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Термін «периферична нейропатія» (ПН) 
охоплює низку складних неврологічних 
станів, зумовлених різними причинами, та 
об’єднує форми з різноманітними моторни-
ми, сенсорними та вегетативними проява-
ми. Поширеність ПН у загальній популяції 
оцінюється від одного до 13,5 %, з найвищи-
ми показниками в осіб літнього віку [1, 2].  
У північноамерикарській популяції розпо-
всюдженість ПН становила 10,4 % серед осіб 
віком від 40 до 69 років і 26,8 % у віці ≥70 ро- 
ків [3, 4]. Загальна поширеність діабетич-
ної нейропатії (ДН) у хворих на цукровий 
діабет (ЦД) у віці ≥  40 років становить 
28,4 % і 11,8 % у осіб з фізіологічними ре-
зультатами тесту толерантності до глюкози 
[3]. У хворих на ЦД, як очікується, ДН буде 
зустрічатись у 50 % пацієнтів протягом на-
ступних 25 років [4, 5]. Розповсюдженість 
ДН при ЦД 2 типу становить 31,5 % ((95 % 
довірчий інтервал (ДІ) 24,4–38,6 %)), у по-
рівнянні з 17,5 % при ЦД 1 типу (95 % ДІ  
4,8–30,2 %) [6]. Повідомляється, що у 25–62 %  

пацієнтів з ідіопатичною ПН діагностуєть-
ся предіабет, а ПН виявляють у 11–25 % осіб 
з предіабетом [7].

Найпоширенішим видом ПН є діабе-
тична периферична нейропатія (ДПН), яка 
зустрічається у 50 % хворих на ЦД, причо-
му на діабет припадає 18–49 % усіх випад-
ків ДПН [1, 8]. Поширеність больової ДПН 
у  3,5  рази вища у пацієнтів з порушеною 
толерантністю до глюкози, у сім разів вища 
у осіб з порушеним рівнем глюкози натще 
і в десять разів вища у хворих на цукровий 
діабет. Повідомляється, що хронічна сен-
сорно-моторна полінейропатія (дистальна  
симетрична) спостерігається у 13–26 % па-
цієнтів з діабетом [9, 10]. Це наочно демон-
струє, що метаболічні порушення впливають  
на нервову систему вже на ранніх стадіях 
порушення вуглеводного обміну [7, 11].

Пошкодження нервів може бути обумов-
лено однією причиною (наприклад, травма-
тичним стисненням внаслідок гострої трав- 
ми), але часто (і майже завжди при хронічних  
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станах) це комбінація таких чинників, як  
розрив, тракція, вібрація, стиснення, ішемія,  
запалення, токсичний вплив алкоголю, ме- 
таболічні (ЦД) або токсичні ураження (хі-
міотерапія), хірургічне втручання, генетич-
ні причини та дефіцит вітамінів групи В  
[12]. Відомо, що процеси пошкодження та 
відновлення периферичної нервової систе
ми відбуваються природним чином, а їх 
дисбаланс, особливо при ЦД, супроводжу-
ється порушенням регенерації нервів, що 
може призвести до розвитку ПН, зокрема, 
діабетичної [13, 14]. Нервова тканина має 
величезну здатність до регенерації і може 
відновлюватись до тих пір, поки не буде 
пошкоджено приблизно 50 % волокон не-
рва, що вважається «точкою неповернен-
ня» [13]. Тому план лікування ДН полягає 
в тому, щоб запобігти розвитку або сповіль-
нити прогресування хвороби на ранніх її  
стадіях [15].

Молекулярні механізми, що лежать в ос- 
нові розвитку ДН, залишаються до кінця 
не з’ясованими. Результати багатьох дослі-
джень свідчать про те, що хронічне запа-
лення низької інтенсивності, оксидантний 
стрес та підвищене утворення кінцевих 
продуктів глікування (КПГ) сприяють роз-
витку ДН [16, 17]. Відомо, що ефективність 
контролю глікемії при розвитку ДПН є ви-
значальною, проте не вирішальною [18, 19]. 
Отже, з метою впливу на етіологічний чин-
ник/чинники, або ж модифікації патофізіо-
логічних ланок ДПН, необхідне ефективне 
медикаментозне втручання. Використання 
лікарських засобів (ЛЗ) вітаміну В12 може  
бути найбільш доцільним, оскільки дефі
цит кобаламіну є поширеним серед па-
цієнтів з ЦД 2 типу і викликає низку 
неврологічних розладів, які нагадують, су-
проводжують або сприяють розвитку ДПН 
[20, 21]. Вважається, що певні вітаміни 
групи В підтримують процес регенерації 
нейронів. Зокрема, в цьому контексті слід 
згадати «нейротропні» вітаміни В1 (тіамін),  
В6 (піридоксин) і В12 (кобаламін) [22]. Яким 
чином ці вітаміни підтримують цей процес, 
до кінця не зрозуміло, але численні дослі-
дження на тваринах за останні десятиліт-
тя надали докази цього ефекту на гістоло-
гічному та молекулярному рівнях [12].

Одними із основних шляхів зниження 
ризику ДН при ЦД 1 і ЦД 2 типу є корек-
ція специфічних метаболічних порушень —  
гіперглікемії, гіперінсулінемії (ендо-, ек-
зогенної), інсулінової резистентності, які 
ведуть до порушень метаболізму міоінози-
толу, активації сорбітолового шляху, хро-
нічного запалення низької інтенсивності, 
оксидантного стресу, посилення нефермен-
тативного глікування білків, тканинної гі-
поксії, гіперпродукції інсуліноподібних та 
інших факторів росту на тлі порушень вуг-
леводного, ліпідного, білкового обміну, ге-
модинамічних та інших властивостей крові 
[23]. З цією метою необхідно проводити на-
ступні лікувально-профілактичні заходи:

1)	модифікацію способу життя, інтенсив
ну терапію діабету та втручання щодо 
багатофакторного серцево-судинного 
ризику; 

2)	патогенетично орієнтовану фармако-
терапію з використанням специфіч-
них ЛЗ; 

3)	симптоматичне лікування невропа
тичного болю; 

4)	немедикаментозне лікування [24].
Метою цього огляду було обговорення 

ролі «нейротропних» вітамінів В1, В6 і В12 
у профілактиці та лікуванні (у тому числі 
комбінованій терапії) діабетичної нейропа-
тії, а також аналіз нових тенденцій і на-
прямів майбутніх досліджень.

Дієта,  
модифікація способу життя. 

