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ЭФФЕКТ ТЕРАПИИ ВИТАМИНОМ D НА МАРКЕРЫ ВОСПАЛЕНИЯ У БОЛЬНЫХ 
САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ 2 ТИПА И ДИАБЕТИЧЕСКОЙ ПЕРИФЕРИЧЕСКОЙ 
НЕЙРОПАТИЕЙ
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ОБОСНОВАНИЕ. Патогенез диабетической периферической нейропатии (ДПН) у больных сахарным диабетом 2 типа 
(СД2) является многофакторным, и воспаление может занимать одно из важных мест. В последние годы активно изу-
чается влияние терапии препаратами витамина D на улучшение профиля воспалительных показателей.

ЦЕЛЬ. Изучить изменение маркеров воспаления на фоне терапии различными дозами колекальциферола у больных 
СД2 и ДПН.

МЕТОДЫ. В одноцентровое открытое рандомизированное исследование включены больные СД2 с ДПН. Шестьдесят 
семь больных рандомизированы на 2 две группы, где в течение 24 нед Группа I принимала препараты колекальци-
ферола в дозе 5000 МЕ/нед, а Группа II – в дозе 40 000 МЕ/нед. Исходно и в конце исследования определяли индекс 
массы тела (ИМТ), уровень гликированного гемоглобина (НbA1c), 25(ОН)D, паратиреоидного гормона (ПТГ), интерлей-
кинов-1β, -6, -10 (ИЛ), С-реактивного белка (СРБ), фактора некроза опухоли альфа (ФНО-α). 

РЕЗУЛЬТАТЫ. Завершили исследование 62 пациента. Группа I (n=31, Ж16), Группа II (n=31, Ж15) исходно были сопо-
ставимы по возрасту, полу, ИМТ и НbA1c. Дефицит/недостаток витамина D был выявлен у 78% больных СД2. Через 
24 нед приема колекальциферола в Группе II имелось значимое снижение ИМТ, НbA1c, ИЛ-6 и повышение концентра-
ции ИЛ-10, в то время как в Группе I данных изменений выявлено не было. Установлена корреляционная связь между 
конечной концентрацией 25(ОН)D и ИЛ-6 (r=-0,378, p=0,036), ИЛ-10 (r=0,483, p=0,006), ИМТ (r=-0,388, p=0,031) и НbA1c 
(r=-0,388, p=0,031). 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Прием колекальциферола в дозе 40 000 МЕ/нед. в течение 24 нед ассоциирован со снижением ИМТ, 
улучшением гликемического контроля и профиля провоспалительных маркеров у больных СД2 и ДПН. Результаты 
исследования демонстрируют, что нормализация уровня 25(ОН)D может быть одним из модифицируемых факторов, 
влияющих на развитие и прогрессирование ДПН у больных СД2.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: диабетическая периферическая нейропатия; интерлейкины-1β, -6, -10; 25(OH)D; недостаток/дефицит вита-
мина D, терапия колекальциферолом
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BACKGROUND: The pathogenesis of diabetic peripheral neuropathy (DPN) in patients with type 2 diabetes mellitus (T2DM) 
is multifactorial, and includes increased inflammation. In recent years, the effect of vitamin D therapy on improving the pro-
file of inflammatory parameters has been actively studied.

AIMS: The aim of this study was to assess inflammation markers before and after various doses of cholecalciferol therapy 
in T2DM with DPN.

MATERIALS AND METHODS: Single-center open randomized study included T2DM patients with PDN. Sixty-seven patients 
were randomized into 2 groups. For 24 weeks Group I have been taking a dosage of cholecalciferol 5,000 IU/week, and Group 
II a dosage of 40,000 IU/week. At the baseline and in the end of the research there have been studied body mass index (BMI), 
glycated hemoglobin (HbA1c), 25-hydroxyvitamin D (25(OH)D), PTH, interleukin-1β, -6, -10 (IL), C-reactive protein (CRP), tu-
mor necrosis factor -α (TNFα).
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RESULTS: Sixty-two patients completed the study. Group I (n=31, F16), Group II (n=31, F15) were initially compared by age, 
sex, BMI and НbA1clevel. Vitamin D deficiency/insufficiency was detected in 78% of patients with T2DM. After 24 weeks of 
therapy with cholecalciferol in Group II there was a significant decrease in BMI, HbA1c, IL-6 levels and an increase in IL-10 lev-
els while no changes were found in Group I. There has been established a correlation between the final level of 25(OH)D and 
IL-6 (r=-0.378, p=0.036), IL-10 (r=0.483, p=0.006), BMI (r=-0.388, p=0.031) and НbA1c(r=-0.388, p=0.031).

CONCLUSION: The intake of cholecalciferol at a dosage of 40,000 IU/week for 24 weeks is associated with a decrease in BMI, 
improvement of glycemic control and pro-inflammatory markers profile in patients with T2DM with DPN. Study results 
showed that the normalization of serum 25(OH)D level can be one of the modifying factors for the development and pro-
gression of DPN in patients with T2DM.

KEYWORDS: diabetic peripheral neuropathy (DPN); interleukins-1β, -6, -10; 25(OH)D; vitamin D deficiency; сholecalciferol therapy

Хорошо известно, что наряду с сахарным диабетом 
2 типа (СД2) к пандемиям сегодня относится и дефицит 
витамина D, что делает возможным довольно частое их 
сочетание [1, 2]. Развитие микрососудистых осложне-
ний при СД2 ухудшает как прогноз, так и качество жиз-
ни больных, в связи с этим активно продолжается поиск 
новых маркеров или факторов, способных повлиять 
на течение как самого заболевания, так и его осложне-
ний. На сегодняшний день имеется все больше данных 
о возможном вкладе дефицита витамина D в патогенез 
СД и его осложнений [3]. 

