DPPOS) [38]. 

Интересные данные были получены в многоцентро-
вом рандомизированном плацебо-контролируемом иссле-
довании с участием 390 больных СД2 [32], которые прини-
мали метформин (2550 мг/сут) или плацебо в комбинации 
с инсулином на протяжении 4,3 года. Среднее снижение 
уровня витамина 8,2 в крови у пациентов из группы мет-
формина по сравнению с данным показателем у пациен-
тов из группы плацебо составило 19% (95% ДИ от -24% 
до -14%; р<0,001), тогда как уровень гомоцистеина у па-
циентов из группы метформина превысил на 5% (95% ДИ 
от -1% до 11%; р=0,091) данный показатель у пациентов 
из группы плацебо. Увеличение уровня гомоцистеина, ко-
торое регистрировалось на фоне снижения концентрации 
витамина В,2(рис. 1), повышает исходно высокий риск сер-
дечно-сосудистых осложнений у больных СД2 [32, 33]. 

В исследовании Ahmed М. А. et al. (2016) с участием па-
циентов с СД2, получавших метформин (п=121), распро-
страненность дефицита витамина В̂ ^ (концентрация в сы-
воротке крови <150 мкмоль/л) составила 28,1%, причем 
не было выявлено различий в частоте диабетической по-
линейропатии у пациентов с нормальным и недостаточным 
уровнями витамина В,^ (36,8% против 32,3%, р=0,209) [36]. 

Чаще развитие дефицита витамина В,2 отмечают у боль-
ных СД2, принимающих метформин более 5 - 1 0 лет [29,32]. 
Вместе с тем есть мнение, что прием метформина более 
4 - 6 мес. может быть ассоциирован со снижением уровня 
витамина В,2 [34, 36]. Частота дефицита витамина В|2 уве-
личивается с возрастом пациентов, на фоне сопутствую-
щих атрофических изменений слизистой ЖКТ и гипохлор-
гидрии [28,31]. 

Kim J. et al. (2019) в исследовании с участием пациентов 
с СД2 (п=1111) показали, что дефицит витамина В,, (кон-
центрация в сыворотке <300 пг/мл) выявлен у 22,2% паци-
ентов (п=247), которые принимали метформин в течение 
6 мес. и более [39]. Увеличение суточной дозы метформина 
на 1 мг было связано с уменьшением уровня витамина В,^ 
на 0,142 пг/мл (р<0001). По сравнению с суточной дозой 
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<1000 мг скорректированное отношение шансов для доз 
1000-1500, 1500-2000 и >2000 мг метформина состави-
ло 1,72 (р=0,080), 3,34 (р<0,001) и 8,67 (р<0,001) соответ-
ственно. Дефицит витамина В,^ встречался реже у паци-
ентов, принимавших поливитамины. Интересно, что после 
поправок на другие факторы не было обнаружено корреля-
ции между дефицитом витамина В̂ ^ и длительностью прие-
ма метформина. Уровень гомоцистеина в сыворотке крови 
показал значимую отрицательную корреляцию с витами-
ном В^,. По мнению авторов, прием метформина в дозе 
>1500 мг/сут может быть основным фактором, связанным 
с дефицитом витамина В,2, в то время как одновременное 
применение поливитаминов может потенциально защи-
тить от дефицита данного витамина. Уровень гомоцистеина 
в сыворотке крови отрицательно коррелировал с уровнем 
витамина В,^, что позволяет предположить, что дефицит В,^ 
из-за применения метформина может возникнуть на тка-
невом уровне. Однако эта гипотеза требует дальнейшего 
изучения. 

Chapman L.E. et al. (2016) подтвердили, что примене-
ние метформина было связано со снижением уровня В^̂ . 
В обзор были включены 26 работ: в 10 из 17 наблюдатель-
ных исследований были показаны статистически значи-
мо более низкие уровни витамина В̂ ^ у пациентов, полу-
чавших метформин, по сравнению с данным показателем 
у пациентов, не получавших этот препарат. Метаанализ 4 
исследований продемонстрировал статистически значи-
\г\'ю связь между приемом метформина (даже на протя-
жении 2 - 3 мес.) и снижением уровня витамина В̂ ^ на 57 
пмоль/л (95% ДИ от -35 до -79 пмоль/л), что приводит к его 
дефициту или пограничному уровню у некоторых пациен-
тов с СД2 [40]. Это говорит о том, что целесообразно кон-
тролировать уровень витамина Bj^y таких пациентов, кото-
рые подвергаются повышенному риску дефицита. 

