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Целью работы было изучение влияния ингибитора ангиотензин-превращающего фермента (лизи-
ноприла) на показатели липидного обмена у детей и подростков с сахарным диабетом 1 типа, ослож-
ненным диабетической нефропатией 3-й стадии (по Mogensen, 1983). Наблюдали 35 больных 10–19 лет с 
продолжительностью диабета от 3 до 14 лет, у которых выявлена микроальбуминурия. Больные получали 
интенсифицированную инсулинотерапию препаратами генно-инженерных инсулинов.

Установлено достоверное снижение уровня общего холестерина, атерогенных фракций липидов низ-
кой плотности, повышение фракции липидов высокой плотности, а также ликвидация микроальбуми-
нурии у 15 из 21 больного после 4-недельного применения лизиноприла. Однако сохранение липидных 
нарушений по сравнению со здоровыми детьми, а у части детей – микроальбуминурии требует более 
длительного использования ингибиторов ангиотензин-превращающего фермента.

The aim of investigation was study of the effect of angiotensin-converting enzyme inhibitors (lisinopril) on li-
pid metabolism in children and adolescents with type 1 diabetes mellitus complicated with diabetic nephropathy  
3 stage (Mogensen, 1983). We observed 35 microalbuminuric patients aged from 10 to 19 years old with 3–14 years 
diabetes duration. They had been treated with human recombinant insulin. Blood levels of total cholesterol and low 
density lipoproteins decreased significantly, high density lipoproteins increased and microalbuminuria have been 
reduced after 4 weeks of treatment with lisinopril. However remained dyslipidemia and microalbuminuria require 
more long administration of angiotensin-converting enzyme inhibitors.
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Наиболее тяжелым сосудистым осложнением са­
харного диабета (СД) 1 типа является диабетическая 
нефропатия (ДН), частота которой растет по мере 
увеличения давности диабета [8, 10]. В литературе появ­
ляются сообщения, что ранние стадии ДН могут начи­
наться уже в детском возрасте и только вмешательство 
в доклиническую стадию тормозит прогрессирование 
болезни [3]. В более поздние стадии ДН эффектив­
ность лечебных мероприятий резко снижается и не 
предупреждает развитие терминальной хронической 
почечной недостаточности [6].

С учетом ключевой роли ангиотензина II (АII) в 
формировании ДН основу современной нефропро­
тективной стратегии составляют ингибиторы ангио­
тензин­превращающего фермента (иАПФ). Снижение 

синтеза АII обеспечивает многогранное действие 
иАПФ: снижение системного и внутриклубочкового 
давления, уменьшение микроальбуминурии (МАУ) и 
протеинурии. К долгосрочным почечным эффектам 
иАПФ относятся уменьшение пролиферации мезанги­
альных клеток и роста матрикса, торможение фиброза 
в клубочковой и канальцевой зонах вследствие ингиби­
рования действия цитокинов, факторов роста [11]. По­
ложительное вазодилатирующее действие иАПФ также 
опосредуется увеличением продукции брадикинина, 
ангиотензина [1–7], усиливающих нат рий урез, высво­
бождение оксида азота и простациклина [5]. иАПФ пря­
мо или косвенно снижают образование биологически 
активных веществ, обладающих вазоконстрикторным, 
протромбогенным действием: АII, АIII, AIV, эндотели­
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на­1, норадреналина, тромбок­
сана А2 и др. [5, 11]. Недостаточно 
ясным остается вопрос о влиянии 
иАПФ на липидный обмен у боль­
ных СД 1 типа. В клинических 
исследованиях у больных с ДН 
указывается лишь на отсутствие 
отрицательного воздействия их 
на липидный обмен [3, 6]. Вместе 
с тем липидные нарушения явля­
ются одним из ведущих и ранних 
факторов, способствующих раз­
витию и прогрессированию ДН.

Целью работы было изучение влияния одного из 
представителей иАПФ – лизиноприла («Диротон» фир­
мы «Гедеон Рихтер») – на состояние липидного обмена 
у детей, страдающих СД 1 типа и ДН.

Материал и методы

Под наблюдением находилось 35 больных в возрасте 
от 10 до 19 лет с СД 1 типа и ДН. Давность заболевания 
диабетом была у 5 – до 5 лет, у 30– 6–10 лет. Все больные 
получали интенсифицированную инсулинотерапию 
(ИИТ) препаратами генно­инженерных инсулинов. 
Диагноз диабетической нефропатии ставился на осно­
вании выявления МАУ. МАУ исследовали трижды с помо­
щью диагностических полосок «Micral­test» («Roche») в 
утренней порции мочи, в суточной моче – с помощью 
реактивов («Roche») на анализаторе «Spectrum Abbot» 
(США). Результат считали положительным при выявле­
нии МАУ не менее 2 раз из 3 исследований, проведен­
ных в течение 3 месяцев, при определении суточной 
экскреции – более 30 мг/сут. При исследовании функ­
ции почек скорость клубочковой фильтрации (по кли­
ренсу эндогенного креатинина), уровни креатинина, 
мочевины, электролитов крови были в пределах нормы. 
Больные с воспалительными заболеваниями почек и 
артериальной гипертензией в анализ не включались. 
Уровень гликированного гемо глобина (HBAlc) опре­
деляли колориметрическим методом на фотометре 
5010 (Германия). Концентрацию общего холестерина 
(ХС), холестерина липопротеинов высокой плотности 
(ХС ЛВП), триглицеридов (ТГ) определяли на автома­
тическом анализаторе «Spectrum Abbot» (США). Содер­
жание холестерина липопротеинов низкой плотности 
(ХС ЛНП) рассчитывали по общепринятой формуле. 
Контролем служили 30 практически здоровых детей в 
возрасте 4–15 лет.

