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ВВЕДЕНИЕ

Диагностика и лечение язв ног при диабете и невропатиях

является актуальной проблемой диабетологии для людей всех

возрастов и всех стран. Рост распространенности сахарного диабета

2 типа сопровождается увеличением числа пациентов с

осложнениями заболевания, в том числе с синдромом

диабетической стопы. Сахарный диабет 2 типа и его осложнения

становятся распространенной проблемой общественного

здравоохранения и одной из ведущих причин смертности. По

статистике, около 10% причин смерти напрямую связаны с диабетом

и его осложнениями, при этом язвы на стопах возникают у четверти

пациентов с диабетом в течение жизни. Данное заболевание

остается серьезной причиной снижения качества жизни и ранней

смертности больных.

На сегодняшний день достигнут ряд достижений в области

эффективного лечения синдрома диабетической стопы. В частности,

разработаны комплексные подходы к лечению, увеличивается число

врачей-ортопедов, занимающихся уходом и лечением стоп, внедрены

методы местного лечения с использованием эффективных

антибиотиков, созданы лечебные повязки. Кроме того, в обучении

систематической адаптации применительно к этому хроническому

заболеванию используются различные инновационные технологии.

Однако по-прежнему существует ряд проблем в выявлении факторов

риска синдрома диабетической стопы и обеспечении

профилактической помощи.

В настоящее время в нашей стране реализуются масштабные

мероприятия по профилактике, диагностике и лечению различных

неинфекционных заболеваний, социальной защите населения и

реформированию системы здравоохранения. В связи с этим

повышение эффективности, качества и популярности медицинской
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помощи, а также внедрение высокотехнологичных методов

диагностики и лечения, поддержки здорового образа жизни и

профилактики заболеваний путем создания эффективных моделей

патронажного обслуживания ответственность лежит на

медицинском персонале. Решение этих задач позволяет повысить

уровень медицинской помощи семейных врачей и эндокринологов,

раннее выявление синдрома диабетической стопы у больных

сахарным диабетом, эффективное лечение и снижение инвалидности

населения.
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ГЛАВА I. ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ

§1.1. Распространенность, заболеваемость и смертность больных с

нейропатической формой синдрома диабетической стопы при

сахарном диабете 2 типа в мире

По данным многоцентрового исследования, в США

распространенность СД 2 типа увеличилась по сравнению с

оценками 1990 года, когда было затронуто 6,5% населения и 6,2

миллиона человек болели СД2 по сравнению с оценками 2017 года,

когда СД 2 болели 24,7 миллиона человек или 9,6% взрослого

населения [167; c.355-359 ].

В 2008 г в рамках исследования в клиниках в Великобритании в

2008 году была поставлена цель - определить распространенность

СДС и его факторов риска (диабетическая невропатия, заболевания

периферических сосудов, открытые раны и микозы стоп). Авторы

провели поиск в базе данных IMS Disease Analyzer, в которой

хранится репрезентативная информация примерно о 4,2 миллионах

пациентов на тот момент. Были получены данные о 34 198 пациентов

с СД 2 типа (47,1% женщин, средний возраст 66,1 года, средняя

продолжительность диабета 7,4 года и 2576 пациентов с диабетом 1

типа (43,2% женщин, средний возраст 39,2 года, продолжительность

диабета 11.0 лет. СДС был выявлен у 7,6% (95% ДИ: 6,6–8,6)

пациентов с СД 1 и у 8,5% (95% ДИ: 8,2–8,8) с СД 2 [168; c.333-337].

Только в Германии в 2021 г зарегистрировано 8 миллионов

человек с СД [215; c.81-94], в то время как в 2010 г на учете состояло
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5,8 млн больных с СД [210; c.835-842]. По данным авторов [215; c. 81-

94], ежегодно 250 000 впервые диагностированных язв

диабетической стопы становятся хроническими ранами. Несмотря на

интенсивные усилия по профилактике, ранней диагностике и

адекватному уходу за ранами, ежегодно в Германии 13 000 человек с

диабетом подвергаются серьезной ампутации конечностей. По

данным других немецких авторов, более 20 000 диабетиков в

Германии ежегодно страдают от ампутации крупных конечностей

[217; c.535-45]. Распространенность СДС составляет 2-10%, а частота -

2-6%. [210; c.835-842].

До 80% ампутаций можно предотвратить, если

соответствующие терапевтические меры были начаты вовремя у

пациентов с СДС в рамках междисциплинарного подхода, считают

другие авторы из Германии. [191; c.598-608. ].

Румынские авторы в 2018 г опубликовали результаты

выполненного ими скрининга СДС среди больных с СД 2типа [104;

c.229-234]. Установлено, что распространенность диабетической

нейропатии составила 28,70% у пациентов с СД 2 типа. Дистальная

нейропатия была наиболее частой клинической формой,

вегетативная невропатия имела низкую распространенность. Те же

факторы риска были связаны (p <0,01) с повышенным риском

диабетической невропатии при СД 2 типа: возраст,

продолжительность диабета, HbA1 c, гипертензия, дислипидемия и

другие микрососудистые осложнения.

Согласно отчетам Организации экономического сотрудничества

и развития (ОЭСР), выполненного в 2019 г, Италия является одной из

стран с низким уровнем ампутации у больных с СД. На этот результат

могли повлиять такие факторы, как 1) особое внимание, уделяемое

диабету со стороны системы здравоохранения, которая определила

СД как «защищенное заболевание» и, соответственно, предлагает
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пациентам с СД бесплатно лучшую специализированную помощь,

включая специальные устройства, и 2) наличие сети клиник

диабетической стопы (ДС) под управлением диабетологов с

медицинскими и хирургическими знаниями. [91; c.167-178. ].

По данным чешских авторов от 2018 г, статистика пугает:

ежегодно во всем мире проводится более миллиона ампутаций из-за

СДС (Foster and Lauver, 2014), и эти ампутации составляют до 70%

всех нетравматических ампутаций. Так, в 2013 году 861 647

пациентов прошли лечение от СД в Чехии, в том числе 44 657

пациентов с СДС и 11 168 пациентов перенесли ампутацию нижней

конечности из-за этого состояния [205; c.255-256.]. По их данным, до

80% изъязвлений возникает в результате внешних травм, чаще всего

из-за плохой обуви.

В мультицентрическое исследование, результаты которого

опубликованы в 2018 г, были включены взрослые пациенты (≥20 лет)

с СД из Немецко-австрийского регистра наблюдения пациентов с

СД. Поперечное исследование включало 45 722 пациента с СД1

(n DFS = 2966) и 313 264 пациента с СД 2 (n сдс = 30 904). [ 103; c.45-

52]. У пациентов с СДС небольшая ампутация была зарегистрирована

у 27,2% (СД 1) и 25,9% (СД2), большая ампутация - у 10,2% (СД1) и

11,3% (СД2). Нейропатия чаще встречалась у субъектов с СДС по

сравнению с пациентами без СДС (СД1: 70,7 против 29,8%; СД2: 59,4%

против 36,9%; оба P <0,0001). Гипертония, хроническая болезнь почек

(ХБП), заболевание артерий нижних конечностей, острое нарушение

мозгового кровообращения или инфаркт миокарда встречались чаще

по сравнению у пациентов без СДС (все P <0,0001).

По данным авторов из Бразилии, в 2018 г был опубликован

обзор литературы по вопросам доказательства путей, ведущих к СДС

и повышению показателей смертности у этих больных [126; c.67-72].

Оказалось, что у больных СД 2 с СДС уровень смертности более чем
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в два раза выше, чем у больных с СД без язв. Кроме того, 5-летний

уровень смертности после ампутации оценивается в 39–68%, а

ожидаемая продолжительность жизни сопоставима с агрессивными

видами рака или тяжелой застойной сердечной недостаточностью.

Гипотеза о том, что связь между СДС и повышенным уровнем

смертности связана с прогрессированием микро- и макрососудистых

осложнений, подкрепляются дополнительной ассоциацией СДС с

почечной недостаточностью и ретинопатией. Доказано, что

увеличение содержания триглицеридов – это уже самостоятельный

фактор риска ампутации нижних конечностей у пациентов с

СД2. Кроме того, токсическое ожирение, окислительный стресс,

митохондриальная дисфункция, активация пути полиола, накопление

конечных продуктов гликирования и повышение воспалительных

маркеров также связаны с диабетическим сосудистым

заболеванием и невропатией.

В 2018 г авторы из Индии опубликовали оценку

распространенности СДС и связанных с ним факторов риска среди

людей с СД.[ 243; c.76-83]. Поперечное исследование на уровне

сообществ было проведено среди 620 пациентов с СД в сельской

местности Удупинского района. Инструмент для скрининга

нейропатии штата Мичиган использовался для выявления

периферической невропатии. Субъекты с СДС были

классифицированы в соответствии с системой классификации

Международной рабочей группы по диабетической стопе (IWGDF).

Общая распространенность СДС составила 51,8%. Из них 31,3, 11,9 и

8,5% относились к 1, 2 и 3 категории соответственно. Было

установлено, что пожилой возраст, низкий социально-экономический

статус, малоподвижная физическая активность и большая

продолжительность СД были значимыми независимыми

коррелятами СДС.
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В 2019 американские авторы в выполненном обзоре

литературы отмечают, что распространенность ДПН оценивается от

6 до 51% среди взрослых с диабетом в зависимости от возраста,

продолжительности СД, контроля уровня глюкозы. Все большее

внимание уделяется вопросам изменения образа жизни, включая

потерю веса и физическую активность. Американская диабетическая

ассоциация опубликовала несколько рекомендаций, касающихся

ДПН и ухода за СДС. [ 149; c.21-32].

§1.2.Клинико-диагностические особенности нейропатической

формы синдрома диабетической стопы при сахарном диабете 2

типа и роль опросника ФШНК в оценке качества жизни пациентов

Невропатия и ишемия - это две большие патологии СДС,

которые приводят к характерным признакам язвы стопы

(невропатической и ишемической) и нейроостеоартропатии

Шарко. Это может быть в большинстве случаев осложнено

инфекцией и в конечном итоге привести к ампутации нижней

конечности той или иной степени и повышению смертности. Все эти

особенности создают значительную клиническую и экономическую

нагрузку [186; c.88-93]. Как отмечают английские авторы,

периферические нервы нижних конечностей подвержены различным

типам повреждений у пациентов с СД 2 типа, что приводит к

выраженным клиническим синдромам. Так, к ним относятся

симметричная сенсорная нейропатия, связанная с вегетативной

нейропатией. Она прогрессирует постепенно, а остро болезненные

невропатии и мононевропатии при этом обычно

выздоравливают. Ишемия в форме заболевания периферических

артерий является еще одним важным фактором, повышающим

нагрузку на диабетическую стопу.

Shor N. A. в 2011 г на основании анализа результатов лечения
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521 пациента, страдающих СДС, предложил клиническая

классификация с учетом положений Международного Консенсуса по

диабетической стопе. [128; c.306-312].

Польские авторы в 2014 г опубликовали результаты работы 3х

центров, в которых они осветили факторы риска развития такого

редкого осложения СД 2 типа как нейроостеоартропатия Шарко [193;

c.31-40]. При этом, регрессионный анализ показал, что факторами

риска возникновения нейроартропатии Шарко были: мужской пол

(OR = 4,94, 95% CI: 1,63-15,03, p = 0,003), возраст (OR = 0,92, 95% CI: 0,87-

0,96, p = 0,0001), продолжительность диабетической стопы (OR = 1,19,

95% CI: 1,08–1,32, p = 0,00002) и рост (OR = 1,078, 95% CI: 1,019–1,140, p

= 0,007). Положительное влияние на наличие нейроартропатии Шарко

оказали масса тела (OR = 1,027, 95% ДИ: 1,003–1,051, p = 0,03) и

окружность бедер (OR = 1,034, 95% ДИ: 0,997–1,072, p = 0,04).

По данным обзора литературы, выполненного итальянскими

авторами в 2015 г, некоторые авторы показали более высокую

распространенность серьезных, предшествующих и впервые

возникших сердечно-сосудистых и цереброваскулярных событий у

пациентов с СД 2 типа и язвами стопы, чем у пациентов без этих

осложнений. Это согласуется с тем фактом, что при СД 2 типа

существует сложная взаимосвязь нескольких переменных с

воспалительными метаболическими нарушениями и их влиянием на

сердечно-сосудистую систему, что может объяснить предыдущие

сообщения о высокой заболеваемости и смертности у пациентов с

СД, перенесших ампутации. Авторы отмечают участие

воспалительных маркеров, таких как уровни ИЛ-6 в плазме и

резистин у пациентов с СД 2 типа, подтвердило патогенетическую

проблему «адиповаскулярной» болезни. Другими словами, у

пациентов с СДС эта экспрессия «адиповаскулярной оси»,

проявляясь в более низких уровнях адипонектина в плазме и более
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высоких уровнях IL-6 в плазме, может быть связана с патогенезом

язв стопы посредством микрососудистых и воспалительных

механизмов [239].

Оригинальное исследование было выполнено группой

клиник из Иордании в 2018 г. Целью этого исследования было

представить новые клинические спектры синдрома диабетической

стопы (КС-СДС) и определить, можно ли использовать КС-СДС для

прогнозирования ампутаций [192; c.291-298 ]. Связанные

характеристики риска и частота ампутации на всех уровнях

сравнивались между тремя КС. В этом исследовании приняли

участие 95 (47,0%) пациентов с септическим СДС (ССДС), 65 (32,2%)

пациентов с язвенным СДС (ЯСДС) и 42 (20,8%) пациентов с

гангренозным СДС (ГСДС). Плохой гликемический контроль (HbA1c>

7,5%), артериальная гипертензия, те же проблемы со стопами в

анамнезе, продолжительность симптомов, реваскуляризации и

тяжесть ишемии значительно различались между тремя

клиническими спектрами (КС). У ЯСДС был самый высокий уровень

спасения конечностей без ампутаций (70,8%). У ГСДС был самый

высокий уровень конечных ампутаций пальца стопы (52,4%) и

крупных ампутаций (23,8%). Окончательная частота незначительных

ампутаций составила около 20% как для ССДС, так и для ЯСДС.

Таким образом, переопределение СДС на язвенный, септический и

гангренозный путем интеграции преобладающих клинических

проявлений и клинических критериев диагностики ИДС и

классификации IDSA / IWGDF показало значительные различия в

частоте ампутаций. Следовательно, его можно использовать в

клинической практике для категоризации пациентов с СДС для

прогнозирования ампутаций и помощи в планировании их

лечения. Предлагаются дальнейшие проспективные исследования

для подтверждения этих результатов.



13

В 2019 г австрийскими авторами были изданы рекомендации по

диагностике и лечению диабетической нейропатии и диабетической

стопы Диабетическая невропатия включает ряд моно- и

полинейропатий, плексопатий, радикулопатий и вегетативной

невропатии. Изложение позиции обобщает характерные клинические

симптомы и методы диагностической оценки диабетической

невропатии, включая сложную ситуацию СДС [170; c.141-150. ]. В

руководстве даны рекомендации по терапевтическому лечению

диабетической невропатии, особенно по купированию боли при

сенсомоторной нейропатии. Обобщены потребности в профилактике

и лечении синдрома диабетической стопы.

В 2020 г английские авторы выполнили обзор литературы по

поиску клинических рекомендаций по СДС [183; c.274-281]. Поиск в

базах данных Medline, EMBASE и РКП (руководства по клинической

практике) проводился до 31 мая 2019 г. Авторами было найдено

шестнадцать РКП. Из них четыре РКП были признаны подходящими

для клинической практики на основании методологического

качества

Испанские авторы отмечают, что СДС был связан с

неблагоприятным воздействием на функцию мозга, которое могло

еще больше ухудшить качество жизни (КЖ) этих пациентов, а также

увеличить социальное и экономическое бремя, заболеваемость и

преждевременную смертность от этого заболевания [191; c.598-608].

Авторами были обобщены современные знания о

нейропсихологическиз изменениях, например о когнитивных

нарушениях, нарушениях статики и моторики, депрессии и качестве

жизни у пациентов с СДС. Когнитивные области, изученные при СДС,

- это память, внимание и скорость психомоторного движения. По

сравнению с пациентами с диабетом без СДС, у людей с СДС

наблюдаются изменения походки, вызванные изменениями
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нескольких пространственно-временных параметров и кинематики

нижних конечностей. Повышенная частота тревожности и депрессии

среди пациентов с СДС была связана со следующими факторами

риска, включая женский пол, курение, возраст до 50 лет и язвы стопы

продолжительностью более 7 месяцев. Роль инфекций и

профилактическое лечение противомикробными препаратами

требует дальнейшего изучения их влияния на сопутствующие

психоневрологические расстройства. Авторы делают заключение,

что уход за этими пациентами должен включать профилактику,

выявление и лечение этих психоневрологических расстройств с

целью улучшения качества их жизни.

Цель следующего исследования авторов из Италии -

рассмотреть клинические проявления и текущие варианты лечения

диабетической невропатии. [38; c.550-66. ]. Они исследовали всю

литературу по этой патологии - обзоры по диабетической невропатии,

опубликованные за последние 25 лет. Дистальная симметричная

полинейропатия, наиболее распространенная форма диабетической

невропатии, обычно затрагивает мелкие и крупные нервные

волокна. Невропатия мелких нервных волокон часто проявляется

болью и потерей внутриэпидермальных нервных волокон, но без

объективных признаков или электрофизиологических признаков

повреждения нерва. Этот тип невропатии является компонентом

нарушения толерантности к глюкозе и метаболического

синдрома. Наибольший риск невропатии мелких волокон связан с

изъязвлением стопы и последующей гангреной и

ампутацией. Невропатия крупных нервных волокон вызывает

онемение, атаксию и нарушение координации движений, что

ухудшает повседневную деятельность и вызывает падения и

переломы.

Интересное англо-индийское многоцентровое исследование
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было выполнено и опубликовано в 2019 г. [147; c.87-91]. Они

выдвинули предположение, что повышение пикового подошвенного

давления может быть наиболее важным этиологическим фактором

патогенеза СДС. Цель исследования состояла в том, чтобы

определить важные клинические параметры для прогнозирования

пикового подошвенного давления у пациентов с невропатией СД 2

типа. Было выбрано 380 участников, которые были разделены на две

группы (по 190 в каждой). Поперечное исследование было проведено

в Кастурба Хосипал, Манипал, Индия. Авторы пришли к выводу, что

эти клинические параметры могут быть очень полезны для оценки и

должны очень эффективно использоваться в повседневной

клинической практике.

§1.3. Анализ ближайших и отдаленных результатов лечения

нейропатической формы синдрома диабетической стопы при

сахарном диабете 2 типа

По данным Грачевой Т.А. (2012 г), консервативное лечение язв

стоп часто приводит в отдаленном периоде к разочаровывающим

результатам [Vileikyte L. et al., 2004]. Так, при длительном наблюдении

пациентов, несмотря на хорошие результаты местного

консервативного лечения ран (первично заживление в 77,5 % случаев)

в начальном периоде, отдаленные последствия оказались хуже, чем

ожидалось: так, в течение 5 лет более 50% больных подверглись

ампутациям, 51% пациентов умерли, а у 60% пациентов развились

рецидивные язвы. Таким образом, 3х-летняя выживаемость у

больных с СД 2 после ампутации составила 50%, а средняя

продолжительность жизни – не выше 6, 5 лет ( Kennedy B.P., 2003).

