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Аннотация. Сахарный диабет 1-го типа – одна из распространенных эндокринопатий в детском воз-
расте, которая может проявляться в виде когнитивной дисфункции. Проведен поиск публикаций на ан-
глийском и русском языках в базах данных PubMed, Cochrane Library, eLIBRARY.RU и Medscape с 2010 
по 2023 год. Запрос выполнялся с использованием ключевых слов: type 1 diabetes mellitus, children, cog-
nitive dysfunction и diagnosis. Работы, посвященные когнитивной дисфункции при сахарном диабете  
1-го типа во взрослом возрасте, были исключены из обзора. Данное нарушение у детей имеет многофак-
торную этиологию с доказанными факторами риска: острая гипогликемия, хроническая гипергликемия, 
ранний дебют заболевания и выраженность диабетического кетоацидоза. Клинические проявления когни-
тивной дисфункции состоят в снижении памяти и внимания, уровня IQ, психомоторных реакций и когни-
тивной гибкости. У обследуемых с ранним дебютом заболевания (до 6 лет) они имеют более выраженный 
характер. Наиболее эффективными для диагностики когнитивной дисфункции у детей исследователи счи-
тают нейропсихологические методы: цветовой и словесный тест Струпа, тест на визуальное удержание 
Бентона, детский вариант теста Векслера, висконсинский тест на сортировку карт. К репрезентативным ин-
струментальным методам относят магнитно-резонансную томографию, электроэнцефалографию, диффу-
зионно-тензорную визуализацию и др. Они позволяют диагностировать анатомические и функциональные 
изменения в головном мозге у детей с сахарным диабетом 1-го типа. При помощи лабораторных методов 
можно выявить повышение уровней нейроспецифических белков и маркеров воспаления, которое указы-
вает на повреждение головного мозга при данном заболевании. Необходимы дальнейшие исследования 
когнитивной дисфункции при сахарном диабете 1-го типа в педиатрической практике для уточнения диа-
гностических критериев и методов профилактики этого осложнения.

Ключевые слова: дети с сахарным диабетом 1-го типа, когнитивная дисфункция, диагностика мозго-
вых нарушений, нейроспецифические белки, нейропсихологическое тестирование, нейровизуализация 
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Abstract. Type 1 diabetes mellitus (DM) is a common childhood endocrinopathy that can present with cognitive 
dysfunction (CD). PubMed, Cochrane Library, eLIBRARY.RU and Medscape databases were searched for English- 
and Russian-language articles published from 2010 to 2023 using the following keywords: type 1 diabetes mellitus, 
children, cognitive dysfunction and diagnosis. Publications on CD in adult patients with type 1 DM were excluded from 
this review. In children with DM, the aetiology of CD is multifactorial and has the following confirmed risk factors: 
acute hypoglycaemia, chronic hyperglycaemia, early DM onset and pronounced diabetic ketoacidosis. CD manifests 
clinically with declined memory, attention, IQ scores, psychomotor reactions and cognitive flexibility. In children 
with an early disease onset (before the age of 6), CD manifestations are more pronounced. The neuropsychological 
methods considered part of the gold standard for CD diagnosis in children are: the Stroop Colour and Word Test, Benton 
Visual Retention Test, Wechsler Intelligence Scale for Children, and Wisconsin Card Sorting Test. The representative 
instrumental methods include magnetic resonance imaging, electroencephalography, diffusion tensor imaging, etc. They 
allow us to assess the anatomical and functional changes in the brain of children with type 1 DM. Laboratory-based 
methods can detect an increase in neurospecific proteins and inflammation markers, which indicates cerebral damage 
in patients with the disease. Further research is necessary on type 1 DM-associated CD in paediatric practice in order to 
improve the diagnostic criteria for this complication and its prevention methods.
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Сахарный диабет (СД) как наиболее частот-
ное нарушение обмена веществ на сегодняшний 
день является одной из основных проблем обще-

ственного здравоохранения [1]. СД 1-го типа – это 
форма эндокринопатии, характерная именно для 
детского и подросткового возраста, рост заболе-
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ваемости которой отмечается во всем мире [2–5]. 
Согласно данным современной статистики, в на-
стоящее время СД 1-го типа является вторым по 
распространенности хроническим заболеванием, 
поражающим в основном пациентов в возрасте 
до 18 лет. Им страдают почти 15 млн детей во 
всем мире [6, 7]. 

