
ГНО без морфологического диагноза при нормаль­
ных значениях кортизола и альдостерона обнару­
жено высокое содержание ДГЭА-С, что указывает 
на гормональную активность объемного образова­
ния надпочечников. Резкое изменение соотноше­
ния ДГЭА-С/кортизол (у данных пациентов 25—40 
при норме 4,5 ± 1), их дисбаланс могут сказаться 
на состоянии иммунной системы. Хорошо извест­
но активирующее влияние ДГЭА на иммунную 
систему, тогда как кортизол является иммуносу­
прессором.

Наличие в ткани так называемых ГНО фермент­
ных систем стероидогенеза [Ю] дает основание 
предполагать, что в них протекают процессы био­
синтеза стероидов. В то же время опухоль в той или 
иной степени может оказывать влияние на приле­
гающие ткани, модулируя в них интенсивность 
стероидогенеза, и (или) вызывать ответную реак­
цию со стороны второго надпочечника. Совокуп­
ность этих факторов, их выраженность и соотно­
шение могут вызывать определенные сдвиги в сис­
теме стероидогенеза. В то же время регистрация 
этих изменений по содержанию стероидов в пери­
ферической крови недостаточно информативна из- 
за значительного размаха нормальных колебаний 
уровня исследуемых гормонов, индивидуальных 
особенностей возрастной динамики надпочечни­
ковых андрогенов и предшественников, а также 
скорости их метаболического клиренса. Для реше­
ния вопроса о характере гормональной активности 
обнаруживаемых объемных образований надпочеч­
ников, помимо определения уровней кортизола и 
альдостерона, необходимо анализировать содержа­
ние кортикостерона и надпочечниковых андроге­
нов ДГЭА и ДГЭА-С. Все это указывает на услов­
ность диагноза ГНО и свидетельствует о гетероген­
ности их природы.

Выводы

1. У пациентов с гормонально-неактивной свет­
локлеточной аденомой надпочечника и пациентов 
с ГНО без морфологического диагноза различия в 

среднем содержании кортизола, альдостерона, 
11 -дезоксикортизола, 17а-гидроксипрогестерона, 
17а-гидроксипрегненолона отсутствуют.

2. У больных с ГНО сохраняется нормальная су­
точная динамика всех исследованных стероидов, за 
исключением 17а-гидроксипрегненолона. У паци­
ентов с диагнозом ГНО (как в группе с морфоло­
гически верифицированным диагнозом светлокле­
точной аденомы, так и у пациентов без морфоло­
гического диагноза) содержание 17а-гидрокси про­
изводного прегненолона в вечернее время снижа­
ется лишь на 20—37% в отличие от 62% в контроль­
ной группе.

3. Для дифференциальной диагностики гормо­
нально-активных опухолей и ГНО надпочечников 
необходимо расширить спектр анализируемых гор­
монов с включением определения уровня кортико­
стерона, ДГЭА и ДГЭА-С наряду с общеприняты­
ми маркерами.
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ПРИМЕНЕНИЕ МЕТФОРМИНА (СИОФОРА®) У БОЛЬНЫХ
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Проведено исследование, целью которого было сравнение эффек­
тивности различных методов лечения больных с абдоминальным 
типом ожирения и дислипидемией на стадии доклинических 
проявлений осложнений со стороны сердечно-сосудистой систе­
мы. Одна группа больных (13 человек) получала только моноте­
рапию диетой, другая (19 человек) — комбинированную тера­
пию диетой и метформином: суточная доза препарата состав­
ляла 1000 мг. Длительность исследования — 6 мес. Контроль 
антропометрических, биохимических и гормональных парамет­
ров проводили у всех пациентов в начале и в конце исследования, 
у части больных — через 3 мес лечения. Анализ полученных дан­
ных показал, что применение метформина представляется ра­
циональным в комплексе с традиционными методами лечения, 
так как оказывает воздействие на различные факторы, опре­
деляющие суммарный риск сердечно-сосудистых заболеваний у 
больных с абдоминальным типом ожирения.

