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Iснують двi основнi форми ураження
мiокарда (МК) при цукровому дiабетi (ЦД):
дiабетична кардiомiопатiя (некоронароген-
ний генез) i IХС (коронарогенний). Ви-
дiляють: метаболiчну або метаболiчно-гi-
поксичну стадiю, яка є специфiчним ме-
таболiчним захворюванням МК, що нале-
жить до вторинних метаболiчних ендокрин-
них кардiопатiй; метаболiчно-iшемiчну ста-
дiю (IХС), iнфаркт мiокарда (IМ); дистро-
фiчний коронаросклеротичний кардiоскле-
роз; дiабетичну автономну невропатiю сер-
ця (ДАНС). ДАНС— одне iз важких усклад-
нень ЦД, яке дiагностується незадовiльно,
може супроводжуватись вираженою посту-
ральною гiпотонiєю, порушенням толерант-
ностi до фiзичних навантажень, бути причи-
ною iшемiї коронарних судин, «нiмого» IМ,
синдрому «раптової» смертi [1–4].

Очевидно, що при лiкуваннi ДАНС на
першому планi повиннi бути заходи, скеро-
ванi на зменшення iнсулiнорезистентностi
(IР), корекцiю гiперглiкемiї, дислiпопроте-
їнемiй (ДЛП), порушень метаболiзму МК,
попередження та лiкування тромбоутворен-
ня, кардiомiопатiї, симптоматичну терапiю
супутнiх захворювань i синдромiв (артерi-
альної гiпертонiї, IХС, серцевої недостатно-
стi (СН) та аритмiй). В цьому напрямку не-
обхiдно проводити профiлактично-лiкуваль-
нi заходи.

Рацiональне харчування та фiзична
активнiсть

Корекцiя ожирiння. Обмеження вживан-
ня солi до 2–4 г/добу. Обмеження курiння,
вживання алкоголю, продуктiв, що вмiщу-
ють кофеїн. На сьогоднi опрацьовано декiль-
ка програм, орiєнтованих на профiлактику
серцево-судинних захворювань (ССЗ) при
ЦД, якi зумовлюють включення в дiєту та
лiкування хворих на ЦД ряду фармаколо-
гiчних агентiв, бiологiчно-активних речовин,
вiтамiнiв, мiкроелементiв.

Програма-мiнiмум: 130 мг γ-лiноленової
кислоти (γ-ЛЛК) в поєднаннi iз 100 мг
α-лiпоєвої кислоти (α-ЛК) у спiввiдношен-
нi 1,3:1,0 (зранку, натщесерце); протягом
дня — 130 мг γ-ЛЛК в поєднаннi iз 500 мг
вiтамiну С та 500 мг N-ацетилцистеїну (на-
тщесерце); 1500 мг таурину (пiд час снi-
данку); мультивiтамiннi препарати з мiне-
ралами та мiкроелементами в поєднаннi iз
100 мг α-ЛК (пiсля кожного прийому їжi);
пентоксифiлiн — 400 мг 1–2 рази на добу,
поступово знижуючи дозу; 400 МО вiтамiну
Е (у виглядi змiшаних токоферолiв) на добу.

Програма-максимум: 130 мг γ-ЛЛК в по-
єднаннi iз 500 мг вiтамiну С, 1000 мг аце-
тил-L-карнiтину i 500 мг N-ацетилцистеїну;
60 мг коензиму Q10; 1500 мг iнозитолу в по-
єднаннi iз 1500 мг таурину, 100 мг α-ЛК,
мультивiтамiнними препаратами iз мiкро-
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елементами (перед снiданком); перед обiдом:
130 мг γ-ЛЛК в поєднаннi iз 100 мг α-ЛК;
5 мг бiотину в поєднаннi iз 400 МО вiтамiну
Е, 100 мг α-ЛК, мультивiтамiнними препа-
ратами iз мiкроелементами; пiд час вечерi:
оротат (чи аспартат) магнiю (в еквiвалентi
100 мг чистого магнiю) в поєднаннi iз 100 мг
α-ЛК, мультивiтамiнними препаратами з мi-
кроелементами; пентоксифiлiн (400 мг один
раз на добу, або 400 мг тричi на добу в за-
лежностi вiд показання) [5].

Вiдомо, що дотримання стандартних
рекомендацiй щодо стилю життя (фiзи-
чне навантаження, зменшення маси тiла
тощо) сприяють покращенню чутливостi
до iнсулiну. Малорухомий стиль життя
(<1000 ккал/тиждень) супроводжується ри-
зиком смертностi, який в три рази пере-
вищує аналогiчнi показники при активно-
му способi життя. Дозоване фiзичне наван-
таження зменшує гiперiнсулiнемiю i сприяє
тенденцiї до нормалiзацiї лiпiдного обмi-
ну, що поєднується iз зменшенням маси тi-
ла [1, 5].

Оптимiзацiя контролю глiкемiї
Досягнення стану компенсацiї ЦД 2 ти-

пу визнається як первинна мета у попе-
редженнi приєднання i/або прогресування
ССЗ [6]. Iнсулiнорезистентнiсть є характер-
ною особливiстю у бiльшостi випадкiв ЦД
2 типу, вiдiграє провiдну роль в патогене-
зi уражень мiокарда. Очевидно, що фар-
макологiчнi агенти, якi використовуються
в лiкуваннi ЦД, повиннi мати позитивнi
властивостi щодо корекцiї функцiонально-
структурних порушень серцево-судинної си-
стеми. Теоретично, найбiльш привабливими
в цьому планi виглядають фармакологiчнi
агенти, якi покращують чутливiсть тканин
до iнсулiну: метформiн, тiазолiдинедiони
(ТЗД). Вiдомо, що метформiн позитивно
впливає на метаболiзм глюкози, концентра-
цiю Сa2+ в кардiомiоцитах (КМЦ). Однак
використання бiгуанiдiв у хворих з СН обме-
жене внаслiдок можливостi розвитку моло-
чнокислого ацидозу. Крiм того, метформiн,
на вiдмiну вiд ТЗД, не виявляє жодного
позитивного ефекту щодо оптимiзацiї мета-
болiзму глюкози в мiокардi [7]. Тiазолiдине-
дiони стимулюють фактор транскрипцiї ре-

цепторiв, якi активуються пролiфератором
пероксисом (PPAR-γ), що покращує чутли-
вiсть до iнсулiну i зменшує рiвень циркулю-
ючих вiльних жирних кислот (ВЖК). Ймо-
вiрно, що ТЗД, не зважаючи на вiдсутнiсть
в МК рецепторiв PPAR-γ, шляхом зменшен-
ня вмiсту ВЖК покращують функцiональ-
ний стан мiокарда. В експериментальних мо-
делях кардiомiопатiї, резистентної до iнсу-
лiну, показано, що ТЗД покращують мета-
болiзм глюкози в МК, попереджують розви-
ток систолiчної дисфункцiї лiвого шлуночка
(ДДЛШ). Однак використання ТЗД в лiку-
ваннi хворих з СН обмежене у зв’язку з мо-
жливiстю затримки рiдини i/або розвитку
набрякiв. Крiм того, повiдомляється про по-
тенцiйний взаємозв’язок мiж призначенням
розiглiтазона i розвитком IМ [7, 8].

Iнсулiн i/або секретагони iнсулiну. Те-
оретично, їх використання може покращу-
вати метаболiзм глюкози в МК, зменши-
ти вмiст ВЖК. Однак призначення цих
фармакологiчних агентiв не сприяє попере-
дженню ССЗ в експериментi [9]. Пригнiчен-
ня експресiї PPAR-α, якi стимулюють ме-
таболiзм глюкози i гальмують обмiн ВЖК,
попереджує розвиток ССЗ в експеримен-
тi, а активацiя викликає формування важ-
кої кардiомiопатiї. Зменшення вмiсту жирiв
в харчуваннi тварин з посиленою експресiєю
PPAR-α супроводжується попередженням
розвитку уражень МК, що пiдтверджує па-
тофiзiологiчне значення активацiї метаболi-
зму ВЖК. Аналогiчно, використання препа-
ратiв iнсулiнових синтезаторiв PPAR-γ аго-
нiстiв сприяє активацiї метаболiзму глюкози,
пригнiченню обмiну ВЖК, попередженню
ССЗ [10, 11]. Призначення дихлорацетату
(потенцiює окиснення глюкози) або етомо-
ксiру (пригнiчує активнiсть ключового фер-
менту метаболiзму ВЖК, покращує чутли-
вiсть до iнсулiну) попереджує розвиток «дi-
абетичного» серця [9].