В 2011г итальянские авторы опубликовали результаты

эндоваскулярного лечения СДС с использованием смешанных
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коронарных и периферических материалов и методов,.[115]. С января

2006 г. по декабрь 2010 г. авторы проспективно включили 220

пациентов с диабетом (78,5 ± 15,8 лет, 107 женщин, все с классом

Фонтейна III или IV). Предпочтительным подходом был

ипсилатеральный антеградный бедренный сустав у 170/220

пациентов (77. 7%), контралатеральный кроссинговер у 40/220

пациентов (18,8%) и подколенный ретроградный + бедренный

антеградный у 10/220 пациентов (4,5%). Баллонная ангиопластика

была выполнена на 252 конечностях (32 пациента с двусторонним

заболеванием): процедура была успешной на 239/252 нижних

конечностях с высоким эффектом 94,8% и значительным улучшением

TCPO2 и лодыжечно-плечевого индекса с заживлением язвы на

233/252 нижних конечностях (92,4%). Отсутствие обширной

ампутации составило 82,8% при среднем сроке наблюдения 3,1 ± 1,8

года (от 1 до 5 лет). Авторы пришли к выводу о том, что это лечение

является наиболее эффективным для спасения нижних конечностей.

По данным российских авторов, были изучены ближайшие и

отдаленные результаты наблюдения за 162 пациентами с гнойно-

некротическими формами СДС в сроки от 6 месяцев до 7 лет у

больных с СД 2 типа. Установлено, что 51,35% пациентов с

нейропатической формой СДС (НПСДС) имели рецидивы, тогда как

среди пациентов с нейроишемической формой СДС (НИСДС)

рецидивы были зарегистрированы в 61,36% случаев. Высокие

ампутации были выполнены у 31,58% пациентов с НПСДС и у 34,09%

пациентов с НИСДС. Летальность после пяти лет наблюдения

составила 25,81% после ампутации голени и 50% после ампутации

бедра у пациентов с НПДФС, а в группе НИСДС эти цифры

составляют 57,84% и 72,12% соответственно. Авторы пришли к

заключению, что компенсация СД 2 типа и его поздних осложнений

имеет решающее значение для пациентов с СДС. При
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этом, хирургическое лечение должно быть максимально щадящим, с

возможным сохранением стопы. Сосудистая реконструктивная

хирургия должна быть предпочтительнее в НИСДС для уменьшения

критической ишемии конечностей. Уровень ампутации высоких

конечностей у пациентов обеих групп по возможности следует

ограничивать голеностопом.[228; c.27-30.].

Российскими авторами были ретроспективно

проанализированы терапевтические результаты лечения 749

пациентов отделения гнойно-септической хирургии с признаками

критической ишемии нижних конечностей. Из них у 101 (13,5%)

пациента выявлен выраженный септический процесс (успешно

купирован у 88 пациентов). Еще у 86 (11,5%) пациентов были

диагностированы расширенные трофические изменения [5; c. 67-

68.]. Невропатическая форма синдрома диабетической стопы без

признаков ишемии наблюдалась у 174 (23,2%) больных,

«основных». ампутации в этой группе выполнены 3 (1,7%) больным,

летальность - 0,6%. Невозможность реваскуляризации ранее была

констатирована у 98 (13,1%) пациентов; «основные» ампутации в этой

группе были выполнены 38 (38,8%) пациентам с летальностью

6,1%. Из общего количества проанализированных пациентов 207

(27,1%) нуждались в учете проблемы возможности

реваскуляризации. В дальнейшем хирургическая реваскуляризация

была выполнена 34 (16,7%) пациентам этой группы, частота

«крупных» ампутаций составила 5. 9% остаются на том же уровне в

отдаленном периоде наблюдения. У пациентов, не подвергавшихся

реваскуляризации, частота «больших» ампутаций в течение 3

месяцев составила 9,5%, достигнув 27,2% к 42 месяцам

наблюдения. Выживаемость через 42 месяца в этих группах

составила 72,7 и 68,0%.

Другие российские авторы проанализировали терапевтические
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результаты у 171 пациента с критической ишемией нижних

конечностей, которым были выполнены ампутации на разных

уровнях. При этом, 88 пациентов (группа 1) перенесли первичную

ампутацию, а оставшиеся 83 пациента (группа 2) перенесли

вторичную ампутацию после первоначально предпринятой попытки

реваскуляризации. Было показано в данной работе, что выполнение

первичной ампутации статистически значимо уменьшает

продолжительность жизни в послеоперационном периоде по

сравнению с выполненной вторичной ампутацией. Четкой

взаимосвязи между наличием сопутствующей патологии и

продолжительностью жизни в постампутационном периоде не

было. Спустя 1,5 года после выписки из стационара летальность у

пациентов 1 группы составила 52%, у пациентов 2 группы - 29% (p

<0,05). [52; c.126-129.].

В 2017 г группа российских авторов поделилась результатами

своих исследований [15; c.41-50]. Цель их работы - разработать

патогенетически обоснованное хирургическое лечение

диабетической нейроостеоартропатии (ДНОАП). Было

прооперировано 52 пациента, у 36 из них изучены отдаленные

результаты. 2 группы оценивались в зависимости от полноты

хирургического лечения, в том числе удаления измененных

синовиальных структур. Пациенты с ДНОАП были более устойчивы к

хирургической инфекции, которая была снижена у пациентов с

нейропатической формой СДС. Пластика кожи сопровождалась

отторжением у больных с ДНОАП, который был вылечен

преднизолоном. Глубокие нагноения, осложняющие фрагментацию

скелета стопы, имеют подострое течение и не приводят к

сепсису. Инфицированные раны заживало первичным натяжением в

98% случаев после ушивания первичным швом. Анализ отдаленных

результатов показал отсутствие признаков ДНОАП в 76,2 ± 9,2%
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случаев после радикальных операций и положительные результаты

лечения у 97,2 ± 2,7% пациентов.

В 2019 г российские авторы опубликовали результаты

оценки дифференцированного лечения пациентов с СДС,

включенных в трехлетний регистр амбулаторной практики СДС [18;

c.42-51]. Пациенты были классифицированы по шкале Техаса. I

группа - 107 (37,5%) пациентов (БИ-III); 91 (31,9%) пациент (AII + BII-

III). Диабетическая остеоартропатия диагностирована в 97 (34,0%)

случаях. В группу II вошли 113 (45,2%) пациентов с DI-III и 171 (60,0%)

пациент с CII-II + DII-III. 308 пациентов получили комбинированное

амбулаторное лечение, 195 пациентов - стационарное хирургическое

лечение (в том числе эндоваскулярные процедуры - 52), 67 пациентов

- лечение по месту жительства. В I группе у 76 (26,7%) пациентов

результаты через 1 год неизвестны. Первичное заживление ран

отмечено в 101 (35,4%) случае, стойкая диабетическая язва - в 27

(12,9%), небольшие ампутации - в 16 (7,7%), высокие ампутации - в 2

(0,95%). Во II группе результаты оказались неясными у 29 (10,2%)

пациентов. Эпителизация произошла в 121 (47,3%) случае, стойкая

диабетическая язва - в 53 (20,7%), небольшие ампутации - в 47 (18,4%),

высокие ампутации - в 35 (13,7%) случаях. Авторы пришли к выводу,

что регулярное наблюдение пациентов и комбинированное лечение

на этапе квалифицированной хирургической помощи позволяет

сохранить конечность у 99% пациентов с нейропатической стопой и у

86,3% пациентов с нейроишемической стопой.

Как показали результаты исследований, выполненных

украинскими авторами в 2017 г, было обследовано в динамике 724

пациента, у которых диагностирован осложненный СДС, из которых у

71 (9,8%) заболевание осложнилось сепсисом. Клиническая картина

у больных СДС зависела от длительности патологического процесса

на стопе, у больных сепсисом такой зависимости не
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выявлено. Оперированы все больные с СДС без сепсиса. Всего

умерло 36 человек (летальность 5,5%), при сепсисе - 42 человека

(летальность 59,1%). Причиной сепсиса у больных, перенесших

осложненный СДС, стала преимущественно влажная гангрена

нижних конечностей. Среди неоперированных умерли 13 (30,9%)

больных сепсисом, из них 5 - отказавшиеся от оперативного

вмешательства - скончались в первые часы после поступления в

стационар из-за необратимого повреждения органов и систем. [240;

c.58-60].

§1.4. Об эффективности существующих методов лечения

нейропатической формы синдрома диабетической стопы при

сахарном диабете 2 типа

Ряд отечественных [6; c. 14-17; 7; c. 45-48; 8; c. 62-65; 9; C. 2-4.; 10;

c. 3-7., 36; c. 75-78; 37; c. 117-118], российских авторов [66; c. 127-128,

11; 173c.;12; c. 12-15, 13; c. 105-109; 14; c.81-87; 16; c.63-68; 17;c. 36-39.

18; c. 42-51; 20; С. 36-39; 21; c. 52-59.; 22;c. 106-109; 23; c. 34-41; 24; c. 19-

24; 27; c.5-6):..], а также зарубежных авторов [111; c.670-684; 112; c. 51-

58.; 113; 562-568; 114; c. 213-218; 115;c. 562-568;116; c.1725-1735.]

внесли весомый вклад в разработку различных методов

консервативного и хирургического лечения СДС. Так, отечественным

автором Камаловым Т.Т. в 2017 г были разработаны новые подходы

к прогнозированию вероятности язвообразования и ампутации

конечности при синдроме диабетической стопы [36, c.2017. - c. 75-78,

N5.;37; C. 117-118]. Бабаджановым Б.Д. в 2018-19 гг описано

применение малоинвазивных эндоваскулярных методов лечения у

больных с диабетической гангреной нижних конечностей [6; c. 14-17;

7; c. 45-48; 8; c. 62-65; 9; c. 2-4.; 10; c. 3-7].

Российский автор Лобышева А.А. в 2020 г показала в своем
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исследовании эффективность комплексного применения

импульсного тока низкой частоты и вакуумного воздействия в

комплексной реабилитации пациентов с диабетической

полинейропатией [56; 148 c.]. Она подчеркивает, что в рекомендациях

Европейской федерации неврологических обществ показана

эффективность электротерапии различной частоты воздействия при

нейропатической боли у больных с СДС (G.Cruccu et al., 2007).

Вопросы медикаментозной терапии и профилактики СДС

были описаны рядом зарубежных авторов [92; c.384-397, 121; c. 52-58.,

115; c.1725-1735., 117; c.1986-1992, 127; c.348-355., 132; c.432-443., 153;

c.939-942., 163; c.91-93., 199; c. 1527-1532., 175; c. 132-173, 176; c.885-

910., 185; c.95-101., 213; c.44-50., 221; c.218-224., 246; c.359-364. ]. Ряд

исследований направлен на решение вопросов хирургического

лечения СДС [154; c.1784-1787., 105; c.205-213., 112; c.51-58, 114; c. 213-

218, 163; c.91-93., 165; c.409-415., 197; c.565-576., 233; c.1805-1820., 242;

c.1590-1598., 207; c.700-707.]. При этом подавляющее большинство

авторов указывает на эффективность назначения альфа-липоевой

кислоты (АЛК).

Многочисленные клинические исследования, в первую очередь

наиболее крупные из них ALADIN (Alpha lipoic-acid in diabetic-

neuropathy) и DEKAN, показали эффективность известного препарата:

альфа-липоевая кислота (АЛК) не только существенно улучшает

симптоматику периферической ДПН, но и положительно

воздействует на кардиальную автономную невропатию.

Кроме того, известно, что в исследовании NATHAN I было

доказано небольшое прогрессирование ДПН в группе плацебо и

улучшение ее течения в группе на фоне длительного лечения АЛК [32;

c. 71-73.].

В ранних работах некоторых исследователей изучаемые

популяции в пяти отобранных РКИ состояли из пациентов с
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периферической диабетической нейропатией при СД 2 типа (Ziegler еt

al., 1995, 1999, 2006; Ametov еt al., 2003; Ruhnau еt al., 1999). Возраст

варьировал в пределах 18-74 лет. Эффекты перорально принимаемой

АЛК изучали в трех исследованиях, внутривенно – в двух, сочетанно

(перорально + внутривенно). Доза АЛК составляла 100-1800 мг/сут.

АЛК внутривенно вводили в течение трех недель, перорально – от 3

недель до 6 месяцев. При этом четыре РКИ были хорошего качества:

в двух изучали пероральную терапию АЛК, в двух других –

внутривенную (уровень доказательности 1b) (Ziegler еt al., 1995, 2006;

Ametov еt al., 2003; Ruhnau еt al., 1999). Таким образом, основываясь

на 4 РКИ, включенных в анализ обзорной статьи, можно сделать

выводы, что АЛК приводит клинически значимому уменьшению

выраженности нейропатической боли при условии ее применения в

течение трех недель в дозе 600 мг/сут (класс рекомендаций А). [35; c.

35-39].

Однако, нельзя утверждать при этом, что значительные

улучшения, связанные с приемом АЛК перорально в течение 3-5

недель в дозе > 600 мг, имеют клиническое значение. Для того, чтобы

сделать такие выводы АЛК требуются еще дальнейшие длительные

исследования. Внутривенная терапия АЛК быстро приводит к

клинически значимому улучшению при болезненной диабетической

нейропатии. К сожалению, на сегодняшний день какие-либо данные в

отношении ее долгосрочного применения отсутствуют в литературе.

Далее, в 2012 г был также опубликован метаанализ

выполненных клинических исследований по оценке влияния АЛК на

клиническое течение периферической ДН. Анализ 15 протоколов

исследований АЛК при ДН охватил базы данных Medline с 1966 до

2011 г., Embase с 1980 до 2011 г., Cochrane central register

контролируемых исследований и Chinese Biological Medicine с 1978 до

2011 г. без языковых ограничений. В этот анализ были включены
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только РКИ. Параметры оценки включали динамику жалоб,

клинических симптомов, сухожильных рефлексов и данных ЭНМГ.

Таким образом, в анализ вошли 1118 пациентов с ДН, средний

возраст больных составил от 43,9 до 66,0 лет [105;c. 29-34. ]. Местом

проведения данного исследования было амбулаторное

(амбулаторное) лечение. Лечение проводилось новой комбинацией

альфа-липоевой кислоты и супероксиддисмутазы (ALA600SOD®) в

течение 14-28 дней. Электронейрографические параметры и

ощущение боли оценивались в начале и после лечения. Доказано

достоверное улучшение показателей жалоб и симптомов в группах

больных, получавших АЛК[105; c. 29-34].

По данным совместных исследований авторов из

Великобритании и Мальты в 2020 г, основные четыре стратегии

лечения диабетической стопы включают прогнозирование риска,

профилактику, раннюю диагностику и быстрое вмешательство. [96;

308 c].

Регулярные профилактические осмотры врачом и пациентом на

предмет гиперкератоза, грибковой инфекции, кожных поражений,

контроль деформации обуви и стопы так же необходимы, как и

исследование неврологического и ангиологического

статуса. Лечение требует ноу-хау специализированного центра в

сотрудничестве с представителями различных медицинских

дисциплин, например, диабетолога, ангиолога, ортопеда и

сосудистого хирурга, интервенционного радиолога, а также помощи

ортопеда, техника-ортопеда и экспертного консультирования по

диабету.

В то время как невропатическое поражение почти всегда

заживает при местной терапии и снятии давления, ишемические

поражения требуют реваскуляризации. Эти меры могут значительно

снизить частоту ампутаций. Еще важнее структурированное обучение
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пациента, которое может уменьшить ампутацию на 60-70%, что

подчеркивает важность профилактики при СДС [230; c.59].

По данным многоцентрового исследования, выполненного в

США в 2015 г, был выполнен обзор доступных рандомизированных

контролируемых исследований (РКИ), имевшихся на тот момент, по

вопросам профилактики СДС[211; c.22-28]. В мета-анализ вошли

девять РКИ с участием 10 897 пациентов с СД 2 типа. По сравнению с

менее интенсивным гликемическим контролем, интенсивный

контроль (гемоглобин A1c, 6-7,5%) был связан со значительным

снижением риска ампутации (относительный риск [ОР], 0,65; 95%

доверительный интервал [ДИ], 0,45-0,94; I (2) = 0%). Установлено, что

по сравнению с менее интенсивной терапией контроля гликемии,

интенсивный контроль контроля гликемии может снизить риск

ампутации у пациентов с СДС.

Таиландские исследователи опубликовали в 2018 г

результаты многоцентрового исследования. Это было

рандомизированное, двойное слепое, контролируемое плацебо

исследование для оценки эффективности и безопасности 0,075%

лосьона капсацина для лечения болезненной диабетической

невропатии у больных с СД 2 типа в течение 8 недель. Из 42

пациентов завершили курс лечения 27. Установлено, что

эффективность 0,075% лосьона Capsaicin была похоже на плацебо, но

хорошо переносилась. [164; c.174-179].

Польские и канадские ученые опубликовали в 2019 г

результаты совместного исследования – а именно терапия ран

отрицательным давлением (ТРОД) у больных с сДС при СД 2 типа.

Авторы показали, что действие терапии ран отрицательным

давлением приводит к двум типам деформаций ткани -

макродеформации, таким как сокращение раны, и микродеформации,

происходящей на микроскопическом уровне. Оба они стимулируют
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каскад заживления ран, включая стимулирование грануляции тканей,

пролиферацию сосудов, неоангиогенез, эпителизацию и удаление

избыточной внеклеточной жидкости. На молекулярном уровне ТРОД

приводит к изменению в сторону более проангиогенных и

противовоспалительных состояний. Как показали эти исследования,

он увеличивает экспрессию нескольких ключевых факторов роста,

включая фактор роста эндотелия сосудов и фактор роста

фибробластов 2, в то время как экспрессия воспалительного

цитокинеза снижается. Метод ТРОД также изменяет присутствие и

функцию матричных металлопротеиназ. Клинические исследования

у пациентов с СДС показали превосходство ТРОД над стандартной

терапией с точки зрения результатов эффективности, в первую

очередь заживления ран. Международные протоколы указывают на

ТРОД как на важную вспомогательную терапию при СДС,

использование которой, как ожидается, будет расти [224; c.13-67].

Таким образом, как утверждают авторы, успешное лечение

диабетической невропатии требует устранения основных

патогенетических механизмов, лечения симптомов для улучшения

качества жизни, и предотвращение прогрессирования и осложнений

сахарного диабета. Два новых препарата, дулоксетина гидрохлорид и

прегабалин, в 2007 г были одобрены для лечения нейропатической

боли, связанной с СД [38; c.550-566. ]. Стала доступной

симптоматическая терапия и изучаются новые и лучшие методы

лечения, основанные на этиологических факторах, с потенциалом

для клинически значимого снижения заболеваемости и смертности,

подчеркнули авторы.

По данным грузинских авторов, при нейропатических

формах СДС причиной некроза тканей является инфекция,

нейроишемических формах - критическая ишемия. Как известно,

антибактериальная терапия присутствует во всех случаях
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нейроишемической формы, независимо от признаков инфекции, хотя

при нейропатических формах курс антибиотиков назначается только

в случае присоединения инфекции. Инфицированная

нейроишемическая язва характеризуется развитием язвенной

болезни (инфекция + ишемия), в отличие от инфекций

нейропатических, язв. Исследования авторов показали, что 42

пациента (40%) страдали нейропатической формой и 63 (60%) -

нейроишемической формой. В гнойных зонах анаэробная флора

выявлена в 77,3%, аэробная флора - 17,7%, прирост микрофлоры не

отмечен в 5% случаев. Чаще всего у 43,6% обнаруживался St. aureus, а

из ассоциации микробов - st. aureus + Str. pyogenes - 8,7%. Был

уровень бактериального загрязнения от 105 до 10 (12). Наибольшая

чувствительность была проявлена к Тиенаму (98,9%). Наиболее

приемлемой и продуктивной формой лечения оказалась следующая

комбинация фторхинолинов + аминогликозиды. Из 105 пациентов

выполнено 34 ампутации: 6 высоких, 10 больших (более половины) и

18 маленьких (до середины стопы). В 71 случае авторам удалось

остановить инфекционные процессы и избавиться от ампутаций. [ 43;

c.28-32.].

