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Диагностическое значение нейроспецифических белков при тревожных  

состояниях у детей и подростков с сахарным диабетом 1-го типа 
 

Аннотация: актуальность: сахарный диабет (СД) остаётся одной из наиболее значимых медико-

социальных проблем современности, являясь причиной ухудшения качества жизни и ранней инвалидиза-

ции пациентов. Среди многочисленных осложнений, возникающих на фоне заболевания, особое место за-

нимают поражения центральной нервной системы, проявляющиеся когнитивными и эмоционально-

волевыми нарушениями. 

Цель исследования. Оценить диагностическое значение нейроспецифических белков – S-100 и нейрон-

специфической энолазы (NSE) – у детей и подростков с тревожными состояниями при сахарном диабете 1-

го типа с учётом длительности заболевания. 

Материалы и методы. В исследование включено 205 детей в возрасте от 7 до 18 лет, страдающих СД 1-

го типа, и 35 здоровых сверстников, составивших контрольную группу. Уровень ситуативной и личностной 

тревожности оценивали по методике Ч.Д. Спилбергера – Ю.Л. Ханина, адаптированной для детского воз-

раста. Концентрации S-100 и NSE в сыворотке крови определяли методом иммуноферментного анализа 

(наборы CanAg EIA, Швеция). 

Результаты. У пациентов с СД 1-го типа показатели тревожности были достоверно выше по сравнению с 

контролем (p < 0,001). Концентрации нейроспецифических белков S-100 и NSE превышали референсные 

значения и увеличивались по мере удлинения стажа заболевания. 

Заключение. Повышение уровней S-100 и NSE у детей с сахарным диабетом 1-го типа отражает разви-

тие нейрональных и глиальных изменений головного мозга, усугубляющихся с течением болезни. Опреде-

ление данных белков целесообразно использовать в качестве дополнительных лабораторных маркеров ран-

ней диагностики церебральных и эмоциональных нарушений при СД. 
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ки 
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Diagnostic value of neurospecific proteins in anxiety disorders in children  

and adolescents with type 1 diabetes mellitus 
 

Abstract: relevance: diabetes mellitus (DM) remains one of the most significant medical and social problems of 

our time, causing a deterioration in the quality of life and early disability of patients. Among the numerous compli-

cations that occur against the background of the disease, a special place is occupied by lesions of the central nerv-

ous system, manifested by cognitive and emotional-volitional disorders. 

The purpose of the study. To evaluate the diagnostic value of neurospecific proteins S–100 and neuron-specific 

enolase (NSE) in children and adolescents with anxiety in type 1 diabetes mellitus, taking into account the duration 

of the disease. 

Materials and methods. The study included 205 children aged 7 to 18 years suffering from type 1 diabetes and 

35 healthy peers who made up the control group. The level of situational and personal anxiety was assessed accord-

ing to the method of C.D. Spielberger – Yu L. Khanin, adapted for childhood. The concentrations of S-100 and 

NSE in blood serum were determined by enzyme immunoassay (CanAg EIA kits, Sweden). 

Results. In patients with type 1 diabetes, anxiety levels were significantly higher than in the control group (p < 

0.001). The concentrations of the neurospecific proteins S-100 and NSE exceeded the reference values and in-

creased as the length of the disease lengthened. 

Conclusion. Increased levels of S-100 and NSE in children with type 1 diabetes mellitus reflect the development 

of neuronal and glial changes in the brain, which worsen with the course of the disease. The determination of these 

proteins is advisable to use as additional laboratory markers for the early diagnosis of cerebral and emotional disor-

ders in DM. 
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Введение 

Сахарный диабет – это хроническое аутоим-

мунное эндокринное заболевание, обусловленное 

абсолютной или относительной недостаточностью 

инсулина вследствие разрушения β-клеток подже-

лудочной железы. В связи с множественностью 

системных осложнений и высоким риском ранней 

инвалидизации пациентов данная патология рас-

сматривается как важнейшая глобальная медицин-

ская и социальная проблема. 

