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ПРЕДИСЛОВИЕ 
 
 

«Скоро ты забудешь обо всём,  
и всё, в свою очередь, забудет о тебе»  

Марк Аврелий 
 
 

В последнее десятилетие стало очевидным, что сахарный 
диабет (СД) вызывает нарушения функционирования регулиру-
ющих систем, психоэмоционального состояния, оказывает как 
прямое, так и опосредованное влияние на развитие осложнений 
со стороны центральной нервной системы (ЦНС), проявляющих-
ся морфологическими и функциональными нарушениями в виде 
когнитивных расстройств. Под когнитивными функциями приня-
то понимать наиболее сложные функции головного мозга. Они 
включают память (способность головного мозга усваивать, со-
хранять и воспроизводить необходимую для текущей деятельно-
сти информацию), гнозис (функция восприятия информации, об-
работки и синтеза элементарных сенсорных ощущений в целост-
ные образы), речь (способность обмениваться информацией с 
помощью высказываний), праксис (способность приобретать, со-
хранять и использовать разнообразные двигательные навыки) и 
интеллект (способность сопоставлять информацию, находить 
общее и различия, выносить суждения и умозаключения). О 
нарушениях когнитивных функций можно говорить в тех случа-
ях, когда какое-либо заболевание приводит к снижению когни-
тивных способностей по сравнению с исходным уровнем, т. е. ко-
гнитивные снижения – это ухудшение по сравнению с индивиду-
альной нормой одной или нескольких из когнитивных функций: 
памяти, праксиса, гнозиса, речи или исполнительных функций  

Голландская старинная гравюра на риснке 1 прекрасно ил-
люстрирует динамику когнитивной функции в течение жизни – 
постепенное повышение в детстве, юности и молодом возрасте, 
выход на плато во взрослом возрасте и незначительное или более 
выраженное снижение в пожилом возрасте, вплоть до сенильной 
деменции. 
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При сахарном диабете (СД) когнитивная дисфункция разви-
вается раньше и встречается чаще, чем в общей популяции. Так, 
при СД 1 типа некоторое снижение когнитивной функции отме-
чается уже в молодом возрасте или даже в детстве. 

 

 
 

Рис. 1. Голландская гравюра Trap des ouderdoms («Лестница старости»), 
иллюстрирующая динамику когнитивных функций в течение жизни  
(Hendrik Frans, 1685) 
 

В метанализе, проведенном в 2005 г., группой авторов 
(A. M. A. Brands, J.G. Biessels) было показано значительное или 
умеренно выраженное, но при этом статистически достоверное 
снижение когнитивных функций у молодых пациентов с СД 1 
типа по сравнению со здоровой группой лиц соответствующего 
возраста [199]. В связи c этим приоритетным на сегодняшний 
день направлением в в эндокринологии, как в Российской Феде-
рации, так и в Европе, становятся исследования по направлению 
«Сахарный диабет и головной мозг», особенно у пациентов мо-
лодого возраста. 

Для того, чтобы понять и полностью оценить опасность ко-
гнитивной дисфункции у пациентов с СД 1 типа, необходимо до-
статочно хорошо знать особенности патогенеза, иметь представ-
ление о влиянии углеводного обмена на развитие данного ослож-
нения.  
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Во многих случаях когнитивные нарушения не вызывают 
беспокойства у пациентов, потому что не сопровождаются оче-
видными изменениями функционального состояния организма. 
Вместе с тем, прогноз наличия когнитивной дисфункции требует 
изыскания путей корректных лечебно-диагностических меропри-
ятий для улучшения состояния пациентов с СД 1 типа.  
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Сахарный диабет 1 типа в настоящее время является важной 
медико-социальной проблемой в связи с высокой распространен-
ностью данной патологии, развитием серьезных сосудистых 
осложнений и ранней инвалидизацией пациентов [5, 61, 64, 77, 
82, 113, 121, 201]. Одним из органов-мишеней СД является цен-
тральная нервная система, патология которой проявляется когни-
тивной дисфункцией, снижающей приверженность к лечению и 
качество жизни (КЖ) пациентов с СД 1 типа [4, 19, 23, 30, 48, 57, 
62, 134, 157].  

Данные литературы о когнитивной дисфункции противоре-
чивы. Ее рассматривают в рамках диабетической энцефалопатии 
[12, 30, 62, 81, 87, 138, 145, 203]. Но основной сложностью диа-
гностики является недостаточность объективных критериев ве-
рификации диагноза когнитивной дисфункции и, как следствие, 
отсутствие в МКБ 10 пересмотра кода заболевания. Это приводит 
к отсутствию своевременной медицинской помощи и лечебно-
профилактических мероприятий на ранних этапах развития дан-
ного осложнения.  

На сегодняшний день актуальным является поиск быстрого, 
простого и отработанного способа диагностики когнитивной дис-
функции с учетом минимальных затрат. Нейропсихологическое 
тестирование традиционно используется для оценки когнитивной 
дисфункции [22, 124, 190, 199, 207]. Однако оно занимает про-
должительное время, в связи с чем требуется поиск быстрого 
способа оценки когнитивных нарушений. Одним из перспектив-
ных методов можно считать определение нейроспецифических 
белков, которые являются сигналами повреждения головного 
мозга [15, 41, 72, 90, 102, 146, 194, 220]. Для диагностики заболе-
ваний центральной нервной системы используют магнитно-резо-
нансные методы исследования головного мозга в качестве допол-
нительных методик для выявления морфологических изменений 
[85, 142, 155, 171, 172, 218].        
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Актуальность проблемы диагностики когнитивной дис-
функции определяется не только медико-социальной значимо-
стью заболевания, но и недостаточным количеством в отече-
ственной и зарубежной литературе данных о роли нейропсихоло-
гического тестирования, содержания нейроспецифических белков 
и результатов магнитно-резонансной томографии в диагностике 
когнитивной дисфункции у пациентов с СД 1 типа. 
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Глава 1 
 

СОВРЕМЕННЫЕ АСПЕКТЫ КОГНИТИВНЫХ 
НАРУШЕНИЙ ПРИ САХАРНОМ ДИАБЕТЕ 1 ТИПА 

 
 

1.1. Особенности проявления, этиологии и патогенеза  
когнитивной дисфункции у пациентов  

с сахарным диабетом 1 типа 
 

Актуальность проблемы определяется ростом заболеваемо-
сти и распространенности СД во всем мире. По данным Между-
народной Диабетической Ассоциации (IDF, 2014), во всем мире 
СД страдают 387 млн. человек [120]. СД занимает четвертое ме-
сто среди лидирующих причин смертности в развитых странах. 
По прогнозам Всемирной Организации Здравоохранения, за пе-
риод 2005–2030 гг. число случаев смерти от СД удвоится [64]. По 
данным регистра Российской Федерации, к 2025 г. численность 
пациентов с сахарным диабетом составит 4,250 млн человек, а 
прирост больных СД в мире составит 205 млн к 2035 г. Распро-
страненность СД 1 типа значительно варьирует в разных странах, 
в пределах одной страны и между различными этническими 
группами. Средняя частота встречаемости СД 1 типа у детей 
(возрастная группа 0–14 лет) в разных странах мира показана на 
рис. 1.1 (от 0,1 до 57,6 на 100 тыс. населения) [51]. Таким обра-
зом, Россия занимает среднее положение среди стран по распро-
страненности СД 1 типа. Отмечается тенденция к росту распро-
страненности и заболеваемости как в целом СД, так и пациентов 
с СД 1 типа. Анализ данных регистра Российской Федерации по-
казал, что распространенность СД 1 типа за 10 лет у детей вы-
росла на 35,7 % (с 59,4 до 80,6 на 100 тыс. детского населения); у 
подростков – на 68,9 % (с 108,5 до 183,5 на100 тыс. подростково-
го населения), у взрослых – на 2,4 % (с 224,5 до 229,8 на 100 тыс. 
взрослого населения) [64].  

В работеT. Frese и H. Sandholzer , посвященной эпидемиоло-
гии СД 1 типа, представлены данные нескольких обзоров по за-
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болеваемости СД 1 типа [111]. Так, самые высокие показатели 
заболеваемости были отмечены в Финляндии (39,9 на 100 тыс. 
населения) и Сардинии (37,7 на 100 тыс. населения), а самые низ-
кие в европейских странах: Румынии, Польше, Хорватии (4,7; 5,2 
и 6,9 на 100 тыс. населения, соответственно), а в азиатских стра-
нах в среднем (0,7 на 100 тыс. населения [81, 110, 124, 125, 200]. 
Глобальная тенденция увеличения заболеваемости СД 1 типа со-
ставила 3,0 % в год [126, 128, 129, 130, 140, 187, 206]. По данным 
регистра Российской Федерации, заболеваемость СД 1 типа за 5 
лет у детей выросла на 9,6 % (с 12,4 до 13,6 на 100 тыс. детского 
населения); у подростков на 4,9 % (с 14,1 до 14,8 на 100 тыс. под-
росткового населения), у взрослых на 10,5 % (с 13,3 до 14,7 на 
100 тыс. взрослого населения) [44]. 

Представленные данные свидетельствуют об актуальности 
изучения СД 1 типа в связи с прогрессирующим увеличением 
числа пациентов с СД 1 типа, а также развитием у них серьезных 
осложнений, в том числе и со стороны центральной нервной си-
стемы.  

По данным отечественных и зарубежных авторов [30, 84], 
«в чистом виде» диабетическая энцефалопатия встречается у 
больных СД 1 типа в 80,7 % случаев, поскольку ее развитие обу-
словлено преимущественно неэффективным метаболическим 
контролем. В широких эпидемиологических исследованиях под-
счет частоты осложнений в виде когнитивной дисфункции у па-
циентов с СД 1 типа и наличия факторов, влияющих на ее разви-
тие, не проводился. Таким образом, исследование эпидемиологии 
когнитивной дисфункции является актуальным в связи с широкой 
распространенностью заболевания и его осложнений, кроме того, 
в связи с отсутствием подобных исследований, оно обладает 
несомненной практической и научной новизной. 
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Рис. 1.1. Средние показатели распространенности СД 1 типа в  раз-
ных странах мира (Р. Ханас и соавт. под редакцией В.А. Петерковой, 2009)  
[51]. 
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Несмотря на то, что на долю СД 1 типа приходится не более 
10 % от всех случаев СД, именно СД 1 типа представляет собой 
наиболее тяжелую форму заболевания, что объясняется высокой 
частотой развития тяжелых осложнений, приводящих к ранней 
инвалидизации. СД 1 типа в молодом возрасте уже на начальных 
стадиях заболевания является фактором риска развития хрониче-
ской цереброваскулярной патологии и проявляется неврологиче-
скими синдромами, нарушениями деятельности центральной 
нервной системы, выявляющимися при нейропсихологическом, 
нейрофизиологическом и биохимическом исследованиях [5, 91]. 

Исследования изменений высших мозговых функций при 
СД проводились учеными разных стран, но при этом не было 
принято общей концепции, описывающей данные нарушения. 
Попытки описать изменения с помощью медицинской термино-
логии были предприняты в 1922 г. в рамках исследования «цен-
тральной нейропатии» [145]. Для описания когнитивных измене-
ний как осложнения СД был введен термин «диабетическая эн-
цефалопатия», предложенный R. De Jong в 1950 г. [136]. По дан-
ным F. Trudeau, S. Gagnon, G. Masticate, под диабетической энце-
фалопатией понимали стойкую церебральную патологию, возни-
кающую под воздействием острых, подострых и хронических 
дисметаболических нарушений, клинически проявляющихся 
неврозоподобными и психоподобными дефектами, неврологиче-
ской и вегетативной симптоматикой. Диабетическая энцефалопа-
тия включает в себя характерные биохимические, электрофизио-
логические и морфологические изменения, которые могут приве-
сти к когнитивному дефициту у больных СД и значительному 
снижению качества жизни (КЖ) как самого больного, так и его 
близких [206]. По классификации Е. В. Шмидта (1985), диабети-
ческая энцефалопатия представляет собой прогрессирующее 
диффузное мелкоочаговое поражение головного мозга, клиниче-
ски выраженное сочетанием симптомов очагового поражения го-
ловного мозга и астенических проявлений [22].  

Основными клиническими проявлениями диабетической 
энцефалопатии являются нарушение когнитивных функций, 
неврозоподобные состояния и органическая неврологическая 
симптоматика [22]. М. Bleuler объединил психические наруше-
ния, возникающие при эндокринной патологии, понятием «эндо-
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кринный психосиндром» [7]. Клинически, на ранних этапах де-
прессивная симптоматика выявляется у 35,4 % больных, сопро-
вождаясь как астенией с различной степенью выраженности, так 
и вегетативной дистонией. Кроме того, встречается цефалгиче-
ский синдром, который носит характер болей напряжения (сжи-
мающая, стискивающая, по типу «тесного головного убора»). На 
момент первичного осмотра у больных могут выявляться микро-
симптомы поражения головного мозга, свидетельствующие о его 
диффузном поражении, а по мере прогрессирования заболевания 
возможно развитие органической симптоматики [30].  

Пациенты с СД 1 типа примерно в 1,5 раза чаще страдают в 
результате снижения когнитивных функций. Большинство дан-
ных свидетельствует о том, что у пациентов с СД 1 типа проис-
ходит снижение производительности в разных областях когни-
тивных функций. Это дефекты скорости обработки информации, 
гибкости ума, внимания и зрительного восприятия [89]. Выра-
женность когнитивных нарушений, не важно, легкая или умерен-
ная, оказывает влияние на различные сферы жизни. Так, даже 
легкие формы когнитивной дисфункции могут помешать повсе-
дневной деятельности, поскольку они могут приводить к пробле-
мам в более сложных ситуациях [198]. 

Клинический полиморфизм дает основания предполагать 
существование как минимум нескольких патофизиологических 
механизмов, участвующих в формировании когнитивной дис-
функции, между которыми, очевидно, существуют взаимосвязи. 

Патогенез нарушений когнитивной функции при СД во мно-
гом остается неясным. Чаще его связывают с двумя основными 
процессами – метаболическим и сосудистым. В возникновении 
церебральной микроангиопатии важнейшую роль играет наруше-
ние местного гемостаза в сосудах головного мозга [9, 10]. Нару-
шение хотя бы одного из компонентов свертывающей системы 
крови приводит к активации тромбообразования. Предполагается, 
что при СД раньше всего наблюдается повреждение эндотелия 
сосудистой стенки, что делает его уязвимым к воздействию раз-
личных факторов риска развития сосудистых осложнений, в том 
числе к гипергликемии [95, 136]. Развитие микроангиопатии обу-
словлено накоплением в сосудистой стенке липопротеинов низ-
кой плотности, активизацией процессов перекисного окисления 
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липидов, увеличением образования свободных радикалов, подав-
лением синтеза простагландинов, обладающих антиагрегантным 
и сосудорасширяющим действием [162, 177]. Прогрессирование 
микроангиопатии приводит к снижению эндоневрального крово-
тока с развитием гипоксии, способствующей переключению 
энергетического метаболизма нервной ткани на малоэффектив-
ный анаэробный гликолиз, в процессе которого из одной молеку-
лы глюкозы образуется лишь две молекулы аденозинтрифосфата, 
в то время как в реакции аэробного гликолиза – 38 молекул. В ре-
зультате в нейронах снижается концентрация фосфокреатинина, 
возрастает содержание лактата, что приводит к развитию кисло-
родного и энергетического голодания нервной ткани. Снижение 
эндоневральной микроциркуляции и усугубление нарушений 
функции нервных волокон способствует уменьшению синтеза и 
увеличению разрушения оксида азота, обладающего вазодилати-
рующим действием. Это может стать одной из причин развития 
артериального спазма, являющегося важным патогенетическим 
механизмом развития артериальной гипертензии у больных СД 
[161]. Признавая патогенетическую значимость нарушений эндо-
неврального кровотока в формировании когнитивной дисфунк-
ции, нельзя недооценивать и важность метаболических рас-
стройств. Установлено, что снижение скорости проведения им-
пульса по миелиновым волокнам обусловлено патологически вы-
сокой внутриаксональной концентрацией ионов Na+, в развитии 
которой основная роль принадлежит снижению активности тка-
невой Na+/К+ -АТФазы, что вызывает вторичные сосудистые 
нарушения, расстройства нейротрофики, нейротоксикоз и, как 
следствие, структурное изменение нейронов, а также нарушение 
скорости проведения возбуждения по нерву [50, 161, 177].  

Известно, что колебания гликемии могут быть причиной ко-
гнитивных нарушений у пациентов с СД 1 типа. М. Р. Чуйко с со-
авторами в 2010 г. показали, что клинические проявления рас-
стройств когнитивной функции достоверно чаще наблюдались у 
пациентов с частыми гипогликемическими состояниями, дебюти-
руя в возрасте 26–35 лет [61]. Известно, что менее тяжелые эпи-
зоды гипогликемии нарушают деятельность мозга достаточно 
быстро, что может привести к краткосрочным когнитивным 
нарушениям, проявляющимся трудностями концентрации внима-
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ния, расстройством речи, памяти и астеническими симптомами 
[104]. В проведенном крупномасштабном 10-летнем исследова-
нии (Diabetes Control and Complications Trial/Epidemiology of 
Diabetes Interventions and Complications, DCCT/EDIC) [110, 178] 
данные о влиянии гипогликемии на когнитивную функцию не 
подтвердились. При этом I. Brands в своей книге «СД и головной 
мозг» описал одну из патогенетических причин когнитивных рас-
стройств при СД, а именно гипергликемию [85]. По данным D. J. 
Cox и соавторов, была найдена ассоциация высокого уровня гли-
кемии, гликированного гемоглобина (Н1bAс) и нарушений выс-
ших мозговых функций [156, 180].  На моделях животных с ин-
дуцированным СД 1 типа было показано, что дефицит инсулина 
играет важную роль в апоптозе нейронов, а также в развитии де-
генеративных явлений в белом веществе головного мозга [79]. 
Корреляция между когнитивной дисфункцией и степенью ги-
пергликемии, полученная в ряде исследований, может свидетель-
ствовать, что именно это основное метаболическое отклонение у 
больных СД 1 типа может быть причиной нарушений когнитив-
ной функции [84, 179, 185]. 

Базисными механизмами, лежащими в основе осложнений 
СД, являются активизация полиолового и гексозаминового путей 
метаболизма глюкозы, образование конечных продуктов избы-
точного гликирования белков, повышение содержания различных 
изоформ протеинкиназы С. Большинство известных метаболиче-
ских и сосудистых механизмов развития экстра- и интрацеллю-
лярной патологии при поздних осложнениях СД объединены их 
зависимостью включения в патологический процесс гиперпро-
дукции супероксида в митохондриях. Таким образом, основной 
причиной формирования поздних осложнений, в том числе и в 
центральной нервной системе, является оксидативный стресс – 
нарушение равновесия между продукцией свободных радикалов 
и активностью антиоксидантных ферментов [45]. 

Существует гипотеза рабочей группы профессора 
G. J. Biessels, которая предполагает, что гипергликемия – причи-
на когнитивной дисфункции у пациентов с СД 1 типа [79]. Вслед-
ствии гипергликемии и недостаточности инсулина через длинный 
каскад реакций, а именно – переход на полиоловый путь и выде-
ление конечных продуктов гликирования, которые приводят к 
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воспалению и, вместе с развитием оксидативного стресса, к дис-
метаболическим изменениям головного мозга, развиваются ко-
гнитивные нарушения (рис. 1.2).  

 
Рис. 1.2. Концептуальное описание временной взаимосвязи между патоге-
нетическими механизмами развития диабетической энцефалопатии у паци-
ентов с СД 1 типа (G. J. Biessels, 2014)  
 

Таким образом, нарушение когнитивной функции имеет 
многофакторную этиологию развития, включающую переключе-
ние на полиоловый путь, нарушение передачи сигналов, развитие 
оксидативного стресса. Однако до настоящего времени нет одно-
значного понимания механизмов влияния гликемии на развитие 
патологического процесса, с учетом, возможно, и роли как гипо-
гликемии, так и гипергликемии. Вопрос патогенеза развития дан-
ного осложнения остается до конца не изученным. 
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1.2. Маркеры диагностики когнитивной дисфункции 
у пациентов с сахарным диабетом 1 типа 

 
 

1.2.1. Исторические аспекты диагностики  
когнитивной дисфункции 
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1.2.2. Нейропсихологическое тестирование 
При выборе опросника, оценивающего когнитивную функ-

цию, необходимо учитывать ряд ограничений, которые требуют 
дополнительных методов обследования и уточнений. По данным 
В. В. Захарова (2012), возможно получение как ложноположи-
тельных, так и ложноотрицательных результатов. Основными 
причинами ложноположительного результата тестирования яв-
ляются: низкий образовательный уровень и социальный статус 
пациента. Поэтому необходимо оценивать интеллект и образова-
ние пациентов. Кроме того, автор отмечает наличие тревоги и де-
прессии, которую необходимо исключать при исследовании ко-
гнитивной дисфункции [22]. Ложноотрицательный результат 
нейропсихологического тестирования означает формально нор-
мальные показатели тестов (в пределах среднестатической воз-
растной нормы), несмотря на имеющиеся у пациента когнитив-
ные нарушения. Данная ситуация наблюдается у пациентов с 
наиболее ранними признаками когнитивной недостаточности, 
однако в редких случаях даже пациенты с деменцией успешно 
справляются с предъявленными когнитивными заданиями [22].  

