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параметра G  (AUC=0,755)). Нами установлены оптимальные 
пороговые  значения  параметров  анизотропии  для  диагно‐
стики панкреатической инфекции: F1>3,27 ед. (87,5% чувстви‐
тельность  и  100%  специфичность),  F2>4,73  ед.  (чувствитель‐
ность —  100%,  специфичность —  97,3%),  F3>8,46 ед.  (68,6  и 
95,7% соответственно) и G>36 ед. (100 и 56,5% соответственно).  

В целом наши исследования и приведенные результаты 
продемонстрировали,  что  вычисление  анизотропии  тканей 
на основе анализа КТ‐изображений позволяет выявить опре‐
деленные изменения, возникающие в результате нарушения 
локальной структуры ткани поджелудочной железы и пара‐
панкреатической клетчатки при секвестрации,  гнойном рас‐
плавлении. Данный метод анализа КТ‐изображений предос‐
тавляет  врачу‐рентгенологу  новый  инструмент  количествен‐
ной оценки возникших изменений в поджелудочной железе 
путем  добавления  к  стандартной  визуализации  возможно‐
стей компьютерного анализа.  

Выводы. Сравнение показателей анизотропии тканей 
поджелудочной железы и парапанкреатической  клетчатки 
на  основе  анализа  КТ‐изображений  выявило  достоверные 
различия в группах пациентов со стерильным и инфициро‐
ванным панкреонекрозом. Метод позволяет на основе  ана‐
лиза  КТ‐изображений  проводить  диагностику  гнойно‐сеп‐
тических  осложнений  тяжелого  острого  панкреатита.  Для 
более  точного  определения  информативности  предлагае‐
мого метода необходимы дальнейшие исследования на дос‐
таточном клиническом материале. 
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Аннотация.  Проведено  обследование  32 пациентов  с  гнойно‐некротическими  осложнениями  диабетической  стопы  на 
фоне базисной терапии и 30 пациентов, в комплексную терапию которых включено внутриартериальное введение урокиназы 



 
ВЕСТНИК  НОВЫХ  МЕДИЦИНСКИХ  ТЕХНОЛОГИЙ  –  2013 –  Т. 20,  № 3 – С. 27

медак и мексидола. Установлено, что после проведения базисной терапии не происходит существенной коррекции показате‐
лей  гемостаза,  эндогенной интоксикации  и  регионарного  кровотока. После  курса  внутриартериальных  вливаний  урокиназы 
медак и мексидола по сравнению с базисной терапией наблюдается увеличение времени свертывания крови, активированного 
частичного тромбопластинового времени, тромбинового времени, антитромбина III, снижение фибриногена, протромбиново‐
го индекса. При этом снижается уровень эндогенной интоксикации, что подтверждается уменьшением молекул средней массы, 
повышением детоксикационных  свойств  альбумина.  Улучшается и регионарный кровоток,  что  сопровождается  увеличением 
реографического индекса, снижением дикротического индекса, времени общего кровенаполнения.  

Ключевые слова: диабетическая ангиопатия, урокиназа, мексидол, гемостаз, эндогенная интоксикация, реовазография.  
 

IMPROVEMENT OF PATHOGENETIC THERAPY OF COMPLICATED FORMS OF DIABETIC ANGIOPATHY OF THE LOWER 
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Abstract. The examination of 32 patients with purulent‐necrotic complications of diabetic foot against the basic therapy and of 30 
patients  traited  by  the  combined  therapy  included  intra‐arterial  injection  of  urokinase Medak  and Mexidol.  Found  that  after  basic 
treatment  is no significant correction of hemostasis, endogenous  intoxication and regional blood flow. It  is established the  increase  in 
blood clotting time, activated partial thromboplastin time, thrombin time, antithrombin III, reduction of fibrinogen, prothrombin index 
after a course of intraarterial infusion of urokinase Medak and Mexidol in comparison with basic therapy. It reduces the level of endo‐
genous intoxication, as evidenced by decreasing the average molecular weight, increased detoxification properties of albumin. The im‐
proving of regional blood flow accompanied with rheographic  index and decrease of dicrotic  index time  in the general blood supply 
was observed. 

Key words: diabetic angiopathy, urokinase, mexsidol, hemostasis, endogenous intoxication, rheovasography. 
 

Наиболее  тяжелым  из  всех  поздних  осложнений  са‐
харного  диабета  в  настоящее  время  рассматривается  син‐
дром диабетической стопы (СДС). Диабетическая язва стопы, 
гангрена и ампутация приносят высочайший ущерб здоро‐
вью,  снижают  качество жизни  больных  и  сопровождаются 
значительными экономическими затратами [4,5].  

При сахарном диабете в развитии ангиопатий нижних 
конечностей  большое  значение  придается  изменениям  в 
системах  микроциркуляции  и  коагуляции  крови,  причем 
характерны изменения как в сосудистом, так и в тромбоци‐
тарном  звеньях  гемостаза,  что  в  свою  очередь,  приводит  к 
нарушению микроциркуляции  [14,15]. При диабетической 
ангиопатии нижних конечностей вовлечение в патологиче‐
ский процесс микроциркуляторного русла приводит к воз‐
никновению гипоксии тканей, являющейся универсальным 
активирующим и повреждающим фактором, усугубляя тем 
самым  тяжесть  патологического  процесса.  Гипоксия  тка‐
ней,  наблюдаемая  при  сахарном  диабете,  является  факто‐
ром,  способствующим  повышенному  образованию  реак‐
тивных  оксидантов  в  различных  органах  и  тканях.  Все  это 
способствует  активации  процессов  перекисного  окисления 
липидов  (ПОЛ), накоплению эндогенных токсинов, т. е. раз‐
витию синдрома эндогенной интоксикации (ЭИ) [1,9].  

Значительная часть циркулирующих в крови токсиче‐
ских  продуктов  метаболизма  находится  не  в  свободном 
состоянии,  а  связано  с  альбумином,  что  существенно  сни‐
жает их токсичность. Одной из главных функций альбуми‐
на  является  перенос  низкомолекулярных  метаболитов  на 
активных центрах, доставляя токсины к органам детоксика‐
ции.  Универсальность  транспортной  функции  альбумина 
обеспечивается  его  уникальной  способностью  связывать 
лиганды  различной  химической  природы.  Интенсивная 
лигандная  нагрузка  молекул  альбумина  приводит  к  изме‐
нению их  структуры и  связывающей способности. О выра‐
женности  ЭИ  можно  судить  по  эффективной  концентра‐
ции альбумина, которая снижается после того, как токсины 
займут центры связывания в молекуле альбумина, что при‐

водит  к  снижению  детоксикационных  свойств  организма 
[11].  

