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______________________ Резюме __________________________________________________________________________ 

Сахарный диабет – признанный фактор риска мультисосудистого поражения, развития 
полинейропатии, когнитивного снижения. Заболевания периферических артерий нижних 
конечностей (ЗПАНК) являются частым проявлением при сахарном диабете, определяя нега-
тивный прогноз. В обзоре рассмотрены современные подходы к ведению пациентов с ЗПАНК, 
включая особенности использования глюкозоснижающей терапии, гипотензивных и гипо-
липидемических препаратов с превентивной целью. Четко обоснована необходимость ис-
пользования физических нагрузок, описаны возможности терапевтического лечения. Среди 
терапевтических опций сделан акцент на потенциальные преимущества использования акто-
вегина, оказывающего мультимодальное действие.
Ключевые слова: сахарный диабет, заболевания периферических артерий нижних конечно-
стей, комплексная терапия, актовегин.

______________________ Abstract __________________________________________________________________________ 

Diabetes mellitus is a recognized risk factor of multi-vascular lesions, development of 
polyneuropathy, and cognitive decline. Diseases of the peripheral arteries of the lower extremities 
are a frequent manifestation in diabetes, determining a negative prognosis. In the review, there 
are considered modern approaches to the management of patients with diseases of the peripheral 
arteries of the lower extremities, including the features of the use of glucose-lowering therapy, 
antihypertensive and lipid-lowering drugs for preventive purposes. The necessity of using physical 
activity is clearly justified, and the possibilities of therapeutic treatment are described. Among the 
therapeutic options, the emphasis is placed on the potential benefits of using actovegin, which has 
a multimodal effect.
Keywords: diabetes mellitus, diseases of the peripheral arteries of the lower extremities, complex 
therapy, actovegin.
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Рост количества пациентов с сахарным диабетом (СД) является ха-
рактерной чертой современного общества, общемировые тенденции 
прослеживаются и в Республике Беларусь (рис. 1). 

При этом количество пациентов с СД увеличивается преимуще-
ственно за счет СД 2-го типа, который является мощным фактором кар-
диоваскулярного риска. Характеристики СД 2-го типа включают акселе-
рацию атеросклероза с вовлечением в патологический процесс арте-
рий различной локализации (коронарные, мозговые и периферические 
артерии нижних конечностей) и поражение микрососудистого русла.  
В результате отличительной чертой для СД является одновременное 
поражение сосудов нескольких бассейнов, а при заболеваниях пери-
ферических артерий нижних конечностей (ЗПАНК) более 61% пациен-
тов имеют коморбидное поражение коронарных и мозговых артерий 
[1]. В результате СД 2-го типа определен как значимый фактор риска 
ЗПАНК. Распространенность ЗПАНК при СД достигает 29% от общего 
количества пациентов, а риск ампутаций превышает общепопуляцион-
ный в 5–10 раз [2]. Основной клинический симптом ЗПАНК – перемежа-
ющая хромота (ПХ) является предиктором не только ухудшения состоя-
ния конечности вплоть до ампутации, но также и сердечно-сосудистой 
смертности: в течение 5 лет при наличии ПХ риск инфаркта миокарда 
или инсульта составляет 20%, а риск смерти – 10–15% [2].

Второй отличительной характеристикой ЗПАНК при СД являет-
ся более выраженное развитие кальциноза сосудов, что может быть 
следствием высокой распространенности дефицита витамина D у лиц  

Рис. 1. Количество больных с СД в Республике Беларусь (1985–2020 гг.)

Fig. 1. The number of patients with diabetes mellitus in the Republic of Belarus (1985–2020)
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Рис. 2. Банальная рентгенография нижней конечности: кальцификация артерий

Fig. 2. Common radiography of the lower extremity: arterial calcification

с ожирением и СД 2-го типа [3]. Кальциноз интимы медиа (склероз Мен-
кеберга) при СД встречается в несколько раз чаще, чем у лиц без СД. 
Проявления медиакальциноза позволяют видеть кальцифицированные 
сосуды при проведении дуплексного сканирования сосудов (рис. 2), но 
оказывают влияние на результаты измерения лодыжечно-плечевого 
индекса (ЛПИ). Низкий уровень 25(ОН)D ассоциирован с повышением 
риска развития заболеваний периферических артерий, диабетических 
язв и инфекций стопы, протеинурии и прогрессией снижения СКФ [4]. 

