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Введение. Сахарный диабет (СД) 
– одно из наиболее распространен-
ных хронических заболеваний  во всем 
мире. Число больных стремительно 
растет: в 2009 г. насчитывалось 246 
млн. чел. во всем мире, к 2025 г., по 
прогнозам экспертов ВОЗ общее чис-
ло больных может достичь 380 млн. 
чел. [2,4].

Не менее актуальна эта проблема 
в России, где в настоящее время  на-
считывается более 2,8 млн. больных. 
Большую часть из этого количества 
(90%) составляют пациенты с сахар-
ным диабетом 2-го типа, который  ха-
рактеризуется ранней инвалидизаци-
ей и высокой смертностью (в 2–3 раза 
выше смертности в общей популяции). 
У 60 % пациентов с СД 2-го типа при-
чиной смерти  являются кардиоваску-
лярные, в 10 %  случаев – церебровас-
кулярные расстройства [2, 4]. 

При СД 2-го типа страдают все 
виды обмена веществ. Возникают ау-
тоиммунные процессы, активируются 

реакции перекисного окисления липи-
дов [2, 8, 9].   По данным многих ис-
следований, СД 2-го типа признан не-
зависимым фактором риска развития 
ишемического инсульта, транзиторных 
ишемических атак, сосудистой демен-
ции [1, 3].

В работах отечественных и зарубеж-
ных исследователей хорошо изучены 
острые нарушения мозгового кровооб-
ращения у больных с СД, в меньшей 
степени – хронические нарушения 
мозгового кровообращения [1, 3, 6]. 
Недостаточно изученными остаются 
вопросы метаболических изменений 
при развитии хронических нарушений 
мозгового кровообращения и  их фар-
макологическая коррекция [5, 6, 7].

Одним из перспективных методов 
лечения ишемии головного мозга яв-
ляется применение препаратов из 
группы антиоксидантов, оказывающих 
нейропротективное действие, которое 
направлено на  предотвращение ин-
тенсификации  свободно-радикальных 
процессов в организме.

Цель исследования: оптимизация 
лечения путем фармакологической 
коррекции милдронатом системы глу-
татиона у больных старшей возраст-
ной группы, страдающих хронической 
ишемией мозга и сахарным диабетом 
2-го типа.

Задачи исследования: 
– провести анализ изменений пока-

зателей системы глутатиона у больных 
старшей возрастной группы с хрони-
ческой церебральной ишемией и са-

харным диабетом 2 типа;
– выявить прогностически значимые 

критерии в изменении глутатионового 
антиоксидантного статуса для фарма-
кологической коррекции милдронатом.

Материалы и методы. Нами   было 
обследовано  26 пациентов с  хрони-
ческой ишемией мозга (ХИМ) и со-
путствующим сахарным диабетом  2-
го типа в стадии компенсации (HbA1c 
≤6,5%).

Среди исследуемых мужчин было 7 
(27%), женщин –  19 чел. (73%),  сред-
ний возраст составил 75,2± 1,7 лет.

Все больные были разделены на 2 
группы:  1-я – 9 пациентов с СД 2 лег-
кой степени тяжести, 2-я – 17 больных 
с ХИМ и СД 2 средней  степени тяжес-
ти.  Пациенты с СД 2 легкой степени 
находились только на диете, лечение 
сахароснижающими препаратами не 
получали. Лечение пациентов с сахар-
ным диабетом 2-го типа средней сте-
пени тяжести проводилось с использо-
ванием сахароснижающих препаратов 
(группа сульфанилмочевины, бигуани-
ды). 

В группу клинического сравнения 
вошли 37 чел. (практически здоровые, 
без проявлений цереброваскулярной 
патологии и нарушения углеводного 
обмена), сопоставимые по возрасту с 
пациентами, включенными в исследо-
вание.

Милдронат назначался всем боль-
ным в суточной дозе 500 мг в течение 
21 дня. Все пациенты прошли иссле-
дование до конца,  выбывших из ис-
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следования не было. Нежелательных 
явлений и серьезных нежелательных 
явлений  не наблюдалось.

Полученные результаты статисти-
чески обработаны с использованием 
критериев F, t Стьюдента и t Велча. 
Различия считали значимыми при 
р<0,05.

На клиническом этапе работы оце-
нивались жалобы,  анамнез заболе-
вания, медицинская документация 
амбулаторного периода наблюдения, 
данные объективного исследования 
при поступлении в лечебное учреж-
дение и в динамике, результаты  об-
следования по общеклиническому 
минимуму. Больные были проконсуль-
тированы неврологом и эндокриноло-
гом.

