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Изучен опыт практического применения препарата «Тиолипон» в лечении диабетической ретинопатии 
у пациентов с сахарным диабетом 2 типа. Оценена выраженность нейропатических жалоб и других симпто-
мов диабетической нейропатии по шкале неврологических симптомов TSS, NIS-LL, данным электроней-
ромиографического исследования на фоне последовательного внутривенного и перорального применения 
тиолипона на фоне стандартной сахароснижающей терапии. Обнаружено более значимое по сравнению 
с контрольной группой улучшение TTS и NDS показателей, уменьшение выраженности позитивной не-
вропатической симптоматики, понижение порога вибрационной чувствительности, улучшение сенсорной 
функции на фоне терапии тиолипоном. По данным электронейромиографического исследования выявлено 
большее увеличение скорости распространения возбуждения по двигательным волокнам, увеличение ам-
плитуды М-ответа n. tibialis и n. peroneus уменьшение резидуальной латентности по n. аbductor pollicis brevis 
в опытной группе пациентов.
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The experience of practical use of Tiolipon medication in diabetic neuropathy treatment in patients with type II 
diabetes mellitus was studied. The severity of neuropathy complaints and the other Symptoms of diabetic neuropathy 
was assessed using the scale of neurological symptoms TSS, NIS-LL, using sequential oral administration and 
intravenous administration of Tiolipon on top of standard hypoglycemic therapy. The level of peripheral nerves 
function disorder and nervous prolongation was detected by electroneuromyography study. TTS und NDS indexes 
got better in comparison with control group. The reduction of severity of positive neuropathy Symptoms and 
threshold of vibrational soreness was found out. The improvement of sensory function in management with Tiolipon 
was found out as well. According to electroneuromyographic studies high velocity of excitation propagation was 
detected. Range increase M-response n.tibialis and n.peroneus decrease of residual latency on n.abductor pollicis 
brevis in control patients group were found out as well.
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По данным литературы, сахарный диа-
бет (СД) является самой частой причиной 
периферических невропатий в развитых 
странах [3; 4]. Дистальная симметричная 
или сенсомоторная полиневропатия (ДПН) 
представляет собой наиболее важное кли-
ническое проявление диабетической невро-
патии и развивается приблизительно у 25 % 
больных сахарным диабетом, однако при 
углубленном клиническом исследовании 
этот показатель возрастает до 50 %, а при 
применении электрофизиологических мето-
дов исследования, исследовании вегетатив-
ных функций и при количественной оценке 
чувствительности – до 90 % [2, 3, 8, 9, 14].

В настоящее время роль оксидантного 
стресса считается одной из ведущих в раз-
витии большого количества патологических 
процессов, в том числе и ДПН. Таким об-

разом, логичным является применение пре-
паратов, обладающих антиоксидантным 
действием [1, 5, 6]. Патогенетическая тера-
пия ДПН направлена на восстановление по-
раженных нервов и включает в себя исполь-
зование прежде всего α-липоевой кислоты 
и бенфотиамина, а также факторов роста не-
рвов, ингибиторов альдозоредуктазы и про-
теинкиназы С, сосудистой терапии [13].

Механизм лечебного действия 
α-липоевой кислоты связывают прежде 
всего с ее антиоксидантным действием. 
Противодействуя окислительному стрессу, 
α-липоевая кислота предупреждает инги-
бирование активности NO-синтетазы и уси-
ливает кровоток в эндоневрии, снижая риск 
ишемического поражения нервной ткани 
и увеличивая скорость проведения им-
пульсов по нерву [10, 11]. Эффективность 
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α-липоевой кислоты подтверждена в не-
скольких рандомизированных двойных сле-
пых контролируемых плацебо-испытаниях, 
показавших способность препарата умень-
шать как субъективные, так и объективные 
проявления ДПН [1, 7, 14, 15]. 

Данные об эффективности и профи-
ле безопасности позволяют рассматривать 
α-липоевую кислоту и бенфотиамин как 
препараты первой линии патогенетически 
ориентированной терапии диабетической 
полинейропатии [12].