И наконец, у пациентов с СД 2-го типа высока распространенность 
диабетической невропатии (ДН): по данным национального исследова-
ния, проведенного в Республике Беларусь, при обследовании 4003 па-
циентов с впервые установленным СД 2-го типа у 24,1% были выявлены 
нарушения вибрационной чувствительности, свидетельствующие о на-
личии ДН [5]. Длительное течение СД сопровождается существенным 
увеличением распространенности ДН – до 90%, в зависимости от дли-
тельности СД и использованного диагностического подхода, но в сред-
нем составляет более 40% [6]. Распространенность ДН обусловливает 
нарушения болевой чувствительности и маскирует появление ПХ как 
основного симптома ЗПАНК. По данным Галстяна Г.Р., у 75% пациентов 
с СД ЗПАНК не характеризуется развитием типичного болевого синдро-
ма, что актуализирует использование инструментальных исследований 
[7]. Наличие ДН является фактором высокого риска развития синдро-
ма диабетической стопы (СДС) и формирования трофических язв. Раз-
витие СДС представляет собой непосредственную угрозу ампутации 
вследствие развития наиболее частого проявления СДС – язвенно-не-
кротических поражений стоп. Трофические язвы выявляются у 1–11% 
всех пациентов с СД [8]. Исходя из преобладающих патогенетических 
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механизмов и клинических проявлений, выделяют нейропатическую 
(60–75%), нейроишемическую (20–30%) и «чисто» ишемическую формы 
СДС (5–10%), что свидетельствует о потенциальном вкладе сосудистых 
поражений у 25–40% пациентов. 

Последние международные рекомендации по диагностике ЗПАНК 
у пациентов с предиабетом и СД [2019 Рекомендации ЕSC/EASD по са-
харному диабету, предиабету и сердечно-сосудистым заболеваниям] 
указывают на необходимость ежегодного скрининга с оценкой клини-
ческих проявлений и ЛПИ, обучения пациентов уходу за стопами и ран-
ней диагностики инфекции.

Тест первой линии – ЛПИ <0,90 – рассматривается как диагностиче-
ский критерий для ЗПАНК независимо от симптомов, при необходимо-
сти показана дальнейшая оценка состояния конечностей, включая ду-
плексное УЗИ. При ЛПИ >1,40 следующим шагом будет дуплексное УЗИ 
для оценки анатомии и гемодинамического состояния артерий нижних 
конечностей. КТ- или МРТ-ангиография показаны при рассмотрении во-
проса о реваскуляризации. При симптомах, наводящих на мысль о ПХ, 
с нормальным ЛПИ рекомендуется тредмил-тест с оценкой посттрени-
ровочного ЛПИ. У пациентов с СД с ишемическими поражениями ниже 
колена следует рассмотреть ангиографию, включая стопу, перед рева-
скуляризацией [9]. Важно помнить о лимитации возможностей исполь-
зования контрастных препаратов у пациентов со снижением скорости 
клубочковой фильтрации.

Механизмы формирования ЗПАНК можно затормозить в случае 
использования адекватных превентивных мероприятий, которые со-
гласуются с мерами, предпринимаемыми при профилактике развития 
сердечно-сосудистой патологии. Превентивная тактика примордиаль-
ной, или первоначальной, профилактики основывается на влиянии на 
общие факторы, определяющие формирование здоровья (устранение 
факторов риска).

Аксиомами лечения и профилактики ЗПАНК при СД являются:
�� необходимость жесткой и долгосрочной компенсации углеводного 

обмена;
�� обеспечение поддержания нормального уровня системного арте-

риального давления; 
�� коррекция липидного спектра (статины и дополнительные опции 

при гипертриглицеридемии);
�� прекращение курения и физические нагрузки (ходьба), уход за сто-

пами и использование адекватной обуви;
�� использование антитромбоцитарных и антитромботических препа-

ратов [10].
Отказ от курения является облигатной рекомендацией. Рядом про-

спективных рандомизированных исследований доказано снижение 
риска смерти, инфаркта миокарда, инсульта и ампутации, более низкая 
частота неблагоприятных событий, связанных с конечностями (стеноза 
в области анастомозов, тромбоза сосудистого протеза) [11, 12]. 

