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Мета роботи – покращення результатів лікування хворих з гнійно-некротичними ускладненнями синдрому діабетичної стопи (СДС) шляхом використання засобів розвантаження нижньої кінцівки.

Запропоновано спосіб прогнозування перебігу гнійно-некротичного процесу у хворих на СДС в післяопераційному періоді, який дозволяє проводити стратифікацію ризику розвитку гнійно-некротичних ускладнень (патент України на корисну модель № 101506 від 10.09.2015 р.). Даний спосіб індивідуалізованого прогнозування забезпечує високу точність. У практику охорони здоров’я впроваджена спеціальна комп'ютерна програма для значного спрощення процесу визначення подальшого перебігу захворювання.

Розроблено пристрій для розвантаження стопи з удосконаленими конструктивними особливостями (патент України на корисну модель № 90977 від 10.06.2014 р.). У пристрої для розвантаження стопи напівжорстка іммобілізація досягається завдяки поєднанню сучасних полімерних матеріалів; у конструкції використано опорний елемент із дроту, а також суцільна гільза, ремінець, гумові накладки та коліщатка. 
Вивчено характер змін клінічних показників у хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС при використанні таких засобів розвантаження нижньої кінцівки як напівчеревик, гіпсова лонгета, пристрій для розвантаження стопи. На основі проведених досліджень доведена ефективність розробленого пристрою для розвантаження стопи у комплексному хірургічному лікуванні пацієнтів. 
У даних хворих визначено характер цитологічних змін перебігу ранового процесу. З метою оптимізації підходу до оцінки позитивної або недостатньо позитивної динаміки післяопераційного ранового процесу запропоновано загальний індекс гнійно-некротичного запалення рани (ЗІГЗР) – патент України на корисну модель № 101156 від 25.08.2015 р. 

Нами проведено вивчення даних 138 пацієнтів, розподілених на три підгрупи в залежності від глибини і поширеності гнійно-некротичного процесу на стопі, з метою розширення арсеналу методів діагностики перебігу ранового процесу у хворих на СДС. На основі багатофакторного аналізу зазначеної вибірки хворих розроблена індивідуалізована методика оцінки спрямованості перебігу патологічного процесу.

Дослідження показали, що оптимальним з точки зору поставленої задачі і точності прогнозування ризику розвитку ускладнень є використання двох прогностичних систем з розрахунком для кожної з трьох підгруп відповідної дискримінантної функції (Yперша, Yдруга, Yтретя). Для першої системи встановлена статистична значимість (p<0,05) паличкоядерних нейтрофілів, фібрина, індексу зсуву лейкоцитів крові (ІЗЛК), віку, загального індексу (ЗІ); для другої системи – інсулінотерапії, операцій на нижніх кінцівках, температури, фібриногена, лімфоцитарно-гранулоцитарного індексу (ІЛГ) (p<0,05). 
За результатами розрахунків були отримані наступні результати для першої прогностичної системи:

( при паличкоядерних нейтрофілах <= 6% хворий відноситься до першої підгрупи хворих,

( якщо паличкоядерні нейтрофіли > 6 %, то хворий відноситься до тієї підгрупи, чия дискримінантна функція (Y) більше:

Yперша = -35,72 + 0,53∙«Фібрин» -1,38∙«ІЗЛК» + 0,92∙«Вік» + 1,61∙«ЗІ»;

Yдруга або третя = -50 + 0,68∙«Фібрин» -0,91∙«ІЗЛК» + 1,1∙«Вік» + 2∙«ЗІ»,

де Y – дискримінантна функція, числа перед результатами вимірювань – це дискримінантні коефіцієнти і константи, які встановлені на підставі дискримінантного аналізу даних статистично значущої вибірки хворих.

Для другої прогностичної системи використовувалися наступні дискримінантні функції:

Yдруга = -4376,2 + 12,9∙«Фібриноген» -6∙«ІЛГ» + 31,7∙«Операції на нижніх кінцівках» -15,1∙«Інсулінотерапія» + 234,3∙«Температура»;

Yтретя = -4447,5 + 13,61∙«Фібриноген» -6,8∙«ІЛГ» + 34,3∙«Операції на нижніх кінцівках» - 14,7∙«Інсулінотерапія» + 236,1∙«Температура»,

де Y – дискримінантна функція, числа перед результатами вимірювань – це дискримінантні коефіцієнти і константи, які встановлені на підставі дискримінантного аналізу даних статистично значущої вибірки хворих.

Порівняно з оцінкою із загальною точністю 83,3 %, запропонована модель забезпечує підвищення точності до 92,3 % (p=0,012, χ2=6,271).

Для визначення ефективності застосування на етапі стаціонарного лікування напівчеревиків, гіпсової лонгети і пристрою для розвантаження стопи проводилося вивчення 59 пацієнтів, які входили до трьох груп. Усі засоби розвантаження нижньої кінцівки хворі починали застосовувати з першої доби післяопераційного періоду.

Одним з найважливіших факторів визначення результативності проведеного лікування у хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС визнається зменшення площі поверхні рани і термін загоєння рани. У першій групі хворих гіперемія зникала на 6,6±0,8 добу, набряк – на 7,6±0,8 добу, очищення рани зафіксували на 10,9±0,5 добу, поява грануляції відбувалася на 13,8±0,4 добу, початок епітелізації – на 15,9±0,4 добу. Індекс Л.Н. Попової на 20 добу склав 2,03±0,1 % при початковій середній площі поверхні рани 12,9±2,6 см².
У другій групі на 4,8±0,8 добу зафіксовано відсутність гіперемії, на 6,1±0,7 добу – набряку, очищення рани відбулося на 8,9±0,9 добу, поява грануляції встановлена на 11,0±0,9 добу, початок епітелізації – на 12,9±0,9 добу. Індекс Л.Н. Попової на 20 добу дорівнював 2,4±0,09 % при початковій середній площі поверхні рани 12,2±1,7 см².

У третій групі зникнення гіперемії відбувалося на 3,7±0,4 добу, набряку – на 4,5±0,4 добу, очищення рани було зафіксовано на 6,4±0,3 добу, поява грануляції встановлена на 7,9±0,4 добу, початок епітелізації – на 9,7±0,3 добу. Індекс Л.Н. Попової на 20 добу склав 3,07±0,04 % при початковій середній площі поверхні рани 11,9±1,6 см².

У хворих третьої групи була більш виражена позитивна динаміка в цитологічній картині перебігу ранового процесу порівняно з другою і особливо першою групами хворих. Цитологічне дослідження доповнювалося визначенням ЗІГЗР. Він розраховується в умовних одиницях на підставі аналізу кількості непошкоджених сегментоядерних нейтрофілів, різних пошкоджених клітин, плоских епітеліоцитів у відсотках.
У всіх хворих на 1 добу ЗІГЗР>9,5. За результатами розрахунку зазначеного індексу на 10 добу позитивна динаміка перебігу патологічного процесу визначена у 9 пацієнтів у першій групі, 12 у другій групі та 18 осіб в третій групі. Це свідчить про те, що застосування пристрою для розвантаження стопи має стимулюючу дію на репаративні процеси в рані.

Середня тривалість стаціонарного лікування в першій групі хворих склала 33,2 ± 2,7 доби; у другій групі – 30,2 ± 1,4 доби; в третій групі хворих – 26,3 ± 0,9 доби. 
Застосування шкал і опитувальників для вивчення ЯЖПЗ дозволило зробити такі висновки: по-перше, гірші показники, як на 1, так і 20 добу, визначені у хворих з гіпсовою лонгетою; по-друге, застосування розробленого нами пристрою для розвантаження стопи на 20 добу лікування поліпшувало динаміку показників ЯЖПЗ, достовірно (p<0,05) покращувало загальне самопочуття та емоційний стан пацієнтів. Це пов'язано перш за все зі швидкістю процесу загоєння ран у хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС. Чим швидше відбувається вказаний процес, тим швидше хворий повертається до звичного способу життя. Відповідно, це позитивно відбивається в тому числі на його психоемоційному стані.
Таким чином, наукова новизна роботи полягає у тому, що розширено наукові дані про можливість використання клініко-лабораторних і анамнестичних показників хворих при створенні математичної моделі прогнозування перебігу гнійно-некротичного процесу у пацієнтів із СДС для корегування тактики їх лікування при надходженні до стаціонару. 

Розроблено пристрій для розвантаження стопи з новими конструктивними характеристиками для зменшення тиску на тканини ураженої стопи. Обґрунтовано доцільність його впровадження у комплексне лікування хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС для створення умов для кращого перебігу ранового процесу, що підтверджується скороченням термінів знаходження хворого на стаціонарному лікуванні (р<0,05). Дані про появу грануляцій та початок епітелізації під час використання пристрою статистично значимо (р<0,05) відрізняються від показників у хворих, які носили напівчеревик або застосовували гіпсову лонгету.

Уточнено характер цитологічних змін перебігу ранового процесу, що дозволило запропонувати новий загальний індекс гнійно-некротичного запалення рани для оптимізації оцінки позитивної або недостатньо позитивної динаміки післяопераційного ранового процесу у хворих на СДС. При доведеній ефективності продемонстровано спрощення способу оцінки перебігу післяопераційного ранового процесу. 
На підставі отриманих даних про ЯЖПЗ хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС, які використовували різні засоби розвантаження нижньої кінцівки, обґрунтовано залежність показників ЯЖПЗ від виду засобів розвантаження ураженої стопи. 
Ключові слова: синдром діабетичної стопи, гнійно-некротичний процес, розвантаження стопи, пристрій для розвантаження стопи, цукровий діабет, математична модель, якість життя, пов’язана зі здоров’ям.

SUMMARY
Pryimenko D.S. Surgical treatment of patients with diabetic foot syndrome using devices for its offloading. – Qualifying scientific work on the rights of manuscripts.
Dissertation for the degree of a candidate of medical sciences (doctor of philosophy), speciality 14.01.03 – surgery. – Kharkiv National Medical University, Ministry of Health of Ukraine, Kharkiv National Medical University, Ministry of Health of Ukraine, Kharkiv, 2018.
The purpose of the work was to improve the results of treatment of patients with purulent necrotic complications of diabetic foot syndrome (DFS) by using devices for offloading of the lower limb.
A method of predicting the course of purulent necrotic process in patients with DFS in the postoperative period is proposed, which allows stratification of the risk of development of purulent necrotic complications (patent of Ukraine on utility model No. 101506 dated 09.10.2015). This method of individualized prognosis provides high accuracy. Special computer software has been introduced into practice to significantly simplify the process of determining the further course of the disease.