Пацієнтам з ДПН, з метою профілак-
тики прогресування нейропатії та інших 
ускладнень ЦД, необхідно практикувати 
модифікацію способу життя, зокрема, це 
збалансована дієта, відмова від паління 
та вживання алкоголю [25]. Програми фі-
зичних вправ з низьким рівнем наванта-
ження, такі як ходьба та плавання, є ко-
рисними на всіх стадіях ДПН, зокрема, 
зниження ризику ДПН у осіб з предіабе-
том, полегшення симптомів у пацієнтів 
з ДПН [26].

Існують переконливі докази того, що ви-
сокожирова дієта (high fat diet, HFD) може 
викликати ознаки нейропатії у мишей [27]. 
Деякі продукти харчування взаємодіють 
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з вітамінами групи В під час всмоктування 
поживних речовин в тонкому кишківнику, 
що може призвести до зниження їх рівня. 
Наприклад, молюски, нутрощі деяких пріс-
новодних риб, ракоподібні та деякі види 
папороті містять тіамінази (thiaminases), 
які гідролізують тіамін [27]. Крім того, 
кава, чай та енергетичні напої містять ка-
вову кислоту, а дубильні кислоти можуть 
погіршувати всмоктування тіаміну [28]. 
Використання раціонів з високим вмістом 
кальцію або клітковини внаслідок утворен-
ня комплексів можуть сприяти порушен-
ням процесів всмоктування деяких вітамі-
нів групи В [29]. Веганський стиль життя, 
який виключає вживання продуктів тва-
ринного походження, набуває все більшої 
популярності, проте супроводжується низь-
ким статусом та дефіцитом вітаміну В12.  
Хоча рівень вітаміну В12 у вегетаріанців 
викликає менше занепокоєнь, ніж у вега-
нів, однак обидвом категоріям необхідно 
регулярно застосовувати збагачені продук-
ти або добавки, щоб підтримувати опти-
мальний рівень вітаміну В12. Добова по-
треба здорових вегетаріанців становить 
2,4 мкг кобаламіну [30].

Рекомендована добова норма (recom
mended daily allowance, RDA) вітамінів зале-
жить від статі, віку, розміру та активності 
людини [31]. Рекомендована добова потреба 
дорослих у вітамінах В1, В6 і В12 становить 
1,1-1,4 мг/добу, 1,3-1,7 мг і 2,4 мкг відповід-
но, із збільшенням потреби при вагітності 
[15, 32].

Фармакотерапія діабетичної  
периферичної нейропатії. 

Досягнення довготривалої компенса-
ції діабету визнається як первинна мета 
у попередженні діабетичної нейропатії. 
Довготермінове підтримання компенса-
ції ЦД у хворих з вираженими проявами 
ДПН супроводжується затримкою прогре-
сування патофізіологічних процесів у пе-
риферичних нервах, але не сприяє швидко-
му усуненню клінічних симптомів [19, 33]. 
Отже, з метою впливу на етіологічний чин-
ник/чинники, або ж модифікації патофізіо-
логічних ланок ДПН, необхідне ефективне 
лікарське втручання.

Фармакотерапія  
невропатичного болю. 

У більшості хворих з важким перебігом 
клінічних стадій ДПН необхідно проводи-
ти фармакотерапію з метою зняття болю 
і, відповідно, підтримання якості життя 
[13, 34]. Препарати першої лінії для ліку-
вання невропатичного болю включають 
антидепресанти, в тому числі трициклічні 
антидепресанти (амітриптилін, нортрип-
тилін та іміпрамін), інгібітори зворотного 
захоплення серотоніну та норадреналіну 
(дулоксетин) та протисудомні препарати 
(габапентин і прегабалін) [35, 36]. Однак 
застосування цих ЛЗ у клінічній практиці 
все ще викликає занепокоєння. По-перше, 
ці ЛЗ застосовуються при переважно по-
зитивній симптоматиці. По-друге, профілі 
безпеки трициклічних антидепресантів 
викликають особливе занепокоєння че-
рез їх антихолінергічні ефекти, потенціал 
кардіотоксичності та інші побічні ефекти, 
такі як сухість у роті, ортостатична гіпо-
тензія, закрепи та затримка сечі. Інгібітори 
зворотного захоплення серотоніну та но-
радреналіну і протисудомні препарати 
асоціюються з менш серйозними побічними  
ефектами, зокрема, нудотою, запаморочен-
ням і сонливістю. Ці обмеження можна усу-
нути за допомогою використання додаткових  
нутрицевтиків або дієтичних добавок, таких 
як нейротропні вітаміни групи В [37, 38]. 
Комбінація «нейротропних» вітамінів  В1,  
В6 і В12 може бути використана як альтер-
нативний вибір або додаткове лікування  
до стандартної терапії, щоб допомогти змен- 
шити нервопатичний біль і компенсувати 
дефіцит вітамінів [39]. Загалом, вітаміни В1  
(тіамін), В6 (піридоксин) і В12 (кобаламін) 
демонструють нейрорегенеративні ефек-
ти. Тому ці вітаміни зазвичай називають 
«нейротропними» вітамінами групи В че-
рез їхню спорідненість до нервових клітин, 
трофічну і підтримувальну функції [12].

«Нейротропні»  
вітаміни В1, В6 і В12. 

Патофізіологічні шляхи предіабету, ЦД, 
дефіциту вітамінів В1, В6, В12 та ДПН часто  
перетинаються [40]. У зв’язку з цим необхід
но розглянути три ключові питання: 
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1)	скринінг та діагностику нейропатії, 
яка не завжди є симптоматичною; 

2)	диференціацію етіологічного чинни-
ка ДПН, який, як не парадоксально, 
не завжди є виключно діабетом; зок
рема, до 10 % випадків можуть бути 
зумовлені іншими причинами, які 
необхідно враховувати, оскільки при-
йом вітамінів у таких випадках буде 
неефективним [41]; 

3)	встановлення причини ймовірного 
або підтвердженого дефіциту вітамі-
нів групи В з метою визначення від-
повідного дозування та тривалості лі-
кування [42].

Вітамін В1 (тіамін). 
Вітамін В1 є одним із кофакторів ме-

таболізму глюкози, який, завдяки участі 
у функціонуванні пентозофосфатного шля-
ху, забезпечує нейрони достатньою кількіс-
тю енергії. Дефіцит тіаміну впливає майже 
на всі системи організму, зокрема на ме-
таболічну, неврологічну, серцево-судинну, 
дихальну, шлунково-кишкову та кістково-
м’язову [43].