Не вызывает сомнений наличие «метаболической памяти» при СД, 
концепция которой была сформулирована в 80-е годы прошлого века. 
Это понятие определяет прогрессию развития осложнений СД при не-
удовлетворительном контроле на начальных этапах манифестации СД 
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Рис. 3. Схема развития осложнений СД вследствие формирования метаболической памяти

Fig. 3. Scheme of development of complications of diabetes mellitus due to formation of metabolic memory

даже в случаях последующего длительного поддержания эугликемии. 
Формирование метаболической памяти связывают с необратимым воз-
действием окислительного стресса, конечных продуктов гликирования, 
которые самостоятельно способны инициировать процессы гликиро-
вания белков, липидов и ДНК при сохранении нормогликемии (рис. 3). 

Кроме прямых метаболических влияний, гипергликемия вызывает 
эпигенетические изменения, которые приводят к преобразованиям ге-
нома без нарушения последовательности нуклеотидов ДНК, включаю-
щие метилирование ДНК, метилирование и ацетилирование гистонов, 
модификацию хроматина и другие изменения. Перечисленные изме-
нения являются фактором активации экспрессии генов, принимающих 
участие в формировании ангиопатий (генов воспаления, окислитель-
ного стресса, ангиогенеза и др.). Наличие феномена «метаболической 
памяти» определяет необходимость тщательной компенсации СД с 
момента его появления, что трудновыполнимо при СД 2-го типа, мани-
фестация которого характеризуется олигосимптомностью и поздней 
диагностикой. С другой стороны, объясняет неизбежность развития си-
стемных сосудистых изменений, включая формирование ЗПАНК [13–15].

При ведении пациента с СД обязательно проводится оценка кар-
диоваскулярного риска, что позволяет определить тактику в выборе 
гликемических целей и целевых показателей липидограммы. Категории 
сердечно-сосудистых рисков при СД приведены в табл. 1 [9]. 

Алгоритм индивидуального выбора целей терапии по HbA1c приве-
ден в табл. 2 [17]. При выборе цели рекомендовано ориентироваться на 
возраст пациента, ожидаемую продолжительность жизни, наличие ате-
росклеротического кардиоваскулярного заболевания (АСКВЗ), риска 
развития гипогликемий.

Гипергликемия

Метаболическая память

Сосудистые осложнения

ДНК  
метилирование

Сосуды
(эндотелий,
молекулы
адгезии)

Сердце 
(кардиомиоцит)

Почка
(клубочек)

Глаз 
(сетчатка)

Нервные 
клетки

Метилирование  
гистонов

Ацетилирование  
гистонов

Микро РНК

Эпигенетика

Активация
сигнальных
путей
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Таблица 1
Категории сердечно-сосудистых рисков при СД

Table 1
Categories of cardiovascular risks in diabetes mellitus

Очень высокий 
риск

Пациенты с СД и установленным ССЗ или поражением других органов-мишеней 
(определяется как наличие протеинурии, ХБП с рСКФ <30 мл/мин/1,73 м2, гипер-
трофии миокарда левого желудочка, ретинопатии) или при наличии 3 основных 
факторов риска и более (возраст, курение, ожирение, атерогенная дислипидемия) 
или пациенты с СД 1-го типа, манифестировавшем в молодом возрасте, со стажем 
более 20 лет

Высокий риск Пациенты с СД без повреждения органов-мишеней со стажем СД ≥10 лет или на-
личием одного основного фактора риска

Умеренный риск Молодые пациенты (с СД 1-го типа <35 лет, с СД 2-го типа <50 лет) со стажем СД 
менее 10 лет без других факторов риска 

Таблица 2
Алгоритм индивидуального выбора целей терапии по HbA1c

Table 2
Algorithm of individual choice of the targets of therapy on HbA1c

Категории пациентов

Возраст

Молодой
(<45 лет)

Средний
(44–60 лет)

Пожилой  
и старческий
(60–90 лет)