Всем больным, участвовавшим в  
клиническом исследовании, оценива-
лась динамика   показателей уровня 
глутатиона и ферментов его метабо-
лизма на фоне проводимой фармако-
терапии милдронатом.

Для определения концентрации 
восстановленного глутатиона (GSH) и 
активности глутатионзависимых фер-
ментов (глутатионтрансфераза – ГТ, 
глутатионредуктаза – ГР, глутатионпе-
роксидаза – ГПО) исследовалась ве-
нозная кровь: при поступлении боль-
ных в стационар (до начала лечения) 
и при выписке из стационара  (после 
лечения) через 21 день. Концентрация 
GSH определялась по методу Anderson 
M.E. (1989), с использованием реак-
тива Элмана. Активность ГПО, ГТ, ГР 
рассчитывали стандартными спект-
рофотометрическими методами. Кон-
центрацию GSH выражали в мкмоль/л 
в плазме и в ммоль/л в эритроцитах, 
активность ферментов – в нмоль/мин 
на 1 мг белка.

Результаты исследования.  Кон-
центрация глутатиона была изучена 
у 37 чел. контрольной группы и уста-
новлено, что концентрация глутатиона 
в эритроцитах и плазме соответствует 
данным литературы. Концентрация 
восстановленного GSH в эритроцитах 
была значительно выше, чем в плаз-
ме (в 105 раз). Различие в показате-
лях содержания GSH в эритроцитах 
и в плазме свидетельствует, что глу-
татион относится к внутриклеточным 
компонентам антиоксидантной защи-
ты клеток с высокой функциональной 
активностью. Концентрация глутатио-
на в плазме может отражать процесс 
цитолиза, протекающий в тканях при 
различных патологических состояниях 
в условиях тканевой гипоксии и окис-
лительного стресса.

Активность основных ферментов 
метаболизма глутатиона в эритроци-

тах у лиц  группы клинического сравне-
ния была значительно выше показате-
лей активности  в плазме крови. 

При анализе данных установлена 
закономерность изменения активнос-
ти ферментов как в эритроцитах, так и 
в плазме крови: активность ГПО пре-
обладала над активностью ГТ и еще в 
большей степени над ГР. 

При исследовании состояния систе-
мы глутатиона у  больных ХИМ и СД 2 
установлено, что концентрация восста-
новленного глутатиона в эритроцитах 
была исходно снижена  и отличалась 
от аналогичного показателя контроль-
ной группы на 32% (р<0,005). В плазме 
зарегистрировано повышение концен-
трации GSH на 46% относительно кон-
трольной группы (табл.1).

Установлено, что на фоне лечения 
милдронатом концентрация GSH эрит-
роцитов возросла на 35% по сравнению 
с исходными показателями до лечения 
и составила 1,99±0,12, практически 
достигнув уровня группы клинического 
сравнения – 2,27±0,20 (рисунок, а).

Также были выявлены  исходные 
изменения в активности глутатионза-
висимых ферментов, которые вырази-
лись в уменьшении активности ГПО в 
эритроцитах на 27% (р<0,05), увеличе-
нии активности ГР в плазме  на 34% по 
сравнению с аналогичными показате-
лями контрольной группы (табл. 2).

При фармакологической коррекции 
милдронатом установлена нормали-
зация активности ГПО в эритроцитах 
(21,4±2,13) относительно исходных 
показателей на 19% (17,33±1,13). 
Активность ГТ  в эритроцитах снизи-
лась на 29% (р<0,05) относительно 
показателей контрольной группы. В 
плазме значимых изменений не выяв-
лено. Активность ГР в плазме остава-
лась повышенной на 50% (0,76±0,10, 
р<0,05) относительно  таковых показа-
телей группы клинического сравнения 
(0,36±0,02). В эритроцитах отмечено  
снижение  активности данного фер-
мента на 13% (2,00±0,09, р<0,05) отно-
сительно группы сравнения (2,3±0,09).

Известно, что ГР обладает высокой 
специфичностью к глутатиону, вос-
станавливает дисульфидную связь 
окисленного глутатиона (GSSG) до 
его активной восстановленной формы 
(GSH). На фоне лечения милдронатом 
выявлено незначительное снижение 
активностти ГР в эритроцитах, что 
может быть связано с нормализацией 
восстановленного  GSH. 