Целью следующего исследования было оценить

возможность ускорения заживления ран при СДС с помощью

кожного эквивалента (трансплантата) и определить безопасность

метода, факторы и показания к его применению [16; c.63-

68.]. Применение кожного эквивалепнта (КЭ) в сочетанном лечении

больных с СДС стимулировало процессы заживления и ускоряло

скорость эпителизации. Применение КЭ было наиболее

эффективным у пациентов с нейропатической формой

СДС. Применение ДЭ в комплексном лечении больных с СДС

стимулировало процессы заживления и ускоряло скорость

эпителизации.
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Следующая группа российских авторов для улучшения

результатов лечения больных с гнойно-некротическими

осложнениями СДС разработала комбинацию метода лечения ран

отрицательным давлением в сочетании с применением

комбинированного антибактериального препарата Цифран СТ и

иммунокорригирующей терапии [14; c.81-87. ]. Проанализированы

результаты обследования и лечения 184 больных с гнойно-

некротическими осложнениями нейропатической формы СДС. В

послеоперационном периоде все пациенты были разделены на две

группы. У 95 пациентов (I группа) йодсодержащие мази на основе

полиэтиленгликоля применялись для местного лечения гнойных ран

стоп в сочетании со стандартной системной антибактериальной

терапией. У 89 пациентов (II группа) для обработки ран в

послеоперационном периоде применялась терапия ран

отрицательным давлением (ТРОД). Авторы добились наилучших

результатов лечения и заживления ран в обеих группах больных.

В следующей статье авторов из России рассматривается

использование генно-инженерного препарата для стимуляции

ангиогенеза в составе комплексного лечения осложнений

ишемической формы СДС [162; c. 33-41]. Пациентам с целью

предотвращения прогрессирования ишемии конечностей

дополнительно давали Неоваскулген, генно-инженерный препарат

для стимуляции ангиогенеза. Ближайшие результаты оценивали на 1,

7 и 14 дни лечения по динамике изменения симптомов, цитограмм

раневой поверхности. Отдаленные результаты оценивали по

динамике изменения дистанции безболезненной ходьбы, линейной

скорости кровотока по большеберцовым артериям через 12 и 36

месяцев после проведенного лечения.

Как показали исследования немецких авторов, применение

эндоваскулярных и сосудистых хирургических методов зависит от
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характера распространения и продолжительности окклюзионных

процессов. Обе процедуры дополняют друг друга. Шунтирование

имеет большое значение при нейроишемической форме

СДС. Многопрофильные центры, обеспечивающие реваскуляризацию

при СДС, могут добиться улучшения артериального кровотока в 90%

случаев и снизить частоту ампутаций до 80% [216; c.173-186].

Иранские авторы в своем исследовании в 2019 г оценили

эффективность геля алоэ вера / подорожника (гель плантавера) в

лечении СДС [193; c.31-34. ]. Это было двойное слепое РКИ. Пациенты,

которые были рандомизированы в группу вмешательства (n = 20),

получали гель Плантавера для местного применения в дополнение к

рутинным процедурам, тогда как пациенты из контрольной группы (n

= 20) получали гель-плацебо для местного применения в дополнение

к обычным процедурам. Вмешательство проводилось дважды в день

в течение 4 недель в обеих группах. В конце исследования была

выявлена значительная разница между двумя группами с точки

зрения общей оценки язвы (P <0,001), и гель Плантавера значительно

уменьшил поверхность язвы по сравнению с контрольной группой (P

= 0,039). Однако существенной разницы между двумя группами (P =

0,263) по глубине язвы не было.

Используя метод Дельфи, итальянские исследователи

выполнили исследование СДС среди итальянских экспертов,

выбранных из различных итальянских клинических центров. Этот

метод использовался для достижения консенсуса по текущему

мнению и клиническим представлениям о диагностике и лечении язв

диабетической стопы. [219; c.34-43].

Немецкий автор Weiss Norbert в 2012 г в своем обзоре

литературы обсудил возможное влияние липидного афереза и

реофереза на восстановление патофизиологических процессов,

участвующих в развитии симптомов заболевания периферических
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артерий, критической ишемии конечностей и СДС. Клинический опыт

применения липидного афереза и реофереза в лечении пациентов с

заболеванием периферических артерий и синдромом диабетической

стопы критически проанализирован и помещен в контекст

существующих в настоящее время вариантов лечения заболевания

[248; c.220-227].

Целью следующего исследования немецких авторов,

выполненного в 2017 г, было определить ценность различных

устройств для разгрузки по сравнению с ходьбой босиком и в

нормальной обуви, как у здоровых субъектов, так и у пациентов с

СДС. [144; c.239-246. ]. Педобарографическое обследование

проводилось босиком в кроссовках, послеоперационной обуви,

Aircast® Diabetic Pneumatic Walker ™ и VACO®diaped. Наиболее

эффективное снижение силы было достигнуто с помощью TCC (75%)

и VACOdiaped (64,3%) с VACO®diaped, что привело к наиболее

однородному распределению усилий по всей стопе. Авторы

подчеркнули, что устройство TCC по-прежнему является самым

лучшим устройством для разгрузки. Однако, съемный ходунок,

основанный на вакуумных подушках и амортизирующей подошве,

обеспечивает лучшие результаты в отношении распределения силы.

Целью многоцентрового РКИ, выполненного в России в 2018 г,

было оценить эффективность биоматериала коллагена в лечебном

процессе у пациентов с СДС [231; c.91-100]. Использование

биоматериала Коллост в комплексном лечении синдрома

диабетической стопы привело к более быстрому и эффективному

заживлению язвы. Успех лечения увеличился с 43% до 72%. Полная

эпителизация была достигнута в 2,6 раза быстрее, а частота

неудачных результатов лечения снизилась в 4,1 раза.

§1.5. Прогностическая значимость нейротрофических и других
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факторов в формировании и прогрессировании диабетической

полинейропатии

Интерес к вопросам роли мозгового нейротрофического

фактора BDNF в формировании СДС была описана в работах

Филимоновой Т.А. последние 3-4 года [39; c. 25–29; 40; c.125-126; 41;

с.19-22; 42, 77; с.56; 78; с.111-112; 79; с.358; 80; c.27, 81; c. 38-42; 82; c.27].

В 2018 г ею запатентован способ диагностики субклинической стадии

диабетической нейропатии путем определения данного маркера у

больных с СДС. [42]. Но таких работ в ближнем зарубежье оказалось

мало.

По данным немецкого автора Hubert Stiegler [230; c.104-115.],

основными факторами этиологии синдрома диабетической стопы

(СДС) являются диабетическая невропатия, макроангиопатия и

сочетание нейропатии с макроангиопатией. Если при этом

доминирует ишемия, то развивающаяся макроангиопатия

значительно ухудшает прогноз и приводит как к инфицированию, так

и к ампутации почти во всех случаях СДС. Пусковыми факторами

являются наружная травма неподходящей обувью, инородные тела и

недостаточный уход за стопой в сочетании с деформацией стопы,

развивающейся на фоне остеоартропатии. Патогенетические

факторы включают повышенное отложение и сеть коллагена за счет

конечных продуктов гликозилирования, потерю жировой ткани и

появление отеков.

Вопросы патофизиологии СДС описаны рядом зарубежных

авторов [86; c.19-20., 89; c.1370-1375., 97; c.43-48.].

Российскими авторами были исследованы проявление

эндотелиальной дисфункции у пациентов с СДС путем изучения

уровней оксида азота, эндотелина-1 в сыворотке крови, а также

микроциркуляции нижних конечностей с помощью лазерного
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допплера, флоуметрия [27; c.107-110.]. Было показано, что

у пациентов с СДС развивается дисфункция эндотелия, степень

тяжести которой зависит от типа СД, степени выраженности

гипергликемии и патогенных форм разрушения. В конечном итоге

снижается секреция вазодилататоров (NO) и повышается синтез

вазоконстрикторов (эндотелина-1), что и является ключевым

патогенетическим звеном нарушений периферической гемодинамики.

Все вместе это способствует возникновению и длительности

некротических очагов, а также нарушению репаративных процессов.

Другое исследование показало, что уровни проангиогенного

фактора были повышены при СДС. Это связано с ишемией нижних

конечностей и состояниями гипоксии. Стадия развития СДС влияла

на концентрацию VEGF-A и PDGF-BB. [128; c.306-312].

По результатам экспериментального исследования,

выполненного бразильскими авторами в 2014 г из трех центров,

хронические упражнения у крыс на беговой дорожке значительно

повышали уровни BDNF в плазме и толерантность к инсулину, и оба

эффекта ослаблялись блокировкой TrkB (тропомиозиновый

тирозинкиназный рецептор) [155; c.115-177].

Автор из Института Тэмпла из США в 2015 г представила, что

BDNF помогает защитить нейроны от повреждений, вызванных

инфекцией или травмой, и играет важную роль во многих из тех же

процессов памяти и пластичности гиппокампа, нарушенных

нерегулируемой выработкой IL-1β. [200; c.11-18.].

В 2015 г авторы отмечают, что BDNF является движущей силой

нейропластичности и поэтому имеет решающее значение для

поддержания и восстановления нервной системы. Однако, BDNF

также способствует сенсибилизации болевых путей, что делает его

новой терапевтической мишенью [197; c.565-576]. В статье

представлен обзор литературы о сенсибилизирующей способности
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BDNF на каждом уровне болевых путей. Авторы представили

несколько потенциальных терапевтических вариантов, начиная от

косвенного воздействия на уровни BDNF (с использованием

лечебной физкультуры, противовоспалительных препаратов,

мелатонина, повторяющейся транскраниальной магнитной

стимуляции и др.) до более специфического воздействия на

рецепторы BDNF и сигнальные пути (блокирование протеиназы). -

активированные рецепторы 2-NK-κβ сигнальный путь, введение

фенциклидина для антагонизма рецепторов NMDA или блокада

аденозинового рецептора A2A).

Другие авторы из Бразилии в 2016 г опубликовали

экспериментальные данные 3 групп крыс (малоподвижные

(МП); тренировка средней интенсивности (СИТ); и

высокоинтенсивные тренировки (ВИТ)), согласно которым

хронические упражнения высокой интенсивности снижают уровень

белка BDNF в быстрых мышцах и повышают уровень мРНК Bdnf в

медленных мышцах. [156; c.446-451].

В 2016 китайские авторы 5 научных центров опубликовали свои

результаты исследований. Повышенная возбудимость DRG, как

известно, отмечают авторы, играет решающую роль в

прогрессировании диабетической нейропатической

гипералгезии.Они поставили целью выяснить, модулирует ли BNDF

возбудимость нейронов DRG (нейрон ганглия задних корешков) в

развитии ДПН [177; c.749]. Результаты показали, что

продолжающееся интратекальное введение BDNF крысам с

диабетом достоверно уменьшало механическую и термическую

гипералгезию, а также подавляло гипервозбудимость нейронов

DRG. Эти эффекты тормозились предварительной обработкой TrkB Fc

(синтетический слитый белок, состоящий из внеклеточного лиганд-

связывающего домена рецептора TrkB). Экспрессия BNDF и TrkB
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повышалась у DRG диабетических крыс. Интратекальное введение

BDNF не влияло на эту активацию. Эти данные предоставляют новую

информацию о том, что экзогенный BNDF облегчает болевые

симптомы у диабетических крыс за счет снижения

гипервозбудимости нейронов DRG и может быть потенциальным

средством лечения болезненной диабетической невропатии.

Также в 2016 г совместное многоцентровое исследование в

Китае и Великобритании [119; c. 1-11] продемонстрировало

нейропротекторные эффекты нового двойного агониста (DA-JC1) на

мышиной модели. Важно отметить, что уровни нейропротективного

нейротропного фактора головного мозга (BDNF) были снижены за

счет MPTP и увеличены за счет DA-JC1.

Такого же мнения придерживаются авторы из различных

центров Шанхая и Великобритании, которые в 2017 г показали на

экспериментах с мышами, что медикаментозное длительное лечение

D-Ala2-GIP-glu-PAL уменьшало хроническое нейровоспаление,

окислительный стресс и перекисное окисление липидов и

увеличивало экспрессию BDNF. [161; c.1239-1254.] D-Ala2-GIP-glu-PAL,

новый аналог GIP длительного действия, может играть

нейропротекторную роль в модели мышей, индуцированной острой

инъекцией MPTP.

Исследователи из 5 центров в Японии в 2018 г представили

результаты совместных работ [161; c.1239-1254]. ДПН по-прежнему

считается «микрососудистым» осложнением СД наряду с

нефропатией и ретинопатией, отмечают авторы. Исследователи

отмечают, что диабет напрямую поражает сенсорные нейроны

ганглия задних корешков или DRG. Эта специфическая для нейронов

концепция, подтвержденная накоплением ряда доказательств,

может объяснять важные особенности ДПН, такие как ранняя

дегенерация сенсорных нейронов. Диабетические сенсорные
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нейроны вызывают атрофию нейронов наряду с серией изменений

рибонуклеиновой кислоты (РНК), таких как снижение структурных

белков, увеличение белка теплового шока, увеличение рецептора для

конечных продуктов гликирования, снижение передачи сигналов

фактора роста и другими изменениями. Инсулин при этом признан

самым мощным нейротрофическим фактором, а лигирование

инсулином усиливает рост нейритов за счет активации пути

фосфоинозитид-3-киназа-протеинкиназа B сенсорных нейронах и

ослабляет фенотипические особенности экспериментального

ДПН. Несколько вмешательств, включая агонизм

глюкагоноподобного пептида-1 и ингибирование фосфатазы и

гомолога тензина для активации сигналов роста в сенсорных

нейронах или сверхэкспрессии белка теплового шока,

предотвращают или значительно уменьшают нейропатические

нарушения в экспериментальных ДПН. Диабетические сенсорные

нейроны представляют уникальный комплекс изменений микроРНК,

ключевой элемент подавления информационной РНК. Например, let-

7i широко экспрессируется в сенсорных нейронах, поддерживает их

рост и истощается в экспериментальных ДПН; его пополнение

улучшает характеристики моделей ДПН. В настоящем обзоре

рассматриваются эти новые аспекты сенсорной нейродегенерации

ДПН.

Авторы из Великобритании в 2018 г подчеркнули, что BDNF,

происходящий из микроглии, участвует в нейропатической боли [229;

c.1028-1039]. Однако, отчетливый вклад первичного афферентного

производного BNDF в обработку хронической боли остается

неопределенным. В этом исследовании авторы использовали Avil-

CreERT2 мышей для удаления Bdnf из всех периферических

сенсорных нейронов взрослых. Авторы предполагают, что BDNF,

полученный из сенсорных нейронов, играет решающую роль в
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обеспечении перехода от острой боли к хронической. Они наблюдали

нормальное развитие острой и хронической нейропатической боли в

модели Зельцера, что указывает на различия во вкладе BNDF в

различные модели нейропатии.

Канадские авторы в 2019 г отмечают, что физические

упражнения снижают симпатическую активность и полезны для

профилактики и лечения гипертонии и связанных с ней когнитивных

нарушений. Повышенная экспрессия BDNF в скелетных мышцах,

сердце и мозге может способствовать этим действиям при

упражнениях, но механизмы, с помощью которых это происходит,

неизвестны [238]. После проведения экспериментальных работ,

авторы предположили, что артериальная гипертензия связана со

снижением BNDF в гиппокампе, который может быть восстановлен

посредством опосредованной физической нагрузкой активации

домена 5 фибронектина типа II (FNDC5). Упражнения увеличивали

только белок BDNF в обоих штаммах крыс.

В 2019 г по результатам многоцентрового исследования,

проведенного 6 центрами в США, исследовали ограниченное по

времени кормление (TRF) - это форма прерывистого голодания,

предполагающая более длительный ежедневный период голодания

[152; c.12-34]. Одиннадцать взрослых с избыточным весом

участвовали в 4-дневном рандомизированном перекрестном

исследовании, в котором они принимали пищу только с 8:00 до 14:00

(ранний TRF (eTRF)) и с 8:00 до 20:00 (контрольный график). У

участников был непрерывный мониторинг уровня глюкозы и была

взята кровь для оценки кардиометаболических факторов риска,

гормонов и экспрессии генов в клетках цельной крови. По

сравнению с контрольным графиком eTRF снизил средние суточные

уровни глюкозы на 4 ± 1 мг / дл ( p= 0,0003) и гликемических

отклонений на 12 ± 3 мг / дл ( p = 0,001). Утром перед завтраком eTRF
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увеличивал кетоны, холестерин, а также экспрессию стрессового

ответа и гена старения SIRT1 и гена аутофагии LC3A (все p <0,04), в то

время как вечером он имел тенденцию повышать мозговой

нейротропный фактор ( BDNF; p = 0,10).

В 2021 г другие китайские авторы 6 научных центров

представили свои данные о боли при диабетической

нейропатии. Авторы идентифицировали участие BDNF в

механической аллодинии у крыс с ДНП через активацию временного

канонического канала 6 (TRPC6) рецепторного потенциала. Это

открытие может подтвердить применение антагонистов TRPC6 как

интересную стратегию управления диабетичечкой нейропатией,

отмечают авторы. [100; c.273].

§1.6. Значение электронейромиографии и других методов

исследования в ранней диагностике нейропатической формы

синдрома диабетической стопы при сахарном диабете 2 типа

Большое значение в ранней диагностике ДН и СДС имеет такие

исследования, как ультразвуковая допплерография (УЗДГ) сосудов

нижних конечностей, электронейромиография (ЭНМГ), ангиография и

др.

Еще в 2014 году российскими авторами Плехановым А.Н. и

Маркевичем П.С. были обобщены и опубликованы литературные

данные по диагностике СДС. Авторы показали, что основные методы

оценки ДН и СДС – это ультразвуковая допплерография,

рентгеноконтрастная ангиография и ультразвуковое дуплексное

сканирование. При этом «золотым стандартом» оценки состояния

периферической нервной системы, как подчеркнули авторы,

является электронейромиография [203; c.29-33.].

В обзоре, выполненном английскими и мальтийскими авторами

в 2020 г, обсуждаются отдельные нейроваскулярные исследования,
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которые показывают кожную микроциркуляторную систему и

функцию мелких волокон в ответ на раздражители боли, холода,

тепла и давления в следующем порядке потери чувствительности:

потеря боли, холода, тепла, прикосновения и ощущение глубокого

давления [96; c.308]. Это, в свою очередь, может помочь выяснить

роль микроциркуляторных изменений в механизмах изъязвления

диабетической стопы.

Следует отметить значительный вклад сцинтиграфии,

направленной на воспаление. По-видимому, диагностическое

значение ПЭТ-сканирования у этой категории пациентов будет со

временем расти, хотя его высокая стоимость и низкая доступность

могут быть ограничивающим фактором. В каждом случае

необходимо определять состояние сосудов, по крайней мере, с

помощью ультразвуковой допплерографии, с последующей

традиционной ангиографией или МР-ангиографией, отмечают авторы

[208; c. 18-22.]. Авторы отмечают, что на ранних этапах развития

остеита и нейроостеоартропатии Шарко радионуклидная

визуализация может быть лучше МРТ.

Российские авторы выполнили исследование кровотока

сосудов нижних конечностей у пациентов с СДС методом УЗДГ,

флоуметрии и анализом термограмм [61; c. 21-25].

