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В последние годы гастроэзофагеальная рефлюксная 
болезнь (ГЭРБ) привлекает к себе внимание гастроэнте-
рологов всего мира. Это обусловлено широкой распро-
страненностью данного заболевания среди взрослого 
населения развитых стран [3, 4]. Известно, что в осно-
ве ГЭРБ, наряду с повышенным кислотообразованием 
в желудке, лежит патологический гастроэзофагеальный 
рефлюкс (ГЭР) вследствие недостаточности нижнего 
сфинктера пищевода. Данный дефект в работе мышеч-
ного замыкательного аппарата этого отдела пищевода в 
большой мере связывают с нарушением функционирова-
ния автономной нервной системы [9, 10].

Одним из тяжелых заболеваний, способных пора-
зить вегетативную нервную систему человека, является 
сахарный диабет (СД) [2]. Диабетическая автономная 
нейропатия стоит в числе серьезных осложнений этого 
эндокринного заболевания [1, 2]. В литературе, посвя-
щенной поражению пищевода при СД, в основном речь 
идет о его дискинезии, симптоме дисфагии, но очень ма-
ло данных о развитии ГЭРБ у этих больных [5, 6]. Однако 
клинические наблюдения за пациентами с СД свидетель-
ствуют о том, что наиболее часто они обращаются к вра-
чу в связи с возникновением диспепсических жалоб, в 
том числе изжоги [8, 11].
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Резюме

У 206 больных сахарным диабетом (СД) 1 и 2 типа про-
водили суточное рН-метрическое исследование пищевода 
и эзофагоскопию с целью выявления у них гастроэзофаге-
альной рефлюксной болезни (ГЭРБ). ГЭРБ была установ-
лена у 19,6% больных СД 1 типа и у 29,1% — СД 2 типа. 
При СД 1 типа у 22,2% больных, а при СД 2 типа у 45,4% 
ГЭРБ протекала бессимптомно. В группе СД 1 типа чаще 
наблюдалась эндоскопически негативная ГЭРБ, а при СД 
2 типа — эзофагит A-D степени. У больных СД 2 типа, по-
лучавших инсулин, чаще встречалась и тяжелее протека-
ла ГЭРБ.

Ключевые слова: сахарный диабет, пищевод, гастроэзо-
фагеальная рефлюксная болезнь. 

N.V. Korneeva, Y.L. Fedorchenko

GASTROESOPHAGEAL REFLUX-DISEASE 
IN DIABETIC PATIENTS: EFFECTS 

OF GLYCEMIC CONTROL

Far East State Medical University, Khabarovsk

Summary

Long-term (24 hours) esophageal pH recordings and 
esophagoscopy were studied in 206 type 1 and type 2 diabetes 
mellitus patients in order to discover gastroesophageal refl ux 
disease (GERD). It was documented in 19,6 and 29,1 per cent of 
patients with type l and 2 diabetes correspondingly. In patients 
with type l diabetes and GERD esophagoscopy often revealed 
no mucosal damage while mild to severe esophagitis was more 
typical for GERD in type 2 diabetes. Asymptomatic GERD was 
found in 22,2 per cent of type l and 45,4 per cent of type 2 dia-
betic patients. In insulin-dependent patients, GERD occurred 
more frequently and had more severe clinical course.

Key words: diabetes mellitus, esophagus, gastroesophageal 
refl ux disease.

Появление современных методов диагностики откры-
ло новые возможности для более углубленного изучения 
эзофагеальных поражений у больных СД.

Цель работы состояла в определении особенностей 
течения ГЭРБ у больных СД 1 и 2 типа, а также в изуче-
нии влияния разного вида сахароснижающей терапии на 
ГЭРБ при СД 2 типа.