A device for offloading the foot with advanced structural features has been developed (patent of Ukraine on the utility model No. 90977 dated 10.06.2014). In the device for offloading the foot, semi-hard immobilization is achieved through the combination of modern polymer materials; the construction involves supporting element from the wire, as well as a solid sheath, a strap, rubber linings and casters.

The character of changes in clinical parameters in patients with purulent necrotic complications of DFS with the use of such devices for offloading of the lower limb as low show, plaster splint, a device for offloading the foot have been studied. The efficacy of the developed device for offloading the foot in the complex surgical treatment of patients has been proved on the basis of the conducted research. 
In these patients, the nature of cytological changes in the wound process has been determined. In order to optimize the approach to assessing the positive or insufficiently positive time course of postoperative wound process, a general index of purulent necrotic inflammation of the wound (GIPNIW) is proposed (patent of Ukraine for the utility model No. 101156 dated 25.08.2015).
The study involved assessment of the data of 138 patients divided into three subgroups, depending on the depth and prevalence of purulent necrotic process on the foot, in order to expand the number of methods for diagnosing the course of the wound process in patients with DFS. On the basis of multivariate analysis of the specified sample of patients an individualized method of estimation of the direction of the course of the pathological process has been developed.

The study has shown that the optimal in terms of the task and accuracy of predicting the risk of developing complications is the use of two prognostic systems with the calculation for each of the three subgroups of the corresponding discriminant function (Yfirst, Ysecond, Ythird). For the first system, statistical significance (p<0.05) of stabs, fibrin, blood leukocyte shift index (BLSI), age, general index (GI) has been established; for the second system – insulin therapy, operations on the lower extremities, temperature, fibrinogen, lymphocytic granulocytic index (LGI) (p <0.05).
The calculations allowed to obtain the following results for the first prognostic system:

( if stabs <= 6%, then the patient belongs to the first subgroup of patients,

( if stabs > 6%, then the patient belongs to that subgroup which discriminant function (Y) is greater:

Yfirst = -35.72 + 0.53 ∙ “Fibrin” -1.38 ∙ “BLSI” + 0.92 ∙ “Age” + 1.61 ∙ “GI”;

Ysecond or third = -50 + 0.68 ∙ “Fibrin” -0.91 ∙ “BLSI” + 1.1 ∙ “Age” + 2 ∙ “GI”, 
where Y is a discriminant function, the numbers before the measurement, discriminant factors and constants established on the basis of discriminant analysis of the data of a statistically significant sample of patients.

For the second prognostic system, the following discriminant functions were used:

Ysecond = -4376.2 + 12.9 ∙ “Fibrinogen” -6 ∙ “LGI” + 31.7 ∙ “Operations on the lower limbs” -15.1 ∙ “Insulin therapy” + 234.3 ∙ “Temperature”;

Ythird = -4447.5 + 13.61 ∙ “Fibrinogen” -6.8 ∙ “LGI” + 34.3 ∙ “Operations on the lower limbs" - 14.7 ∙ “Insulin therapy” + 236.1 ∙ “Temperature”
where Y is a discriminant function, the numbers before the measurement, discriminant factors and constants established on the basis of discriminant analysis of the data of a statistically significant sample of patients.

Compared to an estimate with a total accuracy of 83.3%, the proposed model provides an improvement of accuracy to 92.3% (p = 0.012, χ2 = 6.271).

To determine the effectiveness of the use of low shoes, plaster splint and a device for offloading of the foot in in-patient treatment, the study involved examination of 59 patients included in the three groups. The patients were introduced all devices for offloading of the lower limb from the first day of the postoperative period.

One of the most important factors in determining the effectiveness of the treatment in patients with purulent necrotic complications of DFS is a decrease in the area of ​​the surface of the wound and the term of the wound healing. In the first group of patients, hyperemia disappeared by 6.6 ± 0.8 day, edema  by 7.6 ± 0.8 days, cleansing of the wound was observed by 10.9 ± 0.5 day, granulation occurred by 13.8 ± 0.4 day, epithelization began by 15.9 ± 0.4 day. L.N. Popova’s index on the 20th day was 2.03 ± 0.1% with an initial mean area of ​​the wound surface of 12.9 ± 2.6 cm².

The second group on 4.8 ± 0.8 day was found to have no hyperemia, no edema on 6.1 ± 0.7 day, cleansing of the wound occurred on 8.9 ± 0.9 day, granulation began on 11.0 ± 0.9 day, epithelization started on 12.9 ± 0.9 day. L.N. Popova’s index on the 20th day was 2.4 ± 0.09% at the initial mean wound surface area of ​​12.2 ± 1.7 cm².

In the third group, hyperemia disappeared on 3.7 ± 0.4 day, edema on 4.5 ± 0.4 day, cleansing of the wound occurred on 6.4 ± 0.3 day, granulation began on 7.9 ± 0.4 day, epithelization started on 9.7 ± 0.3 day. L.N. Popova’s index on the 20th day was 3.07 ± 0.04% at the initial mean area of ​​the wound surface of 11.9 ± 1.6 cm².

Patients in the third group had a more pronounced positive time course in the cytological picture of the wound process compared with the second and especially the first groups of patients. The cytological study was supplemented by the determination of GIPNIW. It is calculated in standard units based on the analysis of the number of intact segmented neutrophils, various damaged cells, squamous epithelial cells in percentages.

GIPNIW in all patients on the 1st day was > 9.5. According to the results of calculating the index on the 10th day, the positive time course of the pathological process was defined in 9 patients in the first group, 12 in the second group and 18 in the third group. This suggests that the use of the device for offloading the foot has a stimulating effect on the reparative processes in the wound.

The average duration of in-patient treatment in the first group of patients was 33.2 ± 2.7 days; in the second group 30.2 ± 1.4 days; in the third group of patients 26.3 ± 0.9 days.

The use of scales and questionnaires for the study of HRQOL allowed to draw the following conclusions: first, the worst indices, both on the 1st and 20th day, were determined in patients with plaster splint; secondly, the use of the device developed by us for offloading the foot on the 20th day of treatment improved the time course of HRQOL indices, significantly (p<0.05) improved the general well-being and emotional state of patients. This is primarily due to the speed of wound healing in patients with purulent necrotic complications of DFS. The faster the process occurs, the faster the patient returns to the usual way of life. Accordingly, it is also positively reflected on the patients’ psycho-emotional state.
Thus, the scientific novelty of the study is that the scientific data on the possibility of using clinical and laboratory and anamnestic indices of patients in the development of a mathematical model for predicting the course of purulent necrotic process in patients with DFS to correct the tactics of their treatment when admitted to the hospital is expanded.

A device for offloading the foot with new design characteristics has been developed to reduce the pressure on the tissue of the affected foot. The expediency of its introduction in the complex treatment of patients with purulent necrotic complications of DFS is substantiated for creation of conditions for better course of wound process, which is confirmed by a reduction of the duration of inpatient treatment (p<0.05). Data on the beginning of granulation and the onset of epithelization during the use of the device are statistically significant (p<0.05) differ from those in patients who wore low shoes or applied plaster splints.

The character of the cytological changes in the wound process has been clarified, which allowed to propose a new general index of purulent necrotic inflammation of the wound to optimize the evaluation of positive or insufficiently positive time course of postoperative wound process in patients with DFS. With proven efficacy, a simplified method for evaluating the course of a postoperative wound process has been demonstrated.

On the basis of the obtained data on HRQOL of patients with purulent necrotic complications of DFS, which used various means of unloading of the lower limb, the dependence of the HRQOL indices on the type of means of unloading the affected foot has been substantiated.

Key words: diabetic foot syndrome, purulent necrotic process, offloading of foot, device for offloading of foot, diabetes, mathematical model, health related quality of life.
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ПЕРЕЛІК УМОВНИХ ПОЗНАЧЕНЬ


ВАШ – візуальна аналогова шкала болю
ГПІ – гомілково-плечовий індекс


ГШТД – госпітальна шкала тривоги і депресії


ЗІ – загальний індекс


ЗІГЗР – загальний індекс гнійно-некротичного запалення рани


ІЗЛК – індекс зсуву лейкоцитів крові


ІЛГ – лімфоцитарно-гранулоцитарний індекс

ІРП – іммобілізуюча розвантажувальна пов'язка

КПІ – кісточково-плечовий індекс

ЛІІК – лейкоцитарний індекс інтоксикації за Кальф-Каліфом 

НДР – нейропатичний дисфункціональний рахунок

СДС – синдром діабетичної стопи


ШОЕ – швидкість осідання еритроцитів


ЦД – цукровий діабет


ЯЖПЗ – якість життя, пов’язана зі здоров’ям

ВСТУП

Одним із тяжких хронічних ускладнень цукрового діабету (ЦД) є синдром діабетичної стопи (СДС), який зустрічається у 30–80 % випадків [6, 9, 36, 45, 83, 97]. Гнійно-некротичні процеси на нижній кінцівці у цих хворих фіксуються у 35–70 % осіб, часто характеризуються тяжким клінічним перебігом, появою небезпечних наслідків для здоров’я та життя [16, 17, 24, 36, 65, 97]. Кожні 20 секунд у світі одній людині з ЦД виконується ампутація нижньої кінцівки, а пацієнти із СДС мають вищий показник рівня смертності, ніж хворі з багатьма формами раку [173, 259].
Багато дослідників звертають увагу й на соціальну значущість даної патології, адже інвалідизація потребує значних матеріальних витрат, істотного попиту на послуги систем охорони здоров'я та соціального забезпечення [2, 24, 35, 236]. Ураховуючи актуальність цієї складної медичної проблеми, регулярно видаються керівні принципи, огляди, в яких поєднано досвід провідних медичних організацій та наукової спільноти [183, 202, 203, 242, 247].
Для проведення ранніх діагностичних та своєчасних лікувальних заходів автори виявили причини тривалого загоєння ран, розробили різні способи оцінки тяжкості та перебігу гнійно-некротичного процесу у хворих на СДС з використанням математичних і статистичних методів дослідження [5, 8, 43, 55, 74, 91, 95, 132, 158, 177, 179, 209, 220]. Незважаючи на успіхи у цьому напрямі, лікування хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС залишається складним завданням. 

Це свідчить про необхідність подальшого напрацювання значущих клінічних, лабораторних й анамнестичних показників для зменшення негативних медичних та соціальних наслідків захворювання [56, 91]. Тому підвищення індивідуалізованої точності прогностичної моделі перебігу патологічного процесу вбачається важливим завданням для сучасної хірургії. Удосконалення способів прогнозування ймовірних гнійно-некротичних ускладнень у хворих на СДС має супроводжуватися й більш широким упровадженням комп’ютерних технологій у практичну охорону здоров’я [7,                      105].