Для оценки когнитивных функций используются различные 
тесты, каждый из которых имеет свои преимущества и недостат-
ки. Миннесотский многоаспектный личностный опросник 
(Minnesota Multiphasic Personality Inventory - MMPI) содержит 
около 550 утверждений, неудобен в использовании и интерпрета-
ции [55]. Широко применяется краткая шкала  оценки когнитив-
ной функции (Mini Mental State Examination - MMSE),  неспеци-
фичная для легких когнитивных нарушений [109]. В последнее 
время при различных нозологических формах для оценки общей 
выраженности когнитивного дефекта исследователями часто ис-
пользуется Монреальская шкала оценки когнитивных функций 
(МоСA-тест), которая была разработана как средство быстрой 
оценки легкой дисфункции когнитивных сфер [191,200]. Но в ли-
тературе нет данных об использовании этой методики у пациен-
тов с СД 1 типа, однако была применена у пациентов с СД 2 типа. 
В результате исследования было выявлено, что длительность за-
болевания и наличие артериальной гипертензии привели к разви-
тию умеренных когнитивных нарушений [220]. 
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Таким образом, MoCA-тест может быть использован в каче-
стве скринингового метода оценки когнитивной функции у паци-
ентов с СД 1 типа при условии исключения факторов, нарушаю-
щих точность диагностики, таких как тревога и депрессия.   

 
1.2.3. Нейроспецифические белки 

Повышение содержания нейроспецифических белков в кро-
ви указывает на повреждение нервной ткани и позволяет дать 
прижизненную оценку состояния центральной нервной системы 
и оценить динамику дисметаболических процессов [34]. Показа-
но, что нейроспецифические белки изменяются количественно 
при различных травматических, онкологических и метаболиче-
ских заболеваниях [27, 115, 146, 181]. Наиболее изученными яв-
ляются: глиальный фибриллярный кислый белок (GFAP) и белок 
S100 как маркеры гибели астроцитов, а также основной белок 
миелина (МВР) как индикатор повреждения олигодендроцитов 
[43, 102, 195, 220]. В работах D. B. Zimmer, D. J. Weber имеются 
сведения о роли белка S100 в развитии диабетической энцефало-
патии [221]. В последние годы определение этого белка все более 
активно используется в клинике для диагностики повреждения 
мозговой ткани при остром нарушении мозгового кровообраще-
ния. Впервые белок S100 был выделен из тканей мозга человека и 
считался белком, специфическим для глиальных клеток [152]. К 
настоящему времени, основываясь на структурном и функцио-
нальном сходстве, охарактеризовано 20 мономеров, принадле-
жащих семейству S100. Большая часть белков семейства S100 
существует в форме димеров, специфичных для разных клеток 
[118, 203]. Два из S100 мономеров, обозначаемых как S100A1 и 
S100B, очень консервативны между видами и обнаруживаются 
как в виде гомодимеров (BB), так и в форме гетеродимеров 
(A1B), в основном в глиальных клетках нервной системы, а также 
в некоторых периферических клетках, например, шванновских 
клетках, меланоцитах, адипоцитах, хондроцитах [122, 133]. Уро-
вень повышения концентрации S100A1 и S100B коррелирует с 
объемом поражения мозга. Белок S100 – протеин, который про-
дуцируется преимущественно астроцитами мозга и является мар-
кером активации астроглии, опосредующим свои эффекты через 
взаимодействие с рецепторами конечных продуктов гликозили-
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рования. Показано, что S100 проявляет нейротрофическую ак-
тивность при физиологической концентрации и нейротоксиче-
скую при высокой концентрации. Проведенные исследования 
позволили рассматривать белок S100 как один из узловых моле-
кулярных компонентов сложных внутриклеточных систем, обес-
печивающих функциональный гомеостаз клеток мозга путем со-
пряжения и интеграции разноплановых метаболических процес-
сов [8]. Таким образом, различные изоформы и конформы белков 
S100 представляют наиболее универсальные из известных мак-
ромолекул, которые участвуют в регуляции практически всех ос-
новных мембранных, цитоплазматических и ядерных метаболи-
ческих процессов, связанных с обеспечением механизмов вос-
приятия и интеграции поступающей в центральную нервную си-
стему информации [8, 16, 86]. Зарубежные ученые в разных ис-
следовательских группах доказали, что трансгенные мыши с ги-
перпродукцией S100 имеют спектр дефектов, характеризующихся 
дисфункцией гиппокампа: поведенческие нарушения, частичное 
снижение способности решать пространственные задачи и нару-
шение кратковременной памяти [72, 86, 163, 205]. Кроме того, по 
анализу ряда поведенческих тестов [146, 160, 187, 220], наруша-
ется адаптация к новой обстановке и при этом усиливается трево-
га. Исследователь M. Rothermundt и соавторы выявили, что уро-
вень S100 повышался у больных с легкой и умеренной депресси-
ей по сравнению со здоровыми добровольцами [187], а также 
увеличивалось его содержание в сыворотке у пациентов с мелан-
холическим подтипом депрессии в отличие от немеланхоличе-
ского [115]. Повышение уровня S100 в крови у больных с СД 
можно рассматривать как результат развития реактивного глиоза 
и повышенной проницаемости гематоэнцефалического барьера, 
вызванных гипергликемией и церебральной гипоксией. Таким 
образом, повышение уровня белка S100 преимущественно связа-
но с дисциркуляторными нарушениями. Следовательно, тяжесть 
поражения центральной нервной системы при данном заболева-
нии в определенной мере обусловлена особенностями реакции 
структур мозга на гипоксию и метаболический стресс, таким об-
разом, участки ткани головного мозга становятся наиболее уяз-
вимыми. Особенно это отмечено при диабетическом кетоацидозе 
в исследовании E.A. McIntyre и соавторов, которые рекомендуют 
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использовать S100 в качестве биомаркера повреждения вещества 
головного мозга [146]. В проведенном исследовании О. З. Пузи-
кова и соавт. определили, что высокое содержание белка S100 в 
сыворотке крови у детей и подростков с СД 1 типа находится в 
прямой зависимости от степени выраженности церебральных 
нарушений и в обратной зависимости от скорости кровотока в 
передней и задней мозговых артериях. Это свидетельствовало о 
патогенетической связи усиленного реактивного астроцитоза при 
СД с гипоксическими, дисциркуляторными процессами и ухуд-
шением нейрофизиологических параметров в центральной нерв-
ной системе [42]. Исследователи рекомендуют к использованию 
метод определения уровня S100 в крови и диагностируют нали-
чие субклинической диабетической энцефалопатии, если S100 
более 140 нг/л [57]. В исследовании M.W. Strachan и соавторов 
было выявлено, что концентрация S100 может иметь прогности-
ческую роль в развитии неврологического дефицита. У двух из 
трех пациентов, которые умерли вследствие эпизодов гипоглике-
мии, концентрация маркеров была значительно повышена [110]. 
В публикации M. R. Hovsepyan было выявлено, что сывороточ-
ные уровни S100 при СД 1типа не имели существенных различий 
[76]. Таким образом, данные литературы позволяют сделать вы-
вод, что белок S100 может быть маркером нейродегенеративного 
процесса при когнитивных нарушениях, в том числе при СД 1 
типа.  

В центральной нервной системе после повреждения, вы-
званного травмой, соматическими заболеваниями или генетиче-
скими нарушениями кроме повреждения олигодендроцитов, так-
же возможно неблагоприятное воздействие на астроциты, кото-
рые становятся реактивными и отвечают определенным образом, 
(астроглиоз) [116]. Астроглиоз характеризуется быстрым синте-
зом GFAP [103]. Благодаря высокой специфичности по отноше-
нию к ткани мозга, GFAP может быть полезным маркером ранней 
диагностики повреждения головного мозга. В работе К. А. Пав-
лова опубликованы сведения о GFAP, который является высоко 
специфичным для мозга, и высвобождается только в случае 
некротической смерти клеток и цитолиза. Практически любой 
патологический процесс в центральной нервной системе приво-
дит к реактивному астроглиозу – выраженной активации астро-
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вимыми. Особенно это отмечено при диабетическом кетоацидозе 
в исследовании E.A. McIntyre и соавторов, которые рекомендуют 
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использовать S100 в качестве биомаркера повреждения вещества 
головного мозга [146]. В проведенном исследовании О. З. Пузи-
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ные уровни S100 при СД 1типа не имели существенных различий 
[76]. Таким образом, данные литературы позволяют сделать вы-
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скими нарушениями кроме повреждения олигодендроцитов, так-
же возможно неблагоприятное воздействие на астроциты, кото-
рые становятся реактивными и отвечают определенным образом, 
(астроглиоз) [116]. Астроглиоз характеризуется быстрым синте-
зом GFAP [103]. Благодаря высокой специфичности по отноше-
нию к ткани мозга, GFAP может быть полезным маркером ранней 
диагностики повреждения головного мозга. В работе К. А. Пав-
лова опубликованы сведения о GFAP, который является высоко 
специфичным для мозга, и высвобождается только в случае 
некротической смерти клеток и цитолиза. Практически любой 
патологический процесс в центральной нервной системе приво-
дит к реактивному астроглиозу – выраженной активации астро-
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глиального компонента нервной ткани [44]. Дальнейшее развитие 
патологического процесса приводит к гибели реактивных астро-
цитов, вследствие чего нарушается резистентность клеточной 
мембраны и GFAP оказывается в межклеточной жидкости, откуда 
элиминируется в кровоток и ликвор пациента, несмотря на его 
внутриклеточную локализацию. Подобное появление GFAP в 
биологических жидкостях организма возможно лишь при заболе-
ваниях, сопровождающихся нарушением резистентности гемато-
энцефалического барьера и несостоятельностью эндотелия сосу-
дов [33, 81]. Таким образом, количество GFAP в биологических 
жидкостях может напрямую зависеть от количества погибших 
или поврежденных астроцитов, что, в свою очередь, отражает 
степень выраженности патологического процесса [90]. В иссле-
дованиях E. Coleman показано, что при стрептозицин-
индуцированном диабете у крыс происходило достоверное сни-
жение уровня GFAP в гиппокампе, мозжечке и белом веществе на 
4 и 8 неделе развития СД [103]. Нельзя не учитывать мнение оп-
понентов: индуцированный сахарный диабет in vivo наоборот по-
вышает уровень GFAP [128]. По данным зарубежных исследова-
ний, представленных в специальной литертуре, установлено, что 
имеется колебание содержания данного белка в плазме, которое 
зависит от длительности патологического процесса. [103].  
Встречаются неоднозначные данные о содержании GFAP, ока-
завшегося низким в эксперименте [72, 179]. Таким образом, роль 
выявленного маркера остается недостаточно изученной, требуя 
дальнейших научных изысканий. 

В настоящее время в зарубежной литературе встречается 
информация о белке MBP, как о маркере повреждения головного 
мозга. Миелин представляет собой изолирующую оболочку, 
окружающую нейроны. Примерно 30 % миелина состоит из MBP 
[78]. Функция данного белка в настоящее время полностью не 
выяснена, но известно, что этот белок обеспечивает структурную 
поддержку. В. П. Чехонин с соавторами в 2000 г. опубликовал 
сведения о том, что высокий уровень МВР регистрировался в 
группах детей с энцефалопатиями [33]. В исследовании S. L. C. 
Foland–Ross (2011) впервые сообщается, что две изоформы МВP 
– 18,5 и 21,5 кДа уменьшаются в спинном мозге у крыс со стреп-
тозицин-индуцированным диабетом [132]. При анализе уровня 
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аутоантител у больных СД типа 1 было получено достоверное 
повышение уровня аутоантител к МВР класса IgG и IgM, на уро-
вень которых влияла длительность течения заболевания [102]. 
При этом у пациентов с СД этот маркер остается малоизученным 
и его роль неоднозначна.   

В работе Н. Ю. Лотош (2013) описывается модель стреп-
тозицин-индуцированного СД у крыс, с выявлением антител к 
нейроспецифическим белкам, начиная с 5 суток и по окончании 
эксперимента к 32 суткам. В основе процесса лежит повреждение 
гематоэнцефалического барьера и действие длительной гиперг-
ликемии [3].      

Таким образом, несмотря на изучение нейроспецифических 
белков у пациентов с СД 1 типа, их влияние на центральную 
нервную систему остается неясным. Кроме того, не изучена их 
роль в диагностике когнитивных нарушений и не выявлены точ-
ные уровни данных белков в качестве критериев верификации 
диагноза когнитивной дисфункции.     

 
1.2.4. Нейровизуализация (магнитно-резонансная томография 
и протонная магнитно-резонансная спектроскопия головного 

мозга) 
Анализ данных магнитно-резонансной томографии в иссле-

довании головного мозга у пациентов с СД 1 типа, по результа-
там исследований зарубежных и российских ученых, выявил две 
основных гипотезы изучения вопроса. Первая из них – отсутствие 
макроструктурных изменений, а лишь наличие функциональных 
модификаций. То есть микроструктурные изменения будут 
предшествовать развитию универсальных макроморфологиче-
ских признаков [219]. Для определения именно таких изменений 
необходим специальный метод исследования – диффузная тен-
зорная визуализация. Данная методика позволяет оценить диффу-
зию молекул воды вдоль миелиновой оболочки аксонов нервных 
клеток головного мозга и таким образом получить информацию 
об интеграции структур белого вещества и связях между ними. С 
помощью диффузной тензорной визуализации можно создать 
трехмерную нейронную модель головного мозга, позволяющую 
визуализировать пучки нервных волокон, соединяющих различ-
ные зоны мозга, связи между аксонами белого вещества головно-
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го мозга, то есть точно локализовать поражения функционально 
значимых проводящих путей [192]. Вторая гипотеза заключается 
в специфичности изменений головного мозга при СД 1 типа, 
морфологически проявляющихся при проведении стандартного 
магнитно-резонансного исследования [73].        

A. M. A. Brands предполагает, что у взрослых пациентов с 
СД 1 типа нет значимых морфологических изменений головного 
мозга при когнитивной дисфункции, проявляющейся снижением 
памяти [95]. Морфологическим субстратом  когнитивных нару-
шений является диффузное двустороннее поражение белого ве-
щества больших полушарий (выявляющееся при компьютерной 
томографии и магнитно-резонансной томографии). Различные 
виды диффузного двустороннего поражения белого вещества 
больших полушарий, такие как лейкоареоз, множественные лаку-
нарные инфаркты в глубинных отделах мозга, которые связаны с 
патологией мелких мозговых сосудов (церебральной микроан-
гиопатией), реже – территориальные инфаркты, связанные с по-
ражением (обычно атеросклеротическим) крупных мозговых со-
судов [10], являются морфологическими субстратами когнитив-
ных нарушений. На начальных этапах когнитивной дисфункции 
выявляются микросимптомы, свидетельствующие о диффузном 
поражении головного мозга [85]. Имеются данные научной лите-
ратуры о значительных повреждениях при СД интрацеребраль-
ных сосудов, которые сопровождаются дистрофическими и 
некробиотическими изменениями нейронов и глиальных клеток 
различных отделов головного мозга [18]. Картина при нейровизу-
ализации головного мозга (в стадии манифестации) включала 
случаи с выраженной церебральной атрофией, отдельные и мно-
жественные очаги пониженной плотности в коре полушарий и 
подкорковых субстанциях в сочетании с расширением ликворо-
проводящих путей [93, 171]. Связь различных когнитивных изме-
нений рассматривали в ассоциации с наличием или отсутствием 
микроангиопатии. Так, у пациентов с микроангиопатией были 
более низкие показатели внимания и памяти, наблюдались про-
цессы, связанные с нарушением языковых навыков  [153]. Иссле-
дователь I. K. Lyoo и соавторы рассмотрели топографически свя-
занные с СД 1 типа зоны поражения головного мозга и выявили, 
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что эти зоны мозга осуществляют когнитивный контроль над па-
мятью, изучением языков и эмоциями [155]. 

В настоящее время установлено, что когнитивные наруше-
ния у пациентов с СД 1 типа более выражены при ранней мани-
фестации заболевания, что подтверждается как в экспериментах 
in vitro, так и при исследовании детей раннего возраста [159, 172]. 
Данные результатов исследования G. J. Biessels (2014) показали 
роль СД 1 типа в нарушении высших корковых функций голов-
ного мозга и в дальнейшем развитии когнитивной дисфункции, в 
основе которой может лежать как гипо-, так и гипергликемия 
[79]. Так, наиболее сильно дисгликемия влияет на головной мозг 
в молодом возрасте, приводя к постепенной атрофии вещества 
головного мозга уже к 20 годам, при этом учитываются любые 
колебания гликемии. Исследования пациентов с началом СД 1 
типа в возрасте до шести лет продемонстрировали высокую рас-
пространенность очаговых изменений височной доли [9]. Маг-
нитно-резонансная томография у пациентов с продолжительно-
стью СД 1 типа в течение 12 лет показала значительное снижение 
объемов белого вещества в парагиппокампе, височной и лобной 
доле, а также уменьшение серого вещества, объемов таламуса, 
гиппокампа [171]. У пациентов с аффективными расстройствами 
отмечалось изменение амигдалы [94], уменьшение гиппокампа и 
таламуса, достоверное уменьшение префронтальной коры и ле-
вой поясной извилины [95]. Кроме того, отмечалось умеренное 
расширение желудочков и субарахноидальных пространств 
больших полушарий головного мозга у 90 % больных СД [34]. 
Автор И. Г. Рудакова предложила разделять диабетическую эн-
цефалопатию на метаболическую и дисциркуляторно-
метаболическую, которую диагностировала у 83 % больных СД 2 
типа и 6,7 % – СД 1 типа на основании клинических и магнитно-
резонансных признаков ангиоэнцефалопатии. К таким признакам 
относились диффузная корково-подкорковая атрофия (76,7 %), 
единичные и множественные очаги пониженной плотности 
(41,1 %), кисты и лакуны (26 %), лейкоареоз (35,6 %) [46]. Термин 
«сахарнодиабетическая» энцефалопатия» предложила использо-
вать Г. Т. Корабаева при визуализации церебральной атрофии, 
множественных и отдельных очагов пониженной плотности в ко-
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ратуры о значительных повреждениях при СД интрацеребраль-
ных сосудов, которые сопровождаются дистрофическими и 
некробиотическими изменениями нейронов и глиальных клеток 
различных отделов головного мозга [18]. Картина при нейровизу-
ализации головного мозга (в стадии манифестации) включала 
случаи с выраженной церебральной атрофией, отдельные и мно-
жественные очаги пониженной плотности в коре полушарий и 
подкорковых субстанциях в сочетании с расширением ликворо-
проводящих путей [93, 171]. Связь различных когнитивных изме-
нений рассматривали в ассоциации с наличием или отсутствием 
микроангиопатии. Так, у пациентов с микроангиопатией были 
более низкие показатели внимания и памяти, наблюдались про-
цессы, связанные с нарушением языковых навыков  [153]. Иссле-
дователь I. K. Lyoo и соавторы рассмотрели топографически свя-
занные с СД 1 типа зоны поражения головного мозга и выявили, 
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что эти зоны мозга осуществляют когнитивный контроль над па-
мятью, изучением языков и эмоциями [155]. 

В настоящее время установлено, что когнитивные наруше-
ния у пациентов с СД 1 типа более выражены при ранней мани-
фестации заболевания, что подтверждается как в экспериментах 
in vitro, так и при исследовании детей раннего возраста [159, 172]. 
Данные результатов исследования G. J. Biessels (2014) показали 
роль СД 1 типа в нарушении высших корковых функций голов-
ного мозга и в дальнейшем развитии когнитивной дисфункции, в 
основе которой может лежать как гипо-, так и гипергликемия 
[79]. Так, наиболее сильно дисгликемия влияет на головной мозг 
в молодом возрасте, приводя к постепенной атрофии вещества 
головного мозга уже к 20 годам, при этом учитываются любые 
колебания гликемии. Исследования пациентов с началом СД 1 
типа в возрасте до шести лет продемонстрировали высокую рас-
пространенность очаговых изменений височной доли [9]. Маг-
нитно-резонансная томография у пациентов с продолжительно-
стью СД 1 типа в течение 12 лет показала значительное снижение 
объемов белого вещества в парагиппокампе, височной и лобной 
доле, а также уменьшение серого вещества, объемов таламуса, 
гиппокампа [171]. У пациентов с аффективными расстройствами 
отмечалось изменение амигдалы [94], уменьшение гиппокампа и 
таламуса, достоверное уменьшение префронтальной коры и ле-
вой поясной извилины [95]. Кроме того, отмечалось умеренное 
расширение желудочков и субарахноидальных пространств 
больших полушарий головного мозга у 90 % больных СД [34]. 
Автор И. Г. Рудакова предложила разделять диабетическую эн-
цефалопатию на метаболическую и дисциркуляторно-
метаболическую, которую диагностировала у 83 % больных СД 2 
типа и 6,7 % – СД 1 типа на основании клинических и магнитно-
резонансных признаков ангиоэнцефалопатии. К таким признакам 
относились диффузная корково-подкорковая атрофия (76,7 %), 
единичные и множественные очаги пониженной плотности 
(41,1 %), кисты и лакуны (26 %), лейкоареоз (35,6 %) [46]. Термин 
«сахарнодиабетическая» энцефалопатия» предложила использо-
вать Г. Т. Корабаева при визуализации церебральной атрофии, 
множественных и отдельных очагов пониженной плотности в ко-
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ре полушарий и в подкорковом веществе, сопровождающихся 
расширением ликворопроводящих путей [28].       