Важнейшим  направлением  в  лечении  ишемических 
осложнений  диабетической  ангиопатии  является  применение 
препаратов, улучшающих макро‐ и микроциркуляцию. С этих 
позиций  патогенетически  обоснованным  и  перспективным 
является тромболитическая терапия. Одним из перспективных 
препаратов,  обладающих  тромболитическими  свойствами, 
является урокиназа медак (Германия). Учитывая ведущую роль 
в  развитии  ангиопатий  активацию  процессов  ПОЛ 
целесообразно  введение  и  антиоксидантных  средств,  в 
частности,  мексидола.  Важным  в  лечении  является  и  путь 
введения  препаратов.  Использование  внутримышечного  и 
внутривенного путей введения не позволяют создать высокую 
концентрацию  лекарственных  препаратов  в  зоне 
ишемического  поражения.  Перспективным  является 
регионарный  (внутриартериальный)  путь  введения, 
позволяющий на фоне уменьшения общей дозировки, создать 
высокую концентрацию препарата в гнойном очаге [3,5,13]. 

Цель  исследования  –  оценка  эффективности  тром‐
болитической  и  антиоксидантной  терапии  при  осложнен‐
ных  формах  диабетической  ангиопатии  нижних  конечно‐
стей по анализу показателей гемостаза,  эндогенной инток‐
сикации и регионарного кровообращения. 

Материалы  и  методы  исследования.  Исследования 
проведены на клинической базе кафедры общей хирургии и 
анестезиологии имени Н.И. Атясова ГБУЗ «Мордовская рес‐
публиканская клиническая больница» г. Саранска. В простое 
открытое  рандомизированное  клиническое  исследование 
было  включено  62  больных  с  осложненными формами диа‐
бетической  ангиопатии  нижних  конечностей.  Критериями 
включения  в  исследование  служили  установленный диагноз 
сахарного  диабета  2  типа,  наличие  гнойно‐некротических 
осложнений  диабетической  стопы,  отсутствие  или  компен‐
сация хронической почечной недостаточности, добровольное 
согласие пациентов на участие и использование результатов 
их обследования. Из исследования исключались лица с ней‐
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ропатической формой  диабетической  стопы,  имеющие  ост‐
рую  или  декомпенсированную  хроническую  почечную  не‐
достаточность,  тяжелую  сопутствующую  патологию  (нару‐
шение функции печени, онкологические процессы).  

Пациенты  рандомизированы  на  2  группы.  Основную 
группу составили 30 больных, в комплексное лечение кото‐
рым дополнительно к базисной терапии включено внутри‐
артериальное (в бедренную артерию пораженной конечно‐
сти) введение урокиназы медак в дозе 100 тыс. ЕД и мекси‐
дола  –  5%  –  4  мл,  в  течение  5  суток.  Группой  сравнения 
(32 чел.) были пациенты с осложненными формами диабе‐
тической  ангиопатии  нижних  конечностей,  получающие 
базисную терапию с учетом осложнений и сопутствующих 
заболеваний.  Основная  и  группа  сравнения  были  сопоста‐
вимы по полу,  возрасту.  Базисная  терапия  состояла из на‐
значений  диеты,  подкожного  введения  адекватных  доз  ин‐
сулина,  антибиотика,  аскорбиновой и  никотиновой  кисло‐
ты, витаминов группы В, препаратов, улучшающих микро‐
циркуляцию  с  ангиопротекторным  эффектом  –  пентокси‐
филлин  (трентал),  спазмолитических  средств  (папаверин), 
антиагрегантов  (ацетилсалициловая  кислота),  антикоагу‐
лянта прямого действия (гепарин).  

Состояние гемостаза оценивали по времени свертыва‐
ния  крови,  активированному  частичному  тромбопластино‐
вому времени  (АЧТВ),  тромбиновому времени,  содержанию 
фибриногена  в плазме,  уровню протромбинового индекса, 
антитромбина  III.  Показатели  системы  гемостаза  исследо‐
вали с помощью набора реактивов фирмы «Вектор‐Бест»  

Лабораторные  критерии  синдрома  ЭИ  изучали  по 
гидрофильному  и  гидрофобному  компонентам.  О  гидро‐
фильном компоненте токсичности судили по накоплению в 
крови  молекул  средней  массы  (при  длинах  волн  254  и 
280 нм  –  МСМ254  и  МСМ280),  определяемых  спектрофото‐
метрическим  способом  [12].  Гидрофобный  компонент  эн‐
догенной  интоксикации  оценивали,  определяя  общую  и  эф‐
фективную  концентрацию  альбумина  (ОКА  и  ЭКА)  флуо‐
ресцентным  методом  на  анализаторе  АКЛ‐01  с  помощью 
набора  реактивов  «Зонд‐альбумин».  Рассчитывали  индекс 
токсичности  (ИТ)  по  формуле:  ИТ=(ОКА/ЭКА)–1  и  связы‐
вающую  способность  альбумина  (ССА)  по  формуле: 
ССА (%)=ЭКА/ОКА×100 [11].  

Интенсивность  реакций ПОЛ оценивали  по  накопле‐
нию  малонового  диальдегида  плазмы  (МДАпл).  Состояние 
антиоксидантной защиты (АОЗ) определяли по активности 
каталазы плазмы (Кпл) и супероксиддисмутазы (СОД) [6‐8].  

Регионарный кровоток  в нижних конечностях  у боль‐
ных  с  осложненными  формами  диабетической  стопы  ис‐
следовался  с  помощью  инструментального,  неинвазивного 
сосудистого исследования  –  реовазографии нижних  конеч‐
ностей.  Реовазографию  выполняли  на  реографе  (Р  4‐02, 
Россия).  При  анализе  реограмм  определяли  следующие 
показатели: реографический индекс (РИ), реографический коэф‐
фициент  (РК),  дикротический  индекс  (ДкИ),  время  общего 
кровенаполнения (ВНобщ), продолжительность катакроты (β).  

Показатели  исследовали  при  поступлении  больного  в 
стационар, на 5, 10 и 20 сутки лечения в обеих группах. Груп‐
па контроля состояла из здоровых добровольцев (30 человек). 
Пациенты  получали  информацию  о  проводимой  терапии, 
давали  письменное  информированное  согласие  на  включе‐
ние их в исследование и имели право отказаться от участия в 
нем на любом этапе. Выбывших пациентов из исследования 
на всем протяжении наблюдения не было. 

Статистическую  обработку  результатов  исследований 
проводили методом вариационной статистики с использо‐

ванием  критерия  Фишера‐Стьюдента.  Для  изучавшихся 
параметров  вычисляли  среднее  арифметическое  выбороч‐
ной  совокупности  (М),  ошибку  средней  арифметической 
(m).  При  сравнении  величин  в  динамике  лечения  внутри 
исследуемых групп, а также величин между группами, дос‐
товерно значимыми считали результаты при р<0,05.  

