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Резюме. У статті проаналізовано комплексний вплив імуноглобуліну людського простого на перебіг 

полінейропатії у хворих на цукровий діабет 2-го типу. Застосування даного середника призводить до 

покращення функціонального стану периферичних нервів за даними електронейроміографії, нормалізації 

показників клітинного та гуморального імунітету, зменшуючи прояви автоімуноагресії, маркером чого 

служить рівень периферичного мієлінового білка 22, запобігаючи прогресуванню полінейропатії.

Ключові слова: цукровий діабет 2-го типу, полінейропатія, імуноглобулін людський простий, периферичний 

мієліновий білок 22.

Вступ
Діабетична полінейропатія (ДПН) — це найбільш 

поширене пізнє ускладнення цукрового діабету (ЦД), що 

знижує якість життя хворого [2]. Це важливий фактор ри-

зику розвитку синдрому діабетичної стопи та подальшої 

інвалідизації хворих. У світі 40–70 % усіх нетравматичних 

ампутацій нижніх кінцівок проводиться в пацієнтів із ЦД 

[6]. Тому раннє виявлення та запобігання розвитку ДПН 

вкрай важливе для зниження ризику виразкоутворення 

й можливої подальшої ампутації кінцівки [13]. Згідно із 

загальноприйнятою класифікацією, за патофізіологіч-

ними ознаками полінейропатії поділяють на аксональні 

та демієлінізуючі [2, 8]. Відомо, що при початкових 

проявах полінейропатії у хворих на ЦД 2-го типу харак-

терний аксональний тип ураження нервових стовбурів, 

із прогресуванням захворювання в патологічний процес 

залучається й мієлін. Тобто в пацієнтів виявляють явища 

не тільки аксонопатії, але й демієлінізації периферичних 

нервових волокон [15]. Зміни в нервах є результатом 

гіперглікемії, що сприяє виникненню метаболічних та 

судинних розладів на тлі генетичної детермінованості 

[17]. Останнім часом стало відомо, що хронічна гіпер-

глікемія й гіперінсулінемія стимулюють прозапальну 

активність клітинних і гуморальних ефекторів імунної 

системи [12]. За даними ряду досліджень, у хворих на ЦД 

2-го типу спостерігаються стійкі зміни в різних ланках 

імунної системи: клітинному, гуморальному імунітеті, 

фагоцитарній активності [16]. Встановлено, що сироватка 

хворих на ЦД 2-го типу з нейропатією містить автоімунні 

імуноглобуліни, що є свідченням комплементнезалежно-

го кальційзалежного апоптозу нейронів. Рівень експресії 

цих імуноглобулінів асоціюється з тяжкістю нейропатії і з 

типом нейронального ураження, тому припускають, що 

зазначені цитотоксичні фактори поряд із гіперглікемією 

можуть впливати на розвиток ДПН [16]. Одним із клю-

чових компонентів мієлінової оболонки є периферичний 

мієліновий білок 22 (peripheral myelin protein 22, PMP22), 

синтезований шваннівськими клітинами, показник сиро-

ваткового рівня якого може слугувати маркером ступеня 

ураження мієліну [10]. Функція PMP22 — забезпечення 

міжклітинних контактів; він слугує фактором росту нервів 

і їх мієлінізації [11]. Підвищення рівня PMP22 виявлене 

не тільки при спадкових, але і при набутих полінейро-

патіях, зокрема й при ЦД; окремі автори вважають це 

критерієм демієлінізуючого процесу периферичних 

нервів [14]. 

Таким чином, імунокорекція могла би бути од-

нією зі складових комплексного лікування ДПН, 
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спрямованого на блокування патоімунних процесів, 

пригнічення запалення, запобігання ураженню міє-

ліну та аксональній дегенерації. Для корекції імунної 

дисфункції у хворих на ЦД 2-го типу авторами було 

запропоновано застосування імунокоригуючого 

засобу, тимоміметика, що містить аргініл-альфа-ас-

партил-лізил-валіл-тирозил-аргінін-гексапептид, іму-

нофану, при вживанні якого у 26 % випадків вдалося 

повністю нормалізувати імунологічні показники [7]. 

У комплексному лікуванні імунної дисфункції при 

ЦД 2-го типу призначення поліоксидонію дозволяє 

знизити ініціально підвищені титри автоантитіл, 

швидше нормалізувати показники вуглеводного об-

міну, маркери декомпенсації цукрового діабету [9]. 