Материалы и методы исследования
Было обследовано 206 больных СД, с СД 1 типа — 58 

чел. (средний возраст 32,8±4,6 г., 27 мужчин и 19 жен-
щин), с СД 2 типа — 148 пациентов (средний возраст 
57,4±7,6 г., 47 мужчин и 101 женщина). Стаж заболева-
ния в обеих группах был более 5 лет. В исследование 
не включали больных СД, которые ранее страдали кли-
нически проявляющимися заболеваниями гастродуоде-
нальной зоны. Каждому типу СД соответствовала своя 
контрольная группа (не болеющих СД), примерно равно-
го возраста и пола, всего 146 чел. В группе больных СД 2 
типа 64 пациента получали в качестве сахароснижающей 
терапии инсулин, в том числе в сочетании с таблетиро-
ванными сахароснижающими препаратами (ТСП). Из 
них была сформирована отдельная группа наблюдения с 
целью выяснить, как влияет вид сахароснижающей тера-
пии на развитие и течение ГЭРБ. Следует отметить, что 
все больные СД 1 и 2 типа были в стадии компенсации 
или субкомпенсации по уровню гликемии. Пациенты с 
СД, а также контрольная группа давали письменное со-
гласие на проведение обследования. Кроме сбора жалоб 
и анамнеза больным и группе контроля проводили суточ-
ное рН-метрическое исследование пищевода на аппара-
те «Гастроскан 24» (ПО «Исток-система», г. Фрязино) 
по общепринятой методике. Всем пациентам, у которых 
выявляли патологический ГЭР, проводили эзофагогаст-
родуоденоскопию (ЭГДС) с биопсией из не менее трех 
участков нижней трети пищевода. Выделяли эндоско-
пически негативную форму ГЭРБ и ГЭРБ с эзофагитом. 
Степень повреждения пищевода при ГЭРБ оценивали со-
гласно Лос-Анджелесской классификации (1997). Опре-
деляли 4 степени тяжести эзофагита (А, В, С, D).

Статистический анализ проводился с использованием 
программы Excel 2003, Statistic 6.0, с расчетом двухвы-
борочного и парного t-критерия Стьюдента, непарамет-
рическим анализом в выборках с малым количеством 
наблюдений.

Результаты исследования и обсуждение
На первом этапе исследования была поставлена зада-

ча: определить частоту встречаемости ГЭРБ у больных 
СД 1 и 2 типа. Несмотря на то, что клинические прояв-
ления заболевания: жалобы больных на изжогу, боли в 
верхних отделах живота, дисфагия — являются важными 
в постановке диагноза, мы понимали, что у части пациен-
тов может быть мало- или бессимптомное течение ГЭРБ. 
Поэтому для выявления ГЭРБ всем пациентам с СД и 
контрольной группы проводили рН-метрию пищевода 
и ЭГДС. ГЭРБ верифицировалась по наличию у обсле-
дованных патологического ГЭР, т.е состояния, когда рН 
в пищеводе становился менее 4,0 на протяжении 4,5% и 
более времени наблюдения, а также по визуальным и гис-
тологическим изменениями по данным ЭГДС. Подобный 
подход к диагностике был определен Монреальскими со-
глашениями по ГЭРБ (2006) [7].

В таблице представлены результаты рН-метрии в 
изучаемых группах. Обследование показало, что в груп-
пе пациентов с СД 1 типа достоверно, по отношению к 
контролю, повышены такие показатели рН-граммы, как 
число ГЭР в сутки, процент времени с рН<4 в пищеводе, 
показатель De Meestery (интегративный показатель, учи-
тывающий число эпизодов ГЭР, пищеводный клиренс, 
длительность ГЭР). И как следствие этого, среди пациен-
тов с СД 1 типа оказалось достоверно больше больных с 
патологическим ГЭР (19,9 против 13,1% в контроле).

Подобные результаты получены и при сравнении 
больных СД 2 типа с контрольной группой, где также 
оказались достоверно выше показатели, свидетельству-
ющие о забросе желудочного содержимого в пищевод 
(число ГЭР в сутки, процент времени с рН<4 в пищеводе, 
показатель De Meestery), и число пациентов с патологи-
ческим ГЭР, а значит с ГЭРБ, было достоверно выше, чем 
в контроле (29,1 и 16,7% соответственно, р<0,05).

При сравнении групп с СД 1 и 2 типа установлено, 
что при СД 2 типа достоверно чаще наблюдались ГЭР за 
сутки, а количество больных с ГЭРБ также было больше, 
чем в группе с СД 1 типа (29,1 и 19,6% соответственно, 
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р<0,05). В группах пациентов с СД 1 и 2 типа и контро-
ля, у которых была выявлена ГЭРБ, проведено изучение 
клинических симптомов этого заболевания. Интерес к 
данному разделу исследования был обусловлен тем, что, 
согласно многочисленным наблюдениям, у больных СД 
ряд заболеваний протекает мало-или бессимптомно [2].

