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В в е д е н и е .  Совершенствование методов 
лечения гнойно-некротических процессов на стопе 
больного сахарным диабетом (СД) привело к уве-
личению числа сохраняющих конечность локаль-
ных операций [1, 2]. При этом значительную часть 
из них не удается завершить ушиванием раны. Это 
приводит к образованию обширных гранулирую-
щих поверхностей, которые при самостоятельном 
заживлении вторичным натяжением неизбежно 
превращаются в трофические язвы [8].

Существуют ряд методик закрытия раневых 
поверхностей на стопе [5, 7, 9]. Однако ишемия и 
метаболические нарушения, свойственные синд-
рому диабетической стопы (СДС), провоцируют 
прогрессирование гнойно-некротического процес-
са в принимающем ложе вследствие диабетической 
нейропатии, макроангиопатии, остеоартропатии, 
что в итоге приводит к некрозу пересаженного 
лоскута [3]. В связи с этим доля пластических 
операций при СДС невелика. Сообщения о таких 
операциях у больных с СД в литературе довольно 
редки. R.Lobman и соавт. [11] сообщают лишь 
о 12 кожных пластиках на 665 оперированных 
пациентов, которым были произведены локальные 
операции на стопе при СДС.

Показано, что у больных с СДС и прогрес-
сирующим гнойно-некротическим процессом 
наблюдается увеличение числа лимфоцитов с 
маркерами активации [4, 6]. Это подтвержда-
ет необходимость контроля активности раневого 
воспаления и приближения течения раневого про-
цесса к нормальному варианту.

Цель данной работы — совершенствование 
методики пластического закрытия раны при СДС. 
Мы определили принципы подготовки раны к 

пластическому закрытию и изучили влияние крат-
ковременной иммуносупрессии на приживление 
кожного аутотрансплантата.

М а т е р и а л ы  и  м е т о д ы .  Под наблюдением нахо-
дились больные (61 пациент), оперированные в отделе-
нии гнойной хирургии Дорожной клинической больницы 
ст. Челябинск, по поводу гнойно-некротических заболеваний 
стопы на фоне СД, у которых завершающим этапом лечения 
явилась свободная дерматомная кожная пластика. Средний 
возраст пациентов — 61 год, из них мужчин — 40,4%. 
Ишемическая форма СДС была диагностирована в 36 случа-
ях, нейропатическая — в 11, нейроишемическая — в 14.

При подготовке раны к пластическому закрытию боль-
ным назначали медикаментозное лечение с учетом формы 
СДС. Стандартный объем включал коррекцию гиперглике-
мии инсулином, антибиотикотерапию в зависимости от вида 
микрофлоры, гепариноиды (сулодексид), препараты, улуч-
шающие метаболизм нервной ткани (тиоктацид, берлитион), 
антиагреганты (пентоксифиллин). Полная разгрузка стопы 
являлась абсолютно необходимым условием лечения (пос-
тельный режим, кресло-каталка).

Для ускорения очищения раны и стимуляции роста гра-
нуляций использовали вакуумные повязки в нашей модифи-
кации. С помощью централизованной вакуумной системы в 
постоянном режиме в ране создавалось отрицательное давле-
ние 125 мм рт. ст. Смена повязки осуществлялась через 48 ч. 
Ваккуум-терапия способствует активному оттоку раневого 
отделяемого, уменьшению бактериальной обсемененности 
раны, ускорению роста грануляций [10]. Это приводит к быст
рому исчезновению реактивного отека стопы, уменьшению 
инфильтрации краев и дна раны.

Основными клиническими признаками пригодности 
грануляций к пластической операции являлись: появление 
«ободка» краевой эпителизации шириной 1–2 мм; быстрое, в 
течение суток, образование новых «зерен» грануляций; кон-
тактная кровоточивость грануляций.