Кроме того, интересным является изучение влияние глике-
мии на структурные изменения головного мозга при СД 1 типа. 
Изучение данного явления продвигается в двух направлениях – 
влияние гипо- и гипергликемии [168]. Показано, что длительная 
гипергликемия может являться причиной префронтальной атро-
фии [39, 135]. Эпизоды гипогликемии, особенно в детском воз-
расте, могут приводить к структурным нарушениям головного 
мозга, в том числе к образованию округлых очагов белого веще-
ства и атрофии серого вещества головного мозга [83]. В случае 
развития диабетического кетоацидоза были выявлены изменения 
в белом веществе лобных и височных долей, которые, однако, 
пришли в норму через 6 месяцев; атрофия же серого вещества го-
ловного мозга со временем прогрессировала. В данном случае 
имели место когнитивные нарушения, сохранявшиеся на протя-
жении полугода [192]. Морфологические различия при разных 
вариантах расстройства баланса гликемии описаны в литературе 
недостаточно точно, и видимо, не являются патогномоничными.  
В настоящее время остается не решенным вопрос морфологиче-
ских изменений головного мозга у пациентов с СД 1 типа и их 
связи с нарушением когнитивной функции. 

В исследовании американских ученых с помощью магнит-
но-резонансной морфометрии не было выявлено статистически 
значимых различий в объемах серого и белого вещества головно-
го мозга между пациентами 7–17 лет с СД 1 типа и группой кон-
троля (куда были включены родные братья и сестры пациентов), 
однако при сравнении результатов пациентов с СД 1 типа было 
выявлено, что тяжелая гипогликемия в анамнезе была ассоцииро-
вана с меньшим объемом серого вещества головного мозга в ле-
вой верхней височной области, а длительная гипергликемия – с 
уменьшением объема серого вещества головного мозга в правой 
клиновидной извилине и предклинье, с уменьшением объема бе-
лого вещества  в правой задней теменной области и увеличением 
объема серого вещества в правой префронтальной области [165]. 
В рамках крупного исследования CASCADE была показана связь 
диабета с атрофией коры, а не подкорковых структур [188].  
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В исследовании Wessels et al. (2007) было выявлено сниже-
ние объема белого вещества головного мозга у пациентов с СД 1 
типа, которое было ассоциировано с низкой скоростью обработки 
информации и с более низкими показателями тестов на внима-
тельность [94]. В ряде исследований была показана связь между 
возрастом дебюта, длительностью патологического процесса и 
наличием ретинопатии и структурными изменениями головного 
мозга, выявленными с помощью нейровизуализирующих методик 
[155, 188]. 

Прижизненная магнитно-резонансная спектроскопия позво-
ляет неинвазивно количественно определять концентрации мета-
болитов клеток тканей. 

В исследовании Mangia et al. с помощью метода магнитно-
резонансной спектроскопии было показано снижение концентра-
ций N-ацетиласпартата(NAA) и глутамата(Glu) в сером веществе 
затылочных долей у пациентов с СД 1 типа [143]. 

Исследование с использованием методики магнитно-
резонансной спектроскопии показало, что плохой контроль гли-
кемии ассоциирован с биомаркерами глиоза и изменениями це-
лостности нейронов, а также с высокой концентрацией глюкозы в 
клетках головного мозга у пациентов с СД 1 типа и ретинопатией 
[144]. 

Таким образом, анализ литературы, посвященной ранней 
диагностике когнитивной дисфункции у пациентов с СД 1 типа, 
выявил ряд неизученных вопросов, разработка которых имеет 
значение для создания алгоритма диагностики когнитивной дис-
функции у пациентов с СД 1 типа, для своевременной профилак-
тики и лечения. 

 
1.3. Влияние когнитивной дисфункции на качество  

жизни пациентов с сахарным диабетом 1 типа 
 

Медицинскую и экономическую значимость проблемы 
нарушений когнитивной функции трудно переоценить, учитывая 
распространенность СД, частоту вызываемых им инвалидизиру-
ющих микрососудистых осложнений, которые включают и пора-
жение нервной системы, снижая качество жизни (КЖ) и социаль-
ную адаптацию больных и приводя к колоссальным материаль-
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ным затратам на лечение и социальное обеспечение таких паци-
ентов. Частота поражений центральной нервной системы при СД 
1 типа коррелирует с длительностью заболевания, степенью тя-
жести и возрастом больных [11]. Даже легкие или умеренные 
нарушения двигательной, эмоционально-волевой и когнитивной 
сферы приводят к бытовой дезадаптации, что снижает комплаенс 
больного по выполнению врачебных рекомендаций и КЖ боль-
ных и их семей, которое, как отмечают российские и зарубежные 
авторы, является более низким у людей с СД по сравнению с об-
щей популяцией [58, 62, 134]. Так, в исследованиях B. Klein и P. 
Trief выявлена зависимость КЖ от компенсации СД 1 типа, нали-
чия острых и хронических осложнений, психосоциальной адап-
тации и влияния внешних факторов [67, 138]. Параметры КЖ 
имеют социальную значимость, так как они могут стать опреде-
ляющими факторами способности индивида управлять своим за-
болеванием и обеспечивать самоконтроль в дальнейшем. Важным 
является то, что многие аспекты поддаются модификации в про-
цессе лечения, и это позволяет улучшить КЖ больных. Приори-
тетными становятся вопросы, связанные с вовлечением больных 
с СД 1 типа в активную трудовую деятельность, поэтому пробле-
мы оптимального состояния церебральных функций выходят на 
первый план.   

Используемые шкалы для оценки КЖ больных СД 1 типа – 
это общие и специфические опросники, разработанные эксперта-
ми ведущих мировых клинических центров в соответствии с 
принципами доказательной медицины и требованиям Надлежа-
щей Клинической Практики (Good Clinical Practice, GCP). Дан-
ные опросники создали возможность количественной оценки 
субъективного понятия «КЖ», что позволяет расширить пред-
ставление врача о состоянии больного в целом. Выделяют общие 
опросники, которые дают возможность представить общую кар-
тину оценки пациентами КЖ в целом. Данные, полученные с по-
мощью опросников, можно использовать для сравнения с данны-
ми о КЖ здоровой популяции. Но использование опросников, 
оценивающих КЖ, ограничено вследствие меньшей чувствитель-
ности к изменениям в состоянии здоровья. Одним из наиболее 
популярных является апробированный в России опросник ВОЗ 
который оценивает различные сферы жизни, однако является до-
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статочно длинным, так как содержит 100 вопросов. Существую-
щий опросник КЖ и удовлетворенности описывает не уровень 
функционирования каких-либо сфер жизни, а удовлетворенность 
пациента этими сферами жизни [56, 175]. Кроме того широко ис-
пользуется опросник EuroQoL, который применяется преимуще-
ственно для фармакоэкономического анализа, в рамках расчета 
количества лет качественной жизни, сохраненных в результате 
лечения [35, 56, 106, 196]. В отличие от большинства других 
опросников для взрослых, где минимальным возрастным порогом 
является 17 лет, удобным в использовании является опросник  
MOS SF-36, который позволяет оценивать КЖ респондентов в 
возрасте от 14 лет. Обладая достаточно высокой чувствительно-
стью, он отличается краткостью. Опросник содержит 36 вопро-
сов, что делает его применение весьма удобным [209, 210, 211]. 
Данный опросник неоднократно использовался разными иссле-
дователями при оценке КЖ пациентов с СД 1 типа, как при срав-
нении с группой контроля, так и с СД 2 типа. Так, в исследовани-
ях О. Г. Мотовилина и соавторов выявлено, что пациенты из 
группы СД 1 типа имели значимо более высокие показатели по 
сравнению с больными СД 2 типа по всем субшкалам, кроме пси-
хического здоровья. Наиболее выраженные различия были заре-
гистрированы в сфере физического состояния, что можно объяс-
нить влиянием возраста. Также выявлены различия в сфере роле-
вого функционирования, связанного с эмоциональным состояни-
ем, что может быть обусловлено различиями в отношении к сво-
ему заболеванию [37]. Опросник применялся у детей и подрост-
ков с СД 1 типа и контрольной группы, получены данные об 
ограничении во всех составляющих полноценной жизни человека 
(физической, психической, социальной) [47]. В работе Ю.Г. Са-
мойловой для сравнения двух нозологических форм [48] исполь-
зуется опросник MOS SF-36 у пациентов с СД 1 типа и группы с 
ожирением.  

Наиболее точными для оценки КЖ у пациентов с СД явля-
ются специфические опросники. Они описывают не просто раз-
личные сферы жизни пациентов с СД 1 типа (профиль здоровья 
при СД, шкала для оценки влияния СД, шкала для оценки про-
блем, связанных с СД), но и затрагивают связанные с данным за-
болеванием особенности: оценка КЖ с учетом инсулинотерапии, 
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профиль лечения СД. Выделяют также отдельные опросники, от-
ражающие психоэмоциональные аспекты в отношении СД, 
например, опросник для оценки стресса у больных СД. Кроме то-
го, используют опросники, оценивающие благополучие: опрос-
ник благополучия для больных СД, опросники общего и эмоцио-
нального благополучия [74, 98, 99, 117, 147, 175, 181, 209, 213]. 

Среди специальных опросников широко используется 
Аудит диабетзависимого качества жизни (Audit dependent Quality 
of life, AdDQol). В обзоре A. M. Garratt и соавторы отмечают, что 
лишь пять специфичных для СД инструментов для определения 
КЖ являются надежными и валидными, включая AdDQoL [114]. 
Данный опросник неоднократно использовался у пациентов как с 
СД 1 типа, так и СД 2 типа по лицензии профессора C. Bradley 
[117, 176, 196, 197]. 

Несомненно, КЖ пациентов с СД 1 типа снижено по сравне-
нию с общей популяцией, в особенности оно снижается с увели-
чением длительности заболевания [198]. 

Наибольшее влияние на КЖ при СД 1 типа в молодом воз-
расте оказывают: психоэмоциональные особенности больных, 
режимы инсулинотерапии, типы отношения к болезни и уровень 
HbA1c [14, 47]. Негативное влияние СД 1 типа отмечено в отно-
шении таких аспектов КЖ, как свобода выбора пищи, активная 
трудовая деятельность, физические возможности и беспокойство 
о будущем. Среди факторов, снижающих КЖ у больных с СД 1 
типа, выделяют гендерный фактор и клинические характеристи-
ки, такие как компенсация углеводного обмена, осложнения СД 1 
типа, поведение пациента, связанное с заболеванием, частота са-
моконтроля гликемии [25]. 

E. Hommel и соавторы., изучавшие КЖ пациентов с СД 1 
типа проживающих в Саудовской Аравии, отметили, что наибо-
лее сильно на КЖ влияют следующие факторы: женский пол, 
возраст, режим инсулинотерапии, HbA1c >7 % и диабетический 
кетоацидоз [123]. К такому же выводу пришли и российские уче-
ные – более высокое КЖ было связано с наименьшим уровнем 
HbA1c [14]. По данным S. Harris важно, что не только гипергли-
кемия, но и тяжелые эпизоды гипогликемии могут значительно 
снижать КЖ [198].  
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По данным A. A. Al-Hayek и соавторов  было установлено, 
что использование современных технологий, а именно примене-
ние систем постоянного мониторирования глюкозы (Continuous 
Glucose Monitoring System, CGMS), улучшало КЖ взрослых па-
циентов с СД 1 типа, но не детей [75]. Л. И. Ибрагимова и соав-
торы отмечают улучшение как психического, так и физического 
компонента КЖ [23] при специализированном обучении помпо-
вой инсулинотерапии. При исследовании связи когнитивной дис-
функции и КЖ в детской популяции с СД 1 типа были выявлены 
более низкие показатели таких параметров КЖ, как уровень фи-
зической активности, отношения в семье и общий балл по опрос-
никам [14].  

Для повышения уровня знаний пациентов с СД 1 типа ши-
роко распространена Школа диабета, включенная в стандарт ле-
чения данной категории больных. Имеются гипотезы о возмож-
ной связи уровня усвоения знаний от состояния центральной 
нервной системы, которая является достаточно чувствительной к 
колебаниям гликемии [43].      

Таким образом, не вызывает сомнения влияние нарушения 
когнитивной функции на КЖ, однако такая оценка у взрослых, 
страдающих СД 1 типа, не проводилась. Кроме того, остается не 
вполне ясным, на какие сферы жизни влияет когнитивная дис-
функция у пациентов с СД 1 типа, и есть ли связь со способно-
стью к обучению в Школе диабета. 
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У всех пациентов ретроспективно анализировали медицин-
скую документацию (амбулаторные карты, истории болезней), а 
также проводили их объективное обследование и измерение арте-
риального давления по методу С. Н. Короткова, в соответствии с 
рекомендациями Всероссийского научного общества кардиологов 
(ВНОК), 2009 г. и Ассоциации детских кардиологов России, 
2009 г. [20, 21].  

Диагноз СД 1 типа верифицировали с учетом диагностиче-
ских критериев ВОЗ 1999–2006 гг., Международного общества по 
изучению диабета у детей и подростков (International Society Pe-
diatricand Adolescents Diabetes, ISPAD) 2009 г., алгоритмов специ-
ализированной медицинской помощи больным СД 2011–2013 гг. 
[1, 50, 96].  

В соответствии с алгоритмами специализированной меди-
цинской помощи больным СД рекомендуется проведение оценки 
целевых значений показателей углеводного обмена, индивидуали-
зированных по возрасту, с учетом наличия тяжелых осложнений и 
риска тяжелых гипогликемий [1]. В связи с этим  пациентов раз-
делили на 2 группы. Первую группу составили подростки – 24 
человека в возрасте 16–18 лет, вторую – 92 человека в возрасте 
19–30 лет. 

Была проведена диагностика осложнений СД 1 типа. Так, 
диагноз диабетической нефропатии верифицировали на основа-
нии наличия микроальбуминурии / протеинурии, скорость клу-
бочковой фильтрации, рассчитанной по формуле (Modification of 
Diet in RenalDisease Study,MDRD), уровня креатинина плазмы 
крови [1,52]. Микроальбуминурию оценивали количественным 
иммунотурбо-диметрическим методом («HemoCue Albumin 201», 
HemoCue, Швеция). Диагностику диабетической ретинопатии 
проводили на основании консультации офтальмолога с осмотром 
глазного дна [166]. Для выявления дистальной диабетической 
нейропатии осуществлялась оценка тактильной, температурной и 
вибрационной чувствительности верхних и нижних конечностей 
с использованием монофиламента, диатерма и градуированного 
камертона [203]. 

Для выявления нарушений углеводного обмена определяли 
глюкозу глюкозооксидазным методом на биохимическом анализа-
торе «Hitachi 912» (Hoffmann-La Roche Ltd/Roche Diagnostics 
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У ПАЦИЕНТОВ С САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ 1 ТИПА  

В Г. ТОМСКЕ И ТОМСКОЙ ОБЛАСТИ 
 
 

Исследование когнитивной дисфункции у пациентов с са-
харным диабетом 1 типа города Томска и Томской области про-
водили на клинических базах кафедры эндокринологии и диабе-
тологии ГБОУ ВПО СибГМУ Минздрава РФ, план и проведение 
исследования полностью соответствовали принципам Надлежа-
щей клинической практики (Good Clinical Practice, GCP) и Хель-
синской декларации (включая поправки).  

В исследование было включено 116 пациентов с СД 1 типа в 
возрасте 22,4 ± 4,6 лет, 58 мужчин и 58 женщин, длительность за-
болевания 6,6 ± 3,9 лет. По социальному признаку 56,9 % пациен-
тов с СД 1 типа являлись школьниками старших классов или сту-
дентами, 43,1 % – работающими. Группу контроля составили 29 
здоровых людей, в возрасте 22,4±4,8 года, 14 мужчин и 15 жен-
щин, без острых и хронических заболеваний. 

Критерии включения: 
• пациенты с СД 1 типа, в возрасте 16–30 лет; 
• подписанное информированное согласие пациента для уча-

стия в исследовании. 
 

Критерии исключения: 
• гипогликемические и кетоацидотические комы в течение 1 

года до исследования; 
• наличие гематологических, онкологических, серьезных ин-

фекционных заболеваний; 
• состояния после тяжелых черепно-мозговых травм и опера-

ций; 
• участие в других клинических исследованиях в последние 

30 дней и в настоящее время; 
• отказ от подписания информированного согласия пациента 

для участия в исследовании. 
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GmbH, Германия). Содержание HbA1с в капиллярной крови – ме-
тодом жидкостной хроматографии на анализаторе DS5 Glycomat 
(фирма Drew Scientific, Нидерланды). Для более точной диагно-
стики колебаний гликемии проводили непрерывное мониториро-
вание гликемии с использованием прибора iProTM2 (Medtronic, 
США) и программного обеспечения CareLinkiProTM. 

Уровень общего холестерина, триглицеридов, липопротеи-
нов высокой и низкой плотности определяли при помощи фер-
ментативного колориметрического теста на автоматическом кли-
ническом химическом анализаторе «Olympus» серии AU (Герма-
ния) с помощью набора «Биохиммак. Beckman Coulter». Коэффи-
циент атерогенности рассчитывали по стандартной формуле, 
предложенной А. Н. Климовым (1977). Коэффициент атерогенно-
сти вычисляли по формуле: ((холестерин-липопротеины низкой 
плотности) + (холестерин-липопротеины очень низкой плотно-
сти)) / холестерин-липопротеины высокой плотности [21].  

Таким образом, использованные стандартные методы обсле-
дования позволили верифицировать диагноз СД 1 типа и его 
осложнения, а также охарактеризовать клинико-метаболическую 
характеристику пациентов с СД 1 типа. 

При помощи специальных биохимических методов исследо-
вания провели определение содержания нейроспецифических 
белков в плазме. Для анализа количественного содержания проте-
ина S100 (S100A1B + S100BB) использовали набор (FujirebioS100 
EIA, ЗАО «БиоХимМак», Россия). Продемонстрировано, что ди-
намические изменения уровня белка S100 могут указывать на по-
вреждение тканей головного мозга. В инструкции по применению 
набора белка S100 содержится информация о том, что был прове-
ден анализ этого протеина у добровольцев и получены референс-
ные значения, равные 54±15,6нг/мл. Предел обнаружения для 
данного набора составил ≤ 10 нг/мл, хук-эффект не наблюдался 
для образцов с концентрациями 150000 нг/мл. Определение GFAP 
проводили с помощью иммуноферментного анализа по стандарт-
ному протоколу с использованием набора реактивов фирмы-
производителя (Human GFAPELISA, Bio Vendor Laboratory Medi-
cine Inc., ЗАО «БиоХимМак», Россия). Диапазон измерения: 0,1–
25 нг/мл. Чувствительность: 0,1 нг/мл. GFAP – мономерная моле-
кула с молекулярной массой 40–53 кДа и изоэлектрической точ-
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кой 5,7–5,8. GFAP высоко специфичен для мозга – он не обнару-
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ной, сагиттальной и корональной проекциях с использованием Т2 
(TR - timeofrepetition) 4932 ms, TE (Echotime) 90 ms, Т1(TR 280 
MS, te 6,1 MS), с применением программ с подавлением сигнала 
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мозжечка, конвекситальных борозд большого мозга и мозжечка, 
базальных  цистерн, турецкого седла и гипофиза. 

Оценку очагов глиоза вещества головного мозга осуществ-
ляли по размеру и количеству в лобных (субкортикально, пара-
вентрикулярно), височных (белое вещество, область гипокампов), 
теменных (субкортикально, паравентрикулярно), затылочных 
(субкортикально, паравентрикулярно) областях. 

С учетом классификации F. Fazekas, в модификации Н. Н. 
Яхно, проводили количественную градацию очаговых изменений 
белого вещества: 0 баллов – признаки повышенной интенсивно-
сти сигнала отсутствуют (на Т2 изображениях); 1 балл – менее 
чем 5 мелких (до 5 мм) локальных и/или менее чем 2 крупных (5–
10 мм); 2 балла – 5–12 мелких и/или 2–4 крупных локальных оча-
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га; 3 балла – более чем 12 мелких и/или более чем 4 крупных ло-
кальных или несколько сливающихся очагов; 4 балла – преиму-
щественно сливающиеся очаги [65, 152].  

Выраженность лейкоареоза оценивали в баллах, предложен-
ных С. Liu и соавт.: 0 баллов – лейкоареоза (норма), 1 балл – 
имеются «шапочки» около рогов боковых желудочков, 2 балла – 
тонкие линии вдоль желудочков, 3 балла – ровное «гало» около 
желудочков, 4 балла – нерегулярные зоны гиперинтенсивного 
сигнала, распространяющиеся на глубинные отдела белого веще-
ства [138].  