Результаты  и  их  обсуждение.  При  поступлении 
больных в стационар нами были отмечены сдвиги коагуло‐
граммы  в  сторону  гиперкоагуляции  по  сравнению  с  груп‐
пой  здоровых  лиц.  Время  свертывания  крови  в  первые  су‐
тки  наблюдения  составило  3,32±0,10  мин,  что  на  17% 
(р<0,001)  ниже  показателя  в  группе  контроля 
(4,00±0,08 мин). На 5 и 10  сутки на фоне базисной терапии 
оно не изменялось по отношению к данным при поступле‐
нии больных в стационар (р>0,05). На 20 сутки наблюдения 
при  проведении  базисного  лечения  время  свертывания 
крови  увеличивалось  до  3,70±0,07  мин,  что  выше  на  11,5% 
исходных  показателей  (р<0,01),  однако  значений  здоровых 
лиц  не  достигало.  В  группе  больных,  получавших  внутри‐
артериальное  введение  урокиназы  с  мексидолом  в  ком‐
плексном  лечении  осложненных  форм  диабетической  ан‐
гиопатии конечностей, по сравнению с базисным лечением, 
время свертывания крови к 5 суткам удлинялось на 8,9%, к 
10 суткам – на 9,5%, к 20 суткам – на 7,6% (табл. 1).  

Изучая  показатели  активированного  частичного 
тромбопластинового времени выявлено, что при поступле‐
нии  в  стационар АЧТВ  был  ниже  значений  здоровых  лиц 
(35,40±0,30 сек) на 38% (р<0,001) и составил 21,90±0,70 сек. На 
5 сутки базисной терапии АЧТВ не изменялось  (р>0,05), на 
10 сутки наблюдения – увеличилось на 11%, на 20 сутки – на 
23,3% по отношению к данным при поступлении больных в 
стационар (р<0,05). Однако несмотря на его увеличение оно 
оставалось сниженным по сравнению с показателем здоро‐
вых  лиц  на  24%,  составляя  27,00±0,80  сек  (р<0,001).  При 
включении  в  комплексную  терапию  осложненных  форм 
диабетической  ангиопатии  конечностей  внутриартериаль‐
ных инфузий урокиназы и мексидола, АЧТВ к 5 суткам по‐
сле  ее  введения  увеличивалось  на  26,6%,  к  10  суткам  –  на 
25,5%, к 20 суткам – на 27%.  
 

Таблица 1 
 
Показатели гемостаза на фоне различных методов терапии 

 осложненных форм диабетической стопы (М±m) 
 

 
Показатели 

Группа сравнения 
(n = 32) 

Основная группа
(n = 30)

5 сутки 10 сутки  20 сутки  5 сутки  10 сутки 20 сутки
Время свертывания, 

мин. 3,38±0,09 3,48±0,10  3,70±0,07  3,68±0,12 р1<0,05 
3,81±0,12
р2<0,05

3,98±0,10
р3<0,05

АЧТВ, сек.  23,30±0,6024,30±0,8027,00±0,8029,51±1,00р1<0,001 
30,50±1,10
р2<0,001

34,30±1,12
р3<0,001

Тромбиновое время, 
сек. 13,40±0,7014,04±0,8014,00±0,3015,21±0,45р1<0,05 

16,15±0,41
р2<0,05

16,60±0,42
р3<0,001

Фибриноген, г/л  3,50±0,15 3,24±0,13  3,20±0,10  3,18±0,15 р1>0,05 
3,08±0,10
р2>0,05 

2,85±0,13
р3<0,05 

Протромбиновый 
индекс, % 90,00±1,2590,41±1,1089,00±0,9089,80±1,15р1>0,05 

89,02±1,20
р2>0,05

86,00±1,23
р3<0,05

Антитромбин III,%  85,00±1,2588,62±1,1588,00±1,2094,25±1,15р1<0,001 
96,70±1,12
р2<0,001

97,60±1,10
р3<0,001

 
Примечание (здесь и далее): р1 – критерий достоверности между  
показателями основной группы и группы сравнения на 5 сутки  

наблюдения; р2 – на 10 сутки наблюдения; 
 р3 – на 20 сутки наблюдения 

 
Аналогичная динамика отмечена и в показателях тром‐

бинового времени. В первый день пребывания в стационаре 
оно  было  снижено  по  сравнению  со  здоровыми  лицами 
(17,10±0,10 сек) на 24%, составляя 13,00±0,50 сек. На 5, 10 и 20 
сутки базисного лечения  тромбиновое  время не изменялось 
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по  отношению  исходных  показателей  при  поступлении 
больных в стационар (р>0,05). На 20 сутки базисной терапии 
оно оставалось сниженным по сравнению с показателем здо‐
ровых  лиц на 18%  и  составило 14,00±0,30  сек  (р<0,001). При‐
менение  урокиназы  с  мексидолом  в  комплексной  терапии 
СДС,  по  сравнению  с  базисной  терапией,  способствовало 
увеличению  тромбинового  времени  к  5  суткам  наблюдения 
на 4%, к 10 суткам – на 15%, к 20 суткам – на 18,6%.  

Из  других  показателей  гемостаза  изучено  содержание 
фибриногена  плазмы,  который  при  поступлении  больных  в 
стационар  составил  3,72±0,10  г/л,  что  было  на  32%  (р<0,001) 
выше показателя здоровых лиц (2,82±0,08 г/л). На 5 сутки про‐
ведения базисной терапии он не отличался от исходных дан‐
ных (р>0,05). На 10‐е сутки отмечалось снижение фибриногена 
на 13% (р<0,01) по сравнению с показателем 1 суток наблюде‐
ния.  На  20  сутки  базисного  лечения  фибриноген  плазмы 
уменьшался на 14% (р<0,001) по отношению исходных показа‐
телей,  оставаясь  повышенным по  сравнению  с  контролем  на 
13,5% и составляя 3,20±0,10 г/л (р<0,01). При включении в ком‐
плексную терапию урокиназы в сочетании с мексидолом уро‐
вень фибриногена плазмы к 5 и 10 суткам после ее введения не 
изменялся, к 20 суткам он снижался на 12,3%. 