Визнано, що одним з важливих і обов'язкових компонентів у комплексному лікуванні захворювання є розвантаження нижньої кінцівки [23, 28, 79, 89, 162, 184, 234, 235, 244]. Для забезпечення швидшого загоєння ран, зменшення ризику розвитку ускладнень СДС в Україні й за кордоном розроблено й використовується досить багато різноманітних засобів [40, 78, 89, 139, 140, 147, 171, 172, 187, 194, 195, 226]. Однак проблема ефективного зниження механічного тиску на підошовній поверхні стопи, забезпечення якісними засобами розвантаження ще не вирішена [79, 97, 227]. Отже, розроблення нових або удосконалення існуючих пристроїв для розвантаження ураженої кінцівки є необхідним та своєчасним.

На сьогодні спостерігається стала тенденція щодо збільшення кількості робіт, присвячених вивченню якості життя, пов'язаної зі здоров'ям (ЯЖПЗ) [5, 25, 35, 41, 63, 207, 252]. За даними дослідників, хворі на СДС визнають суттєве погіршення свого фізичного, психоемоційного стану, потребують сторонньої допомоги [33, 35, 41, 51, 79]. Водночас маловивченою, але надзвичайно актуальною, залишається проблема оцінки ЯЖПЗ у пацієнтів  залежно від використовуваного ними засобу розвантаження стопи.

Усе викладене вище свідчить про необхідність проведення дослідження, присвяченого ранній діагностиці та комплексному хірургічному лікуванню хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС при застосуванні засобів розвантаження нижньої кінцівки.

Зв’язок роботи з науковими програмами, планами, темами Дисертація виконана згідно з планами науково-дослідної роботи Харківського національного медичного університету «Патофізіологічне обґрунтування застосування сучасних методів діагностики і хірургічної корекції захворювань органів черевної порожнини, судин, легенів, щитовидної залози з урахуванням порушень гомеостазу» (номер державної реєстрації 0106U001855), «Профілактика періопераційних ускладнень при хірургічному лікуванні гриж передньої черевної стінки у хворих з високим операційним ризиком» як частина загальної теми «Розробка сучасних методів хірургічного лікування і профілактики ускладнень захворювань і травм органів грудної клітини і черевної порожнини у хворих з високим операційним ризиком» (0113U002537). 

Мета і завдання дослідження
Метою дослідження є покращення результатів лікування хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС шляхом використання пристрою для розвантаження стопи.

Для досягнення мети були поставлені такі основні завдання:

1. Розробити і впровадити у клінічну практику комп'ютерну програму на основі прогностичної моделі перебігу гнійно-некротичного процесу у хворих на СДС для корегування тактики їх лікування.
2. Визначити особливості клінічного перебігу гнійно-некротичних ускладнень СДС у хворих, які використовували традиційні засоби розвантаження.
3. Розробити пристрій для розвантаження стопи на основі сучасних полімерних матеріалів із вдосконаленими конструктивними характеристиками для зменшення тиску на тканини ураженої стопи.

4. Провести порівняльний аналіз результатів комплексного лікування хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС, які використовували різні засоби розвантаження. 
5. Розробити вдосконалений спосіб цитологічної оцінки динаміки перебігу післяопераційного ранового процесу у хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС.
6. Оцінити показники якості життя, пов'язаної зі здоров'ям, пацієнтів з гнійно-некротичними ускладненнями СДС при використанні різних засобів розвантаження нижньої кінцівки в післяопераційному періоді.

Об'єкт дослідження – гнійно-некротичні ускладнення СДС.

Предмет дослідження – прогностична цінність клініко-лабораторних та анамнестичних показників; засоби розвантаження нижньої кінцівки; спосіб цитологічної оцінки перебігу ранового процесу; показники ЯЖПЗ. 
Методи дослідження: клінічні, лабораторні, інструментальні, морфологічні та статистичні.

Наукова новизна
Розширено наукові дані про можливість використання клініко-лабораторних і анамнестичних показників хворих при створенні моделі прогнозування перебігу гнійно-некротичного процесу у пацієнтів із СДС для корегування тактики їх лікування при надходженні до стаціонару. 
Розроблено пристрій для розвантаження стопи з новими конструктивними характеристиками для зменшення тиску на тканини ураженої стопи. Обґрунтовано доцільність його впровадження у комплексне лікування хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС для створення умов для кращого перебігу ранового процесу, що підтверджується скороченням термінів знаходження хворого на стаціонарному лікуванні (р<0,05). Дані про появу грануляцій та початок епітелізації під час використання пристрою статистично значимо (р<0,05) відрізняються на краще від показників у хворих, які носили напівчеревик або застосовували гіпсову лонгету.
Уточнено характер цитологічних змін перебігу ранового процесу, що дозволило запропонувати новий загальний індекс гнійно-некротичного запалення рани для оптимізації оцінки позитивної або недостатньо позитивної динаміки післяопераційного ранового процесу у хворих на СДС. При доведеній ефективності продемонстровано спрощення способу оцінки перебігу післяопераційного ранового процесу. 
На підставі отриманих даних про ЯЖПЗ хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС, які використовували різні засоби розвантаження нижньої кінцівки, обґрунтовано залежність показників ЯЖПЗ від виду засобів розвантаження ураженої стопи. 
Практичне значення 
Для практичної охорони здоров’я запропоновано:
1. «Спосіб прогнозування розвитку гнійно-некротичних ускладнень у хворих на синдром діабетичної стопи в післяопераційному періоді», який дозволяє проводити стратифікацію ризику розвитку гнійно-некротичних ускладнень на підставі анамнестичних, клінічних та лабораторних показників (патент України № 101506 від 10.09.2015 р.), а також комп'ютерну програму для значного спрощення процесу визначення подальшого перебігу захворювання.
2. «Пристрій для розвантаження стопи» (патент України № 90977 від 10.06.2014 р.), в якому напівжорстка іммобілізація досягається завдяки поєднанню сучасних полімерних матеріалів; у конструкції використано опорний елемент із дроту, а також суцільна гільза, ремінець, гумові накладки та коліщатка. Зазначений пристрій дозволяє створити умови для прискорення загоєння рани. Одночасно досягнуті високі показники ЯЖПЗ.
3. «Спосіб оцінки динаміки післяопераційного ранового процесу у хворих на синдром діабетичної стопи» (патент України № 101156 від 25.08.2015 р.), який включає мікроскопічне дослідження ексудату з рани і полягає у визначенні в цитограмі співвідношення кількості непошкоджених сегментоядерних нейтрофілів і різних пошкоджених клітин та плоских епітеліоцитів з подальшим розрахунком в умовних одиницях запропонованого загального індексу гнійно-некротичного запалення рани (ЗІГЗР), що дозволяє встановити позитивну динаміку у хворих з переважанням регенеративних процесів або засвідчити наявність запалення та недостатню позитивну динаміку у процесі загоєння рани. 
Впровадження в практику
Результати дисертаційної роботи впроваджено в практику хірургічних відділень міських клінічних лікарень № 17, № 13, № 18 міста Харкова, Мереф’янської ЦРЛ, у навчальний процес для підготовки студентів та ординаторів на кафедрі загальної хірургії № 1 Харківського національного медичного університету, а також виданий інформаційний лист про нововведення в системі охорони здоров’я.

Особистий внесок дисертанта
Дисертант самостійно провів патентно-інформаційний пошук, аналіз наукової літератури за темою дисертації. Здійснено підбір хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС, їх обстеження та хірургічне лікування. Дисертантом особисто написані усі розділи дисертації, обґрунтовано висновки і практичні рекомендації, забезпечено впровадження результатів дослідження у практику закладів охорони здоров’я.
Апробація результатів дисертації
Основні положення дисертації доповідалися на науково-практичній конференції з міжнародною участю «Досягнення та перспективи експериментальної і клінічної ендокринології» (Тринадцяті Данилевські читання) (Харків, 2014); Міжнародному молодіжному науковому форумі «ЛОМОНОСОВ-2014» (Москва, 2014); науково-практичній конференції з міжнародною участю «Досягнення та перспективи експериментальної і клінічної ендокринології» (Чотирнадцяті Данилевські читання) (Харків, 2015); Всеукраїнській науково-практичній конференції з міжнародною участю «Суспільство і медицина: діалог в умовах євроінтеграції» (Полтава, 2015).

Публікації
За темою дисертації опубліковано 14 наукових робіт: 6 статей у фахових виданнях України, з них 3 статті в журналах, що входять до міжнародних наукометричних баз, а також тези 4 доповідей на конференціях; отримано 3 патенти України на корисні моделі. Отримано 1 інформаційний лист про нововведення у сфері охорони здоров’я.
Обсяг і структура дисертації
Дисертаційна робота викладена українською мовою на 184 сторінках друкованого тексту, складається зі вступу, 6 розділів, аналізу та узагальнення результатів дослідження, висновків, практичних рекомендацій, списку використаних літературних джерел, додатку. Робота ілюстрована 16 таблицями, 22 рисунками. Список використаної літератури містить 260 найменувань, з яких 164 викладені кирилицею, а 96 – латиницею.
РОЗДІЛ 1

ОГЛЯД ЛІТЕРАТУРИ

1.1 Синдром діабетичної стопи: класифікація, фактори ризику
Проблема захворюваності на ЦД, як одного з найпоширеніших неінфекційних захворювань, визнана на рівні світової спільноти і посідає важливе місце у вітчизняній системі охорони здоров'я [120, 121, 122]. Латентний характер перебігу та пізня діагностика ЦД мають вплив і на проблеми, що постають перед хірургами. За даними літератури, в Україні постфактум вперше виявляють ЦД у 18-25% випадків гнійних захворювань нижніх кінцівок [38].
Гнійно-некротичні ускладнення у хворих на СДС вивчаються вже протягом десятиліть [85, 130], хоча термін «синдром діабетичної стопи» з’явився за кордоном приблизно в середині 90-х років [145]. 

Як констатує М.Б. Горобейко, станом на 2017 р. в Україні відсутні: служба діабетичної стопи; вивірена статистика стосовно ЦД та його ускладнень; розподіл за рівнем допомоги; стандарти, схеми профілактики і лікування та ін. Багато наукових та дослідницьких робіт, на його думку, характеризуються невпорядкованістю [38]. Отже, сьогодні проблема лікування пацієнтів з гнійно-некротичними ураженнями на стопі, що мають ЦД, не тільки не втратила своєї актуальності, але й набуває все більшого значення не тільки для інших країн, а й для нашої держави [81]. 
Загальновизнаним є комплексний підхід до організації лікувального процесу у хворих на СДС. Упродовж всього періоду лікування та реабілітації консультацій окремих лікарів недостатньо. Йдеться про залучення команди фахівців: хірург, який спеціалізується на лікуванні ран і ранових інфекцій; ендокринолог (діабетолог); терапевт (кардіолог); анестезіолог-реаніматолог; ангіохірург; травматолог-ортопед; невролог; нефролог; офтальмолог; реабілітолог; кваліфікований середній медичний персонал [97]. Також доцільно залучати пластичного хірурга і дієтолога [258]. 
Чітка система міждисциплінарної допомоги є одним з найбільш ефективних способів навчання пацієнта та його близьких при проведенні профілактичних заходів. Як в Україні, так і світі, визнана результативність цього підходу при різних обставинах і економічних ресурсах для загоєння ран, зниження частоти ампутацій з ймовірністю від 76,5 до 95 % і більше [16, 90, 250].

