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Актуальность изучения когнитивных нарушений у пациентов с сахарным диабетом (СД) для практикую-
щих врачей обусловлена тем, что, согласно сведениям ВОЗ, в 2022 г. в мире насчитывалось 537 млн пациентов 
с СД, по неутешительным прогнозам, к 2045 г. их количество возрастет до 784 млн человек. По эпидемио-
логическим данным, в настоящее время в мире около 40 млн человек страдают деменцией и когнитивной 
дисфункцией. СД относится к наиболее распространенной группе заболеваний, вызывающих физиологические 
и патологические изменения в сосудах головного мозга, что приводит к развитию когнитивных нарушений. 
Данная тема недостаточно изучена. В современной литературе имеются противоречивые сведения по это-
му вопросу, что вызывает необходимость провести анализ факторов риска и особенностей когнитивных 
дисфункций при СД. 
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Введение
Анализ разных научных представлений  

о когнитивных нарушениях (КН) у пациентов 
с сахарным диабетом (СД) показывает, что по 
мере развития заболевания у них увеличивает-
ся риск развития когнитивной дисфункции, это 
подтверждено многочисленными исследования-
ми [1]. Благодаря появлению современных ме-
тодов лечения и контроля углеводного обмена, 
растет продолжительность жизни пациентов  
с диабетом. Это приводит к тому, что с возрас-
том риск хронических осложнений повышается, 
в том числе, и КН. 

Влияние СД на КН подтверждают многие ис-
следования и метаанализы, проведенные в стра-
нах Европы, Азии и Америки.

КН при СД имеют сложный механизм раз-
вития, включающий дисфункцию инсулиновых 
рецепторов, активацию повреждения митохон-
дрий нейронов гиппокампа, изменения сосуди-
стой стенки, увеличение экспрессии провоспа-
лительных цитокинов, окислительный стресс  
и другие [2].

Под когнитивными функциями обычно по-
нимают наиболее сложные функции головного 
мозга, с помощью которых осуществляется про-
цесс рационального познания мира [2, 3]. Со-
гласно международным рекомендациям по ди-
агностике психических расстройств (Diagnostic 
and statistical manual of mental diseases – DSM-V) 
[4], к когнитивным расстройствам относится 
снижение одной или нескольких высших мозго-
вых функций, обеспечивающих процессы вос-
приятия, сохранения, преобразования и переда-
чи информации (память, речь, внимание, соци-
альный интеллект и др.) [3, 4].

КН наблюдаются во всех возрастных группах 
пациентов с СД. Они начинают развиваться еще 
в стадии предиабета, далее скорость развития 
превышает нормальное когнитивное старение 
мозга на 50% [5].

Клинические проявления КН: разного рода 
расстройства когнитивной сферы, затрудня-
ющие не только взаимодействие с лечащим 
врачом (нарушенная комплаентность и некор-
ректное выполнение врачебных рекомендаций), 
но и снижение работоспособности, эффективно-
сти выполнения служебных обязанностей, а так-
же эмоционально-личностные изменения.

Наиболее частыми причинами КН счита-
ют нейродегенеративную патологию (болезнь  
Альцгеймера до 60% случаев), заболевания  
сердечно-сосудистой системы (до 20%), а также 
СД [6, 7].

Влияние СД на когнитивные функции не вы-
зывает сомнений. Так, в исследованиях, прове-
денных в разных странах мира, показано повы-
шение риска когнитивных нарушений на 60%  
у пациентов с СД по сравнению с лицами без  
диабета [8]. Отмечено, что СД 2 типа увеличи-
вает риск развития КН на 50%, это проявляется 
снижением внимания, скорости освоения дви-
гательных навыков, нарушением вербальной 
памяти.

Для пациентов с СД 1 типа наиболее харак-
терно снижение скорости и гибкости мышле-
ния, что препятствует освоению новых навыков 
и обучению. При СД 1 типа чаще встречается 
нарушение скорости обработки информации, 
зрительной и вербальной памяти, а также двига-
тельной функции. При нейровизуализации были 
получены данные о снижении объема гиппокам-
па у пациентов с СД 1 типа, это говорит о высо-
ком риске развития КН [9]. 

Многие авторы указывают на то, что наруше-
ние углеводного обмена ассоциируется с риском 
развития когнитивных расстройств [10, 11]. 