Імунокорекція препаратом суперлімф при синдромі 

діабетичної стопи призводить до нормалізації фагоци-

тарної ланки імунітету, сприяє зменшенню ендогенної 

інтоксикації [5]. Заслуговує на увагу досвід застосу-

вання розчину імуноглобуліну людського простого 

(ІГЛП). У рандомізованих клінічних дослідженнях 

доведений терапевтичний ефект застосування ІГЛП 

при широкому спектрі автоімунних і системних за-

пальних захворювань, що перебігають із вираженими 

порушеннями в імунній системі. Препарат також 

застосовують для лікування первинних та набутих 

імунодефіцитних станів [1]. У неврологічній прак-

тиці ІГЛП добре зарекомендував себе для лікування 

міастенії, міастенічного синдрому Ламберта — Ітона, 

демієлінізуючих захворювань і деяких видів нейропа-

тій. Проте немає достатньо даних про те, які схеми та 

дозування є оптимальними [4].

Незважаючи на підтвердження ролі імунної дис-

функції в прогресуванні ЦД та його ускладнень, у 

сучасній науковій літературі є недостатньо даних щодо 

вибору ефективної терапії ДПН, вони є суперечливими, 

а питання патогенетичної терапії й надалі залишається 

складною проблемою, що стало передумовою для на-

шого дослідження. 

Метою роботи було визначення ефективності за-

стосування імуномодулюючої терапії, зокрема імуно-

глобуліну людського простого, з метою корекції імунної 

дисфункції у хворих на ЦД 2-го типу, ускладнений 

полінейропатією, за рівнем антитіл до периферичного 

мієлінового білка 22.

Матеріали та методи

Під спостереженням знаходилось 78 хворих на 

ЦД 2-го типу, ускладнений ДПН, які перебували на 

стаціонарному лікуванні в ендокринологічному відді-

ленні Івано-Франківської обласної клінічної лікарні. 

З них було 32 (41,03 %) чоловіки та 46 (58,97 %) жінок, 

середній вік становив 48,51 ± 1,68 року. Хворими 

була підписана поінформована згода на участь у до-

слідженні. Всі пацієнти мали середньотяжку форму 

діабету, що визначалось його компенсацією за рів-

нем глікозильованого гемоглобіну, який становив 

9,26 ± 1,64 %. У дослідження включали хворих із 

симптомними стадіями ДПН за класифікацією 

P.J. Dyck та P.K. Tomas (1999): з ІІ стадією ДПН — 

42 та з ІІІ стадією — 36 пацієнтів. Для порівняння 

отриманих результатів було набрано 20 практично 

здорових осіб (ПЗО) відповідного віку.

Усім досліджуваним хворим було проведено за-

гальноклінічне обстеження, у тому числі визначали 

маркери компенсації ЦД (рівень базальної глікемії та 

НbА1c) та проводили клінічне неврологічне обстежен-

ня. Електронейроміографічне (ЕНМГ) дослідження 

моторних волокон малогомілкових та великогомілко-

вих нервів здійснювали тричі на обох кінцівках з усе-

редненням показників на комп’ютерному двоканаль-

ному електронейроміографі «Нейро-ЭМГ-Микро» 

(«Нейрософт», РФ). Для визначення функціональ-

ного стану аксонів оцінювали амплітуду потенціалу 

максимальної рухової відповіді, М-відповіді (мВ), на 

стимуляцію нерва в дистальній точці, для визначення 

функціонального стану мієліну — резидуальну латен-

цію (РЛ) (мс) та швидкість проведення збудження 

(ШПЗ) (м/с) нервами. 

Імунний статус вивчали за такими характе-

ристиками: імунокомпетентні клітини: СD8+ — 

Т-супресори, СD3+ — Т-зрілі лімфоцити, СD4+ — 

Т-хелпери, СD16+ — NK, натуральні кілери, СD19+ — 

В-лімфоцити — визначали методом імунофлуоресценції 

набором моноклональних і поліклональних антитіл 

ООО «Сорбент» (м. Подільськ); рівень імуноглобулінів 

IgM, IgG — методом радіальної імунодифузії в гелі за 

Манчіні (ФГУП «НПО «Микроген», РФ). Розраховували 

імунорегуляторний індекс (ІРІ): СD4+/СD8+. Визна-

чення рівня антитіл до периферичного мієлінового біл-

ка 22 у сироватці крові проводили серологічним методом 

імуноферментного аналізу (ELISA, США).