При вивченні СДС дослідники віддають перевагу у своїх роботах різним класифікаціям даної патології, що не сприяє процесу обміну досвідом медичних працівників з різних країн. На I Міжнародному симпозіумі з діабетичної стопи в Нідерландах у 1991 році було запропоновано виділення трьох її форм: нейропатичної інфікованої стопи, ішемічної гангренозної стопи і змішаної форми (нейроішемічної) [175], що дозволяє окреслити основні підходи до патогенетичної терапії, проте не відображає стадійність патології, не дає можливість оцінити прогноз лікування [92].

У літературі можна знайти також цілий ряд інших класифікацій  вітчизняних та зарубіжних авторів [2, 15, 20, 160, 165, 208, 218, 219, 241, 249]. Перспективним інструментом в медичних дослідженнях є класифікація, запропонована С.Д. Шаповалом і співавт. (2011) з урахуванням клінічної форми (передбачає ідентифікацію конкретного ускладнення СДС і відображається символами від С1 до С18), анатомічної локалізації (позначають від Z1 до Z4 у міру збільшення тяжкості ураження тканин), етіологічного фактору (позначають від Е1 до Е3 залежно від наявності ішемії та інфекції) [148].
Слід підкреслити, що однією з найбільш відомих і усталених вважається класифікація Meggitt-Wagner [222, 254], яка може забезпечити планування стратегії лікування [231]. Класифікація Meggitt-Wagner була створена в 70-і роки в одному з госпіталів Каліфорнії, в США часто згадується як «класифікація Вагнера» [210]. Вона включає 6 стадій:

0 ст. – відсутні виразки, можливі кісткові деформації, омозолелості, кігтеподібні пальці;

1 ст. – поверхневий виразковий дефект, який обмежується дермою і не поширюється в більш глибокі шари;

2 ст. – глибока виразка до зв'язок, сухожиль або суглобової капсули без утворення абсцесу і остеомієліту;

3 ст. – глибока виразка з абсцесом або остеомієлітом;

4 ст. – обмежена гангрена (пальців, переднього відділу стопи або п'яти);

5 ст. – гангрена всієї стопи.

Ця класифікація залишається найбільш використовуваною і цитованою в світі [62, 178], будучи золотим стандартом [181, 248]. На думку ряду науковців, з позицій практики для характеристики гнійно-некротичних процесів на нижніх кінцівках у хворих на СДС даний підхід найбільш прийнятний. Він дозволяє досить повно систематизувати і охарактеризувати клінічні прояви ранового процесу [24, 102].

Однією з важливих задач в процесі дослідження є визначення факторів ризику розвитку гнійно-некротичних ускладнень на стопі у хворих на СДС. Серед вчених відсутня єдність щодо їх конкретного переліку, але, на наш погляд, методологічно виправдано виділення основних і додаткових факторів ризику.
Так, до основних факторів ризику розвитку СДС відносять нейропатію [174, 195], ішемію [195], наявність ампутацій і деформацій стопи [174]. Додаткові фактори ризику – це непридатне взуття, самостійне лікування, омозолілість, похилий вік, психо-соціальні проблеми, поїздка на відпочинок, утримання домашньої тварини і т.д. Самі по собі вони не представляють серйозної загрози, але в поєднанні з одним з основних чинників значно підвищують ризик утворення виразок [195].

Як свідчить аналіз літератури, більшість вчених тільки перераховує фактори ризику, які, на їхню думку, є клінічно значущими. Узагальнюючи цілий ряд джерел, можна назвати фактори ризику, які зустрічаються найчастіше: нейропатія [4, 43, 74, 98, 166, 174, 195, 236]; деформація стоп [4, 43, 70, 74, 174, 195, 236]; мікро- і макроангіопатія [4, 98, 166, 195, 236]; наявність виразок, ампутацій [4, 74, 174, 195, 236]; тривалість ЦД [166, 216, 229, 243]; рівень глікемії [98, 166, 216, 243]; високий плантарний тиск [43, 70, 216]; проблеми із зором [98, 195]; нефропатія [4, 98]; похилий вік [216, 236, 243]; стать [216, 229, 236]; непридатне взуття [166, 195]; куріння [216, 236, 243].

Встановлення факторів ризику має велике значення для визначення ймовірності появи виразкових дефектів, ампутацій, загоєння ран, а відповідно й у виборі адекватного лікування [6, 42, 77, 118, 158]. 
Отримані дані в комплексі із використанням методів статистичного аналізу є корисними для прогнозування перебігу гнійно-некротичного процесу і розробки відповідної математичної моделі, яка полегшить вирішення проблеми вибору правильної лікувальної тактики з моменту надходження хворого до стаціонару. 
Аналіз вітчизняної та зарубіжної літератури свідчить про наявність чималої кількості підходів, що базуються на оцінці різних показників пацієнта та створені для допомоги у виборі діагностичних або лікувальних заходів. Існуючі напрацювання у цій сфері, на нашу думку, не в повній мірі забезпечують визначення спрямованості перебігу патологічного процесу, а також мають цілий ряд недоліків. 

Так, спосіб оцінки та прогнозування ступеня тяжкості гнійно-некротичного процесу у хворих із СДС дозволяє встановити легкий, середній або важкий ступінь тяжкості перебігу гнійно-некротичного процесу. Для цього враховують двадцять факторів ризику, які за відповідною шкалою оцінюються в балах. З урахуванням отриманої прогностичної оцінки категорії тяжкості визначають терміни передопераційної підготовки до втручань на стопі та обсяг операційного лікування [55]. 

Отже, прогнозування зводиться переважно до вибору хірургом радикального або ощадливого оперативного лікування залежно від встановленого ступеня тяжкості патологічного процесу. Автори характеризують різні варіанти перебігу патологічного процесу на стопі у хворих, однак не наводять щодо цього конкретних статистичних даних. 

Можна навести роботи, присвячені прогнозуванню загоєння виразкових дефектів [42, 177]. Зрозуміло, що тільки наведеними методиками практична охорона здоров'я обмежуватися не може.
Зважаючи на небезпеку ампутацій нижньої кінцівки, вчені намагаються оцінити вірогідність їх проведення. Зокрема, AKC Jain (2014) було проаналізовано 16 характеристик та визначено вагу кожного у балах при прогнозуванні проведення високої ампутації. Отримувана сума балів дозволила виділяти 6 варіантів розвитку хірургічного лікування у хворого на СДС: немає ампутації, низький ризик (<25%), помірний ризик (25-49%), високий ризик (50-74%), дуже високий ризик (75-99%), ампутація неминуча [209]. 
Румунські дослідники (F. Bobirca і співавт.) у 2016 році теж спираються на бальну систему оцінки, розглянувши 11 показників. Після підрахунку автори, на відміну від попередньої роботи, не визначають конкретну ступінь ризику високої ампутації. У своїх рекомендаціях вони проводять чітке розмежування між необхідністю проведення високих ампутацій (більше 6 балів) та обмежених оперативних втручань, включаючи малі ампутації (менше 6 балів) [179].
Вищевказані роботи, без сумніву, корисні у процесі вибору хірургічного лікування, але вони стосуються лише прогнозування рівня ампутації. Питання прогресування патологічного процесу на різних стадіях, оцінка ймовірності появи інших гнійно-некротичних уражень нижньої кінцівки не вивчалися. 

У шкалі, розробленій О.Е. Таракановою, як і в попередніх дослідженнях, використана бальна система, проте кількість можливих варіантів прогнозування результатів лікування більша: хороший прогноз, задовільний, сумнівний прогноз для збереження кінцівки, сумнівний прогноз для життя [132].  
Ряд вчених визначали сприятливий або несприятливий перебіг ранового процесу у хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС. Зокрема, спираючись на параметри, отримані на момент госпіталізації, автори виділили показники двох цитокінів ФНПα, ІЛ-4, на основі яких було побудовано рівняння. Результат розрахунків порівнювався з критичним значенням (0,389). Якщо він становив більше 0,389, це свідчило про несприятливий перебіг, тобто порушення загоєння і/або прогресування гнійно-некротичного процесу [8]. 

Інша модель полягає в обчисленні прогностичного коефіцієнту шляхом співвіднесення інтегральних показників ліпопротеїнів і малонового діальдегіду до показників глутатіонпероксидази і глутатіонредуктази за запропонованою формулою. При значенні прогностичного коефіцієнта, що дорівнює або вище 3,0, прогнозують несприятливий перебіг ранового процесу [95]. 
Показники, використані в останніх двох моделях, не отримали в клінічній практиці досить широкого застосування, що ставить під сумнів можливість використання зазначених розробок у всіх лікувальних установах.
Цього недоліку позбавлений інший підхід.  У ньому використані такі доступні лабораторні показники, як лейкоцитарний індекс інтоксикації та індекс агресії [91]. На наш погляд, запропоновані авторами типи перебігу ранового процесу, а саме: сприятливий перебіг; несприятливий перебіг з позитивною динамікою в післяопераційному періоді; несприятливий тривалий перебіг із збереженням опорної функції стопи; несприятливий перебіг з втратою кінцівки, лише частково відповідають усталеним класифікаціям, що негативно відбивається на термінологічній єдності.

Як вказується в літературі, розробка нових прогностичних методів перебігу патологічного процесу на різних стадіях, залишається однією з актуальних задач [56, 91]. Зосередженість уваги вчених переважно на виразкових дефектах або гангрені, складність практичного використання, засвідчує важливість продовження наукових пошуків із урахуванням сукупності різних показників хворого. 
Таким чином, гнійно-некротичний процес на стопі у хворих на ЦД сьогодні визнаний серйозною проблемою, яка потребує комплексного вивчення. Існує досить багато класифікацій досліджуваної патології, в тому числі розроблених в останні роки. Однак, найвідомішою в науковому середовищі і практично виправданою слід визнати класифікацію Meggitt-Wagner.

У хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС необхідно встановити клінічно значущі показники, що забезпечать можливість прогнозування перебігу патологічного процесу на стопі. Рішення зазначеної проблеми дасть можливість коригувати індивідуалізовану і патогенетично обумовлену тактику лікування хворих.

1.2 Комплексне лікування хворих з гнійно-некротичними ускладненнями синдрому діабетичної стопи 

При лікуванні гнійно-некротичних ускладнень СДС слід використовувати мультидисциплінарний підхід із застосуванням алгоритму, що включає консервативне та хірургічне лікування. У консервативному лікуванні можна виділити такі етапи: корекція вуглеводного обміну; антибактеріальна терапія; антикоагулянтна і дезагрегантна терапія; фармакотерапія ангіопатії і нейропатії; розвантаження кінцівки; місцеве лікування рани [42, 50, 88, 97, 149].

Слід враховувати, що гнійна інфекція серйозно впливає на процеси обміну речовин, в тому числі вуглеводів, тому особливе значення має корекція глікемії для лікування гнійно-некротичного процесу на стопі для зниження частоти прогресування ускладнень у хворих на ЦД [14, 21, 84, 85, 144, 245, 255]. 
Обов'язкова складова комплексного лікування гнійно-некротичних ускладнень СДС – антибактеріальна терапія. Режим її проведення повинен відрізнятися у хворих, які до госпіталізації не отримували/отримували антибіотики. Для першої категорії пацієнтів дія антибіотиків має бути направлена на боротьбу зі стрептококами і стафілококами. Для тих, хто отримував раніше антибактеріальну терапію, а також у випадках хронічної або важкої інфекції, необхідне застосування антибіотиків з більш широким спектром дії [151, 218]. При виборі антибіотиків для емпіричної терапії додатково слід керуватися відомостями, отриманими на підставі досліджень в конкретному лікувальному закладі. Це пояснюється також тим, що мікрофлора поверхні рани відрізняється чутливістю до антибіотиків в різних стаціонарах [100, 107]. 
Хворим з гнійно-некротичними ускладненнями СДС показана антикоагулянтна і дезагрегантна терапія. При проведенні антикоагулянтної терапії призначають низькомолекулярні гепарини, які володіють більш вираженим протитромботичним ефектом порівняно зі звичайним гепарином. Дезагрегантними засобами є ацетилсаліцилова кислота і дипіридамол [12, 24, 124].

На думку дослідників, серед методів консервативного поліпшення кровотоку провідне місце належить застосуванню внутрішньовенно препаратів групи простагландинів E1 [75, 76, 146, 150]. Однак, в науковій літературі вказується, що простагландини та їх аналоги мають здатність пригнічувати секрецію інсуліну, викликати несприятливу для клітин гіперкальціємію. У результаті це може привести до пролонгації першої фази ранового процесу [48, 125].

При лікуванні нейропатії використовують препарати альфа-ліпоєвої (тіоктової) кислоти і водорозчинні вітаміни групи B. Значне зростання парціального кисню відзначається після закінчення комбінованого курсу (на початку внутрішньовенно, потім перорально) [9, 37, 150, 201, 260]. Щоб забезпечити тривалий терапевтичний ефект, необхідно продовжувати прийом жиророзчинних похідних тіаміну, перш за все бенфотіаміна [78, 86, 217].
Методика місцевого лікування ран передбачає диференційований підхід в залежності від фази перебігу ранового процесу, хоча й досі існують проблеми з вибором методу лікування на різних фазах ранового процесу [97, 152, 164].
Відповідно до класифікації М.І. Кузіна розрізняють три фази: запалення; регенерації, утворення і дозрівання грануляційної тканини; реорганізації рубця та епітелізації. Основним критерієм їх визначення є клінічна характеристика перебігу ранового процесу, яка доповнюється, зокрема, цитологічною діагностикою та має важливе значення на будь-якому етапі загоєння рани [82]. 
Це пояснюється тим, що перебіг ранового процесу відбувається як чітко визначений розвиток біохімічних реакцій і змін цитологічних елементів у рані при її загоєнні. За допомогою вивчення мазків-відбитків з поверхні рани можна судити про характер морфологічних змін, ефективність хірургічної обробки рани, уточнити показання і протипоказання до використання певних лікувальних заходів. Проведення цитологічного дослідження в динаміці дає об'єктивну інформацію про перебіг репаративних процесів і дозволяє своєчасно виявляти, конкретизувати різні види порушень або відхилень в загоєнні ран [57, 61, 82].

У фазі запалення використовують пов'язки, які забезпечують очищення ран за рахунок відтоку ранового ексудату, протизапальної, протинабрякової, антимікробної, протеолітичної дії [88]. Сприяючи загоєнню ран, пов'язки повинні бути атравматичними, поглинати ексудат, ізолювати рану, не бути липкими і токсичними, зберігати рану чистою і вільною від забруднень, підтримувати помірну вологість в рані [138, 182, 214].

Для місцевого лікування у фазі запалення застосовують переважно мазі на гідрофільній основі [51]. Як свідчать дані клініко-морфологічних досліджень, препарати з високою сорбцією уповільнюють першу фазу. З огляду на це, виправдане використання засобів з вибірковою абсорбцією [10].

В останніх двох фазах С.Г. Бєлов та ін., М.О. Ляпіс, П.О. Герасимчук пропонують застосовувати гідроколоїдні, атравматичні, напівпроникні прозорі пов’язки, що стимулюють ріст грануляційної тканини, створюючи умови для міграції епітеліальних клітин і безрубцевого загоєння ран [10, 88].

Під час оперативного втручання слід визначати ступінь життєздатності тканин, керуючись зокрема такими ознаками як видима деструкція тканин, зміна їх кольору, просочування гнійним або каламутним ексудатом. Достовірними ознаками вважається багата капілярна кровотеча, характерний блиск м’язів і посмикування їх при подразненні [142].
При проведенні некректомії зайве висічення здорових тканин з метою повного видалення некрозу призводить до додаткової травматизації, важливо не пошкодити грануляції, що виконують бар'єрну функцію та дозволяють локалізувати процес, запобігти його розповсюдженню [46, 130]. Існують й інші складності при виконанні некректомії: недостатнє видалення некротичних тканин і фібрину; утруднена візуалізація вогнищ некрозу, що обумовлено проявами ангіопатії, гіперкоагуляції з мікротромбозами, імунологічними розладами [17, 46].

Як показують результати лікування, у значної частини хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС виникає вторинний некроз в ранах з наявністю високовірулентної інфекції, різким зниженням репаративних процесів в тканинах на фоні важкої супутньої патології. У зв'язку з цим пацієнтам потрібні етапні некректоміі та малі ампутації [26].
Крім видалення некротичних м'яких тканин і кісток, хірургічні процедури включають в себе проведення ампутацій, зокрема, трансметатарзальної ампутації, часткової ампутації стопи за Шопаром або Лісфранком [192]. 
Лікування хворих з ішемією нижніх кінцівок проводять з використанням відкритих та ендоваскулярних утручань. Незважаючи на те, що багато спеціалістів вважають ендоваскулярну терапію основним підходом, відкрите шунтування залишається ефективним для частини пацієнтів, особливо тих, хто страждає важкою ішемією [224]. Як указується в літературі, забезпечення відновлення кровообігу в дистальних артеріальних  сегментах вдається досягти завдяки появі нових низько​профільних довгих  балонних  катетерів  і  стентів. Останні поділяються на ті, що розширюються самостійно, або за допомогою балонів [104, 189].
Пацієнтам переважно виконується черезшкірна транслюмінальна балонна ангіопластика, в окремих випадках вона доповнюється стентуванням. Технічний успіх ендоваскулярних втручань складає близько 90% [103, 228]. Дослідники відзначають потребу за можливості здійснювати насамперед пряму реваскуляризацію, ніж проводити відновлення кровоплину через колатералі [18, 32].
У даний час хірургічне лікування гнійно-некротичних ускладнень СДС направлено на розробку нових підходів з метою максимального збереження нижньої кінцівки і опороздатності стопи з виконанням економної резекції, етапної некректомії. Це дає можливість в подальшому підвищити ЯЖПЗ пацієнтів, зменшити кількість високих ампутацій [22, 34, 36, 54].

Таким чином, при проведенні оперативних втручань хворим з гнійно-некротичними ускладненнями СДС однією з найважливіших цілей є збереження ураженої кінцівки і опороздатності стопи. Крім хірургічного лікування, надання медичної допомоги таким пацієнтам потребує проведення комплексу заходів, пов'язаних з корекцією глікемії, застосуванням антибіотиків, антикоагулянтів, метаболічних препаратів. Обов'язковою складовою консервативного лікування хворих є також проведення розвантаження ураженої кінцівки.

1.3 Розвантаження нижньої кінцівки у хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС 

Стопа хворих на СДС повинна знаходитися в біомеханічно правильному положенні, інакше перевантаження м'язів буде приводити до зростання показників підфасціального тиску, які значно перевищують норму [93]. Підвищений тиск викликає утворення виразок, значно подовжує терміни загоєння дефектів м'яких тканин і вимагає крім хірургічного лікування ортопедичної корекції [21].

Слід виділяти вплив короткочасного, але сильного тиску на дуже невелику зону; повторюваний помірний тиск; постійне здавлення стопи. При періодичному помірному тиску у хворого з нейропатичним ураженням стоп утворюється гіперкератоз, крововиливи і виразковий дефект, що призводить до поширення інфекції в більш глибокі тканини. При носінні вузького взуття найбільш схильні до розвитку ішемічного некрозу зони виступання кісткових структур стопи [43, 79]. Вказується, що максимальний тиск відбувається в проекції головок плеснових кісток і в області п'яти [28].

Наявність гнійно-некротичного процесу у хворих на СДС, незалежно від клінічної картини і даних додаткових методів дослідження, як пише Д.Ю. Якімов, є показанням до обов'язкового розвантаження кінцівки [162]. Отже, відсутність адекватного розвантаження нижньої кінцівки хворого на СДС, що включає розвантаження усіх відділів стопи, можна розглядати як фактор, що впливає на терміни загоєння існуючих і появу нових ран.

За даними вітчизняних дослідників (С.М. Василюк та ін.), у групі хворих, у яких рана заживала більше 6 тижнів, іммобілізація в післяопераційному періоді була відсутня у 84,4 % [23]. Якщо звернутися до статистики, то у віддаленому періоді після виписки зі стаціонару із задовільними безпосередніми результатами лікування тільки 30,6 % користувалися допоміжними засобами пересування; розвантажувальними ортопедичними пристроями – 18,4 % [40].