Кроме того, учитывались дополнительные условия, 
которые, на наш взгляд, увеличивают вероятность хоро-
шего результата: исчезновение инфильтрата вокруг раны 
(10,28±0,14 дня после вмешательства), а также реактивного 
отека тыла стопы (5,98±0,63 дня после вмешательства). В 
среднем продолжительность подготовки раны к пластиче
скому закрытию составила (8,2±1,04) сут.
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Свободную кожную пластику мы выполняли по мето-
дике расщепленного перфорированного лоскута средней 
толщины — (0,3–0,5) мм. Фиксацию пересаженных дерма-
томных трансплантатов к грануляциям производили щадя-
щими способами, используя монофильный рассасывающийся 
шовный материал, атравматические иглы. Подшивая лоскут 
к раневой поверхности, сохраняли зону краевой эпителиза-
ции. Для этого швы, фиксирующие трансплантат, проводили 
через грануляции на расстоянии 2–3 мм от краев раны. Этот 
прием улучшает отток раневого отделяемого и является про-
филактикой отслойки пересаженного лоскута.

Для уменьшения интенсивности процессов воспаления 
в принимающем ложе в период приживления лоскута мы 
предлагаем создавать у пациентов с СДС кратковременную 
иммуносупрессию. Для этой цели мы используем одно-
кратное введение во время трансплантации небольших доз 
препарата группы антиметаболитов 5-фторурацила. Оценка 
эффективности этого метода явилась целью проведенного 
нами клинического исследования.

При проведении операции пациенты случайным образом 
были распределены на две группы. В 1-ю группу исследова-
ния вошли 36 больных, у которых пластическое закрытие 
раны сопровождалось введением антиметаболита 5-фтору-
рацила (5 мг/кг массы тела внутривенно, струйно во время 
операции); 2-ю группу сравнения составили 25 пациентов, 
которым препарат не вводили.

Всем больным аутопластику производили после различ-
ных вмешательств на стопе по поводу гнойно-некротических 
поражений на фоне СДС (табл. 1).

Та б л и ц а  1

Распределение больных по характеру оператив-
ных вмешательств, предшествующих пластике

Название операций
Группа ис-

следования, 
n=36

Группа срав-
нения, n=25

Вскрытие флегмоны стопы 
с некрэктомией и ампутаци-
ей пальцев

16 15

Трансметатарзальная ампу-
тация стопы

4 7

Экзартикуляция пальцев 
с резекцией головок плюсне-
вых костей

6 4

Резекция пяточной кости 
с пластикой

4 –

Некрэктомия трофических 
язв с пластикой

6 –

Обе группы были сравнимы по полу, возрасту, типу, сте-
пени тяжести, длительности СД, по форме его осложнений, а 
также по проводимой медикаментозной терапии.

Эффективность лечения оценивали по площади при-
жившегося кожного лоскута через 14 сут после пересадки. 
Положительным результатом считали приживление более 
50% площади трансплантата. Площадь раны и лоскута опре-
деляли (в см2) методом планиметрии.

Для изучения морфологической картины приживления 
лоскута мы брали биоптаты для гистологического исследо-
вания на 6-, 9-, 12-е и 14-е сутки после операции. В препарат 
включали «благополучный» участок трансплантата и вос-
принимающего ложа. Срезы окрашивали гемотоксилином и 
эозином, по Ван-Гизону, Харту, Гомори, Браше, производили 

ШИК-реакцию. В препаратах морфометрически, с исполь-
зованием сетки Автандилова и путем подсчета клеточных 
элементов в поле зрения оценивали выраженность воспали-
тельной инфильтрации (нейтрофильной, макрофагально-
лимфоцитарной), содержание плазмоцитов, а также соеди-
нительнотканных волокон (коллагеновых, ретикулярных, 
эластических), объемную плотность фибробластов.

Состояние трансплантата и воспринимающего ложа 
исследовали с помощью клинических и полуколичественных 
микроскопических признаков деструктивных и репаратив-
ных процессов. Дистрофические изменения ядер эпителия, 
деструкцию эпидермиса, некротические участки в эпидерми-
се, некроз дермы, отек дермы, расширение сосудов восприни-
мающего ложа, стаз, тромбоз, а также прорастание сосудов 
в дерму и тяжи эпидермиса в дерме оценивали в баллах по 
4-балльной шкале.

Статистическую значимость различий оценивали с помо-
щью критериев Фишера и Манна–Уитни.

Р е з у л ь т а т ы  и  о б с у ж д е н и е .  Наблю
дение за пересаженными лоскутами и биопсию 
производили во время перевязок. На 6-й день 
после пластики на тех участках трансплантатов, 
которые впоследствии подверглись отторжению 
и лизису, наблюдались эпидермальные пузыри 
с мутным содержимым, явления некроза дермы. 
Грануляции ложа на этих участках были отечны, 
тусклы, здесь имелся гной. К 9-му дню после
операционного периода в таких местах изменялся 
цвет пересаженного лоскута и происходила его 
частичная отслойка. Полную отслойку транс-
плантата или его участка от воспринимающего 
ложа и лизис мы наблюдали на 12-й или 14-й день 
после трансплантации.