The aim of this study was to compare the efficiency of various 

methods of treating patients with abdominal obesity and dyslip­

idemia at the stage of preclinical manifestation of cardiovascular 

complications. One group (13 pts) was treated by diets, the other 

(19pts) by diet and metmorphine in a daily dose of 1000 mg. The 

duration of study was 6 months. Anthropometric, biochemical, 

and hormonal values were checked up in all patients at the be­

ginning and end of therapy and in some patients after 3 months 

of treatment. The results indicate that metmorphine in combina­

tion with traditional therapy is a rational treatment affecting var­

ious factors determining the summary risk of cardiovascular dis­

eases in patients with abdominal obesity.
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Динамика антропометрических показателей на фоне лечения
Таблица 1

Показатель
Комбинированная терапия Монотерапия диетой

начало терапии через 3 мес начало терапии через 3 мес

Масса тела, кг
ИМТ, кг/м2
ОТ, см

111,05 ± 15,35
36,75 ± 3,37

110,45 ± 8,03

106,50 ± 15,96
35,61 ± 3,75

104,46 ±8,17’

117,58 ± 7,95
38,52 ± 2,87

119,96 ± 12,2

106,85 ± 15,79*
34,64 ± 2,63**

107,40 ± 11,67*

Примечание. Здесь и в табл. 2: * — р < 0,05, ** — р < 0,01 по сравнению с исходными показателями.

ства жира), быстроусвояемых углеводов и холесте­
рина (до 250—300 мг/сут), увеличением содержа­
ния в рационе продуктов с высоким содержанием 
клетчатки. 13 пациентам была назначена только ги- 
покалорийная диета, остальным 19 — комбиниро­
ванная терапия (диетотерапия и сиофор в дозе 
500 мг2раза вдень). В течение 1-й недели препарат 
назначали по 500 мг ежедневно на ночь.

Сиофор назначали больным с высоким риском 
ССЗ (семейная предрасположенность к ИБС и СД 
2, курение, артериальная гипертония) при абсо­
лютном отсутствии противопоказаний к назначе­
нию препарата, В эту группу были включены 7 па­
циентов, у которых ранее монотерапия гипокало- 
рийной диетой, несмотря на снижение массы тела, 
не привела к улучшению показателей липидного 
обмена и уменьшению гиперинсулинемии.

Дизайн исследования включал в себя, помимо 
начального и заключительного (через 6 мес) обсле­
дования всех пациентов с определением вышена­
званных параметров, еще и промежуточное (через 
3 мес лечения) обследование 10 пациентов, полу­
чавших комбинированную терапию, и 8 — только 
монотерапию.

Перед назначением метформина, а также через 3 
и 6 мес приема препарата у пациентов определяли 
содержание лактата в плазме. Статистическую об­
работку результатов, выраженных в виде М ± о, 
проводили по методу вариационной статистики с 
использованием /-критерия Стьюдента.

Результаты и их обсуждение

При сравнительной оценке исходных антропо­
метрических данных и характерных метаболиче­
ских нарушений в основном достоверных различий 
в обеих группах пациентов не найдено, кроме ОТ (в 
группе комбинированной терапии показатели ОТ 

были достоверно ниже (р < 0,02) по сравнению с 
группой монотерапии).

Исходные антропометрические и метаболиче­
ские характеристики больных обеих групп (табл. 1, 
2) свидетельствуют о наличии у пациентов гипе­
ринсулинемии и дислипидемических нарушений.

Как видно из табл. 1, через 3 мес лечения у боль­
ных, получавших только диетотерапию, достовер­
но снизились масса тела (на 10,9%; 12,8 ± 6,1 кг), 
ИМТ (на 10,1%), ОТ (на 8,7%; 10,7 ± 6,5 см). На­
блюдалось улучшение показателей липидного 
спектра крови: уровень ОХС в среднем снизился на 
10,44%, ХС ЛПНП — на 13,12%, коэффициент ате- 
рогенности — на 16,11%, ТГ — на 24,19%, отмеча­
лось также снижение содержания ХС ЛПВП на 
4,32%. Значительного снижения базальной инсу- 
линемии не отмечено (7,2%), соотношение глюко­
зы с инсулином увеличилось на 14,7%.