Важность обсуждения проблемы дефицита витами-
на Bj2 на фоне применения метформина объясняется двумя 
основными причинами: 1) высокой распространенностью 
СД2 среди взрослого населения и 2) широким использова-
нием метформина как средства первого выбора для терапии 
СД. В качестве возможных механизмов развития дефицита 
витамина 8,2 на фоне применения метформина рассматри-
ваются нарушение моторики ЖКТ и повышение интести-
нальной концентрации глюкозы, что стимулирует бакте-
риальный рост и мальабсорбцию, а также ингибирование 
кальций-зависимого всасывания комплекса кобаламина 
и внутреннего фактора Касла (белка, продуцируемого па-
риетальными клетками желудка). Под влиянием метфор-
мина может нарушаться взаимодействие этого комплекса 
с рецептором кубулина в подвздошном отделе тонкой киш-
ки [27, 28, 30]. 

На настоящий момент нет четких рекомендаций от-
носительно необходимости определения витамина В̂ ^ 
у пациентов с СД, несмотря на риск развития дефици-
та витамина В,^ на фоне терапии метформином [41, 42]. 
Также не существует убедительных доказательств того, 
что дефицит витамина В,^ влияет на наличие или тяжесть 
периферической нейропатии, хотя в ряде исследований 
подтверждена связь дефицита витамина В,^ и диабетиче-
ской полинейропатии [29, 30, 32]. Вместе с тем увеличение 
уровня гомоцистеина на фоне снижения концентрации ви-
тамина В,2 повышает исходно высокий риск сердечно-со-
судистых осложнений у больных СД2, в связи с чем, по мне-
нию некоторых авторов, необходим скрининг на дефицит 
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витамина'В,2У больных, получающих метформин [39, 43]. 
Поэтому требуются дальнейшие исследования в этом на-
правлении в целях разработки схемы терапевтических вме-
шательств при дефиците витамина В,2 [29, 30, 32]. 

Возможно, уровень витамина В,2 необходимо определять 
при приеме метформина > 4 - 5 лет в дозах > 1 ООО— 1500 мг/сут 
даже без гематологических или неврологических нарушений, 
при сопутствующем приеме ингибиторов протонной помпы, 
антагонистов Н,-рецепторов, а также при наличии клиниче-
ских признаков полинейропатии [39,43]. В то же время неко-
торые авторы считают, что уровень витамина В,2 необходимо 
определять у пациентов, принимающих метформин >10 лет 
[40]. В совместном консенсусе по управлению гликемией при 
СД2 Американской диабетической ассоциации (American Di-
abetes Association, ADA) и Европейской ассоциации по изуче-
нию диабета (The European Foundation for the Study of Diabetes, 
EASD) указывается, что прием метформина может привести 
к снижению концентрации витамина В,2 в сыворотке крови, 
в этой связи рекомендуется периодическое определение ви-
тамина В, 2 у пациентов, получающих метформин, особенно 
при наличии анемии или периферической нейропатии [41]. 

КЛИНИЧЕСКИЕ ПРОЯВЛЕНИЯ И ПОДХОДЫ 
к ЛЕЧЕНИЮ ДИАБЕТИЧЕСКОЙ ПОЛИНЕЙРОПАТИИ 

Нейропатии, возникающие вследствие СД, различают-
ся по клиническим проявлениям. Наиболее частой кли-
нической формой является дистальная полинейропатия, 
на долю которой приходится более половины всех случаев 
поражения нервной системы при СД [3-5]. Обычно кли-
нические проявления возникают не ранее чем через 5 лет 
после манифестации СД1, а у 8 - 3 0 % пациентов с СД2 — 
одновременно с диагностикой заболевания [4, В]. Хотя дис-
тальная полинейропатия встречается часто и имеет ха-
рактерные клинические проявления, на ранних стадиях, 
когда своевременный диагноз особенно важен, обычно 
она плохо диагностируется. При дистальной полинейро-
патии могут быть поражены тонкие или толстые нервные 
волокна либо те и другие одновременно, что и опреде-
ляет особенности клинической картины. Как правило, 
заболевание начинается с признаков поражения тонких 
сенсорных нервных волокон и проявляется снижением 
или потерей температурной и болевой чувствительности. 
Больных беспокоят покалывание, парестезии, зябкость, 
жжение и жгучие, стреляющие боли в конечностях. В те-
чение нескольких лет болезненные симптомы появляются 
преимущественно в покое, а затем становятся все более 
постоянными и интенсивными. Наблюдается характерное 
обострение упомянутых жалоб в ночное время, особенно 
когда пациент находится в положении лежа. При ходьбе, 
напротив, пациенты предъявляют меньше жалоб. Со вре-
менем, при вовлечении в процесс толстых волокон, разви-
ваются гипо- и арефлексия, двигательные расстройства, 
гипотрофия мышц конечностей. Клинические проявления 
дистальной полинейропатии делятся на негативные (гипо-
и анестезия, снижение глубоких рефлексов) и позитивные 
(постоянная тупая или жгучая боль, болезненные паресте-
зии, вызванная боль, пароксизмальная пронизывающая 
или стреляющая боль) симптомы, последние являются бо-
лее опасными [4, В]. 