СД 1-го типа – аутоиммунное заболевание, 
характеризующееся иммуноопосредованным 
разрушением β-клеток поджелудочной железы, 
приводящим к прекращению выработки ин-
сулина, хронической гипергликемии и пожиз-
ненной зависимости от терапии экзогенным 
инсулином [2, 4, 8–10]. Хронически повышен-
ный уровень глюкозы в крови при данном за-
болевании крайне негативно влияет на многие 
органы и системы, включая сетчатку, почки и 
центральную нервную систему (ЦНС) [4, 11].  
У детей с СД 1-го типа могут обнаруживаться 
как хронические, так и острые нейрокогнитив-
ные изменения, которые состоят в снижении 
когнитивных функций с отрицательным воз-
действием на скорость психомоторной реак-
ции, когнитивную гибкость, внимание и зри-
тельное восприятие [1, 9, 12]. 

Сегодня внимание исследователей в области 
эндокринологии сместилось с изучения диабе-
тической нейропатии на оценку выраженности 
когнитивных изменений как основного фактора, 
определяющего качество жизни данного контин-
гента пациентов [4, 12]. Однако в подавляющем 
большинстве современных работ объектом ана-
лиза являются взрослые пациенты с СД 2-го типа, 
при этом гораздо меньше известно о патофизио-
логической взаимосвязи между когнитивной дис-
функцией (КД) и СД 1-го типа у детей и подрост-
ков [3, 4, 12]. В связи с этим очень часто тяжесть 
данного осложнения и его негативное влияние 
на состояние и качество жизни пациентов с СД  
1-го типа в педиатрической практике недооце-
ниваются, а КД остается недиагностированной 
и дети с эндокринопатией не получают необхо-
димую терапию [13]. До сих пор ведутся откры-
тые дискуссии относительно того, какие именно 
когнитивные функции нарушаются в детском 
возрасте при СД 1-го типа, каковы особенности 

проявления подобных нарушений в зависимости 
от длительности заболевания и какие патофизио-
логические механизмы лежат в их основе [5].

Когнитивный дефицит может негативно 
влиять на эффективность лечения СД 1-го типа 
в детской практике, приводя к дальнейшему 
ухудшению гликемического контроля и допол-
нительным диабетическим осложнениям [14]. 
Таким образом, понимание и предотвращение 
снижения когнитивных функций у детей и под-
ростков имеет большое значение для обще-
ственного здравоохранения [10, 15]. В связи с 
этим сегодня крайне важно найти новые диа-
гностические и прогностические биомаркеры 
и терапевтические мишени для ранней диагно-
стики, прогноза и своевременного лечения КД 
при СД 1-го типа [16].

Цель обзора – осветить методы и резуль-
таты диагностики КД при СД 1-го типа в дет-
ском возрасте. Поиск работ, опубликованных 
по данной теме на английском и русском язы-
ках в период с 1 января 2010 года по 31 мая 
2023 года, проводился в международных базах 
данных PubMed, Cochrane Library, eLIBRARY.
RU и Medscape с использованием ключевых 
слов: type 1 diabetes mellitus, children, cognitive 
dysfunction и diagnosis. В выборку вошли 46 
публикаций, из них 38 зарубежных и 8 отече-
ственных. Статьи, освещающие вопросы на-
рушения когнитивной функции у взрослых 
пациентов с СД 1-го типа, не рассматривались 
в связи с различием некоторых методов диа-
гностики церебральной недостаточности в дет-
ском и взрослом возрасте. 

