
В
последнем десятилетии отмечается тенденция

к увеличению числа больных сахарным диабе-

том (СД), в основном типа 2. В 1994 г. число

больных СД составило 110 млн, в 2000 г. – 171 млн

(2,8% общей популяции) [1–3]. По данным Междуна-

родной диабетической федерации (IDF), в 2010 г. во

всем мире насчитывается 285 млн больных СД, а по

прогнозам менее чем через 20 лет это число возрас-

тет до 439 млн [4]. В России, по данным Государствен-

ного регистра больных СД, на 1 января 2009 г. СД вы-

явлен более чем у 3 млн человек, из них 2,7 млн стра-

дают СД типа 2. В то же время данные эпидемиологи-

ческих исследований показывают, что истинная чис-

ленность больных СД превышает официально заре-

гистрированную в несколько раз.

Значительный рост заболеваемости СД увеличива-

ет заболеваемость и смертность от сердечно-сосуди-

стых осложнений, особенно потому, что эти ослож-

нения могут присутствовать намного раньше уста-

новления диагноза СД [5–7]. Среди патогенетических

механизмов развития сердечно-сосудистых заболе-

ваний (ССЗ) рассматриваются влияние гиперглике-

мии, особенно постпрандиальной, дисфункция эн-

дотелия, нарушение реологических свойств крови и

липидного обмена, гиперинсулинемия, инсулиноре-

зистентность, генетические факторы, гипертония,

табакокурение и др. (рис. 1).

Нарушение углеводного обмена выявляется у

40–50% больных, госпитализированных в кардиоло-

гические отделения [8, 9]. В исследовании Euro Heart

Survey on diabetes and the heart (EHS) СД был выявлен у

31% больных с ишемической болезнью сердца (ИБС)

и у 22% больных с острым коронарным синдромом.

СД рассматривается как эквивалент наличия у па-

циента клинически выраженного ССЗ. Несмотря на

успехи, достигнутые в предотвращении кардиоваску-

лярных заболеваний у лиц, не страдающих СД, у па-

циентов с СД подобного уменьшения заболеваемо-

сти достичь не удается. Как показали результаты ис-

следования The National Health and Nutrition Exami-

nation Study (NHANES I), в США смертность в резуль-

тате ИБС снизилась за период с 1971 по 1993 г. на

51%, в то время как у больных СД снижение состави-

ло лишь 15%, при этом у женщин, страдающих СД,

она даже выросла на 23% [10].

СД и дисфункция эндотелия
При СД, начиная с дебюта заболевания, клетки эндо-

телия подвергаются воздействию ряда патогенных

факторов: гипергликемии, необратимых продуктов

гликозилирования, продуктов окислительного стресса

и др. В конечном итоге это приводит к нарушению сба-

лансированной секреции эндотелием факторов, регу-

лирующих тонус сосудов, систему гемостаза, процессы
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межклеточного взаимодействия [11]. В результате клет-

ки эндотелия сами становятся источником патоген-

ных факторов, ускоряющих развитие атерогенеза.

В экспериментальных исследованиях in vitro и in

vivo было продемонстрировано, что в условиях, ана-

логичных таковым при СД, снижается возможность

эндотелиальных клеток синтезировать оксид азота

[12–14]. Т.е. эндотелиальные клетки являются мише-

нью при диабете, а эндотелиальная дисфункция, по-

видимому, играет существенную роль в развитии со-

судистой патологии при этом заболевании. Значи-

тельное число клинических исследований указывает,

что при СД типов 1 и 2 эндотелиальная дисфункция

ассоциируется с микроангиопатией и атеросклеро-

зом. Эта ассоциация особенно выражена у лиц с СД

типа 1 и ранней (микроальбуминурия) или поздней

(макроальбуминурия) нефропатией. В этих случаях

ряд лабораторных маркеров указывает на нарушение

функции эндотелия: ухудшается расширение сосу-

дов, обусловленное оксидом азота, повышаются

уровни фактора Виллебранда, тромбомодулина, се-

лектина, тканевой активатор плазминогена и его ин-

гибитора, 4-го типа коллагена [15–17]. В свою оче-

редь дисфункция эндотелиальных клеток приводит к

изменениям в сосудах и прогрессированию васкуло-

патии [18]. Необходимо отметить, что артерии и ар-

териолы обычно не рассматриваются как органы-

мишени для инсулина. В то же время в последние го-

ды накопились данные, указывающие, что сосуды мо-

гут отвечать на воздействие инсулина.