Из-за снижения или полной потери чувствительности ча-
сто дистальная полинейропатия протекает бессимптомно, 
не диагностируется, предрасполагает к микротравматиза-
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ции тканей и последующему формированию язв нижних 
конечностей. У больных СД важно исключать и другие воз-
можные причины полинейропатии, связанные с побочными 
эффектами лекарственных средств, гипотиреозом, васку-
литами, хронической алкогольной болезнью, дефицитом 
витамина В,̂  [4, 8, 44-46]. 

Многофакторный характер патогенеза диабетической 
полинейропатии определяет различные подходы к лечению 
этого осложнения, включая медикаментозные воздействия, 
направленные на улучшение метаболизма нервной ткани. 
Достижение целевого гликемического контроля — при-
знанный подход к предупреждению или замедлению раз-
вития диабетической полинейропатии [4, 13, 14]. Извест-
но, что частота диабетической полинейропатии зависит 
не только от продолжительности СД, но и от эффективности 
контроля гипергликемии. В 2019 г. были обновлены Рос-
сийские клинические рекомендации по стандартизации 
и оптимизации оказания медицинской помощи больным 
СД [42]. В них предлагается для индивидуализированно-
го выбора целей терапии подход, основанный на возрасте 
пациента, ожидаемой продолжительности жизни, наличии 
атеросклеротических сердечно-сосудистых заболеваний 
и риска тяжелой гипогликемии. Для определения инди-
видуального уровня HbAlc у пациентов пожилого возрас-
та рекомендуется деление их на функционально независи-
мых и функционально зависимых. 

Одной из составляющих патогенетической терапии, на-
правленной на улучшение метаболизма нервной ткани, яв-
ляется применение витаминов группы В, которые устраняют 
негативные последствия воздействия хронической гипер-
гликемии на нервную ткань. Применение витаминов группы 
В обусловлено их комплексным нейротропным действием, 
анальгетическим эффектом, а также способностью суще-
ственно улучшать регенерацию нервов [21, 26, 27]. 

Применение витаминов группы В патогенетически обо-
сновано и при отсутствии дефицита в связи с их активным 
участием в биохимических процессах, обеспечивающих 
нормальную деятельность различных структур нервной 
системы [22, 47, 48]. Для пациентов с СД2 доказано увели-
чение экскреции витаминов группы В с мочой [13, 23]. Сле-
дует заметить, что для витаминов В,, В̂^ и В,̂  свойственно 
взаимопотенцирование эффектов друг друга. 

Витамин В| — водорастворимый витамин, особенно 
незаменимый в функционировании нейронов, в процессах 
проведения нервного возбуждения в синапсах. Он является 
коферментом нескольких ферментов, участвующих в об-
мене углеводов, в продукции компонентов антиоксидант-
ной системы организма, наиболее важные из которых — 
пируватдегидрогеназа (участвует в утилизации глюкозы 
в цикле Кребса) и транскетолаза (участвует в липидном 
обмене, метаболизме глюкозы, продукции и поддержа-
нии функций миелиновой оболочки) [21, 22, 26]. Как уже 
подчеркивалось, образованию и накоплению КПГ препят-
ствует транскетолаза — тиаминозависимый фермент ПФП 
обмена глюкозы. Активация транскетолазы позволяет ис-
пользовать этот путь метаболизма глюкозы в условиях ги-
пергликемии. Увеличение активности транскетолазы и, как 
следствие, метаболизма глюкозы в ПФП предотвращает 
поступление избытка глюкозы в альтернативные пути ме-
таболизма (гексозаминовый путь, образование КПГ и про-
теинкиназы С), блокирует образование агрессивных мета-
болитов, КПГ, обеспечивает повышение продукции энергии 
в структурах нервной системы [22, 24, 26]. Иначе говоря, 

патологические механизмы, запускаемые гипергликемией, 
могут быть переключены на ПФП, тем самым уменьшается 
опасное накопление промежуточных продуктов метабо-
лизма глюкозы. Поэтому активацию транскетолазы мож-
но рассматривать как самостоятельную стратегию преду-
преждения хронических осложнений СД. 