Постоянная гипергликемия, характерная для 

СД, вызывает каскад метаболических нарушений, 

затрагивающих сосудистую, зрительную, почеч-

ную и, в особенности, нервную систему. У детей и 

подростков функциональные и структурные изме-

нения в нервной системе нередко формируются 

уже через 2-8 лет после манифестации заболева-

ния, а в отдельных случаях – ещё раньше. По дан-

ным различных авторов, частота неврологических 

расстройств при СД 1-го типа у детей колеблется 

от 10 % до 74 % и зависит от возраста дебюта бо-

лезни, длительности патологического процесса, 

уровня компенсации углеводного обмена и ряда 

других факторов. 

Нарушения высших корковых функций и эмо-

ционально-волевой сферы при СД у детей разви-

ваются наиболее рано и часто. Именно эти откло-

нения формируют основу церебральных осложне-

ний заболевания, снижая когнитивную продук-

тивность, адаптивность и качество жизни. Высо-

кая распространённость таких расстройств и их 

медико-социальная значимость делают проблему 

диагностики и коррекции эмоциональных нару-

шений при диабете особенно актуальной. 

В последние годы всё больше внимания уделя-

ется изучению биохимических маркеров, отража-

ющих степень повреждения нервной ткани. Среди 

них ключевую роль занимают нейроспецифиче-

ские белки – S-100 и нейрон-специфическая эно-

лаза (NSE). Изменения их концентрации в крови 

могут свидетельствовать о ранних нейрональных 

повреждениях, предшествующих структурным 

изменениям мозга. Анализ содержания данных 

белков позволяет оценить интенсивность глиаль-

ных реакций, гипоксических процессов и нейроде-
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генеративных явлений при СД, что имеет диагно-

стическое и прогностическое значение. 

Материалы и методы исследований 

Для реализации поставленных задач было про-

ведено клинико-лабораторное исследование, 

включавшее 205 детей и подростков с установлен-

ным диагнозом сахарного диабета 1-го типа в воз-

расте от 7 до 18 лет. Контрольную группу соста-

вили 35 практически здоровых детей, сопостави-

мых по возрасту и полу, не имеющих нарушений 

углеводного обмена. 

Исследование осуществлялось на базе детского 

отделения Республиканского специализированно-

го научно-практического медицинского центра 

эндокринологии Республики Узбекистан в период 

2021–2023 годов. 

Критерии исключения 

Из исследования исключались пациенты: 

– с иными типами сахарного диабета; 

– с выраженными органическими поражениями 

нервной системы, психическими или соматиче-

скими заболеваниями тяжёлого характера; 

– не соблюдающие постоянный самоконтроль 

гликемии; 

– проживающие в неблагоприятных социаль-

ных условиях; 

– при отсутствии информированного согласия 

ребёнка или его родителей (опекунов) на участие в 

исследовании. 

Клиническое обследование 

Всем участникам проводился подробный кли-

нико-неврологический осмотр с анализом анамне-

за заболевания и соматического статуса. Для объ-

ективизации эмоциональных нарушений исполь-

зовалась шкала оценки реактивной и личностной 

тревожности Ч.Д. Спилбергера – Ю.Л. Ханина в 

модификации для детей с 7 лет. 

• Личностная тревожность (ЛТ) характери-

зует индивидуальную предрасположенность вос-

принимать различные ситуации как потенциально 

опасные, сопровождающиеся устойчивым чув-

ством беспокойства. 

• Реактивная тревожность (РТ) отражает си-

туативную, кратковременную эмоциональную ре-

акцию на стрессовый фактор. 

Показатели менее 30 баллов интерпретирова-

лись как низкий уровень тревожности, от 31 до 45 

баллов – средний, свыше 46 баллов – высокий. 

Биохимические исследования 

Для оценки метаболических параметров прово-

дилось определение уровня глюкозы в крови глю-

козооксидазным методом с использованием био-

химического анализатора Hitachi 912 (Hoffmann-

La Roche Ltd., Германия). 

