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Изучение состояния углеводного и липидного обменов у 212 детей и подростков больных сахарным диабетом 1 типа 
показало прогрессирующее снижение остаточной инсулиносекреции и инсулинсвязывающей акивности лимфоцитов
на фоне метаболических нарушений. Это является фактором риска тяжелого течения болезни с быстрым развитием
гипоксии и других диабетических осложнений, в том числе функционального нарушения в пищеварительной системе. 
Стойкие нарушения углеводного и липидного метаболизма, высокий уровень гликозилированного гемоглобина, лак-
тацидемия и сдвиг кислотно-щелочного равновесия в кислую сторону свидетельствуют о наличии хронической гипок-
сии и метаболического ацидоза. Для профилактики ухудшения состояния больного необходимо предупреждать пере-
дозировку лечебной дозы инсулина. 
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The study of the state of carbohydrate and lipid metabolism in 212 children and teenagers with Diabetes Mellitus showed a
progressive decrease in residual remainder of insulin secretion and insulinbinding activity of the lymphocytes with metabolic
infringements, This is a risk factor for a severe disease course with the rapid development of hypoxia and other diabetic 
complications, including functional disorders in the digestive system. Persistent disorders of carbohydrate and lipid metabolism,
high levels of glycated hemoglobin, lacticemia and the shift of acid-base balance in the acid side indicate the presence of
chronic hypoxia and metabolic acidosis. To prevent deterioration of the patient's condition it should be prevented an overdose
of insulin therapy.
Key words: insulinbinding activity, insulin secretion, hypoxia, C-peptide, lactacidemia, Diabetes Mellitus in children

Т яжесть течения некоторых эндокринопатий и ряда 

гастроэнтерологических заболеваний у детей требуют

разработки ранних способов диагностики патологии для

проведения быстрой, адекватной коррекции гипоксии и раз-

вивающихся гормонально-метаболических нарушений с 

целью профилактики прогрессирования тяжести болезни.

В частности, необходимо раньше выявить причину и особен-

ности патогенеза лабильного течения сахарного диабета 

(СД) с быстрым развитием тяжелых диабетических осложне-

ний, в том числе диабетической гастро- и энтеропатии.
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Распространенность и тяжесть течения сахарного диа-

бета 1 типа (СД-1), приводящего к ранней инвалидности и 

повышенной смертности заставляет считать данное забо-

левание одной из ведущих медико-социальных проблем. 

Причиной развития сахарного диабета является недоста-

точная эффективность действия инсулина, вызванная при 

СД-1 нарушением инсулиносекреции вплоть до абсолют-

ной ее недостаточности. Человеческая поджелудочная 

железа содержит от 1 до 3 млн инсулиновых островков, 

что составляет 1% всей массы панкреатической ткани.

Островок содержит 3000–5000 клеток, 70% из которых

являются бета-клетками. Каждая бета-клетка имеет

10.000 секреторных гранул, которые содержат кристаллы

инсулина. Инсулин образуется параллельно с С-пептидом, 

по уровню которого можно судить о синтезе и последую-

щей секреции эндогенного инсулина у больных, получаю-

щих инсулинотерапию. Механизм инициирования сигнала 

для освобождения инсулина начинается с взаимодействия

глюкозы со специфическим рецептором в бета-клетке, 

включая механизм распознавания глюкозы клеткой и пе-

редачи ее стимулирующего действия на систему цикличе-

ского аденозинмонофосфата (цАМФ), ионы Са и клеточ-

ные органеллы, из которых происходит освобождение 

гормона. При диабете нарушается первая фаза мульти-

пликационной модели: инициирование сигнала, вызываю-

щего секрецию гормона.

Литературные данные по изучению состояния инсулино-

секреции при сахарном диабете разноречивы [1, 2].

Большинство исследователей, оценивающих инсулиносе-

крецию по уровню С-пептида в сыворотке крови, находят ее

сниженной [3, 4]. Наряду с этим показано, что уровень

С-пептида у детей ниже нормы лишь в половине случаев и

даже отмечено его нарастание в сыворотке крови при увели-

чении длительности болезни [5, 6]. 

Чтобы осуществить свое действие на метаболизм глюко-

зы после поступления в циркуляцию, инсулин должен, пре-

жде всего, связаться со специфическими рецепторами на

клеточной поверхности. Дефект инсулинового действия 

может быть как следствием нарушения связывания гормо-

на, так и ухудшения образования вторичного переносчика

инсулинового действия, уменьшения глюкозного транспор-

та в клетку или постглюкозотранспортного дефекта в не-

которых основных энзимах утилизации глюкозы [7, 8]. 