Наряду с этим, другие российские авторы представили анализ

показателей микроциркуляции у 246 пациентов с СДС. Было

установлено, что нейропатическая форма СДС характеризуется

снижением тонуса артериол и увеличение в них объема крови, о чем

говорит повышение постоянной составляющей кровотока. При этом,

снижение перфузии было вызвано снижением активации секреции

эндотелия, а также нарушением нейрогенных и миогенных

механизмов контроля. При ишемической форме СДС отмечалось

нарушение перфузии, связанное с уменьшением объема
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артериального притока. При этом, изменение состояния перфузии,

вызванное процессами застоя в артериолах и венулах, характерно

было для смешанной формы СДС. Авторы отметили, что повышение

нейрогенного и миогенного тонуса происходит в зависимости от

активности симпатического компонента, вызывая уменьшение

диаметра артериол. [82; c.50-54.].

Чешские авторы в 2017 г показали в своем исследовании, что

стандартным методом оценки эффекта реваскуляризации у

пациентов с СДС и критической ишемией конечностей (КИК)

является чрескожное давление кислорода (TcPO2). Магнитно-

резонансная спектроскопия фосфора (31P MRS) позволяет оценить

окислительный метаболизм мышц, который может быть нарушен у

пациентов с диабетом и его осложнениями [194; 236-241.]. Они

наблюдали значительное улучшение TcPO2 через 3 месяца после

реваскуляризации (с 26,4 ± 11,7 до 39,7 ± 17,7 мм рт. Ст., P <0,005).

В 2018 г другие чешские авторы сравнили пациентов с легкой и

тяжелой ишемией нижних конечностей, измеренной с помощью

спектроскопии 31P-MR в покое и во время физических упражнений.

[225; c/0392-9590]. Авторы пришли к заключению, что сочетание

покоя и динамической 31P-MR-спектроскопии позволяет различать

все группы пациентов. С другой стороны, обследования в покое

достаточно для дифференциации групп пациентов и подтверждения

тяжелой ишемии.

В 2019 г было опубликовано оригинальное исследование

немецких авторов, которые в открытом проспективном

рандомизированном 24-месячном исследовании наблюдали 300

пациентов с СД 1 и СД 2 и тяжелой диабетической периферической

нейропатией. Каждый пациент получил пару тапочек со вставленной

сенсорной стелькой, а также смартфон с соответствующим

приложением для смартфонов (Smart Prevent Diabetic Feet Application).
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[187; c:521]. При этом, пациенты измеряли температуру стопы

дважды в день дома с интервалом времени> 4 ч в течение 24

мес. Измеренные данные сначала были проанализированы, а затем

переданы на удаленный сервер, который позволял врачу выполнять

определенные интерпретации. В случае разницы температур> 1,5 °

врач начинал фазу вмешательства, которая требует от пациента

уменьшения повседневной активности и расслабления ног в течение

пяти дней. В то же время пациенту рекомендуется выполнять

фотодокументацию. Таким образом, стелька, оснащенная датчиками,

была оценена на предмет повседневной эффективности при

домашних измерениях температуры стопы.

По данным многоцентрового исследования, выполненного в

Индонезии и ряде центров Австралии в 2020 г, до настоящего

времени патофизиология микрососудистых заболеваний плохо

изучена, отчасти из-за отсутствия инструментов для прямого

изображения микрососудов in vivo. Авторы применили новую технику

оптической когерентной томографии (ОКТ) для оценки структуры и

функции микрососудов у больных с СДС. Исследование доказало, что

возможно непосредственно визуализировать и количественно

оценить функцию микрососудов у людей с диабетом; и различать

степень тяжести микрососудистых заболеваний между пациентами.

[94].

Таким образом, обзор литературы выявил неоднозначность

многих вопросов, касающихся как диагностики, так и лечения СДС,

особенно на ранней стадии.
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ГЛАВА II.

ХАРАКТЕРИСТИКА КЛИНИЧЕСКОГО МАТЕРИАЛА И ПРИМЕНЕННЫЕ

МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

§2.1. Общая характеристика обследованных больных и дизайн

исследования

В отделении гнойных осложнений сахарного диабета

Республиканского специализированного научно-практического

медицинского центра эндокринологии МЗ РУз имени акад. Ё.Х.

Туракулова было проведено простое одномоментное сравнительное

проспективное исследование 250 пациентов с СД 2 типа,

страдающих диабетической нейропатией (ДНП) в стадии поздних

осложнений, с 2018 по 2021 годы.

При этом, на момент поступления в стационар сахарный диабет

был компенсирован у 55 больных (22%) и декомпенсирован - у 195 (78

%).

Были сформированы следующие 2 группы пациентов:

1 гр. – больные с СД2 типа с поздними осложнениями ДНП без

оперативного лечения- 65 пациентов, 2 гр. – больные с поздними

осложнениями ДНП с оперативным лечением – 185 пациентов.

Пациенты 2 группы были подразделены, в свою очередь, на 2

подгруппы:

2А. Пациенты с ДНП, подвергнутые ампутации пальцев, стопы– 92

больных.

2Б. Пациенты с ДНП, подвергнутые ампутации пальцев, стопы+

пластика (двух-этапные операции) - 93 лиц (рис 1.)

20 лиц с СД 2 типа без СДС составили группу контроля.

Критерии включения: больные с сахарным диабетом 2 типа,

ДНП – нейропатическая форма, мужчины и женщины, возраст до 75

лет.
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Критерии исключения: больные с СД 1 типа, ДНП

нейроишемическая группа, остеоартропатическая форма, больные с

патологией сердечно-сосудистой системы до установления диагноза

СД 2 типа, находящиеся на программном гемодиализе, инсульты,

инфаркты, онкологические заболевания, возраст более 75 лет.

В таблице 2.1 дано распределение осмотренных пациентов по

полу и возрасту. Как видно из таблицы 2.1, преобладали пациенты в

возрастной категории от 45 до 74 лет как среди мужчин, так и

женщин. Всего мужчин было 122 пациента, а женщин - 128 случаев

соответственно.

Таблица 2.1.
Распределение больных по полу и возрасту (ВОЗ, 2017 г)

Возраст,
лет

Всего Группы больных, абс.
1 гр,

n = 65
2А гр,
n = 92

2Б гр,
n = 93

м ж м ж м ж

18-44
(молодой
возраст)

35 7
(21,2%

)

3
(9,4%)

9
(19,1%

)

4
(8,9%)

5
(11,9%

)

7
(13,7%

)
45-59
(средний
возраст)

117 17
(51,5%

)

11
(34,3%

)

21
(44,7%

)

22
(48,8%

)

22
(52,4%

)

24
(47,0%

)
60-74

(пожилой
возраст)

98 9
(27,3%

)

18
(56%)

17
(36,2%

)

19
(42,2%

)

15
(35,7%

)

20
(39,2%

)

Всего: n =
250

250 33
(50,8%

)

32
(49,2%

)

47
(51,0%

)

45
(48,9%

)

42
(45,1%

)

51
(54,8%

)
Примечание: м – мужчины, ж – женщины

В целом незначительно преобладали женщины (n=128, 51,2%).

Обращает внимание тот факт, что в целом СДС наблюдается у

молодых и трудоспособных лиц (п=152, 61%) против лиц пожилого

возраста (n=98, 39%).

В таблице 2.2 и рис.2.1. представлены сроки наблюдений по
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группам.

Таблица 2.2
Сроки наблюдений по группам (абс. числа и %).

Сроки
наблюдений, лет

Всего Группы больных, абс.

1 гр,

n = 65

2А гр,

n = 92

2Б гр,

n = 93

До 1 мес 50 (20%) 19 (29,2%) 16 (17,4%) 15 (16,1%)

До 3 мес 65 (26%) 14 (21,5%) 25 (27,1%) 26 (27,9%)

От 1 года до 2х лет 50 (20%) 12 (18,5%) 23 (25,0%) 15 (16,1%)

2 года 45 (18%) 10 (15,3%) 14 (15,2%) 21 (22,6%)

3 года 39 (16%) 10 (15,3%) 14 (15,2%) 15 (16,1%)

Примечание: в столбике % - дано процентное отношение больных от общего числа больных в

группе

Рис.2.1. Длительность наблюдений по группам (абс. числа и
%).

Как видно из таблицы 2.2 и рис. 2.1, преобладающее число

больных наблюдались среди пациентов с ДНП в течение до 1- 3 мес

и до 2х лет – 50/51 (20%/20,4%) пациентов, а наименьшее число – до

3 лет- 39 пациентов соответственно (15,6%).

На рис. 2.2 представлен дизайн исследования. Как видно из рис.
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2.2, всего было обследовано 250 лиц, из них 185 с СД 2 типа с ДНП в

стадии поздних осложнений и 65 больных с СД 2 без ДНП (группа

контроля). 185 пациентов с ДПН были распределены на 2 группы,

каждая из которых состояла из 2 подгрупп – субклиническая ДПН и

клинически выраженная ДПН.

§2.2. Клинические методы исследования

Все осмотренные нами пациенты обследованы согласно

«Клиническим рекомендациям по диагностике и лечению синдрома

диабетической стопы» [25, с.21].

Первый этап обследования. На I этапе обследования мы

начинали работу с выяснения анамнеза и уточнения жалоб больного.

Во время сбора жалоб мы обращали внимание на время

манифеста жалоб, возможную связь появления жалоб с теми или

иными предполагающими факторами, по мнению самого больного.

Обсуждались такие вопросы, как время первого обращения к врачу,

время установления диагноза, вид получаемой терапии, её частота,

сроки и эффективность. Кроме того, выяснялись условия труда,

наличие профессиональных вредностей, вредных привычек (курение,

злоупотребление алкоголем или наркотиками, лечение у

невропатолога или психиатра, прием лекарственных препаратов),

наследственность и др.

На первом этапе все исследования выполнялись нами в

комплексе в амбулаторных условиях поликлиники центра

эндокринологии. Кроме сбора жалоб, анамнеза и выявления

наследственных особенностей, а также физикального обследования

и биохимического исследования крови (глюкоза, гликированный

гемоглобин, АЛТ, АСТ, билирубин, креатинин, холестерин и др.), всем

больным мы проводили ЭНМГ, УЗДГ сосудов нижних конечностей, а

также гормональные исследования. Кроме того, обязательным
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также было исследование глазного дна, осмотр подиатриста,

невролога и кардиолога. Такой комплекс исследований (I этап)

позволяет диагностировать СДС и его осложнения в 60-90% случаев.

Второй этап обследования. На II этапе обследования, который

выполняется уже в клинике, у больных артериальной гипертонией

уточняется диагноз, если его не удалось поставить с уверенностью

на I этапе, и определяются показания к хирургическому и

медикаментозному лечению. Эти обследования проводят в

обязательном порядке в специализированном медицинском

учреждении. (рис.1)

При проведении клинического осмотра больных мы обращали

внимание на рост (см) и массу тела (кг), телосложение, развитие

жировой ткани и особенности её распределения. Далее выполняли

антропометрию – оценивали индекс массы тела (ИМТ, кг/м2)),

согласно классификации ВОЗ (1998год), а также окружность талии

(ОТ), окружность бедер, выполнялось вычисление отношения объем

талии/объем бедер (ОТ/ОБ).
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Рис. 2.2. Дизайн исследования.
Примечание : ДНП – диабетическая нейропатия

Обращали внимание на состояние подкожно-жирового слоя,

его распределение, особенно наличие или отсутствие

абдоминального ожирения, время его появления (до или после

начала заболевания), состояние кожи (морщинистость, сухость,

истонченность).

§2.3. Биохимические и гормональные методы исследования

Лабораторное исследование включало оценку общего анализа

крови, мочи, гликемии натощак, гликемический профиль,

определение мозгового нейротрофического фактора BDNF,

гликозилированного гемоглобина, АЛТ, АСТ, билирубина, ПТИ,

холестерина, бета-липопротеидов, мочевины, креатинина у всех

пациентов.
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Гормональные исследования крови включали определение в

сыворотке крови уровней инсулина, С-пептида. Биохимические и

гормональные исследования крови были выполнены в

лаборатории биохимических и гормональных исследований

РСНПМЦЭ МЗ РУЗ имени акад. Ё.Х. Туракулова с использованием

коммерческих наборов фирмы «Immunotech» (Чехия) (врач- Саидова

С.Х.).

Таблица 2.4.
Сравнительный анализ содержания нейротрофического фактора
роста BNDF в сыворотке пациентов сравниваемых групп (по
данным Филимоновой Т.А., 2019 г)

Показа-
тель

Группа
контрол
я

Группа
сравне-

ния

Группа с
ДПН при
НТГ

Субклини
ческая
стадия
ДПН

Клинич
еская
стадия
ДПН

p-
val
ue

BNDF,
нг/мл

1,0250,6
4

0,850,4
4

2,180,7
4

2,741,89 4,702,7 0,0
00

В нашем исследовании значения BDNF в группе здоровых лиц

были в пределах 1025,5 5,33 пг/мл или 1,0250,64 нг/мл.

Далее на основании выполненных исследований, нами были

разработаны степень дефицита BDNF в крови при ДПН.

Так, для BDNF плазмы – дефицит легкой степени при BDNF от

800,0 до 9000,0 пг/мл или от 0,80 до 0,9 нг/мл, дефицит средней

степени при BDNF от 700,0 до 800,0 пг/мл или от 0,7 до 0,4 нг/мл и

дефицит тяжелой степени при BDNF от 200,0 до 300,0 пг/мл или от 0,

2до 0,3 нг/мл и ниже.

Расчеты чувствительности и специфичности BDNF плазмы у

лиц с СД2 +СДС и с СД2 без СДС

Далее нами были выполнены расчеты чувствительности и

специфичности, то есть достоверности теста с определением BDNF

плазмы . Чувствительность рассчитывается следующим образом:
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Известно, что специфичность теста рассчитывается, как

процент лиц без заболевания, то есть у лиц, имеющих отрицательные

результаты теста. Специфичность рассчитывается следующим

образом:

Данные расчеты выполнялись на основании статьи Bibbo и

соавт.,

(Stereotaxicfineneedleaspirationcytologyofclinicallyoccultmalignantandpre

malignantbreastlesions.ActaCytol.1988, 32, 193)

В таблице 2.5. приведены результаты определения BDNF в

крови. Всего было обследовано 75 лиц, из них 30 женщин и 45

мужчин с СД2 и СДС нейропатическая форма. Кроме того,

обследовано 20 пациентов группы контроля с СД 2 без СДС, из них

10 мужчин и 10 женщин.

Подставляя данные из таблицы 2.5, чувствительность теста с

определением BDNF в крови составляет:

Чувствительность = 71/71+4 х100= 98, 5 %.

Подставляя данные из таблицы 1, получаем специфичность теста с

определением BDNF в крови : специфичность = 18/18+2 х100=90,0%

Таблица 2.5.

Результаты определения BDNF в крови

Результаты
теста

BDNF в крови ( нг/мл)
СД 2 + СДС СД 2 без СДС

Положительные Истинно- Ложно-положительные
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положительные
71 2

Отрицательные Ложно-
отрицательные

Истинно-отрицательные

4 18

Инструментальные методы исследования включали в себя: ЭКГ,

УЗИ внутренних органов и УЗДГ сосудов нижних конечностей,

офтальмоскопию, рентгенографию стопы, ЭНМГ.

§2.4. Офтальмологические исследования

Офтальмологические исследования выполнялись окулистом в

РСНПМЦ Эндокринологии МЗ РУЗ имени акад. Ё.Х. Туракулова у всех

больных с СДС (врач д.м.н. Юлдашева Н.М., Ильясов Ш.Ш.) для

оценки стадии диабетической ретинопатии и эффективности

проводимого лечения.

Среди офтальмологических исследований у всех пациентов

проводились: определение остроты зрения и состояния глазного дна

с помощью прямой и непрямой офтальмоскопии (фундус камера) у

больных с СДС. При этом, исследовали остроту зрения по таблице

Сивцева - Головина на расстоянии 5 метров.

§2.5. Электронейромиография (ЭНМГ)

Как известно, ЭНМГ – это комплекс нейрофизиологических

методов исследования, который широко применяется в диагностике

заболеваний периферической нервной системы (ПНС): болезней

двигательных нейронов, корешков, сплетений, периферических

нервов, нервно-мышечных синапсов и мышц.

Следует отметить, что ЭНМГ включает в себя две основные

методики: стимуляционную электронейромиографию (ЭНМГ) и
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игольчатую электромиографию (иЭМГ).

Стимуляционная электронейромиография. При этом методе

оценки ПНС выполняется стимуляция отдельных нервов. Электроды

устанавливаются на поверхность кожи в местах, где проходят нервы.

Скорость проведения нервного импульса фиксируется компьютерной

техникой. При этом методе диагностики состояния ПНС

определяется и выраженность мышечного ответа.

Игольчатая электромиография (иЭМГ) – данный инвазивный

метод оценки состояния ПНС выполняется с помощью одноразового

очень тонкого игольчатого электрода и позволяет оценить

электрическую активность мышц в состоянии покоя/напряжения. В

процессе исследования в момент вкола электрода в мышцу пациент

чувствует лёгкую боль - укол, схожий по ощущениям с обычной

внутримышечной инъекцией. Благодаря этому, иЭМГ наиболее

информативна при болезнях периферических мотонейронов (БАС,

спинальные мышечные атрофии) и мышц (мышечные дистрофии,

миопатии, полимиозит).

ЭНМГ верхних конечностей и других частей тела проводится с

помощью специального оборудования, которое регистрирует

скорость прохождения нервного импульса к тканям. В процессе

проведения стимуляции ПНС у больного могут возникать неприятные

ощущения, но не боль. Данный дискомфорт обусловлен

раздражением нерва и дальнейшим сокращением мышцы. При

игольчатой диагностике электроды вводятся непосредственно в

сами мышцы. Пациент может испытать небольшую боль на

подготовительном этапе и при извлечении электродов. Это также

объясняется воздействием на нервные окончания.

Процедура обследования обычно проходит в течение 30-60

минут. Больной располагается в специальном кресле сидя,

полусидя или лежа. При этом, участки контакта кожи с электродами
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тщательно обрабатываются антисептиком. Далее на мышечную

ткань накладываются электроды. В началеобследования мышцы

пациента расслаблены и диагностика проводится в этом состоянии.

Далее исследующий просит пациента напрячь мышцы. Это

позволяет зарегистрировать импульсы другого вида.

Скорость проведения импульса по дистальной латентности М-

ответа (СПИлп). Так, в норме СПИлп с большеберцового нерва > 20,0

с малоберцового нерва > 16, со срединного нерва > 16, с

локтевого > 20. При демиелинизирующих ПНП в норме с

большеберцового нерва < 17,0 с малоберцового нерва < 12,0 со

срединного нерва < 15,0, с локтевого < 17,0.

Латентный период (ЛП) дистального М-ответа (латентность).

Данный показатель измеряется в миллисекундах (мс). При

аксональных ПНП ЛП, как правило, не изменяется или изменяется

мало. При демиелинизирующих ПНП ЛП увеличивается достоверно.

Так, в норме ЛП с большеберцового нерва < 5,5 с малоберцового

нерва < 5,4 со срединного нерва < 3,4, с локтевого < 3,1. При

демиелинизирующих ПНП в норме с большеберцового нерва > 6,0 с

малоберцового нерва > 6,3 со срединного нерва > 4,0, с локтевого >

3,6.

Данное исследование, а именно стимуляционная ЭНМГ была

выполнена 126 пациентам с СДС до и после лечения в

поликлинике РСНПМЦЭ МЗ РУЗ имени акад. Ё.Х. Туракулова (врач

Хасанова Р.Р).

§2.6. Ультразвуковое исследование (УЗИ) внутренних органов и

ультразвуковая допплерография сосудов нижних конечностей

Ультразвуковое исследование является широко используемым

неинвазивным инструментальным методом и может быть

выполнено практически у любого пациента независимо от его
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состояния, многократно.

В основе УЗИ метода лежит взаимодействие ультразвука с

тканями человека, которое слагается из двух составляющих: первая -

излучение ультразвуковых импульсов, которые направлены в

исследуемые ткани, вторая – это формирование изображения на

основе отраженных тканями сигналов.

