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УДК 616.379-008.64:616.89-008.19-07 Я.Л. Навменова, И.Г.Савастеева, 
М.Г. Русаленко, Е.С. Махлина, 
Н.В. Холупко, Т.Е. Гавриленко

ОЦЕНКА ВОЗМОЖНыХ ФАКТОРОВ РИСКА РАЗВИТИЯ ТРЕВОЖНыХ 
РАССТРОйСТВ У ПАЦИЕНТОВ С САХАРНыМ ДИАБЕТОМ I ТИПА

ГУ «РНПЦ радиационной медицины и экологии человека», г. Гомель, Беларусь

Обследовано 164 пациента с сахарным диабетом I типа, госпитализированных в эн-
докринологическое отделение ГУ «РНПЦ РМ и ЭЧ». Участникам исследования опреде-
ляли уровни глюкозы в крови натощак и через 2 часа после еды, среднесуточная глюкоза 
в крови за 3 суток при 4-х кратном определении гликемии; уровень гликированного гемо-
глобина, липидограмма, уровень гомоцистеина и уровень витамина В12 в крови. Всем ли-
цам, включенными в исследование, проводилась стандартная процедура самостоятель-
ного заполнения HADS для оценки уровня тревоги и депрессии. Проведена оценка воз-
можных факторов риска развития тревожных расстройства у пациентов с сахарным диа-
бетом I типа. Установлено, что на развитие тревожных расстройств у пациентов с сахар-
ным диабетом I типа влияет ряд факторов, а именно уровень средней гликемии более 8,75 
ммоль/л; уровень липопротеина очень низкой плотности более 0,35ммоль/л; уровень ко-
эффициента атерогенности более 2,9; уровень гомоцистеина более 15,2 ммоль/л; индекс 
гомоцистеин / витамин В12 более 0,008. 

Ключевые слова: сахарный диабет 1 типа, тревожные расстройства,  HADS, гли-
кированный гемоглобин, липидограмма

Введение 

Результаты ряда исследований свиде-
тельствуют о том, что наличие тревожно-
депрессивных расстройств у пациентов с 
сахарным диабетом (СД) оказывает небла-
гоприятное влияние на уровень глюкозы 
крови. Это влияние осуществляется как че-
рез активацию гипоталамо-гипофизарно-
надпочечниковой оси, так и через пове-
денческие нарушения, приводящие к несо-
блюдению образа жизни и снижению при-
верженности терапии, что повышает риск 
развития декомпенсации углеводного об-
мена и появления осложнений СД [1, 2].

В связи с этим некоторым пациентам не 
удаётся достичь оптимального контроля за-
болевания. При неблагоприятном исходе 
это приобретает форму неконтролируемых 
и, с точки зрения пациента, непредсказуе-
мых колебаний уровня глюкозы в крови с 
частыми эпизодами тяжелой гипогликемии 
или гипергликемии, что ещё больше усили-

вает тревожное расстройство [3]. Патофи-
зиологические механизмы взаимосвязи тре-
вожных расстройств у пациентов с СД окон-
чательно не изучены. Известно, что в пато-
генезе развития  тревожных расстройств 
важную роль играет сосудистая патоло-
гия  головного мозга. А наличие гиперго-
моцистеинемии является одним из факто-
ров риска развития  сосудистой патологии 
головного мозга [4]. Кроме того, установле-
но, что наличие диабетической нефропатии 
является одним из предикторов для разви-
тия тревоги и депрессии [5]. Результаты ис-
следования Е.Г. Старостиной и соавт. сви-
детельствуют, что у пациентов с  СД и тре-
вогой уровень гликированного гемоглоби-
на (HbA1c) и, соответственно, среднесуточ-
ной гликемии выше, чем у пациентов с СД 
без тревоги. Для пациентов с СД 1 типа с 
тревогой и без нее разница в HbA1C состави-
ла 0,9%.Также  в исследовании Е.Г. Старо-
стиной  было выявлено, что уровень обще-
го холестерина (ОХ) у  пациентов с СД при 

Клиническая медицина
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Я.Л. Навменова, И.Г.Савастеева, М.Г. Русаленко и др.