Результаты крупных исследований, включая Фрамин-
гемское, продемонстрировали увеличение риска разви-
тия СД2 на 40% у лиц с минимальным уровнем 25(ОН)D 
в сыворотке крови через 7 лет от начала наблюдения [4], 
а также снижение риска СД на 24% при увеличении кон-
центрации 25(OH)D на каждые 25 нмоль/л [5]. Получен-
ные результаты явились предпосылкой для проведения 
дальнейших исследований. Однако есть и противопо-
ложные данные, где взаимосвязь между риском разви-
тия СД и уровнем обеспеченности витамином D выявле-
на не была [6]. Так, результаты недавно опубликованного 
интервенционного проспективного исследования оказа-
лись весьма неоднозначными. Лечение больных с преди-
абетом, установленным по двум критериям, согласно ре-
комендациям Американской ассоциации диабета (ADA), 
препаратами витамина D в дозе 4000 МЕ в сутки не было 
ассоциировано со снижением риска развития СД2 в те-
чение 2 лет [7]. Сегодня полученные данные активно об-
суждаются экспертами. Так, «защитники» витамина D го-
ворят, что одним из факторов, который мог отразиться 
на негативных результатах, является довольно большое 
количество лиц с исходно нормальным уровнем 25(ОН)D 
крови, а также уже исходное наличие нарушений мета-
болизма глюкозы у включенных в исследование пациен-
тов. Все больше эксперты склоняются к мысли о невоз-
можности в столь короткое время (два года наблюдения) 
получить плейотропный ответ на фоне терапии доволь-
но небольшими дозами витамина D у больных с уже 
имеющимися нарушениями метаболизма глюкозы [8]. 
Однако негативные результаты не исключают наличие 
у витамина D плейотропных эффектов на секрецию инсу-
лина, инсулинорезистентность, ответ адипоцитокиновой 
системы, подтвержденные рядом работ [9–12], и, прини-
мая во внимание его противовоспалительные свойства, 
возможность влияния на развитие микрососудистых ос-
ложнений при СД [3].

Интерес представляет изучение существования воз-
можной связи между уровнем обеспеченности витами-

ном D и повреждением нервной ткани при развитии диа-
бетической нейропатии. В настоящее время обсуждаются 
различные механизмы ее развития, включая иммуноо-
посредованный. Так, отложение иммунных комплексов 
в сосудистой стенке приводит к активации моноцитов 
и высвобождению провоспалительных цитокинов, сти-
мулирующих миграцию нейтрофилов в зону поврежде-
ния и высвобождение свободных радикалов [10]. Особое 
значение придают таким провоспалительным цитокинам, 
как интерлейкины (ИЛ), включая ИЛ-1β, ИЛ-6, ИЛ-18, ИЛ-
17, и фактору некроза опухоли альфа (ФНО-α), также ис-
следуется участие ИЛ-13 в подавлении выработки других 
цитокинов и простагландинов моноцитами и макрофага-
ми [10, 11]. Вместе с тем доказана и активация клеточно-
опосредованного иммунитета, приводящая к поражению 
vasa nervorum с последующим развитием хронической 
эндоневральной ишемии [11]. Исследования последних 
лет показали, что дефицит витамина D, наравне с глю-
козотоксичностью, активацией оксидативного стресса 
и провоспалительных реакций, неферментативным гли-
кированием белков, гипоксией и инсулинорезистентно-
стью при СД2, может принимать участие в формировании 
и прогрессировании диабетической периферической 
нейропатии (ДПН) [12, 13, 14]. Исследования, проведен-
ные в Шанхайском Университете, показали наличие вза-
имосвязи между уровнем 25(ОН)D в сыворотке крови 
и выраженностью нейропатии при СД2, а именно наи-
большие изменения были обнаружены у лиц с уровнем 
25(ОН)D менее 16 нг/мл [14]. Терапия препаратами ви-
тамина D у больных СД2 и ДПН, по данным Alamdari A. 
и соавт., сопровождалась снижением болевого синдрома, 
уменьшением или отменой полусинтетических опиои-
дов, а увеличение уровня 25(OH)D на 1 нг/мл ассоцииро-
валось с уменьшением выраженности проявлений ней-
ропатии и увеличением скорости проведения импульса 
по нервным волокнам на 2,2% и 3,4% соответственно [13]. 
Исследование, проведенное в Турции, продемонстриро-
вало возможную связь дефицита витамина D с ДПН – [15]. 
Bilir B. и соавт. выявили не только повышение концентра-
ций ИЛ-13 и ИЛ-17 у больных СД2 и ДПН, но и позитивную 
корреляцию между ИЛ-13 и 25(ОН)D и негативную корре-
ляцию между ИЛ-17 и 25(ОН)D [16].

Таким образом, коррекция дефицита витамина D 
у больных СД2 становится все более привлекательной 
для использования ее с целью профилактики и лечения 
микрососудистых осложнений. Однако вопрос о необ-
ходимых дозах витамин D и длительности терапии оста-
ется весьма дискутабельным. В некоторых работах от-
мечается, что для появления плейотропных эффектов 
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ежедневная доза витамина D должна быть выше профи-
лактических и начинаться минимум с 4000 МЕ в сутки. 
Подтверждением этому служат результаты положитель-
ного влияния приема витамина в дозе 200 000 МЕ в месяц 
в течение 12 нед на показатели углеводного обмена [17] 
и снижение симптомов болевой ДПН после однократно-
го внутримышечного введения 600 000 МЕ витамина D 
в течение 20 нед после введения [18]. Отсутствие отече-
ственных исследований, противоречивость зарубежных 
данных диктуют необходимость проведения дальней-
ших исследований в области патогенеза микрососуди-
стых осложнений при СД. 

Гипотеза: терапия колекальциферолом в дозе 
40 000 МЕ в неделю улучшает иммунологический про-
филь у больных СД2 и ДПН.

ЦЕЛЬ 

Целью исследования было изучить влияние терапии 
стандартными и супрафизиологическими дозами коле-
кальциферола на протяжении 24 нед на динамику мар-
керов воспаления у больных СД2 и ДПН.

МЕТОДЫ

Дизайн исследования
Проведено одноцентровое проспективное открытое 

рандомизированное исследование.

Критерии соответствия
Критерии включения: мужчины и женщины с СД2 

в возрасте от 18 до 65 лет; с длительностью заболевания 
≥5 лет; наличие ДПН с выраженностью нейропатическо-
го дефицита более 4 баллов согласно шкале NDS; уровень 
гликированного гемоглобина (НbА1с ) <9%; стабильная са-
хароснижающая, гипотензивная и гиполипидемическая 
терапия; отсутствие инфекционных заболеваний за по-
следний месяц, предшествовавший включению в исследо-
вание; желание и возможность пациента принять участие 
в исследовании; наличие подписанного информирован-
ного согласия на участие в исследовании.