В нашем исследовании УЗИ использовали для диагностики

заболеваний внутренних органов у 65 больных с СДС

(поджелудочная железа, печень, желчный пузырь, почки, и др).

Исследование выполняли в РСНПМЦ Э МЗ РУЗ имени акад Ё.Х.

Туракулова. (врач Ильясов Ш.Ш.)

Ультразвуковая допплерография (УЗДГ) сосудов нижних

конечностей позволяет выявить заболевания артерий и вен нижних

конечностей. УЗДГ выполняется при следующих симптомах и

заболеваниях: болезни артерий нижних конечностей,

перемежающаяся хромота (боли в икроножных мышцах, которые

появляются при ходьбе и исчезают после кратковременного отдыха),

зябкость, повышенная чувствительность ног к холоду, чувство

онемения в стопах, отеки голеней, пигментация кожи на голенях,

болезни вен нижних конечностей.

УЗДГ сосудов нижних конечностей проводилось с целью

измерения лодыжечно-плечевого и плечевого-пальцевого индексов.

Нормальное значение отношения систолического давления на

артерии голени и в области I пальца стопы к систолическому

давлению на плечевой артерии составляло 0,9–1,5; более низкие

значения свидетельствовали о препятствии кровотоку, а значения

ниже 0,8 – о критической ишемии.

Средние показатели скорости кровотока в бедренной артерии

составляют в норме 100 см/сек , а в голени -50 см/сек. Индекс

резистентности в бедренной артерии в норме превышает 1 м/сек.
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Пульсационный индекс в большеберцовой артерии в норме более 1,8

м/сек.

Исследование выполняли в динамике наблюдения 208

пациентам до и после лечения в поликлинике РСНПМЦЭ МЗ РУЗ

имени акад. Ё.Х. Туракулова (врач Халилова Д.З.).

§2.7. Рентгенологические методы исследования

Согласно Клиническим протоколам МЗ Республики Казахстан

(2018 г), оценка состояния костных структур нижних конечностей

проводится основными и дополнительными методами исследования.

К основным относится рентгенография - «золотой стандарт» оценки

состояния костей и суставов, который позволяет с высокой

достоверностью определять очаги остеолиза (остеомиелит) –

(Уровень Доказательности - 1А).

Для постановки диагноза СДС была применена рентгенография

стопы у всех наших 250 пациентов. Исследование выполняли в

РСНПМЦ Э МЗ РУЗ имени акад Ё.Х. Туракулова в отделении

рентгенографии (врач Абубакирова А.И.).

Вместе с тем, в сложных случаях бывает недостаточно

использование только стандартной рентгенографии для оценки

тонких изменений в костной ткани. Поэтому при необходимости мы

проводили также и МРТ стопы.

Как известно, МРТ стопы является неинвазивным методом и

позволяет достоверно оценить реальное состояние повреждения

костной ткани у пациента, изучить возможные травмы мягких

тканей, провести диагностику нарушений кровотока в этой части

тела. Это очень важно при тяжелых травмах, которые имеют

комбинированное воздействие на разные ткани тела, В нашем

исследовании МРТ стопы было выполнено 52 больным.
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§2.8. Методы статистической обработки

Полученные данные обрабатывали с помощью компьютерных

программ Microsoft Excel и STATISTICA_6. Вычислялись средняя

арифметическая (М), стандартное отклонение

среднеарифметической или ошибка средней арифметической из

всех n повторностей (m).Достоверность различий в уровне между

группами вычислялась по величине доверительного интервала и

критерия Стьюдента (р). Различия считали статистически

значимыми при р<0,05.

Достоверность различий количественных показателей (n>12)

определялась по методу Вилкоксона для несвязанных диапазонов с

целью оценки достоверности малых выборок (n<12) использовался

непараметрический критерий рандомизации компонент Фишера для

независимых выборок, для качественных значений использовался

точный критерий Фишера-Ирвина. Различия между группами считали

статистически значимыми при р 0,05.

Рассчитаны средние величины, их стандартные ошибки и

доверительный 95% интервал. Корреляционную связь между

выборками данных оценивали с уровнем значимости 95% (p<0,05).

Числовые данные представлены в виде средних значений (Мм).

Статистически достоверными считались результаты при уровне

значимости р<0,05.

§2.9. Определение состояния нижних конечностей с помощью

опросника ФШНК (Lower Extremity Functional Scale (LEFS))

Важное значение для оценки качества жизни (КЖ) пациентов

имеет использование международных вопросников. Для оценки

функции нижней конечности была использована международная

анкета-опросник «Функциональной шкалы нижних конечностей»
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(ФШНК).

Данная анкета составлена из 20 вопросов, касающихся

физических затруднений, связанных с функцией нижних конечностей.

Максимальная сумма – 80 баллов – соответствует полной

функциональной полноценности нижней конечности (приложение 2).

Суммарная оценка находится в пределах от 0 до 80 баллов, где

80 соответствует наилучшему функциональному состоянию нижних

конечностей, минимальное – 0 баллов. [100].

Исследование было проведено нами у всех пациентов до и

после лечения, и в динамике.

Следует отметить, что клиническая характеристика ФШНК по

степени выраженности компенсации ДПН в литературе не

описывается, хотя имеется много публикаций в целом по этому

вопросу. Поэтому, нами был использован вопросник ФШНК для

оценки степени тяжести ДПН.

Согласно данной шкале, для облегчения оценки результатов

вопросника были предложены у больных с СДС следующие

категории баллов шкалы ФШНК: 0-27 баллов – тяжелая степень ДПН,

28 - 56 баллов – средней тяжести ДПН, 57 - 80 баллов – легкая

степень ДПН.

§2.10. Примененные методы лечения

Нами были использованы Клинические Рекомендации

«Синдром диабетической стопы» России от 2015 г, согласно которым

показаниями к проведению консервативной терапии при СДС

является поражение нижних конечностей без признаков ишемии,

наличие поверхностных язв без клинических проявлений

инфицированности и вовлечения в процесс глубоколежащих мягких

тканей и костей.

Как известно, методы лечения СДС могут быть
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медикаментозные (сахароснижающая, антибактериальная терапия,

препараты, улучшающие микроциркуляцию), хирургические

(некрэктомия – 52 (21,2%) больных, ампутация пальца – 11 (4,4%)

больных, ампутация пальца и вскрытие флегмоны стопы - 59 (24,05%)

больных, резекция плюсневых костей – 2 (0,81%) больных, вскрытие

флегмоны стопы – 15 (6,12%) больных, пластика ран местными

тканями – 77 (31,42%) больных, аутодермопластика – 29 (11,83%)

больных, комбинированная пластика – 19 (7,75%), без операции – 18

(7,35% ) и физиотерапевтические. Решение о том или ином методе

лечения принимались нами индивидуально для каждого больного и с

его согласия.

Кроме того, проводились мероприятия, способствующие

разгрузке пораженной конечности (кратковременная разгрузка

стопы достигалась назначением постельного режима,

использованием кресла-каталки и/или костылей, применением

специальной разгрузочной обуви), местной обработки раны,

коррекции нарушений реологических свойств крови.

Всем пациентам была назначена альфа-липоевая кислота 600

мг на 250 мл физиологического раствора внутривенно капельно 1 раз

в день – 15 -30 дней, а далее перорально 600 мг в день 2,5 мес. [17].

Всем оперированным больным было рекомендовано

изготовление и ношение специальной разгрузочной обуви,

систематическое посещение кабинета медсестры -подиатриста.
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ГЛАВА III.

КЛИНИКО-БИОХИМИЧЕСКАЯ И ФУНКЦИОНАЛЬНАЯ

ХАРАКТЕРИСТИКА БОЛЬНЫХ С ДИАБЕТИЧЕСКОЙ НЕЙРОПАТИЕЙ И

НА СТАДИИ ПОЗДНИХ ОСЛОЖНЕНИЙ

§3.1. Клинико –анамнестическая характеристика больных с

диабетической нейропатией и на стадии поздних осложнений

Согласно поставленным задачам, нами было проведён

сравнительный анализ клинико-анамнестических показателей у

больных с диабетической нейропатией.

Пациенты во время осмотра предъявляли различные жалобы,

указывавшие на наличие СДС (таблица 3.1).

Таблица
3.1

Характеристика жалоб пациентов по группам до лечения (абс.

числа и %)).

Жалобы Группы больных, абс.
Всего1 гр,

n = 65
2А гр,
n = 92

2Б гр,
n = 93

боли в нижних
конечностях

65
(100%)

92
(100%)

93
(100%)

250
(100%)

парестезии 49
(75,4%)

89
(96,7%)

85
(91,4%)

223
(89,2%)

утомляемость ног
при ходьбе

15
(23,0%)

91
(98,9%)

93
(100%)

199
(79,6%)

изменение цвета
конечностей

21
(32,3%)

47
(51,0%)

51
(54,8%)

119
(47,6%)

похолодание стоп 37
(56,9%)

78
(84,7%)

82
(88,1%)

197
(78,8%)

затруднение при
тыльном и
подошвенном
сгибании стоп

37
(56,9%)

89
(96,7%)

51
(54,8%)

177
(70,8%)

Примечание: в столбике % - дано процентное отношение больных от общего числа больных в

группе

Как видно из таблицы 3.1, во всех группах больных наиболее
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часто встречались такие жалобы, как тупые, ноющие боли в голенях,

стопах, усиливающиеся в покое и уменьшающиеся при движении –

250 (100%), парестезии– 223 (89,2%), утомляемость ног при ходьбе–

199 (79,6%), похолодание стоп - 197 (78,8%) , изменение цвета

конечностей - 119 (47,6%), затруднение при тыльном и подошвенном

сгибании стоп -177 (70,8%), то есть эти жалобы наиболее характерны

для хронической сосудистой недостаточности в нижних конечностях.

В таблице 3.2 дана клинико-анамнестическая характеристика

больных, включенных в исследование

Таблица 3.2
Клинико-анамнестическая характеристика больных, включенных в

исследование
Признак/показатель 1 группа

(n=65),
M±SD

2А группа
(n=92),
M±SD

2Б группа
(n=93),
M±SD

р

мужчин / женщин 33/32 47/45 42/51 >0,05

Наследственная
отягощенность по
СД2, n (%)

12 (88) 17 (88) 19 (88) <0,05

Курение, n (%) 22 (33) 22 (33) 22 (33) <0,001

Алкоголизм , n (%) 24 (36) 24 (36) 22 (36) <0,001

Число операций на
ногах, n (%)

(18,6%) 14 (15,1%) 11 (29,7%)* <0,001

Давность СД2, лет 15,1±2,4 17,1±2,4 23,1±2,4 <0,001

Давность СДС, лет 9,1±2,4 11,1±2,4 15,1±2,4 <0,001

Примечание: – p<0,05 с группами 1 и 2., ** – p<0,05 с группами 2 и 3, ***
p<0,05 с группами 1 и 3.

Как видно из таблицы 3.2, в распределении по полу по группам

особых различий не было выявлено. Среди сопутствующих

заболеваний преобладали такие как, хронический панкреатит,

хронический холецистит, артериальная гипертензия у больных 2

группы.

Далее, оценка результатов исследовании различных видов
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чувствительности стоп у пациентов обнаружила наличие

выраженной сенсомоторной нейропатии.

Далее нами были изучены сопутствующие заболевания и

осложнения по группам (таблица 3.3).

Таблица 3.3

Сопутствующие заболевания и осложнения по группам , %

Группа ГБ2-3 ДП ХГХ ХПр ХП ДНП ХБП
II-III

ДЭ

1
группа
n=
33/32

3
(9,0%)

4
(12,1%)

17
(51,5%)

1
(3,0%)

1
(3,0%)

2
(6,0%)

6
(18,1%)

7

(21,1%)
- - 5

(15,6%)
- 4

(12,5%)
- 4

(12,5%)
3

(9,4%)
2 А
группа
n=
47/45

13
(27,6%)

1
(2,1%)

9
(19,2%)

- 5
(10,6%)

8
(17,0%)

13
(27,6%)

13
(27,6%)

17
(37,7%)

1
(2,2%)

12
(26,6%)

- 9
(19,1%)

8
(17,7%)

11
(24,4%)

17
(37,7%)

2 Б
группа
n=
42/51

12
(28,5%)

13
(30,9%)

9
(21,4%)

2
(4,7%)

4
(9,5%)

8
(19,0%)

12
(28,6%)

12
(28,6%)

17
(33,3%)

11

(21,9%)

12
(23,5%)

7
(13,7%)

7
(13,7%)

12
(23,5%)

15
(29,4%)

17
(33,3%

Всего: 62
(24,8%)

30
(12,0%)

66
(26,4%)

10
(4,0%)

32
(12,8%)

38
(15,2%)

61
(24,4%)

69
(27,6%)

Примечание: АГ – артериальная гипертензия, ДП-дислипидемия, ХХ-
хронический гепато-холецистит (1 сл. цирроз печени у муж), ХПр – хронический
панкреатит, ХП –хронический пиелонефрит , ДНП- диабетическая нефропатия,
ХБП-хроническая болезнь почек, ДЭ-диабетическая энцефалопатия В числителе
–мужчины , в знаменателе – женщины М\Ж

Как видно из таблицы 3.3, у больных 1 группы наиболее часто

среди сопутствующих заболеваний встречался хронический

гепатохолецистит (24 случая – 36,9%), а среди осложнений

заболевания – ХБП и дисциркуляторная энцефалопатия (ДЭ , по 10

случаев – по 15,4% соответственно). У больных 2 А гр и 2 Б гр среди

сопутствующих заболеваний доминировали ГБ 2-3 степени (30 б-

х/29 б-х соответственно 32,6%/31,1%) , хр. гепатохолецистит – 21 б-

х/21 б-х соответственно 22,8%/22,5%), а среди осложнений – ХБП (24

б-х/27 б-х соответственно 26%/29%), ДЭ (30 б-х/29 б-х соответственно
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32,6%/31,1%).

Нами была изучена частота факторов риска по группам. Это

показано в таблице 3.4.

Как видно из таблицы 3.4, для пациентов всех групп

факторами риска развития ДНП явилось отсутствие самоконтроля

215 (86,0%) и отсутствие приверженности лечения - 188 (75,2%).

Таблица 3.4.

Частота факторов риска СДС по группам

Группа НО ДИ, лет СК есть СК нет ПЛ,
да

ПЛ
нет

1
группа
n=
33/32

5
(15,2%)

8,63± 0,5
(от 1 г до

9 лет)

6
(18,1%)

27
(81,8%)

11
(33,3%)

22
(66,6%)

2
(6,3%)

6,5± 0,7
(от 3 лет
до 7 лет)

3
(9,4%)

29
(90,6%)

9
(28,1%)

23
(71,8%)

2 А
группа
n=
47/45

4
(8,5%)

11,33± 0,2
(от 8 до
12 лет)

5
(10,5%)

42
(89,3%)

10
(21,3%)

37
(78,7%)

2
(4,4%)

12,0 ± 0,8
(от 7 до
13 лет)

6
(13,3%)

39
(86,6%)

10
(22,2%)

35
(77,7%)

2 Б
группа
n=
42/51

9
(21,4%)

13,61± 0,4
(от 8 г до

13 лет)

4
(9,5%)

38
(90,4%)

7
(16,6%)

35
(83,3%)

7
(13,8%)

14,18 ±
0,5

(от 8 до
15 лет)

11
(21,5%)

40
(78,4%)

15
(35,7%)

36
(70,5%)

Всего: 29
(11,6%)

10,04 ±
1,5лет

35
(14,4%)

215
(86,0%)

62
(24,8%)

188
(75,2%)

Примечание: НО – наследственная отягощенность по СД, ДИ –

длительность инсулинотерапии , СК – самоконтроль, ПЛ – приверженность
лечению. В числителе –мужчины , в знаменателе – женщины М\Ж

Для пациентов 1 группы среди факторов риска развития ДНП

доминировали два - отсутствие самоконтроля (56 случаев из 62

(90,3%)) и плохая приверженность к лечению (45 случаев из 62
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(75,4%)).

Для пациентов 2А группы фактор риска развития ДНП – это

также отсутствие самоконтроля (81 случаев из 92 (88,0%)) и плохая

приверженность к лечению (72 случая из 92 (78,3%)).

Для пациентов 2Б группы фактор риска развития ДНП также

оказалось отсутствие самоконтроля (78 случаев из 93 (83,8%)) и

плохая приверженность к лечению (71 случая из 93 (76,3%)).

Степень поражения нижних конечностей у наших пациентов

варьировала в различных пределах (таблица 3.5).

Таблица 3.5
Степень поражения нижних конечностей исследуемых групп

Степень поражения
нижних
конечностей

Группы

1 гр,
n = 65

2А гр,
n = 92

2Б гр,
n = 93

1 степень 12 (18,4%) 18 (19,6%) 20 (21,5%)

2 степень 23 (35,4%) 32 (34,8%) 37 (39,8%)

3 степень 30 (46,2%) 42 (45,6%) 36 (38,7%)

4 степень - -

5 степень - -

Всего: n=250 65 92

Как видно из таблицы 3.5, большинство пациентов с СДС имели

различные степени поражения нижних конечностей.

В таблице 3.6 и 3.7 представлены антропометрические

показатели мужчин и женщин по группам.

Таблица 3.6

Средние показатели роста, веса, ИМТ по группам (мужчины)

Группа рост, см вес, кг ИМТ
Кг/м2

1 группа
n= 33

173,9± 4,6 98,4±5,6* 32,7± 4,

2 А группа
n= 47

174,5± 2,5 96,75±5,3* 32,3± 2,8*
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2 Б группа
n= 42

170,4± 8,3 102± 3,8* 34,0± 8,3*

контроль
n= 10

176,5 ± 2,6 67,4 ±6,3 19,7± 2,1

Примечание: Р - достоверность различий сравнительно с данными контроля,
где * - р < 0,05

Таблица 3.7

Средние показатели роста, веса, ИМТ по группам (женщины)

Группа рост, см вес, кг ИМТ
Кг/м2

1 группа
n= 32

162,1± 3,4 88,7±6,4* 35,2± 3,8

2 А группа
n= 45

160,7 ± 6,4 87,2±6,4* 34,2± 3,6

2 Б группа
n= 51

163,0± 7,9 86,0± 7,8* 34,4± 1,4

контроль
n= 10

166,5 ± 3,8 67,4 ±6,3 19,7± 2,1

Примечание: Р - достоверность различий сравнительно с данными контроля, где * - р
< 0,05

Как видно из данных, приведенных в таблицах 3.6 и 3.7,

достоверные отличия с контролем были выявлены по весу и ИМТ у

больных с СД2 обеих групп.

Кроме того , у 48 мужчин группы 2А и у 53 женщин группы 2Б

имело место избыточная масса тела (40,4% от общего числа больных

).

§3.2. Характеристика биохимических показателей больных с

диабетической нейропатией на стадии поздних осложнений

Далее нами были изучены биохимические показатели по группам.

В таблицах 3.8 -3.11 приведены средние значения биохимических

показателей по группам.