Розвантаження насамперед повинно забезпечувати профілактику і захист стопи, зменшувати час стикання стопи і поверхні. При виборі того чи іншого засобу важливо оцінювати вік, стать, вагу пацієнта, історію ампутацій, наявність ран, перебіг захворювання, комплаєнтність (прихильність до лікування) пацієнта, соціально-економічні фактори [227]. 
Поведінка хворого, його прихильність до лікування часто недооцінюються в контексті клінічних результатів. Натомість у нещодавніх дослідженнях цим складовим надається одна з ключових ролей у процесі загоєння ранових дефектів, розташованих на підошовній поверхні стопи [168, 185, 198, 251].
Відомо, що для деякої частини хворих можливість вести в цілому звичний спосіб життя є важливою обставиною при виборі знімного варіанту засобу розвантаження [205]. Знімні засоби розвантаження нижньої кінцівки не застосовуються пацієнтами постійно. Більшість пацієнтів відноситься неналежним чином до використання знімних засобів. Тільки 28% від загального часу переміщення хворі носили знімні розвантажувальні пристрої, а регулярно носили визначене лікарем взуття лише 22-36% хворих на ЦД [169, 215, 221].

Отже, знімні форми розвантаження асоціюються з тим, що пацієнт не схильний до використання цих засобів, тому скорочується ефективність загоєння ураженої області, а це вимагає продовження лікувальних заходів. Зменшення керованості ситуацією збільшує ризик прогресування інфекційного процесу. Тому для пацієнтів, що мають низький рівень прихильності до лікування, оптимальним варіантом є вибір медичним персоналом незнімних засобів розвантаження.

Останні є «золотим стандартом» лікування сьогодні. Багато дослідників підтримують застосування незнімних розвантажувальних засобів, які зменшують терміни загоєння ран в порівнянні із засобами знімного характеру [171, 184, 185, 226]. Якщо за різними причинами використання незнімних засобів неможливо, слід приділяти більше уваги підвищенню мотивації хворих, постійно слідкувати за дотриманням режиму розвантаження. 
Серед традиційних засобів, які впроваджені за кордоном, можна виділити іммобілізуючу розвантажувальну пов'язку (Total Contact Cast), іммобілізуючу пов'язку на стопу (Cast Shoe), різні модифікації ортопедичного взуття [187]. 
Одним з найбільш бажаних методів розвантаження є іммобілізуюча розвантажувальна пов'язка з полімерних матеріалів (далі – ІРП). Спочатку вона являла собою незнімний гіпсовий "чобіток", що повністю закривав гомілку і стопу. Надалі було розроблено кілька модифікацій пов'язки: з вікном в області рани; знімна. З метою поліпшення властивостей ІРП рекомендується включення в пов'язку напівтвердих матеріалів (Softcast) [137]. Серед основних переваг ІРП можна виділити наступні: знижує підвищений плантарний тиск, запобігає травматизації тканин стопи [244].

Як відзначають М.О. Ляпіс і П.О. Герасимчук, іммобілізуюча пов'язка повинна накладатись таким чином, щоб вона не закривала поверхню рани і не створювала умов для анаеробіозу. Накладати пов'язку для недопущення прогресування запального процесу необхідно з боку здорових, незмінених тканин, щодня контролюючи стан шкірних покривів [88].

Абсолютним протипоказанням для використання ІРП є активний інфекційний процес в глибоких тканинах, сепсис або гангрена [137]. Громіздкий характер пов'язки значно погіршує координацію пацієнта, підвищуючи небезпеку виникнення нових пошкоджень. У зв’язку з недотриманням правил накладання можуть з’являтися ятрогенні виразки, що також свідчить не на користь ІРП. Для запобігання падінь через втрату рівноваги всім хворим рекомендується використання допоміжних пристроїв, таких як ходунки або милиці. Однак, найбільший недолік ІРП, на думку зарубіжних дослідників, полягає в тому, що пов'язка погіршує рухливість пацієнта і ускладнює сон, здійснення повсякденних дій [186, 244].

Альтернативою можуть бути напівчеревики, які, з одного боку, мають більш низьку ефективність розвантаження, ніж ІРП [194], однак, в аспекті рухового режиму пацієнта кращі. Так, кількість кроків на добу у хворих, які використовували ІРП, дорівнює 600,1±320,0, а напівчеревики – 1461,8±1452,3, Р = 0,04 [172].

При флегмоні або гангрені частини стопи в післяопераційному періоді можна вибирати постільний режим, який нескладно забезпечити в хірургічному відділенні [80, 138]. Постільний режим допустимо поєднувати з використанням крісла-каталки, крім випадків зі сліпими або пацієнтами зі слабким зором. Як показує практика, пацієнти погано сприймають його, повністю не виконуючи суворі правила поведінки, що вимагаються в даному випадку [197].

Виключно застосування постільного режиму призводить до трофічних розладів і розвитку ускладнень ЦД. Постійний постільний режим, мінімальна рухова активність призводять до швидкого погіршення як загального, так і психоемоційного стану, у підсумку знижуючи показники якості життя пацієнтів [193].

Тому незалежно від форми і поширеності ураження на стопі пацієнтам рекомендована помірна фізична активність, ходьба, з урахуванням їх ускладнень, яка сприяє зниженню рівня глікемії і компенсації ЦД. Отже, постільний режим повинен розглядатися тільки як проміжний етап або в поєднанні з іншими способами розвантаження нижньої кінцівки [79, 190]. Відповідно має бути знайдений оптимальний варіант поєднання рухової активності із зниженням плантарного тиску, адже дві крайнощі (надмірна ходьба і повне знерухомлення пацієнта) не забезпечать необхідного лікувального результату.

В якості альтернативи постільному режиму застосовуються милиці. Щодо можливості повного розвантаження стопи за допомогою милиць позиції вчених розходяться. Одні вчені вважають такий спосіб розвантаження можливим [47, 205, 227]. Інші зазначають, що слід уникати використання милиць, оскільки розвантаження кінцівки є неповним, і вся тяжкість тіла переноситься на іншу кінцівку. Даний метод не забезпечує загоєння рани взагалі або збільшує тривалість процесу лікування [79, 138].

Незважаючи на таке неоднозначне ставлення, милиці активно застосовуються в лікувальних установах в поєднанні з гіпсовою лонгетою, в тому числі поки виготовляється ортопедичне взуття або в процесі адаптації до його носіння [79]. Призначення милиць слід проводити тим пацієнтам, які добре фізично підготовані і мотивовані для їх використання, можуть підтримувати рівновагу із закритими очима [170, 195, 205]. Потрібно обов'язково враховувати, що пацієнтам зі слабким зором милиці не показані. Перед їх використанням хворі повинні бути навчені, особливо при пересуванні по сходах, а довжина милиць – індивідуально відрегульована. Для хворих на ЦД краще застосовувати ліктьові, а не пахвові милиці [195].
Коригувати і компенсувати порушення опорно-рухової системи, забезпечувати захист і розвантаження нижньої кінцівки у пацієнтів з патологією стоп покликані такі зовнішні ортопедичні пристрої, як ортези. Їх виготовляють з різноманітних матеріалів – від м'якої спіненої прокладки до жорсткого пластика, як підкладку найчастіше використовують ламінований графіт або Карбопласт [71]. Однак, висока вартість ортезів стримує їх використання в Україні. У зв'язку з цим потрібна розробка більш доступних засобів для розвантаження кінцівки при хірургічному лікуванні гнійно-некротичних ускладнень СДС [139].

В Індії розроблено декілька низьковартісних пристроїв [147, 215, 239]. Один з варіантів – система розвантаження Самадан, запропонована в 2000 році в Індії. Індійське слово «самадан» означає «рішення». Легкість у використанні і доступність, на думку розробників, дозволяє вважати пристрій хорошим вибором, особливо для країн, що розвиваються. Для виробництва пристрою необхідний піноматеріал, клей і еластичний бинт. Самадан може бути знімним або постійно закріпленим, краще останній варіант. Для створення незнімного варіанту потрібно розрізати край еластичного бинта з тильного боку ноги і прикріпити його за допомогою сургучу. До сургучу можна прикласти печатку, що свідчить про те, що пристрій не знімався хворим [147].
Наступний пристрій для розвантаження нижньої кінцівки складається з металевих стійок, розташованих по латеральній та медіальній поверхнях гомілки, та опорної поверхні для стопи. Він є незнімним, з віконцем в області п’яти, пальці залишені відкритими. Розробники до переваг пристрою відносять його здатність розвантажувати усю стопу, доступність, простоту накладання. При цьому значна частина хворих відзначає певний дискомфорт під час використання [239]. На нашу думку, недоліком даного засобу розвантаження є його громіздкість, вага (бічні стійкі та опорна поверхня є металевими), що ускладнює переміщення хворого. 
Українськими дослідниками також розроблено досить простий пристрій для розвантаження стопи, який має невисоку вартість. Ортез складається з лонгети, встановленої на милиці, і закріпленої до неї двома лямками-фіксаторами. Елемент опори виконаний у вигляді виготовленої з твердого полімерного матеріалу лонгети, яка жорстко вмонтована в милицю (Рисунок 1). Зігнуту в коліні під прямим кутом нижню кінцівку вкладають у встановлену в милиці лонгету, а лямки-фіксатори забезпечують надійне і зручне положення кінцівки в ортезі [139].
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Рисунок 1. Загальний вид ортеза, запропонованого 

Е.Е. Умеровим, І.І. Чонкою

Одним з напрямків профілактики і лікування виразкових дефектів стопи без явищ запалення, омозолелостей і гіперкератозів з тріщинами є призначення ортопедичних розвантажувальних устілок. Вони створюють оптимальну підтримку, імітують ходьбу по природному ґрунту, тим самим нормалізують співвідношення переднього і заднього відділів стопи, перерозподіляючи навантаження на її підошовній поверхні [71, 93].

Показники підфасціального тиску після дозованого навантаження в устілках в передньому кістково-фіброзному м'язовому футлярі гомілки суттєво менше, ніж після ходьби без ортопедичних устілок [93].

Слід вказати на необхідність застосування індивідуального ортопедичного взуття [140]. Однак, як пишуть дослідники, використання цього способу розвантаження можливо тільки в разі розташування виразкового дефекту в передній частині однієї стопи. При локалізації дефекту в області п'яти або при двосторонньому ураженні взуття не рекомендовано [135]. Як і при застосуванні інших засобів розвантаження стопи, виникає така проблема: хворий не завжди хоче носити взуття, яке є свідченням його хвороби для оточуючих [195]. Це одна з причин того, що ортопедичне взуття використовують одиниці [159].

Розвантаження нижньої кінцівки у хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС є одним з важливих факторів, який впливає на перебіг ранового процесу і терміни загоєння. Існуючі засоби розвантаження мають цілий ряд недоліків: обмежена сфера застосування, висока вартість, значне зниження рівня рухової активності пацієнта.