Критерии невключения: пациенты с СД 1 типа, 
гипотиреозом; скорость клубочковой фильтрации 
<45 мл/мн/1,73 м2; НbА1с ≥9%; курение в настоящее вре-
мя и в анамнезе; наличие облитерирующего атероскле-
роза; прием глюкокортикоидов, препаратов витамина D, 
антикоагулянтов, антидепрессантов, трициклических 
антидепрессантов, противосудорожных, опиоидов, 
нестероидных противовоспалительных препаратов, 
ангиопротекторов и корректоров микроциркуляции, 
альфа-липоевой кислоты, витаминов группы В на мо-
мент включения в исследование; наличие синдрома ди-
абетической стопы или остеоартропатии (сустав Шарко); 
хронических заболеваний суставов; онкологических за-
болеваний; наличие инфекционных заболеваний за по-
следний месяц; алкогольная и наркотическая зависи-
мость; указания в анамнезе на наличие В12-дефицитных 
состояний и терапия препаратами витамина В12.

Критерии исключения: решение пациента отказаться 
от дальнейшего участия в исследовании, неявка в запла-
нированные сроки, любое острое воспалительное забо-
левание в ходе исследования.

Условия проведения 
Исследование выполнено в г. Санкт-Петербурге 

на базе ФГБОУ ВО «Первый Санкт-Петербургский государ-
ственный медицинский университет имени академика 
И.П. Павлова» МЗ РФ и ФГБУ «Национальный медицинский 
исследовательский центр имени В.А. Алмазова» МЗ РФ.

Продолжительность исследования
Начало исследования  – ноябрь 2017 г., окончание  – 

декабрь 2018 г., продолжительность исследования для 
одного больного 28 нед, период лечения – 24 нед. В ис-
следование включено 67 больных СД2 с ДПН, полностью 
завершили исследование 62 человека. 

Описание медицинского вмешательства
Изучали демографические (пол, возраст), анамне-

стические (длительность СД, наличие осложнений, со-
путствующие заболевания, вредные привычки, прием 
медицинских препаратов), антропометрические (рост, 
масса тела, рассчитывали ИМТ), гемодинамические (ар-
териальное давление) данные. Использовали шкалы: 
NSS (шкала невропатического симптоматического счета), 
где 3–4 балла свидетельствовали о наличии незначи-
тельно выраженных симптомов, 5–6 баллов – умерен-
но выраженных симптомов, 7–9 баллов – выраженных 
симптомов, NDS (шкала нейропатического дисфункци-
онального счета), где значение от 0 до 4 расценено как 
наличие слабо выраженного неврологического дефи-
цита, 5–13  – умеренно выраженного, 14–28  – сильно 
выраженного дефицита и ВАШ (визуально-аналоговая 
шкала), по данным которой значение 0–4 мм свиде-
тельствовало об отсутствии боли, за наличие слабой 
боли принималось значение 5–44 мм, умеренной боли – 
45–75 мм и о сильной боли свидетельствовали значения 
75–100 мм [19 –22]. Контрольные визиты осуществлялись 
каждые 3 мес от момента включения больного в иссле-
дование. Лабораторные исследования проводились 
дважды, до и спустя 24 нед приема колекальциферола. 
Определяли в сыворотке крови уровни гликированного 
гемоглобина НbА1с , 25(OH)D, паратгормона (ПТГ), обще-
го холестерина (ОХС), С-реактивного белка (СРБ), ФНОα, 
ИЛ-1β, ИЛ-6, ИЛ-10. 

Основной исход исследования
Основным результатом исследования были показате-

ли 25(ОН)D, ИЛ-6, ИЛ-10, ФНОα, СРБ, ИЛ-1β у больных СД2 
и ДПН через 24 нед приема колекальциферола в различ-
ных дозах. 

Дополнительные исходы исследования
Вторичными конечными точками в исследовании 

были ИМТ, показатели шкал ВАШ, NSS, NDS, уровень 
НbА1с и ПТГ у больных СД2 и ДПН через 24 нед приема 
колекальциферола в различных дозах.

Анализ в подгруппах
Больные СД2 с ДПН были рандомизированы по груп-

пам.
Группа I получала колекальциферол в дозе 5000 МЕ 

в неделю, соответствующую приему 714 МЕ в день.
Группа II получала колекальциферол в дозе 40 000 МЕ 

в неделю, соответствующую приему 5714 МЕ в день.
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Методы регистрации исходов
Забор крови для анализов производился из кубиталь-

ной вены утром после 8-часового сна натощак, не менее 
чем через 12 ч после последнего приема пищи. 

Уровни ОХС, СРБ оценивали на автоматическом 
биохимическом анализаторе COBAS INTEGRA 400 plus 
(Roche Diagnostics GmbH, Мангейм, Германия). Ре-
ференсные значения определяемых показателей: 
ОХС 3,5–5,0 ммоль/л; СРБ 0,00–5,00 мг/л. Определе-
ние уровня НbА1с  проводилось на автоматическом 
анализаторе Bio-Rad D-10 Chemistry Analyzer (Bio-Rad 
Diagnostics, Геркулес, США). Референсные значения 
НbA1c4,0-6,0%. 

Изучение уровней 25(OH)D в сыворотке крови прово-
дилось методом иммунохемилюминесцентного анализа 
при помощи коммерческих лабораторных и контроль-
ных наборов фирмы Abbott (Abbott Laboratories, Уокиган, 
США) на анализаторе Architect i2000 (Abbott, Эббот Парк, 
Иллинойс, США). Референсные значения 9,4–52,4 нг/мл. 
За дефицит витамина D, согласно рекомендациям Россий-
ской Ассоциации эндокринологов, принимался уровень 
25(ОН)D в сыворотке крови <20 нг/мл (50 нмоль/л), за не-
достаточность – от 20 до 30 нг/мл (от 50 до 75 нмоль/л), 
за адекватный уровень – значение более 30 нг/мл 
(75 нмоль/л) [22]. 

Уровень ПТГ был оценен при помощи метода хеми-
люминесцентного иммуноанализа на микрочастицах, 
Architect i2000 (Abbott, Эбботт Парк, Иллинойс, США), 
референсные значения: 15,0–65,0 пг/мл. Определение 
уровней ИЛ и ФНО-α осуществлялось методом твердо-
фазного иммуноферментного анализа на оборудовании 
Bio-Rad 680 Microplate Reader (США) с помощью соответ-
ствующих наборов реагентов для иммуноферментного 
определения концентрации ИЛ-1β, ИЛ-6, ИЛ-10, ФНОα 
в сыворотке крови фирмы «Вектор-Бест» («Вектор-Бест», 
 Новосибирск, Россия). Полученные результаты уров-
ней ИЛ-1β, ИЛ-6, ИЛ-10 обрабатывались при помощи 
программного обеспечения Zemfira 4 для ИФ-анализа-
тора Bio-Rad. Референсные значения для ИЛ соответ-
ственно составили: ИЛ-1β: 0–5,0 пг/мл; ИЛ-6: 0–7,0 пг/мл; 
ИЛ-10: 0–9,1 пг/мл; ФНОα: 0–8,21 пг/мл. 