Вітамін B1 перебуває в організмі в трьох 
різних формах фосфорних ефірів: тіамінмо-
нофосфату (thiamine monophosphate), тіамін-
пірофосфату (thiamine pyrophosphate, TPP) 
і тіамінтрифосфату (thiamine triphosphate, 
TTP). Взаємодія тіаміну з тіамінтрифосфа-
том сприяє утворенню метаболічно-актив-
ної форми коферменту. Тіамін необхідний 
для метаболізму ліпідів, амінокислот і вуг-
леводів, а також активації іонних каналів 
у мембранах нервових клітин, продукції 
пентоз, відновленого нікотинамідаденін-
динуклеотидфосфату (reduced nicotinamide 
adenine dinucleotide phosphate, NADPH2); 
є  коферментом піруват-, α-кетоглутаратде- 
гідрогеназного комплексів, транскетолази  
(transketolase, TK); ферментом, що обмежує 
швидкість зворотнього ланцюга неокисної  
стадії гексозомонофосфатного (hexose mono- 
phosphate, HMP) шунта; коферментом розга- 
лужених ланцюгів α-кетодегідрогеназного  
комплексу; необхідний для катаболізму амі- 
нокислот з розгалуженим ланцюгом; ацил-
КоА-дегідрогенази (acyl-CoA dehydrogenase,  
ACAD) [44, 45].

Існує достатньо результатів експери-
ментальних та клінічних досліджень, які 
дозволяють припустити, що гіперінсулі-
немія, інсулінова резистентність, хроніч-
на гіперглікемія при ЦД 2 типу негатив-
но впливають на метаболізм вітаміну В1, 
зокрема, внаслідок пригнічення функці-
онального стану транспортеру тіаміна-1 
(thiamine transporter-1, THTR-1) і THTR-2, 
активності транскетолази, що може при-
звести до накопичення інтермедіатів почат-
кових стадій гліколізу ((гліцеральдегід-3-
фосфату (glyceraldehyde-3-phosphate, GA3Р),  
фруктозо-6-фосфату (fructose-6-phosphate,  
F6Р) і дигідроксиацетонфосфату (dihydro
xyacetone phosphate, DHAP)) [46, 47]. Нако- 
пичення цих інтермедіатів в умовах хро-
нічної гіперглікемії посилює продукцію 
вільних радикалів в мітохондріях, що су-
проводжується пригніченням активності 
глюкозо-6-фосфатдегідрогенази (glucose-
6-phosphate dehydrogenase, G6PD) [48, 49]. 
Збільшення концентрації гліцеральдегід-
3-фосфату, фруктозо-6-фосфату і дигідрок-
сиацетонфосфату може ініціювати індуко-
вані гіперглікемією метаболічні шляхи, які 
сприяють приєднанню і/або прогресуванню 
ДПН, в тому числі активації протеїнкінази 
С (protein kinase C, РКС), акумуляції КПГ, 
активації шляхів біосинтезу гексозаміну, 
дикарбонільних сполук [50, 51].

Оскільки тіамін є важливим фактором  
енергетичного та вуглеводного обміну, його  
дефіцит пов’язують з неврологічними та  
серцево-судинними порушеннями [49]. Ко- 
рекція порушень статусу тіаміну повинна  
здійснюватись шляхом використання екзо- 
генного вітаміну В1, або бенфотіаміну ((син- 
тетичного жиророзчинного S-ацильного по-
хідного тіаміну (Benfotiamine, S-benzoylthia
mine O-monophosphate)) [52]. Пероральний  
прийом ЛЗ вітаміну В1, як правило, не су-
проводжується несприятливими побічними 
явищами. Однак, висунуто гіпотезу, що при 
вживанні ЛЗ вітаміну В1 понад 5 мг може 
спостерігатись ефект насичення шлунко-
во-кишкової адсорбції тіаміну [22, 52]. 

Вітамін В6 (піридоксин). 
Вітамін B6  — це загальний термін 

для шести взаємоперетворюваних водороз
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чинних вітамерів: піридоксалю, піридокси-
ну і піридоксаміну, а також їх 5'-фосфори-
льованих форм  — піридоксаль 5′-фосфату 
(pyridoxal 5′-phosphate, PLP), піридоксин 
5′-фосфату і піридоксамін 5′-фосфату [53]. 
Піридоксаль 5′-фосфат, біологічно активна  
форма вітаміну B6, діє як кофермент у різ-
них ферментативних процесах, які каталі-
зують найважливіші метаболічні реакції, 
зокрема синтез, перетворення та деграда-
цію амінів та амінокислот, постачання од-
новуглецевих одиниць, транссульфування,  
синтез тетрапіролових сполук та поліамі-
нів [12, 54]. Піридоксаль 5′-фосфат також 
має значний вплив на метаболізм гомо-
цистеїну (homocysteine, Hcys), біосинтез 
різноманітних нейромедіаторів; пригнічує 
утворення активних форм кисню і КПГ, 
генотоксичних сполук, пов’язаних зі ста-
рінням і ЦД і, отже, виконує функцію ан-
тиоксидантної молекули. Крім того, піри-
доксаль 5′-фосфат функціонує як модулятор 
факторів транскрипції, впливає на актив-
ність ряду ферментів і може зв’язуватися із 
рецепторами стероїдних гормонів, відігра-
ючи певну роль у мембранному транспорті 
[55, 56]. Повідомляється, що у хворих на ЦД 
2 типу з серцево-судинними захворювання-
ми, ДПН, відзначається нижчий рівень ві-
таміну В6, тоді як прийом ЛЗ вітаміну В6 
знижує ризик виникнення діабету та його 
хронічних ускладнень [57, 58]. Механізми, 
що лежать в основі взаємозв’язку між  ві-
таміном В6 і ЦД, все ще остаточно не  з’я
совані. Натомість все більше даних вка-
зує на те, що вітамін В6 може захищати 
від  ускладнень ЦД завдяки своїй ролі по-
глинача активних форм кисню [59]. Крім 
того, піридоксин має знеболювальну дію за-
вдяки участі у пресинаптичному інгібуван-
ні вивільнення нейромедіаторів з ноцицеп-
тивних аферентних волокон. Тому дефіцит 
піридоксину здебільшого спричиняє низку 
ускладнень з боку центральної нервової 
системи, а саме, судоми, депресію та змі-
ни психічного стану [22, 59]. Дефіцит віта-
міну B6 пов’язують з низкою клінічно зна-
чущих захворювань, включаючи аутизм, 
шизофренію, хворобу Альцгеймера, хворо-
бу Паркінсона, епілепсію, синдром Дауна, 
ЦД і рак, хоча процеси, що лежать в  їх 

основі, здебільшого залишаються нез’ясо- 
ваними [60].