При поступлении больных в стационар протромбино‐
вый индекс  составил  90,30±1,20%  и  был  выше показателя  в 
контроле  (86,10±1,10%)  на  5%  (р<0,01).  На  5,  10  и  20  сутки 
базисного  лечения  он  не  изменялся  по  отношению исход‐
ных данных при поступлении больных в стационар (р>0,05). 
На 20 сутки наблюдения протромбиновый индекс оставался 
выше показателя практически здоровых лиц на 4% и соста‐
вил 89,00±0,90% (р<0,05). Применение урокиназы с мексидо‐
лом в  комплексной терапии СДС в  основной  группе к  5  и 
10 суткам  после  их  введения  не  оказало  влияния  на  про‐
тромбиновый  индекс,  к  20  суткам  приводило  к  его  умень‐
шению на 3,5% (табл. 1). 

Важное  значение  в  патогенезе  внутрисосудистого 
свертывания  крови  у  больных  с  осложнёнными  формами 
синдрома  диабетической  стопы  имеет  антитромбин  III. 
Этот гликопротеин ингибирует коагуляционный каскад как 
по внешнему,  так и по внутреннему пути,  а  также инакти‐
вирует тромбин [3].  

Изучая  показатели  антикоагулянтного  звена,  анти‐
тромбина III, нами установлено, что в первые сутки наблю‐
дения  больных  в  стационаре  его  уровень  составил 
84,40±1,10%  и  был  ниже  на  14%  (р<0,001)  показателя  прак‐
тически здоровых лиц (98,10±1,20%). На 5 сутки проведения 
базисной  терапии  он  не  изменялся  по  отношению  исход‐
ных  показателей  (р>0,05).  На  10  сутки  наблюдения  анти‐
тромбин III повышался на 5% (р<0,01), на 20 сутки – на 4,3% 
(р<0,05)  по  сравнению  с  показателями  при  поступлении 
больных  в  стационар.  Однако  несмотря  на  его  повышение 
на  20  сутки  базисного  лечения  антитромбин  III  оставался 
сниженным  по  сравнению  с  показателем  в  контроле  на 
10,3%  (р<0,001).  Внутриартериальное  введение  урокиназы  с 
мексидолом  в  комплексном  лечении  осложненных  форм 
диабетической  ангиопатии  конечностей  приводило  к  уве‐
личению  уровня  антитромбина  III  к  5  суткам  наблюдения 
на 11%, к 10 суткам – на 9,1%, к 20 суткам – на 10,9% (табл. 1). 

Из  литературных  данных  известно,  что  у  больных  са‐
харным диабетом обнаружено  уменьшение периода полу‐
выведения  антитромбина  III  даже  при  отсутствии  призна‐
ков  ДВС‐синдрома.  Снижение  содержания  антитромбина 
III  при  диабетической  ангиопатии  нижних  конечностей 
потенцирует диссеминированное тромбообразование [10].  

Следовательно, на фоне базисной терапии у больных с 

осложненными  формами  диабетической  стопы  не  проис‐
ходит  существенной  коррекции  показателей  гемостаза, 
сохраняется тенденция к гиперкоагуляции. Это согласуется 
с  данными литературы,  где показано,  что у  хирургических 
больных,  страдающих сахарным диабетом,  уже при посту‐
плении в клинику отмечается высокая степень свертывания 
крови  вплоть до наклонности  к претромбозу  [4]. Это  соот‐
ветствует  декомпенсированному  типу  гемостаза  I  степени 
или подострому ДВС‐синдрому [2].  

Таким  образом,  при  гнойно‐некротических  ослож‐
ненных  СДС  с  одной  стороны,  наблюдается  повышение 
коагулирующей  активности  крови,  с  другой  –  депрессия 
антисвертывающих  механизмов  и  фибринолиза,  что  при‐
водит к развитию ДВС‐синдрома. Такое состояние гемоста‐
за  требует  коррекции  путем  назначения  дезагрегантов, 
препаратов,  улучшающих  реологические  свойства  крови, 
антикоагулянтов.  После  курса  внутриартериальных  влива‐
ний урокиназы медак  в  сочетании  с мексидолом наблюда‐
ется существенное влияние препараты на систему коагуля‐
ции с коррекцией вышеуказанных показателей гемостаза. 

Нами установлено,  что на фоне нарушения  гемостаза 
у  больных  с  диабетической  ангиопатией  сосудов  конечно‐
стей  наблюдалась  и  активация  процессов ПОЛ.  Выявлено, 
что  при  поступлении  больных  в  стационар  МДА  плазмы 
был  увеличен  по  сравнению  с  группой  здоровых  лиц 
(2,18±0,02 мкмоль/л)  в  3,2  раза  и  составил 
7,10±0,40 мкмоль/л.  На  5  сутки  наблюдения  содержание 
МДА не изменялось  (р>0,05), на 10 сутки – уменьшалось на 
14% (р<0,05), на 20 сутки – на 23,2% (р<0,001) по сравнению с 
показателями при поступлении  больных  в  стационар. Не‐
смотря на снижение уровня МДА на 20 сутки наблюдения, 
он оставался значительно ниже показателя здоровых лиц. В 
группе  пациентов,  получавших  урокиназу  в  сочетании  с 
мексидолом, по сравнению с базисным лечением, на 5 сутки 
наблюдения МДА снижался на 34,2%, на 10 сутки – на 40%, 
на 20 сутки – на 46,2% (табл. 2). 

 
Таблица 2 

 
Показатели перекисного окисления липидов 

 и антиоксидантной защиты на фоне различных методов 
 терапии осложненных форм диабетической стопы (М±m) 

 

 
Показатели 

Группа сравнения 
(n = 32)

Основная группа
(n = 30)

5 сутки 10 сутки 20 сутки  5 сутки  10 сутки 20 сутки
МДАпл, 
мкмоль/л 6,54±0,35 6,10±0,30 5,45±0,20  4,30±0,41 

р1<0,001 
3,66±0,31
р2<0,001

2,93±0,31
р3<0,001

Кпл, мккат/л  1,82±0,15 2,00±0,20 2,20±0,20  2,80±0,28 
р1<0,01 

3,41±0,32
р2<0,001

4,20±0,31
р3<0,001

СОД,
ед. акт. 0,64±0,12 0,47±0,06 0,41±0,07  0,63±0,12 

р1>0,05 
0,66±0,11
р2>0,05

0,68±0,08
р3<0,05

 
Процессам  перекисной  модификации  липидов,  бел‐

ков и нуклеиновых кислот в организме противостоит АОЗ. 
В  физиологических  условиях  адекватное  функционирова‐
ние АОЗ  уравновешивает  постоянное  течение  свободнора‐
дикальных  процессов.  В  ферментативное  звено  антипере‐
кисной защиты входит каталаза,  катализирующая химиче‐
ские реакции, в результате которых перекиси превращают‐
ся в нетоксичные соединения. При изучении свободноради‐
кальных процессов при СДС выявлена депрессия АОЗ весь 
период  наблюдения:  активность  каталазы  плазмы  была 
снижена при поступлении больных в стационар по сравне‐
нию с группой контроля (5,10±0,10 мккат/л) в 3 раза и соста‐
вила 7,10±0,40 мккат/л. На 5, 10 и 20 сутки на фоне базисной 
терапии  активность  каталазы  плазмы  не  изменялась  по 
сравнению  с  исходными  показателями  (р>0,05).  Примене‐
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ние урокиназы с мексидолом в комплексной терапии СДС 
способствовало повышению активности каталазы плазмы к 
5  суткам  наблюдения  на  53,8%,  к  10  суткам  –  на  70,5%,  к 
20 суткам – на 90,9%. 