Этическая экспертиза
Исследование проведено в соответствии с между-

народными стандартами GCP. Протокол исследования 
был рассмотрен и одобрен 21 ноября 2017 г. на засе-
дании Бюро этического комитета ФГБОУ ВО «Первый 
Санкт-Петербургский государственный медицинский 
университет имени академика И.П. Павлова» МЗ РФ. 
От всех участников, ставших объектами исследования, 
получено добровольное информированное согласие.

Статистический анализ
Размер выборки предварительно был рассчитан с ис-

пользованием ресурса Power and Sample Size. Для полу-
чения уровня значимости в 0,05 и мощности в 0,80 необ-
ходимый размер выборки составил не менее 28 человек 
в каждой группе. 

Статистическая обработка данных осуществлялась 
при помощи лицензионного программного комплекта 
SAS 9.4. Полученные данные представлены в виде меди-
аны и интерквартильного размаха, Меdiana [Q25; Q75]. 

Сравнение показателей в группах до и после исследо-
вания оценивали при помощи Т-критерия Вилкоксона. 
Данные двух сравниваемых групп изучали при помощи 
U-критерия Манна–Уитни. Анализ клинических и лабо-
раторных данных оценивали при помощи критерия χ2 
Пирсона. Взаимосвязь между показателями оценивали 
методом определения коэффициента ранговой корреля-
ции Спирмена. Величину уровня значимости p принима-
ли равной 0,05. 

РЕЗУЛЬТАТЫ

Объекты (участники) исследования
Клинико-лабораторная характеристика пациентов 

в начале исследования
В процессе отбора для участия в исследовании было 

обследовано 98 больных СД2 и ДПН. Из них соответство-
вали критериям включения 67 человек (34 женщины). 
Возраст пациентов варьировал от 36 до 69 лет, медиана 
возраста составила 56 лет, ИМТ  – 30,2 [28,3; 32,7] кг/м2, 
уровня 25(ОН)D  – 17,2 [10,2; 27,9] нг/мл и гликирован-
ного гемоглобина – 7,9 [7,2; 8,4]%. После рандомизации 
методом последовательных номеров были сформиро-
ваны две группы: Группа I (n=34, 18Ж) и Группа II (n=33, 
16Ж). В течение 24 нед при неизменяемой терапии со-
путствующих заболеваний и стабильной сахаросни-
жающей терапии пациенты Группы I получали одно-
кратно жирорастворимую форму колекальциферола 
в дозе 5000 МЕ в неделю, а Группы II – в дозе 40 000 МЕ 
в  неделю. Три пациента отказались от участия в исследо-
вании после завершения всех процедур скрининга, еще 
два пациента перенесли ОРВИ и завершили исследова-
ние досрочно. Результаты обследования этих 5 пациен-
тов были исключены из общего анализа. Таким образом, 
исследование закончили 62 пациента, и окончатель-
ный состав групп был следующим: Группа I (n=31, 16Ж) 
и Группа II (n=31, 15Ж). 

Исходная общая характеристика пациентов по груп-
пам представлена в табл. 1.

Как видно из представленных данных, сформирован-
ные группы не отличались между собой по гендерному 
составу (р=0,800), возрасту (p=0,301), индексу массы 
тела (р=0,155) и длительности СД2 (р=0,733). Исходно 
ожирение имели 68% (n =21) и 65% (n=20) пациентов 
в I и II Группах соответственно (р=0,789).

ДПН у пациентов, включенных в обследование, 
диагностирована методом исключения на этапе скри-
нингового отбора и подтверждена диагностическим 
неврологическим обследованием с заполнением ВАШ 
для диагностики боли и шкал NSS, NDS для оценки 
выраженности неврологического дефицита [18]. Все 
больные имели ДПН с выраженностью неврологиче-
ского дефицита более 4 баллов по шкале NDS, в срав-
ниваемых группах медиана выраженности невроло-
гического дефицита оказалась равной 8 (см. табл. 1), 
что соответствует умеренно выраженной диабетиче-
ской нейропатии. Количество пациентов с выражен-
ной нейропатией оказалось в Группе I 12,9% (n=4), 
в Группе II – 9,7% (n=3) (р=0,689). Не выявлено значи-
мых отличий на старте исследования между группами 
и по шкалам NSS, ВАШ (р=0,799, р=0,744 соответственно) 
(см. табл.  1).
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Таблица 1. Общая исходная характеристика больных сахарным диабетом 2 типа и диабетической периферической нейропатией 

Параметр Группа I
n=31

Группа II
n=31 р

Пол    Мужчины, n (%)
            Женщины, n (%)

15 (48,4)
16 (51,6)

16 (51,6)
15 (48,4)

0,800

Возраст, лет 57 [48; 62] 55 [52; 60] 0,756

ИМТ, кг/м2 30 [28,3; 31,8] 31 [29,5; 32,7] 0,155

<25,0,  n (%) 2 (6,5) 1 (3,2) 0,554

25,0–29,9, n (%) 8 (25,8) 10 (32,3) 0,576

30,0–34,9, n (%) 15 (48,3) 17 (54,8) 0,701

35,0–39,9, n (%) 6 (19,4) 3 (9,7) 0,280

Длительность СД2, лет 6 [5; 8,5] 7 [5; 11] 0,733

ДПН, n (%) 31 (100) 31 (100) 1,000

Оценка невропатии, NSS, баллы 5 [4; 6] 5 [4; 6] 0,799

Выраженность неврологического дефицита, NDS, баллы 8 [7; 9] 8 [7; 9] 0,857

Степень интенсивности ощущений, ВАШ, мм 50 [40; 60] 50 [42,5; 55] 0,744

Диабетическая ретинопатия, n (%) 21 (68) 24 (77) 0,394

Диабетическая нефропатия, n (%) 11 (35) 9 (29) 0,584

СКФ, >45 мл/мин/1,73 м2 31 (100) 31 (100) 1,000

Артериальная гипертензия, n (%) 23 (74) 25 (81) 0,544

ИБС, n (%) 17 (55) 15 (48) 0,701

Сахароснижающие препараты, использованные для лечения СД2

Инсулинотерапия, n (%) 11 (35) 9 (29) 0,587

Бигуаниды, n (%) 29 (94) 25 (81) 0,130

Производные сульфонилмочевины, n (%) 4 (13) 5 (16) 0,719

Другие группы сахароснижающих препаратов, n (%) 
иДПП-4
иНГЛТ-2
аГПП-1

6 (19)
5 (16)
1 (3)