постоянной патологической тревоге был 
выше, чем у больных без тревожных рас-
стройств (5,8±1,1 и 5,4±1,2 ммоль/л, p=0,03) 
[6]. В недавнем исследовании G. Veen и со-
авт. (2009) [7] изучена взаимосвязь уровня 
липидов крови с депрессивными и тревож-
ными расстройствами. Установлено, что па-
циенты с тревожно-депрессивными рас-
стройствами имели менее благоприятный 
липидный профиль. 

В связи с вышеизложенным представ-
ляется актуальным поиск патогенетиче-
ских предикторов развития тревожных 
расстройств у пациентов с СД, что позво-
лит разработать пути их коррекции, тем са-
мым снизить частоту осложнений СД.

Цель исследования – оценить возмож-
ные факторы риска развития тревожных 
расстройств у пациентов с СД 1 типа.

Материал и методы исследования

Для достижения поставленной цели 
было обследовано 164 пациента с СД 1типа 
в возрасте 18-65 лет, проходивших лече-
ние в эндокринологическом отделении 
ГУ «РНПЦ РМ и ЭЧ». Критериями исклю-
чения из исследования являлись:

– диагностированные до включения в 
исследование психопатологические (в том 
числе депрессивные) состояния, верифи-
цированные согласно МКБ-10;

– острые воспалительные заболевания 
и обострения хронических воспалитель-
ных заболеваний;

– тяжелые соматические заболевания, 
препятствующие исследованию (острый 
инфаркт миокарда, острое нарушение моз-
гового кровообращения, злокачественные 
новообразования и т. п.). 

Лица, входящие в группу исследова-
ния, были обследованы согласно клини-
ческим протоколам диагностики и лече-
ния Министерства здравоохранения Ре-
спублики Беларусь (Приказ Министер-
ства здравоохранения Республики Бела-
русь №24 от 15.02.2002 «Об утверждении 
протоколов (стандартов) обследования и 
лечения больных в системе Министерства 

здравоохранения Республики Беларусь»). 
Всем участникам исследования проводил-
ся общий осмотр, физикальное обследо-
вание, комплекс лабораторных и инстру-
ментальных исследований, а также кон-
сультации специалистов для верификации 
осложнений СД. 

Всем лицам, включенным в исследова-
ние, проводилась стандартная процедура 
самостоятельного заполнения HADS для 
оценки уровня тревоги и депрессии.

Лабораторные исследования включали 
определение уровней глюкозы в крови на-
тощак и через 2 часа после еды, среднесу-
точной глюкозы в крови за 3 суток при 4-х 
кратном определении гликемии; уровень 
НbA1C, определялось содержание ОХ, три-
глицеридов (ТГ), холестерина липопротеи-
нов высокой плотности ХС ЛПВП, содер-
жание холестерина липопротеинов низкой 
плотности (ХС ЛПНП), содержание холе-
стерина липопротеинов очень низкой плот-
ности (ХС ЛПОНП), коэффициент атеро-
генности (КА) определяли расчетным ме-
тодом, уровень гомоцистеина (ГЦ) в сыво-
ротке, уровень витамина В12 в сыворотке. 

Уровень глюкозы в крови определял-
ся высокоспецифичным гексокиназным 
методом на биохимическом анализато-
ре «Architect c 800» («ABBOT», США) с 
использованием коммерческих наборов 
«CORMEY» (Польша).

Показатели липидного обмена иссле-
довали с применением полуавтоматическо-
го биохимического анализатора «Architect 
c8000» («АВВОТТ», США) энзиматиче-
ским колориметрическим методом с ис-
пользованием диагностических фермент-
ных наборов «CORMEY» (Польша). 

Содержание ГЦ в сыворотке опре-
делялось на биохимическом анализато-
ре «Architect c8000» («АВВОТТ», США) 
наборами ARCHITECT Homocysteine 
Reagent Kit (1L71), чувствительность от 
0,30 до 0,64 ммоль/л; специфичность от 
4,83 ммоль/л до 43,70 ммоль/л., нормальные 
показатели: мужчины – 5,46-16,20 ммоль/л, 
женщины – 4,44-13,56 ммоль/л, оба пола – 
5,08-15,39 ммоль/л.
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Содержание витамина В12 в сыворотке 
определялось на биохимическом анализато-
ре «Architect c8000» («АВВОТТ», США) на-
борами ARCHITECT В12 Reagent Kit (6С09), 
чувствительность – менее 60 пкг/мл; специ-
фичность – до 900 пкг/мл, нормальные по-
казатели:189-883 пкг/мл (139-651 пкмоль/л).