Препарати глюкагонподiбного пепти-
ду-1 (ГПП-1). Глюкагонподiбний пептид-1
є одним з двох провiдних «iнкретинiв» в ор-
ганiзмi — гормонiв, якi стимулюють пост-
прандiальну секрецiю i покращують чутли-
вiсть до iнсулiну. В експериментi встанов-
лено, що використання ГПП-1 сприяє по-
кращенню функцiонального стану лiвого

126 Проблеми ендокринної патологiї № 3, 2012



Огляди

шлуночка (ЛШ), гемодинамiчних параме-
трiв [12]. Проте, препарати ГПП-1 не мо-
жуть використовуватись в фармакологiчнiй
терапiї ССЗ, оскiльки пiд впливом дидепти-
дилпептидази — IV (ДПП-IV) ГПП-1 швид-
ко руйнуються (перiод напiвжиття стано-
вить лише 1–2 хв).

Ексенатид на 53% гомологiчний ГПП-1
та функцiонує в якостi часткового агонi-
ста рецепторiв ГПП-1 [12]. Альтернативою
ГПП-1 є використання антагонiстiв ДПП-IV
(сiтаглiптин). Однак ефективнiсть ексена-
тиду i антагонiстiв ДПП-IV в призупинен-
нi/профiлактицi ССЗ при ЦД 2 типу не
з’ясована.

Лiкування дислiпопротеїнемiй. Для
фармакотерапiї ДЛП використовують ста-
тини, фiбрати, секвестранти жовчних ки-
слот, нiкотинову кислоту та її похiднi, пре-
парати довголанцюгових ω-3 i ω-6 полiнена-
сичених жирних кислот (ω-3 i ω-6 ПНЖК),
або як альтернатива — їх поєднання з iнгi-
бiторами поглинання холестерину [2, 13].

Корекцiя метаболiчних порушень в мiо-
кардi є базисом фармакотерапiї, яка опти-
мiзує енергетичний обмiн МК. Система
фармакологiчного впливу включає наступ-
нi основнi напрямки [2, 14–17]: використан-
ня модуляторiв метаболiзму; енергозберiга-
ючих засобiв; активаторiв ендогенної про-
дукцiї макроергiчних сполук i транспорта
O2; iнгiбiторiв метаболiчного ацидозу; мем-
бранопротекцiю: гальмування перекисного
окиснення лiпiдiв (ПОЛ) мембран КМЦ;
стабiлiзацiю лiзосомальних мембран, ней-
тралiзацiю мембранотропної дiї гумораль-
них агентiв лiзосомальних протеаз та iн.

Препарати, що покращують енергети-
чний стан клiтин (потенцiйнi засоби енер-
гозабезпечення виживання iшемiзованого
МК). Виснаження внутрiшньоклiтинних за-
пасiв вуглеводiв потребує поповнення їх де-
фiциту шляхом використання засобiв акти-
вацiї глiколiза. Засоби, що активують проце-
си глiколiзу (макроергiчнi фосфати): АТФ,
креатинфосфат (неотон), iнозин (рибоксин),
фосфаден, рибоза та iн. Використання
в якостi безпосереднього джерела енергiї
АТФ проблематичне, оскiльки терапевтич-
ний ефект АТФ при iшемiї МК, ймовiрно,
пов’язаний не стiльки з утилiзацiєю його ма-

кроергiчного зв’язку, скiльки iз залученням
продуктiв катаболiзму АТФ в енергетичний
обмiн КМЦ [14].

Модулятори метаболiзму. Iнсулiнова
резистентнiсть впливає на функцiю МК
шляхом зниження транспорту глюкози
i окиснення вуглеводiв; посилення викори-
стання ВЖК; пригнiчення транспорту Ca2+

в сарколемi; порушення структури i функцiї
регуляторних скоротливих бiлкiв мiофiбрил.
Зменшення при ЦД утворення МК енергiї
призводить до пригнiчення окиснення глю-
кози i переважного окиснення ВЖК в МК
i скелетних м’язах, що пiдвищує чутливiсть
МК до iшемiї, призводить до значних пору-
шень гомеостазу Ca2+, погiршення функцiї
систоли i дiастоли МК [14, 18]. Наявнiсть
IХС у хворих на ЦД значно погiршує перебiг
захворювання i значно збiльшує серцево-су-
динну смертнiсть. Вважається, що навiть по-
чатковi стадiї порушення глiкемiчного про-
фiля у хворих на ЦД можуть впливати
на метаболiзм МК i сприяти розвитку кар-
дiомiопатiї [19–21]. В експериментi показа-
но, що в процесах метаболiзму iнсулiнорези-
стентних db/db i ob/ob мишей використову-
ються, переважно, ВЖК, що зумовлює роз-
виток важкої неiшемiзованої кардiомiопатiї.
Виявленi порушення метаболiзму, приєднан-
ня кардiомiопатiї можуть бути попередженi
посиленням експресiї GLUT-4. Важливим є,
що дисфункцiя МК передує формуванню
хронiчної гiперглiкемiї. Отже, порушення
метаболiзму клiтин, а не системна гiперглi-
кемiя, є вiдповiдальними за розвиток дис-
функцiї МК. Iншi моделi також пiдтверджу-
ють факт, що посилення експресiї GLUT-1
i/або GLUT-4 супроводжується протекцiєю
ураження МК i, навпаки, пригнiчення екс-
пресiї GLUT-1 i/або GLUT-4 сприяє збiль-
шенню чутливостi до ураження МК [22].

Метаболiчнi препарати, в порiвняннi
з класичними гемодинамiчними агентами,
не виказують безпосереднiх гемодинамiч-
них, iнотропних або хронотропних ефек-
тiв, однак захищають МК вiд iшемiї та
сприяють антиангiнальному ефекту завдя-
ки збiльшенню метаболiзму глюкози внаслi-
док пригнiчення — окиснення ВЖК [16, 23].
Цiкаво, що триметазидин, пергекселин i ра-
нолазин використовують в якостi антиан-
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гiнальних препаратiв, якi збiльшують ефе-
ктивнiсть енергiї та за рахунок цього виказу-
ють антиангiнальний ефект. Iснують докази,
що дисфункцiя ЛШ у хворих з iшемiчною
кардiомiопатiєю може бути викликана пору-
шеннями метаболiзму МК. В зв’язку з цим,
лiкарським засобам, якi позитивно вплива-
ють на метаболiзм МК, належить важлива
роль в лiкуваннi таких пацiєнтiв [21]. Протя-
гом останнiх рокiв досягнутий значний про-
грес у визначеннi ролi порушень енергетич-
ного метаболiзму серця в патогенезi iшемiї
МК, що сприяло опрацюванню нового мета-
болiчного напряму лiкування. Оптимiзацiя
енергетичного метаболiзму МК базується на
збiльшеннi окиснення глюкози МК, що по-
силює функцiю серця i захищає тканини
МК вiд iшемiчних i реперфузiйних уражень.
Використання мiокардом глюкози при хронi-
чних станах може покращуватись внаслiдок
впливу на метаболiзм ВЖК препаратiв, якi
пригнiчують їх окиснення. Новий терапев-
тичний пiдхiд був реалiзований з появою
триметазидину — першого представника но-
вого класу метаболiчних агентiв — iнгiбi-
торiв 3-кетоацилкоензиму А тiолази, який
є одним з багатообiцяючих агентiв потенцiй-
ного лiкування [16, 24].

Триметазидин зменшує окиснення
ВЖК; стимулює використання глюкози;
вiдновлює зв’язок мiж глiколiзом i оки-
сненням вуглеводiв, що призводить до
утворення АТФ, зменшення споживання
O2; переорiєнтовує ВЖК в сторону фо-
сфолiпiдiв (завдяки стимуляцiї обмiну фо-
сфолiпiдiв мембрани при iшемiї та репер-
фузiї); збiльшує толерантнiсть клiтин до
iшемiчного i реперфузiйного пошкодження;
посилює окиснення глюкози, активнiсть
Na+, К+-АТФази i Са2+-помпи в сарко-
плазматичному ретикулумi, що, вiдповiдно,
покращує скоротливу функцiю i розслаблен-
ня дiастоли ЛШ. Антиiшемiчнi властивостi
триметазидину не залежать вiд змiн гемо-
динамiки i асоцiйованi з виразним вiднов-
ленням механiчної функцiї пiсля iшемiї, що
дозволяє вважати його кардiоцитопротекто-
ром [16, 24, 25]. Призначення триметазидину
покращує функцiю систоли i дiастоли ЛШ
у хворих на ЦД 2 типу, IХС iз поруше-
ною функцiєю ЛШ. Отже, метаболiчна

терапiя може покращувати обмiн речовин
МК, особливо в дiлянцi гiбернованого МК;
покращує метаболiзм глюкози; зменшує
рiвень ендотелiну-1 у хворих з дiабетичною
кардiомiопатiєю, що припускає його вплив
на ендотелiй судин; супроводжується сут-
тєвими позитивними змiнами показникiв
фракцiї викиду ЛШ у хворих з СН, якостi
життя i параметрiв функцiонального класу
NYHA [25, 26].