Содержание гликированного гемоглобина 

(HbA1c) определялось методом жидкостной хро-

матографии на анализаторе DS5 Glycomat (Drew 

Scientific, Нидерланды). 

Исследование нейроспецифических белков S-

100 и NSE выполнялось методом иммунофер-

ментного анализа (ИФА) с использованием набо-

ров CanAg Diagnostics (Швеция) в соответствии со 

стандартными лабораторными протоколами. 

Забор венозной крови производился утром 

натощак. 

Концентрация белка S-100 выражалась в нг/л, а 

нейрон-специфической энолазы (NSE) – в мкг/л. 

Статистическая обработка данных 

Анализ результатов осуществлялся с примене-

нием стандартных статистических методов. Про-

верка достоверности различий между выборками 

проводилась с использованием непараметрических 

критериев – Манна-Уитни и Краскела-Уоллиса. 

Корреляционные взаимосвязи между показателя-

ми определяли с помощью коэффициента Спир-

мена (ρ). Различия считались статистически зна-

чимыми при уровне достоверности p < 0,05. 

Результаты исследования и их обсуждение 

В рамках проведённого исследования было об-

следовано 205 детей и подростков, страдающих 

сахарным диабетом 1-го типа, в возрасте от 7 до 

18 лет. 

Среди участников мальчиков оказалось 92 (45 

%), девочек – 113 (55 %). 

Контрольную группу составили 35 здоровых 

детей, не имеющих нарушений углеводного обме-

на, сопоставимых по полу и возрасту. 

Возрастное и стажевое  

распределение обследованных 

Дети младшей возрастной категории (7-11 лет, 

средний возраст 9,0 ± 1,6 года) составили 39,5 % 

выборки (81 чел.), а подростки 12-18 лет (средний 

возраст 14,7 ± 1,8 года) – 60,5 % (124 чел.). 

В зависимости от длительности заболевания 

пациенты были разделены на три группы: 

• I группа – стаж СД до 3 лет (младшие – 46 

чел., 56,8 %; старшие – 32 чел., 25,8 %); 

• II группа – от 3 до 6 лет (7-11 лет – 23 чел., 

28,4 %; 12-18 лет – 44 чел., 35,4 %); 

• III группа – более 6 лет (7-11 лет – 12 чел., 

4,8 %; 12-18 лет – 48 чел., 38,7 %). 

Метаболические показатели 

При анализе уровня HbA1c отмечалось его за-

кономерное повышение с увеличением продолжи-

тельности заболевания. 

В дебюте СД (первые 1,5-2 года) средний пока-

затель составлял 8,4 [6,6; 10,3] ммоль/л, при стаже 

3-6 лет – 9,5 [7,5; 11,1] ммоль/л (p < 0,001), а у па-

циентов с длительностью болезни > 6 лет – 10,4 
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[8,7; 11,8] ммоль/л (p < 0,001), что свидетельствует 

о нарастании метаболической декомпенсации по 

мере хронизации процесса. 

Эмоциональные расстройства 

По данным тестирования уровня тревожности, 

полученным с использованием шкалы Спилберге-

ра – Ханина, установлено, что большинство об-

следованных имели различные степени выражен-

ности тревожных состояний. 

• Ситуативная тревожность (СТ) умеренной 

степени выявлена у 120 (58,5 %) детей, а высокой 

– у 85 (41,5 %). 

• Личностная тревожность (ЛТ) низкая от-

мечена лишь у 4 (2 %) пациентов, средняя – у 70 

(34 %), высокая – у 131 (64 %). 

Динамика показателей тревожности в зависи-

мости от длительности заболевания имела следу-

ющие особенности: 

при стаже СД до 3 лет умеренная СТ наблюда-

лась у 62,8 % детей, от 3 до 6 лет – у 49,3 %, а 

свыше 6 лет – у 63,3 % пациентов. 