–

9 (29)
5 (16)
3 (10)
1 (3)

0,374
1,000
0,302
0,314

Комбинированное лечение, n (%) 21 (68) 18 (58) 0,431

Используемые группы препаратов для лечения других заболеваний

иАПФ, n (%) 23 (74) 25 (81) 0,544

Блокаторы кальциевых каналов, n (%) 5 (16) 7 (22) 0,521

Блокаторы β-адренорецепторов, n (%) 21 (68) 23 (74) 0,576

Сартаны, n (%) 6 (19) 4 (13) 0,490

Диуретики, n (%) 14 (45) 11 (35) 0,438

Статины, n (%)  15 (48) 16 (52) 0,800

Примечание: данные представлены в виде: медиана (Ме) и межквартильный диапазон [Q25; Q75]; ИМТ – индекс массы тела;  
NSS – шкала невропатического симптоматического счета ; NDS – шкала нейропатического дисфункционального счета;  
ВАШ – визуально-аналоговая шкала; СКФ – скорость клубочковой фильтрации; ИБС – ишемическая болезнь сердца;  
ДПП-4 – ингибиторы дипептидилпептидазы-4; НГЛТ-2 – ингибиторы натрий-глюкозного котранспортера 2 типа;  
аГПП-1 – агонисты рецепторов глюкагоноподобного пептида – 1; иАПФ – ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента.

В группах пациенты получали сопоставимое лече-
ние СД2. Так, в Группе I инсулинотерапию применяли 
35%  пациентов, в Группе II  – 29%, препараты суль-
фонилмочевины 2 генерации использовались в 13% 
и 16% случаев, бигуаниды – в 94% и 81% соответствен-
но, препараты других сахароснижающих групп  – 19% 
и 29% случаях. Практически 60% больных в каждой 
группе получали комбинированную терапию. Боль-
шая часть пациентов в обеих группах имели сопут-

ствующие заболевания и получали лечение по поводу 
артериальной гипертензии, ИБС, дислипидемии пре-
паратами из группы иАПФ в 74% и 81%; β-блокаторов – 
в 68% и 74%; статинов – в 48% и 52% соответственно. 
На весь период исследования сахароснижающая тера-
пия и терапия сопутствующих заболеваний оставались 
стабильными. 

Все вышесказанное указывает на максимальную од-
нородность Группы I и Группы II.
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Таблица 2. Показатели гликированного гемоглобина, индекса массы тела, 25-гидроксивитамина D, паратгормона, общего холестерина, 
цитокинов и маркеров воспаления исходно и через 24 нед приема колекальциферола в различных дозах 

Параметр
Группа I (5000 МЕ/нед)

n=31
Группа II (40 000 МЕ/нед)

n=31

Исходно Через 24 нед Исходно Через 24 нед

ИМТ, кг/м2 30
[28,3; 31,8]

30
[28,4; 31,8]

31 
[29,5; 32,7]

28,7 
[25,4; 30,4]** #

<25,0, кг/м2, n (%) 2 (6,5) 2 (6,5) 1 (3,2) 6 (19,4)

25,0–29,9, n (%) 8 (25,8) 11 (35,5) 10 (32,3) 15 (48,4)

30,0–34,9, n (%) 15 (48,3) 14 (45,1) 17 (54,8) 9 (29)

35,0–39,9, n (%) 6 (19,4) 4 (12,9) 3 (9,7) 1 (3,2)

25(ОН)D, нг/мл 18,8 
[10,7; 27,4]

26,9 
[20; 34,6] *

16,2 
[8,7; 25,3]

71,6 
[54,8; 88,3]**###

Уровень обеспеченности витамином D 
Норма, n (%)
Недостаток, n (%)
Дефицит, n (%)

8 (25,8)
 12 (37,8)
13 (41,9)

15 (48,4)
8 (25,8)
8 (25,8)

7 (22,5)
10 (32,3)
14 (45,1)

31 (100)
0
0

НbA1c, % 7,9 [7,1; 8,3] 7,9 [7,2; 8,4] 7,9 [7,1; 8,5] 7,4 [6,5; 7,7]*#

ПТГ, пг/мл 34,5 
[24,3; 45,7]

28,6 
[23,4; 40,4]

32,8 
[23,5; 45,2]

26,6 
[19,2; 34,6]

ОХ, ммоль/л 4,9 [4,1; 6,1] 5,3 [4,1; 6,3] 5,5 [4,5; 6,5] 5,4 [4,7; 6,1]

ФНОα, пг/мл 2 [2; 2] 2 [2; 2] 2 [2; 2] 2 [2; 2]

СРБ, мг/л 1,4 [0,7; 2] 1,4 [0,8; 2,1] 1,5 [1,1; 2] 2 [0,8; 3]

ИЛ-1β, пг/мл 1 [1; 1] 1 [1;1] 1 [1; 1] 1 [1; 1]

ИЛ-6, пг/мл 1,9 
[1,26; 3,1]

2,3 
[1,3;]

2,5 
[1,5; 4,1]

0,6 
[0,5; 0,8] **###

ИЛ-10, пг/мл 3,3 [ 2,5; 4,8] 3,5 [ 2,5; 5] 2,5 [2,5; 3,6] 4,5 [3,5; 5,7]**#

Примечание: ИМТ – индекс массы тела; 25(ОН)D – 25-гидроксивитамин D; НbA1c – гликированный гемоглобин; ПТГ – паратиреоидный гормон; 
ОХС – общий холестерин; ФНОα – фактор некроза опухоли α; СРБ – С-реактивный белок; ИЛ-1β – интерлейкин 1β; ИЛ-6 – интерлейкин-6; 
ИЛ-10 – интерлейкин-10; данные представлены в виде медианы (Ме) и межквартильного диапазона [Q25; Q75]; значение р: * p<0,05, ** p<0,001 – 
по сравнению с предыдущими результатами в одной и той же группе; # p<0,05, ### p<0,001 – между группами исходно или через 24 нед терапии.