Активность СОД в 1  сутки наблюдения не отличалась 
от  контрольной  группы  (0,61±0,03  ед.  акт)  и  составила 
0,81±0,11  ед  акт.  (р>0,05).  На  5  сутки  базисной  терапии  ак‐
тивность  СОД  не  отличалась  от  исходных  данных  (р>0,05). 
На 10 сутки СОД снижалась на 42% (р<0,01), на 20 сутки – на 
49,4% (р<0,01) по сравнению с показателями при поступле‐
нии  больных  в  стационар.  Такая  динамика  каталазы плаз‐
мы  и  супероксиддисмутазы  предполагает  увеличение  вы‐
раженности процессов ПОЛ. Внутриартериальное введение 
урокиназы  с  мексидолом  в  комплексном  лечении  ослож‐
ненных форм диабетической ангиопатии конечностей к 5  и 
10 суткам не изменяло активности СОД, однако к 20 суткам 
она повысилась на 65,8% (табл. 2). 

Таким  образом,  гнойно‐некротические  осложнения 
СДС сопровождаются снижением АОЗ при одновременном 
увеличении  интенсивности  процессов ПОЛ.  Изучение  сво‐
боднорадикальных  процессов  способствует  раннему  выяв‐
лению метаболических  нарушений  в  этой  системе и  обос‐
новывает  использование  средств,  обладающих  антиокси‐
дантной активностью.  

На фоне нарушения гемостаза у больных с осложнен‐
ными формами  диабетической  стопы  развивались  и  явле‐
ния эндогенной интоксикации. Интегральным показателем 
синдрома  ЭИ  общепризнанны МСМ.  Являясь  продуктами 
нормального  обмена,  при  патологических  состояниях  они 
увеличивают  свою  концентрацию  в  плазме,  становясь  не‐
специфическими эндотоксинами. МСМ – это вещества пеп‐
тидной  природы,  содержание  которых  в  норме  незначи‐
тельно  и  строго  контролируется  организмом.  Накопление 
МСМ  происходит  при  усилении  белкового  катаболизма, 
активации  процессов  ПОЛ,  повышении  циркулирующих 
иммунных  комплексов,  а  также  при  нарушении  функции 
органов и систем, участвующих в их выведении [12].  

Нами изучено содержания в плазме крови МСМ при 
длине волны 254 и 280 нм. В первые сутки у больных на фо‐
не  нарушения  гемостаза  констатированы  и  явления  эндо‐
генной  интоксикации,  что  сопровождалось  увеличением 
МСМ254  в  2,1  раза  (0,46±0,01  у.е.)  и  МСМ280  в  1,9  раза 
(0,48±0,03  у.е.)  (р<0,001)  по  сравнению  с  группой  здоровых 
лиц (0,22±0,01 и 0,26±0,01 у.е. соответственно). В дальнейшем 
на  фоне  базисной  терапии  (на  5  сутки  наблюдения)  эти 
показатели (МСМ254 и МСМ280) увеличивались, но достовер‐
ной разницы выявлено не было (р>0,05). На 10 сутки базис‐
ной терапии содержание МСМ254 уменьшалось на 15,2%, на 
20  cутки  –  на  28,3%  по  отношению  исходных  данных  при 
поступлении больных в стационар. Содержание МСМ280 на 
10 суткам наблюдения не изменялось (р>0,05), на 20 сутки – 
снижалось  на  23%  по  сравнению  с  показателями  1  суток. 
Несмотря на  снижение уровня МСМ на 20  сутки базисной 
терапии уровень МСМ254 превышал значения здоровых лиц 
в 1,5 раза, а МСМ280 – в 1,4 раза (р<0,001). В группе пациен‐
тов, получавших урокиназу  с мексидолом, по  сравнению с 
базисным лечением на 5  сутки достоверной разницы в по‐
казателях  МСМ254  не  установлено,  МСМ280.  снижались  на 
18%. На 10 сутки наблюдения уровень МСМ254 снижался на 
18%, МСМ280 – на 21%, на 20 сутки – уровень МСМ254 умень‐
шался на 27,3%, уровень МСМ280 – на 21,6% (табл. 3).  

Определение  МСМ  является  методом  оценки  эндо‐
генной  интоксикации,  который  позволяет  судить  о  гидро‐
фильном компоненте токсичности. О гидрофобном компо‐

ненте  можно  судить  по  альбуминовым  тестам,  поскольку 
жирорастворимые  токсины  могут  переноситься  кровью  в 
комплексе,  связанном с белками. Основным их переносчи‐
ком  является  альбумин.  Однако  при  изменении  физико‐
химических  свойств  крови  конформационная  структура 
молекулы альбумина может изменяться, что отражается на 
ССА  [11].  Повышение  в  крови  уровня  жирорастворимых 
токсинов является особенно опасным, так как липофильные 
молекулы  способны  проникать  через  билипидный  слой 
клеточных мембран, нарушая их целостность, влиять на ток 
ионов и внутриклеточный метаболизм.  

 
Таблица 3 

 
Показатели эндогенной интоксикации на фоне различных 
методов терапии осложненных форм диабетической стопы 

(М±m) 
 

Показатели Группа сравнения (n=32)  Основная группа (n=30)
5 сутки 10 сутки 20 сутки  5 сутки  10 сутки 20 сутки

МСМ254  0,47±0,02 0,39±0,02 0,33±0,02  0,44±0,01 
р1>0,05 

0,32±0,02
р2<0,05

0,24±0,01
р3<0,001

МСМ280  0,50±0,03 0,43±0,03 0,37±0,02  0,41±0,02 
р1<0,05 

0,34±0,01
р2<0,01

0,29±0,02
р3<0,01

ОКА, г/л  43,86±1,03 43,10±1,10 43,33±0,77  43,61±1,07 р1>0,05 
43,52±0,72
р2>0,05

43,60±0,71
р3>0,05

ЭКА, г/л  39,92±0,98 39,53±0,70 40,11±0,35  40,91±0,81 р1>0,05 
41,82±0,76
р2<0,05