СД ускоряет развитие атеросклероза, который слу-

жит морфологической основой ИБС и цереброваску-

лярных заболеваний [19, 20].

СД и атеросклероз
Атеросклероз является генерализованным процес-

сом, а его проявления зависят от локализации изме-

нений: ИБС (стенокардия, острый коронарный син-

дром, аневризма аорты, сердечная недостаточность),

цереброваскулярная патология (инсульт, транзитор-

ная ишемическая атака, деменция), поражение арте-

рий нижних конечностей (перемежающаяся хромо-

та, критическая ишемия нижних конечностей – ган-

грена/ампутации), артерии почек. Определение «бо-

лезни периферических артерий» (анг. Peripheral Arte-

rial Disease–PAD) характеризует все артерии, за ис-

ключением артерий, кровоснабжающих централь-

ную нервную систему и венечные артерии. СД уве-

личивает риск и ускоряет клиническое течение, а

также смертность вследствие каждого из этих про-

явлений атеросклероза [21].

К факторам риска ускоренного развития атеро-

склероза у больных СД относятся:

• Дисфункция эндотелия (сниженная продукция,

транспорт и увеличенный распад, а также снижен-

ная чувствительность к оксиду азота).

• Гиперреактивность тромбоцитов.

• Увеличенная пролиферация клеток и межклеточ-

ного матрикса после повреждения артерий.

• Нарушение фибринолиза и тенденция к тромбооб-

разованию.

• Нарушения липидного обмена.

• Увеличенная эндогенная оксидантная активность.

• Генетические нарушения (мутации гена PPAR-g).

У больных СД ССЗ являются причиной 50–80% всех

случаев смерти [22, 23]. В исследовании Framingham

Heart Study на протяжении 20-летнего наблюдения

больных в возрасте 45–70 лет показано, что СД и на-

рушение толерантности к глюкозе в 2–10 раз уве-

личивают риск заболеваний сердечно-сосудистой

системы атеросклеротического генеза. Такие факто-

ры, как повышение систолического артериального

давления (АД), курение, гиперхолестеринемия и ги-

пертрофия левого желудочка (ГЛЖ), увеличивали от-

носительный риск:

• ССЗ у мужчин (М) в 2,1 раза, а у женщин (Ж) в 2

раза;

• сердечной недостаточности в 1,8 (М) и 3,7 (Ж) раза;

• облитерирующего атеросклероза артерий нижних

конечностей в 4,7 (М) и 5 (Ж) раз;

• ишемического инсульта атеросклеротического ге-

неза в 2,2 (М) и 2,2 (Ж) раза;

• ИБС в 1,7 (М) и 2,1 (Ж) раза;

• смертности от ССЗ в 1,7 (М) и 3,3 (Ж) раза [24].

СД и ИБС
У больных СД ИБС встречается в 2–4 раза чаще, чем

в общей популяции. Каждый четвертый больной с

острым инфарктом миокарда (ИМ) страдает СД [25].

В одном из популяционных исследований в течение

7-летнего наблюдения первый ИМ выявлен у 20%

больных с СД и только у 3,5% больных без СД. По-

вторный ИМ или смерть вследствие ССЗ наблюдали в

45 и 18,8% случаев соответственно [25].

B исследовании T.Jensen и соавт. [26] показано, что

частота возникновения ИБС у больных СД типа 1 в

течение 6 лет после развития протеинурии была в 8

раз больше (40%), чем у больных без диабетической

нефропатии (5%). Также в исследовании J.Tuomilehto

[27] установлено, что у больных с протеинурией ча-

стота ИБС достигала 43%, в то время как среди боль-

ных без диабетической нефропатии она составляла

только 7%.