Тяжесть течения у детей и подростков СД-1 с быстрым раз-

витием гипоксии и других диабетических осложнений сви-

детельствуют о недостаточной ясности основных вопросов

патогенеза данного заболевания, связанных с инсулиносе-

крецией и эффективностью действия инсулина при прове-

дении терапии гормоном.

Целью данной работы является оценка состояния инсули-

носекреции, инсулинсвязывающей активности клеток и не-

которых метаболических показателей у детей, больных са-

харным диабетом, осложняющимся развитием гипоксии и

других диабетических нарушений. 

Пациенты и методы

Под нашим наблюдением находилось 212 детей и под-

ростков, больных СД-1 в возрасте от 1 года до 18 лет. Из них

у 27 детей на фоне СД-1 были обнаружены гастрит, гастро-

дуоденит и нарушение кишечного всасывания. Все дети по-

лучали общепринятую комплексную терапию и, в частности,

препараты инсулина. У большинства из них было лабильное

течение заболевания. Так как при обследовании больных

с помощью известных методов не у всех диагностируются 

микроангиопатии и специфические диабетические осложне-

ния. Выявленные нарушения мы объединяли под термином 

«диабетические осложнения». 

Кровь из вены у больных брали утром натощак и через 

час после завтрака с предварительным введением инсули-

на. Иммунореактивный инсулин (ИРИ) и С-пептид определя-

ли с помощью радиоиммунологических методов стандарт-

ными наборами фирм Сea–Sorin и Byk–Mallinckrodt. 

Содержание гликированного гемоглобина (HbA1), образова-

ние которого в организме зависит от средней концентрации

глюкозы в эритроцитах в течение 2–3 мес, предшествующих 

исследованию, определяли с помощью метода электроэндо-

осмоса на электрофорезной системе (фирма Corning). 

Активность инсулиновых рецепторов исследовали по связы-

ванию 125J-инсулина с лимфоцитами по ранее описанному 

нами методу [8]. Концентрацию лактата и пирувата крови

определяли с помощью наборов фирмы Boehringer.

Результаты исследования и их обсуждение

Полученные нами данные, представленные в табл. 1, сви-

детельствуют о резком нарушении углеводного и липидного

обмена как при начальном диабете, так и при длительном

течении болезни. Отмечается выраженная гипергликемия 

(p < 0,01) независимо от длительности течения СД, но осо-

бенно значительная при начальной форме диабета, где кон-

центрация лактата и пирувата намного выше по сравнению

с контрольной группой, что приводит к сдвигу кислотно-

щелочного равновесия (КЩР) в сторону метаболического 

ацидоза (снижение pH c 7,45 ± 0,01 до 7,3 ± 0,01, p < 0,05).

Гиперлипидемия сопровождалась выраженной гиперхоле-

стеринемией, особенно значительной в группе «начальный 

диабет» (p < 0,01).

Таблица 1. Некоторые показатели углеводного и липидного обмена (ммоль/л) и pH крови детей, больных сахарным диабетом
в фазе декомпенсации (M ±M m)

Обследованная группару Гликемия Лактат Пируватру pHp НЭЖК Свободный ХС Эфиры ХСф р
р (Дети c сахарным диабетом (n ) = 45) 11,54 ± 1,6** 1,56 ± 0,1 0,08 ± 0,03 7,38 ± 0,01 0,68 ± 0,002 3,67 ± 0,14** 4,11 ± 0,4**

Начальный диабет (n = 18) 14,98 ± 0,72** 2,11 ± 0.2* 0,7 ± 0,02* 7,30 ± 0,01* 1,27 ± 0,04* 4,73 ± 0,4** 4,91 ± 0,02*

Здоровые дети (n = 20) 4,16 ± 0,34 1,39 ± 0,05 0,07 ± 0,001 7,45 ± 0,001 0,73 ± 0,03 2,15 ± 0,08 3,73 ± 0,25

* p < 0,05; **p < 0,01 по сравнению с контролем.
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При начальном сахарном диабете у обследованных

больных отмечена тенденция к снижению уровня С-пептида

после завтрака в фазе декомпенсации по сравнению с

больными в фазе компенсации, т.е. нарушения инсулиносе-

креции (ее снижение) усиливаются с нарастанием тяжести 

состояния больного (табл. 2). Увеличение уровня ИРИ

после завтрака связано с введением экзогенного инсулина

больным. 