Рис. 1. Динамика показателей уровня 25-гидроксивитамина D 
в сыворотке крови на фоне 24-недельного приема колекальциферола.

Основные результаты исследования
Изучаемые параметры исходно и через 24 нед прие-

ма колекальциферола представлены в табл. 2. 
Динамика уровня 25(ОН)D в сыворотке крови
В ходе исследования зафиксировано повышение 

концентрации 25(ОН)D в сыворотке крови через 24 нед 
приема колекальциферола как в дозе 5000 МЕ в неде-
лю (Группа I), так и в дозе 40 000 МЕ в неделю (Группа II) 
(рис. 1). Было установлено, что уровень 25(ОН)D в сы-
воротке крови через 24 нед еженедельного приема 
5000 МЕ колекальциферола у пациентов Группы I хоть 
и повысился, но не достиг нормального целевого зна-
чения (30 нг/мл). В то же время у больных Группы II че-
рез 24 нед приема  колекальциферола в дозе 40 000 МЕ 
у всех больных уровень 25(ОН)D  достиг нормального 
значения.

Динамика маркеров воспаления  – ИЛ-1β, ИЛ-6, ИЛ-10, 
ФНОα и СРБ 

При сравнении исходных уровней ИЛ-6 и ИЛ-10 
в группах не было выявлено отличий (р=0,240 и р=0,074 
соответственно) (см. рис. 2), а через 24 нед значимые из-
менения были отмечены только в Группе II у больных, 
принимавших колекальциферол в дозе 40 000 МЕ в неде-
лю. Так, установлено как снижение уровня ИЛ-6 (р<0,001), 
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так и повышение уровня ИЛ-10 (р<0,001). В то же время 
на фоне терапии колекальциферолом в дозе 5000 МЕ 
в неделю статистически значимых изменений уровней 
ИЛ-6 и ИЛ-10 не выявлено. 

Исходные и через 24 нед терапии показатели ИЛ-1β, 
ФНО-α и СРБ у больных СД2 и ДПН представлены в табл. 2. 
Как видно из полученных данных,  исходно все значения 
не превышали референсные уровни и на фоне  терапии 
остались без изменения у больных в обеих группах. 

Дополнительные результаты исследования
Динамика индекса массы тела
Через 24 нед исследования в Группе I нами не было 

обнаружено значимых изменений ИМТ. В то же вре-
мя в Группе II имело место снижение показателя ИМТ 
как при сравнении с исходными данными (р=0,001), так 
и по сравнению с конечными результатами ИМТ Группы I 
(р<0,0001). Так, если изначально нормальная масса тела 
(ИМТ до 25 кг/м2) наблюдалась у двух пациентов (6,5%) 
из Группы I и у одного больного из Группы II, то по оконча-
нию исследования в Группе I этот показатель не изменил-
ся, а в Группе II число больных с ИМТ менее 25 кг/м2 вы-
росло до 6 человек, что составило 19,4% (р<0,045). Через 
24 нед исследования ИМТ снизился ниже 30 кг/м2 в Груп-
пе I у 9,8% (n=3) участников, а в Группе II – у 32,3% (n=10) 
(р=0,029). Снижение массы тела более чем на 5% в  Группе I 
не наблюдалось, а в Группе II было отмечено у 61% (n=19) 
участников исследования. Однако большинство больных 
СД2 к окончанию исследования в обеих группах остались 
с избыточной массой тела или ожирением. 

Динамика уровня HbA1c
На фоне лечения колекальциферолом в дозе 

40 000 МЕ в неделю были обнаружены снижение уровня 

НbA1c(р=0,004) и отсутствие изменения данного показа-
теля у больных на фоне терапии в дозе 5000 МЕ в неделю. 
Установлена отрицательная корреляционная связь меж-
ду конечным уровнем 25(ОН)D и НbA1c (r=-0,388, p=0,031).

Выявлена корреляционная связь между уровнями 
НbA1c и ИЛ-6 (r=0,426, p=0,017), ИЛ-10 (r=-0,391, p=0,030).

Динамика уровней паратгормона, общего холестерина
Исходный уровень ПТГ, несмотря на высокую рас-

пространенность дефицита витамина D в набранных 
группах, соответствовал нормальным показателям 
у всех обследованных. Не было установлено достовер-
ных изменений в уровнях паратгормона в обеих группах 
на фоне терапии (р=0,257). 

Достоверных изменений в динамике уровней обще-
го холестерина в течение 24 нед исследования в группах 
не установлено (р=0,762).

Динамика выраженности неврологического дефици-
та и болевого синдрома 

Через 24 нед исследования в Группе I выраженность 
неврологического дефицита по шкале NDS не отличалась 
от исходного уровня – 8 (7; 9) баллов, р=0,884. В Группе II 
установлено значимое снижение выраженности невро-
логического дефицита по шкале NDS с 8 до 6 [5; 7] баллов, 
p=0,001. В Группе II количество пациентов с выраженной 
периферической нейропатией (по шкале NDS ≥14 бал-
лов) уменьшилось с 9,7% до 3,2%. 

Через 24 нед приема колекальциферола выражен-
ность болевого синдрома по шкале ВАШ снизилась в Груп-
пе II с 50 [42,5; 55] мм до 47 [37,5; 51] мм, р=0,001, при отсут-
ствии изменений данного показателя у больных Группы I 
(50 [41; 62] мм и 49 [43; 61] мм соответственно, р=0,444. 
При сравнении конечных значений ВАШ показатели Груп-
пы II выявились значимо ниже, чем в Группе I (р=0,001).

Рис. 2. Динамика показателей уровней ИЛ-6 и ИЛ-10 на фоне терапии различными дозами 
колекальциферола в течение 24 нед. 
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При анализе данных шкалы NSS не выявлено зна-
чимых изменений показателей в Группе I (5 [4;6] балла 
и 6 [5;6] баллов соответственно, р=0,151), однако значи-
мое уменьшение наблюдалось в Группе II (5 [4;6] баллов 
и 4[4;5] баллов соответственно, р=0,001). При сравне-
нии конечных значений шкалы NSS показатели Груп-
пы II также оказались достоверно ниже, чем в Группе I 
(р=0,001). 