У больных, получавших комбинированную те­
рапию, антропометрические показатели уменьши­
лись, но не столь существенно, как в предыдущей 
группе. Масса тела снизилась в среднем на 4,1% 
(5,7 ± 5,08 кг), ИМТ - на 3,1%, ОТ - на 5,4% 
(7,4 ± 4,7 см). Эта динамика обусловлена, вероят­
но, включением в данную группу пациентов, со­
блюдавших ранее диетотерапию, которая способ­
ствовала снижению массы тела, и к периоду вклю­
чения в исследование эти пациенты находились в 
фазе стабилизации массы тела.

Обращает на себя внимание более значимое 
улучшение показателей липидного обмена в группе 
лиц, получавших комбинированную терапию, по 
сравнению с группой пациентов, получавших толь­
ко диетотерапию. Как видно из табл. 2, уровень 
ОХС снизился в среднем на 16,23%, ХС ЛПНП — 
на 19%, коэффициент атерогенности — на 21,68%, 
ТГ — на 18,7%. В отличие от больных, получавших 
монотерапию диетой, у пациентов данной группы 
отмечалось повышение содержания ХС ЛПВП на

Динамика инсулина и биохимических показателей на фоне лечения
Таблица 2

Показатель
Комбинированная терапия Монотсрапия диетой

Норма
начало терапии через 3 мес начало терапии через 3 мес

Инсулин О’, мЕд/мл 28,33 ± 10,64 23,47 ± 13,53* 26,4 ±11,5 24,5 ± 10,9 3,2-17,8
Гликемия О’, ммоль/л 5,25 ± 0,4 5,23 ± 0,39 5,19 ± 0,57 5,27 ± 0,3 До 5,5
Гликемия 120, ммоль/л 6,44 ± 1,9 5,34 ± 1,9 6,06 ± 1,95 5,97 ± 2,58 До 7,2
Глюкоза/инсулин 3,74 ± 1,34 5,04 ± 2,47 4,24 ±2,16 4,89 ± 2,21 Выше 6
ОХС. ммоль/л 5,96 ± 0,83 4,99 ± 0,86** 6,39 ± 1,4 5,73 ± 1,33 < 5,0
ХСДПВП, ммоль/л 0,97 ± 0,15 0,99 ± 0,3 0,96 ± 0,09 0,92 ±0,17 > 1.0
ХС ЛПНП, ммоль/л 4,03 ± 0,75 3,17 ± 0,65** 4,6 ± 1,24 4,01 ± 1,35 < 3,0
ХС ЛПНП/ХС ЛПВП 4,25 ± 0,87 3,33 ± 0,69** 5,02 ± 1,55 4,21 ± 1,38 < 3
ТГ, ммоль/л 2,26 ± 1,0 1,83 ± 1,05 2,95 ± 0,86 2,24 ± 1,17 < 2,0
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Рис. I Динамика секреции инсулина на фоне диетотерапии.
I — начало лечения; 2 — через 3 мес диетотерапии; 3 — через 6 мес диетотерапии. 
Здесь и на рис. 2: по осям абсцисс — нрсмя взятия крови после нагрузки глюкозой: 
/ — 0 мин; 2—30 мин; 3—60 мин; 4—120 мин; по осям ординат — содержание 
инсулина <в мЕд/л).

1,3%. Базальная инсулинемия снизилась на 
17,27%, а соотношение глюкозы с инсулином уве­
личилось на 34,84%.

Полученные данные свидетельствуют о том, что 
через 3 мес комбинированная терапия в большей 
степени улучшает чувствительность тканей к инсу­
лину (по уровню базального инсулина и соотноше­
нию глюкозы с инсулином) и способствует значи­
тельному снижению гиперлипидемии.