Необхідно пам’ятати, що високі дози 
піридоксину (>  500 мг/добу) та/або трива-
ле лікування ЛЗ вітаміну В6 (> 6 міс.), як 
повідомлялося, можуть викликати нейро
токсичні побічні ефекти, але вони є рід-
кісними та оборотними після припинення 
лікування [59, 61]. Тривале лікування ви-
сокими дозами вітаміну В6 може спричи-
нити побічні ефекти, такі як дерматоло-
гічні реакції, блювання або глосалгію [62].  
У рідкісних випадках екстремальне пере-
дозування вітаміну В6 протягом декількох 
місяців, що перевищує в середньому 500 мг 
на добу протягом більше 6 міс. або дози по-
над 2000 мг на добу протягом менше 2 міc.,  
може спричинити сенсорно-моторні нейропа-
тії, які, як правило, є оборотними після при-
пинення лікування [63, 64]. Cерія клінічних 
звітів показала, що тривале застосування 
дуже великих доз (> 2 г на день протягом  
багатьох місяців і років) сприяє розвитку  
дозозалежної піридоксин-індукованої ней
ропатії [15]. Можливі причини: збільшення  
проміжних продуктів метаболізму піридок
сину (quinone methide-type intermediates) 
та зменшення біосинтезу нейротрансмісії 
γ-аміномáсляної кислоти (γ-aminobutyric 
acid, GABA) внаслідок мутацій піридок-
салькінази (рyridoxal kinase, PDXK) [63, 65].

Вітамін В12  
(ціанокобаламін, кобаламін). 

Вітамін В12 відіграє важливу роль 
у синтезі та підтримці мієлінової оболонки,  
а також у відновленні нейронів. Ціаноко
баламін є важливим кофактором для двох 
ферментів: метіонінсинтази (мethionine syn
thase, MTR) і L-метилмалоніл-КоА мутази 
(methylmalonyl-CoA mutase, MUT), що ката-
лізує реакцію перетворення метилмалоніл-
КоА (methylmalonyl-CoA) на сукциніл-КоА 
(succinyl-CoA) [66]. Нарешті, ціанкобаламін 
необхідний для продукції моноамінів, та-
ких як дофамін і серотонін. Відомо, що не-
стача вітаміну B12 сприяє демієлінізації 
аксонів і, зрештою, загибелі клітин [67, 68].

Імуногістохімічні дослідження біоптатів 
нервів литкових м’язів, отриманих у  хво- 
рих на ЦД і ДПН, вказують на активацію  
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шляхів хронічного запалення низької ін-
тенсивності, зумовлених підвищеним вміс
том КПГ, що призводить до посилення 
оксидантного стресу. Подібні результати 
виявлені у пацієнтів з дефіцитом вітаміну 
В12 [69, 70]. Отже, клінічні зміни у паці-
єнтів з ДПН можуть бути спричинені клі-
тинним дефіцитом кобаламіну. In vitro та 
in vivo продемонстровано, що вітамін B12 
виявляє внутрішню антиоксидантну ак-
тивність [71, 72]. Таким чином, кобаламін, 
незалежно від його класичної функції ко-
фактора, може діяти як внутрішньоклі-
тинний, зокрема як внутрішньомітохондрі-
альний антиоксидант [71]. Систематичний 
огляд і мета-аналіз показали, що низь-
кий рівень вітаміну В12 значною мірою 
пов’язаний з розвитком нейропатії [95 % ДІ: 
1,51 [1,23–1,84] [40]. Це може слугувати об-
ґрунтуванням для використання вітаміну 
B12 в лікуванні ДН, навіть на ранніх суб-
клінічних стадіях.

В кількох дослідженнях вивчався вплив 
ЛЗ вітаміну В12 на перебіг ДН, причому 
результати продемонстрували сприятли-
вий ефект [73]. Однак, більшість клініч-
них випробувань проводилися у пацієнтів 
з незадовільно контрольованим ЦД 2 типу,  
а в інших застосовували не лише вітамін В12, 
а  й  комбінації вітаміну В12 з різними до-
бавками або речовинами [10]. Крім того, спо- 
стерігалась значна варіація щодо вихідного 
рівня вітаміну В12 в крові (200–600 пг/мл  
або 150–450 пмоль/л), дозування (від 25 до 
2000 мкг), тривалості (від 12 до 24 тижнів), 
форми цієї біологічно активної хелатної 
речовини (ціано-, метил- або гідроксико-
баламіну), способу введення (перорально 
або парентерально) та категорії учасників 
(з діагностованою ДН або без неї, з перифе-
ричною або больовою формами). Пацієнти 
з діабетом, особливо віком понад 60 років, 
можуть мати ознаки неврологічної дис-
функції, навіть якщо рівень вітаміну В12 
перевищує 150 пмоль/л, що вважається нор-
мальним показником за даними багатьох 
досліджень. Відповідно, рівень вітаміну В12  
менше 180 нг/л (133 нмоль/л) або активного 
менше 25 пмоль/л вважається дефіцитом,  
в той час як 180–350 нг/л (133–258 пмоль/л) 
або активного 25–75 пмоль/л слід вважати 

«відносним» дефіцитом вітаміну В12 [42]. 
Враховуючи загалом сприятливий вплив 
прийому вітаміну В12 на перебіг ДПН [73, 
74], а також те, що у переважної більшості 
пацієнтів з ЦД спостерігається «відносний» 
дефіцит кобаламіну, доцільно рекоменду-
вати прийом цього вітаміну всім пацієнтам 
з ДПН і рівнем вітаміну В12  < 542 пг/мл 
(400 пмоль/л) [10].

Дефіцит вітаміну В12, крім гематоло-
гічних аномалій (мегалобластної анемії або  
навіть панцитопенії), асоціюється з мно-
жинними неврологічними та нейрокогні-
тивними проявами, включаючи перифе-
ричну та автономну нейропатію, підгостру 
комбіновану дегенерацію спинного мозку, 
делірій, деменцію та демієлінізуючі за-
хворювання периферичної нервової систе-
ми [75–77]. Ці неврологічні ознаки можуть 
бути помилково інтерпретовані як вияв ДН 
у хворих на ЦД при хронічному застосуван-
ні метформіну [78, 79].

