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Рассмотрена проблема лечения больных диабетом II ти­
па, страдающих бессимптомной ишемией миокарда. Ис­
следованы основные клинические особенности и метаболи­
ческие параллели бессимптомной ишемии у больных инсу- 
линнезависимым сахарным диабетом. Сделано заключение 
о целесообразности лечения глюренормом для снижения 
содержания глюкозы и вазоактивным препаратом персан­
тином на ранних стадиях болезни.

The paper deals with the problem of treating diabetics with type 
II condition in parallel with silent myocardial ischemia. The 
authors investigated the main clinical features and metabolic 
parallels of silent ischemia in patients with non-insulin-de- 
pendent diabetes mellitus and came to the conclusion on the ef­
ficacy of glucose-reducing Glurenorm and vasoactive Persan- 
tin at the early stages of the disease.

Обследовано 50 больных инсулиннезависи- 
мым сахарным диабетом (ИНСД), всем была про­
ведена велоэргометрическая проба (ВЭМ-проба). 
У 23 (46%) больных диагностирована безболевая 
ишемия миокарда (БИМ). У больных определяли 
уровни инсулина, глюкозы в крови, С-пептида, 
общего холестерина, триглицеридов и фракций 
липидов. У 12 человек изучали динамику инсули­
на, гликемии и С-пептида во время ВЭМ-пробы 
и через 1 ч после прекращения нагрузки. 35 боль­
ным ИНСД с положительными и сомнительны­
ми результатами ВЭМ-пробы проводили лечение 
персантином (225 мг/сут) в течение 24 нед. У 
больных ИНСД на фоне лечения персантином 
определяли натощак уровни инсулина, глюкозы в 
крови и С-пептида, у 12 из них изучали динамику 
этих показателей во время ВЭМ-пробы и через 1 ч 
после прекращения нагрузки. У больных ИНСД 
в сочетании с БИМ отмечались ожирение, повы­
шенное артериальное давление, базальная гипе- 
ринсулинемия, гипертриглицеридемия, повыше­
ние атерогенных фракций липидов, снижение 
уровня липопротеидов высокой плотности 
(ЛПВП), снижение толерантности к физической 
нагрузке, увеличение периода восстановления. 
При достижении пороговой мощности нагрузки 
во время ВЭМ-пробы и через 1 ч после прекра­
щения нагрузки отмечалось достоверное увеличе­
ние уровней инсулина, глюкозы в крови и С-пеп­
тида. На фоне лечения персантином при достиже­
нии пороговой мощности нагрузки во время 
ВЭМ-пробы и через 1 ч после прекращения на­
грузки отмечен менее выраженный рост уровней 
инсулина, глюкозы в крови и С-пептида. После 
приема персантина уменьшается количество по­
ложительных ВЭМ-проб, достоверно увеличива­
ется толерантность к физической нагрузке, сни­
жается уровень базального инсулина. Таким обра­
зом, персантин оказывает положительное влияние 
на углеводный обмен, функциональное состоя­
ние инсулярного аппарата.

Частота безболевых форм ишемической болез­
ни сердца (ИБС) у больных сахарным диабетом в 
3—4 раза выше, чем у больных ИБС без сахарного 
диабета [3, 7]. Среди больных сахарным диабетом 
без клинических проявлений ИБС "немая" ише­