Корреляционный анализ позволил выявить связь 
между выраженностью неврологического дефицита 
по шкале NDS только с концентрацией НbA1c(r=-0,352, 
p=0,003). Нами не выявлено корреляционной зави-
симости между степенью выраженности неврологи-
ческого дефицита и концентрацией как 25(ОН)D, так 
и интерлейкинов.

Нежелательные явления
В ходе проведенного исследования нежелательные 

явления медицинского вмешательства не наблюдались. 

ОБСУЖДЕНИЕ

Резюме основного результата исследования
На фоне терапии колекальциферолом как в дозе 

5000 МЕ в неделю, так и 40 000 МЕ в неделю наблюдается 
повышение концентрации 25(ОН)D в сыворотке крови. 
Однако на фоне терапии профилактическими дозами 
только 48,4% больных СД2 достигают целевых значений 
25(ОН)D, в то время как терапия в дозе 40 000 МЕ в не-
делю повышает концентрацию 25(ОН)D до нормального 
значения у всех больных. Провоспалительные маркеры 
в виде ИЛ-6 достоверно снижаются, а противовоспали-
тельные маркеры в виде ИЛ-10 повышаются в условиях 
отсутствия изменения сахароснижающей терапии толь-
ко на фоне приема высоких доз колекальциферола, что 
подтверждается результатами корреляционного анали-
за, установившего связь между концентрацией 25(ОН)D, 
ИЛ-6 (r=-0,378, p=0,036) и ИЛ-10 (r=0,483, p=0,006). Таким 
образом, прием колекальциферола в дозе, соответству-
ющей 5714 МЕ в сутки, в течение 24 нед ассоциирован 
с улучшением профиля воспалительных маркеров 
у больных СД2 и ДПН. 

Обсуждение основного результата исследования
Хорошо известно, что дефицит витамина D широко 

распространен во всем мире, и больные ожирением, 
предиабетом, гестационным сахарным диабетом и СД2 
составляют отдельную группу риска [9, 23–26]. Учиты-
вая факт наличия ожирения у большинства лиц с нару-
шением метаболизма глюкозы, становится очевидным, 
что, согласно отечественным и международным реко-
мендациям, даже профилактические дозы витамина D 
для этой популяции должны быть существенно выше, 
чем для лиц с нормальной массой тела [23, 27, 28]. 
В проведенном исследовании мы установили высокую 
распространенность недостатка и дефицита витами-
на D у больных СД2, что согласуется с данными других 
авторов [6, 15], и повышение концентрации 25(ОН)D 
в сыворотке крови на фоне 6 мес терапии различны-
ми дозами колекальциферола. Так, на фоне терапии 
колекальциферолом в дозе 5000 МЕ в неделю, соответ-
ствовавшей суточной дозе 714 МЕ, хоть и наблюдался 
прирост концентрации 25(ОН)D в сыворотке крови, 

 однако эти изменения привели к достижению нор-
мального уровня витамина D к концу исследования 
только у половины больных. В то же время на фоне 
приема колекальциферола в супрафизиологической 
дозе  – 40 000 МЕ в неделю, соответствовавшей суточ-
ной дозе 5714 МЕ, все больные СД2 к концу исследова-
ния имели нормальный уровень обеспеченности вита-
мином D, что подтверждает необходимость назначения 
больших, чем в общей популяции, дозировок витамина 
D больным СД2.

Исследования последних лет довольно часто об-
суждают возможную связь между статусом витамина  D 
и массой тела. Так, результаты одних из последних ши-
рокомасштабных исследований: VITAL [29] и D2d [7], где 
участники принимали колекальциферол в суточных 
дозах 2000 МЕ и 4000 МЕ соответственно на протяже-
нии более 2 лет, показали эффект витамина D на ИМТ. 
Было отмечено, что ИМТ снижался при исходно незна-
чительных отклонениях от нормы и не изменялся у лиц 
с выраженным ожирением. В нашем исследовании была 
выявлена отрицательная корреляционная связь между 
увеличением уровня 25(ОН)D и снижением ИМТ у боль-
ных, получавших колекальциферол в дозе 40  000 МЕ 
в неделю. При этом снижение массы тела наблюдалось 
как у больных с избыточной массой тела, так и при выра-
женном ожирении. 

Снижение массы тела на фоне терапии витамином D 
нередко сопровождается снижением НbA1c, уменьшени-
ем выраженности инсулинорезистентности и улучшени-
ем чувствительности тканей к инсулину [25,26]. Оценка 
изменения уровня инсулинорезистентности не входила 
в задачи настоящего исследования, а оценка концентра-
ции НbA1c относилась к вторичной точке. Однако нами 
было установлено, что на фоне терапии колекальцифе-
ролом в дозе 40 000 МЕ в неделю имело место снижение 
НbA1c без изменения сахароснижающей терапии. Само-
стоятельный ли это эффект витамина D или опосредован 
через снижение массы тела, говорить сложно, но, как 
и в других работах [5, 17], мы установили корреляцион-
ную связь между повышением концентрации 25(ОН)D 
и снижением НbA1c у больных СД2.  