Iншим фармакологiчним агентом, який
сприяє пригнiченню метаболiзму ВЖК,
є пергекселин, який подiбно триметазидину
використовується в якостi антиангiнального
засобу. Призначення пергекселину хворим
з СН сприяє суттєвому покращенню пока-
зникiв фракцiї викиду ЛШ, VO2 max i яко-
стi життя. На жаль, клiнiчне використання
цього препарату обмежене внаслiдок можли-
востi розвитку гепатотоксичностi та перифе-
ричної нейропатiї [27].

Ранолазин — трєтiй антиангiнальний
фармакологiчний агент з потенцiалом мо-
дулятора метаболiзму. Однак впровадити
його використання не дозволяють наступнi
фактори: ступiнь пригнiчення метаболiзму
ВЖК обмежується фiзiологiчними показни-
ками; призначення ранолазiну поєднується
з можливiстю пролонгацiї коригованого iн-
тервалу QT [28, 9].

Обмеження надходження позаклiтин-
ного Са2+ в клiтини. Блокатори Са2+-ка-
налiв виявляють захисну дiю на МК при
iшемiї. Найбiльш патогенетично обгрунто-
ваними в планi корекцiї енергосистем клi-
тини є використання блокаторiв Ca2+-ка-
налiв, однак останнi усувають лише вто-
риннi ланцюги порушення окисного фо-
сфорилювання в мiтохондрiях [29, 2]. При-
значення блокаторiв β-адренергiчних реце-
пторiв хворим на ЦД 2 типу з IХС та
ДАНС має вагоме патогенетичне обгрунту-
вання, оскiльки висока симпатична актив-
нiсть, що є при цьому, прискорює розви-
ток ССЗ та iстотно погiршує прогноз. Крiм
того, у рядi дослiджень продемонстрова-
на здатнiсть β-адреноблокаторiв зменшу-
вати частоту виникнення епiзодiв «мовча-
зної» iшемiї МК та покращувати прогноз
у таких пацiєнтiв. Однак блокатори β-адр-
енергiчних рецепторiв негативно впливають
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на показники глiкемiчного профiлю, поси-
люють ризик гiпоглiкемiї, приховують її
прояви, уповiльнюють вiдновлення рiвня
глюкози пiсля гiпоглiкемiї, виявляють не-
гативний ефект на лiпiдний спектр кро-
вi, можуть провокувати розвиток гострої
CН [29, 2]. Вищеописанi небажанi явища спо-
стерiгаються при призначеннi неселектив-
них β-адреноблокаторов (пропранолол). Се-
лективнi блокатори β-адренергiчних реце-
пторiв, зокрема метопролол, позбавленi цих
побiчних ефектiв, зокрема ефективнiсть ме-
топрололу в лiкуваннi ССЗ продемонстрова-
но в численних контрольованих дослiджен-
нях [9]. Метопролол є ефективним гiпотен-
зивним препаратом; виказує антиангiнальну
активнiсть i кардiопротекторнi властивостi;
покращує прогноз у хворих на IХС; задо-
вiльно переноситься при тривалому застосу-
ваннi. Кардiоселективнi β-адреноблокатори
можуть також нiвелювати ефекти автоном-
ної дисфункцiї, зокрема, протидiючи сим-
патичним стимулам, можуть вiдновлювати
парасимпатично-симпатичний баланс [30].
Збiльшення концентрацiї катехоламiнiв, яка
часто виявляється у пацiєнтiв з IР, антаго-
нiстично по вiдношенню до ефектiв iнсулi-
ну, потенцiює лiполiз, зростання вмiсту цир-
кулюючих ВЖК i сприяє прогресуванню
IР [9]. Призначення iнсулiну може зменшити
катехоламiн-iндуковане ураження МК, тим
самим пiдтверджуючи значення IР в розви-
тку таких порушень. Хронiчна стимуляцiя
β-адренорецепторiв (характерна для неком-
пенсованої СН) пригнiчує iнсулiн-опосеред-
коване трансмембранне проникнення глюко-
зи i активує функцiональний стан рецепто-
рiв iнсулiну [31]. Адренергiчне блокування
за допомогою карведiлолу зменшує викори-
стання ВЖК в процесах метаболiзму МК
з одночасним покращенням функцiонуван-
ня МК [32]. Проте, традицiйнi антиангiналь-
нi засоби, якi впливають на гемодинамичнi
параметри (β-адреноблокатори, антагонiсти
Ca2+, нiтрати), гiрше переносяться хворими
старшого вiку внаслiдок високого ризику
взаємодiї фармакологiчних агентiв i значної
частоти побiчних ефектiв [24].

Крiм того, можуть використовуватись
активатори енергопродукцiї в циклi трикар-
бонових кислот (глютамiнова, аспарагiнова

кислота, сукцинат, оксалоацетат, фумарат,
цитрат та iншi); засоби, що покращують кро-
воплин, мiкроциркуляцiю i транспорт ки-
сню в клiтину: вазодилятатори, адренобло-
катори; засоби, що впливають на ємнiсть
O2 та кривi дисоцiацiї гемоглобiну; iнгiбi-
тори активних форм O2 (iнгiбiтори суперо-
ксид-радикалу, нiкотинова кислота та її по-
хiднi); iнгiбiтори пероксиду водню; iнгiбiто-
ри гiдроксилрадикалу (триптофан, L-метио-
нiн та iншi); iнгiбiтори синглетного O2; пре-
парати, що зменшують судинну опiрнiсть,
сприяють зменшенню iшемiї МК (нiфеди-
пiн, пентоксифiлiн, актовегiн тощо); засоби,
що впливають на лiпiдний обмiн (мiлдро-
нат, L-карнiтин та iншi); iнгiбiтори лiполi-
зу (нiкотинова кислота, iнсулiн, селективнi
β-адреноблокатори, антиоксиданти та iншi);
iнгiбiтори вiльних радикалiв жирних кислот
i гiдроперекисiв лiпiдiв («прямi» антиокси-
данти); хелатори мiкроелементiв, зокрема
d-пiдрiвня (купренил, дисферал, унiтiол та
iншi); «екопротектори» (стабiлiзатори мем-
бран, iнгiбiтори ПОЛ, активацiї фосфолiпаз,
метаболiзму арахiдонової кислоти); iнгiбiто-
ри фосфолiпази (хлорпромазин, антагонiсти
Са2+); ферменти та електронно-акцепторнi
системи (цитохром С, цитохром Q, CoQ4
та iншi); стабiлiзатори клiтинних мембран
(фосфолiпiди, α-токофероли, пробукол та iн-
шi); блокатори циклоксигеназного та лiпо-
ксигеназного шляхiв метаболiзму арахiдоно-
вої кислоти (АК); препарати, що посилюють
репаративнi процеси в клiтинi (стимулятори
синтезу РНК i ДНК); комплекс вiтамiнiв
з електроакцепторними властивостями, ко-
ферменти, дегiдроаскорбiнова кислота. Пе-
ревага надається вiтамiнам з окисно-вiднов-
ним потенцiалом, здатним шунтувати окре-
мi ланки дихального ланцюгу та вiдiгравати
роль промiжних транспортерiв електронiв
(рибофлавiн, флавiнмононуклеотид, флавiн-
динуклеотид, α-ЛК) [14, 33].

Препарати, що вмiщують мiкро- та
макроелементи, в першу чергу Mg2+.
Одним iз факторiв ризику зниження iн-
сулiнової чутливостi є гiпомагнеземiя. Ви-
словлюється припущення, що дефiцит Mg2+

вiдiграє значну роль у збiльшеннi ризику
розвитку дiабетичних макро- i мiкросудин-
них порушень i, в першу чергу, IХС. Нами
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встановлено, що у хворих на ЦД 2 типу
iз IХС спостерiгається зменшення концен-
трацiї Mg2+ в еритроцитах та збiльшення
вмiсту Mg2+ в кровi; показникiв вмiсту
Mg2+ в кровi до концентрацiї в еритроцитах.
Призначення «Магнероту» хворим на ЦД
2 типу iз IХС та ожирiнням позитивно
впливає на iндекси IР, параметри функцiї
β-клiтин, варiативнiсть ритму серця (ВРС);
супроводжується збiльшенням концентрацiї
Mg2+ в еритроцитах; зменшенням показни-
кiв iнтервалу QTc [34].