Витамин В, оптимально использовать в комбинации 
с другим нейротропным фактором — витамином В̂ . (пи-
ридоксином), с которым они действуют в синергизме [21, 
22, 24]. Витамин В̂  необходим для нормального функцио-
нирования нервной системы, поскольку выступает как ко-
фактор многих ферментов, участвующих в метаболических 
процессах в нервной ткани. Активируя синтез миелиновой 
оболочки нервов и транспортных белков в осевых цилин-
драх нервных волокон, витамин В̂  улучшает регенерацию 
периферических нервов [22]. В фосфорилированной фор-
ме он является также коферментом в метаболизме ами-
нокислот, благодаря этому обеспечивает синаптическую 
передачу за счет участия в синтезе ключевых нейромеди-
аторов (норадреналина и серотонина), задействованных 
в антиноцицептивной системе, и увеличивает внутрикле-
точные запасы магния, играющего важную роль в метабо-
лических процессах, функционировании нервной системы 
в целом [21, 24]. 

Среди нейротропных эффектов витамина В,̂  наиболее 
значимы способность восстанавливать структуру миели-
новой оболочки, ускорять регенерацию нервов и умень-
шать нейропатическую боль. Кроме того, он участвует 
в ряде жизненно важных биохимических реакций: в пере-
носе метильных групп, синтезе нуклеиновых кислот, белка, 
в обмене аминокислот, углеводов и жиров [28, 47]. При-
менение лекарственных средств может спровоцировать 
дефицит В,2, который усугубляется с возрастом [38, 43]. 
При СД назначение В̂ ^ обоснованно, поскольку многие па-
циенты, в т. ч. пожилые, длительно принимают метформин 
в дозах более 1 ООО мг/сут, что может приводить к наруше-
нию обмена витамина Bî . Важно помнить, что характер 
и тяжесть клинических проявлений дефицита витамина 
В,2 индивидуальны и зависят от соматического здоровья 
пациента (особенно состояния ЖКТ), длительности и сте-
пени выраженности нарушения метаболизма витамина В^,; 
особое внимание необходимо уделять латентным фор-
мам дефицита этого витамина [27-31]. Снижение уров-
ня витамина В,̂  на ранних этапах нарушения его обмена, 
еще до развития клинических проявлений, может приво-
дить к гипергомоцистеинемии (с уровнем гомоцистеина 
>15 мкмоль/л), увеличению сердечно-сосудистого риска 
и неблагоприятному клиническому течению кардиоваску-
лярной патологии [28, 31, 34]. 

Для коррекции нарушений метаболического харак-
тера в нервной ткани при диабетической полинейропа-
тии применяется витаминный препарат с нейротропной 
направленностью действия — Нейромультивит. Пока-
заниями для назначения этого препарата с учетом его 
нейрометаболических эффектов служат полинейро-
патии различного генеза, включая диабетическую по-
линейропатию. Для пациентов с СД необходимо под-
держание гомеостаза витаминов группы В с учетом их 
важной роли в процессах, обеспечивающих нормальное 
функционирование различных структур нервной систе-
мы, в т. ч. периферической [13,14,22]. Сбалансированный 
состав Нейромультивита позволяет достичь у пациентов 
с диабетической полинейропатией оптимального тера-
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певтического результата благодаря взаимодополняю-
щим нейрометаболическим эффектам составляющих 
компонентов — витаминов В,, В^ и В^ .̂ Инъекционная 
форма данного витаминного комплекса позволяет в не-
обходимые сроки восполнить уровень витаминов груп-
пы В, в частности витамина В,,, субклинический дефи-
цит (без развития анемии) которого может наблюдаться 
на фоне длительного применения метформина [41, 42] 
и усугублять проявления диабетической полинейропа-
тии, снижать эффективность терапии этого осложне-
ния СД. Говоря о восполнении дефицита витамина В,^, 
следует помнить, что его инъекционная форма обеспе-
чивает большее поступление кобаламина по сравнению 
с пероральной: одна инъекция 1000 мкг витамина В,^ 
обеспечивает его поступление в количестве100-150 мкг 
Bj2, а при пероральном приеме 1000 мкг может быть аб-
сорбировано до 13 мкг [49]. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

Поскольку группу риска по развитию субклинической 
формы дефицита витамина В,, представляют пациенты 
с длительным течением СД2, принимающие метформин, 
и пациенты пожилого возраста, то этим категориям так-
же можно рекомендовать применение Нейромультивита. 
К сожалению, на сегодняшний день нет четких рекоменда-
ций по коррекции дефицита витаминов группы В у паци-
ентов с СД. Существует мнение, что пациенты с СД2 (осо-
бенно те, которые получают метформин) нуждаются 

в дополнительном назначении витаминов группы В курсом 
1 мес. 2 - 3 раза в год [50]. Безусловно, это терапевтическое 
направление требует дальнейшего внимания, и уже прово-
дятся исследования по изучению эффектов различных кур-
сов лечения. 
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