Таким чином, питання вдосконалення і розробки засобів розвантаження нижньої кінцівки у хворих з даною патологією є актуальним.
1.4 Якість життя, пов’язана зі здоров’ям, хворих з гнійно-некротичними ускладненнями синдрому діабетичної стопи
Невід'ємною частиною комплексної оцінки пацієнта з гнійно-некротичними ускладненнями СДС повинен стати моніторинг його якості життя з метою визначення задоволеності хворого результатами лікування [257]. Якість життя є інтегральним показником. У цьому питанні дослідники єдині. Але до теперішнього часу немає загальноприйнятого визначення цього поняття. Ускладнює ситуацію використання в науці, крім поняття «якість життя», таких термінів як благополуччя, стан здоров'я, задоволеність лікуванням [53, 68].
Крім термінологічної плутанини, розбіжності існують в тому, що саме входить в зміст якості життя. Вчені називають такі складові, як фізичний, функціональний, психологічний, емоційний, соціальний стан хворого, суб'єктивне благополуччя, а також його соматичні відчуття [35, 101, 225, 246]. 
Вбачається, що говорити про суб'єктивне благополуччя не цілком виправдано, оскільки даний показник і так є суб'єктивним. На наш погляд, слід виділяти три основні складові якості життя: фізичний (функціональний), психо-емоційний стан, соціальне благополуччя.

Крім терміна «якість життя» (quality of life, QOL) [35, 69, 223, 225, 253], в літературі зустрічається й інший термін - «якість життя, пов'язана (обумовлена) зі здоров'ям» (health-related quality of life, HRQOL) [131, 133, 196, 200, 232]. Деякі автори вживають їх одночасно в своїх роботах, практично не розмежовуючи [3, 105]. У зв’язку з великою кількістю соціально-економічних асоціацій [59], з огляду на застосування категорії «якість життя» в різних сферах суспільного життя, видається більш виправданим використання терміна «якість життя, пов'язана зі здоров'ям» (ЯЖПЗ) для більш чіткого позначення кола досліджуваних питань.
Складовими концепції ЯЖПЗ є багатомірність, змінність у часі, участь хворого в оцінці стану. Показники ЯЖПЗ мають незалежну прогностичну значущість та вважаються не менш точними критеріями оцінки пацієнта порівняно з даними загальносоматичного стану. Результати вивчення ЯЖПЗ надають змогу надати перевагу одному з методів лікування у випадку їх однакової клінічної ефективності. Будь-які припущення лікарів стосовно змін параметрів ЯЖПЗ потрібно підкріплювати результатами досліджень фізичного, психо-емоційного стану і т.д. [96, 119].
Інформація про ЯЖПЗ пацієнта зазвичай збирається за допомогою опитувальників, які поділяють на загальні та спеціальні. Загальні використовуються для широкого кола захворювань, спеціальні – лише щодо окремих нозологій.  
Серед чималої кількості загальних інструментів для аналізу ЯЖПЗ найпоширенішим і апробованим у світовій практиці є опитувальник Medical Outcomes Study-Short Form (MOS SF-36) SF-36, який використовується з 90-х років ХХ століття [59, 200, 213]. Однак, в окремих роботах визнається, що SF-36 має погану чутливість, йому не вистачає специфічності при аналізі СДС  [211, 237, 238].
Тому недивно, що дискусійним постає питання про доцільність об’єднання декількох опитувальників, пошук «золотого стандарту» для оцінки ЯЖПЗ у хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС [200, 211, 213]. Ми погоджуємося з думкою, що вибір опитувальника/опитувальників повинен залежати від конкретних завдань дослідника [68].
У більшості пацієнтів із досліджуваною патологією зниження ЯЖПЗ відбувається переважно за рахунок фізичної складової, тобто вони втомлюються швидше, в них виражений больовий синдром, обмежена повсякденна рухова активність. Автори пов'язують це з довгостроково протікаючим деструктивним процесом на стопі, неможливістю опори на уражену кінцівку, проведенням оперативного втручання, щоденними перев'язками [126].
Хворим з гнійно-некротичними ускладненнями СДС рекомендовано обов’язково проводити скринінг для виявлення стану депресії чи тривоги, адже такі пацієнти мають низькі показники з психологічного компоненту, рідко погоджуються на отримання допомоги психіатра (психотерапевта) [33, 126]. 

Наведені дані узгоджуються з ЯЖПЗ й у віддаленому післяопераційному періоді. Констатується наявність фізичних обмежень, а низькі показники емоційного стану (від 34 до 44 балів зі 100 можливих) характеризують пацієнтів як таких, що мають тривожні та депресивні настрої [39].
Не отримало достатнього висвітлення в літературі вплив засобів розвантаження на психосоціальний стан пацієнта [234]. Як вже зазначалося вище, аналіз ЯЖПЗ не може обмежуватися лише психологічною або соціальною складовою. Це підкреслює важливість для практичної охорони здоров’я подальшого дослідження показників фізичного (функціонального), психо-емоційного стану, соціального благополуччя хворих на ЦД, які застосовують різні засоби розвантаження нижньої кінцівки при гнійно-некротичних процесах.   
Матеріали даного розділу опубліковано у наступних роботах:

1. Прийменко ДС. Факторы риска язвообразования у больных с синдромом диабетической стопы. Харківська хірургічна школа. 2011;(4):124-7.
РОЗДІЛ 2

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ

2.1. Клінічна характеристика обстежених хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС

У роботі проаналізовано результати обстеження і лікування 183 хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС за період з 2007 по 2014 рр., які перебували на стаціонарному лікуванні в хірургічному відділенні Комунального закладу охорони здоров'я «Харківська міська клінічна багатопрофільна лікарня № 17» (далі – ХМКБЛ № 17), що є клінічною базою кафедри загальної хірургії № 1 ХНМУ. У лікуванні хворих, крім хірурга, брали участь ендокринолог, ортопед-травматолог, невропатолог, терапевт, кардіолог, анестезіолог-реаніматолог. При необхідності також залучалися інші фахівці (уролог, офтальмолог та ін.).

Для підвищення ефективності діагностики перебігу гнійно-некротичного процесу у хворих на СДС були сформовані дві групи. У дослідження включалися пацієнти з ЦД 2 типу старше 18 років з наявністю нейроішемічної або нейропатичної форми СДС, ознак, характерних для 3, 4 або 5 стадії гнійно-некротичного процесу згідно Meggitt-Wagner. ЦД 1 типу, ішемічна форма СДС і перебування на гемодіалізі були критеріями виключення пацієнтів з дослідження. 
У зв’язку з необхідністю аналізу 56 показників для створення математичної моделі прогнозування перебігу патологічного процесу перша група включала 138 хворих. Друга група була необхідна для перевірки точності моделі, складалася з 45 пацієнтів, що надходили до стаціонару після її створення. Отже, такий кількісний розподіл хворих по групам забезпечує процедуру оцінки точності прогнозування, тобто можливість проведення крос-перевірки [233].
Розглядаючи першу групу хворих, можна відзначити, що до 41 року виявлено 1 пацієнта (0,7 %), від 41 до 50 років – 11 (8,0 %), від 51 до 60 років – 35 (25,4 %), від 61 до 70 років – 50 (36,2 %), від 71 до 80 років – 33 (23,9 %), старше 81 року – 8 (5,8 %). Середній вік 64,9±0,9 років. Жінок було 78 (56,5 %), чоловіків – 60 (43,5 %).

Тип ЦД визначали відповідно до класифікації ВООЗ (1999) [176]. За ступенем компенсації вуглеводного обміну хворі розподілені наступним чином: субкомпенсований ЦД спостерігався у 87 (63,0 %) хворих, декомпенсований – у 51 (37,0 %) хворого.
Тривалість захворювання ЦД коливається від вперше виявленого до 32 років, середній показник – 10,5±0,8 років. Тривалість ЦД оцінювалися як уперше виявлений, до 5 років, від 5 до 10 років, від 11 до 15 років, від 16 до 20 років та понад 20 років. Найбільша кількість пацієнтів, а саме 39 осіб, хворіли на ЦД у проміжку від 5 до 10 років. Детальні дані наведені у таблиці 2.1.
Таблиця 2.1
Тривалість захворювання на цукровий діабет у першій групі хворих

	Тривалість ЦД
	Кількість хворих (%)

	Уперше виявлений
	26 (18,8 %)

	До 5 років
	16 (11,6 %)

	5-10 років
	39 (28,3 %)

	11-15 років
	22 (15,9 %)

	16-20 років
	18 (13,1 %)

	Понад 20 років
	17 (12,3 %)


 Встановлено, що при надходженні до стаціонару 50 хворих (36,2 %) перебували на інсулінотерапії, 57 хворих (41,3 %) застосовували пероральні цукрознижувальні засоби, 31 хворий (22,5 %) не отримував будь-якої медикаментозної цукрокоригуючої терапії.

У першій групі 40 хворим (29,0 %) були раніше виконані оперативні втручання на нижніх кінцівках, у 98 хворих (71,0 %) в анамнезі були відсутні операції на нижніх кінцівках.

У хворих цієї групи 3 стадія згідно класифікації Meggitt-Wagner [218, 248] виявлена у 46 осіб, 4 стадія – у 43 пацієнтів, 5 стадія – у 49 чоловік.
З урахуванням форми перебігу СДС переважали хворі з нейроішемічною формою – 106 (76,8 %) пацієнтів. У 32 (23,2 %) хворих діагностована нейропатична форма.

Супутні захворювання були у 132 (95,7 %) зі 138 обстежених хворих. Найчастішою патологією були захворювання серцево-судинної системи.

У другій групі, як зазначалося вище, що складалася з 45 осіб, вік хворих знаходився в проміжку від 25 до 84 років. У віці до 41 року був 1 хворий (2,2 %), від 41 до 50 років – 4 (8,9 %), від 51 до 60 років – 10 (22,2 %), від 61 до 70 років – 21 (46,7 %), від 71 до 80 – 8 (17,8 %), старше 81 року – 1 хворий (2,2 %). Середній вік склав 63,3±1,5 років. Жінок було 23 (51,1 %), чоловіків – 22 (48,9 %) осіб.

 Субкомпенсований ЦД відзначено у 33 (73,3 %) хворих, декомпенсований – у 12 (26,7 %) пацієнтів.
За результатами аналізу тривалості захворюваності на ЦД встановлено, що як і в першій групі, переважали особи з тривалістю ЦД від 5 до 10 років. Середній показник становив 9,9±1,1 років. Дані тривалості захворювання на ЦД в другій групі хворих представлені у Таблиці 2.2.