Запобiгання та лiкування тромбоутво-
рення. Агрегацiя тромбоцитiв (ТЦ) може
бути зумовлена наступними основними ме-
дiаторами: тромбоксаном А2, AДФ i факто-
рами активацiї ТЦ. Тромбоцити, отриманi
вiд хворих на ЦД 2 типу i тестованi in vitro,
характеризуються вираженою здатнiстю до
агрегацiї пiд впливом AДФ, адреналiну, ко-
лагену, АК, а також тромбiну. Важливим
є факт, що показники першої фази агрега-
цiї ТЦ при ЦД практично не вiдрiзняються
вiд аналогiчних за умов фiзiологiчної нор-
ми. Агрегацiя кров’яних пластинок значно
посилена в другiй, незворотнiй фазi, яка за-
лежить вiд перетворення АК в лабiльнi про-
стациклiни та тромбоксани [35, 2]. Отже, мо-
жливiсть блокування АДФ-рецепторiв мем-
бран ТЦ є патогенетично обгрунтованим за-
ходом.

Призначення антиагрегантiв, основними
з яких є ацетилсалiцилова кислота (АСК),
тиклопiдин, клопiдогрель, може сприяти
профiлактицi тромбоутворення, стенокардiї,
розвитку IМ. Тиклопiдин значно знижує
агрегацiю ТЦ i виявляє надiйну профiлакти-
чну дiю при динамiчному порушеннi кро-
воплину мозку, зменшує частоту розвитку
IМ у хворих iз IХС [33]. Активний метабо-
лiт клопiдогрелю незворотно зв’язується iз
АДФ-рецептором на мембранi ТЦ, що при-
зводить до пригнiчення активностi аденiла-
тциклази; iнгiбування АДФ-залежної секре-
цiї гранул ТЦ; пригнiчення АДФ-залежно-
го процесу зв’язування фiбриногену iз реце-
птором на мембранi ТЦ; безпосередньо не
впливає на експресiю рецепторiв; блокує мiо-
iнтимальну пролiферацiю при пошкоджен-
нi судин; на вiдмiну вiд АСК не впливає
на активнiсть циклооксигенази [33]. Ефект

сiнергiзму клопiдогрелю та АСК продемон-
стровано в дослiдженнi ТЦ ex vivo. В той же
час, клопiдогрель бiльш ефективний фар-
макологiчний агент в зменшеннi комбiнова-
ного ризику IМ, iнсульту i синдрому «ра-
птової» смертi. Нами виявлений позитивний
вплив клопiдогреля на морфо-функцiональ-
ний стан ТЦ у пацiєнтiв iз ЦД 2 типу та
IХС. Зокрема, включення клопiдогреля в лi-
кування хворих дозволяє значно знизити рi-
вень агрегацiйної активностi ТЦ; сприяє тен-
денцiї до нормалiзацiї стану системи проста-
циклiн I2-тромбоксанА2 , особливостей уль-
траструктурної органiзацiї тромбоцитiв [33].

Патогенетичне лiкування ДАНС вклю-
чає використання iнгiбiторiв альдозореду-
ктази (IАР); γ-ЛЛК, ацетил-L-карнiтину;
антиоксидантiв i, в першу чергу, α-ЛК, пре-
паратiв ω-3 ПНЖК («Омакор» та iншi); ва-
зодилятаторiв; жиророзчинного вiтамiну В1;
амiногуанiдину; замiсну терапiю мiоiнозито-
лом (МI); терапiю факторами росту; внутрi-
шньовенне введення людського iмуноглобу-
лiну [36–38].

Iнгiбiтори альдозоредуктази пригнiчу-
ють полiоловий шлях обмiну глюкози, по-
переджують зменшення редокс-потенцiалiв.
Iзодибут — iнгiбiтор сорбiтолового шляху
обмiну глюкози успiшно застосовується як
патогенетичний засiб в лiкуваннi дiабети-
чної нейропатiї. Аналiз результатiв подвiй-
но-слiпого, плацебо-контрольованого дослi-
дження виявив, що толрестат у хворих на
ЦД iз симетричною полiнейропатiєю сприяє
покращенню показникiв автономних тестiв,
вiбрацiйної чутливостi. Призначення зена-
рестату протягом 12 мiсяцiв супроводжу-
валось дозо-залежними змiнами щiльностi
нервових волокон, збiльшенням швидкостi
провiдностi нервового iмпульсу, покращен-
ням систолiчної функцiї МК. Зопорестат —
препарат iз групи IАР нової генерацiї ви-
явив достатню ефективнiсть в експеримен-
тальних дослiдженнях [2, 37].

Замiсна терапiя мiоiнозитолом. Прове-
денi поодинокi клiнiчнi дослiдження по ви-
вченню ефективностi призначення МI в лi-
куваннi дiабетичної нейропатiї. Отриманi
результати є досить позитивними, однак по-
требують проведення подвiйно-слiпих, пла-
цебо-контрольованих дослiджень [2, 37].
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Амiногуанiдин покращує швидкiсть нер-
вової провiдностi, посилює кровоплин, при-
гнiчує утворення кiнцевих продуктiв глiко-
зилювання, затримує появу й розвиток аль-
бумiнурiї. Аналiз результатiв контрольова-
них клiнiчних дослiджень виявив достатньо
високу ефективнiсть амiногуанiдину у хво-
рих iз ДН, однак розвиток ряду побiчних
ефектiв став причиною припинення їх засто-
сування. Використання похiдних амiногуанi-
дину супроводжується клiнiчною ефективнi-
стю i вiдсутнiстю небажаних побiчних проя-
вiв [2, 37, 39]. Отриманi результати є багато-
обiцяючими, однак потребують проведення
подальших клiнiчнiх, плацебо-контрольова-
них дослiджень.

Нейротрофiчна терапiя. Пригнiчення
експресiї фактора росту нерву (NGF) i його
рецепторiв гальмує ретроградний аксональ-
ний транспорт NGF i зменшує активнiсть
дрiбних демiєлiзованих нейронiв, а також
їх нейропептидiв, в тому числi субстанцiї
Р i ген-зв’язаного пептиду кальцитонiна.
Використання рекомбiнантного людського
NGF нормалiзує концентрацiю нейропепти-
ду i запобiгає розвитку сенсорної нейропа-
тiї в експериментi. Однак результати муль-
центричних, плацебо-контрольованих дослi-
джень заперечують позитивний вплив ре-
комбiнантного людського NGF у хворих iз
дiабетичною нейропатiєю [2, 37, 39].

Антинейральний аутоiмунiтет. Люд-
ський iмуноглобулiн для внутрiшньовенно-
го введення. Внутрiшньовенне призначення
людського iмуноглобулiну рекомендується
хворим iз формами дiабетичної перифери-
чної нейропатiї (ДПН), якi зв’язанi iз озна-
ками антинейрального аутоiмунiтету [2, 37].
До побiчних проявiв слiд вiднести голов-
ний бiль, а головною небезпекою може бути
розвиток анафiлактичної реакцiї, однак це
стосується переважно хворих iз дефiцитом
iмуноглобулiну А.

Пригнiчення ендоневральної перфузiї
з розвитком гiпоксiї. Протягом минулих
десятилiть вплив ряду вазодилятаторiв на
швидкiсть нервового кровоплину i фун-
кцiональний стан периферичної нервової
системи дослiджувався переважно в екс-
периментi. Експериментальнi та поодинокi
клiнiчнi дослiдження свiдчать на користь

ефективностi вазодилятаторiв у покращеннi
швидкостi нервового кровоплину, проте
недостатньо iнформацiї про вплив вазоди-
лятаторiв на перебiг ДПН при проведеннi
клiнiчних, контрольованих, подвiйно-слi-
пих дослiджень [2]. Результати дослiджень
впливу iнгiбiторiв АПФ на показники ВРС
у хворих на ЦД з ДАНС виявились дiа-
метрально протилежними. Зокрема, при-
значення квинаприлу протягом 3 мiсяцiв
супроводжувалось статистично значущим
посиленням парасимпатичної активностi,
а використання трандолаприлу протягом 12
мiсяцiв не впливало на показники автоном-
ної функцiї МК [9]. Бiльшiсть з цих фар-
макологiчних агентiв не мають доведених
клiнiчних i електрофiзiологiчних позитив-
них ефектiв, проте мають певнi обмеження
та протипоказання.

Активацiя вiльнорадикального стресу.
Приймаючи до уваги, що одним з про-
вiдних патогенетических механiзмiв нейро-
патiї є оксидативний стрес (ОС), необхi-
днiсть призначення антиоксидантiв очеви-
дна. Однiєю з найпотужнiших «пасток» для
вiльних радикалiв є α-ЛК. Основний меха-
нiзм дiї α-ЛК пов’язаний з пригнiченням ОС,
вiдновленням енергетичного балансу в нервi,
усуненням впливу вiльних радикалiв, вiд-
новленням структури мембрани нервової
клiтини; пригнiченням глюконео- i кетогене-
зу, нормалiзацiєю полiолового шляху обмiну,
що сприяє нормалiзацiї аксонального транс-
порту, вiдновленню швидкостi проведення
збудження по нервовому волокну. Всi вiдомi
препарати α-ЛК виявили максимальну ефе-
ктивнiсть при парентеральному застосуван-
нi з подальшим переходом на пiдтримуючу
дозу, вживану перорально [2, 29, 37, 40, 41].