Результаты обследования больных через 6 мес 
лечения показали, что тенденция к снижению и 
нормализации антропометрических и метаболиче­
ских показателей сохранилась в обеих группах. 
Улучшились показатели липидного обмена и сни­
зилась гиперинсулинемия у больных на фоне мо­
нотерапии диетой, отмечено снижение массы тела 
и массы висцеральной жировой ткани (подтвер­
жденное уменьшением ОТ); уровень ОХС в сред­
нем составил 5,47 ± 1,2 ммоль/л, ХС ЛПВП — 
1,0 ± 0,19 ммоль/л, ХС ЛПНП — 3,7 ± 0,97 ммоль/л, 
коэффициент атерогенности — 3,89 ± 1,16, ТГ — 
1,83 ± 0,68 ммоль/л (д < 0,003), уровень инсулина 
натощак снизился на 24,48% {р < 0,005) по сравне­
нию с исходными показателями, а соотношение 
глюкозы с инсулином превысило начальные значе­
ния на 28,83%. Снизились показатели секреции 
инсулина на фоне глюкозо-толерантного теста 
(ГТТ) (рис. 1).

Масса тела в среднем уменьшилась до 
103,7 ± 15,5 кг (р < 0,01), ИМТ - до 33,26 ± 4,11 
(р < 0,002), ОТ - до 104,2 ± 11,36 см (р < 0,004).

В группе больных, получавших комбинирован­
ную терапию, через 6 мес лечения масса тела в 
среднем составила 103,92 ± 17,11 кг, ИМТ — 
34,32 ± 3,67 (р < 0,04), ОТ - 102,84 ± 9,6 см 
(Р< 0,01).

Показатели липидов, липопротеидов плазмы в 
основном нормализовались и составили в среднем: 
уровень ОХС — 5,1 ± 0,88 ммоль/л (р < 0,004), ХС 
ЛПВП - 1,06 ±0,27 ммоль/л, ХС ЛПНП - 
3,26 ± 0,75 ммоль/л (р < 0,003), коэффициент ате­
рогенности — 3,24 ± 0,9 (р < 0,001), ТГ —
1,63 ± 0,69 ммоль/л (р < 0,03). Уровень инсулина 
натощак стал ниже исходных показателей на 40,7% 
(р < 0,001) и в среднем составил 16,82 ± 5,46 мЕд/мл, 
а соотношение глюкозы с инсулином увеличилось

Рис. 2. Динамика секреции инсулина на фоне комбинирован­
ной терапии.
I — начало исследования; 2 — через 3 мес приема метформина; 3 — через 6 мес 
приема метформина.

до 5,84 ± 1,67, превысив начальные показатели на 
55,99%. Значительно снизились показатели инсу­
лина на фоне ГТТ (рис. 2), косвенно свидетельст­
вуя о существенном снижении периферической ИР.

Отдельно следует упомянуть о группе пациен­
тов, у которых ранее на фоне диетотерапии не про­
исходило улучшения показателей липидного обме­
на. Назначение этим больным сиофора при сопут­
ствующем небольшом снижении массы тела (в 
среднем 4,3% от начала исследования) привело к 
существенному улучшению показателей липопро­
теидов плазмы. Так, если уровень ОХС до лечения 
составлял в среднем 6,5 ± 0,83 ммоль/л, то после 
лечения — 5,7 ± 0,3 ммоль/л, уровень ХС ЛПНП 
снизился с 4,48 ± 0,65 до 3,87 ± 0,07 ммоль/л, ко­
эффициент атерогенности — с 4,68 ± 0,6 до 
3,57 ± 1,7, а ТГ — с 2,2 ± 0,67 до 1,69 ± 0,4 ммоль/л, 
существенно повысились показатели ХС ЛПВП — 
с 0,98 ± 0,09 до 1,23 ± 0,6 ммоль/л.

Положительная динамика наблюдалась и отно­
сительно базальной инсулинемии (29,6 ± 14,1 
мЕд/мл до лечения и 15,9 ± 2,5 мЕд/мл после ле­
чения).

У пациентов с мягкой артериальной гипертони­
ей через 1 мес приема сиофора отмечалось сниже­
ние АД, что впоследствии потребовало снижения 
доз гипотензивных препаратов. Этот эффект, веро­
ятно, обусловлен воздействием метформина на ИР 
(один из возможных механизмов повышения АД у 
больных с АО), подтверждаемым рядом исследова­
телей [14].