Взаємозв’язок між прийомом метформі-
ну та дефіцитом кобаламіну добре відомий 
[80, 81], але залишається дискусійним пи-
тання, чи повинні хворі на ЦД, які отри-
мують цей ЛЗ, профілактично вживати 
препарати вітаміну В12. Американська 
діабетична асоціація (American Diabetes 
Association, ADA), з метою уникнення роз-
витку дефіциту вітаміну В12, рекомендує 
проводити ретельний моніторинг пацієн-
тів, які отримують метформін. Крім того, 
враховуючи високий ризик розвитку дефі-
циту вітаміну В12 та ДПН, аналогічний 
моніторинг необхідно проводити у хворих 
на ЦД незалежно від того, чи вживають 
вони бігуаніди [82]. Індекс використання 
метформіну (Metformin Usage Index, MUI), 
який визначається як добуток дози метфор-
міну в мг і тривалості лікування в роках, 
поділений на 1000, є корисним для оцінки 
ризику дефіциту вітаміну В12. Виявлено 
значущий зв’язок між MUI > 5 та високим 
ризиком дефіциту вітаміну В12 (Р  <  0,01). 
Найвищий ризик спостерігався серед паці-
єнтів з MUI > 15 ((відношення шансів (odds 
ratio, OR) 6,74, 95 % ДІ 4,39–10,4)) у хворих 
з показниками MUI > 10 (OR 5,12, 95 % ДІ 
3,12–8,38). Таким чином, MUI > 5 свідчить 
про високий ризик дефіциту вітаміну В12  
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[83]. Повідомляється, що пацієнти з ЦД 2 ти- 
пу віком ≥ 50 років, які отримують метфор-
мін щонайменше 18 міс., мають у два-три 
рази вищий ризик розвитку ДПН [84, 85].

Необхідно пам’ятати, що надлишок ко-
баламіну здатний накопичуватись в пе-
чінці, однак, мальабсорбція вітаміну В12 
може спричинити певні гематологічні та  
неврологічні ускладнення [86]. Liu K. та 
співавт. на підставі комплексного метаана-
лізу «доза-відповідь», в якому розглядали-
ся 22 когортних дослідження, що охоплю-
вали 92346 осіб з 10704 випадками смерті  
від усіх причин, виявили позитивний зв'я
зок між концентрацією вітаміну В12 у си-
роватці крові та ризиком смертності від 
усіх причин, особливо серед людей літньо-
го віку. Слід зауважити, що наявні дані 
про кореляцію між концентрацією вітаміну 
В12 у сироватці крові та серцево-судинною 
смертністю були неоднозначними, а до-
слідження щодо його зв'язку зі смертністю  
від  раку були обмеженими, що призвело  
до непереконливих висновків щодо цих ри- 
зиків [87]. Однак, результати Національ
ного опитування стану здоров'я та харчу-
вання населення Північної Америки (The 
National Health and Nutrition Examination 
Survey, NHANES) засвідчили, що високий 
рівень вітаміну В12 сам по собі не є при-
чиною цього ризику [88]. Ці дані свідчать 
про те, що основну причину підвищено-

го рівня концентрації вітаміну В12 у си-
роватці крові слід своєчасно виявляти та 
ефективно лікувати в клінічній практиці. 
Отже, пацієнти з дефіцитом вітаміну В12 
повинні регулярно проходити обстеження,  
щоб оцінити ефективність лікування та, 
при необхідності, провести корекцію дози. 
Довготривале лікування завжди слід кон
тролювати для забезпечення його ефектив-
ності та безпеки [22].

Синергічна біохімічна роль  
вітамінів B1, B6 і B12  
у нервовій системі. 

Слід підкреслити, що вітаміни B1, B6 
і B12, ймовірно, відіграють синергічну біо-
хімічну роль у нервовій системі, тобто жо-
ден з них не може замінити інший. В та-
блиці 1 поданий огляд основних ефектів 
перекриття біохімічних шляхів, важливих 
для нервової системи, який демонструє, що 
синергізм вітамінів B1, B6 і B12 є логічним 
їх наслідком [22].

Гіпотеза синергізму виглядає більш 
правдоподібною з огляду на той факт, що 
периферична нейропатія різної етіології 
розглядається як багатофакторний процес, 
що включає різні фактори, такі як окси-
дантний стрес і демієлінізацію. Синергічні 
ефекти нейротропних вітамінів групи В 
у периферичній нервовій системі можуть 
бути зумовлені переважно специфічними 

Таблиц я 1
Огляд основних біохімічних механізмів впливу вітамінів В1,  

В6 та В12 на функціональний стан нервової системи [22]

Вітаміни Участь в біохімічних 
процесах Функції коферменту Вплив на нервову 

систему

В1 (тіамін)
Гліколіз

Пентозофосфатний шлях
Цикл Кребса  

(цикл лимонної кислоти)

Піруватдегідрогеназа
Транскетолаза

Альфа-кетоглутарат
дегідрогеназа

Забезпечує нервові 
клітини енергією, 

необхідною для синтезу 
нуклеїнових кислот, 

нейромедіаторів 
та мієліну

В6 
(піридоксин)

Метаболізм 
одновуглецевих одиниць
Метаболізм гомоцистеїну

Синтез дофаміну 
та серотоніну

Серин-гідроксиметил 
трансфераза

Цистатіонін-β-синтаза
Цистатіонін-g

Метаболізм амінокислот, 
нейромедіаторів  

та ДНК/РНК

B12 
(кобаламін)

Метаболізм гомоцистеїну
Метилмалоніл-КоА шлях

Метіонінсинтаза
Метилмалоніл КоА-

мутаза

Метаболізм жирних 
кислот, амінокислот, 

нейромедіаторів, мієліну 
та ДНК/РНК
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функціями окремих вітамінів [42, 89, 90]. 
Вітамін В1 в цьому контексті необхідний, 
в основному, як антиоксидант, вітамін В6, 
в основному, залучений до нейропротектор-
них ефектів, а вітамін В12, ймовірно, бере 
участь у процесах регенерації мієліну [22].