Старческая 
астения  
и/или де-
менция

ОПЖ <5 лет

Нет тяжелых ослож-
нений СД и/или риска 
тяжелой гипогликемии

<6,5% <7,0% <7,5%

<8,5%

Избегать гипогли-
кемий и симпто-
мов гиперглике-
мии

Есть тяжелые ослож-
нения СД и/или риск 
тяжелой гипогликемии

<7,0% <7,5% <8,0%

В настоящее время тактика выбора антигипергликемической те-
рапии основана на индивидуальном выборе с учетом характеристик и 
нужд пациента. При наличии установленного АСКВЗ (наличие инфар-
кта миокарда или инсульта в анамнезе; нестабильная стенокардия с 
изменениями ЭКГ; ишемия миокарда, подтвержденная при визуализа-
ции или стресс-тесте; проведенная реваскуляризация коронарных или 
периферических артерий) или его риске (возраст >55 лет; доказанный 
стеноз коронарной, каротидной или периферической артерии конеч-
ностей более 50%; гипертрофия левого желудочка) препаратами вы-
бора после использования метформина являются агонисты рецептора 
глюкагон-подобного пептида-1 (АР ГПП-1) или ингибиторы натриевого 
котранспортера глюкозы-2 (ИНКТГ-2), в связи с доказанным снижени-
ем кардиоваскулярного риска. Исследований, касающихся непосред-
ственно проспективного наблюдения за ЗПАНК и эффективности этих 
препаратов, практически нет. В то же время известно, что назначение 
АР ГПП-1 сопровождалось снижением кардиоваскулярных рисков 
(MACE) при поражении периферических артерий [18]. По результатам 
использования ИНКТГ-2 канаглифлозина в программе CANVAS стало 
известно об увеличении количества больших и малых ампутаций [19]. 
Проведенный позже метаанализ использования различных ИНКТГ-2 
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свидетельствует об отсутствии закономерности и не подтверждает уве-
личения риска ампутаций при использовании дапаглифлозина и эмпа-
глифлозина [20]. Приведенные факты позволяют проводить безопасную 
глюкозоснижающую терапию, основанную на выборе препаратов, обе-
спечивающих кардиопротективное действие. В лечении СД инсулиноте-
рапия является закономерной опцией, поэтому важно подчеркнуть, что 
в исследовании ORIGIN использование инсулина в течение 6,2 года не 
оказывало влияния на частоту развития и прогрессирования ЗПАНК [21].

Доказано, что частота ампутаций и смертность, связанные с ЗПАНК, 
находятся в обратной зависимости с уровнем систолического АД, по-
этому важным компонентом лечения является обеспечение целе-
вых уровней АД – систолическое АД <140 мм рт. ст. и диастолическое  
<90 мм рт. ст. Ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента 
(иАПФ), блокаторы рецепторов ангиотензина-II (БРА) являются препара-
тами первого выбора, обеспечивающими снижение кардиоваскулярно-
го риска. Было доказано, что использование ИАПФ и БРА у пациентов 
с симптоматическими ЗПАНК приводит к снижению риска сердечно-
сосудистых исходов на 25% [22, 23]. Существовали опасения по пово-
ду того, что снижение АД может сопровождаться снижением перфузии 
конечностей, однако они были опровергнуты. Доказано, что снижение 
повышенного АД с использованием ИАПФ и БРА также не оказывает не-
гативного влияния на состояние ЗПАНК [24–26].

Коррекция дислипидемии – обязательное условие успешной тера-
пии ЗПАНК. Препараты первого выбора – статины, назначаются дли-
тельно без перерывов в приеме, целевой уровень холестерина липо-
протеидов низкой плотности для пациентов с симптомным ЗПАНК – ме-
нее 1,4 ммоль/л или снижение ХС ЛПНП не менее чем на 50%. Назначе-
ние статинов не только снижает риск негативных кардиоваскулярных 
исходов, но также приводит к уменьшению проявлений ПХ (увеличение 
максимальной дистанции ходьбы в среднем от 50 до 163 м). Поскольку 
при СД 2-го типа намного чаще регистрируется гипертриглицеридемия, 
препаратами выбора могут быть фибраты. В исследовании FIELD про-
демонстрировано снижение нетравматических ампутаций на 47% и ам-
путаций, обусловленных микроангиопатиями (т. е. «малые (невысокие)» 
ампутации), на 38% при использовании фенобибрата [27].

Антитромбоцитарная терапия показана всем пациентам с ЗПАНК с 
высокой степенью доказательности. У пациентов с СД и хроническим 
симптоматическим ЗПАНК без высокого риска кровотечения следует 
рассматривать комбинацию низких доз ривароксабана и ацетилсалици-
ловой кислоты (АСК) [16]. 