Таблица 3.8

Анализ средних биохимических показателей по группам

Группа Глюкоза HbA1C, % Глюкоза СКФ,
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крови
ммоль/л
утром

натощак

крови *
ммоль/л
через 2

часа после
еды

мл/мин

1 группа
n= 33/32

14,7*± 0,8
(от 10,4 до
18,5)

10,8* ± 1,4
(от 7,4 до
12,2)

15,4**± 1,2
(от 12,2 до
16,8)

78,25*± 3,1
(от 67 до 98)

12,7*± 0,6
(от 11,5 до

13,9)

10,3* ± 2,4
(от 6,3 до

11,4)

18,8**± 1,3
(от 12,8 до

15,7)

71,3*± 3,5
(от 76 до

101)

2 А группа
n= 47/45

18,37*± 2,2
(от 13,6 до
19,8)

12,62*± 2,2
(от 6,6 до
13,7)

24,12**± 1,8
(от 15,4 до
17,9)

74,96* ± 3,8
(от 58 до
90,4)

13,76 *± 2,5
(от 13 до 13.8)

12,88* ± 1,7
(от 7,9 до
14)

25,2 **± 1,7
(от 16,2 до

17.8)

73,75 ± 2,6
(от 51 до 92)

2 Б группа
n= 42/51

14,63± 3,2*
(от 13,4 до
18,7)

12,7* ± 1,4
(от 7,2 до

14,1)

25,11± 2,6**
(от 14,8 до
16,2)

75,8*± 4,3
(от 62 до 71)

18,5 ± 3,5*
(от 13,7 до
15,9)

12,7* ± 2,5
(от 10,7 до
13,8)

23,9 ± 2,1**
(от 13,5 до
15,8)

76, 4 *± 7,9
( от 46 до 84)

Всего: 15,4 ± 0,6**
17,2 ± 0,3**

11,1 ±0,8 **
12,2 ±0,5**

19,2 ± 0,4**
20,4 ± 0,6**

72,4 ± 4,6*
73,9 ± 3,8*

Примечание: Р - достоверность различий сравнительно с данными контроля, где * - р
< 0,05, ** р < 0,001, . В числителе –мужчины , в знаменателе – женщины М\Ж,

Как видно из таблицы 3.8, средняя СКФ была достоверно

сниженной во всех группах пациентов. Во всех группах достоверно

выше были средние значения гликемии натощак и гликированного

гемоглобина (р < 0,05, р < 0,001.) Следует отметить, что многие

пациенты поступили в клинику в состоянии декомпенсации

углеводного обмена: HbA1c – от 7,8 до 11,7%, глюкоза крови натощак

– от 1,7±0,8 до 18,5 ± 3,5* ммоль/л, постпрандиальная гликемия – от

15,4*± 1,2 до 25,2 ± 1,7** ммоль/л.

Таблица 3.9
Средние биохимические показатели крови пациентов в 1 группе
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Показатель I группа
(n=65), M±SD

Контроль р

Глюкоза натощак,
ммоль/л

9,7*± 0,8 5,2±0,7 <0,001

HbA1C, % 8,2±1,7 5,5±0,9 <0,001
Билирубин общий,
мкмоль/л

21.8±6.4 22.5±7,1 >0,05

Гемоглобин 100,6±3,8 121,6±7,2 <0,005
Мочевина, мкмоль/л 12,7±3,2 9,4±3,6 <0,005
Креатинин, мкмоль/л 120±14,3 102,1±12,0 <0,001
Общий холестерин,
ммоль/л

5,3±1,2 5,4±1,7 >0,05

ЛПНП, ммоль/л 2,66±0,98 2,74±1,2 >0,05
ТГ, ммоль/л 1,80±0,6 1,32±1,1 >0,006
СКФ, мл/мин/1,73 м2 92,3*± 4,5 119,8±12,7 <0,001

Примечание: HbA1C — гликированный гемоглобин, ЛПНП — липопротеины
низкой плотности, ТГ — триглицериды, СКФ — скорость клубочковой фильтрации.

Таблица 3.10
Средние биохимические показатели крови пациентов во 2 А группе

Показатель 2А группа
(n=92), M±SD

Контроль р

Глюкоза натощак,
ммоль/л

11,2*± 2,2 5,2±0,7 <0,001

HbA1C, % 8,2±1,7 5,5±0,9 <0,001
Билирубин общий,
мкмоль/л

21.8±6.4 22.5±7,1 >0,05

Гемоглобин 92,6±4,3 121,6±7,2 <0,005
Мочевина, мкмоль/л 11,6±5,2 9,4±3,6 >0,005
Креатинин, мкмоль/л 125±9,5 102,1±12,0 <0,005
Общий холестерин,
ммоль/л

5,3±1,9 5,4±1,7 >0,05

ЛПНП, ммоль/л 2,66±0,98 2,74±1,2 >0,05
ТГ, ммоль/л 1,92±1,8 1,32±1,1 < 0,05
СКФ, мл/мин/1,73 м2 93,6±3,8 119,8±12,7 <0,001

Примечание : HbA1C — гликированный гемоглобин, ЛПНП — липопротеины
низкой плотности, ТГ — триглицериды, СКФ — скорость клубочковой фильтрации.

Таблица 3.11
Средние биохимические показатели крови пациентов во 2Б группе

Показатель 2Б группа Контроль р
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(n=93), M±SD
Глюкоза натощак,
ммоль/л

14,5± 3,1* 5,2±0,7 <0,001

HbA1C, % 8,2±1,7 5,5±0,9 <0,001
Билирубин общий,
мкмоль/л

21.8±6.4 22.5±7,1 >0,05

Гемоглобин 81,6±3,8 121,6±7,2 <0,005
Мочевина, мкмоль/л 12,6±3,7 9,4±3,6 0,001
Креатинин, мкмоль/л 119±11,2 102,1±12,0 0,001
Общий холестерин,
ммоль/л

5,6±1,6 5,4±1,7 >0,05

ЛПНП, ммоль/л 2,66±0,98 2,74±1,2 >0,05
ТГ, ммоль/л 1,83±0,5 1,32±1,1 <0,05
СКФ, мл/мин/1,73 м2 76,6±11,8 119,8±12,7 <0,001
Примечание : HbA1C — гликированный гемоглобин, ЛПНП — липопротеины
низкой плотности, ТГ — триглицериды, СКФ — скорость клубочковой фильтрации.

Как видно из данных, представленных в таблицах 3.8-3.11, по

мере усугубления степени тяжести ДНП, биохимические показатели

также достоверно повышались: глюкоза натощак, гликированный

гемоглобин, мочевина, креатинин крови , триглицериды и СКФ.

§3.3. Сравнительная характеристика электронейромиографических

исследований больных с диабетической нейропатией на стадии

поздних осложнений

Золотым стандартом оценки функции периферической нервной

системы является электронейромиография (ЭНМГ) [243]. Поэтому

следующим этапом наших исследований явилось изучение

электронейромиографических исследований. Для постановки

диагноза нарушений в определенных группах мышц, был подан

слабый ток и затем проверялся ответ на импульсы. Далее нами был

выполнен анализ ЭНМГ в обеих группах больных. Результаты

представлены в таблице 3.12.

Таблица 3.12

Скорость проведения импульса по двигательным волокнам (СПИ)

по группам. (м/с).
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Нервы Группы больных, абс.

1 гр
n = 46

2А гр
n = 35

2Б гр
n = 43 Контроль

Малоберцовый
33,1 ±3,3 * 24,7 ±6,2** 23,2 ±4,3** 46 ±1,2

Большеберцов
ый

29,1 ±4,6* 22,3 ±3,2** 20,7 ±4,2** 45±1,8

Бедренный 26,6 ±1,8 * 21,2 ±1,6** 22,4 ±2,4** 51,0 ±2,9

Икроножный 28,2 ±1,5 * 25,4 ±1,5** 23,5 ±2,2** 49,8±3,6

Примечание: * - достоверность различий с контролем, где *- р<0,05, ** - р<0,001

Рис.3.1. Скорость проведения импульса по двигательным волокнам
(СПИ) по группам. (м/с).

Как видно из таблицы 3. 12 и рис. 3.1, СПИ (м/с). по

двигательным волокнам в исследованных периферических нервах

была достоверно ниже контроля (h < 0,05).

Сравнение показателей электронейромиографии показало, что

в 1-й группе пациентов мышечный отклик был лучше, чем у
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пациентов с 2-й группы. Результаты ЭНМГ исследований

представлены в таблице 3.13.

Как видно из таблицы 3.13, определение нервно-мышечной

передачи показало, что пациенты 1-й и 2-й группы имеют слабое

сокращение мышечного сокращения невольно. Это подтвердило

нарушение нервно-мышечной передачи в обеих группах. Итак,

сравнение данных ЭНМГ в группах показало, что в 1-й группе

больных, мышечный ответ был лучше, чем у пациентов 2-й группы. В

1 группе пациентов изменения на ЭНМГ носили характер

аксональных полинейропатий, характеризующихся не только

нарушениями чувствительности и мышечной слабостью, но и

мышечными гипотрофиями, выраженными трофическими

нарушениями, в то время как во 2 группе – характер

демиелинизирующих полинейропатий, отличающихся нарушениями

чувствительности и мышечной слабостью в зоне иннервации

нескольких периферических нервов, о чем свидетельствуют

полученные данные.

Скорость сигнала в 1-й группе пациентов была немного снижена

по сравнению с нормой, особенно во 2-й группе. Количество

мышечных сайтов, которые должны нести ответственность за

раздражение (M-ответ), было сокращено несколько раз, больше во 2-

й группе.

Таблица 3.13

Результаты электронейромиографических исследований по
группам. (абс. числа и %).

Показатели Группы больных, абс.

1 гр
n = 46

2А гр
n = 35

2Б гр
n = 43

Норма

Показатели М – ответа короткого разгибателя пальцев стопы при
стимуляции малоберцового нерва.
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Латентность мс 2,2±0,25* 2,03±0,68* 2,12±0,33* 3,27±0,23
Амплитуда мВ 2,15±1,02* 3,42±2,39* 3,27±2,22 5,7±2,9
СРВ м/с 27,6±5,21* 29,05±3,52* 28,04±1,67* 46,7±3,4
ЭНМГ показатели малоберцового нерва (чувствительная порция).

Латентность мс 1,12±0,61* 1,52±0,44* 0,92±0,45* 2,24±0,49
Амплитуда мВ 8,34±3,63* 7,25±5,19** 3,21±1,74 13,9±4,0
СРВ м/с 29,2±4,12 30,36±6,75 31,2±2,13 42,3±3,4
Показатели М – ответа при стимуляции большеберцового нерва и

регистрации вызванного потенциала с мышцы.

Латентность мс 2,65±0,48* 2,12±0,36* 2,13±0,19* 4,3±0,5
Амплитуда мВ 4,16±0,73* 3,23±0,76* 3,28±20,77* 8,8±1,9
СРВ м/с 30,5±3,98* 29,6±3,00* 31,02±2,61* 48,5±3,6

.ЭНМГ показатели большеберцового нерва (чувствительная
порция)

Латентность мс 2,29±0,34* 1,8±0,35* 1,62±0,98* 3,1 ±0,5
Амплитуда мВ 5,32±2,52* 5,43±6,84* 3,54±2,92** 10,32 ±3,9
СПИ м/с 28,07±3,33* 29,09±2,19* 27,34±3,23* 43,8 ±6,3

Примечание: СРВ – скорость распространения возбуждения, * - достоверность различий с
контролем, где *- р<0,05, ** - р<0,001

Рис. 3.2. Результаты электронейромиографических

исследований по группам. (абс. числа и %)).

Определение нервно-мышечной передачи установило, что у

пациентов 1-й и 2-й группы отмечается ее снижение и сокращение
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мышц происходит непроизвольно. Это подтвердило нарушение

нервно-мышечной передачи в обеих группах.

Итак, в 1 группе пациентов изменения на ЭНМГ носили

характер аксональных полинейропатий, характеризующихся не

только нарушениями чувствительности и мышечной слабостью, но и

мышечными гипотрофиями, выраженными трофическими

нарушениями, в то время как во 2 группе – характер

демиелинизирующих полинейропатий, отличающихся нарушениями

чувствительности и мышечной слабостью из-за поражения

нескольких периферических нервов, о чем свидетельствуют

полученные данные.

§3.4. Результаты ультразвуковой допплерографии у больных с

диабетической нейропатией на стадии поздних осложнений

Важную роль в функционировании периферических нервов

играет сосудистая система. В развитии и исходах ДПН состояние

сосудистого русла играет большое значение. Так, по данным авторов,

у 16% больных с диабетическим поражением III-IV стадий был

выявлен 0,6-0,9мм стеноз или окклюзия магистральных артерий

нижних конечностей, требующие хирургической коррекции [240]. По

результатам предоперационного обследования больных выявлено

многоуровневое окклюзионно-стенозирующее поражение артерий

нижних конечностей. [241].

Российскими авторами были изучены данные о 1244 больных

диабетической ангиопатией, из которых у 882 имелись гнойно-

некротические поражения стоп. При этом, у больных

нейроишемической формой СДС преобладало дистальное
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поражение нижних конечностей. Комбинированное поражение

подколенно-бедренного и большеберцово-стопного сегментов

выявлено в 46,3% наблюдений. Стеноз илеофеморального сегмента

артерии выявлен у 40 (4,9%) больных, окклюзия - у 27 (3,3%).[242].

По данным авторов, изменения большеберцового нерва при

УЗДГ сочетались с отклонениями на ЭНМ-грамме в виде снижения

проведения импульсов по нервному волокну в 29 (89,5%) случаях.

Дуплексное сканирование показало поражение артерий нижних

конечностей и большеберцовых нервов у 30 (63%) пациентов.

Авторы подчеркнули, что УЗДГ сосудов нижних конечностей

является достаточно информативным методом диагностики в

выявлении нейропатий у пациентов с сахарным диабетом,

осложненном диабетической стопой. [244].

В связи с этим, далее нами был выполнен анализ

допплерографических исследований сосудов нижних конечностей в

группах больных. Результаты представлены в таблице 3.14. При этом

данные сравнивались с показателями нормы.

Таблица 3.14

Результаты ультразвуковой допплерографии сосудов нижних
конечностей по группам до лечения. (М±м)

Показатели Группы больных, абс.

1 гр
n = 48

2Агр
n = 78

2Бгр
n = 82 Контроль

скорость кровотока в
бедренной артерии,
см/сек

88,1 ±3,3* 94,7 ±6,2 96,3 ±5,7 100 ±16,2

скорость кровотока в
подколенной артерии,
см/сек

43,1 ±4,6 42,3 ±3,2 44,7 ±4,8 50±9,8

Индекс
резистентности в
бедренной артерии,
м/сек

0,8 ±0,08 0,9 ±0,06 0,9 ±0,05 1,0 ±0,9
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Пульсационный
индекс в
большеберцовой
артерии, м/сек

1,5 ±0,7 1,4 ±0,05 1,6 ±0,03 1,8±0,6

Примечание: * - достоверность различий с контролем, где *- р<0,05, ** - р<0,001

Как видно из таблицы 3.14, сравнение показателей

допплерографии сосудов нижних конечностей в группах пациентов

до лечения показало, что у пациентов всех групп кровоток был

магистральный.

Так, средние показатели скорости кровотока у больных 1 группы

в бедренной артерии составили 8,1 ±3,3 ( в норме 100 см/сек) , а в

голени 43,1 ±4,6 (в норме 50 см/сек). Индекс резистентности в

бедренной артерии был в пределах 0, 8 ±0,08 м/сек (в норме

превышает 1 м/сек). Пульсационный индекс в большеберцовой

артерии был в пределах 1, ±0,7 м/сек (в норме более 1,8 м/сек).

Таким образом, у пациентов 1 группы было обнаружено

недостоверное снижение (р>0,05 ) всех показателей допплерографии

сосудов нижних конечностей по сравнению с нормой.

Средние показатели скорости кровотока у больных 2А группы в

бедренной артерии составили 94,7 ±6,2 ( в норме 100 см/сек) , а в

голени 42,3 ±3,2 (в норме 50 см/сек). Индекс резистентности в

бедренной артерии был в пределах 0,9 ±0,06 м/сек. Пульсационный

индекс в большеберцовой артерии был в пределах ,4 ±0,05 м/сек (в

норме более 1,8 м/сек).

Таким образом, у пациентов 2А группы было обнаружено

недостоверное снижение (р>0,05 ) всех показателей допплерографии

сосудов нижних конечностей по сравнению с нормой.

Средние показатели скорости кровотока у больных 2Б группы в

бедренной артерии составили 96,3 ±5,7 ( в норме 100 см/сек) , а в

голени 44,7 ±4,8 (в норме 50 см/сек). Индекс резистентности в

бедренной артерии был в пределах 0,9 ±0,05 м/сек. Пульсационный
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индекс в большеберцовой артерии был в пределах 1,6 ±0,03 м/сек (в

норме более 1,8 м/сек).

Итак, у пациентов 2Б группы было обнаружено также

недостоверное снижение (р>0,05 ) всех показателей допплерографии

сосудов нижних конечностей по сравнению с нормой.

Исследование кровотока в группах методом допплерографии

показало, что во всех группах оно не отличалось от нормы.

§3.5. Результаты оценки качества жизни больных с

диабетической нейропатией на стадии поздних осложнений

Следующим этапом работы было изучение качества жизни

пациентов с помощью функциональной шкалы нижних конечностей

(ФШНК).

Во всех группах пациентов достоверно отличаются показатели

качества жизни по опроснику ФШНК по сравнению с группой

контроля (р<0,05 ).

Таким образом, изучение качества жизни пациентов с помощью

ФШНК в 2х группах пациентов с сахарным диабетом 2 типа с СДС

выявила выраженные изменения вышеуказанных показателей

качества жизни во 2 группе больных. Эти статистические данные

указывают на необходимость проведения дальнейших

исследований в динамике наблюдения за больными.

Полученные результаты также подтверждают данные

литературы о том, что пациенты с сахарным диабетом 2 типа с СДС

на стадии поздних осложнений имеют низкие показатели качества

жизни.

Далее нами была выполнена оценка чувствительности

опросника ФШНК в динамике исследований. Результаты этого

анализа представлены в таблице 3.15

Таблица 3.15.
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Оценка чувствительности опросника ФШНК по группам
опросник Первонача

-льное
Тестиро-
вание
М ± м

Через 1
мес
М ± м

Через 3
мес
М ± м

t-
тест

р Величина
Эффекта
М ± м

ФШНК 40,1±4, 12 57,7±3,6 78,2±2,7 -6,87 0,0001 -33,87±2,3

Чувствительность – это свойство метода, позволяющее

фиксировать изменения исследуемых параметров во времени.

Поэтому оценка опросников проводилась в динамике на фоне и

после амбулаторного лечения. Опросник ФШНК показал достаточную

чувствительность у пациентов с СДС. Процент улучшения в динамике

по опроснику ФШНК показал 86,7%.

Таким образом, опросник для определения показателей

качества жизни - ФШНК является наиболее чувствительным и

информативным для определения качества жизни у пациентов с

сахарным диабетом 2 типа с СДС. Опросник ФШНК может

применяться для динамической оценки пациентов сахарным

диабетом 2 типа с нейропатической формой на стадии поздних

осложнений в амбулаторной клинической практике.

§3.6. Результаты корреляционного анализа у больных с

диабетической нейропатией на стадии поздних осложнений между

уровнями глюкозы, гликированного гемоглобина, BNDF в крови и

показателями электронейромиографии и ультразвуковой

допплерографии, а также опросника качества жизни ФШНК

Как показано в таблице 3 . 16, сывороточные уровниBDNF в 1 и

2 группах больных с СДС были значительно ниже, чем

соответствующие показатели группы контроля (здоровые лица).

Таблица 3.16
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Средние данные уровня мозгового нейротрофического фактора
роста (BDNF) в сыворотке пациентов сравниваемых групп

Показатель Группа
Контроля

n=20

1
Группа

n=25

2 А
группа

n=25

2 Б
группа

n=25
BDNF, нг/мл 1,025± 0,64 0,62±0,06* 0,34±0,09** 0,22±0,05**

Примечание: * - достоверность различий с контролем, где *- р<0,05, ** -
р<0,001

Как показано в таблице 3 . 1 6 , сывороточные уровни BDNF в 2А

и 2Б группах больных с СДС были значительно ниже

соответствующих показатели группы контроля (р<0,05,- р<0,0001).