Комбінація «нейротропних»  
вітамінів В1, В6 і В12  

в лікуванні ДПН. 
Продемонстровано, що комплекс вітамі

нів групи В (В1, В2, В3, В5, В6 і В12) може  
чинити протизапальну дію на гліальні 
клітини BV2 (тип мікрогліальних клітин,  
отриманих у мишей лінії C57/BL6), акти-
вовані ліпополісахаридами (lipopolysaccha
rides, LPS). Це супроводжується індукцією  
змін мікроглії в профілі фенотипу від М1- 
до М2-типу. Результати аналізу in silico до-
зволили припустити, що висока афінність  
зв’язування кобаламіну з рецептором глі
козилфосфатидилінозитол-«заякореного» 
у  мембрані білка (CD14, CD14 molecule) 
може пригнічувати транспорт ліпополі-
сахаридів і, таким чином, уникати акти-
вації Toll-подібних рецепторів 4 (Toll-liked 
receptor 4, TLR4) [72, 91, 92]. Wolffenbuttel 
B. та співавт. припускають, що «В12 може 
бути не лише вітаміном у загальному сенсі, 
а радше загальним фактором захисту і ре-
генерації нервів, особливо при ДПН» [86].

Проведено кілька досліджень різних ком
бінацій нейротропних вітамінів групи В.  
Зокрема, мета-аналіз 226 клінічних до-
сліджень показав, що комбінації вітамінів 
групи В позитивно впливають на нейрофі-
зіологічні прояви та/або активність у паці-
єнтів з діабетом [93]. Продемонстровано, що 
комбінація нейротропних вітамінів групи 
В впливає на швидкість нервової провід-
ності (nerve conduction velocity, NCV) у до-
зозалежний спосіб [15]. Проспективне не-
інтервенційне дослідження показало, що 
одноразовий прийом фіксованої дози комбі-
нації вітамінів групи В (100 мг вітаміну В1, 
100 мг вітаміну В6 і 5 мг вітаміну В12) су-
проводжувався значним статистично зна-
чущим зниженням показників загальної  
шкали неврологічних симптомів (total symp- 
tom score, TSS), оніміння, колючого болю,  
печіння і парестезії протягом 14 днів [94]. 

Повідомляється, що використання в ліку-
ванні пацієнтів з ДПН комплексу «нейро-
тропних» вітамінів В1 та В6 (100 мг бен-
фотіаміну та 100 мг вітаміну В6) два рази 
на добу протягом 28 днів сприяло значному 
покращанню тесту на сприйняття темпера-
турних відчуттів і симптомів болю у понад 
87 % пацієнтів з 310 обстежених [15].

Синергічні ефекти вітамінів В1,  
В6, В12 і комплаєнс пацієнтів. 

Отже, результати досліджень свідчать, 
що комбінація вітамінів В1, В6 і В12 є те-
рапевтично ефективною, особливо у висо-
ких дозах [94]. Фармакологічний синергізм 
і терапевтичні ефекти застосування цих 
вітамінів у периферичній нервовій систе-
мі полегшуються і потенціюються завдяки 
внутрішнім функціям кожного вітаміну 
з основним механізмом дії та іншими до-
датковими. Тому комбіноване застосування 
цих вітамінів має переваги і виправдовує 
раціональність комбінування та їх широ-
ке застосування [42]. Як вже згадувалось 
вище, вітамін В1 діє як локально спрямова-
ний антиоксидант, вітамін В6 збалансовує 
процеси метаболізму в нервовій системі, 
а вітамін В12 підтримує структурно-функ-
ціональний стан мієлінових оболонок [59].  
Таким чином, завдяки синергічному ефек-
ту та покращенню комплаєнсу пацієн-
тів, використання комбінації нейротроп-
них вітамінів групи В є більш вигідним, 
ніж окремих вітамінних препаратів [59]. 
Наступні докази свідчать на користь цьо-
го припущення: in vitro продемонстровано, 
що комбінація високих доз нейротропних 
вітамінів групи В посилює ріст дорзаль-
них корінців нейронів набагато сильніше, 
ніж моновикористання; вітамін В12 окремо 
або в комбінації з вітамінами В1 і В6 має 
більш потужний регенеративний потен-
ціал на пошкоджені периферичні нерви, 
ніж окремо вітамін В1 або В6 [95, 96]. Крім 
того, комбінація «нейротропних» вітамінів 
В1, В6, В12, як правило, має нижчу токсич-
ність, ніж висока доза окремого вітаміну В. 
Комбінований препарат з фіксованою до-
зою містить 50 мг вітаміну В1, 50 мг вітамі-
ну В6 і 500 мкг вітаміну В12 [59].
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Дозування і тривалість  
лікування. 

Відомо, що базовими ключовими кри-
теріями для коригування навантажуваль-
них і підтримуючих доз вітамінів є поліп-
шення перебігу захворювання і профіль 
безпеки [10]. Зокрема, дозування вітамінів 
В1, В6 і В12 залежить від індивідуальних 
особливостей кожного пацієнта, етіології 
та тяжкості ДПН, конкретного вітаміну та 
основної причини його дефіциту, що визна-
чатиме тривалість лікування. При комбі-
нованому застосуванні цих вітамінів існує 
тенденція до встановлення дози на основі 
кобаламіну, але не слід забувати, що віта-
міни В1 і В6 також мають особливі профілі 
призначення [42, 94].

Ефекти «нейротропних» вітамінів гру-
пи В володіють дозозалежним характером. 
Для досягнення мінімальної ефективної 
концентрації та швидкої терапевтичної від-
повіді необхідна висока початкова доза, тоді  
як підтримуюча забезпечує їх вміст в серед-
ньо- та довгостроковій перспективі. Корек- 
цію дефіциту вітаміну В12 легкого та помір-
ного ступеня (вміст вітаміну 180-350 нг/л  
(133–258 пмоль/л) доцільно розпочинати  
перорально з 500–1000 мкг на добу. Ефек- 
тивність слід відстежувати через два міс.,  
і якщо концентрація суттєво не підвищу-
ється, доцільно перейти на внутрішньом’я
зовий шлях введення та ще раз провести  
аналіз можливих причин дефіциту [97, 98].  
Тяжкий дефіцит вітаміну В12 (<  180 нг/л 
(133 нмоль/л), або специфічні групи пацієн- 
тів (літній вік, хворі на ЦД з ДПН і невро-
логічними симптомами) потребують більш  
частого застосування, вищих доз і/або ком- 
бінованого перорального і внутрішньом’язо
вого призначення. Рекомендована початко-
ва доза в таких випадках складає 1000 мкг  
один раз на день протягом тижня, після 
чого по 1000 мкг на тиждень до 9-го тижня, 
а надалі — щомісяця протягом усього жит-
тя. Як альтернатива, можливе застосуван-
ня пероральної дози у 1000-2000 мг щодня. 
Досягнення терапевтичного і біохімічно-ве-
рифікованого ефекту дозволяє розглянути 
можливість використання підтримуючої 
терапії за допомогою застосування перо-
рального шляху призначення [10, 99, 100].