В ряде исследований продемонстрирова-
на более важная роль инсулинорезистентности 
(ИР) в развитии КН, чем высокого уровня глю-
козы крови [12, 13]. Метаболический синдром – 
также  фактор риска развития КН [14, 15].
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Основным в патогенезе когнитивных рас-

стройств при СД считают дисфункцию инсу-
линовых рецепторов, они располагаются в теле 
нейронов и  в синаптических окончаниях в обла-
сти гиппокампа, который играет ключевую роль 
в формировании памяти [16]. В головном мозге 
инсулин непосредственно влияет на передачу 
сигналов в гиппокампе, увеличивая экспрессию 
рецепторов N-метил-D-аспартата и регулирует 
концентрацию нейротрансмиттеров: адренали-
на, норадреналина, ацетилхолина, а также спо-
собствует накоплению  γ-аминомасляной кисло-
ты на постсинаптической мембране, что в свою 
очередь влияет на улучшение обучаемости и 
формирования памяти [16]. 

Кроме того, инсулин поддерживает функцию 
митохондрий, предотвращая повреждение и ги-
бель нейронов.

Многие авторы указывают на роль цитокинов 
при формировании КН у пациентов с СД. Счита-
ют, что увеличение экспрессии интерлейкинов 6 
и 1р, а также ядерного фактора kB способствует 
развитию когнитивной дисфункции [17].

Важное значение в патогенезе КН при СД 
имеет окислительный стресс. При окислитель-
ном стрессе происходит накопление активных 
форм кислорода в нейронах головного мозга, 
что усиливает воспаление и способствует про-
грессированию нейродеградации [18]. К нако-
плению активных форм кислорода приводит еще 
и повышение уровня фактора некроза опухолей, 
который ингибирует передачу сигналов инсули-
на, что опять же способствует развитию КН [20].

Следующее звено в патогенезе когнитивной 
дисфункции при СД – гемореологические нару-
шения. В данном случае речь идет прежде всего 
о диабетической микро- и макроангиопатии.

В исследовании, проведенном в ФГБНУ «На-
учный центр неврологии», продемонстрирова-
но раннее развитие хронических цереброваску-
лярных заболеваний у пациентов с СД 2 типа,  
в основе которого лежали гемореологические из-
менения, изменения сосудистой стенки, а также 
ускорение прогрессирования атеросклероза [21].

Следующий важный во-
прос, который активно об-
суждается в научных публи-
кациях, – влияние гликемии, 
длительности заболевания 
и компенсации углеводного 
обмена на формирование КН 
при СД. Большинство авто-
ров сходятся во мнении о том, 
что при СД 1 типа уровень 
гликемии и длительность СД 
имеют важное значение. В ис-
следованиях DCCT (Diabetes 
Control and Complications 
Cohort) и EDIC (Epidemiology 
of Diabetes Interventions and 
Complications) у лиц с высо-
ким уровнем гликированного 
гемоглобина (HbA1c) (>8,8%) 
наблюдалось умеренное сни-
жение скорости движений 

и психомоторных доменов по сравнению с па-
циентами, у которых уровень HbA1c был более 
низким (<7,4%) [22]. Среди детей степень выра-
женности когнитивных нарушений выше у тех, 
кому диагноз был поставлен в возрасте до 7 лет 
[15].

Что же касается СД 2 типа, здесь мнения уче-
ных весьма противоречивы. Некоторые авторы 
указывают на то, что КН могут быть ранними 
осложнениями СД 2 типа у лиц с длительной 
декомпенсацией углеводного обмена [23, 24]. 
Высокий уровень глюкозы оказывает токсиче-
ское действие на нейроны головного мозга через 
несколько механизмов. Прежде всего осмотиче-
ские повреждения и окислительный стресс, вы-
званные гипергликемией, стимулируют процесс 
повреждения нейронов. Кроме того, поддержа-
ние высокого уровня глюкозы приводит к уси-
ленному образованию особых продуктов глико-
зилирования – Advanced Glycation End products 
(AGEs), которые токсичны для нейронов. Уста-
новлено, что пациенты, страдающие СД 2 типа 
и деменцией, обладают повышенными уровнями 
AGEs по сравнению с пациентами с деменцией 
без СД 2 типа. Имеется мнение, что AGEs окис-
ляются свободными радикалами и это приводит 
к дезорганизации нейронных сетей [25]. 

Влияние гипергликемии на микроциркуля-
торное русло и нейроны представлено на рисун-
ке [26].

Гипергликемия ассоциирована с изменения-
ми настроения, в частности, отмечается дисфо-
рия и повышение уровня тревоги. Высокие уров-
ни гликемии оказывают негативное влияние на 
когнитивные процессы, это, возможно, опосре-
довано структурными изменениями областей 
мозга, связанных с обучением [27].