Вiтамiни з антиоксидантними власти-
востями [(жиророзчинний вiтамiн В1 (бен-
фотiамiн)], комбiнованi препарати (мiль-
гамма). Перспективним напрямком у лiку-
ваннi ДАНС у хворих на ЦД 2 типу є впро-
вадження в клiнiчну практику нових форм
вiтамiнiв групи В, якi отримали назву «ней-
ротропних».

Метою проведеного нами вiдкритого клi-
нiчного дослiдження було вивчення впливу
препаратiв α-ЛК, бенфотiамiну та їх комбi-
нування на клiнiчний перебiг, динамiку ряду
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iнструментальних та бiохiмiчних параметрiв
у хворих на ЦД 2 типу з ДАНС. Обстежено
65 пацiєнтiв iз ЦД 2 типу та ДАНС.

Хворi на ЦД 2 типу з ДАНС розподi-
лялись на чотири групи. Пацiєнти групи А
(n=18) отримували 600 мг α-ЛК на добу
(«Мiльгама», Woerwag Pharma, Нiмеччина);
групи B (n=17) — 300 мг бенфотiамiну на
добу («Бенфогама 300», Woerwag Pharma,
Нiмеччина); групи C (n=15) — 600 мг α-ЛК
на добу в поєднаннi з 300 мг бенфотiамiну на
добу; пацiєнти групи D (n=15) отримували
стандартну терапiю.

Встановлено, що комбiнована терапiя
α-ЛК i бенфотiамiном хворих на ЦД 2 типу
з ДАНС протягом трьох мiсяцiв супрово-
джується бiльш позитивним терапевтичним
ефектом, впливом на антиоксидантний стан,
агрегацiю тромбоцитiв, що дозволяє реко-
мендувати їх використання у лiкуваннi та-
ких пацiєнтiв. Отриманi результати дозво-
ляють вважати, що ефективнiсть комбiно-
ваного призначення α-ЛК i бенфотiамiну
не має зв’язку з покращенням компенсацiї
ЦД 2 типу, а є результатом безпосереднього
впливу фармакологiчних агентiв на перебiг
ДАНС у хворих на ЦД 2 типу [41].

Порушення метаболiзму жирних ки-
слот. Вазоактивнi простаноїди, метаболiти
АК i дигомо-γ-ЛЛК, зокрема простагланди-
ни та iншi ейкозаноїди, необхiднi для за-
безпечення фiзiологiчного перебiгу процесiв
нервової провiдностi i кровоплину. В резуль-
татi подвiйно-слiпого, плацебо-контрольова-
ного дослiдження встановлено, що призна-
чення хворим iз ДПН γ-ЛЛК супроводжу-
ється позитивною динамiкою клiнiчного пе-
ребiгу захворювання, а також посиленням
швидкостi нервової провiдностi [39].

L-карнiтин — есенцiальний кофактор
метаболiзму жирних кислот, човник в пере-
мiщеннi кiнцевих продуктiв пероксимально-
го окиснення жирних кислот в мiтохондрi-
ях; модулятор внутрiшньомiтохондрiально-
го спiввiдношення ацил-коензим А/коензим
А. Провiдна роль L-карнiтину полягає в по-
силеннi метаболiзму ВЖК, однак iснують
експериментальнi свiдчення про активацiю
L-карнiтином метаболiзму глюкози. Вважа-
ється, що ЦД 2 типу характеризується по-
рушеннями обмiну L-карнiтину в мiтохон-

дрiях [42]. В результатi декiлькох дослi-
джень виявлено, що призначення L-карнi-
тину сприяє деякому покращенню енерго-
забезпечення i функцiонування ЛШ. Вста-
новлено, що в ураженому МК щурiв про-
пiонил-L-карнiтин сприяє покращенню фун-
кцiонального стану, використання в якостi
енергiї окиснення глюкози (не дивлячись
на збiльшений рiвень ВЖК) [9]. Включен-
ня L-карнiтину в режим харчування дiабе-
тичним мишам з ожирiнням сприяє збiль-
шенню рiвня ацил-карнiтину в кровi, м’язах,
печiнцi та жировiй тканинi; активностi пi-
руватдегiдрогенази в м’язах. Призначення
комплексу цинк-карнiтин зменшує гiперглi-
кемiю та покращує толерантнiсть до глю-
кози [9]. Iнфузiя L-карнiтину за допомо-
гою гiперiнсулiнемiчної-еуглiкемiчної помпи
покращує контроль глiкемiчного профiлю,
знижує концентрацiю циркулюючих лiпiдiв.
Призначення L-карнiтину протягом трьох
або шести мiсяцiв вперше дiагностованим
хворим на ЦД 2 типу з порушеннями лiпi-
дного обмiну супроводжується статистично
значущим зменшенням рiвня лiпопротеїнiв
(а) [ЛП(а)] в кровi. Результати подвiйно-слi-
пого, плацебо контрольованого дослiджен-
ня у пацiєнтiв з верифiкованою гiперЛП(а)
виявили, що L-карнiтин (2 г/добу) сприяє
значному зменшенню концентрацiю ЛП(а)
в кровi. Включення L-карнiтину в режим
харчування пацiєнтiв з вперше виявленим
ЦД 2 типу супроводжується аналогiчними
змiнами. Комбiноване лiкування L-карнiти-
ном iз симвастатином (20 мг/добу) сприяє
бiльш значному зниженню концентрацiї лiпi-
дiв, зокрема триацилглiцеринiв (ТГ) i ЛП(а),
нiж монотерапiя статинами. Отже, L-карнi-
тин може використовуватись як один з ком-
понентiв лiпiд-модифiкуючої терапiї в хво-
рих на ЦД 2 типу [17, 42, 43].

Порушення метаболiзму жирних ки-
слот (препарати ω-3 ПНЖК). Пошук ефе-
ктивних i безпечних засобiв, здатних забез-
печити фiзiологiчний статус антитромботи-
чної системи i сприятливо впливати на iн-
шi показники метаболiзму, тiсно поєднаний
з включенням в комплекс лiкування хво-
рих на ЦД 2 типу препаратiв, що вмiщу-
ють ω-3 ПНЖК. Принципово новий пiдхiд
до оцiнки бiологiчної ролi ейкозапентаєно-
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вої (ЕПК) i докозагексаєнової кислот (ДГК)
пов’язаний iз результатами багаторiчних епi-
демiологiчних дослiджень серед ескiмосiв,
в результатi яких виявлено незначний вiд-
соток ССЗ.

У гренландських аборигенiв спостерiгає-
ться збiльшена тривалiсть кровотечi, ниж-
чий рiвень загального холестерину, триа-
цилглiцеринiв (ТГ), холестерину лiпопроте-
їнiв дуже низької щiльностi, а також зна-
чне збiльшення в лiпiдах мембран ТЦ вмi-
сту ЕПК i ДГК, зниження концентрацiї АК
i лiнолевої кислоти. Результати цих дослi-
джень дозволили вперше висловити обгрун-
товане припущення щодо захисного ефекту
ДГК i, особливо, ЕПК вiд пошкоджуючого
впливу на судинну стiнку ендогенних фа-
кторiв, здатних iндукувати в експеримен-
тi IХС — феномен активацiї ТЦ i високої
в’язкостi кровi, посиленого синтезу циклi-
чних ендоперекиснiв, зокрема простаглан-
дину Н2, тромбоксану А2 (ТХА2), актива-
цiї процесiв пролiферацiї ендотелiю, гiпер-
холестеринемiї i гiперТГ [2, 44]. Призначен-
ня ЕПК i ДГК супроводжується зменшен-
ням «жорсткостi» еритроцитiв, що, очеви-
дно, обумовлюється лабiлiзацiєю плазмоле-
ми еритроцитiв за рахунок швидкого i iнтен-
сивного включення в мембраннi фосфолiпi-
ди довголанцюжкових ω-3 ПНЖК, знижен-
ням синтезу вазоконстрикторних субстанцiй.
Здатнiсть екзогенних ЕПК i ДГК iнкорпо-
рувати в мембраннi фосфолiпiди формених
елементiв кровi i мембраннi фосфолiпiди
ендотелiальних клiтин кровоносних судин
впливає на фундаментальнi властивостi пла-
змолеми i функцiю рецепторiв до сприйнят-
тя i опрацювання позаклiтинної iнформацiї.
Довголанцюжковi полiєновi кислоти, нако-
пичуючись, лабiлiзують плазматичну мем-
брану, змiнюють мiкров’язкiсть її лiпiдно-
го матриксу, що викликає трансформацiю
основних властивостей плазмолеми — про-
никнiсть, генерацiю бiопотенцiалiв, пасаж
iонiв. Змiна лiпiдного оточення рецепторних
структур вiдображається на їх функцiональ-
нiй активностi i контролi ензимних систем
в клiтинi, що, в першу чергу, вiдноситься до
корпускулярної аденiлатциклази, функцiя
якої пов’язана з метаболiзмом фосфолiпi-
дiв [29, 38, 45].