Целью настоящей работы явилось 
изучение эффективности и безопасности 
препарата «Тиолипон» (ОАО «Биосинтез», 
г. Пенза, Россия) при лечении диабетиче-
ской полинейропатии у пациентов, страда-
ющих сахарным диабетом 2 типа.

Задачи исследования. В задачи исследо-
вания входило: 

● оценка нейропатических жалоб,
● изучение клинических характеристик 

функции периферических нервов, 
● степени чувствительности перифери-

ческих нервов, 
● контроль уровня липидного обмена, 
● уровня трансаминаз до, в процессе 

и после лечения тиолипоном. 

Материалы и методы исследования
Исследование проведено на базе Эндокриноло-

гического медицинского центра ГБУЗ «Пензенская 
областная клиническая больница им. Н.Н. Бурденко» 
в период с января по май 2013 г. 

В исследование включено 15 пациентов с СД 2 типа 
обоего пола (12 – женщин и 3 – мужчин) в возрасте от 
52 до 62 лет (1 группа). Все они проходили обследова-
ние в амбулаторных условиях и условиях дневного ста-
ционара. Длительность СД у больных данной группы 
составила от 4 до 15 лет. Уровень гликированного гемо-
глобина HbA1c колебался от 7,1 до 9,1 %. 

Среди других осложнения СД диагностированы: 
непролиферативная ретинопатия – у 53,3 % (N = 8). 
Из сопутствующих заболеваний у всех пациентов от-
мечалась артериальная гипертензия и повышенный 
индекс массы тела от 31 до 42 кг/м2. Никто из паци-
ентов не курил.

Все больные опытной группы получали саха-
роснижающую терапию: инсулинотерапию – 40 % 
(N = 6), таблетированные препараты – 60 % (N = 9).

Контроль уровня гликемии осуществляли в до-
машних условиях. Ранее все пациенты неоднократно 
проходили обучение в школе самоконтроля. 

Дополнительно к сахароснижающей терапии 
пациенты первой группы в течение 10 дней полу-
чали тиолипон (ОАО «Биосинтез», г. Пенза, Рос-
сия) по 600 ед. в/в капельно, далее перорально по 
600 мг×1 раз в день, утром до еды, в течение 3-х мес.

Контрольную группу (2 группа) составили 15 па-
циентов с СД 2 типа (из случайной выборки) с выяв-
ленной ДПН (10 женщин и 5 мужчин), близкие по воз-
расту (средний возраст 56,2 ± 1,8 лет) и уровню HbA1c 
(в среднем 7,7 ± 0,5 %), не получавшие в период иссле-
дования препаратов альфа-липоевой кислоты.

Больным контрольной группы назначалась базо-
вая терапия (коррекция углеводного обмена, стабили-
зация артериального давления). 

Пациентам обеих групп коррекция липидного об-
мена не проводилась.

Повторное обследование проведено амбулаторно 
через 3,5 мес.

Критериями включения в обе группы было:
● наличие ДПН, верифицированное на основа-

нии изменения ЭМГ; 
● возраст от 50 до 65 лет.
Критериями исключения являлись: 
● диабетическая нефропатия с нарушением клу-

бочковой фильтрации и уровнем креатинина сыво-
ротки > 2,0 мг/дл (> 177 ммоль/л);

● острый или хронический метаболический аци-
доз, включая диабетический кетоацидоз; 

● клинически значимое активное заболевание 
печени или ослабленная функция печени, определя-
емая уровнем АСТ/АЛТ > 2,5 раза выше верхней гра-
ницы нормальных значений; 

● гипокортицизм и гипотиреоз; 
● заболевания ЦНС;
● непереносимость препаратов альфа-липоевой 

кислоты в анамнезе. 
Для оценки эффективности терапии при лечении 

диабетической полинейропатии применялись следу-
ющие методы исследования:

– шкала неврологических симптомов TSS (Total 
Symptom Score) – для оценки интенсивности нейро-
патических жалоб (жжения, парестезий, онемения 
в нижних конечностях), 

– шкала невропатических симптомов нижних ко-
нечностей NIS-LL (Neuropathj Impairment Score of Low 
Limbs) – для оценки степени неврологического дефи-
цита (нарушения вибрационной, температурной, так-
тильной чувствительности, рефлексов и силы мышц);

– электромиография – для оценки поражения функ-
ции периферических нервов и нервной проводимости.