Результаты исследования представлены на рис. 1. Как 
свидетельствуют данные, представленные на рис. 1, при 
СД 1 в 22,2% случаев ГЭРБ протекает бессимптомно, 
что достоверно чаще, чем в контроле по этому типу СД 
(11,2%) (р<0,05). В группе пациентов СД 2 типа процент 
бессимптомного течения ГЭРБ еще выше — 45,4%, что 
достоверно больше, чем при СД 1 типа (22,2%) и в кон-
троле по СД 2 (21,8%) (р<0,05). Обращает внимание то, 
что и в контрольных группах по СД 1 и 2 типа имеются 
различия в бессимптомном течении ГЭРБ. Так, в группе 
контроля по СД 2 типа данного варианта течения больше 
(21,8 против 11,2% у контрольной группы СД 1; р<0,05). 
Следует отметить, что данные группы отличались по воз-
расту. Однако достоверные различия между больными 
СД 1 и 2 типа и контролем по частоте бессимптомного 
течения ГЭРБ позволяют с должным вниманием отно-
ситься к этим результатам.

Визуализация изменений в пищеводе при ГЭРБ явля-
ется обязательным элементом стандартного обследова-
ния больных. В случае нашего исследования проведение 
ЭГДС было обусловлено и важностью выявления пище-
водных изменений при бессимптомном течении ГЭРБ у 
больных СД.

Результаты эндоскопического исследования данных 
пациентов представлены на рис. 2. Установлено, что при 
сочетании СД 1 типа и ГЭРБ эндоскопически негативные 
формы ГЭРБ наблюдались с такой же частотой, что и в 
группе контроля (63,6 и 66,75% соответственно; р>0,05). 
Достоверных различий не было и по встречаемости эзо-
фагитов А-В степеней. Но имелись различия по частоте 
эзофагитов тяжелых степеней (C-D), которые были в груп-
пе СД 1 типа (9,1%) и отсутствовали в группе контроля. 
При сравнении степени поражения пищевода у больных 
СД 2 типа и контроля выяснено, что эндоскопически не-
гативная ГЭРБ реже наблюдалась у больных СД 2 типа, 
чем в контроле (30,2 и 58,3% соответственно; р<0,05). В 
свою очередь, эзофагиты А-С степеней достоверно чаще 
встречались у пациентов в сочетании СД 2 типа и ГЭРБ, 
чем в контрольной группе по данному типу СД.

Следует отметить, что по результатам проведения 
ЭГДС, у всех пациентов гистологически исследовались 
биоптаты слизистой пищевода. Воспалительные изме-
нения слизистой оболочки были обнаружены у всех 
больных СД и ГЭРБ, а также контрольной группы. Эти 
изменения присутствовали при эндоскопически негатив-
ной ГЭРБ и в сочетании с эзофагитом. Кроме того, у всех 
пациентов с бессимптомным течением ГЭРБ гистологи-
чески пищевод был изменен. Различия состояли только в 
степени выраженности этих изменений.

В ходе работы изучался вопрос, как влияет на форми-
рование ГЭРБ назначаемая больным СД сахароснижаю-
щая терапия. Для этого были проанализированы клиника 
и результаты рН-метрии у пациентов с СД 2 типа, полу-
чавших инсулин (1 группа) и принимавших только ТСП 
или находящихся на диете (2 группа).

Оказалось, что в 1 группе чаще встречалась ГЭРБ, 
чем у пациентов группы 2 (41,6 и 24,3% соответствен-
но; р<0,05). У пациентов 1 группы был более высокий 
уровень внутрижелудочковой кислотности (среднее рН в 
теле желудка 0,83±0,06), в отличие от больных 2 группы 
(среднее рН в теле желудка 1,21±0,08; р<0,05). При срав-
нении двух обследованных групп, в 1 группе частота ГЭР 
за сутки достигала в среднем 94,3±8,2, а во 2 группе дан-
ный показатель был достоверно ниже — 62,1±5,4; р<0,05. 
Количество времени за сутки, когда рН в пищеводе сни-
жалось меньше 4 ед., в 1 группе составило 18,3±2,3 ч и 
было выше, чем во 2 группе, — 6,8±1,3 ч; р<0,05.