За схемою лікування всіх хворих було рандомі-

зовано на 2 групи методом випадкових чисел. До І 

групи (контрольна група) увійшло 38 пацієнтів, які 

отримували базисне лікування, що включало відпо-

відну дієту, цукрознижувальні середники, статини, 

гіпотензивні препарати, антиагреганти, препарати 

-ліпоєвої кислоти, бенфотіамін, актовегін, при бо-

льовому синдромі — габапентин [3]. ІІ група (основна 

група) включала 40 хворих, яким, окрім базисного 

лікування, призначали ІГЛП («Біовен», Україна) 5% 

у дозі 150 мл (0,2 мг/кг) впродовж 5 днів, що вводився 

один раз на добу внутрішньовенно краплинно. Хворі 

обстежувались при надходженні, при виписці і через 

три місяці після завершення лікування.

Для об’єктивного судження про ступінь вірогідності 

результатів дослідження нами застосовано статистичні 

методи аналізу отриманих результатів із використанням 

пакету статистичного аналізу даних Statistica (StatSoft, 

Inc.) та MS Excel. При проведенні статистичної обробки 

використовували в основному непараметричні методи 

аналізу. 
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Результати дослідження 
та їх обговорення

Аналізуючи показники імуногомеостазу в динамі-

ці лікування (табл. 1), слід констатувати відсутність 

суттєвого впливу як базового, так і комплексного 

лікування на рівень загального вмісту Т-лімфоцитів 

(CD3+), Т-супресорів (CD8+) та вірогідну нормаліза-

цію популяції Т-хелперів (CD4+), причому незалежно 

від обраної тактики лікування (р < 0,05). В основній 

групі в динаміці лікування спостерігалась тенденція до 

стабілізації показника натуральних кілерів (CD16+), 

хоча вірогідних змін не відмічено (р > 0,05). Найбільш 

відчутні зміни в процесі лікування стосувались показ-

ників вмісту В-лімфоцитів (CD19+), продукції IgG та 

IРI. Так, рівень CD19+ знизився через 10 днів базової 

терапії до 18,06 ± 0,75 % (р < 0,05). В основній групі 

на 10-й день лікування відмічаємо значне зниження 

вмісту В-лімфоцитів, до 15,02 ± 0,47 %, вірогідне щодо 

даних як до лікування (р < 0,05), так і контрольної групи 

(р < 0,05), що утримується і через 3 місяці після завер-

шення терапії ІГЛП (р < 0,05). 

Продукція IgG вірогідно знижувалась лише в осно-

вній групі як порівняно з показниками до лікування 

(р < 0,05), так і з показниками контрольної групи 

(р < 0,05), та залишається на тому ж рівні через 3 місяці 

після лікування (р < 0,05), хоча й не досягала показ-

ників ПЗО. Звертає на себе увагу вірогідне зниження 

ІРІ в усіх групах хворих після проведеного лікування 

(р < 0,05), але в основній групі на тлі комплексного лі-

кування із застосуванням ІГЛП він практично досягає 

значень ПЗО: 1,47 ± 0,11 г/л — через 10 днів лікування 

та 1,41 ± 0,08 г/л — через 3 місяці. 

Цікавим фактом виявилася й динаміка показників 

ЕНМГ-тестування (табл. 2). Так, при дослідженні ма-

логомілкових нервів в основній групі на фоні лікуван-

ня ІГЛП досягнуто вірогідне підвищення показника 

М-відповіді через 3 місяці порівняно з даними до 

лікування (р < 0,05) і в контрольній групі (р < 0,05), 

хоча в пацієнтів на фоні базового лікування спосте-

рігалась також тенденція до покращення (р > 0,05). 

Аналогічну динаміку характеристики функціональ-

ного стану аксона спостерігали і при дослідженні 

великогомілкових нервів.

Виявлене вкорочення РЛ при дослідженні малого-

мілкових та великогомілкових нервів у пацієнтів обох 

досліджуваних груп у процесі проведеної терапії. Хоча 

в групі контролю спостерігалась лише тенденція до 

покращення, що утримувалась і у віддаленому періоді, 

тобто через 3 місяці (р > 0,05). Тоді як в основній групі 

відмічене вірогідне покращення через 3 місяці після 

терапії ІГЛП для обох нервів ніг (р < 0,05), причому по-

мітна і міжгрупова різниця після лікування (р < 0,05). 

Така ж динаміка спостерігається й при аналізі даних 

ШПЗ руховими волокнами нерва. Це свідчить про зна-

чимий вплив проведеної імунокорекції в пацієнтів, що 

опосередковано має здатність відновлювати функціо-

нальний стан мієліну.