Нами обстежено 39 хворих на ЦД 2 ти-
пу iз субклiнiчними та клiнiчними стадiями
ДАНС (54,69± 5,42 рокiв, 22 ч/17 ж). Вери-
фiкацiя ДАНС проводилась на пiдставi ана-
лiзу результатiв стандартних тестiв серцево-
судинних рефлексiв, наявностi змiн, виявле-
них при проведеннi ЕКГ; векторкардiогра-
фiї; добового монiторингу ЕКГ; добового мо-
нiторингу АТ; структурно-функцiонального
стану мiокарда. Проводили аналiз показни-
кiв RMSSD (активнiсть вагусної регуляцiї
ритму серця), високочастотної (HF) i низь-
кочастотної (LF) компоненти, LF/HF, коефi-
цiєнта варiацiї (CV), QTc, дисперсiї iнтерва-
лу QT (QTd). Агрегацiйну здатнiсть тром-
боцитiв дослiджували у збагаченiй тром-
боцитами плазмi на автоматичному аналi-
заторi (НПФ «Биола», Росiя). Рiвень ста-
бiльних форм простациклiну I2 i тромбо-
ксану A2 [(125I-6-кетопростагландину F12
(6-кеtоPGF12), 125I-тромбоксану В2 (TXB2)]
в кровi визначали радiоiмунологiчно.

Оцiнка результатiв ефективностi «Ома-
кору» проводилась на пiдставi клiнiчних да-
них, лабораторних i iнструментальних до-
слiджень. Хворi розподiлялись на двi гру-
пи: основну (26 хворих) i контрольну (13
пацiєнтiв). Пацiєнтам основної групи, окрiм
базисної цукрознижуючої терапiї, признача-
ли Омакор® [приблизно 90% ω-3-ПНЖК,
переважно ейкозапентаєнової i докозагекса-
єнової кислоти в 1 г] в дозi 1 г/добу (одна ка-
псула) протягом трьох мiсяцiв. Дослiдження
проведене згiдно принципiв Гельсiнської де-
кларацiї.

В результатi проведених дослiджень ми
встановили, що приєднання й прогресуван-
ня ДАНС у хворих на ЦД 2 типу супро-
воджується збiльшенням ступеня i швидко-
стi агрегацiї тромбоцитiв, що свiдчить про
їх пiдвищену агрегацiйну здатнiсть. Призна-
чення «Омакору» хворим на ЦД 2 типу
з ДАНС супроводжувалось регресом клiнi-
чної картини ДАНС, позитивною динамi-
кою клiнiчних проявiв дiабетичних судин-
них порушень. Крiм того, у бiльшостi па-
цiєнтiв з ДАНС у поєднаннi iз ДПН спо-
стерiгалось зменшення i/або зникнення бо-
лю, парестезiй, покращення i/або вiдновлен-
ня тактильної, вiбрацiйної i температурної
чутливостi, покращання пульсового крово-
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плину, об‘єму пульсової хвилi, результатiв
капiляроскопiї. Виявлено статистично зна-
чуще збiльшення RMSSD, LF- i HF, змен-
шення CV i показникiв QTс, що може свiд-
чити про збiльшення швидкостi проведення
у вiсцеральних парасимпатичних та симпа-
тичних волокнах. Призначення «Омакору»
хворим на ЦД 2 типу з ДАНС сприяло
значному зниженню ступеня агрегацiї тром-
боцитiв, швидкостi агрегацiї тромбоцитiв;
концентрацiї ТХВ2, показникiв спiввiдно-
шення ТХВ2/6-ketoPGF1, збiльшенню кон-
центрацiї 6-кеtоPGF1. В контрольнiй гру-
пi хворих на ЦД 2 типу з ДАНС не ви-
явлено достовiрних змiн дослiджених пока-
зникiв (Р>0,05) [13, 46, 48]. Отже, включен-
ня «Омакору» в комплекс лiкування хво-
рих на ЦД 2 типу iз ДАНС сприяє покра-
щенню перебiгу захворювання, покращен-
ню показникiв ВРС, iнтервалу QTc, QTd,
збiльшенню перiоду iнертностi, пригнiчен-
ню першої фази агрегацiї тромбоцитiв; тен-
денцiї до нормалiзацiї стану системи про-
стациклiн I2-тромбоксан А2. Отриманi ре-
зультати свiдчать про гемокорегуючi та ва-
зоактивнi властивостi препарату, що дозво-
ляє рекомендувати використання «Омакору»
в комплекснiй патогенетичнiй терапiї таких
пацiєнтiв.

Лiкування ортостатичної гiпотонiї.
Синдром постуральної гiпотонiї проявляє-
ться запамороченням, можливiстю втрати
свiдомостi. Гiповолемiя i симпатико-адре-
наловi порушення — характернi ознаки
у хворих на ЦД 2 типу з ортостатичною
гiпотонiєю. Постуральна гiпотонiя в бiльшо-
стi хворих на ЦД перебiгає асимптоматично
i, вiдповiдно, не вимагає корекцiї. Однак
у важких випадках — це основний трав-
муючий фактор при автономнiй нейропатiї.
Лiкування симптоматичної постуральної
гiпотонiї у хворих з ДАНС є досить скла-
дним, оскiльки необхiдно досягти балан-
су мiж змiнами АТ у вертикальному та
горизонтальному положеннi. Збiльшення
периферичного венозного притоку дося-
гається шляхом використання еластичної,
стискаючої тiло бiлизни. Недоцiльно призна-
чати психотропнi та дiуретичнi препарати,
а також виключити можливiсть розвитку
електролiтних розладiв i/або зменшення

об’єму рiдини [2, 39]. Призначення глюко-
кортикоїдiв є ефективним у деяких хворих
iз постуральною гiпотонiєю, однак може
супроводжуватись розвитком набрякiв, не-
безпекою приєднання АГ, СН. Метакло-
прамiд є ефективним у хворих iз надли-
шковою допамiнергiчною активнiстю або
пiдвищеною чутливiстю до допамiнергiчної
стимуляцiї. Дефiцит α2-адренергiчної сти-
муляцiї вимагає використання α2-агонiстiв
(клонiдину), що сприяє пiдвищенню пока-
зникiв АТ. Неефективнiсть вищенаведених
лiкувальних заходiв потребує призначення
α1-адренергiчних агонiстiв (мiдодрину) або
дигiдроерготамiну в поєднаннi iз кофеїном.
Особливо рефрактернi до лiкування, часто
постпрандiальнi, форми ортостатичної гiпо-
тонiї зумовлюють необхiднiсть призначення
окреотиду [2, 39].

ДАНС часто поєднується з ДПН, що
супроводжується больовим синдромом.
Оскiльки патогенетичнi механiзми ДПН
остаточно не з’ясованi, бiльшiсть меди-
каментозних засобiв скерована на зняття
болю у хворих iз клiнiчними формами
ДН. Використовують антисудомнi препара-
ти, препарати, якi блокують швидкi натрiєвi
канали (мексилетин), капсаїцин, трициклi-
чнi антидепресанти (амiтриптилiн), несте-
роїднi протизапальнi засоби, нетрициклiчнi
антидепресанти, селективнi iнгiбiтори по-
вторного поглинання серотонiну, а також
ряд iнших [2, 49]. У бiльшостi хворих з на-
явнiстю функцiонально-органiчних стадiй
ДН необхiдно проводити фармакотерапiю
з метою зняття болю i, вiдповiдно, пiд-
тримання якостi життя. Зменшення болю
приблизно на 50% потребує призначення 1,4
середньотерапевтичної дози препаратiв iз
групи трициклiчних антидепресантiв; 1,9 —
дестрометорфану; 3,3 — карбамазепiну;
3,4 — трамадолу; 3,7 — габапентину; 5,9 —
капсаїцину; 6,7 — селективних iнгiбiторiв
повторного поглинання серотонiну i 10,0 —
мексилетину. Верифiкацiя походження бо-
лю (А або С-волокна) зумовлює проведення
наступного лiкування [2, 49].

I. Бiль, опосередкований ураженням
С-волокон (вiдчуття печiї, жару, наявнiсть
дизестезiї, аллодипiї): а) бiль, опосередкова-
ний ураженням симпатичної нервової систе-
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ми (клонiдин); б) бiль, неопосередкований
ураженням симпатичної нервової системи
(капсаїцин, лiдокаїн/мексилетин).

II. Бiль, опосередкований ураженням
А-волокон (глибокий, постiйний, ниючий,
«гризучий» бiль): внутрiшньовеннi iнфузiї iн-
сулiну, клонiдин, лiдокаїн/мексилетин, кар-
бамазепiн, кальцитонiн.