Проанализировано течение ГЭРБ у больных СД 2 
типа обеих групп. Отмечено, что пациенты 1 группы до-

Показатели рН-метрии пищевода у больных СД 1 и 2 типа

Примечания. * — достоверность различий с контролем, р<0,05; ** 
— достоверность различий СД 1 и СД 2, р<0,05. 

Показатель Норма СД 1, 
n=58 

Контроль 
по СД 1, 

n=72 
СД 2, 
n=148 

Контроль 
по СД 2, 

n=74 
рН < 4 
(% времени 
за 24 ч) 

<4,5 9,4±1,1* 4,3±1,1 12,3±2,1* 6,2±1,4 

Число ГЭР 
за 24 ч <46,9 56,2±2,7* 40,3±3,8 88,3±6,7** 50,2±6,9 

Кол-во 
больных с па-
тологическим 
ГЭР, %

- 11 
19,6*

9 
13,1 

43 
29,1** 

12 
16,7 

Показатель 
De Meestery <14,72 24,6±2,2* 16,5±2,1 29,4±2,4* 17,9±2,1 

Рис. 1. Клиническое течение ГЭРБ при СД 1 и 2 типа

Рис. 2. Результаты эндоскопии пищевода больных 
СД1 и 2 типа в сочетании с ГЭРБ
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стоверно чаще предъявляли диспепсические жалобы, в 
частности на изжогу и боли в эпигастрии, чем во 2 группе 
(70 и 41,4% соответственно, р<0,05). В 1 группе с боль-
шей частотой при эндоскопическом и гистологическом 
исследовании выявляли эзофагит А-В степени, чем во 2 
группе (35 и 16,7% соответственно, р<0,05), и реже эн-
доскопически негативную ГЭРБ (28,9 и 42,7% соответс-
твенно, р<0,05).

Данный феномен требует дальнейшего анализа, но 
уже сейчас можно предположить, что назначение боль-
ным СД 2 типа инсулина приводит к более частому фор-
мированию и неблагоприятному течению ГЭРБ у данных 
пациентов.

В заключение можно отметить, что поражение пи-
щевода в виде ГЭРБ у больных СД 1 и 2 типа является 
распространенным явлением. Данная патология часто 
служит причиной абдоминального болевого и диспепси-
ческого синдромов, но у ряда пациентов, особенно с СД 
2 типа, она может протекать и бессимптомно. Назнача-
емая сахароснижающая терапия СД способна влиять на 
возникновение и течение ГЭРБ при СД. Помнить об этом 
должны врачи-эндокринологи, гастроэнтерологи, тера-
певты, работающие с больными СД.
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В.В. Шаройко, Б.М. Кершенгольц

ЭКСПРЕССИЯ НЕКОТОРЫХ ГЕНОВ ЭНЕРГЕТИЧЕСКОГО 
МЕТАБОЛИЗМА В ПАНКРЕАТИЧЕСКИХ ОСТРОВКАХ 

ЧЕЛОВЕКА КОРРЕЛИРУЕТ С УРОВНЕМ
 ГЛИКОЗИЛИРОВАННОГО ГЕМОГЛОБИНА

Институт биологических проблем криолитозоны СО РАН, 
677891, пр. Ленина, 41, тел.: 8-(4112)-33-58-12, г. Якутск

Молекулярные механизмы, лежащие в основе глюко-
зостимулированной секреции инсулина в панкреатических 
β-клетках, до конца не выяснены. Для исследования мета-
болических нарушений в β-клетках, которые ослабляют 
глюкозостимулированную секрецию инсулина, мы срав-
нили две клональные линии β-клеток INS-1: глюкозочувс-
твительные (832/13) и глюкозонечувствительные (832/2). 
Данные клоны были получены из одного родительского 
клона инсулиномы крысы INS-1 путем трансфекции плаз-
миды, стабильно эспрессирующей мДНК человеческого 

инсулина под контролем цитомегаловирусного промото-
ра. Впоследствии были изолированы клоны INS-1 832/13 
и INS-1 832/2 с использованием маркера — гена резистен-
тности к неомицину [1]. С этой целью мы провели в этих 
клонах сравнительный анализ экспрессии генов, контро-
лирующих энергетический метаболизм клетки. Было об-
наружено, что в глюкозонечувствительных клетках 832/2 
экспрессия генов гликолитического метаболизма повы-
шена, а митохондриального — снижена, по сравнению с 
глюкозочувствительными клетками 832/13. Далее мы ис-
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