Тенденция к более значительному снижению инсулино-

секреции отмечена у больных с ранним развитием гипок-

сии и других диабетических осложнений, т.е. при тяжелом

течении болезни. Следует отметить, что у больных с тяже-

лым течением СД 1 имеет место сочетание перифериче-

ской гиперинсулинемии и значительно сниженной инсули-

носекреции на фоне тенденции к более высокой дозе вво-

димого с лечебной целью инсулина. В фазе компенсации 

у таких больных уровень ИРИ в периферических венах

оставался высоким, свидетельствуя о меньшей эффектив-

ности у них инсулина, необходимого для относительной

нормализации углеводного обмена, чем у больных без 

осложнений. Видимо, восстановление собственной инсули-

носекреции у больных без осложнений (судя по показате-

лям С-пептида) в фазе компенсации способствует умень-

шению периферической резистентности к инсулину.

Причиной улучшения состояния больного и его метаболиз-

ма является увеличение поступления эндогенного инсули-

на из поджелудочной железы непосредственно в печень

через систему воротной вены, а не через общую циркуля-

цию (как при введении экзогенного инсулина). Поэтому 

очевидна важная роль сохранения остаточной инсулиносе-

креции для предупреждения прогрессирования тяжести

СД-1 у детей и подростков. При увеличении длительности

заболевания и трудном достижении фазы компенсации у

больных остаточная инсулиносекреция снижается (табл. 3).

При тяжелом, лабильном течении болезни отсутствует 

адекватная реакция бета-клеток на пищевую нагрузку. Доза 

экзогенного инсулина у этих больных выше, чем в других

группах. Причиной торможения секреции эндогенного инсу-

лина может быть развитие у части больных скрытых гипо-

гликемий, что ведет к увеличению секреции контринсулино-

вых гормонов и лабильному течению болезни.

Трудное достижение фазы компенсации как при началь-

ном, так и при длительном сахарном диабете характеризует-

ся очень высоким уровнем гликированного гемоглобина на

фоне значительного снижения инсулиносекреции, особенно 

у больных с осложнениями (14,20 ± 1,43 и 16,13 ± 0,42%, со-

ответственно). Высокий уровень HbA1, лактата и пирувата

свидетельствующий о длительной гипергликемии, является

фактором риска развития гипоксии и других диабетических

осложнений (в том числе диабетической гастропатии).

Несмотря на нормогликемию натощак, у многих из этих

больных часто отмечались значительные колебания глюко-

зы в течение суток. Совершенно очевидно, что необходимо

предупреждать торможение инсулиносекреции, часто имею-

щее место при скрытых гипогликемиях вследствие передо-

зировки инсулина, способствующей развитию инсулиноре-

зистентности.

Проведенное нами исследование состояния инсулиновых 

рецепторов показало, что у больных с лабильным течением 

СД-1 и значительным снижением инсулиносекреции имеется

тенденция к снижению инсулинсвязывающей активности

(ИСА) лимфоцитами. ИСА в лимфоцитах у таких детей –

31,61 ± 3,9%, в контрольной группе – 47, 9 ± 5,9%, (p < 0,01).

У детей с поражением инсулиновых островков патология

желудка и двенадцатиперстной кишки встречается чаще, 

чем диагностируется. Например, при длительности течения 

СД-1 свыше пяти лет частота поражений верхних отделов

пищеварительной системы по данным ряда исследователей 

составляет от 60 до 80% [9, 10]. Изначально имеющиеся на-

рушения функции инсулярного аппарата приводят к первич-

ному нарушению толерантности к углеводам на фоне нару-

шенного кишечного всасывания. И наоборот, нарушение

кишечного всасывания приводит к вторичным нарушениям 

эндокринной функции поджелудочной железы, что четко

прослеживается при целиакии и лактазной недостаточнос-

ти. СД-1 в настоящее время относится к так называемой,

Таблица 2. Показатели инсулиносекреции у детей и подростков с начальным сахарным диабетом (M ± m)

Группа больных сахарным диабетом
1 типа

Показатели инсулиносекреции Доза инсулина,
ед/кг массы телаИнсулин, мкед/мл С-пептид, нг/мл

до завтракар после завтракар до завтракар после завтракар
В фазе компенсацииф

(1. Без осложнений (n ) = 30) 5,5 ± 1,2 13,7 ± 8,5 1,06 ± 0,3 1,34 ± 0,2 0,57 ± 0,08
2. С осложнениями ((n = 12)) 24,2 ± 16,7 54,6 ± 10,9 0,85 ± 0,33 1,05 ± 0,5 0,45 ± 0,06
В фазе декомпенсации ф