III. У випадках неективностi вищенаве-
дених лiкувальних заходiв: антидепресан-
ти, фенотiазини, амiтриптилiн, флюфена-
зин, антиконвульсанти, габапентин, анта-
гонiсти збудливого рецептору N-метил-D-
аспартату, дестрометорфан, трамадол. До
немедикаментозних i нетрадицiйних методiв
лiкування ДАНС вiдносять використання
гiпербаричної оксигенацiї, мiсцевої iмпуль-
сної та iнтрагастральної оксигенобаротера-
пiї; сорбцiйних методiв детоксикацiї орга-
нiзму; трансплантацiю ендокринних клiтин
пiдшлункової залози; використання голко-
рефлексотерапiї, електропунктури, лазерної
акупунктури, локального масажу, постiйно-
го чи змiнного магнiтного поля, гелiй-неоно-
вого та iнших лазерiв на бiологiчно актив-
нi точки. Одним з ефективних методiв не-

медикаментозного лiкування є мiкрохвильо-
ва резонансна терапiя, що пояснюється її
впливом на стимуляцiю iнсулiнопродукую-
чої функцiї пiдшлункової залози, покращен-
ня гемодинамiки, мiкроциркуляцiї, функцiо-
нального стану нервової системи [2, 29, 37].

Перспективнi напрямки кардiо- i нейро-
протекцiї при автономнiй нейропатiї сер-
ця у хворих на ЦД 2 типу. Вiдродження
зацiкавленостi до судинної гiпотези розви-
тку ДАНС, значення ОС, нейротрофiчної
гiпотези й значення аутоiмунних порушень
вiдкриває новi напрямки лiкування. До пер-
спективних належить пошук i використан-
ня засобiв, якi посилюють кровоплин через
vasa vasorum, зокрема бутапросту (аналогу
простациклiна), блокаторiв ТХА2 i препара-
тiв, що сприяють посиленню i/або нормалi-
зацiї активностi Na+,K+-АТФази (цилоста-
золу — потенцiйного iнгiбiтора фосфодие-
стерази), α-ЛК, γ-ЛЛК, ω-3 ПНЖК, а та-
кож одночасного призначення α-ЛК, ω-3
ПНЖК i γ-ЛЛК [13, 38, 39, 50]. Крiм то-
го, комбiноване використання α-ЛК, ω-3
ПНЖК, γ-ЛЛК i IАР є найбiльш рацiональ-
ним i патогенетично обгрунтованим.

ЛIТЕРАТУРА

1. Ефимов, А.С. Клиническая дiабетологiя [Текст]
/ А.С. Ефимов, Н.А. Скробонская.— К.: Здо-
ров’я, 1998.— 320 с.

2. Дiабетична кардiомiопатiя [Текст] / О.О. Сергiєн-
ко, А. С. Єфiмов, Д.А. Єфiмов, В.О. Сергiєнко.—
Львiв.— К.: «Кварт», 2007.— 341 с.

3. Vinik, A. I. Screening for asymptomatic coronary
artery disease in patients with Type 2 diabetes
[Text] / A. I. Vinik, R. E. Maser // JAMA.—
2009.— Vol. 302, №7.— P. 735–736.

4. Vinik, A. I. Neuropathy: the crystal ball for cardio-
vascular disease? [Text] / A. I. Vinik, R. E. Maser,
D. Ziegler // Diabetes Care.— 2010.— Vol. 33,
№7.— P. 1688–1690.

5. Evidence-based nutritional approaches to the treat-
ment and prevention of diabetes mellitus (on behalf
of the Diabetes and Nutrition Study Group (DNSG)
of the European Association for the Study of Dia-
betes (EASD) [Text] / J. J. Mann, I. K. De Leeuw,
K. Hermansen [et al.] // Nutr. Metabol. Cardiovasc.
Dis.— 2004.— Vol. 14, №2.— 373–394.

6. Pop-Busui, R. Cardiac autonomic neuropathy in
diabetes: a clinical perspective [Text] / R. Pop-Busui
// Diabetes Care.— 2010.— Vol. 33, №2.— P. 434–
441.

7. Home, P.D. Rosiglitazone evaluated for cardio-
vascular outcomes — an interim analysis [Text]
/ P.D. Home, S. J. Pocock, H. Beck-Nielsen
// N. Engl. J. Med.— 2007.— Vol. 357, №1.—
P. 28–38.

8. Nissen, S. E. Effect of rosiglitazone on the risk of
myocardial infarction and death from cardiovascular
causes [Text] / S. E. Nissen, K. Wolski // N. Engl.
J. Med.— 2007.— Vol. 356, №12.— P. 2457–2471.

9. Witteles, R.M. Insulin-resistant cardiomyopathy.
Clinical evidence, mechanisms, and treatment op-
tions [Text] / R.M. Witteles, M.B. Fowler // Am.
Coll. Cardiol.— 2008.— Vol. 51, №1.— P. 93–102.

10. A critical role for PPARalpha-mediated lipotox-
icity in the pathogenesis of diabetic cardiomy-
opathy: modulation by dietary fat content [Text]
/ B.N. Finck, X. Han, M. Courtois [et al.] // Proc.
Natl. Acad. Sci. USA.— 2003.— Vol. 100, №2.—
P. 1226–1231.

11. Peroxisome proliferator-activated receptor agonists
modulate heart function in transgenic mice with
lipotoxic cardiomyopathy [Text] / R.K. Vikrama-
dithyan, K. Hirata, H. Yagyu [et al.] // J. Pharma-
col. Exp. Ther.— 2005.— Vol. 313, №2.— P. 586–
593.

12. Salehi, M. New therapies for type 2 diabetes based
on glucagon-like peptide level [Text] / M. Salehi,

Проблеми ендокринної патологiї № 3, 2012 135



Огляди

D.A. D’Alessio // Clin. J. Med.— 2006.— Vol. 73,
№1.— P. 382–389.

13. Serhiyenko, V.A. Effects of the co-administered
simvastatin and dietary ω-3 polyunsaturated fatty
acids in the treatment of cardiomyopathy in type 2
diabetes mellitus patients [Text] / V.A. Serhiyenko,
A.A. Serhiyenko, A.M. Urbanovich // Diabet. Vasc.
Dis. Research.— 2008.— Vol. 5, Issue 4.— P. 373.

14. Амосова, Е.Н. Актуальные вопросы лечения
больных ишемической болезнью сердца в сочета-
нии с сахарным диабетом [Текст] / Е.Н. Амосова
// Укр. мед. часопис.— 2001.— №3.— С. 12–18.

15. Метаболические кардиопротекторы: фармаколо-
гические свойства и применение в клинической
практике: методические рекомендации [Текст]
/ сост.: В.А. Визир, И.Н. Волошина, Н.А. Воло-
шин [и др.] — ЗГМУ, 2006.— 13 с.

16. Коваленко В.Н. Руководство по кардиологии
[Текст] / В.Н. Коваленко.— К.: Морион, 2008.—
1424 с.

17. Marrazi, G. Metabolic agents in the management
of diabetic coronary patients: a new area [Text]
/ G. Marrazi, M. Volterrani, G.M. Rosani // Int.
J. Cardiol.— 2008.— Vol. 127, №1.— P. 124–125.

18. Коркушко, О.В. Современные представления
о синдроме миокардиальной ишемии [Текст]
/ О.В. Коркушко, В.Ю. Лишневская // Кровобiг
та гемостаз.— 2003.— №1.— С. 8–17.

19. Зубкова, С.Т. Сердце при эндокринных заболе-
ваниях [Текст] / С.Т. Зубкова, Н.Д. Тронько.—
К.: — Библиотечка практикующего врача, 2006.—
200 с.

20. Коваленко, В.Н. Некоронарогенные болезни
сердца [Текст] / В.Н. Коваленко, Е. Г. Несукай.—
К.: Морион.— 2001.— 480 с.

21. Stanley, W.C. Myocardial substrate metabolism in
the normal and failing heart [Text] / W.C. Stanley,
F.A. Recchi, G.D. Lopaschuk // Physiol. Rev.—
2005.— Vol. 85.— №3.— P. 1093–1129.

22. Reduced cardiac efficiency and altered substrate
metabolism precedes the onset of hyperglycemia and
contractile dysfunction in two mouse models of in-
sulin resistance and obesity [Text] / J. Buchanan,
P.K. Mazumder, P. Hu [et al.] // Endocrinology.—
2005.— Vol. 146, №6.— P. 5341–5349.

23. Тиотриазолин: фармакологические аспекты
и клиническое применение [Текст] / И.А. Мазур,
Н.А. Волошин, И.С. Чекман [та iн.]. — Запоро-
жье, 2005.— 160 с.