Статистическая обработка проводилась 
методами непараметрической статистики 
с использованием пакета SPSS 17.0. Дан-
ные представлены в формате Ме (Q1- Q3). 
Корреляционный анализ выполнен с ис-
пользованием критерия Спирмена. Часто-
та встречаемости признаков оценена с ис-
пользованием критерия χ2. Относитель-
ный риск (ОР) и 95% доверительный ин-
тервал (ДИ95%) рассчитан с помощью ста-
тистической среды WinPepi. Отбор факто-
ров, значимо повлиявших на развитие тре-
вожного расстройства и построение мате-
матической модели, выполнены с исполь-
зованием регрессионного анализа, а также 
рассчитаны критические точки отсечения 
с использованием RОС-анализа. Бальная 
оценка проведена методом категориальной 
регрессии с оптимальным шкалированием.

Результаты исследования 

Средний возраст мужчин составил 39,34 
(31,18-48,79), женщин – 43,68 (30,12- 52,36) 

лет (различия статистически незначимы). 
Тревожные расстройства (ТР) по результа-
там оценки уровня тревоги по шкале HADS 
были диагностированы у 50 пациентов из 
числа обследованных. Результаты обследо-
вания представлены в таблице 1.

Пациенты с диагностированными ТР 
имели значимо меньший возраст по срав-
нению с пациентами без тревожных рас-
стройств при одинаковом стаже СД. Сред-
ний уровень гликемии у пациентов без ТР 
был значимо ниже, чем у пациентов с тре-
вогой за счет устойчивой тенденции сни-
жения тощаковой гликемии. Следует отме-
тить, что медианы показателей HbA1c не до-
стигали целевых значений у пациентов обе-
их групп. Медианы показателей липидно-
го обмена находились в диапазоне целевых 
значений. У пациентов с ТР выявлен значи-
мо более высокий уровень депрессии.

При проведении корреляционного ана-
лиза установлены значимые корреляци-
онные связи уровня тревоги с уровнями 
анализируемых показателей. Так, прямые 
значимые корреляции установлены меж-
ду уровнями тревоги и средней глюкозы 
(rs=0,26; р=0,002) и уровнем тревоги и де-
прессии (rs=0,60; р<0,0001). Тенденцию к 
устойчивому влиянию на уровень трево-
ги оказал уровень гомоцистеина (rs=0,13; 

Таблица 1 – Клинико-лабораторные показатели пациентов с СД 1 типа в зависимости 
от диагностирования ТР

Анализируемый показатель ТР не диагностированы  ТР диагностированы z р
Возраст, годы 42,83 (33,91-49,47) 37,97 (29,19-48,79) 0,91 0,09
Стаж диабета, годы 11,18 (5,11-22,15) 12,28 (4,18-22,35) -0,18 0,86
HbA1c, % 8,40 (7,60-9,60) 8,50 (7,70-9,20) 0,15 0,88
Средняя гликемия, ммоль/л 7,20 (6,40-9,70) 9,25 (7,70-10,95) -2,54 0,01
Тощаковая гликемия, ммоль/л 6,80 (6,20-10,90) 8,30 (6,60-11,60) -0,98 0,13
ОХ, ммоль/л 4,80 (4,20-5,60) 4,90 (4,40-5,80) -0,88 0,38
ЛПВП, ммоль/л 1,60 (1,37-2,00) 1,72 (1,27-2,08) -0,24 0,81
ЛПНП, ммоль/л 2,77 1,85-3,33) 2,84 (1,92-3,43) -0,63 0,53
ЛПОНП, ммоль/л 0,45 (0,33-0,70) 0,51 (0,37-0,72) -1,12 0,11
КА 1,90 (1,60-2,90) 2,30 (1,60-3,20) -0,80 0,42
ТГ, ммоль/л 1,12 (0,84-1,65) 1,11 (0,76-1,64) 0,22 0,82
Гомоцистеин, ммоль/л 10,40 (8,10-12,10) 9,80 (8,40-14,20) -0,69 0,49
Витамин В12 988 (364-1757) 901 (312-1648) 0,76 0,45
Индекс гомоцистеин/Витамин В12 0,01 (0,01-0,03) 0,01 (0,01-0,04) -1,22 0,22
Депрессия по шкалле HADS, баллы 3,00 (2,00-6,00) 9,00 (6,00-12,00) -6,65 0,00

Клиническая медицина
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р=0,12) и соотношение уровня гомоцисте-
ина к витамину В12 (rs=0,21; р=0,11).