Когнитивная дисфункция при СД 1-го ти- 
па в детском возрасте. Все большее число со-
временных научных данных указывает на то, 
что СД 1-го типа может способствовать ранне-
му развитию и ускорению возрастного прогрес-
сирования различных форм когнитивных на-
рушений [5, 12]. Хотя патофизиология КД при 
данном заболевании плохо изучена, показано, 
что ее развитие связано с микро- и макрососу-
дистыми нарушениями, а также с изменения-
ми в структуре головного мозга (ГМ), потерей 
нейронов и церебральной атрофией [17]. КД на 
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фоне СД 1-го типа также может формироваться 
через патофизиологические процессы нейро-
нальной токсичности, оксидативного стресса, 
распада продуктов гликирования и нарушения 
выработки инсулина [18]. Факторы риска КД 
при СД 1-го типа включают развитие заболе-
вания в раннем возрасте, хроническую гипер-
гликемию, диабетический кетоацидоз (ДКА) и 
эпизоды гипогликемии [8, 9, 19, 20]. Поскольку 
у формирующегося ГМ ребенка имеются более 
высокие потребности в энергии для роста и об-
разования нейронов, чем у зрелого взрослого 
ГМ, дети с СД 1-го типа особенно восприимчи-
вы к резким колебаниям гипер- и гипогликемии 
[8]. Детство и подростковый возраст – это пе-
риоды серьезных изменений в развитии ЦНС, 
нарушения метаболизма глюкозы в подобные 
чувствительные периоды могут иметь долго-
срочные последствия для ГМ и связанных с 
ним когнитивных функций [7].

Показано, что наличие ДКА и степень вы-
раженности гипергликемии у детей с СД 1-го 
типа оказывают максимально негативное вли-
яние на функцию долговременной простран-
ственной памяти в течение 3,5 месяцев после 
постановки диагноза [21]. Обнаружено, что 
выраженность когнитивных нарушений у под-
ростков с СД 1-го типа имеет связь с количе-
ством госпитализаций в отделение реанимации 
и длительностью заболевания, что может быть 
объяснено постепенной декомпенсацией ней-
ропластичности ЦНС [3]. Исследования дан-
ной группы лиц показали, что при длительном 
течении СД 1-го типа степень подверженности 
гипергликемии отрицательно коррелирует с 
вербальным интеллектом, исполнительными 
функциями, обучаемостью и памятью, а при 
относительно короткой продолжительности 
болезни – только с вербальным интеллектом и 
исполнительными функциями [21].

Дети с СД 1-го типа подвергаются бóльшему 
риску нарушений нейрокогнитивных функций 
по сравнению со своими сверстниками без СД, 
особенно в области памяти, обучения и испол-
нительных функций (например, рабочей памя-
ти, переключения внимания и торможения реак-

ций) [14, 22]. Такие пациенты хуже справляются 
с задачами, требующими постоянного внима-
ния, высокой скорости обработки информации, 
памяти и зрительно-пространственных функций 
[7]. Недавние метаанализы показывают, что у 
детей с данной эндокринопатией особенно стра-
дают исполнительные функции, включая такие, 
как рабочая память и внимание [22]. Другими 
авторами установлено, что по сравнению с кон-
трольной группой у пациентов с СД 1-го типа 
обычно снижается эффективность в следующих 
когнитивных областях: интеллект, психомотор-
ная реакция, скорость обработки информации, 
зрительное и постоянное внимание, когнитив-
ная гибкость и зрительное восприятие [12]. У 
некоторых пациентов с СД 1-го типа КД харак-
теризовалась замедлением скорости и ухудше-
нием гибкости мышления, но обучаемость и па-
мять были сохранены [12].

Показано, что у детей с ранним дебютом 
СД 1-го типа (возраст до 6 или 7 лет) наблю-
дается повышенный риск легкой или умерен-
но тяжелой КД, затрагивающей практически 
все когнитивные сферы, включая обучаемость 
и память [23]. Напротив, пациенты, у которых 
данное заболевание развивается после этого 
критического периода, как правило, имеют бо-
лее ограниченную и менее тяжелую КД [23]. 
Эта группа набирает более низкие баллы, чем 
их здоровые сверстники, при тестировании ин-
теллекта, устойчивости внимания, зрительно-
пространственных навыков, психомоторной 
скорости и исполнительных функций, но де-
монстрирует в основном нормальные навыки 
обучения и запоминания [23].

Нейропсихологические методы диагно-
стики КД. Золотым стандартом оценки ког-
нитивных функций при СД 1-го типа на сегод-
няшний день считается нейропсихологическое 
тестирование [24]. При исследовании данного 
заболевания у детей фиксируются различные 
показатели нейрокогнитивной функции с по-
мощью специальных нейрофизиологических 
методов, адаптированных для детей и под-
ростков [15, 25]. Так, цветовой и словесный 
тесты Струпа применяется для диагностики 

Быков Ю.В.
Диагностика когнитивной дисфункции при сахарном диабете 1-го типа в детском возрасте...