Для количественной оценки расширения периваскулярных 
пространств использовали оценочную шкалу A. M. J. MacLullich: 
0 баллов – отсутствие очага, 1 балл – менее 10 очагов, 2 балла – 
от 10 до 20 очагов, 3 балла – от 21 до 40 очагов и 4 балла – боле 
40 очагов [105]. 

Скрининг легких и умеренных когнитивных нарушений 
проводили с помощью MoСA теста, оценивающего различные ко-
гнитивные функции: зрительно-пространственное восприятие 
(тест рисования часов и куба), исполнительные функции (задание 
по созданию альтернирующего пути и проверки способности к 
абстрактному мышлению), внимание, концентрацию и оператив-
ную память (серийное вычитание по 7 и воспроизведение цифро-
вого ряда в прямом и обратном порядках), речь (называние жи-
вотных, повторение двух синтаксически сложных предложений и 
тест на «лексическую беглость речи», ориентировку. Специфич-
ность метода составляет 90 % [150]. 

Для того, чтобы исключить влияние аффективных рас-
стройств на когнитивные функции, всем пациентам выполняли 
оценку тревоги и депрессии.  

Для диагностики тревоги применяли тест Спилбергера в 
адаптации Ханина [24]. Данный тест представлен в виде опрос-
ника из 40 вопросов, состоящий из двух частей, раздельно оцени-
вающих реактивную и личностную тревогу. Под личностной тре-
вогой понимается устойчивая индивидуальная характеристика, 
отражающая предрасположенность субъекта к тревоге и предпо-
лагающая наличие у него тенденции воспринимать достаточно 
широкий спектр ситуаций как угрожающих, отвечая на каждую 
из них определенной реакцией. Личностная тревога активизиру-
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ется при восприятии определенных стимулов, расцениваемых че-
ловеком как опасные для самооценки, самоуважения. Ситуатив-
ная или реактивная тревога как состояние характеризуется субъ-
ективно переживаемыми эмоциями: напряжением, беспокой-
ством, озабоченностью, нервозностью. Это состояние возникает 
как эмоциональная реакция на стрессовую ситуацию и может 
быть разным по интенсивности и динамичности во времени [6].  

Анализ депрессивного состояния оценивали с помощью 
шкалы депрессии Бека с раздельной регистрацией выраженности 
21 категории симптомов и жалоб, наиболее значимых для клини-
ческой характеристики депрессии [29]. Каждый пункт опросника 
состоит из 4–5 утверждений, соответствующих специфическим 
проявлениям или симптомам депрессии. Эти утверждения ран-
жированы по мере увеличения удельного веса симптома в общей 
степени тяжести депрессии. Кроме верифицирующей депрессив-
ные проявления опросник включал две субшкалы: когнитивно-
аффективных и соматических проявлений депрессии. Преимуще-
ства этого опросника заключаются в возможности прицельной 
оценки степени тяжести как депрессивного синдрома в целом, так 
и отдельных симптомов, его составляющих. Шкала Бека считает-
ся одним из самых надежных и точных из скрининговых методов 
диагностики депрессии [2]. 

Нейропсихологическое тестирование занимало по времени 
не более 30 минут, так исключалась возможность допущения 
ошибок вследствие утомляемости пациентов и длительности за-
полнения опросников. 

Таким образом, в качестве нейропсихологического тестиро-
вания использовали скрининговый метод диагностики когнитив-
ной дисфункции MoCA тест, а для выявления аффективных изме-
нений – оценку тревоги (тест Спилбергера–Ханина) и депрессии ( 
шкала Бека). 

Показатели качества жизни больных с СД 1 типа оценивали 
с помощью общего опросника качества жизни MOS SF-36 [35]. 
Субшкалы представлены следующими параметрами по «MOS SF-
36» [4, 209, 210, 211]:  

1. Физическая активность (PF). Субъективная оценка ре-
спондентом объема своей повседневной физической нагрузки, не 
ограниченной состоянием здоровья в настоящее время. Прямая 
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связь: чем выше показатель, тем большую физическую нагрузку, 
по мнению респондента, он может выполнить. 

2. Роль физических проблем в ограничении жизнедеятель-
ности (RF). Субъективная оценка респондентом степени ограни-
чения своей повседневной деятельности, обусловленной пробле-
мами со здоровьем, за последнее время. Обратная связь: чем вы-
ше показатель, тем меньше, по мнению респондента, проблемы 
со здоровьем ограничивают его повседневную деятельность. 

3. Боль (BP). Характеризует роль субъективных болевых 
ощущений респондента в ограничении его повседневной дея-
тельности за последнее время. Обратная связь: чем выше показа-
тель, тем меньше, по мнению респондента, болевые ощущения 
вмешиваются в его повседневную деятельность. 

4. Общее здоровье (GH). Субъективная оценка респонден-
том общего состояния своего здоровья в настоящее время. Пря-
мая связь: чем выше показатель, тем лучше воспринимает ре-
спондент свое здоровье в целом. 

5. Жизнеспособность (VT). Субъективная оценка респон-
дентом своего жизненного тонуса (бодрость, энергия и пр.) за по-
следнее время. Прямая связь: чем выше показатель, тем выше ре-
спондент оценивает свой жизненный тонус, то есть больше вре-
мени за последнее время он ощущал себя бодрым и полным сил. 

6. Социальная активность (SF). Субъективная оценка ре-
спондентом уровня своих взаимоотношений с друзьями, род-
ственниками, коллегами по работе и с другими коллективами за 
последнее время. Прямая связь: чем выше показатель, тем выше 
респондент оценивает уровень своих социальных связей. 

7. Роль эмоциональных проблем в ограничении жизнедея-
тельности (RE). Субъективная оценка респондентом степени 
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ренность и пр.) за последнее время. Прямая связь: чем выше по-
казатель, тем лучше настроение было у респондента, то есть он 
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больше времени за последнее время чувствовал себя спокойным 
и умиротворенным. 

Шкалы группируются в два показателя: PH («физический 
компонент здоровья») и MH («психологический компонент здо-
ровья»): 

1. Физический компонент здоровья (PH). Составляющие 
шкалы: физическое функционирование, ролевое функционирова-
ние, обусловленное физическим состоянием, интенсивность боли, 
общее состояние здоровья. 

2. Психологический компонент здоровья (MH). Составляю-
щие шкалы: психическое здоровье, ролевое функционирование, 
обусловленное эмоциональным состоянием, социальное функци-
онирование, жизненная активность [209, 212]. 

Специфическую оценку КЖ проводили с помощью опрос-
ника AdDQol, полученнойого у профессора C. Bradley с предо-
ставлением «ключей» опросника по лицензии: 24.2.94., ref. HPR 
1153. Данный опросник содержит 18 субшкал, описывающих 
влияние СД на определенные аспекты КЖ. Значения по каждой 
шкале варьируются от -9 (максимально негативное влияние) до             
+9 (максимально позитивное влияние); 0 – отсутствие влияния. 
Инструмент представляет собой перечень вопросов, относящихся 
к тем сферам жизни, на которые может влиять СД 1 типа: работа, 
карьера, общественная жизнь, семейные взаимоотношения, 
дружба, половая жизнь, возможность проведения досуга, свобода 
путешествий, беспокойство за свое будущее, мотивация достиже-
ния целей, физическая активность, возможность потенциальной 
потери независимости и удовольствие от еды. 

Уровень знаний, полученных в Школе диабета, оценивали 
по специальной компьютерной программе, разработанной сов-
местно сотрудниками кафедры эндокринологии и диабетологии 
ГБОУ ВПО СибГМУ и кафедры высшей математики ФГАОУ ВО 
НИ «Томский политехнический университет». 

Компьютерная программа была составлена на основе тем, 
которые пациенты с СД 1 типа изучали в Школе диабета. Она 
включала следующие разделы: СД 1 типа и его патогенез; острые 
(диабетический кетоацидоз и гипогликемия) и хронические 
осложнения (диабетическая ретинопатия, нефропатия и поли-
нейропатия); методы проведения самоконтроля (ведение дневни-
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ка и использование глюкометра); варианты и режимы инсулино-
терапии (выбор инсулина, дозы в зависимости от гликемии и дру-
гих факторов); СД 1 типа и физическая нагрузка, а также исполь-
зование современных технологий в диагностике и лечении СД 1 
типа.  

Оценка результатов тестирования проводилась автоматиче-
ски (с помощью математических подсчетов программы). Количе-
ство правильных ответов оценивалось по 100-бальной системе: 
70 % – ответ неудовлетворительный, 71–80 % – удовлетворитель-
ный, более 80 % – хороший. Таким образом, проведение тестиро-
вания по итогам Школы диабета позволило выявить уровень зна-
ний о своем заболевании у пациентов с СД 1 типа. 

Статистическая обработка полученных данных проводилась 
с использованием прикладного программного пакета R-system. 
Проверка на нормальность распределения признака осуществля-
лась с помощью W-теста Шапиро-Уилка. Выполнялся описатель-
ный и сравнительный анализ. Описательный анализ включал 
определение среднего арифметического значения (X), ошибки 
среднего значения (m), а также расчет квартилей (Me, Q1-Q3) для 
ненормально и несимметрично распределенных параметров. 
Сравнительный анализ основывался на определении достоверно-
сти разницы показателей по t-критерию Стьюдента для нормаль-
но распределенных и по Z-критерию Манна-Уитни для ненор-
мально распределенных параметров. Критический уровень зна-
чимости (р) при проверке статистических гипотез в исследовании 
принимался равным 0,05. Качественные данные оценивали с по-
мощью частотного анализа. Для определения достоверности раз-
личий использовался критерий χ2 Пирсона, с поправкой Ейтса, 
если плечо выборки было меньше 5 – точный критерий Фишера. 
Для анализа зависимых данных применялся χ2  МакНимара. Для 
оценки корреляционной зависимости показателей использовался 
поиск коэффициента Спирмена [13, 17, 59]. 

 
2.1. Клиническая характеристика пациентов с сахарным 

диабетом 1 типа 
 

Первым этапом исследования была оценка клинической ха-
рактеристики пациентов с СД 1 типа. Проведенный анализ позво-
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лил сравнить метаболические показатели пациентов с СД 1 типа и 
контрольной группы.  

При сравнении пациентов с СД 1 типа и группой контроля 
было выявлено отсутствие различий по полу, возрасту и в отно-
шении показателей липидного профиля. Часть пациентов с СД 1 
типа принимала гиполипидемическую терапию препаратами ста-
тинов, в связи с чем показатели липидного спектра были в рамках 
целевых значений: холестерин < 4,5 ммоль/л, липопротеины низ-
кой плотности < 2,6 ммоль/л, липопротеины высокой плотности 
>1,0 ммоль/л для мужчин и > 1,2 ммоль/л для женщин, триглице-
риды < 1,7 ммоль/л (табл. 2.1).  

Измерение артериального давления показало, что зареги-
стрирован уровень в пределах нормальных значений с учетом 
возрастных групп. Для пациентов с СД 1 типа систолическое ар-
териальное давление составило 105 ± 7,2 мм рт. ст, а диастоличе-
ское – 75 ± 8,9 мм.рт.ст. В контрольной группе получены следу-
ющие данные: систолическое артериальное давление 105 ± 7,3 
мм.рт.ст., диастолическое – 77 ± 9,0 мм.рт.ст., соответственно. 
Следовательно, артериальная гипертензия была исключена как у 
пациентов с СД 1 типа, так и в контрольной группе (табл. 2.1).  

Характеристика параметров углеводного обмена показала 
отличие показателей между основной группой и контрольной. 
Средний уровень HbA1c у больных с СД 1 типа был 8,8 ± 1,8 %, 
средний уровень гликемии натощак соответствовал 11,5 ± 5,0 
ммоль/л. Это свидетельствовало о неудовлетворительном метабо-
лическом контроле. Кроме того, выявлены различия в показателях 
углеводного обмена с учетом гендерных особенностей, так жен-
щины имели лучшие значения гликемии натощак и HbA1c, чем 
мужчины (табл. 2.1). 

С учетом разделения пациентов в зависимости от индивиду-
ализированных значений HbА1с, показатели углеводного обмена 
пациентов с СД 1 типа не достигли целевых значений. В рамках 
классификации Международного общества по изучению диабета 
у детей и подростков (ISPAD, 2009), подростки были разделены 
на группы по уровню HbA1c – компенсация, субкомпенсация и 
декомпенсация. В результате выявлено, что 75 % не имели целе-
вых показателей HbA1c, который для подростков составляет ме-
нее 7,5 %, (табл. 2.2).  
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Таблица 2.1   
Клиническая характеристика пациентов с СД 1 типа  

и группы контроля 
 

Группы СД 1 типа, n = 116 Контрольная группа,  
n = 29 

                Пол  
Показатели                   

Мужчины  
n(%) 

Женщины 
n(%) 

Мужчины 
n(%) 

Женщины 
n(%) 

Абс.(%) 58 (50 %) 58 (50 %) 14 (48,3) 15 (51,7 %) 
Средний возраст, 
лет 

22,4 ± 4,6 22,4 ± 4,7 22,4 ± 4,0 22,4 ± 4,6 

Возраст, лет 22,0 ± 3,7 24,1 ± 3,70 21,9 ± 4,0 24,1 ± 2,6 
Средний уровень 
гликемия нато-
щак, ммоль/л 

11,5 ± 5,0* 4,8 ± 0,7 

Гликемия нато-
щак, ммоль/л 

12,7 ± 5,8* 9,8 ± 2,7* 4,9 ± 0,7 4,5 ± 0,7 

Средний HbA1c, 
% 

8,8 ± 1,8* 4,9 ± 0,6 

HbA1c, % 9,3 ± 2,0* 8,3 ± 1,4* 4,9 ± 0,6 4,8 ± 0,6 
Холестерин 4,2±0,5 4,1 ± 0,8 
Триглицериды 1,1 ± 0,4 1,1 ± 0,9 
Липопротеины 
высокой плотно-
сти 

2,5 ± 0,3 2,4 ± 0,8 

Липопротеины 
низкой плотности 

2,5 ± 0,3 2,4 ± 0,8 

Систолическое 
артериальное 
давление, 
мм.рт.ст. 

105 ± 7,2 105 ± 7,3 

Диастолическое 
артериальное 
давление, 
мм.рт.ст. 

75 ± 8,9 77 ± 9,0 

 

Примечание: значимость корреляции *p < 0,05. 
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Таблица 2.2  
Характеристика целевых значений HbA1c, индивидуализи-

рованные по возрасту у подростков с СД 1 типа (ISPAD, 2009) 
 

Выраженность компенсации углеводного обмена 
(HbA1c) 

Возраст 

16–18 лет 

Компенсация (HbA1c < 7,5 %), 
Абс.(%) 

6 (25 %) 

Субкомпенсация (HbA1c7,5–9 %), 
Абс.(%) 

6 (25 %) 

Декомпенсация (HbA1c > 9 %), 
Абс.(%) 

12 (50 %) 

 
Взрослые пациенты с СД 1 типа были разделены на группы 

по классификации (ФГБУ ЭНЦ, 2013), учитывающей не только 
уровень HbA1c, но и наличие тяжелых осложнений и риска гипо-
гликемий. Нами выявлено, что 77,2 % пациентов в возрасте 19–30 
лет не достигли уровня HbA1c менее 6,5 % при отсутствии тяже-
лых осложнений или риска тяжелых гипогликемий. А при нали-
чии осложнений показателей HbA1c менее 7 % (табл. 2.3).   

Таблица 2.3  
Характеристика целевых значений HbA1c, индивидуализи-

рованных по возрасту у лиц молодого возраста с СД 1 типа 
(ФГБУ ЭНЦ, 2013) 

Степень HbA1c с учетом индивидуализирован-
ного выбора целей терапии 

Возраст 
19–30 лет (молодой) 

Нет тяжелых осложнений / риска тяжелой гипо-
гликемии 

HbA1c < 6,5 % 

0 

Есть тяжелые осложнения / риск тяжелой гипо-
гликемии HbA1c < 7 % 

8 (9 %) 

Нет тяжелых осложнений / риска тяжелой гипо-
гликемии 

HbA1c > 6,5 % 

71 (77,2 %) 

Есть тяжелые осложнения / риск тяжелой гипо-
гликемии HbA1c > 7% 

13 (17,4 %) 

 

Проведенный анализ параметров углеводного обмена у па-
циентов с длительностью заболевания менее 5 лет показал, что у 
них значимо низкие показатели гликемии натощак, по сравнению 
с длительностью заболевания более 5 лет (табл. 2.4). 
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Таблица 2.4 
Характеристика HbA1с и уровня гликемии натощак в зави-

симости от длительности заболевания 
 

Параметры угле-
водного обмена 

Длительность заболевания, лет Коэффици-
ент корре-
ляции R 

p 
≤ 5 

(50 пациентов 
с СД 1 типа) 

 5 
(66 пациентов с СД 

1 типа) 
HbA1c, % 
m±SD 

8,0 ± 1,9 9,0 ± 1,7 0,1 0,46 

Гликемия нато-
щак, ммоль/л 
m ± SD 

8,0 ± 3,0* 12,0 ± 5,6 0,3 0,01 

 

Примечание: значимость корреляции *p < 0,05 
 
При оценке уровня HbA1c и гликемии натощак в зависимо-

сти от режима инсулинотерапии было выявлено, что пациенты с 
СД 1 типа, получающие инсулинотерапию, имели более высокие 
показатели HbA1c и гликемии натощак, однако значимость связи 
не подтвердилась (табл. 2.5). Данный факт также может быть свя-
зан с низким комплайенсом пациентов. Только 16,6 % пациентов 
на помповой инсулинотерапии проводили самоконтроль гликемии 
регулярно. 

Таблица 2.5 
Характеристика HbA1с и гликемии натощак в зависимости 

от режима инсулинотерапии 
 

Режим инсулино-
терпии 

Множественные 
инъекции инсу-

лина 

Помповая инсу-
линотерапия 

Коэф-
фициент 
корре-

ляции R 

p 

Пациенты с СД 1 
типа, абс. (%) 

92 (79,3) 24 (20,7) 

HbA1c, m ± SD 8,00 ± 1,8 9,00 ± 1,7 0,1 0,5 
Гликемия натощак, 
m ± SD 

9,5 ± 5,3 10,5 ± 2,9 0,1 0,6 
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сти выявила, что самой частой формой проявления диабетической 
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ретинопатии была непролиферативная (74,1 %), однако, также 
были выявлены препролиферативная (6,9 %) и пролиферативная 
(1,7 %) (рис. 2.1). При оценке связи с гендерными различиями в 
проявлениях диабетической ретинопатии и уровнями показателей 
углеводного обмена разницы выявлено не было. Однако наличие 
диабетической ретинопатии было связано с длительностью забо-
левания и найдена слабая корреляционная связь (r = 0,2, p = 0,04). 
Кроме того, тяжесть диабетической ретинопатии усиливалась с 
возрастом пациентов с СД 1 типа (r = 0,3, p = 0,03). При исследо-
вании была найдена положительная корреляционная связь между 
наличием диабетической ретинопатии и уровнем гликемии нато-
щак (r = 0,5, p = 0,009). 

Второе место среди осложнений занимала диабетическая 
нейропатия (72,4 %) случаев, при этом чаще всего в виде сенсо-
моторных проявлений (55,2 %) у пациентов с СД 1 типа. Авто-
номную нейропатию по типу бессимптомных гипогликемий вы-
явили при проведении непрерывного мониторирования гликемии 
по данным iProTM 2 и CGMS в 17,2 % . 

В настоящем исследовании не было выявлено взаимосвязи 
диабетической полинейропатии с гендерными различиями, дли-
тельностью заболевания и уровнем показателей углеводного об-
мена. Но чаще полинейропатия диагностировалась в старшем 
возрасте, так как найдена умеренной силы связь с возрастом па-
циентов (r=0,3, p=0,01).  

Диабетическая нефропатия была верифицирована у 37,9 % 
пациентов, причем стадия микроальбуминурии встречалась в 
34,5 %, протеинурии 3,4 % (рис. 2.1). По полу, уровню HbA1c и 
гликемии натощак различий выявлено не было. В то же время, 
была выявлена зависимость развития диабетической нефропатии 
от возраста пациентов и длительности СД 1 типа (r = 0,3, p = 0,04; 
r=0,4, p = 0,03). 
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Рис. 2.1. Частота осложнений среди пациентов с СД 1 типа 
 
Анализ жалоб среди пациентов с СД 1 типа и контрольной 

группы показал наличие таковых в обеих группах.  
В группе контроля здоровые добровольцы предъявляли жа-

лобы на астенический синдром (37,9 %), проявлениями которого 
были утомляемость (13,3 %), головокружение (6,7 %) и головная 
боль (16,9 %). У пациентов с СД 1 типа также встречались данные 
жалобы, но в более выраженной форме. 