У 31 (из 71) обследованной женщины 
были выявлены ТР. Из 93 обследованных 
мужчин ТР отмечены у 19 пациентов. Сре-
ди женщин ТР встречались значимо чаще, 
чем у мужчин (χ2=10,69; р<0,001). Учиты-
вая значимо большую частоту встречаемо-
сти ТР у женщин, мы провели сравнение 
уровня тревоги в зависимости от пола об-
следованного пациента (таблица 2). 

Как и уровень тревоги, так и уровень 
депрессии у женщин был значимо выше по 
сравнению с аналогичными показателями 
у мужчин. Следует отметить, что в группе 
женщин значения уровней гликемии име-
ли тенденцию к повышению по сравнению 
с данными показателями в группе мужчин. 
Однако в группе мужчин имелся значимый 
сдвиг показателей липидограмы в сторону 
атерогенной направленности липогенеза. 

Далее нами проведен анализ корреля-
ционных взаимосвязей уровня тревоги с 
клинико-лабораторными показателями, ко-
торый представлен в таблице 3.

У мужчин обнаружены значимые пря-
мые корреляции уровней тревоги со ста-
жем сахарного диабета, уровнем компен-
сации гликемии и атерогенной направлен-
ностью липидов, в то время как у женщин 

выявлены обратные значимые корреля-
ции тревоги с возрастом и гликировани-
ем белков и прямые значимые корреляции 
с уровнями гомоцистеина и соотношени-
ем гомоцистеин/витамин В12. Данные вза-
имосвязи могут характеризовать тревогу 
женщин по поводу фертильной функции и 
возможности развития осложнений бере-
менности на фоне СД. 

При анализе медиан клинико-
лабораторных показателей у мужчин с СД 
1 типа выявлены достоверно высокие зна-

Таблица 2 – Клинико-лабораторные показатели у пациентов с СД 1 типа в зависимости 
от пола

Анализируемый показатель Мужчины Женщины z р
HbA1c , % 8,20 (6,40-10,10) 8,43 (7,50-10,54) 1,18 0,24
Средняя гликемия, ммоль/л 8,20 (6,40-10,10) 8,43 (7,50-10,54) 1,54 0,12
Тощаковая гликемии,  ммоль/л 7,90 (5,90-10,20) 8,90 (7,20-11,40) 1,54 0,12
ОХ,  ммоль/л 4,80 (4,30-5,60) 4,85 (4,35-5,60) 0,64 0,75
ЛПВП, ммоль/л 1,52 (1,24-2,01) 1,79 (1,44-2,00) 0,31 0,12
ЛПНП, ммоль/л 2,83 (1,84-3,33) 2,78 (1,93-3,43) 1,56 0,63
ЛПОНП, ммоль/л 0,53 (0,40-0,72) 0,38 (0,31-0,55) 0,48 0,001
КА 2,00 (1,60-2,90) 1,90 (1,60-3,10) -3,56 0,82
ТГ, ммоль/л 1,13 (0,90-1,65) 1,10 (0,71-1,60) -0,23 0,28
Тревога по шкалле HADS, баллы 5,00 (2,00-7,00) 7,50 (4,00-11,00) -0,92 0,03
Депрессия по шкалле HADS, баллы 4,00 (2,00-5,00) 6,00 (2,00-10,00) 3,87 0,00
Гомоцистеин, ммоль/л 10,75 (8,53-12,60) 9,38 (7,60-11,80) -1,57 0,12
Витамин В12 913 (329-1550) 1012 (328-1780) 0,33 0,74
Индекс гомоцистеин/Витамин В12 0,01 (0,01-0,04) 0,01 (0,01-0,03) -1,02 0,31