24. Выбор метаболической терапии при лечении боль-
ных с ишемической болезнью сердца [Текст]
/ В. З. Нетяженко, Т.И. Мальчевская, Г.Т. Миша-
нич [и др.] // Новости медицины и фармации.—
2010.— №7 (320).— С. 2–7.

25. A randomized clinical trial of trimetazidine, a par-
tial free fatty acid oxidation inhibitor, in patients
with heart failure [Text] / G. Fragasso, A. Pal-
loshi, P. Puccetti [et al.] // J. Am. Coll. Cardiol.—
2006.— Vol. 48, №5.— E18.

26. Metabolic and endothelial effects of trimetazidine
on forearm muscle in patients with type 2 diabetes
and ischemic cardiomyopathy [Text] / L.D. Monti,
E. Setola, G. Fragasso [et al.] // Amer. J. Phys-
iol. Endocrinol. Metab.— 2006.— Vol. 290, №1.—
E. 54–59.

27. Metabolic modulation with perhexiline in chronic
heart failure: a randomized, controlled trial of short-
term use of a novel treatment [Text] / L. Lee,
R. Campbell, M. Scheuermann-Freestone [et al.]
// Circulation.— 2005 — Vol. 112, №11.— P. 3280–
3288.

28. Effects of ranolazine on recurrent cardiovascular
events in patients with non-ST-elevation acute coro-
nary syndromes: the MERLIN-TIMI 36 randomized
trial [Text] / D.A. Morrow, B.M. Scirica, E. Kar-
watowska-Prokopczuk [et al.] // JAMA.— 2007.—
Vol. 297, №8.— P. 1775–1783.

29. Дiабетичнi нейропатiї [Текст] / О.О. Сергiєн-
ко, А. С. Єфiмов, Д.А. Єфiмов, Ю.Я. Кривко
// АМН України, ЛНМУ iм. Данила Галицького,
Iнститут ендокринологiї та ОР iм. В.П. Комiса-
ренка АМН України.— Львiв, К.: Атлас, 2004.—
212 с., iл.

30. Vinik, A. I. Diabetic cardiovascular autonomic neu-
ropathy [Text] / A. I. Vinik, D. Ziegler // Circula-
tion.— 2007.— Vol. 115, №1.— P. 387–397.

31. Akt mediates the cross-talk between beta-adrenergic
and insulin receptors in neonatal cardiomyocytes
[Text] / C. Morisco, G. Condorelli, V. Trimarco
[et al.] // Circ. Res.— 2005.— Vol. 96, №1.—
P. 180–188.

32. The effects of combined versus selective adrenergic
blockade on left ventricular and systemic hemody-
namics, myocardial substrate preference, and re-
gional perfusion in conscious dogs with dilated car-
diomyopathy [Text] / L.A. Nikolaidis, I. Poornima,
P. Parikh [et al.] // J. Am. Coll. Cardiol.— 2006.—
Vol. 47.— №6.— P. 1871–1881.

33. Вплив клопiдогреля на стан тромбоцитiв у хво-
рих на цукровий дiабет 2 типу iз iшемiчною хво-
робою серця [Текст] / О.О. Сергiєнко, Є.В. Пле-
шанов, Т. Р. Махневич, В.О. Сергiєнко // Вiсник
наукових дослiджень.— 2004.— №2.— С. 12–14.

34. Вплив Магнероту на показники варiабельностi
серцевого ритму, показники iнсулiнової резистен-
тностi в кровi у хворих на 2 тип цукрового дiабету
iз ожирiнням [Текст] / Г. I. Рiнило, В.О. Сергi-
єнко, I. В. Дац, О.О. Сергiєнко // Ендокриноло-
гiя.— 2007.— Т. 12 (додаток).— С. 244.

35. Волков, В.И. Коррекция тромботических нару-
шений при ишемической болезни сердца [Текст]
/ В.И. Волков, О.Е. Запровальская, А.П. Лад-
ный.— К.: — Книга плюс, 2001.— 112 с.

36. Ахвердиева, М.К. Диабетическая вегетативная
кардиальная нейропатия [Текст] / М.К. Ахверди-
ева // Южно-Российский медицинский журн.—
2004.— №2.— С. 1–8.

37. Сергiєнко, О.О. Лiкування дiабетичної нейропа-
тiї (огляд лiтератури та власних спостережень)
[Текст] / О.О. Сергiєнко, А.С. Єфiмов // Журн.
АМН України.— 2003.— 9, №2.— С. 278–298.

136 Проблеми ендокринної патологiї № 3, 2012



Огляди

38. Barter, P. Effectiveness of combined statin plus
omegaω-3 fatty acid therapy for mixed dyslipidemia
[Text] / P. Barter, H.N. Ginsberg // Am. J. Car-
diol.— 2008.— Vol. 102, №8.— P. 1040–1045.

39. Ziegler, D. Can diabetic polyneuropathy be success-
fully treated? [Text] / D. Ziegler // MMW Fortschr.
Med.— 2010.— Vol. 152, №9.— P. 64–68.

40. Carrasco, E. Prostaglandin receptor EP2 protects
dopaminergic neurons against 6-OHDA-mediated
low oxidative stress [Text] / E. Carrasco, P. Werner,
D. Casper // Neurosci. Lett.— 2008.— Vol. 441 (1),
№8.— P. 44–99.

41. Serhiyenko, A.A. Effects of treatment with alpha-
lipoic acid and benfotiamine in Type 1 diabetic pa-
tients with peripheral neuropathy [Text] / A.A. Ser-
hiyenko, L.M. Serhiyenko, V.A. Serhiyenko // Dia-
betologia.— 2005.— Vol. 48, Suppl. 1.— A352.

42. Carnitine revisited: Potential use as adjunctive
treatment in diabetes [Text] / R.A. Power,
M.W. Hulxer, J. Y. Zhang [et al.] // Diabetologia.—
2007.— Vol. 50, №4.— P. 824–832.

43. Efficacy and tolerability of combined treatment with
L-carnitine and simvastatin in lowering lipopro-
tein(a) serum levels in patients with type 2 di-
abetes mellitus [Text] / V. Solfrizzi, C. Ca-
purso, A.M. Colacicco [et al.] // Atherosclerosis.—
2006.— Vol. 188, №2.— P. 455–461.

44. Omega 3 polyunsaturated fatty acids supplemen-
tation and blood pressure levels in hypertriglyceri-
demic patients with untreated normal-high blood
pressure and with or without metabolic syndrome: a
retrospective study [Text] / A. F. Cicero, G. Derosa,
V. Di Gregori [et al.] // Clin. Exp. Hypertens.—
2010.— Vol. 32, №2.— P. 137–144.

45. Антиагреганти i морфо-функцiональний стан
тромбоцитiв у хворих на цукровий дiабет 2-го ти-
пу та iшемiчну хворобу серця [Текст] / О.О. Сер-
гiєнко, Т. Р. Махневич, В.О. Сергiєнко, Є.В. Пле-
шанов // Клiн. ендокринол. та ендокрин. хiрур-
гiя.— 2005.— №3 (12).— С. 41–53.

46. Сергiєнко, В.О. ω-3 полiненасиченi жирнi кисло-
ти у лiкуваннi iшемiчної хвороби серця у хворих
на цукровий дiабет 2-го типу [Текст] / В.О. Сер-
гiєнко, О.О. Сергiєнко // Клiн. ендокринол. та
ендокрин. хiрургiя.— 2006.— №2 (15).— С. 3–9.

47. Petrychka, O. P. Effects of α-lipoic acid on heart
rate variability QTc interval parameters and an-
tioxidant status in type 2 diabetic patients
with cardiovascular autonomic neuropathy [Text]
/ O.P. Petrychka A.A. Serhiyenko, V.A. Serhiyenko
// J. Peripheral Nervous System.— 2003.— Vol. 8
№3.— P. 36.

48. Serhiyenko, V.A. Effects of the omega-3 polyunsat-
urated fatty acids in the treatment of cardiovascular
autonomic neuropathy in type 2 diabetes mellitus
patients [Text] / V.A. Serhiyenko, A.A. Serhiyenko
// Diabetologia.— 2005.— Vol. 48, Suppl. 1.—
P. A369.

49. Diabetic neuropathies: update on definitions, diag-
nostic criteria, estimation of severity, and treatments
[Text] / S. Tesfaye, A. J. M. Boulton, P. J. Dyck
[et al.] // Diabetes Care.— 2010.— Vol. 33, №10.—
P. 2285–2293.

50. Long-term effects of cilostazol on the prevention
of macrovascular disease in patients with type 2
diabetes mellitus [Text] / S.Y. Rhee, Y. S. Kim,
S. Chon [et al.] // Diabet. Res. Clin. Pract.—
2010.— №10.— P. 12–19.

Проблеми ендокринної патологiї № 3, 2012 137