Следующим по частоте регистрировался цефалгический 
синдром, встречающийся у 25,9 % пациентов. Среди локализации 
самой частой областью была затылочная (60 %) и височная 
(2,6 %), с одинаковой частотой головная боль носила диффузный 
характер и встречалась в лобной области. Самой распространен-
ной причиной головной боли было перенапряжение вследствие 
физических нагрузок и стресса. Кроме того, были выявлены жа-
лобы со стороны периферической нервной системы на парестезии 
(37,9 %), боли (22,4 %), онемения (12,1 %), судорог в нижних ко-
нечностях (6,9 %) (рис. 2.2).  

Часто пациенты с СД 1 типа жаловались на снижение памя-
ти. Это проявлялось трудностью при сосредоточении, запомина-
нии новой информации, решении кратковременных задач. 

диабетическая ретинпатия 

диабетическая 
полинейропатия 

диабетическая нефропатия 

диабетическая энцефалопатия 
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Не было выявлено зависимости от уровня показателей угле-
водного обмена, гендерных различий, длительности заболевания, 
возраста пациентов с СД 1 типа. 

 

 

 
Рис. 2.2. Частота встречаемости жалоб пациентов с СД 1 типа и кон-

трольной группы 
 

Объективный статус пациентов характеризовался вегетатив-
ными симптомами, проявляясь в виде тревожности. Эти проявле-
ния усиливались при начале осмотра пациентов и уменьшались к 
концу приема. 

Неврологическая симптоматика обследованных больных 
была представлена преимущественно нарушениями со стороны 
вегетативной нервной системы, а именно дистальным и диффуз-
ным гипергидрозом (у 43,1 % больных), стойким красным разли-
тым дермографизмом (у 22,4 % больных) в области лица, шеи и 
декольте.  

Проявления поражений периферической нервной системы 
были в виде диабетической полинейропатии. Сенсорные наруше-
ния отмечались со стороны нижних конечностей в 62 % случаев и 
верхних – 27,5 %. Клиническое исследование произвольных дви-
жений в конечностях с оценкой тонуса выявило гипотонию верх-
них конечностей в 51,7 % и нижних – 34,5 % случаев. 
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Таким образом, на основании полученных результатов выяв-
лено, что клинико-метаболическая характеристика пациентов с 
СД 1 типа имеет ряд особенностей. Оценка артериального давле-
ния позволила исключить артериальную гипертензию у пациен-
тов с СД 1 типа, что отрицает возможный сосудистый компонент 
когнитивной дисфункции. Исследование параметров липидного 
профиля выявило достижения целевых значений в группе паци-
ентов с СД 1 типа. Анализ углеводного обмена показал наличие 
метаболических нарушений и отсутствие достижения целевых 
значений HbA1c у пациентов с СД 1 типа. Более высокие значе-
ния HbA1с были зарегистрированы у пациентов мужского пола с 
длительностью заболевания более пяти лет. Кроме того, более 
высокий HbA1cбыл связан с использованием помпового режима 
инсулинотерапии, что объясняется низким комплайенсом этих 
пациентов в связи с нерегулярным проведением самоконтроля. 
Анализ выявленных осложнений показал, что самыми частыми 
были диабетическая ретинопатия и полинейропатия, которые бы-
ли связаны с длительностью заболевания и возрастом, имели тен-
денцию к повышению тяжести. При анализе жалоб пациентов с 
СД 1 типа выявлено, что наиболее частыми были астенический, 
цефалгический синдромы, а также жалобы на сенсомоторные 
расстройства. Кроме того, была зарегистрирована жалоба на сни-
жение памяти только у пациентов с СД 1 типа. Объективный ста-
тус пациентов с СД 1 типа показал преимущественные поражения 
вегетативной и периферической нервной системы.  
 

2.2. Характеристика нейропсихологического статуса  
пациентов с сахарным диабетом 1 типа  

и контрольной группы 
 

Следующим этапом после клинических методов исследова-
ния пациентов с СД 1 типа было проведение нейропсихологиче-
ского тестирования, которое включало оценку тревоги и депрес-
сии как возможных факторов, ухудшающих когнитивную функ-
цию. 

Оценка результатов опросника депрессии Бека не выявила 
достоверно значимой разницы между основной и контрольной 
группами (табл. 2.6). 
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Таблица 2.6  
Характеристика депрессии у пациентов с СД 1 типа и кон-

трольной группы по данным опросника Бека 
 

Степень  
депрессии 

Отсут-
ствие  
(0–9  

баллов) 
 

Легкая 
степень 
(10–15 
баллов) 

Средняя 
степень 
(16–19 
баллов) 

Выражен-
ная степень 

(20–29  
баллов) 

Тяжелая 
степень 
(30–69 
баллов) 

СД 1 типа 
Абс.(%) 50 (58,6) 32 (27,6) 10 (8,6) 2 (1,7) 4 (3,5) 

Контрольная 
группа Абс.(%) 21 (73,3) 6 (23,3) 2 (3,3) 0 0 

 
Однако было отмечено, что у больных с СД 1 типа, по срав-

нению с группой контроля, чаще встречались легкая и средняя 
степени депрессии. Кроме того, у пациентов с СД 1 типа были за-
регистрированы случаи выраженной и тяжелой степени депрес-
сии. Однако достоверных различий выявлено не было. 

Исследование тревоги по результатам теста Спилбергера–
Ханина показало, что по шкале ситуативной тревоги между груп-
пами различий не было, хотя чаще высокая степень тревоги отме-
чалась у пациентов с СД 1 типа (табл. 2.7). 

Таблица 2.7 
Характеристика ситуативной тревоги у пациентов с СД 1     

типа и контрольной группы по данным  
теста Спилбергера–Ханина 

 

Ситуативная тревога СД 1 типа Абс.(%) Контрольная группа 
Абс.(%) 

Низкая степень  
(менее 30 баллов) 

 

54 (46,5) 16 (55,2) 

Средняя степень  
(31–45 баллов) 

34 (29,3) 12 (41,4) 

Высокая степень  
(46 и более баллов) 

28 (24,13) 2 (6,9) 

M ± SD 31,1 ± 16,3 29,5 ± 8,6 
Примечание: значимость различий между контрольной группой и пациен-
тами с СД 1 типа на уровне: *p < 0,05; m-медиана, SD – стандартное от-
клонение. 
 



Диагностика когнитивной дисфункции у пациентов с сахарным диабетом 1 типа

52 
 

Личностная тревога была более выражена у пациентов с СД 
1 типа, в основном за счет значимого повышения уровня средней 
степени тревоги (табл. 2.8). В отношении гендерных различий, 
длительности заболевания, возраста и пола значимых изменений 
по шкале Бека и результатам теста Спилбергера–Ханина выявле-
но не было. 

В связи с полученными результатами, принято решение ис-
ключить пациентов с тяжелой степенью личностной тревоги (18 
человек) из исследования на когнитивную дисфункцию. 

Таблица 2.8 
Характеристика личностной тревоги у пациентов с СД 1  

типа и контрольной группы по данным  
теста Спилберегера–Ханина 

Личностная тревога СД 1 типа Абс. (%) Контрольная группа 
Абс. (%) 

Низкая степень 
 (менее 30 баллов) 

 
30 (25,8) 15 (51,7) 

Средняя степень  
(31–45 баллов) 68 (58,6) 10 (34,5) 

Высокая степень 
(46 и более баллов) 18 (15,5) 5 (17,2) 

m ± SD 38,0 ± 13,2* 30,4 ± 11,7* 

 

Примечание: значимость различий между контрольной группой и пациен-
тами с СД 1 типа на уровне: *p < 0,05; m – медиана, SD – стандартное 
отклонение. 

 

Настоящее исследование по результатам скринингового 
MoCA теста показало, что СД 1 типа может проявляться когни-
тивной дисфункцией в 72,4 % случаев. Таким образом, у одной 
трети пациентов с СД 1 типа была выявлена когнитивная дис-
функция в сравнении с группой контроля (табл. 2.9). 

При оценке отдельных заданий MoСA теста зарегистриро-
вано статистически значимое снижение параметров, оцениваю-
щих кратковременную память. Упражнение включало запомина-
ние 5 слов и повторение их после последующих заданий пример-
но через 5 минут. Пациенты с СД 1 типа имели  сложности в вос-
произведении слов, путали и придумывали новые слова. При 
этом данное задание выполняли неудовлетворительно как мужчи-
ны, так и женщины. Функция внимания оценивалась с помощью 
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двух заданий. Первое – числовой ряд, то есть повторение назван-
ных чисел. С этим заданием хуже справлялись мужчины. Второе 
– серийное вычитание 7, которое давалось одинаково трудно. 

Таблица 2.9 
Характеристика параметров MoCA теста у пациентов  
с сахарным диабетом 1 типом и контрольной группы 

 

 СД 1 типа 
 (n = 98) 

Женщины (n 
= 49) 

Мужчины (n 
= 49) 

Контроль  
(n = 29) 

m SD m SD m SD m SD 

Альтернирую-
щий путь  

(рисование) 

1,00 0,5 1,0 0,5 1,0 0,5 1,0 0,1 

Куб  
(рисование) 

1,0 0,4 1,0 0,6 1,0 0,4 1,0 0,2 

Часы  
(рисование) 

3,0 0,4 3,0 0,3 3,0 0,5 3,0 0,1 

Называние 3,0 0,8 3,0 0,0 3,0 0,2 3,0 0,1 

Память 3,0* 1,3 3,0* 1,3 3,0* 1,4 5,0* 0,2 

Числовой ряд 2,0* 0,6 1,0** 0,6 2,0* 0,6 2,0* 0,1 

Реакция  
выбора 

1,0 0,9 1,0 0,2 1,0 0,2 1,0 0,1 

Серийное 
 вычитание 7 

2,0* 0,8 2,0* 0,8 2,0* 0,8 3,0* 0,1 

Повторение 
предложений 

2,0 0,4 2,0 0,3 2,0 0,5 1,8 0,4 

Беглость  
речи 

1,0 0,8 1,0 0,8 1,0 0,8 0,8 0,3 

Абстракция 2,0 0,4 2,0 0,5 2,0 0,4 2,0 0,1 

Ориентация 6,0 0,2 6,0 0,0 6,0 0,3 6,0 0,1 

Сумма  
баллов 

25,0* 0,8 25,0* 1,8 25,0* 2,3 30* 0,4 

Примечание: значимость различий между контрольной группой и пациен-
тами с СД 1 типа на уровне: *p < 0,001, **p < 0,01; m – медиана, SD – 
стандартное отклонение. 
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В связи с полученными результатами, принято решение ис-
ключить пациентов с тяжелой степенью личностной тревоги (18 
человек) из исследования на когнитивную дисфункцию. 
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 (менее 30 баллов) 

 
30 (25,8) 15 (51,7) 

Средняя степень  
(31–45 баллов) 68 (58,6) 10 (34,5) 
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двух заданий. Первое – числовой ряд, то есть повторение назван-
ных чисел. С этим заданием хуже справлялись мужчины. Второе 
– серийное вычитание 7, которое давалось одинаково трудно. 
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Характеристика параметров MoCA теста у пациентов  
с сахарным диабетом 1 типом и контрольной группы 

 

 СД 1 типа 
 (n = 98) 

Женщины (n 
= 49) 

Мужчины (n 
= 49) 
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m SD m SD m SD m SD 
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1,0 0,9 1,0 0,2 1,0 0,2 1,0 0,1 
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Сумма  
баллов 

25,0* 0,8 25,0* 1,8 25,0* 2,3 30* 0,4 

Примечание: значимость различий между контрольной группой и пациен-
тами с СД 1 типа на уровне: *p < 0,001, **p < 0,01; m – медиана, SD – 
стандартное отклонение. 
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При анализе возможных взаимосвязей когнитивной дис-
функции с полом, возрастом, длительностью заболевания таковых 
выявлено не было.  

Таким образом, оценка аффективной сферы не показала 
наличия значимых различий в выраженности депрессии между 
анализируемыми группами, однако у пациентов с СД 1 типа лич-
ностная тревога была достоверно выше по сравнению со здоро-
выми добровольцами группы контроля. Это потребовало исклю-
чить 18 пациентов из исследования.  

 
2.3. Оценка уровня знаний пациентов с сахарным диабетом  

1 типа и контрольной группы 
 

Помимо нейропсихологического тестирования было прове-
дено анкетирование пациентов в области знаний материала Шко-
лы диабета для выявления возможных проблем жизнедеятельно-
сти и решения о необходимости их коррекции.  

Результаты оценки знаний с помощью интерактивной анке-
ты показали, что высокий балл был выявлен у 7,4 % пациентов с 
СД 1 типа, средний – у 22,6 % и низкий – у 70 % пациентов с СД 
1 типа. То есть в основном пациенты с СД 1 типа имели неудо-
влетворительный и неустойчивый уровень знаний, что непремен-
но требует обязательного повторения уроков. При этом мужчины 
выполняли большинство задания хуже, чем женщины. 

Среди разделов анкеты, которые оказались наиболее труд-
ными для пациентов, как женщин, так и мужчин, были темы, свя-
занные с вариантами и режимами инсулинотерапии. Хотя именно 
этим вопросам уделяется достаточное количество часов в рамках 
теоретических занятий и практики. Следующим по сложности 
были пункты о современных методах диагностики, контроля и 
лечения СД 1 типа. 

Анализ взаимосвязи качества знаний не зависел от возраста 
пациентов и длительности заболевания. 

Таким образом, пациенты с СД 1типа характеризовались 
низким уровнем знаний в отношении своего заболевания, осо-
бенно мужчины. 
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При анализе возможных взаимосвязей когнитивной дис-
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2.4. Оценка качества жизни пациентов с сахарным  
диабетом 1 типа и контрольной группы 

 
Следующим пунктом работы было исследование КЖ паци-

ентов с СД 1 типа с помощью двух опросников: общего MOSSF-
36 и специального AdDQol. 

При исследовании КЖ по общему опроснику MOS SF-36 
было выявлено нарушение всех сфер жизнедеятельности. Так, 
отмечены изменения в физическом компоненте здоровья, а имен-
но достоверно значимое снижение по шкалам, оценивающим фи-
зическое и ролевое функционирование, обусловленное физиче-
ским состоянием, и общее состояние здоровья. При оценке пси-
хического компонента здоровья было зарегистрировано снижение 
по шкалам, оценивающим психическое здоровье и психологиче-
ский компонент здоровья у пациентов с СД 1 типа по сравнению с 
группой контроля (рис. 2.3).  

Взаимосвязи с полом, возрастом пациентов, длительностью 
заболевания и режимом инсулинотерапии по опроснику MOSSF-
36 у пациентов с СД 1 типа выявлено не было. 

Для оценки влияния СД 1 типа как нозологической формы 
на КЖ пациентов с данным заболеванием использовался специ-
фический опросник КЖ AdDQol. По результатам тестирования 
выявлено отрицательное влияние заболевания на все анализируе-
мые сферы. В наибольшей степени КЖ страдало вследствие 
ограничения свободы выбора пищи и напитков, зависимости от 
окружающих, снижения уверенности в будущем, невозможности 
проведения полноценного отпуска и досуга. 

Данный опросник оценивает также общее КЖ и влияние СД 
1 типа на КЖ. С учетом данных показателей общее КЖ пациен-
тов с СД 1 типа было нормальным, однако СД 1 типа значимо 
влиял на КЖ пациентов (рис. 2.4). 
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Рис. 2.3. Оценка параметров КЖ опросника MOS SF-36 у пациентов 

с СД 1 типа и контрольной группы 
 
Примечание: значимость различий между контрольной группой и пациен-
тами с СД 1 типа  на уровне: **p < 0,01.  
PF – физическое функционирование, RPF – ролевое функционирование, обу-
словленное физическим состоянием; BP  интенсивность боли; GH – общее 
состояние здоровья; VT – жизненная активность; SF – социальное функ-
ционирование; RE – ролевое функционирование, обусловленное эмоциональ-
ным состоянием; MH – психическое здоровье; PHS –физический компонент 
здоровья; MHS – психологический компонент здоровья  
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Рис. 2.4. Результаты опросника AdDQol пациентов с СД 1 типа 
 
Необходимо отметить, что по результатам анкетирования, в 

целом, отрицательное влияние СД 1 типа достоверно выше было 
выражено у женщин. Так, у них наиболее отягощенными вслед-
ствие заболевания сферами жизни являлись выбор напитков и 
пищи, материальное положение, мотивационная способность, а 
также снижение уверенности в себе, возможность проведения 
полноценного досуга и отпуска. В наименьшей же степени были 
затронуты такие сферы, как полноценная личная, семейная и по-
ловая жизнь, зависимость от окружающих, отношение людей к 
пациентам с СД 1 типа (рис. 2.5).  
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Рис. 2.4. Результаты опросника AdDQol пациентов с СД 1 типа 
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полноценного досуга и отпуска. В наименьшей же степени были 
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пациентам с СД 1 типа (рис. 2.5).  
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Рис. 2.5. Результаты опросника AdDQol у женщин с СД 1 типа 
 
В отношении мужчин наибольшее негативное влияние на 

КЖ оказывало ограничение следующих сфер жизни: свобода вы-
бора напитков, возможность «полноценного» отпуска, физиче-
ские возможности. Менее всего мужчины беспокоились о буду-
щем. В остальном, подобно женщинам, мужчин мало беспокоила 
сфера отношения людей к больному СД, зависимость от окружа-
ющих, а также сферы семейной и личной жизни (рис. 2.6). 

При анализе влияния длительности заболевания на показа-
тели КЖ пациентов с СД 1 типа связи выявлено не было. А вот 
оценка взаимосвязи возраста показателей КЖ выявила, что при 
повышении возраста происходило снижение КЖ по параметрам, 
оценивающим физические возможности, внешность, материаль-
ное положение, а также отношение людей к пациентам с СД 1 ти-
па (r = -0,3, p = 0,05; r = -0,2, p = 0,04; r = -0,3, p = 0,4; r = -0,3,  
p = 0,01). 
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ков. 

В результате анализа было выявлено значимое повышение 
всех исследуемых протеинов у пациентов с СД 1 типа: S100, MBP 
и GFAP, по сравнению с контрольной группой (p < 0,001) 
(табл. 2.10). 
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Таблица 2.10 
Характеристика уровней нейроспецифических белков  

у пациентов с СД 1 типа и контрольной группы 
 

Нейроспецифические 
белки 

СД 1 типа ( n = 98) Контрольная группа  
(n = 29) 

 m SD m SD 
Основной белок ми-
елина (MBP), нг/мл 

0,13 0,05* 0,10* 0,036 

Глиальный фибрил-
лярный кислый белок 

(GFAP), нг/мл 

0,12 0,04* 0,08* 0,033 

S100, нг/л 125,65 66,97* 62,85* 19,66 
Примечание: значимость различий между контрольной группой и пациен-
тами с СД 1 типа на уровне: *p < 0,01 

 

Уровни нейроспецифических белков в зависимости от дли-
тельности заболевания имели колебания. Так, протеин S100 был 
выше у пациентов с небольшой длительностью заболевания (1–
4 года) и наименьшим при длительности заболевания более 15 
лет. Тогда как MBP имел одинаково стабильный уровень у паци-
ентов с разной длительностью СД 1 типа. Колебания уровня 
GFAP также были незначительны и имели тенденцию к сниже-
нию при увеличении длительности заболевания (табл. 2.11). 

По данным нашего исследования, у женщин уровень GFAP 
был значительно ниже, чем у мужчин (U = 643,0, z =-2,4, p < 
0,05). Значимых гендерных отличий в уровне белков S100 и MBP 
выявлено не было. Связи белков с возрастом выявлено не было. 

Таблица 2.11 
Характеристика пациентов в зависимости от длительности 

заболевания, HbA1c и нейроспецифических белков 
 

Стаж, лет n S100, нг/л MBP нг/мл GFAP нг/мл 
1–4 года 

 40 142,9 ± 77,7 0,14 ± 0,1 0,12 ± 0,1 

5–9 лет 
 40 126,5 ± 48,4 0,13 ± 0,1* 0,13 ± 0,1 

10–14 лет 14 169,4 ± 80,3 0,15 ± 0,1* 0,13 ± 0,1 

Более 15 лет 4 93,4 ± 7,9 0,15 ± 0,1 0,11 ± 0,1 
Примечание: * < 0,001, **p < 0,01; m – медиана, SD – стандартное от-
клонение.  

61 
 

Таким образом, в исследовании было показано, что все 
нейроспецифические белки были значимо повышены у пациентов 
с СД 1 типа по сравнению с контрольной группой. Были выявле-
ны незначимые колебания белков в зависимости от длительности 
заболевания. 

 
2.6. Характеристика магнитно-резонансной томографии  
головного мозга у пациентов с сахарным диабетом 1 типа  

и контрольной группы 
 

Для выявления морфологических признаков, характерных 
для когнитивной дисфункции, была проведена магнитно-
резонансная томография головного мозга пациентов с СД 1 типа. 

Анализ данных магнитно-резонансной томографии головно-
го мозга выявил косвенные признаки атрофии серого вещества 
лобных и частично теменных долей. Так, у пациентов с СД 1 типа 
достоверно чаще встречались арахноидальные изменения ликво-
рокистозного характера (93,1 %) и расширение конвекситальных 
ликворных пространств (72,4 %). В контрольной группе измене-
ния ликворокистозного характера были выявлены в 67 % 
(табл. 2.12). На рисунке 2.7 в корональной проекции (режим Т2) 
представлено расширение конвекситальных ликворных про-
странств.  