Хотя биоптаты были взяты с видимо благо-
получных участков трасплантатов, при гистоло-
гическом исследовании в значительной части их 
выявлены очаги деструкции.

При сопоставлении результатов исследования 
полуколичественных микроскопических призна-
ков деструктивных процессов обнаружено, что 
в группе сравнения имеется достоверное увели-
чение деструкции в лоскуте на 12-й и 14-й день 
после пластики по сравнению с группой больных, 
получавших 5-фторурацил (деструкция эпидер-
миса, р<0,05; некротические участки эпидерми-
са, р<0,01; некроз дермы, р<0,05; расширение 
сосудов, тромбоз, стаз форменных элементов, 
р<0,05). Сравнивая полуколичественные микро-
скопические признаки репарации, мы выявили 
в группе исследования (получавшей 5-фторура-
цил) достоверное увеличение тяжей эпидермиса 
в дерме на 6-, 9-й (р<0,05) и 12-й (р<0,01) день 
после пластики по сравнению с группой боль-
ных, не получавших препарат. Мы не выявили 
торможения прорастания новых сосудов в дерму 
под влиянием антиметаболита: различия в группе 
исследования и контроля по этому признаку ока-
зались статистически незначимыми (р>0,05). По 



«Вестник хирургии»•2007

34

другим исследуемым полуколичественным при-
знакам деструкции и репарации статистически 
значимых различий не обнаружено.

При сравнении морфологической картины 
биоптатов кожных аутотрансплантатов и вос-
принимающего ложа в группах пациентов с СДС, 
получавших 5-фторурацил и оперированных без 
введения препарата, выявлена статистически 
достоверная иммуносупрессия — снижение выра-
женности клеточной инфильтрации восприни-
мающего ложа под влиянием антиметаболита 
(табл. 2)

При изучении морфологической картины био-
птатов лоскута на разных сроках обнаружено, что 
у больных, получавших препарат, по сравнению с 
контролем достоверно снижается выраженность 
лимфоцитарной инфильтрации (в 1,8–3,1 раза) и 
количество плазмоцитов (в 3,4–3,7 раза) в биопта-

тах, взятых на 6-, 9-t и 12-t сутки после пересадки 
лоскута. Также имеется тенденция к более ранне-
му снижению нейтрофильной и макрофагальной 
инфильтрации в процессе приживления лоскута, 
но различия не достигают статистически значи-
мого уровня.

Сопоставляя признаки образования соедини-
тельной ткани в морфологической картине при-
живления дерматомного лоскута в группах иссле-
дования и сравнения, мы выявили замедленное 
нарастание объемной плотности коллагеновых, 
эластических и ретикулярных волокон от 6-го дня 
послеоперационного периода к 14-му дню в обеих 
группах (табл. 3).

Причем, количество фибробластов в группе 
больных, получавших 5-фторурацил, на протя-
жении приживления лоскута имело тенденцию к 
снижению, достигающую статистически значи-

В.В.Белов и др.

Та б л и ц а  2

Морфологическая картина приживления расщепленного кожного лоскута (клеточная инфильтрация)

Содержание (кл/мм2) Группа
Число  

пациентов

Сроки, сут

6-е 9-е 12-е 14-е

Нейтрофилов 1-я 14 1,67±0,53 0,72±0,36 0,67±0,37 0,23±0,15

2-я 15 1,90±0,95 1,54±0,62 0,68±0,34 0,27±0,15

Макрофагов 1-я 14 0,27±0,15 0,42±0,09 0,52±0,16 0,22±0,06

2-я 15 0,75±0,34 0,75±0,18 0,82±0,21 0,52±0,16

Лимфоцитов 1-я 14 0,2±0,14 0,2±0,12* 1,3±0,36** 1,2±0,47**

2-я 15 0,93±0,32 4,2±0,84 15,3±1,9 14,6±2,6

Плазмоцитов 1-я 14 0,56±0,23 * 1,52±0,79** 5,9±1,3** 5,6±2,2**

2-я 15 3,41±0,81 8,39±1,59 20,5±2,3 21,0±3,2

П р и м е ч а н ие  . Статистическая значимость различий оценивалась с помощью критерия Манна–Уитни.