В течение нескольких лет на базе отделения диабе-

тической нефропатии Эндокринологического на-

учного центра (ЭНЦ) проводили работы по изуче-

нию нефрокардиальных взаимосвязей у больных СД

типов 1 и 2. Наибольший интерес представляет из-

учение особенностей развития этого синдрома у мо-

лодых больных СД типа 1 с диабетической нефропа-

тией, у которых отсутствуют традиционные факторы

риска сердечно-сосудистой патологии (пожилой

возраст, дислипидемия, инсулинорезистентность и

др.), что позволяет оценить вклад непосредственно

патологии почек в развитие этого синдрома. Деталь-

ное кардиологическое обследование больных СД ти-

па 1 с использованием регистрации электрокардио-

графии (ЭКГ), а также стресс-ЭКГ-тестов показало,

что у молодых пациентов (в возрасте 25–30 лет) ИБС

Рис. 1. Роль гипергликемии в развитии сосудистых ослож-
нений СД.
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развивается достаточно часто и частота этого ослож-

нения зависит от выраженности диабетического по-

ражения почек. Так, по данным нашего исследования,

на стадии микроальбуминурии (МАУ) ИБС выявлена

у 13% обследованных, на стадии протеинурии (ПУ) –

у 33%, на стадии хронической почечной недостаточ-

ности (ХПН) – у 53% пациентов [28] (рис. 2).

Установлено, что частота развития сердечно-сосу-

дистых осложнений определяется целым рядом па-

раметров, характеризующих функциональное со-

стояние почек: величиной экскреции белка с мочой,

скоростью клубочковой фильтрации (СКФ), уровнем

креатинина сыворотки крови. Данные эпидемиоло-

гических исследований показали, что при СД обоих

типов риск преждевременной сердечно-сосудистой

смертности повышен в 2–3 раза на стадии МАУ и в

9–10 раз на стадии ПУ по сравнению с лицами без СД

и без патологии почек, соотнесенных по полу и воз-

расту [29]. В популяционном исследовании WESDR

(Wisconsin Epidemiological Study of Diabetic Retinopat-

hy), включавшем больных СД типа 2, показано, что

риск сердечно-сосудистой смертности в 2,2 раза вы-

ше в группе больных с МАУ и в 3,7 раза выше в группе

больных с ПУ по сравнению с больными без пораже-

ния почек даже при стандартизации исследуемых

лиц по наиболее частым факторам риска ИБС: воз-

расту, полу, уровню гликемии, дозе инсулина, уровню

АД, наследственности по ИБС [30]. В исследовании

HOPE (Heart Outcomes Prevention Evaluation) [31],

включавшем лиц в возрасте старше 55 лет, имеющих

факторы риска ИБС, также продемонстрирована в 2

раза большая частота сердечно-сосудистой смертно-

сти у лиц с МАУ по сравнению с больными без пато-

логии почек. Это соотношение выявлено как у лиц

без СД, так и у больных СД типа 2.

СД и хроническая сердечная
недостаточность

Хроническая сердечная недостаточность (ХСН)

сочетается с СД типа 2 у 33% больных [32]. У лиц с СД

ХСН в 2–3 раза превышает таковую у лиц без СД [33].

Ассоциации этих двух патологий существенно отя-

гощает течение каждой из них. На момент установле-

ния диагноза СД типа 2 у большинства пациентов уже

имеются выраженные изменения сердечно-сосуди-

стой системы. По результатам российского исследо-

вания ЭПОХА, наличие сердечной недостаточности

– существенный предиктор развития в дальнейшем

СД. В общей популяции распространенность СД со-

ставляет 2,9%, а у больных с ХСН III–IV функциональ-

ного класса – 15,8%. Патоморфологической и пато-

физиологической основами развития ХСН при СД

являются: миокардиодистрофия, структурное ремо-

делирование миокарда и сердца в целом, макро-

ангиопатия коронарных артерий, нейрокардиопа-

тия [34].

ГЛЖ является сильным независимым фактором

риска внезапной смерти, ИМ, инсульта и других сер-

дечно-сосудистых осложнений. Важную роль в ста-

новлении и прогрессировании ГЛЖ отводят гемоди-

намическим (перегрузка давлением левого желудоч-

ка – ЛЖ, в ряде случаев – объемом, снижение подат-

ливости крупных артерий) и нейрогуморальным ме-

ханизмам (прямые и косвенные стимулирующие

рост эффекты норадреналина и ангиотензина II на

миокардиоциты, усиление процессов фиброзирова-

ния миокарда под влиянием ангиотензина II и альдо-

стерона) [35]. При ГЛЖ нарушается коронарное кро-

вообращение, что проявляется уменьшением коро-

нарного вазодилататорного резерва и недостаточ-

ной перфузией субэндокардиальных слоев миокар-

да. Во Фрамингемском исследовании показано, что

ГЛЖ позволяет прогнозировать неблагоприятный

исход от сердечно-сосудистых заболеваний [36].

Риск развития мозгового инсульта или ИМ у больных

артериальной гипертонией (АГ) и ГЛЖ в 5 раз выше,

чем у больных без гипертрофии.