«Прямые» терапевтические воздействия на проявления ЗПАНК до 
определения необходимости хирургической коррекции включают фи-
зические нагрузки и использование некоторых лекарственных средств. 
1.	 Физические нагрузки. Влияние физических нагрузок связывают 

с влиянием на мышечный тонус и коллатеральное кровообраще-
ние. Проведенные метаанализы свидетельствуют об эффектив-
ности у пациентов с ПХ (увеличение максимальной дистанции 
ходьбы до 200%) [28–30]. Экспертами Американской коалиции по ле-
чению ЗПАНК рекомендуется при наличии перемежающей хромоты  
45–60 минут ходьбы (до появления боли с отдыхом с повторением 

Особенности ведения заболеваний периферических артерий нижних конечностей при сахарном диабете



339«Рецепт», 2021, том 24, № 3

цикла) с минимальной длительностью в течение 12 недель по 3 сеан-
са в неделю с учетом индивидуального подхода [www.padcoalition.
org]. Физические нагрузки противопоказаны пациентам с классом 
IV по классификации Фонтейна.

2.	 Цилостазол – ингибитор фосфодиэстеразы (ФДЭ) 3-го  типа, повы-
шает внутриклеточное содержание цАМФ, обратимо угнетает агре-
гацию тромбоцитов, превосходя АСК, дипиридамол, тиклопидин 
и пентоксифиллин, ингибирует формирование артериальных тром-
бов и пролиферацию гладкомышечных клеток, обладает сосудорас-
ширяющим действием, оказывает позитивное влияние на липидо-
грамму, обладает сосудорасширяющим действием. Использование 
цилостазола приводит к увеличению дистанции, проходимой до по-
явления болей в  ногах, и  максимальной дистанции ходьбы (МДХ) 
на  33–82% [31]. Назначение цилостазола лимитировано противо-
показаниями, такими как сердечная недостаточность, нарушение 
функции почек (СКФ ≤25 мл/мин), а также печеночная недостаточ-
ность, пролиферативная форма диабетической ретинопатии, одно-
временная терапия с двумя и более антитромбоцитарными и/или 
антикоагулянтными препаратами и др. 

3.	 Нафтидрофурил – антагонист 5-НТ2-рецепторов, повышает перфу-
зию в  области ишемии, обеспечивает улучшение реологических 
свойств крови, снижение внутриклеточного содержания молочной 
кислоты, увеличение продукции АТФ, торможение агрегации тром-
боцитов и  уменьшение микротромбозов. Пять  плацебо-контроли-
руемых исследований у 888 пациентов подтвердили увеличение 
«безболевой» дистанции на тредмиле на 26% при отсутствии влия-
ния на максимальную длительность ходьбы, что ограничивает реко-
мендации по его использованию [32]. 

4.	 Пентоксифиллин – ингибитор ФДЭ, стал первым препаратом, кото-
рый улучшает деформируемость эритроцитов и лейкоцитов и, со-
ответственно, вязкость крови, повышая пластичность клеточной 
мембраны эритроцитов, снижая их деформируемость; уменьшает 
агрегацию эритроцитов; оказывает вазодилатирующее действие; 
активирует фибринолиз и снижает концентрацию фибриногена; 
снижает агрегацию тромбоцитов. При СД следует иметь в виду по-
тенциальное развитие синдрома обкрадывания, когда при систем-
ной вазодилатации происходит снижение центрального артери-
ального давления, что сопровождается уменьшением градиента 
давления в суженном участке сосуда и нарушением тканевого ка-
пиллярного кровотока, который необходим для поддержания гемо-
перфузии пораженной конечности. Кроме того, системная вазоди-
латация при наличии препролиферативной стадии диабетической 
ретинопатии может спровоцировать развитие интра- и пререти-
нальных геморрагий.
С различной степенью доказательности могут быть использованы 

левокарнитин, пентоксифиллин, ингибиторы ангиотензинпревращаю-
щего фермента, средства, оказывающие влияние на гипергомоцистеи-
немию (фолиевая кислота и витамин В12), сулодексид и др. [31].

В комплексную терапию ЗПАНК могут быть включены сывороточ-
ные дериваты, среди которых в последние годы выделяется Актовегин –  
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депротеинизированный гемодериват крови телят, эффективность кото-
рого изучена в ряде рандомизированных контролируемых исследова-
ний как при ДН, так и при ЗПАНК, и поэтому его назначение обосновано 
также при наличии сочетанного поражения (ангио- и нейропатического). 