Комбіновану терапію «нейротропними» 
вітамінами В1, В6, В12 можна застосовува-
ти в терапевтичних дозах як монотерапію 
або в комбінації з інгібіторами зворотного 
захоплення серотоніну та норадреналіну, 
трициклічними антидепресантами та про-
тисудомними препаратами [10].

Досягнення терапевтичної та біохіміч-
но-підтвердженої ефективності у пацієнтів 
із симптоматичною ДН є більшим при за-
стосуванні 25 мг вітаміну В1 та 50 мг ві-
таміну В6, ніж при застосуванні одного 
мг вітаміну В1 та одного мг вітаміну В6 
[10]. Підтримуюча терапія рекомендується 
для  запобігання рецидивам, які потребу-
ють тривалого лікування, навіть у пацієн-
тів, у яких симптоми полегшуються після 
кількох тижнів лікування [101]. 

Повідомляється, що щоденний прийом 
лікарської форми метилкобаламіну у ви-
гляді диспергованої таблетки (1000 мкг) 
протягом одного року призвів до значного 
зменшення болю, поліпшення нейрофізіо-
логічних параметрів і якості життя, а та-
кож до суттєвого підвищення рівня віта-
міну В12 [73]. У деяких гострих випадках, 
наприклад, при нейропатії, спричиненої 
наркотичними засобами, або запальній 
нейропатії, довготривале лікування не по-
трібне. Симптоми, що виникають при за-
стосуванні таксанів, антимікобактеріаль-
них препаратів, імуносупресивних засобів 
та азолів, часто є оборотними і повністю 
зникають при зменшенні дози або відміні 
цих препаратів. Пацієнти в стані ремісії 
або під контролем, тобто коли основна при-
чина, така як ЦД або дефіцит «нейротроп-
них» вітамінів В1, В6 і В12, була адекватно 
компенсована, можуть не потребувати по-
дальшого лікування [10, 73].

Пацієнтам рекомендується самостій-
но оцінити свої симптоми ДПН через два 
тижні після початку прийому «нейротроп-
них» вітамінів В1, В6 і В12. Якщо симптоми  
не зникають або з'являються сильні побіч-
ні ефекти, пацієнтам необхідно пройти до-
даткове обстеження [15]. Ризик дефіциту 
«нейротропних» вітамінів В1, В6 і В12 слід  
мінімізувати, уникаючи продуктів, які пере-
шкоджають всмоктуванню «нейротропних»  
вітамінів В1, В6 і В12, регулярно проводити 
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скринінг на дефіцит вітаміну В12, а  вега-
нам призначати добавки вітаміну В12 [15].

Більшість клінічних даних і практика 
показують, що симптоми покращуються 
протягом одного-двох тижнів при комбіно-
ваному застосуванні ЛЗ «нейротропних» 
вітамінів В1, В6 і В12 [94]. Тривалість ліку-

вання ДПН комбінацією ЛЗ вітамінів  В1, 
В6 і В12 залежить від основної причини 
та  тяжкості симптомів. Загалом, комбіна-
ція «нейротропних» вітамінів В1, В6 і В12 
є методом лікування та профілактики ДПН  
з  доведеною ефективністю та безпекою 
для тривалого застосування [15, 94].

ВИСНОВКИ
Дефіцит «нейротропних» вітамінів B1, 

B6, B12 може бути однією з причин діабе-
тичних нейропатій. «Нейротропні» вітамі-
ни В1, В6 і В12 здатні створювати необхідні 
умови для успішної регенерації нервів, при-
чому кожен з них має різні нейроспецифіч-
ні функції в нервовій системі. Вітаміни В1, 
В6 і В12 важливі для підтримки нормаль-
них неврологічних функцій завдяки сво-
їм різним біохімічним механізмам дії, зо-
крема як коферменти, і можуть ефективно 
комбінуватись при лікуванні діабетичної 
периферичної нейропатії. Вітамін В1 є особ
ливо необхідним як кофактор в процесах 
метаболізму глюкози і, отже, опосередкова-
но підтримує синтез нуклеїнових кислот, 
нейромедіаторів і мієліну, забезпечуючи 
енергією ці процеси. Крім того, вважається, 
що вітамін В1 сприяє фізіологічному перебі-
гу антиоксидантних механізмів, а саме, діє 
як локально спрямований антиоксидант.  
Найважливішим аспектом вітаміну В6 є те,  
що піридоксин діє як кофермент у синте-
зі нейромедіаторів (наприклад, дофаміну,  
серотоніну, γ-аміномасляної кислоти), необ- 
хідних для синаптичної передачі. Нейро
протекторні ефекти вітаміну В6 базуються  
на його важливості для глутаматергічної 
системи. Вітамін В12 значною мірою сприяє 
виживанню нервових клітин і  бере безпо-
середню участь у синтезі мієліну, ремієлі-
нізації та підтримці мієлінової оболонки.

Враховуючи обмежену ефективність до- 
ступних методів лікування діабетичної 

периферичної нейропатії, оптимізація те-
рапевтичного арсеналу для боротьби з ним 
залишається сферою значних незадово-
лених медичних потреб. Докази втручан-
ня в  периферичну нейропатію, отримані 
з систематичних оглядів літератури та екс-
пертного досвіду, часто є непереконливи-
ми. На сьогодні ряд досліджень і, особливо, 
керівництв спрямовані на раціоналізацію 
клінічного використання цих ресурсів.