403

КД именно у детей и подростков [26]. Тест на 
визуальное удержание Бентона выявляет на-
рушения зрительного восприятия и зритель-
ной памяти у обследуемых в возрасте от 8 лет 
[27]. Тест Векслера (детский вариант) позво-
ляет проводить диагностику общего, а также 
вербального и невербального интеллекта [28].  
С помощью висконсинского теста на сортиров-
ку карт можно проанализировать клинически 
значимые аспекты нарушений внимания в дет-
ском и подростковом возрасте [29].

Диагностика КД при СД 1-го типа в дет-
ском возрасте чаще всего включает измерение 
IQ, а также различные тесты для оценки испол-
нительных функций и памяти [15, 30]. Мень-
шее количество работ исследует показатели 
академической успеваемости или адаптивных 
навыков, используя тестирование с помощью 
опросника «Краткая шкала оценки психиче-
ского статуса» (MMSE), тест на вербальную 
беглость, тест Струпа, тест комплексной фигу-
ры Рея [15, 30]. 

Одна из проблем при интерпретации резуль-
татов нейропсихологического тестирования у 
детей с СД 1-го типа заключается в том, что в 
разных исследованиях использовались разные 
наборы тестов [15, 30]. Помимо этого, на досто-
верность эксперимента могут влиять определен-
ные факторы (личные переживания, усталость 
пациента и т. д.), что снижает объективность 
данного метода [24]. В большинстве случаев 
нейропсихологическое тестирование является 
субъективным методом, который указывает на 
явные когнитивные нарушения, не обнаруживая 
доклинические формы патологического про-
цесса [24]. В связи с этим на данный момент 
особенно актуальны нейропсихологические 
методики, направленные на обнаружение мини-
мальной мозговой дисфункции, которая может 
быть диагностирована еще на доклиническом 
этапе формирования КД [31].

Инструментальные методы диагности-
ки КД. Методы нейровизуализации часто 
применяются для изучения анатомических и 
функциональных изменений в ГМ детей с СД  
1-го типа [15, 32, 33]. Однако в очень ограни-

ченном количестве исследований использова-
лась инструментальная диагностика пациентов 
с СД 1-го типа моложе 20 лет [34]. Те немно-
гие из существующих работ показывают, что 
изменения объема ГМ обнаруживаются уже в 
детстве и оказывают долгосрочное негативное 
влияние на когнитивное функционирование че-
ловека во взрослой жизни [5]. Несколько мето-
дов, включая структурную и функциональную 
магнитно-резонансную томографию (МРТ), 
диффузионно-тензорную визуализацию (ДТВ), 
электроэнцефалографию (ЭЭГ), сегодня при-
меняются для изучения связи между измене-
ниями функции/структуры ГМ и КД при СД  
1-го типа в детском возрасте [35]. 

Для обследования детей с СД 1-го типа 
обычно используется стандартная МРТ ГМ, с ее 
помощью оцениваются структурные особенно-
сти. Таким образом, обнаруживаются атрофия 
серого вещества и поражения белого вещества 
ГМ, которые являются общими структурными 
изменениями, связанными с КД у пациентов с 
СД 1-го типа [15, 32]. Также по данным МРТ 
определяется уменьшение объемов ГМ в кор-
ковых и подкорковых областях, включая па-
рагиппокампальную, затылочную и нижнюю 
лобную [32]. Используя функциональную МРТ 
в покое, Е.van Duinkerken et al. обнаружили на-
рушение функциональной коннективности и 
изменения в нейрональных сетях у пациентов 
с СД 1-го типа [36]. Другие результаты МРТ 
свидетельствуют, что более высокие показате-
ли атрофии желудочков и поражений белого 
вещества гиппокампа коррелируют с ранним 
началом СД 1-го типа, а бо́льшие объемы гип-
покампа связаны с рецидивирующей тяжелой 
гипогликемией [37].