42,97±0,32
р3<0,001

ССА, %  91,28±1,43 92,60±1,54 92,40±1,05  93,12±0,94 р1>0,05 
96,25±1,06
р2<0,05

98,55±1,10
р3<0,01

ИТ  0,11±0,022 0,09±0,020 0,08±0,014  0,07±0,02 
р1>0,05 

0,04±0,01 
р2<0,01

0,02±0,006
р3<0,001

 
При  осложненных  формах  диабетической  стопы  на 

фоне базисной терапии нами выявлено снижение детокси‐
кационных  свойств  альбумина.  Динамика  альбуминовых 
тестов  отражена  в  табл.  3.  Уровень  ОКА  на  протяжении 
всего  периода  наблюдения  не  отличался  от  показателей 
здоровых  лиц  (45,80±1,02  г/л).  Однако  транспортная  функ‐
ция  альбумина  зависит  не  столько  от  его  уровня  в  плазме 
крови,  сколько  от  его  структурно‐функциональных  харак‐
теристик  (т.е.  способности  связывать  токсины),  определяе‐
мых по ЭКА, которая отражает концентрацию оставшихся 
незанятыми  токсинами  альбуминовых центров.  Установле‐
но,  что  при  поступлении  больных  в  стационар  ЭКА  была 
низкой и составила 38,58±1,11 г/л (контроль – 45,15±0,96 г/л). 
На 5, 10 и 20 сутки наблюдения ЭКА оставалась низкой и не 
отличалась  от  исходных  показателей  (при  поступлении 
больных в стационар) (р>0,05). 

Важное диагностическое значение для оценки степени 
ЭИ и прогноза течения заболевания имеет ССА, характери‐
зующая  процентное  отношение  доли  свободных  центров 
альбумина. Этот показатель как в начале, так и в конце на‐
блюдения  имел  аналогичную  динамику  с  ЭКА,  т.  е.  ССА 
была низкой весь период наблюдения,  что свидетельствует 
о дефиците детоксикационных возможностей и сохранении 
токсического  синдрома.  При  поступлении  больных  в  ста‐
ционар ССА была снижена на 10% по сравнению с группой 
здоровых лиц  (р<0,001) и составила 89,01±0,86%. На 5 сутки 
базисной терапии она не изменялась по отношению исход‐
ных данных (р>0,05). На 10 сутки наблюдения ССА повыша‐
лась на 4% (р<0,05), на 20 сутки – на 4,7% (р<0,01) по сравне‐
нию  с  показателями  при  поступлении  больных  в  стацио‐
нар. Однако несмотря на ее повышение на 20  сутки базис‐
ного  лечения  ССА  оставалась  ниже  показателей  здоровых 
лиц на 5,5% (р<0,05).  

При  этом  у  больных  с  осложненными  формами  СДС 
индекс  токсичности  при  поступлении  больных  в  стационар 
был  повышен  в  13  раз  (р<0,001)  по  сравнению  с  группой 
практически  здоровых  лиц  (0,01±0,002).  На  5  и  10  сутки  на‐
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блюдения ИТ не отличался от исходных показателей (р>0,05). 
На 20  сутки базисной терапии он снижался по сравнению с 
показателем 1 суток наблюдения на 38,5% (р<0,01), оставаясь в 
8  раз  выше  значений  группы  контроля  (р<0,001).  Высокие 
показатели  ИТ  на  20  сутки  наблюдения  свидетельствуют  о 
сохранении синдрома эндогенной интоксикации.  

После внутриартериальных инфузий урокиназы с мек‐
сидолом ОКА в основной группе не изменялась весь период 
наблюдений, не отличаясь от группы сравнения. В показате‐
лях ЭКА в основной группе на 5 сутки достоверной разницы 
не установлено. К 10 суткам она возрастала до 41,82±0,76 г/л, к 
20 суткам – до 42,97±0,32 г/л и была на 7,1% выше, чем в груп‐
пе  сравнения.  Повышение  ССА  наблюдалось  с  10  суток  и 
составило  96,25±1,06%,  к  20  суткам  –  98,55±1,10%,  что  выше 
показателей  после  базисной  терапии  на  6,7%.  Индекс  ток‐
сичности на 5 сутки комплексной терапии (урокиназа с мек‐
сидолом) не изменялся, на 10 сутки снижался на 55,5%, на 20 
сутки – на 75%, составляя 0,02+0,006. 

Для  оценки  кровотока  в  нижних  конечностях  у  боль‐
ных с осложненными формами диабетической стопы мето‐
дом  реовазографии  изучали  реографический  индекс,  рео‐
графический  коэффициент,  дикротический  индекс,  время 
общего кровенаполнения, продолжительность катакроты.  

Реографический  индекс,  характеризующий  величину 
и  скорость  притока  крови  в  исследуемой  зоне,  в  1  сутки 
наблюдения  составил  0,83±0,09  ед.,  что  на  24,5%  (р<0,05) 
ниже показателя в группе контроля  (1,10±0,07 ед.). На 5, 10 
и  20 сутки  на фоне  базисной  терапии  он  не  изменялся  по 
отношению к данным при поступлении больных в стацио‐
нар  (р>0,05).  Низкие  показатели  реографического  индекса 
после  проведения  базисной  терапии  свидетельствует  о  со‐
хранении  снижения  кровенаполнения  в  исследуемой  ко‐
нечности. При включении в комплексную терапию ослож‐
ненных  форм  диабетической  ангиопатии  конечностей 
внутриартериальных  инфузий  урокиназы  с  мексидолом 
наблюдалось возрастание амплитуды систолической волны, 
и, соответственно, увеличение РИ по сравнению с базисным 
лечением к 10 суткам на 42,9%, к 20 суткам – на 44,7% (табл. 4).  