Таблица 3 – Корреляционные 
взаимосвязи уровня ТР с клинико-
лабораторными показателями у пациентов 
с СД 1 типа

Взаимосвязь с
Мужчины Женщины
r р r р

Возраст  ▲ -0,28 0,03
Стаж диабета 0,20 <0,05   ▲
HbA1c   ▲ -0,18 0,04
Средняя гликемия 0,31 0,01   ▲
ЛПОНП   ▲ 0,44 <0,05
КА 0,15 0,02   ▲
Депрессия 0,55 <0,001 0,64 <0,001
Гомоцистеин   ▲ 0,37 0,02
Индекс 
гомоцистеин  /
витамин В12

0,13 <0,05 0,27 <0,05
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чения средней гликемии у мужчин с ТР 
(10,60 (9,38-12,35)) моль/л против анало-
гичного показателя мужчин, не имеющих 
ТР (8,00 (6,35-8,45); z=-2,99, р<0,001). Ме-
дианы клинико-лабораторных показателей 
женщин представлены в таблице 4.

Женщины с ТР имели значимо мень-
ший возраст, сдвиг липидограммы в сторо-
ну атерогенеза. 

В ходе дальнейшего анализа были вы-
делены предикторы развития ТР на фоне 
СД 1 типа. Рост среднего уровня глике-
мии (b=0,16) значимо увеличивал риск 
ТР (Ехр (b)=1,18; ДИ95% – 1,03÷1,34; 
р<0,02). Показатели атерогенной направ-
ленности липогенеза также увеличива-
ли риск развития ТР в группе пациентов с 
СД 1 типа. Так, рост уровня общего холе-
стерина (b=0,20) увеличивал риск разви-
тия ТР (Ехр (b)=1,23; ДИ95% – 0,93÷1,60; 
р=0,09), рост уровня ЛПОНП (b=0,55) уве-
личивал риск развития ТР (Ехр (b)=1,73; 
ДИ95% – 0,87÷3,46; р<0,10) и рост КА 
(b=0,20) также увеличивал риск ТР (Ехр 
(b)=1,22; ДИ95% – 0,92÷1,62; р<0,10). Рост 
уровня гомоцистеина (b=0,64) увеличивал 
риск развития ТР (Ехр (b)=1,07; ДИ95% – 
0,99÷1,15; р=0,08) на уровне устойчивой 
тенденции. Рост соотношения гомоци-
стеин/витамин В12 (b=1,24) значимо уве-

личивал риск развития ТР (Ехр(b)=25,19; 
ДИ95% – 4,29÷80,45; р=0,03). 

Далее нами был проведен RОС – ана-
лиз, позволивший классифицировать мас-
сив на 2 части. Значение предиктора ниже 
точки отсечения оценивалось как низкий 
риск развития тревожных расстройств; 
выше – как высокий. 

Критической точкой отсечения для 
среднего значения гликемии за сутки яв-
лялся уровень 8,75 ммоль/л (рисунок).

Относительные риски развития ТР в 
зависимости от уровней лабораторных по-
казателей представлены в таблице 5.

Таблица 4 – Клинико-лабораторные показатели обследованных женщин

Показатель ТР не диагностированы  ТР диагностированы z р
Возраст, годы 44,92 (36,02-52,36) 37,92 (29,33-55,59) 1,21 0,04
Стаж диабета, годы 11,18 (4,28-22,33) 12,35 (3,24-24,24) -0,21 0,83
HbA1c, % 8,60 (8,10-9,80) 8,35 (7,70-9,20) 1,03 0,30
Средняя гликемия, ммоль/л 8,38 (7,25-11,30) 8,70 (7,55-10,30) -0,06 0,95
Тощаковая гликемия ммоль/л 9,90 (7,20-11,30) 8,35 (6,90-11,80) 0,13 0,89
ОХ,  ммоль/л 4,80 (4,10-5,50) 5,05 (4,40-5,80) -1,30 0,19
ЛПВП, ммоль/л 1,80 (1,43-1,93) 1,78 (1,45-2,03) -0,24 0,81
ЛПНП, ммоль/л 2,60 (1,92-3,54) 2,86 (2,05-3,43) -0,53 0,59
ЛПОНП, ммоль/л 0,35 (0,29-0,49) 0,42 (0,36-0,58) -1,95 0,05
КА 1,90 (1,60-2,90) 2,30 (1,60-3,20) -0,73 0,47
Триглицериды, ммоль/л 1,11 (0,70-1,60) 1,10 (0,74-1,68) -0,30 0,77
Депрессия по шкале HADS, баллы 3,00 (2,00-6,00) 10,00 (6,00-12,00) -4,85 0,00
Гомоцистеин, ммоль/л 9,10 (7,50-11,50) 9,72 (7,61-15,90) -0,77 0,44
Витамин В12 1097 (556-1789) 944 (309-1648) 1,08 0,28