мия миокарда отмечена у 31—60%, что в 3 раза 
превышает частоту БИМ у лиц без диабета [20, 
23, 24]. Следует отметить, что у 30—42% больных 
сахарным диабетом дебют инфаркта миокарда 
был безболевым и протекал в астматическом, це­
ребральном, аритмическом вариантах, а нередко 
бессимптомно [1, 18]. Клинический и эпидемио­
логический опыт свидетельствует о том, что "не­
мые" формы ИБС часто ведут к острой коронар­
ной недостаточности и внезапной смерти |8, 9]. 
Считается, что лечение БИМ является профилак­
тикой инфаркта миокарда, особенно в группах 
высокого риска [22, 25]. Традиционные препара­
ты, применяемые при лечении БИМ (р-адрено- 
блокаторы, антагонисты кальция, нитраты), не 
снижают риска развития поздних осложнений 
диабета, а р-блокаторы способствуют ухудшению 
метаболических нарушений (гиперхолестерине­
мии, гипертриглицеридемии) [5, 28]. Большинст­
во исследователей считают, что все группы коро- 
нароактивных препаратов способны только 
уменьшать частоту и выраженность БИМ [8, 19] и 
что лечение БИМ не оказывает существенного 
влияния на заболеваемость ИБС или смертность 
от нее [19]. Имеются отдельные работы об эффек­
тивности персантина при поздних осложнениях 
диабета [6, 11]. В настоящее время считается, что 
патофизиологические механизмы возникновения 
БИМ такие же, как и при приступах стенокардии. 
Это несоответствие коронарного кровотока повы­
шению потребности миокарда в кислороде, 
спазм коронарных артерий, повышение агрегаци­
онных свойств тромбоцитов, спонтанные измене­
ния тонуса сосудов [13, 21]. Применение персан­
тина у больных со стенокардией носит противоре­
чивый характер [27|. Персантин понижает сопро­
тивление коронарных артерий на уровне мелких 
ветвей, артериол; вызывает рост коллатералей, 
увеличивая коллатеральный кровоток; оказывает 
положительное ионотропное действие; улучшает 
сократимость миокарда; повышает уровень про­
стациклина. Препарат обратимо ингибирует фос­
фодиэстеразу тромбоцитов, повышая при этом 
уровень цАМФ, и угнетает активность тромбоци­
тов. Персантин также ингибирует образование 
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тромбоксана А2, который является причиной ад­
гезии и агрегации тромбоцитов [15].

Целью работы было определение частоты БИМ 
у больных ИНСД, изучение особенностей БИМ 
при ИНСД и эффективности персантина.

Материалы и методы

Обследовано 50 больных с компенсированным 
ИНСД (31 мужчина и 19 женщин в возрасте 38— 
66 лет) с известной длительностью заболевания от 
1 года до 14 лет. В группу сравнения включили 
14 больных ИНСД с отрицательной ВЭМ-про- 
бой. У 3 человек проводили только диетотерапию, 
47 получали производные сульфанилмочевины. 
Из исследования исключали больных, перенес­
ших инфаркт миокарда и (или) имеющих стено­
кардию напряжения различных функциональных 
классов, с заболеваниями почек, с симптоматиче­
ской артериальной гипертонией.

Всем больным была проведена ВЭМ-проба, 
определены липидный спектр, базальные уровни 
инсулина и С-пептида. Степень компенсации 
диабета определяли по уровню гликозилирован­
ного гемоглобина. Персантин ("Boehringer Ingel- 
heim”, Германия) по 225 мг/сут назначали 35 
больным с положительными и сомнительными 
результатами ВЭМ-пробы. Больных обследовали 
через 8, 16 и 24 нед.

Для определения реакции инсулярного аппара­
та на ступенчато возрастающую дозированную 
физическую нагрузку во время ВЭМ-пробы у 12 
больных определяли уровни инсулина, глюкозы в 
крови и С-пептида. Кровь брали натощак, до на­
чала ВЭМ-пробы; при достижении пороговой 
мощности нагрузки и (или) при появлении пато­
логических изменений на ЭКГ; через 1 ч после 
прекращения нагрузки. Содержание глюкозы в 
крови определяли глюкозооксидантным методом, 
уровень иммунореактивного инсулина (ПРИ), С- 
пептида — радиоиммунным методом с помощью 
стандартных наборов ("Рио-Инс-ПГ125", Респуб­
лика Беларусь; Byk-Sangtec Diagnostica", Герма­
ния; "Cis Bio International", Франция), концентра­
цию общего холестерина и триглицеридов — фер­
ментным методом с помощью наборов "Beckman" 
(США) на биохимическом анализаторе "Boeliring- 
ег-4030" (Германия), фракции липопротеидов — 
методом электрофореза с помощью аппарата "Par­
agon" (США). Уровень гликозилированного гемо­
глобина определяли на приборе с помощью реа­
гентов ДиаСТАТ фирмы БИО-РАД (США). ВЭМ- 
пробу с субмаксимальной нагрузкой проводили 
на велоэргометре "Formula" фирмы ESAOTEBIO- 
MEDICA (Италия). Контрольную группу состави­
ли 12 здоровых лиц того же возраста без отяго­
щенной наследственности по сахарному диабету и 
ИБС.