Наши результаты подтверждают исследования Филимоновой Т.А.

[79, 80].

По данным Филимоновой Т.А.(2019 г), для BDNF плазмы –

избыток легкой степени при BDNF от 1,96 до 2, 8 нг/мл, избыток

средней степени при BDNF от 2,9 до 4,5 нг/мл и избыток тяжелой

степени при BDNF от 4,6 до 7,0 нг/мл

Далее на основании выполненных исследований, нами были

разработаны степень дефицита BDNF в крови при ДНП в нашей

когорте исследованных пациентов.

Так, для BDNF плазмы – дефицит легкой степени при BDNF от

800,0 до 9000,0 пг/мл или от 0,80 до 0,9 нг/мл, дефицит средней

степени при BDNF от 700,0 до 800,0 пг/мл или от 0,7 до 0,4 нг/мл и

дефицит тяжелой степени при BDNF от 200,0 до 300,0 пг/мл или от 0,

2до 0,3 нг/мл и ниже.

Таким образом, наши исследования по BDNF у больных с ДНП

подтверждают данные Филимоновой Т.А.(2019 г), которая отметила

снижение уровня BDNF по мере прогрессирования ДНП и повышение

его значений на ранней стадии заболевания.

Таким образом, у больных 1 группы уровни BDNF плазмы

соответствовал дефициту средней степени тяжести (субклиническая
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стадия ДПН), у пациентов 2А и 2Б группы они соответствовали

дефициту тяжелой степени ( поздняя стадия ДПН),.

Для оценки валидности опросника ФШНК были выбраны

наиболее значимые клинико лабораторные и функциональные

показатели:- длительность болезни, уровни гликемии натощак,

уровень гликированного гемоглобина, скорость кровотока в

бедренной артерии, в голени. Результаты представлены в таблице

3.17.

Таблица 3. 17

Корреляционная связь (R ) значений ФШНК(Lower Extremity
Functional Scale (LEFS Binkley JM, Stratford PW, Lott SA, Riddle DL. , 1999)

с лабораторно-инструментальными показателями
№ Гликемия

Натощак
Ммоль/л

HbA1C
%

BNDF в
крови,
нг/мл

Длител
ь-ность
болезн
и, годы

Cкоро
сть

крово
тока в
бедре
нной
артер
ии

Cкоро
сть

крово
тока в
голен

и

М-
ответ

Больше
берцог
ового
нерва

R 0,65 0,68 0,64 0,59 0,54 0,45 0,48

Как видно из таблицы 3. 17, выявлены значимые

корреляционные связи ФШНК и лабораторно-инструментальных

показателей. Обнаружена корреляционная связь с длительностью

заболевания, длительность болезни, уровней гликемии натощак,

уровень гликированного гемоглобина, BNDF в крови, скорости

кровотока в бедренной артерии, в голени, а также М-ответом при

стимуляции большеберцового нерва.

Для оценки эффективности применения определения связи

нейромаркера были выбраны наиболее значимые клинико

лабораторные и функциональные показатели:- уровни гликемии

натощак, уровень гликированного гемоглобина, скорость кровотока в
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бедренной артерии, в голени и др. Результаты представлены в

таблице 3.18.

Таблица 3.18
Корреляционная связь (R ) значений BDNF в крови, нг/мл с
лабораторно-инструментальных показателей по группам

BDNF
нг/м
л

Гликеми
я
Натощак
Ммоль/
л

HbA1C
%

Пульсац
ионный
индекс в
большеб
ерцовой
артерии

ИР в
бедренн

ой
артерии

Cкорость
кровоток

а в
бедренно
й артерии

Cкорость
кровоток

а в
голени

1 гр 0,65 0,68 0,66 0,59 0,48 0,55

2 Агр 0,67 0,62 0,68 0,64 0,61 0,65

2 Б гр 0,61 0,65 0,59 0,69 0,65 0,65

Как видно из таблицы 3.18, выявлены значимые

корреляционные связи уровня BDNF и ряда лабораторно-

инструментальных показателей. Обнаружена корреляционная связь

BDNF с уровнем гликемии натощак, гликированного гемоглобина и

показателями допплерографии в обеих группах больных, что

подтверждает высокое прогностическое значение данного маркера

в прогрессировании СДС. Мы видим, что корреляцинная связь

между этими показателями была достоверной. Все это подчеркивает

возможности использования фактора BDNF как самостоятельного

маркера прогноза исходов течения ДПН.

Все приведенные выше данные свидетельствуют о

необходимости своевременной адекватной консервативной терапии

хронических раневых дефектов нижних конечностей у больных

сахарным диабетом 2 типа, разработки мер профилактики их

рецидивирования и организации длительного наблюдения за
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пациентами с высоким риском развития этого осложнения диабета.
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ГЛАВА IV.

БЛИЖАЙШИЕ И ОТДАЛЕННЫЕ РЕЗУЛЬТАТЫ КОМПЛЕКСНОГО

ЛЕЧЕНИЯ ДИАБЕТИЧЕСКОЙ НЕЙРОПАТИИ НА СТАДИИ ПОЗДНИХ

ОСЛОЖНЕНИЙ И РАЗРАБОТКА КАЛЬКУЛЯТОРА РЕЦИДИВА

ЯЗВООБРАЗОВАНИЯ

§4.1. Ближайшие результаты консервативного и комплексного

лечения больных с диабетической нейропатией на стадии поздних

осложнений

Как было указано во 2главе, хирургическое лечение было

выполнено пациентам 2 группы, которые были подразделены, в свою

очередь, на 2 подгруппы:

2А -пациенты с ДНП, подвергнутые ампутации пальцев, стопы,

конечности – 92 больных.

2Б -пациенты с ДНП, подвергнутые ампутации пальцев, стопы,

конечности + пластика (двух-этапные операции) - 93 больных.

В таблице 4.1. представлены виды выполненных операций у

пациентов по группам

Таблица 4.1
Виды хирургического лечения пациентов по группам. (n=185).
Виды операций Группы больных, абс.

Всего2А гр,
n = 92

2Б гр,
n = 93

Некрэктомия 22 (23,9%) 30 (32,3%) 52 (21,2%)

Ампутации пальца и
вскрытие флегмоны
стопы

28 (30,4%) 31 (33,3%) 59 (24,05%)

Пластика ран
местными тканями

- 77 (8,8) 77(31,42%)

Аутодермопластика – - 29 (11,83%) 29 (11,83%)

Комбинированная
пластика

- 19 (7,75%), 19 (7,75%),
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Резекция плюсневых
костей

1 1 (1,0%) 2 (0,81%)

Как видно из таблицы 4.1., в обеих подгруппах оперированных

больных были выполнены наибольшее число ампутаций пальца

стопы - 28/31 случаев соответственно.

В таблице 4.2. дана характеристика жалоб пациентов по

группам через 3 мес после лечения (абс. числа и %)).

Таблица 4.2.

Характеристика жалоб пациентов по группам через 3 мес после
лечения (абс. числа и %)).

Жалобы Группы больных, абс.
Всего1 гр,

n = 65
2А гр,
n = 92

2Б гр,
n = 93

боли в нижних
конечностях

65 ^
(100%)

78*
(84,8%)

- 143 **
(57,2%)

парестезии 49 ^
(75,4%)

67*
(69,6%)

- 116 **
(46,4%)

утомляемость ног
при ходьбе

15^
(23,0%)

76*
(82,6%)

- 91**
(36,4%)

изменение цвета
конечностей

21 ^
(32,3%)

32*
(34,8%)

- 53**
(21,2%)

похолодание стоп 37 ^
(56,9%)

66*
(71,7%)

- 103**
(41,2%)

Примечание: в столбике % - дано процентное отношение больных от общего числа больных в
группе, * - р –достоверность различий по сравнению с данными до леченя, где * это р < 0,05, **- p
< 0,001, ^ - нет изменений

Как видно из таблицы 4.2, через 3 мес после лечения в 1 группе

пациентов, получавших консервативную терапию, никаких

изменений не произошло. Во 2 группе достоверно уменьшились все

жалобы, беспокоившие больных до операции (ампутация,

некрэктомия и др. без пластики) - боли в нижних конечностях – 78

(74,8%), парестезии– 67 (69,6%), утомляемость ног при ходьбе– 76

(82,6%), похолодание стоп - 66 (71,7%) , изменение цвета

конечностей - 32 (34,8%), р < 0,05. Самые лучшие изменения

наблюдались в 3 группе пациентов, подвергнутых после ампутации,

некрэктомии – пластическим операциям: у этих пациентов все
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жалобы прекратились в раннем постоперационном периоде (+14

дней после операции).

В структуре жалоб через 3 мес после лечения в целом в

группах доминировали жалобы на боли в нижних конечностях- 143

(57,2%), на 2 месте были парестезии – 116 (46,4%), далее –

похолодание стоп - 103(41,2%), утомляемость ног при ходьбе -

91(36,4%), p < 0,001

В таблице 4.3. дана характеристика жалоб пациентов по

группам через 6 мес после лечения (абс. числа и %)).

Таблица 4.3.

Характеристика жалоб пациентов по группам через 6 мес после
лечения (абс. числа и %)).

Жалобы Группы больных, абс.
Всего1 гр,

n = 65
2А гр,
n = 92

2Б гр,
n = 93

боли в нижних
конечностях

46*
(70,8%)

4***
(4,3%)

- 50***
(20%)

парестезии 31*
(47,7%)

8 ***
(8,7%)

- 39***
(15,6%)

утомляемость ног
при ходьбе

10*
(15,4%)

1***
(1,09%)

- 11***
(4,4%)

изменение цвета
конечностей

16*
(24,6%)

4***
(4,3%)

- 20***
(8,0%)

похолодание стоп 26*
(40,0%)

7 ***
(10,7%)

- 33***
(13,2%)

Примечание: в столбике % - дано процентное отношение больных от общего числа больных в
группе * - р –достоверность различий по сравнению с данными до леченя, где * это р < 0,05, **-
это p < 0,001, ***- это p < 0,0001

Как видно из таблицы 4.3, только через 6 мес после лечения у

большинства 1 группы пациентов, получавших консервативную

терапию, произошли положительные изменения – уменьшились

боли в нижних конечностях – до 46 случаев (70,8%), парестезии– до

31 (47,7%), утомляемость ног при ходьбе– до 10 (15,4%),

похолодание стоп – до 26 (40,0%) , изменение цвета конечностей –
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до 26 (24,6%), (р < 0,05 ). Во 2 группе достоверно уменьшились все

жалобы, беспокоившие больных до операции (ампутация,

некрэктомия и др. без пластики) практически у всех пациентов (р <

0,0001). При этом наилучшие изменения сохранялись в 3 группе

пациентов.

В структуре жалоб через 6 мес после лечения в целом в

группах доминировали жалобы на боли в нижних конечностях- 50

(20,0%), на 2 месте были парестезии – 39 (15,6%), далее –

похолодание стоп - 33(13,2%), изменение цвета конечностей – 20

(8,0%), утомляемость ног при ходьбе – 11 (4,4%), p < 0,0001.

В таблице 4.4 даны результаты анализа опросника

«Функциональной шкалы нижних конечностей» (ФШНК) во всех

группах пациентов через 3 мес после проведенного

лечения/операции (240 пациентов).

Таблица 4.4.
Результаты анализа опросника «Функциональной шкалы нижних
конечностей» (ФШНК) во всех группах пациентов до и через 3 мес

после лечения

Группа
больных

баллы по
ФШНК

до лечения/
операции

баллы по
ФШНК

через 3 мес
после

лечения/
операции

Р1 Р2 контроль

1
n=65

25 27 >0,005 >0,005 80

баллов
2А

N=92
23 44 <0,05 <0,05

2Б
N=93

12 65 <0,0001 <0,0001

Примечание .Р 1– достоверность различий по сравнению с группой контроля, Р2
– данные до и после лечения/ операции

Как видно из таблицы 4.4., на основании анализа опросника

«ФШНК» отмечается достоверное улучшение показателей
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анкетирования как в ближайшем послеоперационном периоде, так и

при сравнении с группой контроля в группах 2А и 2 Б (p < 0,005 и р

<0,0001). Вместе с тем, у больных 1 группы, получавших только

консервативное лечение, достоверного улучшения по ФШНК через 3

мес не было обнаружено (p> 0,05).

В таблице 4.5 даны результаты анализа опросника ФШНК во

всех группах пациентов через 6 мес после выполненного

лечения/операции (240 пациентов).

Таблица 4.5.

Результаты анализа опросника «Функциональной шкалы нижних
конечностей» (ФШНК) во всех группах пациентов до и через 6 мес

после лечения
Группа
больных

баллы по
ФШНК

до лечения/
операции

баллы по
ФШНК

через 6 мес
после

лечения/
операции

Р1 Р2

контроль

1
n=65

25 63 <0,005 <0,005 80

баллов
2А

N=82
23 69 <0,005 <0,005

2Б
N=83

12 76 >0,005 <0,0001

Примечание .Р 1– достоверность различий по сравнению с группой контроля, Р2
– данные до и после лечения/операции

Как видно из таблицы 4.5., на основании анализа опросника «

ФШНК» через 6 мес после выполненного лечения отмечается

достоверное улучшение показателей анкетирования во всех группах.

как при сравнении с данными в динамике, так и при сравнении с

группой контроля (p < 0,005, p < 0,005, р<0,0001 соответственно). При

этом у больных группы 2Б достоверных различий через 6 мес после

лечения в сравнении с группой контроля (p> 0,05).

В таблице 4.6 даны результаты антропометрии у мужчин во
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всех группах пациентов через 3 и 6 мес после выполненного

лечения/операции

Как видно из таблицы 4.6,у мужчин всех групп наблюдалась

тенденция нормализации веса в сравнении с контролем (р < 0,05).

В таблице 4.7 даны результаты антропометрии у женщин во

всех группах пациентов через 3 и 6 мес после выполненного

лечения/операции

Как видно из таблицы 4.7,у женщин всех групп наблюдалось

постепенное снижение избыточной массы тела и нормализации веса

в 2Б группе в сравнении с контролем (р < 0,05).

Таблица 4.6

Динамика средних показателей роста, веса, ИМТ по группам
(мужчины) через 3 и 6 мес

Группа рост, см вес, кг ИМТ
Кг/м2

1 группа
n= 33

174,8± 3,8 83,4±3,2*
75,2±2,6*

27,7± 2,4*
25,0± 3,8*

2 А группа
n= 47

174,5± 2,5 82,9±5,3*
73,4±3,2*

27,6± 7,8*
24,3± 3,5*

2 Б группа
n= 42

170,4± 8,3 72± 3,8*
73,4±3,4*

24,50± 8,3*
24,3± 3,1*

контроль
n= 10

176,5 ± 2,6 67,4 ±6,3 19,7± 2,1

Примечание: Р - достоверность различий сравнительно с данными контроля,
где * - р < 0,05

Таблица 4.7

Динамика средних показателей роста, веса, ИМТ по группам
(женщины) через 3 и 6 мес

Группа рост, см вес, кг ИМТ
Кг/м2

1 группа
n= 32

162,1± 3,4 67,7±2,4*
68,7±3,2*

27,2± 3,8*
27,7±2,4*

2 А группа
n= 45

161,0 ± 7,8 66,0±5,3*
67,2±2,4*

26,4± 2,2*
26,8±2,3*

2 Б группа
n= 51

163,0± 7,9 76,0± 2,8
75,3±3,6*

30,4± 1,4*
30,0±2,3*

контроль 166,5 ± 3,8 67,4 ±6,3 19,7± 2,1
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n= 10
Примечание: Р - достоверность различий сравнительно с данными контроля, где * - р

< 0,05

Следующим шагом исследований было изучение динамики

биохимических показателей в ближайшие сроки после лечения

(таблица 4.8) Как видно из таблицы 4.8, исходно средние величины

гликемии натощак постпрандиальной гликемии, HbA1C, средняя СКФ

была достоверно измененными во всех группах пациентов.

Следует отметить, что через 3 месяца после проведенного лечения

уровни гликемии натощак достоверно снизились во всех группах , но

отличались от контроля. Через 6 мес после лечения уровни гликемии

были достоверно ниже во 2 Б группе (p<0,05), в то время как в 1

группе снижение гликемии было недостоверным (р > 0,05 ).

Таблица 4.8

Динамика показателей углеводного обмена у больных с ДНП через
3 и 6 мес после лечения (М±м)

Показатели
крови

1 гр,
n = 65

2А гр,
n = 82

2Б гр,
n = 83

Гликемия натощак, ммоль/л
До лечения 14,7*± 0,8

12,7*± 0,6
18,37*± 2,2
13,76 *± 2,5

14,63± 3,2*
18,5 ± 3,5*

Через 3 мес 8,3*± 0,2
8,0*± 0,4

9,45*± 2,6
10,5 *± 2,2

7,4*± 2,6
7,5 *± 2,2

Через 6 мес 7,9±0,02**
7,8±0,02**

9,34*± 2,6
9,97 *± 2,8

7,08*± 2,9
6,9 *± 2,8

Постпрандиальная гликемия, ммоль/л
До лечения 15,4**± 1,2

18,8**± 1,3
24,12**± 1,8
25,2 **± 1,7

25,11± 2,6**
23,9 ± 2,1**

Через 3 мес 11,02 *± 2,1
10, 3*± 1,5

11,37*± 2,2
10,12 *± 2,3

10,37*± 2,2
10,12 *± 2,3

Через 6 мес 8,5±0,92**
8,1±0,15**

9,45*± 2,6
11,7 *± 2,8

9,45*± 2,6
10,7 *± 2,8

НbА1с, %
До лечения 10,8* ± 1,4

10,3* ± 2,4
12,62*± 2,2
12,88* ± 1,7

12,7* ± 1,4
12,7* ± 2,5
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Через 3 мес 7,5* ± 1,2
8,2* ± 1,8

9,65*± 2,8
11,64 *± 2,8

7,31* ± 1,4
7,64 *± 2,8

Через 6 мес 7,2* ± 1,1
7,4* ± 2,6

12,45*± 2,6
10,64 *± 2,6

6,8* ± 1,9
6,33 *± 2,6

СКФ, мл/мин

До лечения 78,25*± 3,1
71,3*± 3,5

74,96* ± 3,8
73,75 ± 2,6

75,8*± 4,3
76, 4 *± 3,7

Через 3 мес 95,11*± 1,6
92,6*± 3,8

94, 69*± 2,8
89,98*± 2,9

84, 33*± 2,2
79,98*± 2,6

Через 6 мес 97,45*± 3,6
92,5*± 3,9

95, 37*± 2,2
93,76 *± 2,6

89, 32*± 2,2
88,76 *± 2,6

Примечание: * - достоверность различия с исходными показателями, один знак –

p<0,05, два знака - p<0,01, три знака - p<0,001. . В числителе –мужчины , в
знаменателе – женщины М\Ж,

Такая же тенденция наблюдалась относительно и других

показателей углеводного обмена в динамике через 3 и 6 мес после

лечения (постпрандиальная гликемия, НbА1с). Так, по мере

улучшения показателей углеводного обмена повысились и

сниженные уровни СКФ во А и 2 Б группах (p<0,05).

Далее нами был выполнен анализ СПИ по двигательным

волокнам конечностей в группах больных. Результаты представлены

в таблице 4.9.

Таблица 4.9

Оценка эффективности комплексного лечения по скорости
проведения импульса по двигательным волокнам (СПИ) в

исследуемых группах через 3, 6 мес после лечения . (м/с).

Нервы Группы больных, абс.