У большинства больных отмечалась хорошая пе­
реносимость препарата: диспептические явления, 
наблюдаемые у 6 больных в начале исследования, 
нивелировались в течение 1-й недели приема сио­
фора. Уровень лактата в венозной крови оставался 
в пределах нормальных значений (1,14 + 0,25 
ммоль/л).

Как отмечалось ранее, под влиянием метформи­
на повышается чувствительность периферических 
тканей к инсулину, снижается глюконеогенез и 
увеличивается гликогенез в печени, уменьшается 
всасывание глюкозы в кишечнике [1,2, 10, 20], что 
и обусловливает большую эффективность комби­
нированного лечения по сравнению с монотерапи­
ей диетой в воздействии на уровень инсулина и по­
казатели регуляции углеводного обмена. Так, у 4 из 
6 пациентов, получающих комбинированное лече­
ние, имеющих НТГ до начала исследования, нор­
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мализовалась толерантность к глюкозе, тогда как в 
группе диетотерапии подобные изменения про­
изошли только у 1 из 4 больных.

Как показали данные нашего исследования, 
сиофор в сочетании с гипокалорийной диетотера­
пией способствовал более быстрой нормализации 
метаболических нарушений, наблюдаемых при АО 
по сравнению с монотерапией диетой. Это влияние 
осуществлялось в результате самостоятельного воз­
действия сиофора на липидный обмен |1, 2, 8, 14, 
18, 19] и опосредованного — через уменьшение ИР 
и гиперинсулинемии (одного из главных звеньев 
патогенеза дислипидемии при АО).

По данным литературы, сиофор также оказыва­
ет влияние на уровень свободных жирных кислот 
(одного из патогенетических компонентов дисли­
пидемии при АО), снижая обмен свободных жир­
ных кислот и их окисление [20]. Таким образом, 
сиофор воздействует на всю совокупность корри­
гируемых факторов, определяющих суммарный 
риск СД 2 и ССЗ.

Как свидетельствуют данные клинических на­
блюдений, данные литературы и результаты наших 
собственных наблюдений, применение лишь неме­
дикаментозной терапии у больных с АО и дисли­
пидемией не всегда приводит к снижению систем­
ной гиперинсулинемии, нормализации или улуч­
шению показателей углеводного и липидного об­
мена. В связи с этим рациональным представляется 
применение метформина в комплексе с традици­
онными немедикаментозными методами лечения у 
пациентов с АО и высоким суммарным риском 
ССЗ, поскольку лечение таких больных должно 
быть направлено не столько на нормализацию мас­
сы тела, сколько на устранение таких факторов 
риска, как ИР, гиперинсулинемия и гиперлипо- 
протеидемия. Препарат также показан пациентам с 
АО, если диетотерапия в течение 6 мес не привела 
к улучшению метаболических показателей.
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ИНТЕНСИВНАЯ ТЕРАПИЯ "ОСЛОЖНЕННОЙ" ДИАБЕТИЧЕСКОЙ СТОПЫ

Алтайский государственный медицинский университет, МОНИКИ им. М. Ф. Владимирского

К наиболее тяжелым осложнениям сахарного 
диабета, являющимся частой причиной инвалиди­
зации и смертности пациентов, относятся пораже­
ния нижних конечностей. Синдром диабетической 
стопы — комплекс ее анатомо-физиологических 
изменений, развивающийся как осложнение сахар­
ного диабета и обусловленный диабетической ней­
ропатией, ангиопатией, остеоартропатией и воз­
никновением гнойно-некротических процессов. 
Этот синдром осложняет течение сахарного диабе­

та почти у 25% пациентов. Риск возникновения 
гангрены нижних конечностей у этих больных в 
20 раз выше, а их ампутация производится в 15— 
40 раз чаще, чем в общей популяции [5].

В патогенезе синдрома диабетической стопы 
главную роль играют 3 фактора — нейропатия, по­
ражение артерий нижних конечностей, инфекция. 
В зависимости от преобладания того или иного 
фактора выделяют 3 клинические формы заболева­
ния: нейропатическую, ишемическую и смешан­
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