В течение последнего десятилетия представлены

данные о роли инсулина и инсулинорезистентности в

развитии ГЛЖ. У пациентов с эссенциальной АГ как

при нормальной, так и при нарушенной толерантно-

сти к глюкозе, а также при СД показано наличие

значимых (независимых от уровней АД) корреляций

между уровнями инсулина и инсулиноподобного фак-

тора роста-1 (ILGF-1), с одной стороны, и значениями

массы миокарда (ММ) ЛЖ – с другой [35]. Сообщают о

более высокой частоте выявления ГЛЖ у больных АГ и

СД по сравнению с пациентами с АГ, но без СД [37].

По данным A.Sato и соавт. [37], ГЛЖ и другие нару-

шения сердечной деятельности могут диагностиро-

ваться уже на ранних стадиях СД, причем чаще у

больных с нарушением функции почек.

При изучении геометрии ЛЖ у больных СД типа 1 в

исследовании, проведенном в отделении диабетиче-

ской нефропатии ЭНЦ, изменение геометрии ЛЖ

(эксцентрическая и концентрическая форма) было

выявлено у 27% больных без патологии почек, у 40%

больных с МАУ, у 53% больных с ПУ и у 73% больных с

ХПН. При этом доминировала наиболее опасная с

точки зрения сердечно-сосудистого прогноза кон-

центрическая форма гипертрофии и ремоделирова-

ния ЛЖ. Корреляционный анализ показал тесные

взаимосвязи геометрии ЛЖ миокарда, показателей

функционального состояния почек (МАУ, ПУ, СКФ) и

маркеров дисфункции эндотелия сосудов (эндотелин-

1 и фактор Виллебранда). Чем больше величина ПУ,

чем выше уровень АД и тяжелее дисфункция эндоте-

лия, тем больше выражена ГЛЖ миокарда [29] (рис. 3).

В исследовании A.Salmasi и соавт. (2003 г.) показана

тесная взаимосвязь ММЛЖ и выраженности альбуми-

нурии даже при отсутствии АГ [38]. Результаты друго-

го крупного популяционного исследования Strong

Heart Study [39], включавшего около 1300 больных СД

типа 2 без ЭКГ-признаков ИБС, из которых 30% име-

ли ГЛЖ, показали корреляционную зависимость

между ММЛЖ, уровнем альбуминурии, показателями

дисфункции эндотелия и маркерами воспалительно-

го процесса (С-реактивный белок, фибриноген). В
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Рис. 2. Частота выявления ИБС у больных СД типа 1.

50

60

40

30

20

10

0

Ко
ли

че
ст

во
 б

ол
ьн

ых
 с

вы
яв

ле
нн

ой
 И

БС
, %

НАУ МАУ ПУ ХПН

53

p<0,05

33

13

0

НАУ – нормоальбуминурия.



исследовании ARIC (The Atheroscleosis Risk in Com-

munities) [40], включавшем из 15 792 больных 1676

пациентов с СД типа 2, была обнаружена высокодо-

стоверная взаимосвязь частоты развития ИБС и уров-

ня альбумина, фибриногена и фактора Виллебранда

крови вне зависимости от традиционных факторов

риска ИБС (АГ, дислипидемия, курение).

СД и сосудистая патология головного мозга
К настоящему времени показана роль СД типа 2 в

возникновении сосудистой патологии головного

мозга. Наличие СД типа 2 повышает вероятность раз-

вития инсульта в 2–6 раз. В исследовании MRFIT (The

Multiple Risk Factor Intervention Trial) риск смерти от

инсульта у пациентов с СД был в 2,8 раза выше по

сравнению с пациентами без СД, при этом риск

смерти от ишемического инсульта был выше в 3,8

раза, от субарахноидального – в 1,1 раза и внутри-

мозгового кровоизлияния – в 1,5 раза [41]. Основны-

ми механизмами развития церебральной сосудистой

патологии при СД типа 2 являются атеросклеротиче-

ское поражение крупных и мелких церебральных ар-

терий, расстройства микроциркуляции. Нарушение

перфузии глубинных отделов головного мозга при-

водит к снижению резерва ауторегуляции, т.е. вазо-

дилатации в ответ на ишемию, что способствует раз-

витию мозговых инсультов даже при отсутствии ге-

модинамически значимых стенозов экстракраниаль-

ных артерий [42].