 
Рис. 2.7. Снимок головного мозга в корональной проекции в режиме 

Т2 определяется расширение конвекситальных ликворных пространств 
(фото Матвеева М.В., 2015) 
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Магнитно-резонансная томография головного мозга показа-
ла наличие участков глиоза в 15,5 % случаев и очагов лейкоареоза 
в 18,3 % случаев у пациентов с СД 1 типа, тогда как в контроль-
ной группе данных изменений выявлено не было (табл. 2.12). На 
рисунке 2.8 в аксиальной проекции (режиме FLAIR) в белом ве-
ществе лобных и теменных долей определяются мелкие очаги 
дистрофического характера. 

 

 
 

Рис. 2.8. Снимок головного мозга в аксиальной проекции в режиме 
FLAIR в белом веществе лобных и теменных долей определяются мелкие 
очаги повышенного по Т2 и FLAIR сигнала, без признаков перифокального 
отека, дистрофического характера (фото Матвеева М.В., 2015) 

 
На рисунке 2.9 в корональной проекции определяются оча-

ги. По классификации, предложенной C. Lui, выраженность лей-
коареоза составляет 2 балла. 
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Рис. 2.9. Снимок головного мозга в корональной проекции в режиме 
Т2 в белом веществе лобных и теменных долей определяются очаги лейко-
ареоза, выраженность 2 балла (Lui C., 1992 г.) (фото Матвеева М.В., 2015) 

 
Периваскулярные пространства Вирхова–Робина являются 

морфофункциональной структурой центральной нервной си-
стемы, поэтому различные варианты их дилатации могут яв-
ляться косвенным отражением изменений вещества головного 
мозга и указывают на атрофию. В проведенном исследовании 
расширение пространств Вирхова–Робина встречалось в 80,6 % 
случаев у пациентов с СД 1 типа, что было достоверно выше, чем 
в группе контроля, 6,7 % соответственно (табл. 2.12). Данные из-
менения представлены на рисунке 2.10, где в корональной проек-
ции в области таламуса с обеих сторон определяются неравно-
мерно расширенные пространства Вирхова–Робина. С учетом 
классификации MacLullich, оцениваются в 2 балла.  
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Рис. 2.10. Снимок головного мозга в корональной проекции в режи-
ме Т2  в области таламуса с обеих сторон определяются неравномерно 
расширенные пространства Вирхова–Робина (2 балла по MacLullich, 2003). 
(фото Матвеева М.В., 2015) 

Таблица 2.12 
Характеристика магнитно-резонансной картины головного 

мозга пациентов с СД 1 типа по сравнению с группой контроля 
 

Показатели СД 1 типа 
(n=98) 

Контрольная 
группа(n=29) χ2 

Арахноидальные 
изменения ликво-
рокистозного ха-

рактера 

108 (93,1 %) 2 (6,7 %) 63,84* 

Расширение кон-
векситальных лик-

ворных про-
странств 

71 (72,4 %) 0(0 %) 43,4* 

Расширение про-
странств Вирхова-

Робина 
79 (80,6 %) 2 (6,7 %) 4,32* 

Глиоз 15 (15,3 %) 0 (0%) 5,19* 

Лейкоареоз 18 (18,3 %) 0 (0%) 6,50* 
 

Примечание: значимость различий между контрольной группой и пациен-
тами с СД 1 типа на уровне: *p<0,001 
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В результате обследования у одного пациента был выявлен 
синдром Дэнди–Уокера. С учетом сочетания синдрома Денди–
Уокера и выраженных когнитивных изменений, пациент был ис-
ключен из исследования. 

Таким образом, по данным магнитно-резонансной томогра-
фии, морфологические изменения головного мозга у пациентов с 
СД 1 типа представлены арахноидальными изменениями ликво-
рокистозного характера, расширением конвекситальных и про-
странств Вирхова–Робина головного мозга. 
 

2.7. Клиническое наблюдение. Сочетание синдрома  
Денди–Уокера и сахарного диабета 1 типа 

 
Частота синдрома Денди–Уокера в популяции колеблется от 

3,5 % до 12 % пороков развития нервной системы, сопровожда-
ющихся гидроцефалией [53]. Синдром Денди–Уокера характери-
зуется следующими признаками: гипоплазией червя мозжечка (и 
полушарий); расширением IV желудочка до формирования кисты 
задней черепной ямки из-за ее увеличения, связанного со смеще-
нием вверх латеральных синусов и мозжечкового намета; внут-
ренней гидроцефалией [119]. Большинство случаев синдрома 
Денди–Уокера диагностируется в раннем детстве (обычно до 1 
года), но может протекать бессимптомно и проявляться в старшем 
возрасте, сопровождаясь развитием когнитивных нарушений [68].  

Возникающие при этом хроническое повышение внутриче-
репного давления, длительная ишемия ткани головного мозга, 
нарушение проводимости ассоциативных волокон больших по-
лушарий на фоне непосредственного влияния фактора, вызыва-
ющего гидроцефалию, в сумме определяют развитие интеллекту-
ально-мнестических расстройств.  

Наличие когнитивного дефицита у пациентов с синдромом 
Денди–Уокера, описанное в литературе, противоречиво. Так, ряд 
исследований показал наличие тяжелых нарушений когнитивной 
функции [173]. С другой стороны, имеются данные о том, что 
нормальное когнитивное развитие было зарегистрировано у 50 % 
детей с синдромом Денди–Уокера [99]. Несмотря на совершен-
ствование пренатальной ультразвуковой диагностики, которая 
позволяет выявлять синдром Денди–Уокера уже с 15–16 недели 
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Рис. 2.10. Снимок головного мозга в корональной проекции в режи-
ме Т2  в области таламуса с обеих сторон определяются неравномерно 
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(фото Матвеева М.В., 2015) 
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гестации, в ряде случаев отмечаются объективные сложности ви-
зуализации тонких структур головного мозга в ранние сроки бе-
ременности. Поэтому случаи обнаружения данной патологии при 
проведении магнитно-резонансная томографии головного мозга в 
более поздние периоды жизни являются случайными находками.  

Пациент К., мужского пола, 16 лет; с диагнозом СД 1 типа, 
длительность заболевания 4 года. HbA1c 9 %, целевые значения 
не достигнуты (< 7,5 %). При исследовании гликемии натощак 
средний уровень был 10,1 ммоль/л.  

При осмотре контакт затруднен, отмечается отсутствие же-
лания отвечать на задаваемые вопросы. Пациент активно жалоб 
не предъявлял. Мать отмечала снижение работоспособности, 
неуспеваемость в школе, апатичность, быструю утомляемость 
при выполнении заданий.  

Неврологический осмотр выявил ослабление конвергенции, 
нистагмоидную реакцию в крайних отведениях. Со стороны веге-
тативной системы отмечался дистальный гипергидроз, стойкий 
красный дермографизм. Консультация окулиста: косвенные при-
знаки умеренной внутричерепной гипертензии.  

При исследовании когнитивной функции с использованием 
MoCA теста было выявлено снижение количества баллов (16) по 
большинству шкал от среднего балла в контрольной группе (30 ± 
0,43): память, внимание, беглость речи, абстракция, отсроченное 
воспроизведение (p < 0,05). С учетом полученных данных, у па-
циента был зарегистрирован выраженный когнитивный дефицит 
(МоСA тест менее 26 баллов), снижение КЖ по общему опросни-
ку MOS SF-36 по субшкалам физической активности, боли, обще-
го здоровья, жизненного тонуса, социальной активности, ролево-
го функционирования и ментальной сфере.  

Сочетание двух патологических состояний обусловило зна-
чительное снижение КЖ пациента, которое определяло общий 
статус пациента. Анализ нейропсихологических результатов по-
казал, что пациент имел наиболее низкие значения по представ-
ленным шкалам не только по сравнению с группой контроля (здо-
ровые молодые люди), но и с пациентами с СД 1 типа (p < 0,05).  

В результате оценки нейроспецифических белков было по-
казано значительное повышение их количества у пациента: MBP, 
GFAP и S100 по сравнению со средними значениями пациентов 
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контрольной группы (p < 0,05). Кроме того, у пациента было за-
регистрировано достоверно значимое увеличение количественно-
го содержания MBP и протеина S100, по сравнению с пациентами 
с СД 1 типа (табл. 2.13).  

Магнитно-резонансное исследование головного мозга вы-
явило широкое сообщение IV желудочка с расширенной большой 
цистерной мозга, гипоплазию червя мозжечка. Кроме того, опре-
делялось асимметричное (D > S) расширение боковых желудоч-
ков мозга (ширина на уровне тел справа 3,8 см, слева 3,1 см). III 
желудочек также был расширен до 2,5 см. Сильвиев водопровод 
визуализировался отчетливо. Мозолистое тело истончено (гипо-
пластично). Субарахноидальные конвекситальные пространства 
локально неравномерно расширены, преимущественно в области 
лобных и теменных долей. В белом веществе головного мозга 
определялись единичные мелкие очаги повышенного по Т2 и 
FLAIR сигнала, расположенные перивентирикулярно, без призна-
ков перифокального отека, вероятно, дистрофического характера. 
В целом, магнитно-резонансная картина головного мозга сочетала 
в себе признаки наличия аномалии Денди–Уокера в сочетании с 
внутренней открытой гидроцефалией и проявлениями дисцирку-
ляторной энцефалопатии белого вещества (рис. 2.11, 2.12). 

Таблица 2.13 
Характеристика уровней нейроспецифических белков  
 

Нейроспецифиче-
ские белки 

Пациент с синдро-
мом Денди–Уокера 
и сахарным диабе-

том  1 типа 

Пациенты с СД 1 
типа (n = 98) 

Контрольная 
группа (n = 29) 

 значение SD m m SD 
MBP, нг/мл 0,109 * 0,13 0,05 0,10* 0,04 
GFAP, нг/мл 0,079* 0,12 0,04 0,08* 0,03 

S100, нг/л 184,5 * 121,65* 66,97 62,85* 19,6
6 

Примечание: * – значимость различий между контрольной группой и паци-
ентами с СД 1 типа (p < 0,05) 
 

Таким образом, когнитивный дефицит, психоневрологиче-
ские изменения и снижение КЖ пациента определялись не только 
наличием СД 1 типа, но в большей степени синдромом Денди–
Уокера. Рассмотренный клинический случай является примером 
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междисциплинарного подхода. В данном случае магнитно-
резонансная томография головного мозга явилась ключевым ме-
тодом для понимания причины возникновения выраженной ко-
гнитивной дисфункции и уточнения диагноза. Пациент исключен 
из выборки. 

 

 
 

Рис. 2.11. Снимок головного мозга в Т2 аксиальное изображение, на 
котором визуализируется широкое сообщение IV желудочка с расширенной 
большой цистерной (фото Матвеева М.В., 2015) 

 

 
 

Рис. 2.12. Снимок головного мозга в саггитальное Т1 ВИ, определя-
ется гипоплазия червя мозжечка в сочетании с расширением IV желудочка, 
сообщающегося с большой цистерной мозга. (фото Матвеева М.В., 2015) 
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Глава 3 
 

ВЗАИМОСВЯЗИ КЛИНИКО-МЕТАБОЛИЧЕСКИХ,  
НЕЙРОПСИХОЛОГИЧЕСКИХ ОСОБЕННОСТЕЙ  
И МАРКЕРОВ КОГНИТИВНОЙ ДИСФУНКЦИИ  

У ПАЦИЕНТОВ С САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ 1 ТИПА 
 
 

3.1. Зависимость когнитивной дисфункции у больных с 
сахарным диабетом 1 типа от параметров углеводного обмена 

 
Полученные в ходе исследования данные о когнитивной 

дисфункции позволили более подробно изучить возможное влия-
ние на нее показателей углеводного обмена. Для выявления сте-
пени взаимосвязи когнитивной дисфункции у пациентов с СД 1 
типа и метаболических показателей был проведен корреляцион-
ный анализ. При оценке результатов была выявлена отрицатель-
ная корреляционная взаимосвязь уровня гликемии натощак и 
HbA1c с параметрами теста, отвечающими за память и внимание 
(задание на числовой ряд и серийное вычитание). То есть чем 
выше были уровни показателей углеводного обмена, тем хуже 
была память и внимание (табл. 3.1). Со стороны других показате-
лей MoCAтеста связи найдено не было. 

Таблица 3.1 
Взаимосвязь параметров MoCA теста с HbA1c и гликемии 

натощак 
Параметры Память Числовой ряд Серийное 

вычитание 

HbA1c - 069* - 0,30* - 0,35* 

гликемия - 0,45* - 0,36* - 0,31* 

Примечание: значимость корреляции *p<0,05 
 

Нами был проведен детальный анализ зависимости уровня 
параметров углеводного обмена и теста MoCa по рангам у паци-
ентов с СД 1 типа. Оценивали каждый возможный балл по тестам 
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на память и внимание (по которым и была найдена связь) в связи 
с уровнями HbA1с гликемии.  

Пациенты, набравшие меньшее количество баллов в задании 
на память (тест MoCA5), имели более высокие уровни HbA1c. 
Так, 1 балл соответствовал HbA1с равному 10,0 ± 1,7 %, 2 балла – 
10,0 ± 1,4 %, 3 балла –8,0 ± 1,1 %, 4 балла – 8,0 ± 0,9 %, 5 баллов 
– 7,0 ± 1,3 % (рис. 3.1 а). Такой же анализ проводили и по ранжи-
рованию гликемии натощак у пациентов с СД 1 типа при выпол-
нении задания на память. В целом, наблюдалась тенденция ухуд-
шения выполнения задания на память при повышении гликемии 
натощак. Так пациенты, выполнившие задания на 1 балл, имели 
значения уровня гликемии 12,0 ± 3,2 ммоль/л, а выполнившие за-
дания на 5 баллов – 7,0 ± 3,5ммоль/л (рис. 3.1 б.) 

 

 
Рис. 3.1. а – ранжирование HbA1C в зависимости от баллов в зада-

нии на памятьMoCA теста; б – ранжирование гликемии натощак в зависи-
мости от баллов в задании на памятьMoCA теста 

 

Было проведено ранжирование HbA1с и гликемии натощак в 
зависимости от баллов в задании «числовой ряд». Зарегистриро-
вано, что низкий уровень показателей углеводного обмена встре-

3.1.а 

3.1.б 
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чался у пациентов с высоким количеством баллов по этому зада-
нию. Так, при количестве 0 баллов HbA1с составлял 12,0 ± 2,0 %, 
а гликемия натощак – 13,0 ± 2,8 ммоль/л, при количестве 1 балл – 
9,0 ± 1,6 % и 10,0 ± 2,9 ммоль/л, при количестве 2 балла – 8,0 ± 
1,3 % и 8,5 ± 2,9 ммоль/л (рис. 3.2 а, б).   

Таким образом, пациенты с неудовлетоврительными показа-
телями угелводного обмена выполняли задание на память хуже, 
чем пациенты с целевымы уровнями.  

 

 
 
Рис. 3.2. а – ранжирование HbA1C в зависимости от баллов в зада-

нии на память (числовой ряд) MoCA теста; б – ранжирование гликемии 
натощак в зависимости от баллов в задании на память MoCA теста 

 

Следующим заданием, оценивающим функцию внимания, 
было серийное вычитание. По результатам выполнения задания 
распределение по уровню HbA1с и гликемии натощак показало 
более высокие баллы при достижении целевых значений показа-
телей углеводного обмена. Так, при максимальном выполнении 

3.2.а 

3.2.б 
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задания, уровень HbA1с был 8,0 ± 1,4 %, а гликемии натощак 
8,0 ± 3,0 ммоль/л. Тогда как при минимальном наборе баллов 
уровень HbA1с был 9,5 ± 3,5 % и гликемии натощак 10,0 ± 
4,2 ммоль/л (рис. 3.3 а, б). 

 

 
Рис. 3.3. а – ранжирование HbA1C в зависимости от баллов в зада-

нии на память (серийное вычитание) MoCA теста; б – ранжирование гли-
кемии натощак в зависимости от баллов в задании на память MoCA теста 

 

Таким образом, в настоящем исследовании с использовани-
ем MoCA теста отмечено влияние гипергликемии на выполнение 
заданий на память и внимание. Выявлено, что худшее выполне-
ние заданий связано с более высокими цифрами показателей уг-
леводного обмена. 
 

3.3.а 

3.3.б 
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3.2. Взаимосвязи нейроспецифических белков с параметрами 
углеводного обмена и когнитивной дисфункцией 

 
При анализе влияния клинико-метаболических показателей 

на на уровень содержания нейроспецифических белков в плазме 
была выявлена положительная корреляционная взаимосвязь всех 
изучаемых белков с HbA1с и гликемией натощак (табл. 3.2). Так, 
высокие уровни протеинов были зарегистрированы у пациентов с 
неудовлетворительным углеводным обменом и не достигшими 
целевых значений  HbA1с. 

Таблица 3.2 
Взаимосвязи уровня нейроспецифических белков, HbA1C и 

гликемии натощак 
 

 S100 MBP GFAP 
HbA1с  0,6* 0,4* 0,3* 

Гликемия натощак 0,3* 0,3* 0,2* 
 

Примечание: значимость корреляции *p < 0,05 
 

В заданиях на внимание была найдена отрицательная корре-
ляционная связь только с протеином S100 (r = -0,3, p = 0,02;  
r = -0,3, p = 0,004).   

Наиболее важным наблюдением явилась обнаруженная вза-
имосвязь между снижением функций памяти и повышением 
уровня явилось снижение функций памяти, при одновременном 
повышении уровня исследуемых нейроспецифических белков, то 
есть наличие отрицательной корреляционной связи с белком S100 
(r = -0,4, p = 0,001), GFAP (r = -0,4, p = 0,02), MBP(r = -0,5, p = 
0,001) (табл. 3.3). 
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Таблица 3.3 
Взаимосвязь нейроспецифических белков и МоСа теста 

 

Нейроспецифические белки 
Параметры  
шкалы МоСA теста 

MBP GFAP S100 

Альтернирующий путь                  
(рисование) -0,2* -0,2* -0,3* 

Куб (рисование) -0,2 -0,3* -0,2 
Часы(рисование) -0,4* -0,1 -0,4* 
Называние 0,1 -0,2 0,1 
Память -0,3* -0,2* -0,6* 
Числовой ряд -0,4* -0,1 -0,3* 
Реакция выбора 0,1 0,1 0,1 
Серийное вычитание 7 -0,4* -0,1 -0,3* 
Повторение предложений -0,2 -0,1 -0,3* 
Беглость речи -0,1 -0,3* -0,5* 
Абстракция -0,4* -0,2 -0,3* 
Ориентация -0,1 -0,1 -0,2 
Сумма баллов -0,4* -0,3* -0,6* 

 

Примечание: значимость корреляции *p < 0,05 
 
Для оценки значимости для диагностики белков была про-

ведена оценка чувствительности и специфичности. Было показа-
но, что они являются высокоспецифичными и обладают средней 
чувствительностью (табл. 3.4). 

Таблица 3.4 
Характеристика специфичности и чувствительности нейро-

специфических белков как маркеров когнитивной дисфункции 
 

 Значение Чувствительность, 
% 

Специфичность, 
% 

MBP нг/мл 0,1025 45,7 81 

GFAP нг/мл 0,106 41,3 76,2 

S100 нг/л 65,15 58,7 95,2 
 

Так, протеин S100 имел высокую специфичность 95,2 %, а 
показатель AUC(Area Under Curve) составил 0,86, что говорит об 
очень хорошем качестве показателя (0,8–0,9) (рис. 3.4, табл. 3.4). 
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Рис. 3.4. Характеристика специфичности и чувствительности S100 

как маркера когнитивной дисфункции 
 
При оценке MBP было выявлено, что параметр AUC соста-

вил 0,75, что показывает хорошее качество показателя (0,7–0,8), и 
также имеет достаточно высокие значения по шкале специфично-
сти – 81 % (рис. 3.5, табл. 3.4). 

 
Рис. 3.5. Характеристика специфичности и чувствительности MBP 

как маркера когнитивной дисфунции 
 



Глава 3. Взаимосвязи клинико-метаболических, нейропсихологических особенностей

74 
 

Таблица 3.3 
Взаимосвязь нейроспецифических белков и МоСа теста 

 

Нейроспецифические белки 
Параметры  
шкалы МоСA теста 

MBP GFAP S100 

Альтернирующий путь                  
(рисование) -0,2* -0,2* -0,3* 

Куб (рисование) -0,2 -0,3* -0,2 
Часы(рисование) -0,4* -0,1 -0,4* 
Называние 0,1 -0,2 0,1 
Память -0,3* -0,2* -0,6* 
Числовой ряд -0,4* -0,1 -0,3* 
Реакция выбора 0,1 0,1 0,1 
Серийное вычитание 7 -0,4* -0,1 -0,3* 
Повторение предложений -0,2 -0,1 -0,3* 
Беглость речи -0,1 -0,3* -0,5* 
Абстракция -0,4* -0,2 -0,3* 
Ориентация -0,1 -0,1 -0,2 
Сумма баллов -0,4* -0,3* -0,6* 

 

Примечание: значимость корреляции *p < 0,05 
 
Для оценки значимости для диагностики белков была про-

ведена оценка чувствительности и специфичности. Было показа-
но, что они являются высокоспецифичными и обладают средней 
чувствительностью (табл. 3.4). 