 
Таблица 4 

 
Показатели реовазограммы на фоне различных методов  
терапии осложненных форм диабетической стопы (М±m)  

 

 
Показатели 

Группа сравнения 
(n=32) 

Основная группа
(n=30)

5 сутки  10 сутки 20 сутки  5 сутки  10 сутки 20 сутки
Реографический 
индекс, ед.  0,85±0,10  0,84±0,09 0,85±0,09  0,96±0,10 р1>0,05 

1,20±0,10
р2<0,01

1,23±0,04
р3<0,001

Реографический 
коэффициент, ед.  0,49±0,03  0,48±0,02 0,39±0,04  0,44±0,03 р1>0,05 

0,40±0,04
р2>0,05

0,38±0,03
р3>0,05

Дикротический 
индекс, %  63,6±2,4  62,6±3,0  62,4±2,1  61,5±1,90 р1>0,05 

55,40±1,7
р2<0,05

52,2±2,0
р3<0,001

Время общего кро‐
венаполнения, сек.  0,28±0,03  0,26±0,03 0,25±0,01  0,24±0,04 р1>0,05 

0,18±0,02
р2<0,05

0,17±0,02
р3<0,001

Продолжительность 
катакроты, сек.  0,78±0,02  0,76±0,04 0,74±0,03  0,74±0,04 р1>0,05 

0,73±0,03
р2>0,05

0,71±0,03
р3>0,05

 
Реографический  коэффициент,  отражающий  тониче‐

ское  состояние  сосудов,  в  1  сутки  наблюдения  составил 
0,50±0,03  ед., что на 25%  (р<0,05)  выше показателя в группе 
практически  здоровых  лиц  (0,40±0,03  ед.)  и  указывает  на 
увеличение тонуса сосудов. На 5, 10 сутки базисной терапии 
РК не изменялся  (р>0,05),  а на 20  сутки  снижался по отно‐
шению  к  данным  при  поступлении  больных  в  стационар 
(р<0,05).  В  группе  больных,  получавших  внутриартериаль‐
ное введение урокиназы с мексидолом в комплексном лече‐
нии осложненных форм СДС,  реографический коэффици‐
ент не изменялся.  

Дикротический индекс – показатель периферического 
сопротивления,  отражающий  тонус  мелких  сосудов,  в  1 
сутки  наблюдения  составил  65,9±2,6%,  что  на  31,3%  выше 
показателя в  группе контроля  (50,2±3,2%). На 5, 10 и 20  су‐
тки наблюдения он не изменялся по отношению к данным 
при  поступлении  больных  в  стационар  (р>0,05).  Все  это 
свидетельствует  о  повышении  периферического  сопротив‐
ления сосудов нижних конечностей. Применение урокина‐
зы  с мексидолом  в  комплексной  терапии СДС  в  основной 
группе,  по  сравнению  с  базисной  терапией,  к  5  суткам  не 
изменяло  ДкИ,  к  10  суткам  способствовало  его  снижению 
на 11,5%, к 20 суткам – на 16,5%.  

Время быстрого и медленного кровенаполнения, а соот‐
ветственно  и  ВНобщ  увеличивалось  весь  период  наблюдения 
по  сравнению  с  группой  практически  здоровых  лиц.  В 
1 сутки  наблюдения  ВНобщ  составило  0,29±0,02  сек.,  что  на 
70,6%  выше  должных  величин  (0,17±0,02  сек.).  На  5,  10  и 
20 сутки на фоне базисной терапии ВНобщ не изменялось по 
отношению к данным при поступлении больных в стационар 
(р>0,05), что свидетельствует о снижении эластичных свойств 
сосудистой стенки. При включении в комплексную терапию 
урокиназы и мексидола ВНобщ к 5 суткам не изменялось, к 10 
суткам уменьшалось на 30,8%, к 20 суткам – на 32%. 

Продолжительность  катакроты  в  1  сутки наблюдения 
составила  0,79±0,03  сек.,  что  на  13%  выше  показателя  в 
группе контроля  (0,70±0,03  сек.). На 5, 10 и 20  сутки базис‐
ной терапии этот показатель не изменялся по отношению к 
данным при поступлении больных в стационар (р>0,05), что 
указывает  на  нарушение  венозного  оттока.  Применение 
урокиназы и мексидола в комплексной терапии СДС в ос‐
новной  группе  не  оказало  влияния  на  продолжительность 
катакроты (табл. 4).  

Изменения реовазограмм у  обследованных  больных  с 
осложненными  формами  диабетической  стопы  свидетель‐
ствуют о снижении кровенаполнения, повышении перифе‐
рического  сопротивления как крупных,  так и мелких  сосу‐
дов  нижних  конечностей,  а  также  о  нарушении  венозного 
оттока.  Включении  в  комплексную  терапию  осложненных 
форм  диабетической  ангиопатии  конечностей  внутриарте‐
риальных инфузий урокиназы с мексидолом способствова‐
ло увеличению РИ, снижению ДкИ и ВНобщ. Такая динами‐
ка показателей является признаком улучшения микроцир‐
куляции,  уменьшения  тонуса  артериол,  что  способствует 
прекращению сброса крови через артериовенозные шунты 
и усилению обмена веществ в тканях.  

Выводы: 
1.  У  больных  с  ишемическими  осложнениями  диабе‐

тической ангиопатии конечностей после проведения базис‐
ной терапии не происходит существенной коррекции пока‐
зателей гемостаза, процессов перекисного окисления липи‐
дов и эндогенной интоксикации,  что обосновывает приме‐
нение  средств  с  антикоагулянтной  и  антиоксидантной  ак‐
тивностью.  

2. После курса внутриартериальных вливаний урокина‐
зы и мексидола наблюдается увеличение  времени  свертыва‐
ния крови на 7,6%,  активированного частичного тромбопла‐
стинового  времени  –  на  27%,  тромбинового  времени  –  на 
18,6%,  антитромбина  III  –  10,9%,  снижение фибриногена  на 
12,3%, по сравнению с базисной терапией и свидетельствует о 
существенном влиянии препаратов на систему коагуляции.  

3.  Внутриартериальное  регионарное  введение  уроки‐
назы  с  мексидолом  способствует  снижению  реакций  сво‐
боднорадикального окисления и уровня эндогенной инток‐
сикации,  важнейших  патогенетических  звеньев  ишемиче‐
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ских  осложнений  диабетической  ангиопатии.  Включение 
препаратов  в  комплексное  лечение  осложненных  форм 
диабетической  стопы  следует  считать  патогенетически 
обоснованным.  

4.  Применение  урокиназы  и  мксидола  способствует 
оптимизации регионарного кровотока, что подтверждается 
увеличением реографического  индекса,  снижением  дикро‐
тического  индекса,  времени  общего  кровенаполнения  и 
является  признаком  улучшения  микроциркуляции, 
уменьшения  тонуса  артериол,  усиления  обмена  веществ  в 
тканях. 

 
Литература 

 
1. Балаболкин, М.И. Роль окислительного стресса в па‐

тогенезе  сосудистых  осложнений  сахарного  диабета  / 
М.И. Балаболкин, Е.М. Клебанова  // Проблемы эндокрино‐
логии.– 2000.– №6.– С. 29–34.  

2. Балуда, В.П. Физиология системы гемостаза / В.П. Ба‐
луда, М.В. Балуда, И.И. Деянов.– М.: Медицина, 1995.– 243 с.   

3. Баркаган, З.С. Диагностика и контролируемая тера‐
пия нарушений гемостаза / З.С. Баркаган, А.П. Момот.– 3‐е 
издание.– М.: Ньюдиамед, 2008.– 292 с. 