1 гр
n = 46

2А гр
n = 35

2Б гр
n = 43

контроль

Малоберцовый
38,7 ±2,2*
39,2 ±3,2 *

27,4 ±4,6*
30,8 ±3,7*

27,3 ±4,5*
32,3 ±4,3

46 ±1,2

Большеберцов
ый

36,6 ±3,6*
38,6 ±3,6

26,3 ±3,6*
31,2 ±4,5*

29,2 ±3,2*
32,6 ±2,8*

45±1,8

Бедренный 33,5 ±3,5**
38,2 ±4,3

30,3 ±1,8*
34,3 ±4,3*

29,8 ±1,4 *
32,5 ±1,6 *

51,0 ±2,9

Икроножный 38,6 ±1,8 * 30,6 ±1,7 28,6 ±3,4* 49,8±3,6
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37,6 ±1,7* 36,8 ±5,3 34,2 ±2,5
Примечание: * - достоверность различий с контролем, где *- р<0,05, ** - р<0,001. В

числителе данные через 3, в знаменателе – через 6 мес.

Как видно из таблицы 4.9, скорость проведения импульса (СПИ)

по двигательным волокнам ( малоберцовый, большеберцовый,

срединный, локтевой) в 1 группе через 3 мес и 6 мес после лечения

достоверно возросла (p<0,05), не приближаясь к границам нормы,

особенно во 2 Б группе. –

Результаты ЭНМГ исследований представлены в таблице

4.10.Сравнение показателей ЭНМГ показало, что если исходно в 1-й

группе пациентов мышечный отклик был лучше, чем у пациентов с 2-

й группы, то после проведенного лечения мышечный отклик

достоверно быстрее возрос во 2 Б группе. (p<0,05).

Как видно из данных, приведенных в главе 3, определение

нервно-мышечной передачи показало, что пациенты 1-й и 2-й группы

имели исходно слабое сокращение мышечного сокращения

невольно. Это подтвердило нарушение нервно-мышечной передачи в

обеих группах до лечения . В динамике через 3 и 6 мес после лечения

эти показатели достоверно возросли (таблицы 4.10 и 4.11), (p<0,05).

Таблица 4.10

Результаты электронейромиографических исследований по
группам. через 3 мес после лечения (абс. числа и %)).

Показатели Группы больных, абс.

1 гр
n = 46

2А гр
n = 35

2Б гр
n = 43

контроль

Показатели М – ответа короткого разгибателя пальцев стопы при
стимуляции малоберцового нерва.

Латентность мс 2,8±0,12 3,13±0,17 3,12±0,15 3,27±0,23

Амплитуда мВ 3,55±0,4* 3,23±0,11* 3,33±2,11* 5,7±2,9

СРВ м/с 34,7±3,18* 33,0±2,23* 35,3±1,8* 46,7±3,4

ЭНМГ показатели малоберцового нерва (чувствительная порция).

Латентность мс 2,10±0,13 1,8±0,22 2,22±0,16 2,24±0,49
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Амплитуда мВ 9,22±3,23* 8,3±3,11* 7,21±1,56* 13,9±4,0

СРВ м/с 31,4±2,24* 32,23±2,67* 30,7±2,76* 42,3±3,4

Показатели М – ответа при стимуляции большеберцового нерва и
регистрации вызванного потенциала с мышцы.

Латентность мс 3,9±0,33 4,4±0,13 4,2±0,16 4,3±0,5

Амплитуда мВ 6,8±3,22* 5,13±3,8* 6,68±2,12* 8,8±1,9

СРВ м/с 35,3±3,12* 36,7±3,01* 37,3±2,17* 48,5±3,6

.ЭНМГ показатели большеберцового нерва (чувствительная
порция)

Латентность мс 2,9±0,28 2,8±0,34 3,2±0,28 3,1 ±0,5

Амплитуда мВ 6,4±2,3* 6,5±2,23* 5,15±2,23* 10,32 ±3,9

СПИ м/с 32,21±3,01* 32,8±3,21* 31,94±3,11* 43,8 ±6,3

Примечание: СРВ – скорость распространения возбуждения, * - достоверность различий с
контролем, где *- р<0,05, ** - р<0,001

Скорость сигнала в 1-й группе пациентов была немного снижена

по сравнению с нормой, особенно во 2-й группе до лечения.

Количество мышечных сайтов, которые должны нести

ответственность за раздражение (M-ответ), было сокращено

несколько раз, больше во 2-й группе, также до лечения. В динамике

через 3 и 6 мес после лечения эти показатели достоверно возросли

(p<0,05).

Таблица 4.11

Результаты электронейромиографических исследований по
группам. через 6 мес после лечения (абс. числа и %)).

Показатели Группы больных, абс.

1 гр
n = 46

2А гр
n = 35

2Б гр
n = 43

контроль

Показатели М – ответа короткого разгибателя пальцев стопы при
стимуляции малоберцового нерва.

Латентность мс 3,3±0,16 3,22±0,88 3,10±0,37 3,27±0,23
Амплитуда мВ 4,1±1,7 4,3±2,17 4,9±2,10 5,7±2,9
СРВ м/с 35,6±2,38 34,8±2,59 36,6±1,54 46,7±3,4
ЭНМГ показатели малоберцового нерва (чувствительная порция).

Латентность мс 2,23±0,42 2,21±0,41 2,54±0,38 2,24±0,49
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Амплитуда мВ 10,54±3,1* 9,8±1,28* 9,65±1,99* 13,9±4,0
СРВ м/с 32,2±1,18 33,62±3,23 34,2±2,07 42,3±3,4
Показатели М – ответа при стимуляции большеберцового нерва и

регистрации вызванного потенциала с мышцы.

Латентность мс 3,9±0,44 4,1±0,4 4,2±0,26 4,3±0,5
Амплитуда мВ 7,22±1,12 7,12±1,8 7,6±1,12 8,8±1,9
СРВ м/с 35,3±3,22 37,7±3,03 36,2±2,8 48,5±3,6

.ЭНМГ показатели большеберцового нерва (чувствительная
порция)

Латентность мс 3,1±0,16 2,9±0,7 3,0±0,11 3,1 ±0,5
Амплитуда мВ 7,12±2,7* 8,1±2,24* 9,7±2,8 10,32 ±3,9
СПИ м/с 33,2±3,12 33,0±3,2 32,9±3,2 43,8 ±6,3

Примечание: СРВ – скорость распространения возбуждения, * - достоверность различий с
контролем, где *- р<0,05, ** - р<0,001

Определение нервно-мышечной передачи установило, что у

пациентов всех групп отмечается ее недостоверное повышение

после проведенного лечения через 3 и 6 мес . Это подтвердило

восстановление нарушенной нервно-мышечной передачи в обеих

группах.

§4.2. Отдаленные результаты консервативного и комплексного

лечения больных с диабетической нейропатией на стадии поздних

осложнений

В отдаленном периоде (через 2 года) после проведенного

лечения нами было обследовано повторно 240 пациентов.

В таблице 4.12. дана характеристика жалоб пациентов по

группам через 2 года после лечения (абс. числа и %)).

Таблица 4.12
Характеристика жалоб пациентов по группам через 2 года после

лечения (абс. числа и %)).

Жалобы Группы больных, абс.
Всего1 гр,

n = 65
2А гр,
n = 82

2Б гр,
n = 83

боли в нижних
конечностях

5
(7,6%)

- - 5
(7,6%)
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парестезии 3
(4,6%)

- - 3
(4,6%)

утомляемость ног
при ходьбе

4
(6,1%)

- - 4
(6,1%)

изменение цвета
конечностей

5
(7,6%)

- - 5
(7,6%)

похолодание стоп 6
(9,2%)

- - 6
(9,2%)

Примечание: в столбике % - дано процентное отношение больных от общего числа больных в
группе * - р –достоверность различий по сравнению с данными до лечения, где * это р < 0,05, **-
это p < 0,001, ***- это p < 0,0001

Как видно из таблицы 4.12, только через 2 года после лечения

у части больных 1 группы пациентов, получавших консервативную

терапию, продолжали беспокоить жалобы – боли в нижних

конечностях – до 5 случаев (7,6%), парестезии– до 3 (4,6%),

утомляемость ног при ходьбе– до 4 (6,1%), похолодание стоп – до 6

(9,2%) , изменение цвета конечностей – до 5 (7,6%), (р < 0,05 ). Во 2А

и 2Б группах оставались прекращенными все жалобы,

беспокоившие больных до операции (ампутация, некрэктомия и др.

без пластики) практически у всех пациентов (р < 0,0001), что

свидетельствовало о сохранности эффекта оперативного лечения.

В таблице 4.13 даны результаты анализа опросника

«Функциональной шкалы нижних конечностей» (ФШНК) в обеих

группах пациентов в отдаленные сроки после операции.

Таблица 4.13
Оценка отдаленных результатов комплексного лечения согласно
опроснику ФШНК в исследуемых группах через 2 года после

консервативного лечения, ампутации и пластической
реконструкции стопы

Группа
больны

х

баллы
до
опера
ции

баллы
через
6 мес
после
операц

баллы
через 2
года

Р1 Р2 Р3

контрол

ь
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ии
1

n=65
больных

25 63 65 <0,05 <0,05 <0,05 80
баллов

2А,
N=82

больных

23 69 77 <0,05 <0,05 >0,05

2 Б,
N=83

больных

12 76 78 <0,05 <0,05 >0,05

Примечание.Р 1– достоверность различий по сравнению с группой контроля, Р2
– данные до и через 6 мес после лечения или операции, Р3 – через 2 года после
лечения или операции в сравнении с нормой

Рис. 4.1. Оценка отдаленных результатов комплексного лечения согласно
опроснику ФШНК в исследуемых группах через 2 года после консервативного

лечения, ампутации и пластической реконструкции стопы

Как видно из таблицы 4.13 и рис. 4.1, на основании анализа

опросника «Функциональной шкалы нижних конечностей» в

отдаленные сроки (через 2 года) после оперативного лечения

наблюдалось достоверное улучшение показателей в сравнении с

ближайшим постоперационным периодом.

Таким образом, выполнение только консервативной терапии у

пациентов с нейропатической формой СДС через 2 года наблюдения

показало низкую ее эффективность: в 53 из 65 (81,5%) пациентов

продолжали беспокоить различные жалобы со стороны стоп. Наряду
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с этим, именно в 1 группе больных было установлено, что средний

балл по вопроснику ФШНК оставался без изменений и достоверно

отличался от контроля (p<0,05).

У больных, получавших комбинированную терапию, через 2

года после хирургического лечения осложнений не было выявлено.

Итак, лучшие результаты были выявлены у пациентов, получавших

комбинированную терапию (операция + консервативная терапия).

Все приведенные выше данные свидетельствуют о

необходимости своевременных мер профилактики рецидива

язвообразования при СДС.

§4.3. Разработка калькулятора рецидива язвообразования у

больных с синдромом диабетической стопы

Математическое прогнозирование риска рецидива язвы стопы

при СД 2 типа имеет важное место в общей структуре лечебно-

профилактической помощи.

Поэтому с целью изучения факторов, влияющих на развитие

рецидива язвы стопы при СД 2 типа с СДС нами было выполнено

математическое прогнозирование.

Для определения прогноза развития осложнений нами при

помощи метода нормирования интенсивных показателей (НИП)

Е.Н.Шигана [1983], были разработаны границы риска рецидива

язвы стопы. Предпосылкой для составления прогностической

таблицы в данном случае явились объективные данные,

полученные в ходе наших исследований.

В комплекс оцениваемых факторов входили: пол больного,

возраст, образование, социальное положение, ожирение,

гиперхолестеринемия, наследственная предрасположенность,

наличие артериальной гипертензии и вредных привычек, и другие

факторы.
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Каждый фактор мы рассчитывали по показателю

относительного риска (ОР), который является отношением

максимального по уровню интенсивности показателя к

минимальному.

Кроме того, мы рассчитывали нормированный интенсивный

показатель (НИП) рассчитывали по формуле: НИП = r/M, где: r –

интенсивный показатель НТГ или СД на сто обследованных, M –

«нормирующий показатель».

Данные по определению интегральной оценки для рецидива

язвы стопы представлены в таблицах 4.1.

Таблица 4.14

Интегральная оценка факторов риска рецидива язвы стопы

СД 2
%

НИП ОР ИО мин
ма
кс58,5

пол
мужчины 48,8 0,895

1,0
2

1,01
1,01

1,0
3женщины

51,2
3

1,031 1,03

возраст

31- 40 лет
18,3
7

0,656

2,9

1,52

1,52
3,5
2

41-50 лет
25,8
9

0,951 2,20

51-60 лет
45,6
5

1,126 2,61

61-70 лет
10,0
9

1,519 3,52

социальное
положение

служащие
35,1
2

0,771

1,2
8

0,99

0,99
1,2
6

рабочие
24,1
5

0,926 1,18

колхозники
17,7
3

0,816 1,04

инвалиды
11,5
0

0,986 1,26

домохозяйки
11,5
0

0,891 1,14

образование
В

47,7
8

0,817
1,3
9

1,13
1,13 1,5

7
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С/С
37,2
1

0,978 1,36

Н/С
15,0
1

1,132 1,57

Длительность
СД 2

До 1 года
12,0
0

0,243

2,8
6

1,48

1,48
3,7
1

1 - 5 лет
14,2
1

0,697 2,24

6 - 10 лет
20,7
8

1,221 5,43

11 - 15 лет
41,4
3

1,386 6,44

16 лет и выше
10,5
8

1,479 3,71

ИМТ

норма
36,4
5

0,972

1,8
8

1,14

1,05
1,2
3

избыток
51,3
2

1,051 1,23

дефицит
12,2
3

0,896 1,05

степень
компенсации

компенсирова
нные

28,1
6

0,481
2,9
5

1,42
1,42

1,1
9декомпенсиро

ванные
81,9
2

1,419 4,19

АГ
да

66,9
1

1,166
2,1
1

1,18
0,51

1,1
8

нет
33,0
4

0,487 0,51

табакокурение
да

56,9
3

0,968
1.4
6

1,00
1,00

1,0
4

нет
43,0
7

1,004 1,04

HbA1C
норма

40,3
1

1,154
2,0

1,21
0,42

1,1
5

повышен
59,6
9

0,332 0,66

дислипидемия
да

66,0
5

1,129
1.5
4

1,34
1,13

1,3
4

нет
33,9
5

0,950 1,13

наследств. по
диабету

да
39,5
6

1,131
1,5
1

2,16
1,41

1,1
6

нет
60.4
4

0,846 1,41
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наследств. по
ожирению

да
66,7
5

1,178
1,8
2

1,35
0,65

1,2
3

нет
33,2
5

0,573 0,78

BDNF

норма
12,1
5

1,212

3,5

2,31

1,76
4,2
2

дефицит
67,2
3

1,617 2,76

повышен
20,6
2

1,418 3,68

ФШНК
норма

18,3
4

1,768
3,2

2,23
1,68

4,1
7

дефицит
81,6
6

1,983 3,45

гиперкоагуляц
ия

да
45,3
4

1,27
1,2
6

1,12
1,09

1,7
6

нет
54,6
6

1,36 1,76

ДН
да

39,1
2

1,42
2,7
7

1,23
1,89

3,1
3

нет
60,8
8

1,18 1,65

Примечание: АГ – артериальная гипертензия, ДН – диабетическая нефропатия

Проведенные расчеты показали, что наибольшую ценность для

предсказания СДС при СД 2 типа имеют уровень BDNF (ОР=3,5), ФШНК

(ОР=3,2), степень компенсации (ОР=2,95), возраст (ОР=2,9),

длительность заболевания (ОР =2,86), диабетическая нефропатия

(ОР=2,77), наличие АГ (ОР=2,11). Частота фактора наследственности по

диабету составляет 60,44% (ОР=1,51), наследственность по ожирению –

66,75% (ОР=1,82).

Таким образом, риск развития рецидива язвы стопы при СД 2типа

существенно возрастает среди лиц старше 50 лет (45,7%), с

длительностью диабета более 10 лет (41,43%), имеющих АГ (66,91%),

находящихся в стадии декомпенсации (81,92%), с дефицитом уровня

BDNF (67,23%), с низким баллом ФШНК (81,66%) и с ДН (60,88%)

По комплексу возможных факторов, основываясь на данных
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выполненных расчетов и таблицы, мы определили возможные

границы значений риска.

По комплексу взятых факторов, основываясь на данных

прогностической таблицы, мы определили возможный диапазон

значений риска. Для этого в прогностической таблице находили

минимальные значения прогностического коэффициента (X) по

каждому фактору и суммировали их. Эта величина является

начальным значением риска данной патологии.

Так, например, для интегрированной оценки риска возникновения

язвы стопы при СД 2 типа сумма минимальных и максимальных

значений прогностических индексов (X) по всем факторам оказались

следующими:

1,01+1,52+0,99+1,13+1,48+1,05+1,42+0,51+1,00+0,42+1,13+

1,41+0,65+1,76+1,68 + 1,09+1,89 =20,14

1,03+3,52+1,26+1,57+3,71+1,23+1,19+1,18+1,04+1,15+1,34+1,16+

1,23+4,22+4,17+1,76+ 3,13 = 33, 89

В данном случае границы риска находится в пределах 20,14 -

33,89.

Рис. 4.2. Многофакторный анализ прогнозирования исходов
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комплексного лечения больных с ДПН с определением диапазонов
риска развития рецидива язвы стопы при СД2

Таким образом,. мы рассчитали вероятные границы риска для

рецидива язвы стопы (20,14-33,89 ), а также пограничные значения. С

этой целью мы разделили границы риска на три уровня: слабая ( до

20,14), средняя «Внимание» – (20,14–33,89) и высокая – (34,0 и более)

вероятность риска развития рецидива язвы стопы (рис.4.2.).

Разработанные нами границы степени вероятности риска

возникновения рецидива язвы стопы представлены в таблице 4.15

Таблица 4.15

Границы степени вероятности риска возникновения рецидива
язвы стопы

Поддиапазон Размер поддиапазона Размер
поддиапазона

Язва стопы

Слабая вероятность До 20,0 Благоприятный
прогноз

Средняя вероятность 20,14-33,89 Внимание

Высокая
вероятность

34,0 и более Неблагоприятный
прогноз

Далее, определив общую сумму минимальных и максимальных

значений баллов для каждого фактора риска, нами был разработан

диапазон риска возникновения рецидива язвы стопы у больных с

СД 2 типа

1. Низкий - (для СДС: до 20,0). Пациенты, для которых получена

именно эта сумма баллов, относятся к группе с благоприятным

прогнозом и риск возникновения рецидива язвы стопы у них

небольшой.

2. Средний - (для СДС: 20,14-33,89). Пациенты с результатами

оценки в указанном диапазоне имеют среднюю вероятность

возникновения рецидива язвы стопы.



96

3. Высокий - (для СДС: 34 и более ). Пациенты в этом

поддиапазоне имеют максимальное влияние факторов риска и

неблагоприятный прогноз для рецидива язвы стопы.

Применив данную методику, можно оптимизировать лечебно-

профилактические мероприятия по снижению частоты рецидива

язвы стопы у больных с СД 2 типа .

Кроме того, проведенные расчеты показали, что наибольшую

ценность для предсказания СДС при СД 2 типа имеют возраст

старше 50 лет (45,7%), длительность диабета более 10 лет (41,43%),

низкий балл по опроснику ФШНК (81,66%) и низкие значения BDNF

(67,23%).

На рис.4.3. дана ннтегральная оценка факторов риска рецидива

язвы стопы.
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Рис.4.3. Интегральная оценка факторов риска рецидива язвы

стопы

На основании выполненных исследований был разработан

алгоритм диагностики и лечения больных с СДС с учетом

результатов опросника ФШНК, значений BDNF в крови, а также

калькулятора рецидива язвообразования стопы (рис.4.4).
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Рис. 4.4. Алгоритм диагностики и лечения больных с СДС
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