Высокий уровень СТ регистрировался у 37,2 %, 

50,7 % и 36,7 % больных соответственно. 

По шкале ЛТ умеренные значения составили 

37,2 %, 28,4 % и 36,7 %, а высокая ЛТ – 60,3 %, 

70,1 % и 61,7 % случаев соответственно. 

Статистически значимых различий в выражен-

ности тревожности между группами не выявлено 

(по критерию χ² Пирсона – p = 0,171 для СТ и p 

= 0,764 для ЛТ). 

Таким образом, полученные данные указывают 

на то, что у большинства пациентов с сахарным 

диабетом 1-го типа формируется выраженная пси-

хоэмоциональная напряжённость, проявляющаяся 

в виде постоянного чувства тревоги, страха, по-

вышенной эмоциональной лабильности и склон-

ности к негативным переживаниям. 

Подобные эмоциональные нарушения могут 

оказывать неблагоприятное влияние на течение 

основного заболевания, способствуя дисбалансу 

нейрогуморальных регуляторных систем и усу-

губляя патологические процессы в центральной 

нервной системе. Это согласуется с современными 

представлениями о значительной роли лимбико-

ретикулярного комплекса в формировании эмоци-

ональных реакций и регуляции стресс-ответа при 

хронических метаболических заболеваниях. Био-

химические показатели и их интерпретация 

При исследовании уровней нейроспецифиче-

ских белков S-100 и нейрон-специфической энола-

зы (NSE) у детей и подростков с сахарным диабе-

том 1-го типа выявлены выраженные отклонения 

по сравнению с контрольной группой. 

Средняя концентрация белка S-100 у больных 

диабетом составила 0,665 мкг/л, тогда как у здоро-

вых детей – 0,08 мкг/л, что значительно превыша-

ет референсные показатели (< 0,15 мкг/л для воз-

раста 3–14 лет и < 0,105 мкг/л для детей старше 14 

лет). 

Аналогичная закономерность наблюдалась для 

нейрон-специфической энолазы (NSE): у пациен-

тов с СД 1-го типа она достигала 51,1 мкг/л, в то 

время как у контрольной группы – 8,8 мкг/л при 

норме менее 15 мкг/л. 

Таким образом, различия концентраций ука-

занных белков между группами оказались стати-

стически значимыми (p < 0,001 по критерию Ман-

на-Уитни), что указывает на наличие выраженных 

нейронально-глиальных изменений у пациентов 

даже на ранних этапах заболевания. 

Динамика показателей в зависимости от дли-

тельности диабета 

Изучение зависимости концентрации белков от 

стажа заболевания показало характерную динами-

ку (табл. 2). 

Наиболее высокие значения S-100 отмечались у 

детей со стажем болезни менее трёх лет – 0,712 

мкг/л, в группе с длительностью 3-6 лет уровень 

снижался до 0,615 мкг/л, а при стаже более 6 лет 

вновь возрастал до 0,669 мкг/л. 

Похожие изменения наблюдались и для NSE: 

в I группе (< 3 лет) средний уровень составлял 

63,5 мкг/л, во II группе (3-6 лет) – 41,5 мкг/л, 

в III группе (> 6 лет) – 55,8 мкг/л. 

Различия были статистически достоверны (p < 

0,001, критерий Краскела-Уоллиса). 

Такая динамика может отражать особенности 

адаптационных процессов в нервной ткани: 

в начале заболевания происходит активный 

глиальный ответ на метаболический стресс, затем 

частичная компенсация вследствие терапии, а при 

длительном течении болезни – вторичное усиле-

ние повреждения, связанное с микроангиопатией и 

хронической гипоксией. 

Связь биохимических и эмоциональных изменений 

Для оценки взаимосвязи между биохимически-

ми параметрами и клинико-эмоциональными про-

явлениями был проведён сравнительный анализ 

между пациентами с тревожными расстройствами 

и без них. 