4. Грекова,  Н.М.  Хирургия  диабетической  стопы  / 
Н.М. Грекова.– М.: Медпрактика‐М., 2009.– 188 с.   

5. Дедов,  И.И.  Диабетическая  стопа  /  И.И.  Дедов, 
О.В. Удовиченко, Г.Р. Галстян.– М.: Практическая медицина, 
2005.– 175 с. 

6. Дубинина,  Е.Е.  Определение  активности  суперок‐
сиддисмутазы  /  Е.Е.  Дубинина  //  Биохимия.–  1993.–  Т.  58.– 
№ 2.– С. 268–273.  

7. Егоров,  Д.Ю. Природа  продуктов  ПОЛ,  определяе‐
мая  в  сыворотке  крови  по  реакции  с  2‐тиобарбитуровой 
кислотой  /  Д.Ю.  Егоров,  А.В. Козлов.–  Деп.  в  ВИНИТИ 
30.08.88, № 6766– В‐88. М. 1988.  

8. Королюк,  М.А.  Метод  определения  каталазной  ак‐
тивности  / М.А.  Королюк,  Л.И.  Иванова,  И.Г.  Майорова  // 
Лаб. дело.– 1988.– № 1.– С. 16–17.  

9. Липин, А.Н. Совершенствование диагностики и ле‐
чения  больных  с  гнойно‐некротическими  формами  син‐
дрома диабетической стопы: Автореф. дис. …д‐ра мед. наук 
/ А.Н. Липин.– СПб, 2009.– 36 с. 

10. Лычев,  В.Г.  Диагностика  и  лечение  диссеминиро‐
ванного  внутрисосудистого  свертывания  крови  /  В.Г.  Лы‐
чев.– М.: Медицина, 1993.– С. 50–56. 

11. Миллер, Ю.И.  Молекулярные  основы  флюорес‐
центного метода  определения  связывающей  емкости  альбу‐
мина сыворотки крови / Ю.И. Миллер, Г.Е. Добрецов // Клин. 
лаб. диагн.– 1994.– №5.– С. 20–22.  

12. Николайчик, В.В. Способы определения средних мо‐
лекул  / В.В.  Николайчик,  В.В.  Кирковский,  В.М. Моин  //  Лаб. 
дело.– 1991.– № 10.– С. 13–18. 

13. Родин, А.Н. Коррекция нарушений гемостаза при 
регионарном  введении мексидола  в  комплексном  лечении 
осложненных форм диабетической стопы: Автореф. дис. … 

канд. мед. наук / А.Н. Родин.– Саранск, 2005.– 20 с. 
14. Солун,  М.Н.  Особенности  микроциркуляторного 

гемостаза  при  сахарном  диабете  / М.Н.  Солун,  В.Ф.  Кири‐
чук,  Н.И.  Дихт  //  Фундаментальные  исследования.–  2008.– 
№6.– С. 67–69. 

15. Удовиченко,  О.В.  Диабетическая  стопа:  руково‐
дство  для  врачей  /  О.В.  Удовиченко,  Н.М.  Грекова.–  М.: 
Практическая медицина, 2010.– 272 с. 

 
References 

 
1. Balabolkin MI, Klebanova EM. Rolʹ okislitelʹnogo stres‐

sa v patogeneze  sosudistykh oslozhneniy  sakharnogo diabeta. 
Problemy endokrinologii. 2000;6:29‐34. Russian. 

2. Baluda VP, Baluda MV, Deyanov II. Fiziologiya sistemy 
gemostaza. Moscow: Meditsina; 1995. Russian. 

3. Barkagan  ZS,  Momot  AP.  Diagnostika  i  kontroliru‐
emaya  terapiya  narusheniy  gemostaza.  3‐e  izdanie. Moscow: 
Nʹyudiamed; 2008. Russian. 

4. Grekova NM.  Khirurgiya  diabeticheskoy  stopy. Mos‐
cow: Medpraktika‐M; 2009. Russian. 

5. Dedov  II,  Udovichenko  OV,  Galstyan  GR.  Diabeti‐
cheskaya stopa. Moscow: Prakticheskaya meditsina; 2005. Rus‐
sian. 

6. Dubinina EE. Opredelenie aktivnosti superoksiddismu‐
tazy. Biokhimiya.1993;58(2):268‐73. Russian. 

7. Egorov  DYu,  Kozlov  AV.  Priroda  produktov  POL, 
opredelyaemaya  v  syvorotke  krovi  po  reaktsii  s  2‐
tiobarbiturovoy kislotoy. Dep. v VINITI 30.08.88, № 6766 – V‐
88. M. 1988. Russian. 

8. Korolyuk MA,  Ivanova LI, Mayorova  IG. Metod opre‐
deleniya katalaznoy aktivnosti. Lab. delo. 1988;1:16‐7. Russian. 

9. Lipin  AN.  Sovershenstvovanie  diagnostiki  i  lecheniya 
bolʹnykh  s  gnoyno‐nekroticheskimi  formami  sindroma  diabeti‐
cheskoy  stopy  [dissertatrion]. St.  Petersburg  (Leningrad  region); 
2009. Russian. 

10.  Lychev  VG.  Diagnostika  i  lechenie  disseminiro‐
vannogo vnutrisosudistogo svertyvaniya krovi. Moscow: Medi‐
tsina; 1993. Russian. 

11.  Miller  YuI,  Dobretsov  GE.  Molekulyarnye  osnovy 
flyuorestsentnogo  metoda  opredeleniya  svyazyvayushchey 
emkosti alʹbumina syvorotki krovi. Klin. lab. diagn. 1994;5:20‐2. 
Russian. 

12.  Nikolaychik VV, Kirkovskiy VV, Moin VM.  Sposoby 
opredeleniya srednikh molekul. Lab. delo. 1991;10:13‐8. Russian. 

13.  Rodin AN. Korrektsiya narusheniy gemostaza pri re‐
gionarnom  vvedenii meksidola  v  kompleksnom  le‐chenii  os‐
lozhnennykh form diabeticheskoy stopy [dissertation]. Saransk 
(Republic of Mordovia); 2005. Russian. 

14.  Solun MN, Kirichuk VF, Dikht NI. Osobennosti mi‐
krotsirkulyatornogo  gemostaza  pri  sakharnom  diabete.  Fun‐
damentalʹnye issledovaniya. 2008;6:67‐9. Russian. 

15.  Udovichenko  OV,  Grekova  NM.  Diabeticheskaya 
stopa:  rukovodstvo  dlya  vrachey.  Moscow:  Prakticheskaya 
meditsina; 2010. Russian. 

   
 
 
 
 
 
 
 
 
 