Актовегин представляет собой высокоочищенный, депротеинизи-
рованный ультрафильтрат крови телят, содержащий более 200 биоло-
гически активных компонентов. Среди них субстраты пластического и 
энергетического обмена (аланина, пролина, глутамата, лейцина, ор-
нитина, которые принимают участие в ресинтезе глюкозы, регуляции 
обмена кальция); нейромедиаторов и их предшественников (холина, 
глутамата, аспартата, аденозина, таурина, глицина), а также пурино-
вых и пиримидиновых оснований (аденозина и уридина, участвующих 
в синтезе нуклеиновых кислот, захвате свободных радикалов, обмене 
простагландинов). Таким образом, Актовегин представляет собой мно-
гокомпонентный препарат с мультимодальным действием и оказывает 
влияние на метаболические процессы, микроциркуляцию, обладает 
нейропротективным действием, приводя к повышению выживаемости 
клеток в условиях ишемии, улучшению их энергетического и функцио-
нального состояния (рис. 4) [33–35].

В двойном слепом мультицентровом плацебо-контролируемом 
рандомизированном клиническом исследовании доказано, что дли-
тельное лечение Актовегином оказывает нейропротективное дей-
ствие у пациентов с диабетической невропатией. Использование Акто-
вегина (внутривенно – 20 инфузий в дозе 2000 мг/сут, затем в течение  
140 дней  – перорально в  дозе 1800 мг/сут) приводило к улучшению 

Рис. 4. Актовегин – многокомпонентный препарат с мультимодальным действием

Fig. 4. Actovegin is a multicomponent drug with a multimodal action
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и функционального состояния. То есть влияние на нейроны и микроциркулятороное русло...
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Рис. 5. Результаты использования Актовегина в лечении диабетической невропатии

Fig. 5. Results of the use of Actovegin in treatment of diabetic neuropathy

показателей невропатии по шкале общего симптоматического счета  
(Total Symptom Score), которые оценивались по уменьшению пло-
щади под кривой на −0,56 пункта с высокой степенью достоверно-
сти; P=0,0003 (рис. 5). 

Также в группе Актовегина улучшились показатели вибрационной 
чувствительности, которая сама по себе является независимым про-
гностическим фактором развития синдрома диабетической стопы, со-
ставив –3,6±4,7 против –2,9±4,7 в группе контроля. В результате выра-
женность сенсорной функции по шкале NIS-LL (Neuropathy Impairment 
Score Low Limb – шкала нейропатической симптоматики в ногах) досто-
верно уменьшилась в группе пациентов, получавших Актовегин [36].

Системное влияние на микроциркуляцию в совокупности с нейро-
протективным эффектом стало обоснованием для проведения еще од-
ного двойного слепого мультицентрового плацебо-контролируемого 
рандомизированного клинического исследования ARTEMIDA, в кото-
рое было включено 503 пациента старше 60 лет с когнитивными нару-
шениями после перенесенного инсульта (≤25 пунктов по шкале МоСА) 
из 35 центров Беларуси, Казахстана и России. Актовегин назначался на 
5–7-й день от начала развития инсульта по 2000 мг внутривенно еже-
дневно (≤20 инфузий) с последующим переходом на пероральный при-
ем в дозе 1200 мг/сут в течение 6 месяцев. После окончания периода 
терапии за пациентами продолжалось наблюдение еще в течение 6 ме-
сяцев. Через 6 месяцев лечения было доказано улучшение когнитивной 
функции по шкале ADAS-Cog+ и Монреальской шкале оценки когнитив-
ной функции (Montreal Cognitive Assessment test score) (рис. 6). 

Устойчивый терапевтический эффект сохранялся на протяжении  
6 месяцев после завершения терапии в течение всего периода наблю-
дения. Также при анализе была выявлена тенденция к уменьшению ча-
стоты развития деменции через 6 и 12 месяцев в группе Актовегина в 
сравнении с группой плацебо, в которой клиническая верификация де-
менции отмечалась на 30% чаще [37]. В этом исследовании не выделя-
лась подгруппа пациентов с СД, но с учетом доказанного повышенного 
риска деменции при СД в среднем в 1,6–2,5 раза выше, чем в общей 
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популяции, и сосудистой деменции в 2,0–2,6 раза выше, полученные ре-
зультаты привлекают к себе внимание практических врачей [38].