(А.Без осложнений (n ) = 71) 37,6 ± 8,8 72,5 ± 15,1 0,52 ± 0,1 0,57 ± 0,2 0,63 ± 0,04
pp (1-А)( ) <0,001 <0,001 <0,02

(Б. С осложнениями без кетоза (n ) = 46) 69,3 ± 20,17 60,4 ± 26,03 0,44 ± 0,12 0,52 ± 0,18 0,65 ± 0,05
pp (2-Б)( ) <0,02

(В. С кетозом (n )= 6) 5,7 ± 0,9 51,5 ± 22,1 0 0,05 ± 0,01 1,1 ± 0,42
p (А–В) <0,05

Таблица 3. Инсулиносекреция у детей с длительным сахарным диабетом (M ± m)

Больные в фазе 
декомпенсации
без кетоза

Показатели инсулиносекреции Доза инсулина,
ед/кг массы телаИнсулин, мкед/мл С-пептид, нг/мл

до завтракар после завтракар до завтракар после завтракар
Длительность сахарного диабета 1 типа 1–3 годар
1. Без осложнений 46,0 ± 16,4 59,0 ± 20,8 0,83 ± 0,3 0,94 ± 0,48 0,81 ± 0,1
2. С осложнениями 53,0 ± 13,4 37,3 ± 21,7 0,81 ± 0,2 0,66 ± 0,44 0,82 ± 0,05
Длительность сахарного диабета 7 лет и болеер
3. С осложнениями 64,0 ± 12,4 74,0 ± 27,4 0,3 ± 0,09 

р2–3 < 0,05
0,21 ± 0,03 0,93 ± 0,04
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ассоциированной целиакии заболевания (предпологаются 

общие патогенетические механизмы, до конца не установ-

ленные) [7, 10]. При таком часто встречающемся синдроме 

как мальабсорбция, в частности целиакии (Ц) и лактазной

недостаточности (ЛН), у детей с СД-1 нередко отмечаются 

нарушения толерантности к глюкозе при проведении стан-

дартного глюкозотолерантного теста (у 28 и 10% больных,

соответственно).

При изучении кишечных дисахаридаз при Ц и ЛН у 

детей на фоне СД-1 в биоптатах слизистой оболочки тон-

кого кишечника нами установлено, что в период манифе-

стации отмечается значительное снижение активности 

кишечных ферментов. При Ц активность лактазы снижа-

ется до 0,54 (при норме 9,0 нмоль в мин на мг белка); 

мальтазы – до 14,56 (при норме 112 нмоль в мин на мг

белка); сахаразы – до 3,28 (при норме 25,0 нмоль в мин

на мг белка). В период ремиссии активность сахаразы и 

мальтазы у большинства детей значительно возрастает по 

сравнению с острой фазой (p < 0,01). Уровень активности

лактазы полностью не восстанавливается. Низкая актив-

ность лактазы связана с медленным восстановлением 

структуры слизистой оболочки толстой кишки. Причем, 

при более тяжелом течении болезни при развитии аллер-

гии к белкам коровьего молока у 1/3 детей с СД, страдаю-

щих ЛН, отмечалось также снижение активности сахара-

зы и мальтазы, что свидетельствует о трудном достиже-

нии фазы ремиссии.

Совершенно очевидно, что прогрессирующее снижение 

остаточной инсулиносекреции у детей и подростков, а также

развитие инсулинрезистентности являются факторами

риска тяжелого течения СД-1 с быстрым развитием гипок-

сии и других диабетических осложнений. 

Для профилактики ухудшения состояния больного с про-

грессированием тяжести течения болезни необходимо учи-

тывать наличие остаточной инсулиносекреции у больного и 

предупреждать передозировку лечебной дозы гормона.

Следовательно, своевременная диагностика и адекват-

ная терапия СД и функциональных нарушений пищевари-

тельной системы у детей позволит не только предупре-

дить развитие гипоксии, но и улучшить состояние метабо-

лического контроля у пациентов с СД и нарушениями

функции ЖКТ.

Исследование выполнено в рамках перспективного на-

правления развития «Профилактика, диагностика и лечение

заболеваний, связанных с нарушением кровообращения и

гипоксией» Национального исследовательского университе-

та – РГМУ им. Н.И.Пирогова.
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