Таким чином, «нейротропні» вітаміни 
В1, В6 і В12, ймовірно, мають синергічний  
вплив на функцію різних біохімічних шля-
хів у нервовій системі, включаючи пери-
феричну нервову систему. Важливо, щоб 
майбутні клінічні дослідження почали роз-
глядати вітаміни групи В як терапевтичний  
і нейропротекторний підхід як до перифе-
ричної нейропатії, так і до певних розла-
дів центральної нервової системи. Однак, 
молекулярні механізми дії цих вітамінів 
групи В ще не до кінця вивчені і потребу-
ють подальших досліджень. Тим не менш,  
для підтвердження цієї гіпотези необхід-
ні клінічні випробування на пацієнтах 
з  діабетичною периферичною нейропатією 
і прямі порівняння «нейротропних» вітамі-
нів В1, В6 і В12 в комбінації з окремими 
вітамінами. Крім того, необхідні подальші 
експериментальні дослідження in vitro та 
in vivo з окремими вітамінами В1, В6 і В12 
та їх комбінаціями для з’ясування молеку-
лярних механізмів, демонстрації нейроре-
генеративних функцій та нейропротекції.
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«НЕЙРОТРОПНІ» ВІТА МІНИ В1, В6, В12 І ДІАБЕТИЧНІ НЕЙРОПАТІЇ  «НЕЙРОТРОПНІ» ВІТА МІНИ В1, В6, В12 І ДІАБЕТИЧНІ НЕЙРОПАТІЇ  
(огляд лiтератури)(огляд лiтератури)

Сергієнко В. О., Сергієнко О. О.
Львівський національний медичний університет ім. Данила Галицького,  

м. Львів, Україна 
serhiyenkov@gmail.com

Оптимізація терапевтичного арсеналу лікування діабетичної нейропатії, особливо периферичної 
(ДПН), залишається сферою значних незадоволених потреб. Докази застосування будь-яких медич-
них засобів, отримані з систематичних оглядів літератури та експертного досвіду, часто є неперекон-
ливими. На сьогодні ряд досліджень і клінічних настанов спрямовані на раціоналізацію клінічного 
використання цих ресурсів. Дефіцит «нейротропних» вітамінів B1, B6, B12 може бути однією з при-
чин діабетичних нейропатій. «Нейротропні» вітаміни В1, В6 і В12 здатні створювати необхідні умови 
для успішної регенерації нервів, причому кожен з них має різні нейроспецифічні функції в нервовій 
системі. Вітаміни В1, В6 і В12 важливі для підтримки нормальних неврологічних функцій завдяки 
своїм різним біохімічним механізмам дії, зокрема як коферменти, і можуть ефективно комбінуватись 
при лікуванні ДПН. Вітамін В1 є особливо необхідним як кофактор в процесах метаболізму глюкози 
і, отже, опосередковано підтримує синтез нуклеїнових кислот, нейромедіаторів і мієліну, забезпечує 
енергією ці процеси. Крім того, вважається, що вітамін В1 сприяє фізіологічному перебігу антиок-
сидантних механізмів, а саме діє як локально спрямований антиоксидант. Вітамін В6 діє як кофер-
мент у  синтезі нейромедіаторів, необхідних для синаптичної передачі. Нейропротекторні ефекти 
вітаміну В6 базуються на його важливості для глутаматергічної системи. Вітамін В12 значною мірою  
сприяє «виживанню» нейронів і бере безпосередню участь у синтезі мієліну, ремієлінізації та підтрим-
ці мієлінової оболонки. Таким чином, «нейротропні» вітаміни В1, В6 і В12, ймовірно, мають синергіч-
ний вплив на функцію різних біохімічних шляхів у нервовій системі, включаючи периферичну нерво-
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ву систему. Важливо, щоб майбутні клінічні дослідження почали розглядати вітаміни B1, B6, B12 як 
терапевтичний і нейропротекторний підхід до ДПН і певних розладів центральної нервової системи. 
Однак, молекулярні механізми дії цих вітамінів ще не до кінця вивчені та потребують подальших до-
сліджень. Крім того, необхідні подальші експериментальні дослідження in vitro та in vivo з окремими 
вітамінами В1, В6 і В12 та їх комбінаціями для з’ясування молекулярних механізмів, демонстрації не-
йрорегенеративних функцій та нейропротекції. Метою цього огляду було обговорити роль «нейротроп-
них» вітамінів В1, В6 і В12 у профілактиці та лікуванні ДПН, а також проаналізувати нові тенденції 
та напрямки майбутніх досліджень. Проведено аналіз публікацій в доступних у мережі Інтернет архі-
вах спеціалізованих видань, а також за допомогою баз даних PubMed, Medline.

К л ю ч о в і  с л о в а :  вітамін В1, вітамін В6, вітамін В12, цукровий діабет, діабетична нейропатія, 
діабетична периферична нейропатія, огляд.
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Optimizing treatment strategies for diabetic neuropathy, with a particular focus on peripheral neuropathy 

(DPN), continues to represent a significant area of unmet clinical need. The evidence supporting the use of 
various medications, derived from systematic literature reviews and expert insights, often remains inconclu-
sive. Currently, numerous studies and clinical guidelines aim to rationalize the clinical use of these treatment 
resources. A deficiency in «neurotropic» vitamins B1, B6, and B12 may contribute to the development of diabetic 
neuropathies. These vitamins play crucial roles in fostering conditions that promote successful nerve rege
neration, each serving unique functions within the nervous system. Vitamins B1, B6, and B12 are essential 
for maintaining normal neurological functions due to their distinct biochemical mechanisms of action, particu-
larly as coenzymes, and they can be effectively combined in the treatment of DPN. Vitamin B1 is especially 
necessary as a cofactor in glucose metabolism and, therefore, indirectly supports the synthesis of nucleic acids, 
neurotransmitters, and myelin, and provides energy for these processes. Additionally, vitamin B1 is thought to 
play a role in antioxidant mechanisms, acting as a localized antioxidant. Vitamin B6 serves as a coenzyme in 
the synthesis of neurotransmitters essential for synaptic transmission. The neuroprotective effects of vitamin 
B6 are based on its importance for the glutamatergic system. Vitamin B12 plays a critical role in the survival of 
neurons and is directly involved in the synthesis and maintenance of the myelin sheath through remyelination. 
Thus, the «neurotropic» vitamins B1, B6, and B12 are likely to have a synergistic effect on the function of vari-
ous biochemical pathways in the nervous system, including the peripheral nervous system. Future clinical trials 
must consider these vitamins as therapeutic and neuroprotective options for DPN, as well as for certain central 
nervous system disorders. However, the molecular mechanisms by which these vitamins act are not yet fully 
understood, necessitating further research. Additionally, more in vitro and in vivo experimental studies explo
ring the individual and combined effects of vitamins B1, B6, and B12 are required to clarify their molecular 
mechanisms, demonstrate their neuroregenerative functions, and assess their neuroprotective capabilities. The 
purpose of this review was to discuss the role of the «neurotropic» vitamins B1, B6, and B12 in the prevention 
and treatment of DPN, as well as to analyze new trends and directions for future research. An analysis of pub-
lications was conducted in the archives of specialized publications available on the Internet, as well as using the 
PubMed and Medline databases.

K ey wor d s :  vitamin B1, vitamin B6, vitamin B12, diabetes mellitus, diabetic neuropathy, diabetic peri
pheral neuropathy, review.