C учетом приведенных фактов не являются неожиданностью резуль-
таты исследований эффективности Актовегина при ЗПАНК в стадии IIb 
по Фонтейну, которые продемонстрировали увеличение средней дис-
танции безболевой ходьбы и максимальной дистанции ходьбы [39–42]. 

Принципиально важными являются работы по оценке эффективно-
сти Актовегина в комплексном лечении синдрома диабетической стопы 
с язвенно-некротическими поражениями стоп, в которых продемон-
стрированы положительные влияния Актовегина на жизнеспособность 
стопы и возможности проведения «малых» операций на стопе [43–48]. 

В результате использование Актовегина в качестве альтернативной 
опции c невысокой степенью доказательности в лечении ПХ наряду с 
цилостазолом, нафтидрофурилом, пентоксифиллином, ницерголином, 
буфломедилом и генной терапией регламентировано Национальными 
рекомендациями РФ 2019 [49].

Приведенные факты явились обоснованием для планирования и 
проведения рандомизированного исследования у пациентов с ЗПАНК 
до появления показаний для хирургического лечения, т. е. до стадии 3 
по Фонтейну, а именно при появлении болей в покое и максимальной 
дистанции ходьбы менее 25 м. Патогенетическое обоснование Актове-
гина базируется на улучшении метаболической активности эндотелия, 
увеличении оксид-синтазной функции эндотелия микрососудов (эндо-
телиопротективный эффект), снижении миогенного тонуса прекапил-
лярных артериол и капиллярных сфинктеров, уменьшении артериоло-
венулярного шунтирования с преимущественным поступлением крови 
в капиллярное русло и улучшении капиллярного кровотока, уменьше-
нии прочности эритроцитарных агрегатов и улучшении деформируемо-
сти эритроцитов [47, 50, 51]. В настоящее время завершено многоцен-
тровое рандомизированное плацебо-контролируемое исследование 

Рис. 6. Результаты исследования ARTEMIDA: влияние Актовегина на постинсультные когнитивные 
нарушения

Fig. 6. Results of the study ARTEMIDA: the effect of Actovegin on post-stroke cognitive disorders
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APPOLO (A Randomized, International, Multicenter, Parallel Group, Double-
Blind, Placebo – Controlled Study to Evaluate the Efficacy and Safety of 
ActOvegin 12-Week Treatment Given First IntravenousLy and Subsequently 
OralLy in Subjects With Peripheral Arterial Occlusive Disease Fontaine  
Stage II B) [52]. В исследование было включено 366 пациентов с ХЗАНК 
стадии IIB по Фонтейну (18,8% пациентов имели СД) из 19 центров в 
трех странах (Россия, Казахстан, Грузия). Предварительные результаты 
исследования при оценке исходов по первичной конечной точке (доля 
пациентов с изменением дистанции безболевой ходьбы к 12-й неделе 
по сравнению с исходным (тредмил-тест)) продемонстрировали значи-
мое преимущество по увеличению дистанции безболевой ходьбы (на 
29,2%) с сохранением достигнутого терапевтического эффекта после 
отмены лечения (длительность периода наблюдения после отмены те-
рапии составляла 12 недель). Также увеличилась максимальная дистан-
ция ходьбы: разница через 12 недель лечения составила 46,5%, а после 
отмены препарата при конечном визите – 50,9%.

При прогрессирующем течении ЗПАНК возникает необходимость в 
хирургических реконструктивных вмешательствах, проведение кото-
рых при СД связано с более высокими рисками негативных исходов и 
осложняется множественными сосудистыми поражениями и вовлече-
нием в патологический процесс малых сосудов. Очевидно, что особен-
ности ЗПАНК при СД определяют актуальность превентивных меропри-
ятий и использования терапевтических возможностей, позволяющих 
обоснованно отложить хирургическое вмешательство. Первоочеред-
ные рекомендации включают изменение образа жизни с увеличением 
физических нагрузок, обеспечение поддержания целевых уровней гли-
кемии, артериального давления и холестерина липопротеидов низкой 
плотности, использование антитромбоцитарных препаратов. Как пока-
зали исследования, включение в алгоритм ведения пациентов с ЗПАНК 
при СД Актовегина позволяет привести к существенному улучшению 
самочувствия пациентов с диабетической невропатией, когнитивными 
нарушениями и ЗПАНК.
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