У детей с выраженными тревожными симпто-

мами уровень S-100 составил 0,696 мкг/л, в то 

время как у пациентов без эмоциональных нару-

шений – 0,284 мкг/л (p < 0,001). 

Концентрация NSE в этих группах равнялась 

53,9 мкг/л и 18,5 мкг/л соответственно. 

Таким образом, оба показателя значительно 

превышали не только значения контрольной груп-

пы, но и физиологические нормы. 
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Эти результаты подтверждают, что повышение 

уровней S-100 и NSE коррелирует с выраженно-

стью тревожных проявлений и может рассматри-

ваться как биохимический маркер эмоционально-

неврологических нарушений при диабете. 

Корреляционный анализ 

Для определения характера взаимосвязей меж-

ду показателями тревожности и концентрацией 

белков использовался коэффициент корреляции 

Спирмена (ρ). 

Таблица 1 

Результаты корреляционного анализа взаимосвязи шкалы тревожности и белков. 

Table 1 

Results of the correlation analysis of the relationship between the anxiety scale and proteins. 

 
* – различия статистически значимых значений (p <0,05). 

* – differences of statistically significant values (p <0.05). 

 

Выявленные корреляции подтверждают нали-

чие прямой связи между нейробиохимическими 

изменениями и степенью выраженности эмоцио-

нальных нарушений. 

Иными словами, чем выше концентрации S-100 

и NSE в сыворотке крови, тем сильнее проявляют-

ся тревожные реакции у детей с СД 1-го типа. 

Результаты и обсуждения 
Повышение уровней нейроспецифических бел-

ков у больных СД 1-го типа отражает комплекс 
патогенетических процессов, включающих нейро-
нальную гипоксию, активацию глиальных клеток 
и нарушения проницаемости гематоэнцефаличе-
ского барьера. 

Белок S-100 при физиологических концентра-

циях выполняет нейропротективную и трофиче-

скую функции, однако его избыточное накопление 

активирует воспалительные цитокины и процессы 

апоптоза. 

NSE, являясь ферментом гликолитического пу-

ти, при гипоксических состояниях увеличивается 

вследствие разрушения нейрональных мембран и 

выхода цитозольных ферментов в кровь. 

Выявленная положительная корреляция между 

уровнями S-100, NSE и выраженностью тревожно-

сти демонстрирует их участие в механизмах 

нейрометаболического стресса. 
Эти данные согласуются с современными пред-

ставлениями о том, что эмоциональные расстрой-
ства при хронических метаболических заболева-
ниях опосредуются нарушениями функциональ-
ной активности гиппокампа, лимбико-ретику-

лярного комплекса и префронтальных структур 
мозга. 

Таким образом, результаты исследования под-

тверждают диагностическую значимость белков S-

100 и NSE как ранних биомаркеров церебральных 

и эмоциональных нарушений у детей с сахарным 

диабетом 1-го типа. 

Выводы 

1. У детей и подростков с сахарным диабетом 

1-го типа уже на ранних этапах заболевания фор-

мируются эмоциональные нарушения, преимуще-

ственно в виде повышенной ситуативной и лич-

ностной тревожности. 
2. Концентрации нейроспецифических бел-

ков S-100 и нейрон-специфической энолазы (NSE) 
у больных достоверно превышают показатели 
контрольной группы и возрастают по мере увели-
чения длительности заболевания, что свидетель-
ствует о прогрессирующем нейронально-
глиальном повреждении. 

3. Уровни S-100 и NSE находятся в прямой 

корреляционной зависимости от степени выра-

женности тревожных проявлений, что позволяет 

рассматривать их как потенциальные биохимиче-

ские маркеры ранних церебральных и эмоцио-

нальных нарушений при СД 1-го типа. 

4. Комплексная оценка психоэмоционального 

статуса совместно с лабораторным определением 

нейроспецифических белков может использовать-

ся в клинической практике для ранней диагности-

ки и профилактики нейропсихологических ослож-

нений у детей и подростков с сахарным диабетом 

1-го типа. 
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