Виявлене суттєве підвищення рівня антитіл до 

PMP22 порівняно з ПЗО: 7,82 ± 1,04 нг/мл проти 

0,05 ± 0,27 нг/мл (р < 0,05), що підтверджує зростання 

ступеня демієлінізації периферичних нервів при ЦД 2-го 

типу з прогресуванням полінейропатії у хворих на ЦД 

2-го типу (рис. 1).

При дослідженні рівня антитіл до РМР22 в сироватці 

крові пацієнтів через 3 місяці після лікування за за-

гальноприйнятою схемою спостерігалось вірогідне 

зниження показника порівняно з даними хворих до 

лікування (р < 0,05). Але більшого ефекту досягнуто 

при застосуванні комплексного лікування з включен-

ням ІГЛП порівняно з показником хворих до лікування 

(р < 0,05) та пацієнтів контрольної групи (р < 0,05). 

Ряд авторів вважають, що у хворих на ЦД 2-го 

типу імунні порушення виникають у відповідь на 

наявні метаболічні зрушення, що викликають появу 

автоантигенів, і саме дизімунні розлади можуть визна-

чати розвиток і перебіг ДПН [15, 17]. Крім цього, про 

Таблиця 1. Динаміка показників імунограми залежно від призначеного лікування, M ± m

Показ-
ник

ПЗО, 
n = 20

І група (контрольна), n = 42 ІІ група (основна), n = 36

До лікування

Після лікування
До 

лікування

Після лікування

Через 
10 днів

Через 
3 місяці

Через 
10 днів

Через 
3 місяці

CD3+ 59,16 ± 0,42 51,38 ± 1,02# 52,06 ± 0,98 52,08 ± 1,01 52,41 ± 1,02 51,18 ± 1,16 52,16 ± 1,06

CD4+ 40,10 ± 1,13 45,68 ± 1,04# 35,57 ± 1,02* 38,41 ± 1,04* 45,83 ± 1,02 37,31 ± 
0,86*

35,05 ± 
0,82*

CD8+ 27,82 ± 0,52 24,56 ± 1,01# 23,56 ± 0,86 24,62 ± 1,02 24,38 ± 0,96 25,38 ± 0,73 24,86 ± 1,04

СD16+ 16,54 ± 0,77 11,47 ± 0,66# 12,34 ± 0,56 11,47 ± 0,66 11,68 ± 0,68 12,21 ± 0,83 13,36 ± 0,86

CD19+ 10,34 ± 0,36 19,86 ± 0,68# 18,06 ± 0,75* 18,22 ± 0,48* 19,32 ± 0,92 15,02 ± 
0,47*, **

15,06 ± 
0,21*, **

ІРІ 1,44 ± 0,13 1,86 ± 0,15# 1,51 ± 0,08* 1,56 ± 0,10* 1,88 ± 0,12 1,47 ± 0,11 * 1,41 ± 0,08*

ІgG, г/л 10,23 ± 0,58 22,38 ± 1,01# 21,98 ± 0,96 20,63 ± 1,04 23,11 ± 0,96 16,78 ± 
1,02*, **

15,88 ± 
0,56*, **

Примітки: # — різниця вірогідна порівняно з показником ПЗО (р < 0,05); * — різниця вірогідна порівняно 
з показником хворих до лікування (р < 0,05); ** — різниця вірогідна порівняно з показником хворих 
контрольної групи (р < 0,05).
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Таблиця 2. Динаміка показників електронейроміографічного дослідження залежно від призначеного 
лікування, M ± m