Таблица 3.4 
Характеристика специфичности и чувствительности нейро-

специфических белков как маркеров когнитивной дисфункции 
 

 Значение Чувствительность, 
% 

Специфичность, 
% 

MBP нг/мл 0,1025 45,7 81 

GFAP нг/мл 0,106 41,3 76,2 

S100 нг/л 65,15 58,7 95,2 
 

Так, протеин S100 имел высокую специфичность 95,2 %, а 
показатель AUC(Area Under Curve) составил 0,86, что говорит об 
очень хорошем качестве показателя (0,8–0,9) (рис. 3.4, табл. 3.4). 

75 
 

 
Рис. 3.4. Характеристика специфичности и чувствительности S100 

как маркера когнитивной дисфункции 
 
При оценке MBP было выявлено, что параметр AUC соста-

вил 0,75, что показывает хорошее качество показателя (0,7–0,8), и 
также имеет достаточно высокие значения по шкале специфично-
сти – 81 % (рис. 3.5, табл. 3.4). 

 
Рис. 3.5. Характеристика специфичности и чувствительности MBP 

как маркера когнитивной дисфунции 
 



Диагностика когнитивной дисфункции у пациентов с сахарным диабетом 1 типа

76 
 

Хорошей значимостью для диагностики обладает протеин 
GFAP, при анализе которого AUC составил – 0,7, кроме того уро-
вень специфичности составил 76,2 % (рис. 3.6, табл. 3.4). 

 
Рис. 3.6. Характеристика специфичности и чувствительности GFAP 

как маркера когнитивной дисфунции 
 
Таким образом, у пациентов с СД 1 типа и выявленной ко-

гнитивной дисфункцией характерно повышенние содержания 
всех нейроспецифических белков на фоне гипергликемии. На ос-
новании оценки специфичности и чувствительности показан вы-
сокий уровень диагностической значимости нейроспецифических 
белков, что дает возможность использовать их в общемедицин-
ской практике. 

 
3.3. Взаимосвязи результатов магнитно-резонансной томо-

графии головного мозга с когнитивной дисфункцией  
и показателями углеводного обмена 

 
При оценке влияния параметров углеводного обмена на из-

менение результатов магнитно-резонансной томографии голов-
ного мозга у пациентов с СД 1 типа зарегистрированы положи-
тельные корреляционные связи. Так, выявлены связи умеренной 
силы между расширением ликворокистозных пространств и 
уровнем HbA1c (r = 0,6, p = 0,001), и гликемией натощак (r = 0,5, 
p = 0,001). Кроме того, найдены связи и с расширениями про-
странств Вирхова-Робина (r = 0,6, p = 0,001, r = 0,5, p = 0,001) и 
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конвекситальных пространств (r = 0,5, p = 0,004, r = 0,3, p = 0,003) 
с показателями углеводного обмена. 

Анализ влияния когнитивной дисфункции на результаты 
магнитно-резонансную томографию головного мозга показал 
наличие связи. Выявлена корреляция между снижением памяти у 
пациентов с СД 1 типа и расширением арахноидальных (r = -0,3, 
p = 0,02) и пространств Вирхова-Робина (r = -0,3, p = 0,007). Так-
же найдена связь между снижением внимания и атрофией серого 
вещества головного мозга у пациентов с СД 1 типа. Хуже выпол-
няли задания на внимание («числовой ряд» и «серийное вычита-
ние 7») пациенты с расширением арахноидальных (r = -0,3, 
p = 0,007), конвекитальных (r = -0,3, p = 0,007) и пространств 
Вирхова–Робина (r = -0,3, p = 0,007).  

Для оценки значимости изменений, отраженных на маг-
нитно-резонансной томографии головного мозга у пациентов с 
СД 1 типа была проведена оценка чувствительности и специфич-
ности. Морфологические признаки атрофии серого вещества го-
ловного мозга, а именно арахноидальные изменения ликвороки-
стозного характера, расширение конвекситальных и пространств 
Вирхова–Робина имеют высокую чувствительность, однако не 
являются специфичными (табл. 3.5). 

Таблица 3.5 
Характеристика специфичности и чувствительности призна-

ков магнитно-резонансной томографии 
 

Параметры Чувствительность,% Специфичность,% 
Арахноидальные изме-

нения ликворокистозно-
го характера 

92 37 

Расширение конвекси-
тальных пространств 

73 26 

Расширение про-
стравнств Вирхова-

Робина 

78 34 

Глиоз 11 17 
Повреждение белого  

вещества 
21 43 

Оценка полученных данных показала, что арахноидальные 
изменения ликврокистозного характера имеют высокую чувстви-
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Хорошей значимостью для диагностики обладает протеин 
GFAP, при анализе которого AUC составил – 0,7, кроме того уро-
вень специфичности составил 76,2 % (рис. 3.6, табл. 3.4). 

 
Рис. 3.6. Характеристика специфичности и чувствительности GFAP 

как маркера когнитивной дисфунции 
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конвекситальных пространств (r = 0,5, p = 0,004, r = 0,3, p = 0,003) 
с показателями углеводного обмена. 
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Повреждение белого  

вещества 
21 43 

Оценка полученных данных показала, что арахноидальные 
изменения ликврокистозного характера имеют высокую чувстви-



Диагностика когнитивной дисфункции у пациентов с сахарным диабетом 1 типа

78 
 

тельность, однако низкую специфичность, параметр AUC соста-
вил 0,78, (табл. 3.5, рис. 3.6). 

 
Рис. 3.6. Характеристика специфичности и чувствительности расши-

рения арахноидальных изменений как маркера когнитивной дисфункции 
 
Следующий морфологический признак – расширение кон-

векситальных пространств, выявлен как качественный в связи с 
показателем AUC 0,72; при этом чувствительность его также бы-
ла высока –73 %, но специфичность вновь низкая (табл. 3.5, 
рис. 3.7). 

 
Рис. 3.7. Характеристика специфичности и чувствительности расши-

рения конвекситальных пространств как маркера когнитивной дисфункции 
 
Частым признаком у пациентов с СД 1 типа было расшире-

ние пространств Вирхова–Робина. Этот признак также показал 
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низкую специфичность, однако чувствительность была на уровне 
78 %, показателем хорошего качеств (AUC 0,7) (табл. 3.5, 
рис. 3.8). 

 
Рис. 3.8. Характеристика специфичности и чувствительности расши-

рения пространств Вирхова-Робина как маркера когнитивной дисфункции 
 
Изменения белого вещества головного мозга в виде очагов 

глиоза и лейкоареоз не показали диагностической значимости с 
учетом параметра AUC (0,51) и (0,58) соответственно, как и 
уровней чувствительности и специфичности (табл. 3.5).  

Таким образом, полученные данные показали связь атрофии 
серого вещества головного мозга магнитно-резонансной томо-
графии у пациентов с СД 1 типа с хронической гипергликемией и 
нарушением когнитивной функции. Кроме того, была выявлена 
неспецифичность выявленных изменений у пациентов с СД 1 ти-
па по сравнению с группой контроля. 

 
3.4. Факторы, влияющие на качество жизни пациентов 

 с сахарным диабетом 1 типа 
 

Общеизвестно, что КЖ пациентов с СД 1 типа зависит от 
многих факторов. В ходе исследования была выявлена связь па-
раметров КЖ и показателей углеводного обмена. При изучении 
влияния уровня гликемии и HbA1c на КЖ пациентов выявлена 
взаимосвязь как по общему, так и по специфическому опроснику. 

Оценивая связь показателей углеводного обмена и КЖ по 
результатам общего опросника MOSSF-36, зарегистрировано 
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низкую специфичность, однако чувствительность была на уровне 
78 %, показателем хорошего качеств (AUC 0,7) (табл. 3.5, 
рис. 3.8). 
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влияние по большинству показателей, за исключением шкал фи-
зического и функционального функционирования (табл. 3.6). 

Таблица 3.6 
Взаимосвязь КЖ по шкале SF-36 и показателей  

углеводного обмена 
 

Опросник 
MOS 
SF-36 

PF RPF BP GH VT SF RE MH PHS MHS 

HbA1c,% -0,2 -0,3* -
0,3* -0,4* -0,2* -0,2 -0,2 -0,3* -0,3* -0,3* 

Гликемия 
натощак, 
ммоль/л 

-
0,1
2 

0,1* -
0,3* -0,4* -0,2* -0,2 -

0,2* -0,3* -0,3* -0,2 

Примечание: значимость корреляции *p < 0,05. 
 

PF – физическое функционирование, RPF – ролевое функционирование, обу-
словленное физическим состоянием; BP – интенсивность боли; GH – об-
щее состояние здоровья; VT – жизненная активность; SF – социальное 
функционирование; RE – ролевое функционирование, обусловленное эмоци-
ональным состоянием; MH – психическое здоровье; PHS – физический ком-
понент здоровья; MHS – психологический компонент здоровья. 
 

Показатель HbA1с имел связь с единственным индикатором 
КЖ – «выбор напитков» (r = -0,3, p = 0,01). 

При изучении влияния нейроспецифических белков на КЖ 
пациентов с СД 1 типа по опроснику MOSSF 36 отмечено, что 
S100 имел отрицательную корреляционную связь с показателем 
ролевого функционирования, обусловленного физическим состо-
янием и показателем интенсивности боли по опроснику SF-36  
(r = -0,2, p = 0,04, r =- 0,3, p = 0,04). В настоящем исследовании у 
пациентов СД 1 типа выявлена отрицательная корреляционная 
связь уровня белка GFAP с показателями оценки семейной и об-
щественной жизни по опроснику качества жизни AdDQol  
(r = -0,3, p = 0,03; r = -0,3, p = 0,05; r = -0,3, p = 0,04).  

Можно предположить, что не только наличие СД 1 типа, но 
и наличие поражения нервной системы обусловило снижение КЖ 
больных. С помощью математического анализа было выявлено 
влияние морфологических изменений головного мозга на различ-
ные сферы жизни. Так, у пациентов с арахноидальными измене-
ниями ликворокистозного характера было снижено КЖ по опрос-
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нику AdDQol. Были получены следующие значения по субшка-
лам: – «уверенность в себе» (r = -0,2, p = 0,001), «уверенность в 
будущем» (r = -0,6, p = 0,01), «финансовое положение» (r = -0,5, 
p = 0,02). Расширение конвекситальных пространств было более 
выражено у пациентов со снижением КЖ по AdDQol по субшка-
лам «мотивация» (r = -0,2, p = 0,03), «уверенность в себе»             
(r = -0,4, p = 0,03). 

В процессе исследования было выявлено, что когнитивная 
дисфункция негативно влияет на КЖ пациентов с СД 1 типа как 
по общему опроснику, так и по специфическому.  

Исследование взаимосвязей когнитивных функций по MoCA 
тесту и КЖ по опроснику MOSSF-36 выявило, что функции па-
мяти и внимания влияют на КЖ пациентов с СД 1 типа. 
(табл. 3.7).  

Таблица 3.7 
Взаимосвязь качества жизни по шкале SF-36 и когнитивной 

функции по данным МоСA теста 
 

MoCА Тест 

 П
ар

ам
ет

ры
 S

F-
36

 

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 

PF -0,1 -0,12 0,2* 0,1 0,4* 0,2 0,1 0,4* 0,2* 0,2* 0,3* -0,1 0,4* 

RPF -0,1 -0,1 0,3 0,1 0,4* 0,3* 0,1 0,4* 0,2* 0,3* 0,3* 0,1 0,5* 

BP -0,1 -0,1 0,2* 0,1 0,4* 0,2* 0,1 0,3* 0,2* 0,3* 0,3* -0,1 0,1* 

GH 0,1 0,2 0,5* 0,1 0,5* 0,4* 0,1 0,4* 0,2* 0,3* 0,4* 0,1 0,1* 

Vit -0,1 -0, 1 0,3* 0,1 0,3* 0,2* 0,1 0,4* 0,1 0,1 0,3* -0,1 0,1* 

SF -0,2 -0,1 0,2* -0,1 0,3* 0,3* 0,1 0,3* 0,2 0,1 0,3* -0,1 0,1* 

RE -0,1 -0,1 0,3* -0,1 0,3* 0,3* 0,1 0,4* 0,2* 0,2 0,2* -0,1 0,1* 

MH -0,1 -0,1 0,3* 0,003 0,3* 0,3* 0,1 0,4* 0,2 0,2 0,3* -0,1 0,1* 

PHS -0,1 0,1 0,3* 0,084 0,3* 0,2 0,4* 0,1 0,2 0,4* 0,1 -0,1 0,1* 
MHS -0,1 -0,1 0,3* -0,014 0,2* 0,3* 0,1 0,3* 0,1 0,1 0,2* -0,1 0,1* 
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влияние по большинству показателей, за исключением шкал фи-
зического и функционального функционирования (табл. 3.6). 
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0,1
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0,2* -0,3* -0,3* -0,2 

Примечание: значимость корреляции *p < 0,05. 
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понент здоровья; MHS – психологический компонент здоровья. 
 

Показатель HbA1с имел связь с единственным индикатором 
КЖ – «выбор напитков» (r = -0,3, p = 0,01). 

При изучении влияния нейроспецифических белков на КЖ 
пациентов с СД 1 типа по опроснику MOSSF 36 отмечено, что 
S100 имел отрицательную корреляционную связь с показателем 
ролевого функционирования, обусловленного физическим состо-
янием и показателем интенсивности боли по опроснику SF-36  
(r = -0,2, p = 0,04, r =- 0,3, p = 0,04). В настоящем исследовании у 
пациентов СД 1 типа выявлена отрицательная корреляционная 
связь уровня белка GFAP с показателями оценки семейной и об-
щественной жизни по опроснику качества жизни AdDQol  
(r = -0,3, p = 0,03; r = -0,3, p = 0,05; r = -0,3, p = 0,04).  

Можно предположить, что не только наличие СД 1 типа, но 
и наличие поражения нервной системы обусловило снижение КЖ 
больных. С помощью математического анализа было выявлено 
влияние морфологических изменений головного мозга на различ-
ные сферы жизни. Так, у пациентов с арахноидальными измене-
ниями ликворокистозного характера было снижено КЖ по опрос-

81 
 

нику AdDQol. Были получены следующие значения по субшка-
лам: – «уверенность в себе» (r = -0,2, p = 0,001), «уверенность в 
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MHS -0,1 -0,1 0,3* -0,014 0,2* 0,3* 0,1 0,3* 0,1 0,1 0,2* -0,1 0,1* 
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Примечание: значимость корреляции *p < 0,05 
MoCa: 1 – альтернирующий путь, 2 – куб, 3 – часы, 4 - называние, 5 – па-
мять, 6 – числовой ряд, 7 – буква А, 8 – серийное вычитание 7, 9 – повто-
рение предложений, 10 – беглость речи, 11 – абстракция, 12 – ориентация. 
PF – физическое функционирование, RP – ролевое функционирование, обу-
словленное физическим состоянием; BP – интенсивность боли; GH – об-
щее состояние здоровья; VT – жизненная активность; SF – социальное 
функционирование; RE – ролевое функционирование, обусловленное эмоци-
ональным состоянием; MH – психическое здоровье; PHS – физический ком-
понент здоровья; MHS – психологический компонент здоровья.  
 

При анализе влияния нарушения когнитивной функции на 
КЖ по данным теста ADdQol и МоСA теста было выявлено, что 
на оценку пациентом КЖ в большей степни оказывают влияние 
функции памяти, внимания и в меньшей степени – функции ори-
ентации во времени и пространстве. А также на следующие сфе-
ры жизни: семейная и личная жизнь, половая жизнь, отношение 
людей к больному с СД, материальное положение, зависимость, 
выбор пищи и напитков (табл. 3.8) 

Таблица 3.8  
Взаимосвязь КЖ по шкале AdDQol и когнитивной функции 

по данным МоСа теста 
 

MoСA 

A
dD

Q
ol

 

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 -0,1 0,2 0,2 -0,1 -0,1 0,2 0,1 
2 -0,1 0,3 -0,1 0,2 0,1 -0,1 0,2 0,1 0,1 -0,2 0,1 -0,1 
3 -0,1 -0,2 -0,1 -0,1 -0,1 -0,2 0,1 0,1 0,1 0,1 -0,1 -0,1 
4 0,1 -0,1 -0,2 0,2 0,1 -0,2 0,1 -0,1 0,1 0,1 -0,1 -0,1 
5 0,1 -0,1 -0,1 -0,1 0,1 -0,2 0,1 0,1 -0,1 0,1 -0,1 0,1 
6 -0,1 0,1 -0,1 0,4* 0,4* -0,1 0,1 0,1 -0,1 0,1 0,1 -0,1 
7 0,1 0,1 -0,1 0,2 0,1 -0,1 0,1 -01 -0,1 0,1 0,1 -0,1 
8 -0,1 0,2 -0,1 0,5* 0,3* -0,1 0,1 0,1 -0,1 0,1 0,1 -0,1 
9 0,1 0,1 -0,1 0,4* 0,4* -0,2 0,1 -0,1 -0,1 0,1 -0,1 -0,1 
10 0,1 -0,1 0,1 0,1 0,3 -0,1 0,2 0,2 0,2 -0,1 0,1 -0,1 
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13 -0,2 0,1 -0,1 0,4* 0,3* -0,2 0,1 -0,1 -0,1 0,2 0,1 0,2 
14 0,1 -0,1 -0,2 0,1 -0,1 -0,1 0,1 -0,2 0,1 0,2 -0,1 -0,1 
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Окончание таблицы 3.8 

15 -0,1 -0,1 0,1 0,1 0,2 -0,1 0,3* 0,3* 0,1 0,1 0,1 0,3
* 

16 -0,2 -0,2 0,1 -0,1 0,1 -0,2 0,1 -0,1 -0,1 0,1 -0,1 0,1 
17 -0,1 -0,1 -0,1 0,1 0,3* -0,1 -0,2 0,1 0,1 -0,1 0,2 0,1 
18 0,1 -0,1 0,1 0,2 0,3* -0,1 0,2 0,1 -0,1 0,1 -0,1 0,1 
19 -0,1 -0,1 -0,1 0,1 0,3* -0,1 0,1 0,1 -0,2 0,1 -0,1 0,1 
20 -0,1 -0,1 -0,1 0,2 0,3 -0,2 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 

Примечание: значимость корреляции *p < 0,05 
MoCA: 1 – альтернирующий путь, 2 – куб, 3 – часы, 4 – называние, 5 – па-
мять, 6 - числовой ряд, 7 – буква А, 8 –серийное вычитание 7, 9 – повторе-
ние предложений, 10 – беглость речи, 11 – абстракция, 12 – ориентация  
AdDQoL: 1 – досуг, 2 – работа, 3 – путешетвие, 4 – отпуск, 5 –физические 
возможности, 6 – семейная жизнь, 7 – общественная жизнь,8 – личная 
жизнь, 9 – половая жизнь, 10 – внешность, 11 –уверенность в себе, 12 – 
мотивация, 13 – отношение людей, 14 –будущее, 15 – материальное по-
ложение, 16 – бытовые условия, 17 – зависимость,18 – выбор пищи, 19 – 
выбор напитков, 20 – среднее взвешенное 

 
Те пациенты, которые были исключены из исследования с 

учетом наличия тревожности, были выделены в отдельную груп-
пу, в рамках которой проводился математический анализ связей. 
В исследовании выявлено влияние психоэмоциональной сферы 
на КЖ. Так, наличие личностной тревоги отражено в следующих 
параметрах теста: «путешествие», «общественная жизнь», 
«внешность», «отношение людей» (r = -0,1, r = -0,4, r = -0,4,  
r = -0,3, p<0,05). Ситуативная тревога имела отрицательные кор-
реляционные связи с параметрами «путешествие» и «внешность» 
(r= -0,3, r =- 0,4, p<0,05). Психологические аспекты, такие как си-
туативная и личностная тревога, также оказывают влияние на КЖ 
по значительному количеству шкал, кроме ролевого функциони-
рования и психического здоровья. Депрессия же в меньшей сте-
пени проявляет свою связь с параметрами КЖ, в основном со 
шкалой общего здоровья, жизненной активностью и физическим 
компонентом здоровья (табл. 3.9). 

Таким образом, корреляционный анализ клинико-
метаболических, нейропсихологических связей и маркеров ко-
гнитивных нарушений показал, что содержания уровня нейро-
специфических белков в  плазме связано с более высокими уров-
нями углеводного обмена, а также когнитивной дисфункцией. 
Определена связь магнитно-резонасных изменений головного 
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мозга и HbA1c, нарушений когнитивной функции. Выделены 
факторы, влияющие на КЖ пациентов с СД 1 типа. Параметрами 
снижения КЖ являются показатели углеводного обмена по обще-
му опроснику и выбор напитков по специфическому, нейроспе-
цифические белки S100 и GFAP, когнитивная дисфункция, ситуа-
тивная и личностная тревожность, в меньшей степени депрессия. 