Результаты обработали методом вариационной 
статистики с использованием критерия t Стыо- 
дента.

Результаты и их обсуждение

Распространенность БИМ у больных ИНСД 
составила 46%. Положительная ВЭМ-проба отме­
чена у 23 (46%), сомнительная — у 11 (22%), от-

Клинико-лабораторные показатели больных ИНСД с БИМ, без 
БИМ и лиц контрольной группы (М ± т)

Таб лица 1

Показатель ИНСДс БИМ ИНСД без БИМ Контроль

И МТ, кг/м2 29,9 ± 0.4* 24,9 ± 0,1 23,1 ± 0,2
ОХ, ммоль/л 7,5 ± 0,16* 5,2 ± 0,2 5,2 ± 0,3
ТГ, ммоль/л 3,3 ± 0,1* 1,5 ± 0,1 1,2 ± 0,2
ЛПВП, ммоль/л 1,0 ± 0,03‘ 1,4 ± 0,02 2,9 ± 0,2
ЛПНП, ммоль/л 5,84 ± 0,2* 3,52 + 0,2 2,02 ± 0,2
ЛПОНП, ммоль/л 0,66 ± 0,02* 0,3 ± 0,01 0,24 ± 0,01
ИА, ед. 6,5 ± 0,41* 2,8 ± 0,3 0,79 ± 0,1
Гликемия, мг/дл 124,7 ± 9,7* 124,1 ± 9,1 85,1 ± 4,7
ИРИ, мкед/мл 32,7 ± 3,7* 21,1 ± 2,1 11,2 ± 1.9
С-пептид.
пмоль/мл 2,6 ± 0,3* 1,5 ± 0,14 1,1 ± 0,1
САД, мм рт. ст. 154,3 ± 4,1* 121,4 ± 2,7 126,1 ± 2,4
ДАД, мм рт. ст. 94,1 ± 1,7* 76,4 ± 3,4 76,8 ± 1,7
АДср, мм рт. ст. 114,2 ± 2,8* 91,4 ± 3,1 93,2 ± 2,1

Примечания. И МТ — индекс массы тела, ОХ — общий 
холестерин, ТГ — триглицериды, ЛПНП — липопротеиды 
низкой плотности, ИА — индекс атерогенности, САД — сис­
толическое давление, ДАД — диастолическое давление. Здесь 
и в табл. 2—5 * — р < 0,05.

рицательная — у 14 (28%) и незавершенная — у 2 
(4%) больных. У 19 (82,6%) больных ИНСД в со­
четании с БИМ наблюдалась артериальная гипер­
тензия, у всех больных с БИМ отмечалось ожире­
ние I или II степени (табл. 1).

При изучении лабораторных показателей у 
больных ИНСД в сочетании с БИМ выявлены ба­
зальная гиперинсулинемия, гиперхолестеринемия, 
гипертриглицеридемия, нарушение липидного 
спектра крови — повышение содержания атеро­
генных фракций и снижение уровня ЛПВП 
(р < 0,05; см. табл. 1).

При изучении показателей ВЭМ-пробы у боль­
ных ИНСД с БИМ отмечено достоверное сниже­
ние толерантности к физической нагрузке (умень­
шение пороговой мощности нагрузки, объема вы­
полненной работы, продолжительности нагрузки), 
увеличение времени периода восстановления 
(табл. 2).

При определении динамики содержания инсу­
лина, глюкозы в крови и С-пептида у больных 
ИНСД во время проведения ВЭМ-пробы получе­
ны следующие результаты: при достижении поро­
говой мощности нагрузки отмечается достовер­
ный рост уровня инсулина на 27,4%, глюкозы 
крови на 25,7% и С-пептида на 18,8%. Динамика

Результаты ВЭМ-пробы у больных ИНСД в сочетании с БИМ, 
без БИМ и у лиц контрольной группы (М ± т)

Таблица 2

Показатель ИНСД с БИМ ИНСД без БИМ Контроль

Пороговая мощ­
ность нагрузки, 
Вт/мин 77.5 ± 6,1* 105,7 ± 5,4 112,4 ± 5,8
Объем выполнен­
ной работы, Вт 401,7 ± 49,4* 770,8 ± 52,1 901,2 ± 68,4
Продолжитель­
ность нагрузки, мин 7,8 ± 0,3* 12,1 ± 0,4 13,2 ± 0,4
Время периода вос­
становления, мин 12,9 ± 0,2* 9,8 ± 0,3 5,1 ± 0,2
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Влияние псрсантина на динамику ИРИ, глюкозы крови и С-псп- 
тида у больных ИНСД во время ВЭМ-пробы и через 1 ч после 
прекращения нагрузки (М ± т)