Показник
ПЗО, 
n = 20

І група (контрольна), n = 42 ІІ група (основна), n = 36

До 
лікування

Після лікування
До 

лікування

Після лікування

Через 
10 днів

Через 
3 місяці

Через 
10 днів

Через 
3 місяці

Малогомілкові нерви

Амплітуда 
М-відповіді, 
мВ

6,08 ± 
0,45

2,86 ± 
0,12# 3,03 ± 0,16 3,01 ± 0,12 2,58 ± 0,10 3,05 ± 0,11 3,86 ± 0,10*

Резидуальна 
латенція, мс

1,93 ± 
0,07

4,18 ± 
0,16# 3,56 ± 0,15 3,58 ± 0,11 4,14 ± 0,11 2,38 ± 0,16 3,01 ± 

0,12*, **

ШПЗ рухови-
ми волокнами 
нерва, м/с

48,38 ± 
0,74

35,62 ± 
0,86# 37,21 ± 0,71 37,65 ± 0,72* 34,78 ± 0,92 36,25 ± 0,86 38,11 ± 

0,91*, **

Великогомілкові нерви

Амплітуда 
М-відповіді, 
мВ

6,76 ± 
0,38

2,68 ± 
0,13# 3,06 ± 0,12 3,12 ± 0,16 2,81 ± 0,14 3,14 ± 0,18 4,62 ± 0,13*

Резидуальна 
латенція, мс

1,97 ± 
0,04

3,91 ± 
0,09# 3,62 ± 0,13 3,56 ± 0,10 3,86 ± 0,08 2,88 ± 0,11 2,48 ± 

0,09*, **

ШПЗ рухови-
ми волокнами 
нерва, м/с

48,70 ± 
0,55

38,21 ± 
0,39# 38,16 ± 0,48 38,68 ± 0,32* 39,03 ± 0,36 40,68 ± 0,39 39,81 ± 

0,32*, **

Примітки: # — різниця вірогідна порівняно з показником ПЗО (р < 0,05); * — вірогідно порівняно 
з показниками до лікування (р < 0,05); ** — вірогідно порівняно з показниками контрольної групи 
(р < 0,05).

Рисунок 1. Динаміка рівня антитіл до PMP22 у 
хворих на ЦД 2-го типу залежно від лікування

Примітки: # — різниця вірогідна порівняно з 
показником ПЗО (р < 0,05); * — різниця вірогідна 
порівняно з показником хворих до лікування 
(р < 0,05); ** — різниця вірогідна порівняно з 
показником хворих контрольної групи (р < 0,05).

значний вплив на розвиток даного ускладнення імунних 

процесів свідчить високий рівень антитіл до РМР22, по-

казник якого зростає з прогресуванням полінейропатії 

та є маркером ураження мієліну [16]. Враховуючи ви-

явлений позитивний вплив імуномодулюючої терапії, 

зокрема ІГЛП, на функціональний стан периферичних 

нервів за даними ЕНМГ, показники імунного гомеостазу 

та на зниження рівня антитіл до РМР22, її можна розгля-

дати як додаткову перспективу в лікуванні діабетичної 

полінейропатії.

Висновки 
1. Застосування в комплексному лікуванні імуно-

модулюючої терапії ІГЛП дозволяє поряд із корекцією 

імунологічних порушень нормалізувати показники 

електронейроміографічного дослідження, особливо що 

стосується функціонального стану мієліну. Клініко-іму-

нологічні ефекти зберігаються щонайменше до 3 місяців. 

2. Стабілізація імунологічних показників, що дося-

гається за допомогою ІГЛП, створює сприятливий фон 

для поліпшення ефективності базового лікування, а 

також дозволяє досягти вповільнення процесів ураження 

мієліну нервових волокон, що проявляється у зниженні 

сироваткового рівня РМР22.
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ÝÔÔÅÊÒÈÂÍÎÑÒÜ ÈÌÌÓÍÎÊÎÐÐÅÊÖÈÈ 
Â ÊÎÌÏËÅÊÑÍÎÌ ËÅ×ÅÍÈÈ ÏÎËÈÍÅÉÐÎÏÀÒÈÈ 
Ó ÁÎËÜÍÛÕ ÑÀÕÀÐÍÛÌ ÄÈÀÁÅÒÎÌ 2-ãî ÒÈÏÀ

Резюме.  В статье произведен анализ комплексного 

воздействия иммуноглобулина человеческого простого на 

течение полинейропатии у больных сахарным диабетом 

2-го типа. Применение данного препарата приводит к 

улучшению функционального состояния периферических 

нервов по данным электронейромиографии, нормализации 

показателей клеточного и гуморального иммунитета, уменьшая 

проявления аутоиммуноагрессии, маркером чего служит 

уровень периферического миелинового белка 22, предотвращая 

прогрессирование полинейропатии.

Ключевые слова: сахарный диабет 2-го типа, полинейропатия, 

иммуноглобулин человеческий простой, периферический 

миелиновый белок 22.
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EFFICIENCY OF IMMUNE CORRECTION 
IN THE COMBINED TREATMENT OF POLYNEUROPATHY

 IN PATIENTS WITH TYPE 2 DIABETES MELLITUS

Summary. The article analyzes the complex impact of human nor-

mal immunoglobulin on polyneuropathy course in patients with type 2 

diabetes mellitus. The use of this preparation improves the functional 

state of peripheral nerves according to electroneuromyography, nor-

malizes parameters of cellular and humoral immunity, reducing the 

manifestations of autoimmune aggression, a marker of which is the 

level of peripheral myelin protein 22, preventing the polyneuropathy 

progression.

Key words: type 2 diabetes mellitus, polyneuropathy, human normal 

immunoglobulin, peripheral myelin protein 22.