Глутатион является одним из важ-
нейших внутриклеточных антиокси-
дантов нашего организма. При ХИМ и 
СД 2, в условиях гипоксии и гипергли-
кемии увеличивается образование ак-
тивных форм кислорода, активируется 
перикисное окисление липидов (ПОЛ), 
что может говорить о более выражен-
ном снижении интенсивности антиок 

Таблица 1
Показатели уровня глутатиона в эритроцитах и плазме больных хронической 

церебральной ишемией  и сахарным диабетом 2-го типа 
на фоне фармакологической коррекции милдронатом

Фермент

Группа 
клинического 

сравнения
(n=37)

Больные ХИМ 
и СД 2-го типа 

до лечения
(n=26)

Больные ХИМ 
и СД 2-го типа
после лечения

(n=26)
Глутатион эритроцитов, ммоль/л 2,27±0,20 1,49±0,11* 1,99±0,12а
Глутатион плазмы, мкмоль/л 21,7±3,20 40±5,0* 50±5,0*
   

В табл.. 1-2 *р<0,05– значимость различий по отношению к контролю; а – р <0,05 
значимость различий между  группами.

Таблица 2
Показатели  активности ферментов метаболизма глутатиона в эритроцитах 

и плазме крови больных хронической церебральной ишемией  
и сахарным диабетом 2 типа на фоне фармакологической коррекции милдронатом  

(средние значения)

Фермент Объект
Активность ферментов

Контроль
(n=37)

Больные ХИМ и СД 2 
типа  до лечения (n=26)

Больные ХИМ и СД 2 типа 
после лечения (n=26)

ГПО Эритроциты 23,7±2,23 17,33±1,13* 21,4±2,13
Плазма 2,50±0,22 2,18±0,12 2,51±0,15

ГТ Эритроциты 4,00±0,28 3,28±0,33 2,82±0,26*
Плазма 1,09±0,08 1,32±0,16 1,30±0,14

ГР Эритроциты 2,50±0,20 2,3±0,09 2,00±0,09*а
Плазма 0,36±0,02 0,58±0,06* 0,76±0,10*
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сидантной защиты внутри клетки (за 
счет снижения концентрации GSH в 
эритроцитах) и более интенсивном ци-
толизе (за счет повышения концентра-
ции GSH в плазме) у больных с ХИМ и 
СД 2 (рисунок, а,б).

Выводы. Таким образом, на фоне 
лечения милдронатом установлена 
нормализация концентрации GSH и 

активности ГПО 
в эритроцитах. В  
связи с сохраняю-
щейся  повышен-
ной активностью 
GSH в плазме, 
предполагающей 
активный цитолиз, 
целесообразно в 
дальнейшем ана-
лизировать изме-
нения системы 
глутатиона в зави-
симости от степени 
тяжести сахарного 
диабета. В услови-
ях окислительного 
стресса, когда эн-
догенные адаптив-
ные возможности 
не способны осу-
ществлять пол-
ноценную защиту 
от свободноради-
кальной атаки, ста-
новится очевидной 
н е о бх од и м о с т ь 
усиления антиок-
сидантной защиты. 
В качестве таковой 

может быть рекомендован милдронат 
– препарат с антиоксидантным дейс-
твием.
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Гистоморфологическое исследо-
вание щитовидной железы плодов 
и новорожденных в регионе йодной 
недостаточности

Выявились особенности морфометрических показателей щитовидной железы (ЩЖ) у плодов и новорожденных. Материалом послужи-
ли ЩЖ 120 плодов и новорожденных разных сроков внутриутробного развития –  от 22 до 40 недель. Установлено увеличение тиреоид-
ного объема у 33,3% плодов и новорожденных выше нормальных значений. Высокие показатели десквамативного и переходного типов 
у доношенных новорожденных указывают на задержку морфологической дифференцировки ЩЖ в очаге йодной недостаточности. Часто 
причиной выраженных признаков гипофункции в ткани ЩЖ является длительное действие повреждающих факторов, какими являются не 
только сама причина смерти, но и недостаток йода, характерный для данного региона. 
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Features of morphometric parameters of the thyroid gland (TG) in fetuses and newborns 
were identified. The material was the TG of 120 fetuses and newborns of different terms of 
intrauterine growth - from 22 to 40 weeks. The increase in thyroid volume in 33,3% of fetuses and 
newborns above normal values was established. High rates of desquamative and transitional 
types in full-term infants show delayed morphological differentiation of the thyroid in locus of 
iodine deficiency. Often the cause of hypothyroidism expressed signs in thyroid tissue is a long-
term effect of damaging factor, what is the cause of death, but the deficiency of iodine, which is 
characteristic for the region.
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