Следующий фактор возникновения КН – ги-
погликемия. В 2009 г. проведено когортное ис-
следование 16 667 чел.  с СД 2 типа, сведения об 
эпизодах гипогликемии которых были собраны 
из выписок больничных карт. Установлено, что 
пациенты с гипогликемией в анамнезе имели 
повышенный риск развития деменции. Причем  

Рисунок – Схема влияния гипергликемии на микроциркуляторное русло  
и нейроны 

Figure – Scheme of the effect of hyperglycemia on the microvasculature and neurons
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у тех пациентов, которые перенесли три и более 
тяжелых гипогликемических эпизода в течение 
жизни, частота развития деменции оказалась 
в 2 раза выше [28]. Наличие эпизодов тяжелой 
гипогликемии, потребовавших госпитализации 
или обращения за неотложной помощью, суще-
ственно повышает риск развития деменции: при 
одном эпизоде риск повышается в 1,4 раза, при 
многократных – в 2,4 раза. Абсолютный риск де-
менции после тяжелого эпизода гипогликемии 
увеличивается на 2,4% в год [25, 29]. 

Особое внимание следует обратить на ги-
погликемию, возникающую на фоне приема 
сахароснижающих препаратов. Такой вариант 
гипогликемии рассматривают как один из важ-
нейших факторов, способствующих снижению 
когнитивных функций – внимания и скорости 
психомоторных процессов. Неблагоприятное 
воздействие гипогликемии связывают с гибелью 
нейронов, особенно в зоне гиппокампа, а также с 
активацией свертывающих систем крови (за счет 
повышения агрегации тромбоцитов и формиро-
вания фибриногена) и ишемии [29]. Повреждаю-
щее действие гипогликемии наиболее выражено 
у пожилых пациентов в силу более низкого ког-
нитивного резерва.

Что касается влияния ИР, как одного из веду-
щих факторов в патогенезе СД 2 типа, на когни-
тивные функции мозга, то мнения ученых весьма 
противоречивы. Однако в некоторых публикаци-
ях отмечалось, что в нейронах головного мозга 
при болезни Альцгеймера развивается ИР [30].

Развитие ИР в нейронах мозга объясняют 
повышенной продукцией нейротоксина ами-
лоидом. Нейротоксины способствуют окисли-
тельному стрессу, гиперфосфорилированию 
Tau-протеинов, уменьшают пластичность си-
напсов и нарушают трансдукцию сигналов, что 
в свою очередь и приводит к ИР [26].

Для практикующего врача имеет важное зна-
чение влияние коррекции углеводного обмена 
на состояние когнитивных функций.

При СД 2 типа не получено убедительных до-
казательств влияния нормализации уровня гли-
кемии на течение когнитивной дисфункции [16]. 
При СД 1 типа установлена прямая коррелятив-
ная связь между инсулинотерапией и улучшени-
ем когнитивных функций [15].

Объясняется это тем, что инсулин уменьшает 
накопление внутриклеточного амилоида, спо-
собствует гипофосфорилированию Tau-протеи-
на и стабилизирует микротрубочки у пациентов 
с СД 1 типа [16], тем самым препятствуя разви-
тию дегенеративных изменений в веществе го-
ловного мозга.

Заключение
 Анализ литературы показал важное значение 

научных исследований и широкий интерес кли-
ницистов к проблеме КН при СД. Приоритет-
ными направлениями в работе практикующего 
врача должно быть раннее выявление и лечение 
когнитивных расстройств, стойкая компенсация 
углеводного обмена, профилактика факторов 
риска СД и КН. 
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MECHANISM OF DEVELOPMENT OF COGNITIVE DYSFUNCTION IN 
PATIENTS WITH DIABETES MELLITUS

L. V. Nikonova1, S. V. Tishkovskiy1, O. N. Martinkevich2 
1Grodno State Medical University, Grodno, Belarus 

2Grodno University Clinic, Grodno, Belarus

The importance of studying cognitive impairment in patients with diabetes mellitus (DM) for practicing physicians 
is explained by the fact that, according to WHO, in 2022 there were 537 million patients with DM in the world and, 
according to disappointing forecasts, by 2045 their number will increase to 784 million people. As evidenced by 
epidemiological data, currently about 40 million people in the world suffer from dementia and cognitive dysfunction. 
Diabetes belongs to the most common group of diseases that causes physiological and pathological changes in the 
blood vessels of the brain, which leads to the development of cognitive impairment. However, this topic is insufficiently 
studied. In modern literature there is conflicting information on the discussed issue, which necessitates an analysis of 
risk factors and characteristics of cognitive dysfunction in diabetes.
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