Таблица 3.9 
Взаимосвязь качества жизни по шкале SF-36 и аффективных 

расстройств 
 

Показатели 
 

Парметры 
MOS SF36 

Ситуативная 
тревожность 

Персональная тре-
вожность Депрессия 

PF -0,2* -0,2 -0,1 
RPF -0,2* -0,3* -0,1 
BP -0,3* -0,3* -0,1 
GH -0,2* -0,2 -0,2* 
Vit -0,2* -0,2* -0,3* 
SF -0,3* -0,2* -0,1 
RE -0,2 -0,2 -0,1 
MH -0,3* -0,2* -0,2 
PНS -0,2* -0,2* -0,2* 
MНS -0,2* -0,2 -0,2 

Примечание: значимость корреляции *p < 0,05 
PF – физическое функционирование, RP – ролевое функционирование, обу-
словленное физическим состоянием; BP – интенсивность боли; GH –общее 
состояние здоровья; VT – жизненная активность; SF – социальное функ-
ционирование; RE – ролевое функционирование, обусловленное эмоциональ-
ным состоянием; MH – психическое здоровье; PHS – физический компо-
нент здоровья; MHS – психологический компонент здоровья.   
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Глава 4 
 

СОПОСТАВЛЕНИЕ ПОЛУЧЕННЫХ ДАННЫХ  
И ДАННЫХ ЛИТЕРАТУРЫ 

 
 

В качестве методов для нахождения маркеров когнитивной 
дисфункции в литературе описываны нейрофизиологические и 
биохимические методы, обладающие определенными органиче-
ниями. [12, 22, 205]. Нами было проведено комплексное исследо-
вание, включающее в качестве нейропсихологической методики 
скрининговый MoCA тест, оценку нейроспецифических белков и 
данных магнитно-резонансной картины у пациентов с СД 1 типа. 
Немаловажную роль играет КЖ, поэтому было изучено влияние 
когнитивной дисфункции на различные сферы жизни пациентов с 
СД 1 типа. 

В исследовании ретроспективно была проведена оценка по-
казателей углеводного обмена. Необходимо отметить, что само-
контроль из всех пациентов с СД 1 типа, включенных в регистр, 
проводили лишь 60 % пациентов. Поэтому только 47,2 % достиг-
ли уровня целевого HbA1c (≤ 6,5 %). Однако уровень HbA1c у 
пациентов, проживающих в г.Томске и Томской областе был ни-
же, чем по России [64].  

В исследовании были также найдены гендерные различия. У 
женщин регистрировались более низкие значения гликемии 
натощак и HbA1c, чем у мужчин. Однако такая связь не всегда 
определяется в исследованиях больных с СД 1 типа. Мнение ис-
следователя Ю. А. Шишковой (2012) относительно углеводного 
обмена в отношении гендерных особенностей имело обратную 
тенденцию, что, возможно, было связано с худшей адаптацией к 
СД 1 типа у женщин и развитие у них неврастенического отноше-
ния к болезни, что и могло обусловить нарушение контроля угле-
водного обмена [62]. В нашем исследовании не было выявлено 
влияния аффективной сферы на показатели углеводного обмена, 
однако оценка отношения к болезни пациентов с СД 1 типа не 
проводилась. 
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Анализ влияния режимов инсулинотерапии и уровня HbA1c 
показал более высокие уровни параметров углеводного обмена у 
пациентов с СД 1 типа, получающих инсулинотерапию в помпо-
вом режиме, однако незначимые. Мы связываем это с более ред-
ким контролем гликемии (16,6 %) у пациентов на помповой инсу-
линотерапии и, соответственно, с низким комплайенсом. Так, 
Л.И. Ибрагимова и соавторы отмечают, что кроме положительно-
го эффекта, помповая инсулинотерапия может стать причиной 
неправильных действий, связанных с либерализацией образа 
жизни, что в итоге может негативно отразиться на HbA1c и раз-
витии осложнений, в том числе и со стороны нервной системы 
[23]. 

В настоящем исследовании при изучении осложнений СД 1 
типа наиболее частыми были диабетическая ретинопатия (82,8 %) 
и нейропатия (72,4 %). Данные осложнения положительно корре-
лировали с длительностью заболевания и возрастом, имели тен-
денцию к повышению тяжести. Гендерных различий выявлено не 
было. В исследовании была найдена положительная корреляци-
онная связь между наличием диабетической ретинопатии и уров-
нем гликемии натощак (r = 0,5, p = 0,009). Что соответствует по-
следним данным, полученным в эпидемиологическом исследова-
нии 2014 г. под руководством Д. В. Липатова, которые показали, 
что риск развития диабетической нефропатии увеличивается в 
1,8–3,5 раза вне зависимости от пола и типа СД у пациентов с 
HbA1c более 7,5 % [63]. 

Особое значение имеет влияние артериальной гипертензии 
на развитие когнитивной дисфункции у пациентов с СД 1 типа. 
Нами была произведена оценка артериального давления, так как 
известно, что в рамках Фрамингемского исследования артериаль-
ная гипертензия была фактором риска когнитивных нарушений 
[160]. У пациентов основной группы артериальное давление было 
в пределах целевых значений, что позволило исключить когни-
тивную дисфункцию сосудистого генеза. Вторым фактором риска 
может быть дислипидемия. Исследование липидного профиля 
пациентов с СД 1 типа показало, что параметры находятся в рам-
ках целевого диапазона. 

Следующим этапом исследования было нейропсихологиче-
ское тестирование, которое включало анализ аффективной сферы 
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и когнитивной функции. Изменение психологического статуса 
пациентов с СД 1 типа, а именно наличие у них тревоги и депрес-
сии, неоднократно описывалось в литературе, как и возможность 
влияния психологических характеристик на развитие когнитив-
ной дисфункции и снижение КЖ [37, 168, 169]. В связи с этим 
была проведена оценка депрессии, которая показала отсутствие 
значимых изменений в группах по шкале депрессии Бека у паци-
ентов с СД 1 типа. Однако были выявлены значимые отклонения 
в уровне личностной тревоги у 18 пациентов с СД 1 типа, кото-
рые были исключены из исследования. При оценке зависимости 
гликемии и аффективных расстройств связи найдено не было, но 
некоторые авторы отмечали наличие корреляции. В одном из ис-
следований было выявлено 22 % пациентов с депрессией, у кото-
рых был повышен уровень HbA1c [90]. Обзор J.M. Perez–Ozorio 
показал, что депрессия при СД 1 типе была связана с неудовле-
творительным метаболическим контролем и низкой привержен-
ностью к лечению [163]. Следовательно, не исключено влияние  
показателей углеводного обмена на выраженность и проявление 
аффективного компонента, но в настоящем исследовании никакой 
зависимости между аффективным компонентом и клинико-
метаболическими показателями выявлено не было. Однако оцен-
ка личностных характеристик пациентов не проводилась, в связи 
с чем затруднительно интерпретировать отсутствие такой связи. 

В нашем исследовании скрининг когнитивной дисфункции с 
помощью теста MoCA показал снижение только функции памяти 
и внимания у пациентов с СД 1 типа, тогда как другие функции не 
были нарушены. Анализ взаимосвязей когнитивной дисфункции 
с полом, возрастом, длительностью заболевания таковых не вы-
явил. Полученные результаты подтверждают метанализ, прове-
денный в 2005 году A. M. A. Brands и G. J. Bissels, где было дока-
зано наличие умеренных нарушений когнитивной функции, кото-
рые не проявлялись в повседневной жизни, но влияли на профес-
сиональную сферу, где требуется высокая концентрация, внима-
ние и память [198]. Вопрос о метаболической составляющей как 
причине развития когнитивной дисфункции долгое время являлся 
дискуссионным. Полученные в настоящем исследовании данные 
о когнитивной дисфункции позволили провести математический 
анализ влияния на нее показателей углеводного обмена, показано 
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влияние гипергликемии на развитие когнитивной дисфункции у 
пациентов с СД 1 типа. У пациентов СД 1 типа российские уче-
ные также отмечали снижение функции памяти, которая ухудша-
лась при хронической гипергликемии [39]. В эндокринологиче-
ском сообществе считается авторитетным широкомасштабное ис-
следование по контролю и осложнениям СД (DCCT/EDIC) [109], 
которое подтвердило отсутствие влияния гипогликемии на разви-
тие когнитивной дисфункции.  

Анализ дополнительных маркеров когнитивной дисфункции 
проводили с помощью биохимических методов, позволяющих 
оценить нейроспецифические белки. У пациентов с СД 1 типа 
протеины S100, GFAP, MBP оказались повышены, что может 
указывать на микроскопическое повреждение головного мозга. 

Одним из исследованых протеинов был S100, в результате 
было выявлено, что пациенты с неудовлетворительным контро-
лем углеводного обмена имели более высокие уровни белка S100. 
Так, была найдена положительная корреляционная связь проте-
ина S100 с уровнем HbA1c и гликемии натощак, что может дока-
зывать роль хронической гипергликемии в дисметаболических 
процессах головного мозга. Исследование данного белка у паци-
ентов с СД 1 типа проводилось и научной группой M.W. Strachan 
(1999), однако значимых изменений в группах с СД 1 типа и без 
найдено не было [107]. Сравнение показателей MBP с уровнем 
HbA1c и гликемии натощак показал наличие положительной кор-
реляционной связи. Скорее всего, колебания гликемии вызвали 
повреждение олигодендроцитов головного мозга с высвобожде-
нием большего количества MBP. В литературе подобных данных 
найдено не было. Третьим, но не менее важным, протеином яв-
лялся GFAP-маркер повреждения астроцитов. В нашем исследо-
вании выявлена положительная корреляционная связь парамет-
ров углеводного обмена с уровнем GFAP, что свидетельствует о 
влиянии гипергликемии на механизмы апоптоза астроцитов. По-
лученные результаты подтверждают исследования F.E. Saravia и 
соавторов, которые показали влияние гипергликемии на повыше-
ние количества GFAP именно в период манифестации СД 1 типа, 
когда отмечается некомпенсированная гипергликемия, то есть 
наибольшее влияние на повреждение головного мозга оказывает 
именно гипергликемия [127].  
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В качестве дополнительного метода оценки когнитивной 
дисфункции была предложена магнитно-резонансная томография 
головного мозга, которая проводилось по стандартной методике, 
то есть как скрининг без дополнительных функциональных воз-
можных опций. В результате исследования были найдены при-
знаки атрофии головного мозга, а именно арахноидальные изме-
нениями ликворокистозного характера и расширение конвекси-
тальных ликворных пространств, что соотносится с данными 
специальной литературы [39, 78, 88, 93, 118, 141, 152]. Получен-
ные в ходе исследования данные подтверждают наличие косвен-
ных признаков атрофии вещества головного мозга у пациентов с 
СД 1 типа неспецифического характера. 

Кроме того, в литературе рассматриваются вопросы дли-
тельности СД 1 типа и возможного утяжеления морфологических 
изменения. В нашем исследовании связи с возрастом и длитель-
ностью заболевания выявлено не было. Однако А.В. Трофимова 
(2011) обнаружила, что степень выраженности структурных из-
менений вещества головного мозга связана с прогрессированием 
СД 1 типа и с увеличением возраста больных [39].  

В проведенном исследовании оценка влияния гликемии на 
морфологическую структуру головного мозга показала связь ги-
пергликемии с расширением ликворокистозных, конвекситальных 
и пространств Вирхова–Робина. 

В литературе описаны случаи атрофии серого вещества го-
ловного мозга, которые выявлялись преимущественно в лобных 
долях и центральных областях теменных долей [39, 171], как в 
острых случаях при кетоацидозе, так и при длительном повыше-
нии HbA1c.  

Помимо взаимосвязи с параметрами углеводного обмена, в 
ходе анализа было выявлена связь когнитивной дисфункциеи  с 
атрофией головного мозга, что также было отмечено в публика-
циях R.P. Hoogma. [112]. В нашем исследовании выявлена взаи-
мосвязь снижения  памяти  у пациентов с СД 1 типа с расширени-
ем арахноидальных и пространств Вирхова–Робина (r = -0,3, 
p = 0,007). Также найдена связь плохого выполнения заданий на 
внимание (числовой ряд и серийное вычитание 7) пациентами с 
расширением арахноидальных, конвекитальных и пространств 
Вирхова–Робина (r = -0,3, p = 0,007).  
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Когнитивная дисфункция может оказывать значимое влия-
ние на КЖ. В проведенном исследовании КЖ было снижено у 
всех пациентов с СД 1типа по всем шкалам, оценивающим не 
только психологическое, но и в большей степени физическое здо-
ровье, если это касается общего опросника MOS SF-36, что сов-
падает с данными специальной литературы [39, 47]. Однако 
опросник является общим, и объяснять полученные данные связи 
когнитивной дисфункции и КЖ наличием СД 1 типа неприемле-
мо. Трактовка же результатов с помощью специального опросни-
ка КЖ AdDQol в плане влияния СД 1 типа на КЖ является оправ-
данной. Так, были получены данные о снижении всех показателей 
КЖ у пациентов с СД 1 типа, что согласуется с данными россий-
ской и зарубежной специальной литературы [35, 74].  

Данные о взаимоотношении уровня показателей углеводного 
обмена и КЖ в литературе противоречивы и обсуждаются давно 
[23, 180]. В настоящем исследовании такая связь была найдена по 
общему опроснику MOSSF-36 по большинству из показателей. 
По результатам специального опросника AdDQol выявлен низкий 
балл по параметру «выбор напитков» у пациентов с высоким 
HbA1c, это еще раз указывает на зависимость от диетических ре-
комендаций, относящихся к СД 1 типу. 

Поражение нервной системы, по данным С.П. Маркина 
(2012), является одной из ведущих причин снижения КЖ [31]. По 
данным литературы нет четкого описания влияния когнитивных 
нарушений на КЖ пациентов с СД 1 типа. В проведенном нами 
исследовании такая связь была найдена как по общему опросни-
ку, так и по специфическому. Данные результаты доказывают 
необходимость раннего выявления когнитивной дисфункции для 
превентивных действий в рамках улучшения КЖ.  

 
 
 
 
 
 

  



90 
 

Когнитивная дисфункция может оказывать значимое влия-
ние на КЖ. В проведенном исследовании КЖ было снижено у 
всех пациентов с СД 1типа по всем шкалам, оценивающим не 
только психологическое, но и в большей степени физическое здо-
ровье, если это касается общего опросника MOS SF-36, что сов-
падает с данными специальной литературы [39, 47]. Однако 
опросник является общим, и объяснять полученные данные связи 
когнитивной дисфункции и КЖ наличием СД 1 типа неприемле-
мо. Трактовка же результатов с помощью специального опросни-
ка КЖ AdDQol в плане влияния СД 1 типа на КЖ является оправ-
данной. Так, были получены данные о снижении всех показателей 
КЖ у пациентов с СД 1 типа, что согласуется с данными россий-
ской и зарубежной специальной литературы [35, 74].  

Данные о взаимоотношении уровня показателей углеводного 
обмена и КЖ в литературе противоречивы и обсуждаются давно 
[23, 180]. В настоящем исследовании такая связь была найдена по 
общему опроснику MOSSF-36 по большинству из показателей. 
По результатам специального опросника AdDQol выявлен низкий 
балл по параметру «выбор напитков» у пациентов с высоким 
HbA1c, это еще раз указывает на зависимость от диетических ре-
комендаций, относящихся к СД 1 типу. 

Поражение нервной системы, по данным С.П. Маркина 
(2012), является одной из ведущих причин снижения КЖ [31]. По 
данным литературы нет четкого описания влияния когнитивных 
нарушений на КЖ пациентов с СД 1 типа. В проведенном нами 
исследовании такая связь была найдена как по общему опросни-
ку, так и по специфическому. Данные результаты доказывают 
необходимость раннего выявления когнитивной дисфункции для 
превентивных действий в рамках улучшения КЖ.  
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Заключение 
 

Таким образом, в ходе настоящего исследования была изу-
чена частота когнитивной дисфункции у больных с СД 1 типа. 
Предложена комплексная диагностика когнитивной дисфункции с 
помощью изучения нейропсихологического статуса пациентов. 
Исследованы дополнительные маркеры когнитивной дисфункции 
– нейроспецифические белки и результаты магнитно-резонансной 
томографии головного мозга.  

Исследуемые маркеры были связаны с неудовлетворитель-
ным метаболическим контролем, а именно с хронической гиперг-
ликемией.  

В связи с этим мы приходим к выводу, что именно метабо-
лические нарушения в виде длительной гипергликемии имеют 
решающее влияние на развитие  когнитивной дисфункции. 
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Практические рекомендации 
 
 

В практической работе врачам: эндокринологам, невроло-
гам, терапевтам предлагается включить нейропсихологическое 
тестирование (MoCA тест) в алгоритм диспансерного наблюдения 
пациентов с сахарным диабетом 1 типа, имеющих неудовлетвори-
тельную компенсацию углеводного обмена. MoCA тест является 
скрининговым, его выполнение занимает не более десяти минут, 
и он позволяет качественно и быстро выявить когнитивную дис-
функцию. Дальнейшее использование дополнительных маркеров 
диагностики когнитивной дисфункции дисметаболического гене-
за нейроспецифических белков и результаты магнитно-
резонансной томографии головного мозга помогут точно поста-
вить диагноз. 

Дополнительно для пациентов с СД 1 типа и выявленной ко-
гнитивной дисфункцией рекомендуется индивидуальное обуче-
ние в Школе диабета с целью повышения уровня знаний и улуч-
шения усвоения материала. 
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ПРИЛОЖЕНИЕ 
 

Алгоритм диагностики когнитивной дисфункции  
у пациентов с сахарным диабетом 1 типа 

 
Пациентам с СД 1 типа, достигшим целевых значений угле-

водного обмена, требуется обучение в Школе диабета по стан-
дартной методике. Если пациенты с СД 1 типа не достигли целе-
вых значений HbA1c, то они должны проходить скрининг на ко-
гнитивную дисфункцию. Первым шагом является исключение 
аффективных расстройств, которые могут повлиять на выполне-
ние нейропсихологического тестирования. Для этого производит-
ся оценка тревоги (тест Спилбергера–Ханина) и депрессии (шка-
ла Бека). При наличии признаков поведенческих изменений паци-
енты направляются к психоневрологу для коррекции психологи-
ческих нарушений, только после этого они могут проходить 
дальнейшую диагностику. При отсутствии у пациентов с СД 1 
типа признаков тревоги и депрессии рекомендована диагностика 
когнитивной дисфункции, которая проводиться с помощью 
МоСA теста. При подтверждении наличия когнитивной дисфунк-
ции пациентам с СД 1 типа необходимо дополнительное исследо-
вание магнитно-резонансной картины головного мозга и иссле-
дование уровня нейроспецифических белков. При обнаружении 
морфологических признаков на магнитно-резонансной томо-
грамме головного мозга (арахноидальные изменения ликвороки-
стозного характера, расширение конвекситальных пространств и 
пространства Вирхова–Робина), а также уровня нейроспецифиче-
ских белков в плазме: S100 = 65,15 нг/л, GFAP = 0,085 нг/мл, 
MBP = 0,1025 нг/мл, подтверждается когнитивная дисфункция. 
После чего необходимо обязательное повторное обучение в 
Школе диабета по индивидуальной программе и консультация 
психоневролога. При отсутствии изменений на магнитно-резо-
нансной томограмме головного мозга и повышения нейроспеци-
фических белков рекомендовано расширенное нейропсихологи-
ческое обследование, после которого пациент, при отсутствии ко-
гнитивной дисфункции, направляется на стандартное обучение в 
Школу диабета, либо, при ее подтверждении, на индивидуальное 
обучение. 
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Схема. Алгоритм диагностики когнитивной дисфункции у пациентов с СД 
1 типа 

Пациенты с СД 1 типа 

МоСа тест 

Магнитно-резонансная томография головного мозга 
Исследование нейроспецифических белков 

  

• арахноидальные изменения ликворокистозного характера 
• расширение конвекситальных пространств 
• расширенного пространства Вирхова – Робина 
• 65,15>S100<65,15 
• 0,08>GFAP<0,08 
• 0,1025>MBP<0,1025  

 

≥ Целевые 
уровни 
HbA1c 

≤ Целевые уровни 
HbA1c  

не достигнуты 
  

Когнитивной 
дисфункции 

нет 

Когнитивная 
дисфункция 

• Повторное индивидуали-
зированное обучение в 
Школе диабета 

• Консультация психоневро-
лога 

  

Стандартная ме-
тодика обучения 

пациентов Школы 
диабета 

Оценка депрессии (шкала Бе-
ка) и тревоги (опросник Спил-
бергера-Ханина) 

Отсутствие тре-
воги и депрессии 

Наличие тревоги и 
/или депрессии 

  

Психологическая 
коррекция (кон-

сультация психо-
невролога) Когнитивная 

дисфункция 

Когнитивной 
дисфункции нет 

Расширенное нейро-
психологическое те-

стирование 

Когнитивная 
дисфункция 
  Когнитивной дисфунк-

ции нет 
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