Хорошо известно, что появление хронических ми-
крососудистых осложнений у больных СД2 не только 
ухудшает качество жизни, но и увеличивает стоимость 
их лечения [30]. Ранее проведенные исследования про-
демонстрировали негативное влияние дефицита вита-
мина D на ряд этиологических факторов возникновения 
диабетических микрососудистых осложнений, в част-
ности гипергликемию, ухудшение кровотока, гипоксию 
и активацию провоспалительных процессов [16, 31]. 
Однако если влияние витамина D на показатели глике-
мии почти доказано, то его плейотропный эффект в от-
ношении воспаления, играющего важную роль в разви-
тии в том числе и ДПН, является новым направлением 
и представляет как научный, так и практический интерес 
[32]. Единичные исследования, в частности выполнен-
ные в китайской популяции у лиц с СД2 и предиабетом, 
показали, что для больных СД2 и ДПН характерны более 
высокие концентрации ФНО-α и более низкие концен-
трации ИЛ-10, связанные с повышенным НbA1c, по срав-
нению с лицами с нарушенной толерантностью к глюко-
зе и здоровым контролем [33]. 
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Концентрацию СРБ принято считать суррогатным 
маркером воспаления, и его повышение у больных СД2 
также обсуждается [34]. Попытки оценить влияние тера-
пии витамином D на концентрацию СРБ у больных СД2 
до настоящего времени не привели к однозначным ре-
зультатам. Так, у лиц с метаболическим синдромом при 
оценке маркеров воспаления и толщины комплекса 
интима-медиа на фоне терапии витамином D было от-
мечено значимое снижение уровня ИЛ-6 и отсутствие 
изменений в концентрации СРБ [35]. Результаты же 
исследования REGARDS показали ассоциацию между 
низким уровнем 25(ОН)D и повышением концентрации 
ИЛ-6 и СРБ, в то время как связей с концентрацией ИЛ-10 
получено не было [36]. Однако результаты метаанализа 
20 рандомизированных клинических исследований по-
казали, что для лиц, получавших терапию витамином D, 
характерны более низкий уровень СРБ и ФНО-α и от-
сутствие различий в концентрации ИЛ-6 по сравнению 
с группой контроля  [37]. В то же время исследование, 
проведенное F. Colotta и соавт., продемонстрировало, 
что прием активных форм витамина D снижает выра-
ботку иммунными клетками ТНФ-α и ИЛ-6 и стимулирует 
выработку ИЛ-10 [38]. Результаты проведенного нами 
исследования подтвердили улучшение профиля марке-
ров воспаления на фоне нормализации концентрации 
25(ОН)D в сыворотке крови, однако значимые измене-
ния были характерны только для больных СД2, получав-
ших высокие дозы витамина  D. Так, было установлено, 
что низкий уровень 25(ОН)D ассоциирован с более вы-
соким значением показателя ИЛ-6 и низким уровнем 
ИЛ-10. Несмотря на повышение концентрации 25(ОН)D 
на фоне терапии колекальциферолом в дозе 5000 МЕ 
в неделю, изменений в концентрации ИЛ-6 и ИЛ-10 нами 
обнаружено не было. В то же время в группе, где доза 
колекальциферола составила 40 000 МЕ в неделю и все 
больные к концу исследования имели нормальную кон-
центрацию 25(ОН)D, выявлено значимое снижение со-
держания ИЛ-6 и повышение концентрации ИЛ-10. Вы-
явленные изменения позволяют говорить, что именно 
нормализация концентрации 25(ОН)D на фоне терапии 
супрафизиологическими дозами колекальциферола, 
а не другие факторы, влияют на выработку клетками 
иммунной системы маркеров воспаления. Известно, 
что клетки иммунной системы имеют не только рецеп-
тор витамина D, но и способны участвовать в конечном 
этапе гидроксилирования с образованием активной 
формы витамина D – кальцитриола [38]. Изменение кон-
центрации 25(ОН)D на фоне терапии, вероятно, обеспе-
чивает локальное увеличение субстрата и активирует 
образование кальцитриола, в том числе и в клетках им-
мунной системы, что и реализует его плейотропный эф-
фект в виде снижения провоспалительных и повышения 
противовоспалительных маркеров [37]. 

На фоне лечения нами выявлены улучшение степени 
выраженности неврологического дефицита и тенденция 
к уменьшению болевого синдрома у больных, получавших 
колекальциферол в супрафизиологических дозах. Однако 
наличие корреляционных связей только с НbA1c и их отсут-
ствие как с концентрацией 25(ОН)D, так и концентрацией 
ИЛ подтверждают лишь возможную роль терапии витами-
ном D в улучшении метаболических параметров у боль-
ных с СД2 и не доказывают его прямого эффекта.

Таким образом, результаты проведенного исследо-
вания выявили не только связь между нормализацией 
концентрации 25(ОН)D в сыворотке крови и снижением 
ИМТ, уменьшением НbA1c, но и улучшением профиля вос-
палительных цитокинов у больных СД2 и ДПН на фоне 
отсутствия изменений в сахароснижающей и сопутству-
ющей терапии. Вместе с тем уменьшение степени вы-
раженности неврологического дефицита, выявленно-
го в ходе лечения колекальциферолом у больных СД2 
и ДПН, скорее всего, является результатом улучшения 
метаболических параметров, а не прямого эффекта ви-
тамина D, что диктует необходимость проведения даль-
нейших исследований в этой области. Все это может ука-
зывать на самостоятельную роль витамина D как одного 
из модифицируемых факторов, влияющих на нарушение 
углеводного обмена и степень выраженности микросо-
судистых осложнений, в частности – ДПН

Ограничения исследования
Одним из ограничений настоящего исследования яв-

ляется отсутствие данных об уровне активной формы ви-
тамина D – 1,25-дигидроксивитамина D (кальцитриола), 
который и реализует основные плейотропные эффекты 
витамина D. Также длительность исследования – 6 мес – 
не дает ответ на вопрос о максимально целесообразных 
сроках терапии больных СД2 и ДПН с применением доз 
колекальциферола более 5000 МЕ в сутки. Учитывая тот 
факт, что у большинства больных СД2, включенных в ис-
следование, исходно диагностирован недостаток или 
дефицит витамина D, вопрос о влиянии терапии коле-
кальциферолом в условиях нормального обеспечения 
витамином D также остается открытым. Необходимо 
отметить, что, как и в ряде других работ, мы получили 
связь между концентрацией 25(ОН)D и только некото-
рыми, а не всеми изучаемыми маркерами воспаления, 
что делает необходимым проведение дальнейших ис-
следований в этой области.

Заключение
Результаты проведенного исследования показали 

наличие недостатка и дефицита витамина D у боль-
шинства больных СД2 и возможную роль дефицита как 
модифицируемого фактора, влияя на который, можно 
способствовать улучшению параметров метаболизма 
глюкозы и степени выраженности воспаления. Сни-
жение ИМТ и улучшение контроля гликемии в виде 
снижения НbA1c на фоне нормализации концентрации 
25(ОН)D в сыворотке крови подтверждают плейотроп-
ные эффекты витамина D у больных СД, что делает це-
лесообразным не только определение концентрации 
25(ОН)D, но и своевременную коррекцию дефицита 
у этой популяции. Однако дозы колекальциферола, 
равные 5000 МЕ в неделю, хоть и повышают у половины 
больных концентрацию 25(ОН)D до нормальных значе-
ний, но не обладают положительным эффектом на ме-
таболические параметры и выраженность воспаления. 
Следует отметить, что прием колекальциферола только 
в дозе, равной 40 000 МЕ в неделю (5714 МЕ в сутки), 
и длительность терапии 24 нед у больных СД2 и ДПН 
сопровождались улучшением иммунологического про-
филя в виде снижения концентрации ИЛ-6 и повышения 
ИЛ-10. 
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