Результаты исследования и их обсуждение

Динамика показателей липидного обмена прослеже­
на в 2 группах больных с СД 1 типа и ДН путем исследо­
ваний, проведенных до и после 4­недельной терапии. 
В 1­ю группу отнесен 21 больной (12–19 лет) с МАУ, 
получавшие диротон в дозе 2,5–5 мг/сут. Контролем 
служили 13 больных 2­й группы (10–14 лет) с МАУ, не 
получавшие в этот период иАПФ. Давность заболевания 
диабетом в этих группах была соответственно 5,8 ± 1,1 и 
4,2 ± 0,95 года. Побочных эффектов от лечения данным 
препаратом нами не отмечено. Исследования липидов 
проведены через 1–2 недели после поступления детей 

в стационар при достижении удовлетворительного 
гликемического контроля. Уровень гликемического 
контроля в обследованных группах больных был близ­
ким (HBAlc 9,1 ± 0,35 и 8,9 ± 0,23%).

У больных 1­й группы с МАУ выявлено повышение 
в плазме крови уровня общего ХС и ХС ЛНП и сниже­
ние ХС ЛВП (табл.). При обследовании через 4 недели 
на фоне лечения диротоном отметили достоверное 
снижение ХС, его атерогенной фракции (ХС ЛНП), по­
вышение антиатерогенной фракции (ХС ЛВП). Однако 
по сравнению с контролем уровни ХС и ХС ЛНП в крови 
оставались еще достоверно повышенными. На фоне 
лечения диротоном МАУ исчезла у 15 из 21 больного. 
Таким образом, при лечении ИИТ в комбинации с диро­
тоном у детей с ДН произошло улучшение показателей 
липидного обмена параллельно с антипротеинури­
ческим эффектом. Далее лечение иАПФ продолжено 
в связи с сохранением патологических изменений в 
липидном спектре крови и у части детей – персисти­
рующей МАУ.

Во 2­й группе больных также наблюдали, хотя и ме­
нее выраженные, чем в первой, гиперхолестеринемию 
и повышение уровня ХС ЛНП. На фоне проводимой 
ИИТ без иАПФ заметной динамики в липидном спек­
тре крови не отмечалось, через 4 недели сохранялись 
достоверно повышенными уровни ХС и ХС ЛНП (табл.). 
В связи с сохранением липидных нарушений и пер­
систированием МАУ всем больным 2­й группы был 
назначен диротон.

Таким образом, полученные результаты лечения в 
данной группе указывают на возможное влияние дирото­
на на липидный спектр крови у больных СД 1 типа. Оно, 
вероятно, связано с его антипротеинурическим эффек­
том, но на основании некоторых экспериментальных 
работ не исключается и прямой антиатерогенный 
эффект иАПФ [5]. Нельзя исключить также, что благо­
приятное действие диротона на липиды опосредовано 
гемодинамическими эффектами, так как у больных 
после лечения отмечено восстановление функциональ­
ного почечного резерва.

В литературе имеются лишь отдельные сообщения 
о липидкорригирующем действии иАПФ у больных с 
эссенциальной гипертонией [4]. Сведений о влиянии 
диротона на липидные нарушения при СД 1 типа с 
начальной стадией ДН мы не встретили.

В последние годы к нефропротективным пре­
паратам относят блокаторы рецепторов АII (БРА) и 
статины [2, 7]. Однако для исключения полипрагмазии 
липидснижающие препараты (статины), по мнению 
большинства исследователей, назначаются только при 
выраженных липидных нарушениях, не поддающихся 
другим видам терапии [6, 10]. БРА назначаются в случаях 

Т а б л и ц а 
Влияние диротона на липидный профиль крови у детей с СД 1 типа и МАУ

Примечание. * – достоверное отличие между больными и здоровыми; ** – достоверное 
отличие между больными до и после лечения.
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развития побочных явлений (кашель, ангионевротиче­
ский отек и др.) при длительном использовании иАПФ, 
больше у взрослых [7]. Широкое использование БРА 
и статинов ограничено ввиду их высокой стоимости. 
Сравнительное изучение фозиноприла и эпросартана у 
больных с СД 2 типа показало, что оба препарата вызы­
вают снижение МАУ, но эпросартан, не обладая липид­
корригирующим эффектом, уступал фозиноприлу [9].

Выявленное нами положительное действие диро­
тона на липидный профиль у больных ДН является еще 
одним доказательством преимущества иАПФ, «золотого 
стандарта» в нефропротективной терапии, и показы­
вает возможность их применения на ранних стадиях 
диабетического поражения почек.

Выводы

1. У детей и подростков с СД 1 типа, осложненным 
ДН 3­й стадии (стадия МАУ), выявляются гипердисли­
пидемии с повышением уровня общего ХС, ХС ЛПН, 
снижением фракции ХС ЛВП.

2. На фоне интенсифицированной инсулиноте­
рапии назначение иАПФ – лизиноприла – оказывает 
антипротеинурический и липидкорригирующий 
эффект.
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Проведено исследование оценки эффективности иммуносупрессанта – мофетила микофенолата (ММФ) 
у 6 детей с гломерулонефритом. У всех детей отмечен выраженный антипротеинурический эффект (на 77% 
от исходного уровня) на фоне 12-месячного курса терапии ММФ. У 1 пациента с фокально-сегментарным 
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