С помощью протонной магнитно-резонанс-
ной спектроскопии определяется изменение 
метаболизма клеток ГМ в качестве возможного 
маркера КД при СД 1-го типа в детском возрас-
те [13]. ДТВ стала использоваться для оценки 
микроструктуры белого вещества у детей с СД 
1-го типа. Метод основан на диффузии моле-
кул воды в ГМ [15]. Диффузионно-взвешенные 
изображения с высоким угловым разрешени-
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ем представляют собой усовершенствован-
ную форму ДТВ, которая позволяет оценить 
микроструктуру белого вещества за счет луч-
шего пространственного разрешения пересе-
кающихся волокон белого вещества ГМ [38].  
У детей с СД 1-го типа изменения фракционной 
анизотропии и значений коэффициента диффу-
зии (которые могут быть признаками повреж-
дения аксонов и миелинизированных волокон) 
значимо коррелируют с тяжестью КД [10].

По данным ЭЭГ, дети с СД 1-го типа де-
монстрировали бóльшую префронтальную и 
лобно-теменную спектральную мощность в θ- 
и α-диапазонах по сравнению с контрольной 
группой [39]. При данном методе обследова-
ния наблюдались различия между пациентами с 
СД 1-го типа и здоровыми подростками, вклю-
чая потерю высокочастотной активности в ви-
сочной, лобной и затылочной областях и более 
низкие частоты в целом у детей с СД 1-го типа 
[5]. Сообщалось о транзиторных изменениях 
электрической активности в различных обла-
стях ГМ при гипергликемии среди подростков 
с СД 1-го типа. Концентрация глюкозы более  
200 мг/дл (11 ммоль/л) во время сна была свя-
зана с увеличением мощности низкочастотных 
диапазонов ЭЭГ во всех областях ГМ и высоких 
частот в лобных и центральных областях [40].

Лабораторные методы диагностики КД. 
Нейроспецифические белки (НСБ) – это бел-
ки, являющиеся тканеспецифическими для 
ЦНС и служащие маркерами нейровоспаления, 
которые можно применять для диагностики 
когнитивного состояния у детей [41]. Недав-
ние исследования показали, что анализ НСБ в 
биологических жидкостях (сыворотке крови и 
спинномозговой жидкости) может использо-
ваться для оценки повреждения ГМ, в т. ч. при 
ДКА на фоне СД 1-го типа в детском возрасте 
[42]. Белок S-100В, глиальный фибриллярный 
кислый белок и основной белок миелина слу-
жат ранними маркерами КД у подростков с СД 
1-го типа без ДКА, содержание которых корре-
лировало с гипергликемией и когнитивным де-

фицитом [43]. Дети с СД 1-го типа имели более 
низкий уровень BDNF (НСБ, стимулирующий 
и поддерживающий развитие нейро нов), низ-
кие концентрации которого имели достовер-
ную отрицательную корреляцию с выраженно-
стью КД [8].

У детей с ДКА средней/тяжелой степени 
тяжести с проявлениями КД наблюдались по-
вышенные уровни С-реактивного белка (СРБ) 
и IL-6, лейкоцитоз и нейтрофилез без наличия 
очага инфекции [44]. Поскольку было обнару-
жено, что СРБ тесно связан с воспалительным 
IL-6, длительное повышение его уровня у де-
тей с тяжелым ДКА может служить маркером 
развития КД [44].

Другими авторами было показано, что при 
стимуляции Toll-подобных рецепторов (TLR) 
происходит высвобождение провоспалитель-
ных цитокинов и хемокинов, которое приводит 
к повреждению сосудов ГМ [18]. В эксперимен-
те с подавлением TLR4 при СД 1-го типа у мы-
шей регистрировались нормальные когнитивные 
функции [45]. КД значительно коррелировала 
с уровнями HbA1c, триглицеридов сыворотки 
крови, липопротеинов низкой плотности, липо-
протеинов очень низкой плотности и СРБ [46].

КД, связанная с СД 1-го типа, может обна-
руживаться у детей и подростков вскоре после 
начала заболевания, а также на фоне его дли-
тельного течения. Клинические изменения КД 
коррелируют с трансформациями в ГМ и обу-
словлены метаболическими последствиями СД 
1-го типа (неудовлетворительный гликемиче-
ский контроль). Необходимы дальнейшие ис-
следования для диагностики когнитивных на-
рушений при данной эндокринопатии. Такие 
работы должны включать одновременную объ-
ективную оценку нейрокогнитивных функций, 
использование методов нейровизуализации и 
лабораторный контроль. Понимание развития 
ГМ с возрастом является новой проблемной об-
ластью, а определение влияния СД 1-го типа на 
этот процесс еще находится в начальной ста-
дии изучения.
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