Таблица 3

Показатель До лечения После 
лечения Контроль

ИРИ, мкед/мл 24,6 ± 2,1 17,3 ± 2,2 16,6 ± 2,1
31,8 ± 2,2* 19,1 ± 2,8 12,1 ± 1,1

32,03 ± 3,1* 18,1 ± 2,2 15,6 ± 2,04
Глюкоза крови. 125,4 ± 8,3 125,9 ±7,4 85,81 ± 5.2
мг/дл 157,6 ± 8.07 134,9 ± 5,1 74,09 ± 4,7*

148,5 ± 7,2 132,4 ± 8,1 81,85 ± 3,6
С-пептид. пмоль/мл 1,6 ± 0,1 1,35 ± 0,1 1,1 ± 0,19

2,2 ± 0,2 1,5 ± 0,2 0,9 ± 0,2
2,5 ± 0,2* 1,4 ± 0,2 1,01 ± 0,21

роста этих показателей сохраняется и через 1 ч 
после прекращения нагрузки (табл. 3).

На фоне лечения персантином у больных 
ИНСД во время проведения ВЭМ-пробы при 
достижении пороговой мощности нагрузки отме­
чался менее выраженный рост уровня инсулина 
(на 10,4%), глюкозы крови (на 7,1%), С-пептида 
(на 11,1%); через 1 ч после прекращения нагрузки 
отмечена тенденция к снижению этих показате­
лей (см. табл. 3).

Лечение персантином БИМ у больных ИНСД 
привело к уменьшению числа положительных 
проб с 23 до 17 (на 26,1%). Следует отметить, что 
у больных ИНСД с БИМ в 1 случае ВЭМ-проба 
стала отрицательной, в 5 — сомнительной. У 7 
(63,6%) из 11 больных с сомнительной пробой 
проба была отрицательная, в 2 случаях результат 
остался прежним.

На фоне лечения персантином у больных 
ИНСД достоверно снижается уровень базального 
инсулина, отмечается уменьшение содержания С- 
пептида. У больных ИНСД в сочетании с БИМ 
отмечена тенденция к снижению базального уров­
ня инсулина и С-пептида (табл. 4).

После лечения персантином у больных отмеча­
лось достоверное увеличение толерантности к фи­

зической нагрузке (увеличение пороговой мощно­
сти нагрузки, объема выполненной работы, про­
должительности нагрузки); на фоне увеличения 
времени и интенсивности нагрузки время периода 
восстановления увеличивается незначительно 
(р > 0,05; табл. 5). У больных ИНСД в сочетании 
с БИМ отмечается тенденция к увеличению поро­
говой мощности нагрузки, объема выполненной 
работы, продолжительности нагрузки; время пе­
риода восстановления достоверно не изменилось.

Следует отметить хорошую переносимость пре­
парата. Персантин не оказывал влияния на уро­
вень гликемии, не вызывал достоверного измене­
ния уровня артериального давления.

Обследование методом ВЭМ-пробы больных 
ИНСД позволило выявить БИМ у 46% из них. 
Столь частое выявление безболевых форм ИБС у 
больных сахарным диабетом большинство иссле­
дователей связывают с вегетативной полинейро­
патией, которая приводит к снижению потока бо­
левых импульсов по симпатическим волокнам [4, 
13, 19]. Другие авторы отмечают, что патшенез 
БИМ у больных сахарным диабетом зависит не 
только от нарушений болевой чувствительности, 
но и от выраженности миокардиодистрофии, сер­
дечной недостаточности, артериальной гипертен­
зии и гипертрофии миокарда [2, 23]. Отмечена 
взаимосвязь БИМ с типом сахарного диабета и 
длительностью заболевания, наличием ретинопа­
тии, полинейропатии [4, 23]. По мнению ряда ав­
торов, БИМ связана с микроангиопатией, которая 
приводит к нарушению микроциркуляции, пер­
фузионно-метаболических процессов в миокарде, 
вызывая тканевую гипоксию [1, 2]. Другие авторы 
связывают особенности течения ИБС у больных 
сахарным диабетом с многофакторностью патоге­
неза в виде метаболических нарушений, микроан­
гиопатий и коронарного атеросклероза |1]. Кро­
ме того, некоторые авторы придают большое зна­
чение гемореологическим сдвигам (взаимодейст­
вию тромбоцитов и сосудистых факторов) [10].