У больных СД с нарушением мозгового кровообра-

щения степень компенсации углеводного обмена в

значительной мере определяет клиническую карти-

ну и прогноз. Высокий уровень глюкозы в острой

стадии заболевания достоверно ассоциирован с бо-

лее высокой летальностью и тяжелой инвалидизаци-

ей у больных с ишемическим инсультом [43]. Уровень

глюкозы натощак, превышающий 6,1 ммоль/л, и в

другое время суток более 7,2 ммоль/л в момент гос-

питализации является самостоятельным значимым

фактором повышенного риска летального исхода и

неполного восстановления неврологических функ-

ций [44]. Клинические особенности ишемического

инсульта также в значительной мере ассоциированы

с уровнем глюкозы в момент его развития. Имеются

данные о том, что эффективность селективного

тромболизиса с применением активатора плазмино-

гена (tPA) меньше у пациентов с исходно более высо-

ким уровнем глюкозы в крови (>7,8 ммоль/л) [45].

Наличие СД типа 2 предрасполагает к развитию

определенных типов инсульта [46]. Анализ данных

наблюдения за 4064 больными на протяжении 5 лет

показал, что у больных СД типа 2 по сравнению с ли-

цами без нарушения углеводного обмена относи-

тельно реже встречались внутримозговые кровоиз-

лияния и достоверно чаще – лакунарные инсульты,

обусловленные патологией мелких артерий и ате-

ротромбозом [47].

СД также рассматривается как фактор риска не

только мозгового инсульта, но и хронических рас-

стройств мозгового кровообращения, а также про-

цессов, сопровождающихся прогрессирующим сни-

жением когнитивных функций. Результаты исследо-

ваний показывают достоверную связь между наличи-

ем СД и риском возникновения как сосудистой де-

менции, так и болезни Альцгеймера [48, 49].

СД и ишемия нижних конечностей
При СД типа 2 поражение артерий нижних конеч-

ностей встречается в 3–5 раз чаще, чем у лиц без СД.

Это обстоятельство позволило предположить нали-

чие генетической связи между СД и атеросклероти-

ческими процессами в артериях. Течение атероскле-

роза при СД гораздо агрессивнее, частота критиче-

ской ишемии значительно выше, чем в остальной по-

пуляции. Около 40–50% ампутаций нижних конеч-

ностей по поводу артериальной недостаточности

выполняют у больных СД.

Ишемия нижних конечностей чаще всего связана с

атеросклеротическим поражением поверхностной

ветви бедренной артерии; со временем может про-

изойти окклюзия и подколенной артерии. Реже забо-

левание развивается на фоне сужения дистального

отдела аорты, окклюзии в области бифуркации

аорты или подвздошных артерий.

Наиболее ярким признаком ишемии нижних ко-

нечностей является перемежающаяся хромота (clau-

dicatio intermittens), характеризующаяся появлением

боли, чувством онемения и сжатия в мышцах ноги

при нагрузке – обычно при ходьбе.

Облитерирующий атеросклероз артерий нижних

конечностей при СД имеет ряд отличительных черт,

поскольку в большинстве случаев ему сопутствует

дистальная полинейропатия. Особенности течения

хронических облитерирующих заболеваний арте-

рий нижних конечностей при СД касаются как кли-

нической картины заболевания, включая болевую

симптоматику, так и локализации поражений и про-

гноза. У больных с сопутствующей тяжелой сенсор-

ной нейропатией значительно менее выражена бо-

левая симптоматика, даже на фоне критической ише-

мии лишь половина пациентов предъявляют жалобы

на боли покоя [50].

Исследования последних лет показали, что при СД

по сравнению с хроническими облитерирующими за-

болеваниями артерий нижних конечностей без нару-

шения углеводного обмена имеет место дистальный

с о ч е т а н н а я  п а т о л о г и я
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Рис. 3. Встречаемость измененной геометрии ЛЖ у больных СД типа 1.
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тип поражения, худший прогноз в отношении веро-

ятности ампутации конечности и летальности [50].

Таким образом, для достижения успеха в лечении

больных СД типа 2 и предупреждения острых и отда-

ленных сердечно-сосудистых осложнений необхо-

димы оптимальный гликемический контроль, нор-

мализация липидного обмена, достижение целевого

уровня АД, проведение регулярного обследования с

целью раннего выявления СД и риска развития мик-

ро- и макрососудистых осложнений.
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