При этом вибрационная чувствительность опре-
делялась с помощью градуированного камертона 
128 Гц в стандартных точках (медиальная лодыжка 
и основание первого пальца стопы).

Температурную чувствительность определяли 
стандартным цилиндром тип-терм.

Тактильная чувствительность определялась с по-
мощью стандартизированного монофиламента (10 г). 

Изменение болевой чувствительности определя-
ли иглой.

Сухожильные коленный и ахиллов рефлексы 
определялись неврологическим молоточком. 

Исследование проводили на нижних конечностях 
с вычислением суммы баллов. В исследование вклю-
чались пациенты со значением невропатического дис-
функционального счета (НДС) от 5 баллов и выше, то 
есть с умеренной нейропатией.

Функциональное состояние периферических 
нервов исследовали методом стимуляционной элек-
тронейромиографии на приборе «Нейрон-спектр-4/
ВПМ» (производство компании «Нейрософт», г. Ива-
ново, Россия) с определением скорости распростра-
нения возбуждения (СРВ) по n. tibialis и n. peroneus, 
амплитуды М-ответа.

Количество баллов суммировали. 
Оценку невропатии, клинические и лабораторные 

исследования проводили дважды: до и после лечения.
Общий результат использовали для оценки тера-

певтического эффекта тиолипона. 
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Полученные данные обработаны с помощью от-

носительных переменных (%), а также программы 
«Биостат» с использованием t-критерия Стьюдента.

Результаты исследования 
и их обсуждение

В целом у пациентов первой группы 
частота симптомов нейропатии (боль, жже-
ние, парестезии, онемение) значительно 
уменьшилась. Число баллов TSS до лече-
ния у больных данной группы составило 
2,66–7,22 (в среднем 4,94), через 3,5 мес. – 
1,0–4,66 (в среднем 2,83), снизившись 
в среднем на 25,5 %, составив при этом 
2,11 баллов (р ≤ 0,05). 

В контрольной группе (группа 2) ча-
стота и степень нейропатических жалоб 
исходно была несколько сильнее, чем в ос-
новной группе – ТSS – 6,7–7,2 (в среднем 
6,9 против 4,9). При повторном контроле во 
второй группе через 3,5 месяца оценка по 
шкале TSS снизилась на 14,5 % (1,01 бал-
ла) в среднем.

Симптомы неврологических наруше-
ний по шкале НДС (снижение вибрацион-
ной, температурной, тактильной чувстви-
тельности, рефлексов) в первой группе 
уменьшились на 28,6 % с 24,5 баллов до 
17,5 баллов (р ≤ 0,05). 

Уменьшение степени нарушения чув-
ствительности в контрольной группе было 
гораздо меньше (НДС исходная – 23,5 балла, 
при повторном исследовании – 20,0 баллов).

Динамика электронейромиографиче-
ских показателей выглядела следующим 
образом. При исследовании состояния 
двигательных волокон у пациентов 1 груп-
пы выявлено статистически незначимое 
увеличение скорости распространения 
возбуждения по двигательным волок-
нам (малоберцовый и большеберцовый) 
на 17,8 % с 38,4 ± 2,4 м/с в начале лече-
ния до 46,7 ± 3,5 м/с после курсового при-
ема тиолипона. Более значимые измене-
ния данного параметра зарегистрированы 
в чувствительных (икроножный нерв) во-
локнах – увеличение на 29,5 % с 37,1 ± 3,6 
до 52,6 ± 2,5 м/с (р ≤ 0,05). 

Увеличение амплитуды М-ответа n. 
tibialis на 27,6 % с 6,2 ± 2,1 до 8,6 ± 3,8 мВ 
через 3,5 мес. лечения. По n. peroneus уве-
личение амплитуды М-ответа на 48,6 % 
с 7,0 ± 2,6 до 13,6 ± 3,8 мВ, уменьшение ре-
зидуальной латентности на 88,2 % с 4,82 до 
1,05 мс (максимальный показатель 10,70 до 
1,97 мс у 1 пациента по пр. Abductor pollicis 
brevis) (р ≤ 0,05). 