   *p<0,05.
** р<0,01.

Та б л и ц а  3

Морфологическая картина приживления расщепленного кожного лоскута  
(образование соединительной ткани)

Параметры исследования Группа
Количество  
пациентов

Сроки, сут

6-е 9-е 12-е 14-е

Содержание фибробластов 1-я 14 9,87±1,79 6,68±1,26 * 8,17±1,55 6,76±1,14 *

2-я 15 7,73±1,61 12,20±2,49 10,38±1,67 11,45±2,64

Объемная плотность:

коллагеновых волокон 1-я 14 1,36±0,17 1,50±0,23 2,2±0,40 * 2,2±0,31 *

2-я 15 2,38±0,24 2,64±0,27 5,0±0,35 6,14±0,36

эластических волокон 1-я 14 1,21±0,11 1,53±0,22 1,29±0,16 2,40±0,21

2-я 15 1,21±0,11 1,14±0,14 1,07±0,13 2,79±0,19

ретикулярных волокон 1-я 14 1,87±0,24 2,53±0,27 2,12±0,15 3,87±0,19

2-я 15 1,50±0,23 2,36±0,20 2,72±0,22 3,64±0,33

П р и м е ч а н ие  . Статистическая значимость различий оценивалась с помощью критерия Манна–Уитни.

* р<0,05.
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мого уровня. Объемная плотность коллагеновых 
волокон была достоверно ниже в препаратах 
группы исследования на 9-е сутки (2,2±0,40 про-
тив 5,0±0,35 в группе сравнения) и 12-е сутки 
(2,2±0,31 и 6,14±0,36 в группе исследования и 
сравнения соответственно) после пересадки лос-
кута. На более ранних сроках различия в содержа-
нии коллагена отсутствовали, что свидетельствует 
о снижении под влиянием препарата биосинтети-
ческой активности фибробластов. На накопление 
ретикулярных и эластических волокон препарат 
влияния не оказывает.

Таким образом, гистологическая картина при-
живления дерматомного лоскута при СДС после 
интраоперационного введения антиметаболита 
5- фторурацила статистически достоверно изме-
няется. Статистически значимо снижается лим-
фоцитарно-плазматическая инфильтрация вос-
принимающего ложа, сокращается число участ
ков деструкции эпидермиса и дермы пересажен-
ного лоскута.

При анализе исходов пластического закрытия 
раны обнаружено, что некроз более 50% площади 
аутокожи произошел у значительного количест
ва больных в группе сравнения, не получавших 
5-фторурацил (11 из 25). При применении анти-
метаболита в группе исследования во время ауто-
дермопластики отторжение и некроз трансплан-
тата происходил значительно реже в (8,3±4,6)% 
случаев против (44±9,9)% (в группе сравнения 
различия достоверны, р=0,0011).

В ы в о д ы .  1. Введение 5-фторурацила во 
время проведения дерматомной кожной пластики 
сопровождается уменьшением выраженности вос-
палительной реакции в ложе и самом лоскуте, что 
значительно снижает частоту и площадь лизиса 
пересаженного дерматомного кожного лоскута и 
способствует улучшению результатов пластиче
ских операций при гнойно-некротических процес-
сах на стопе у больных с сахарным диабетом.

2. Применение антиметаболита снижает объ-
емную плотность коллагеновых волокон на 9–
12- е сутки после пересадки дерматомного лоску-
та. На накопление ретикулярных и эластических 
волокон препарат не оказывает влияния.
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Effects of short-term immunosuppres­
sion on the engraftment of skin trans­
plants at syndrome of the diabetic 
foot

Effects of a single administration of small doses of 5-fluoro-
uracil on results of skin plasty for syndrome of the diabetic foot 
were studied in 61 patients who had undergone local operations 
for pyo-necrotic diseases of the foot against the background 
of diabetes mellitus. The completion phase of their treatment 
was  free dermal plasty with a split skin graft. Administration 
of 5-fluorouracil during the plasty operation was found to be 
accompanied by less marked inflammatory reaction in the trans-
plant bed and in the graft. The frequency and square surface of 
lysis in the transplanted dermal skin graft were considerably 
lowered.