Проведенное комплексное обследование по­
зволило связать высокую частоту БИМ у больных 
ИНСД с метаболическими и функциональными 
нарушениями, характерными для сочетания этих 

Динамика ИРИ, глюкозы крови, С-нсптида в результате лечения персантином (М ± т)

Таблица 4

Показатель
Общая группа Положительная проба

до лечения после лечения до лечения после лечения

ИРИ, мкед/мл 29,1 ± 2.1 22,8 ± 1,7* 32,7 ± 3,7 26,3 ± 3,9
Глюкоза крови, мг/дл 125,8 ± 8 7 126,4 ± 7,4 124,7 ± 9,7 125,1 ± 8,2
С-пептид. пмоль/мл 2,3 ± 0,2 1,7 ± 0,1 2,6 ± 0,3 2,1 ±0,1

Динамика показателей ВЭМ-пробы в результате лечения персантином (М ± т)

Таблица 5

Показатель
Общая группа Положительная проба

до лечения после лечения до лечения после лечения

Пороговая мощность нагрузки, Вт/мин 86,3 ± 4,2 103,7 ± 5,1* 77,5 ± 6,1 81,4 ± 7,3
Объем выполненной работы, Вт 541,2 ± 29,3 720,7 ± 31,1 401,7 ± 42,4 456,9 ± 49.1
Продолжительность нагрузки, мин 9,3 ± 0,4 11,9 ± 0,3* 7,8 ± 0,3 8,8 ± 0,2
Время периода восстановления, мин 11,2 ± 0,2 11,4 ± 0,3 12,9 ± 0,4 12,8 ± 0,3

II



заболеваний. К ним относятся артериальная ги­
пертензия, ожирение, гиперинсулинемия, гипер­
холестеринемия, гипертриглицеридемия, повыше­
ние уровня ЛПНП, снижение толерантности к 
физической нагрузке. Нарушение липидного об­
мена, в частности гипертриглицеридемия и сни­
жение уровня ЛПВП, а также наличие гипертен­
зии, повышают риск развития ИБС [12, 26], в том 
числе и БИМ [24]. Гиперинсулинемия является 
независимым фактором риска сердечно-сосуди­
стых заболеваний, и по уровню базального инсу­
лина можно предсказать развитие ИБС [14, 16]. 
Наличие корреляционной связи между уровнем 
базального инсулина и частотой БИМ в наших 
исследованиях согласуется с представленными 
данными.

При выборе антиангинальных средств у боль­
ных ИНСД предпочтение следует отдавать препа­
ратам, способствующим снижению базального 
уровня инсулина. Одним из наиболее важных ре­
зультатов настоящего исследования является сни­
жение гиперинсулинемии под действием персан- 
тина. Вероятно, это связано со способностью пре­
парата улучшать микроциркуляцию [15], увеличи­
вая тем самым транспорт инсулина к перифериче­
ским тканям и его связывание с рецепторами. 
Персантин оказывает положительное инотропное 
действие, повышает толерантность миокарда к ги­
поксии [15], с чем, по-видимому, связано улучше­
ние роста толерантности к физической нагрузке 
у больных ИНСД.

Выводы

1. БИМ встречается у 46% больных ИНСД.
2. Наличие ожирения, повышенного АД, гипе­

ринсулинемия, гипертриглицеридемия, гиперхо­
лестеринемия, повышение уровня ЛПНП и сни­
жение содержания ЛПВП являются факторами 
риска развития БИМ, а также снижения толе­
рантности к физической нагрузке у больных 
ИНСД.

3. Персантин снижает базальный уровень ин­
сулина, увеличивает толерантность к физической 
нагрузке, улучшает функциональное состояние 
инсулярного аппарата поджелудочной железы у 
больных ИНСД в зависимости от количества и 
выраженности факторов риска ИБС.
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