У пациентов 2 группы изменение ско-
рости распространения возбуждения по 
двигательным волокнам (малоберцовый 
и большеберцовый) были менее выраже-

ны – увеличились на 11,7 % с 35,2 ± 1,4 м/с 
в начале лечения до 39,3 ± 4,1 м/с к моменту 
его окончания (р ≥ 0,05). Изменения в чув-
ствительных (икроножный нерв) волокнах 
данного параметра были более значимы-
ми на 25,7 % с 36,3 ± 3,1 до 45,6 ± 2,51 м/с 
(р ≤ 0,05). Амплитуда М-ответа возросла 
на 23,6 % с 6,5 ± 2,3 до 8,0 ± 3,3 мВ по n. 
tibialis и на 37,6 % с 7,2 ± 2,3 до 9,9 ± 4,0 мВ 
по n. peroneus. Уменьшение резидуальной 
латентности в среднем на 80,3 % с 4,82 до 
0,95 мс (р ≤ 0,05). 

Полученные данные подтверждают, что 
тиоктовая кислота оказывает корригирую-
щее воздействие на проявления ДПН в виде 
восстановления нарушенной чувствитель-
ности. Причем положительные результа-
ты получены уже через 3,5 мес. лечения 
(уменьшение симптомов нейропатии).

По литературным данным, тиоктовая 
кислота уменьшает окислительный стресс, 
способна предотвратить образование ко-
нечных продуктов гликирования, усиливает 
выделение фактора роста нервов, увеличи-
вает эндоневральный кровоток, что сопро-
вождается значительным увеличением ско-
рости проведения по нервам.

На протяжении 3,5 мес. исследования 
всем больным проводилась коррекция саха-
роснижающей терапии. При этом уровень 
HbA1c снизился в среднем на 1 %.

При исследовании показателей жиро-
вого обмена при их сравнении до и после 
назначения тиолипона не отмечено досто-
верных изменений: до лечения средний уро-
вень холестерина составлял 6,187 ммоль/л, 
после окончания лечения 5,6 ммоль/л, три-
глицеридов – 1,74 и 1,4 ммоль/л соответ-
ственно (р ≥ 0,05).

В целом эффективность от проводимого 
лечения, по данным ЭМГ, колебалась в ши-
роких пределах и не всегда зависела от сте-
пени неврологических нарушений. У двух 
пациенток 1-й группы выявлен выражен-
ный карпальный синдром, который требует 
дополнительного лечения. 

В процессе лечения тиолипоном не на-
блюдалось серьезных побочных явлений. 
При исследовании уровней печеночных 
ферментов не зарегистрирован о их измене-
ния через 3,5 мес. терапии: исходно сред-
нее значение АЛТ составляло 26,37 Е/Л 
(от 15,5 до 45,6 Е/Л), АСТ – 22,12 Е/Л(от 
14,0 до 28,6 Е/Л) через 3,5 мес. – 21,8 Е/Л 
и 21,4 Е/Л соответственно (р ≥ 0,05).

Таким образом, добавление тиолипона 
к стандартной схеме уже через 3,5 мес. вы-
зывает улучшение показателей TSS, NDS 
и ЭМГ больных с сахарным диабетом, 
более выраженное, чем в группе контро-
ля. Проведенное исследование показало 
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хорошую переносимость этого препара-
та. Тиолипон может с успехом назначаться 
больным с сахарным диабетом для лечения 
диабетической полинейропатии.

Патогенетическую терапию диабетиче-
ской полинейропатии следует назначать на 
ранних стадиях, когда возможно добиться 
обратного развития симптомов заболевания.

Таким образом, использование тиолипо-
на в составе комбинированной терапии па-
циентов с СД 2 типа, осложненного ДПН, 
в течение 100 дней:

● улучшает показатели TSS, NDS 
и ЭМГ у пациентов ДПН на фоне сахарного 
диабета 2 типа; 

● уменьшает выраженность позитивной 
невропатической симптоматики; 

● понижает порог вибрационной чув-
ствительности;

● улучшает сенсорную функцию у боль-
ных СД 2 типа;

● хорошо переносится пациентами.
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