Индекс гомоцистеин/Витамин В12 0,01 (0,01-0,02) 0,01 (0,01-0,04) -1,55 0,12

Среднее значение гликемии за сутки
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Рисунок – Критическая точка отсечения 
среднего значения гликемии

Клиническая медицина
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Из приведенной таблицы видно, что 
лабораторные показатели, характеризую-
щие как липидный, так и углеводный об-
мен, могут отвечать за формирование ТР.

Выводы: 
1. В исследуемой группе пациентов с 

СД 1 частота развития ТР у женщин 
значимо выше, чем у мужчин. 

2. Уровень тревоги и депрессии у 
женщин значимо выше по сравне-
нию с аналогичными показателями 
у мужчин.

3. У мужчин обнаружены значимые 
прямые корреляции уровней трево-
ги со стажем СД, уровнем компенса-
ции гликемии и атерогенной направ-
ленностью липидов, в то время как 
у женщин выявлены обратные зна-
чимые корреляции уровней тревоги 
с возрастом и гликированием бел-
ков и прямые значимые корреляции 
с уровнями гомоцистеина и соотно-
шением гомоцистеин/витамин В12.

4. Возможными предикторами разви-
тия ТР у пациентов с СД 1 являются 
следующие факторы: уровень сред-
ней гликемии более 8,75 ммоль/л; 
уровень ЛПОНП более 0,35; уровень 
КА более 2,9; уровень гомоцистеина 
более 15,2 ммоль/л; индекс гомоци-
стеин / витамин В12 более 0,008. 
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Таблица 5 – Относительные риски развития ТР

Результаты RОС-анализа
ОР ДИ95% Показатель Точка 

отсечения Se Sp

Средняя гликемия* >8,75 75,32 72,91 26,18 7,30÷93,89
ОХ, ммоль/л >6,5 58,37 92,86 1,74 0,64÷4,02
ЛПОНП, ммоль/л* >0,35 84,78 60,90 4,12 1,17÷14,48
КА* >2,9 52,50 80,58 6,00 2,46÷14,63
Гомоцистеин, ммоль/л* >15,2 39,50 93,81 13,83 22,40÷89,40
Индекс гомоцистеин/витамин В12* >0,008 62,89 78,12 13,13 5,35÷32,22

*– риск является статистически значимым
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ASSESSMENT OF POSSIBLE RISK FACTORS FOR THE DEVELOPMENT OF 
ANxIETY DISORDERS IN PATIENTS wITH DIABETES MELLITUS TYPE I

We have examined 164 patients with diabetes mellitus type I hospitalized to Endocrinology 
department of the SI «RRC RM&HE». The following tests were carried out to the study par-
ticipants: determination of the fasting and 2-hour postprandial glucose level, the average daily 
glucose in the blood for 3 days with four-time determination of glycemia; glycated hemoglobin 
level, the lipid profile, homocysteine level and vitamin B12 level in the blood. All the partici-
pants included into the study passed through standard procedure for self-completion of HADS 
to assess the level of anxiety and depression. Possible risk factors for the development of anxi-
ety disorders in patients with type I diabetes mellitus have been assessed. It was determined that 
development of anxiety disorders in patients with type I diabetes is affected by number of fac-
tors. Namely, the average blood glucose level of more than 8,75 mmol/l; the very low-density 
lipoprotein level of more than 0,35 mmol/l; atherogenic index of more than 2,9; homocysteine 
level of more than 15,2 mmol/l; homocysteine / vitamin B12 index of more than 0,008.

Key words: type 1 diabetes mellitus, anxiety disorders, HADS, glycated hemoglobin, lipid 
profile
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