Таблиця 2.2
Тривалість захворювання на цукровий діабет в другій групі хворих
	Тривалість ЦД
	Кількість хворих (%)

	Уперше виявлений
	5 (11,1 %)

	До 5 років
	8 (17,8 %)

	5-10 років
	17 (37,8 %)

	11-15 років
	6 (13,3 %)

	16-20 років
	6 (13,3 %)

	Понад 20 років
	3 (6,7 %)


Слід зазначити, що на момент госпіталізації в стаціонар 16 (35,6 %) пацієнтів отримували інсулінотерапію, 15 (33,3 %) застосовували цукрознижувальні засоби і 14 (31,1 %) не отримували будь-якої медикаментозної цукрокоригуючої терапії.

Визначено, що 12 (26,7 %) хворих раніше були оперовані на нижніх кінцівках, у 33 (73,3 %) осіб в анамнезі були відсутні дані про операції на нижніх кінцівках. З урахуванням класифікації Meggitt-Wagner 3 стадія виявлена ​​у 23 хворих, 4 стадія – у 22 пацієнтів.

Розподіл хворих другої групи згідно з формою перебігу СДС такий: нейроішемічна форма – 34 (75,6 %) хворих, нейропатична форма – 11 (24,4 %) хворих. У 42 (93,3 %) хворих другої групи діагностовані супутні захворювання.

Нами також проводилося поглиблене дослідження перебігу ранового процесу у хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС, які використовували різні засоби розвантаження стопи. На початку лікування з усіма пацієнтами, число яких становило 59 осіб, була проведена бесіда про необхідність застосування засобів розвантаження ураженої нижньої кінцівки для прискорення процесу загоєння ран.
У дослідження включалися пацієнти з ЦД 2 типу старше 18 років з наявністю нейроішемічної форми СДС, ознак, характерних для 3 або 4 стадії гнійно-некротичного процесу згідно Meggitt-Wagner, прихильні до лікування та використання запропонованого засобу розвантаження нижньої кінцівки в післяопераційному періоді. Також враховувалася відсутність виразкових і гнійно-некротичних дефектів на іншій кінцівці, ознак критичної ішемії, високої ампутації в анамнезі. До цієї групи не включалися пацієнти з ЦД 1 типу, ішемічною та нейропатичною формою СДС, хворі, які перебували на гемодіалізі або мали неврологічну патологію, що не дозволяла пересуватися та використовувати засоби розвантаження нижньої кінцівки, а також хворі на сепсис та критичну ішемію.
Зазначені 59 хворих були розподілені на три групи: перша складалася з 18 хворих, які використовували напівчеревик; до другої групи увійшло 19 хворих з гіпсовою лонгетою; третя група включала 22 хворих, які використовували запропонований нами пристрій для розвантаження стопи.

У першій групі було 8 (44,4 %) чоловіків і 10 (55,6 %) жінок. Середній вік у цій групі склав 60,7±3,0 років. Друга група складалася з 9 (47,4 %) чоловіків та 10 (52,6 %) жінок. Середній вік хворих – 58,3±2,0 років. У третю групу хворих було включено 22 пацієнта, з них чоловіків – 8 (36,4 %), жінок – 14 (63,6 %). У зазначеній групі середній вік склав 62,3±2,5 років. Статистична різниця за віком та статтю відсутня (p=0,759 χ2=0,551). 
Вимірювання ваги хворих: перша група – 81,1±4,1 кг; друга група – 91,4±7,9 кг; третя група – 78,8±3,9 кг, статистична різниця відсутня (p>0,05).

У всіх групах за результатами вивчення анамнестичних даних встановлено, що переважали хворі, в яких час від початку розвитку гнійно-некротичних ускладнень на стопі до моменту госпіталізації складав до 7 діб або від 8 до 14 діб. У першій групі хворих середній час надходження до стаціонару становив 18,5±5,0 днів; у другій групі – 15,6 ± 3,4 днів; у третій групі хворих – 21,9±4,8 днів. Розподіл хворих трьох груп за термінами госпіталізації з моменту розвитку ускладнень на стопі представлено нижче у таблиці 2.3.
Таблиця 2.3
Терміни госпіталізації хворих з моменту розвитку гнійно-некротичних ускладнень на стопі
	Терміни, доба
	Група хворих

	
	І
	ІІ
	ІІІ

	до 7 діб
	8 (44,4 %)
	6 (31,6 %)
	8 (36,3 %)

	8-14 діб
	5 (27,8 %)
	10 (52,6 %)
	4 (18,2 %)

	15-21 доби
	2 (11,1 %)
	0 (0%)
	4 (18,2 %)

	22-30 діб
	1 (5,6 %)
	1 (5,3 %)
	2 (9,1 %)

	пізніше 30 діб
	2 (11,1 %)
	2 (10,5%)
	4 (18,2%)


За ступенем компенсації вуглеводного обміну хворі розподілені таким чином: субкомпенсований цукровий діабет спостерігався у 36 (61 %) хворих, декомпенсований – 23 (39 %) хворих.

Середня тривалість ЦД у першій групі склала 9,8±2,1 років, у другій групі – 11,8±1,8 років, у третій групі – 11,6±1,6 років. У таблиці 2.4 представлено докладний розподіл хворих з урахуванням тривалості захворювання.
Таблиця 2.4
Розподіл хворих трьох груп з урахуванням тривалості ЦД 

	Тривалість ЦД
	Група хворих

	
	I

n=18 
	II

n=19
	III

n=22

	
	абс.
	%
	абс.
	%
	абс.
	%

	Уперше виявлений
	2
	11,1
	2
	10,5
	2
	9,1

	До 5 років
	2
	11,1
	2
	10,5
	2
	9,1

	5-10 років
	8
	44,4
	6
	31,6
	6
	27,3

	11-15 років
	3
	16,7
	2
	10,5
	6
	27,3

	16-20 років
	1
	5,6
	3
	15,8
	3
	13,6

	Понад 20 років
	2
	11,1
	4
	21,1
	3
	13,6

	Усього
	18
	100
	19
	100
	22
	100


У першій групі при надходженні до стаціонару 4 хворих (22,2 %) перебували на інсулінотерапії, 6 хворих (33,3 %) застосовували пероральні цукрознижувальні засоби, 8 хворих (44,5 %) не отримували будь-якої медикаментозної цукрокоригуючої терапії.

У другій групі 10 хворим (52,6 %) проводилася інсулінотерапія, 5 хворих (26,3 %) застосовували пероральні цукрознижувальні засоби, 4 хворих (21,1 %) не отримували будь-якої медикаментозної цукрокоригуючої терапії.

У третій групі при надходженні до стаціонару 8 хворих (36,4 %) перебували на інсулінотерапії, 11 хворих (50,0 %) застосовували пероральні цукрознижувальні засоби, 3 хворих (13,6 %) не отримували будь-якої медикаментозної цукрокоригуючої терапії. За наведеними показниками статистично вірогідної різниці у трьох групах не було (p=0,097, χ2=7,849). 
Встановлено, що раніше були виконані оперативні втручання на нижніх кінцівках з приводу гнійно-некротичних ускладнень СДС у 9 хворих: в першій групі – 2 пацієнтам (11,1 %); у другій групі – 4 (21,1 %); у третій групі – 3 (13,6 %) особам (p=0,678, χ2=0,777). В інших пацієнтів в анамнезі були відсутні операції на нижніх кінцівках.

З метою індивідуалізації лікування гнійно-некротичних ускладнень необхідно враховувати стадію і поширеність процесу [83]. У дане дослідження включені хворі тільки з 3, 4 стадією згідно класифікації Meggitt-Wagner. У першій групі у 7 хворих була встановлена ​​3 стадія патологічного процесу, 11 осіб мали 4 стадію. У другій групі на зазначених стадіях виявлено відповідно 8 і 11 хворих. У третій групі у 12 пацієнтів відзначена 3 стадія, у 10 хворих – 4 стадія. Ці дані свідчать, що групи вірогідно не відрізнялись (p=0,569, χ2=1,129).
У дослідження включені хворі з нейроішемічною формою перебігу СДС.

У хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС виявлена ​​супутня патологія інших органів і систем, що враховувалося при призначенні засобів розвантаження нижньої кінцівки.

Супутні захворювання були у 16 (88,9 %) хворих першої групи; у 18 (94,7 %) хворих другої групи; у 21 (95,5 %) хворого третьої групи (p=0,678, χ2=0,777). Найчастішою патологією були захворювання серцево-судинної системи, що узгоджується з даними інших авторів [13, 19, 130]. 
Структура і частота супутніх захворювань у пацієнтів кожної групи представлена в таблиці 2.5.
Таблиця 2.5
Структура і частота супутньої патології у хворих трьох груп з гнійно-некротичними ускладненнями СДС

	Супутня патологія
	Група хворих

	
	I

n=18 
	II

n=19
	III

n=22

	
	абс.
	%
	абс.
	%
	абс.
	%

	Ішемічна хвороба серця
	15
	83,3
	17
	89,5
	21
	95,5

	Гіпертонічна хвороба
	14
	77,8
	11
	57,9
	19
	86,4

	Миготлива аритмія
	3
	16,7
	4
	21,1
	1
	4,6

	Екстрасистолія
	2
	11,1
	3
	15,8
	1
	4,6

	Постінфарктний кардіосклероз
	4
	22,2
	4
	21,1
	5
	22,7

	Стан після перенесеного гострого порушення мозкового кровообігу
	3
	16,7
	2
	10,5
	2
	9,1

	Захворювання дихальної системи
	5
	27,8
	4
	21,1
	1
	4,6

	Захворювання ШКТ
	4
	22,2
	2
	10,5
	4
	18,2

	Діабетична нефропатія
	4
	22,2
	6
	31,6
	6
	27,3

	Варикозна хвороба нижніх кінцівок, тромбофлебіт
	-
	-
	-
	-
	1
	4,6

	Діабетична ретинопатія
	2
	11,1
	2
	10,5
	2
	9,1


За результатами статистичної обробки усіх наведених вище показників хворих статистичної різниці не виявлено, що засвідчує співставність сформованих груп хворих.

Додатково була сформована група для визначення контрольних показників ЯЖПЗ з 18 практично здорових осіб (9 чоловіків і 9 жінок), які не мали гнійно-некротичних змін на стопі. Середній вік у цій групі склав 60,3±2,0 років.

Таким чином, досліджені результати лікування 183 хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС. З цих пацієнтів були сформовані дві групи для створення і перевірки математичної моделі прогнозування перебігу патологічного процесу. Також проведено поділ на три групи 59 хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС, які використовували різні засоби розвантаження. За результатами їх аналізу встановлено, що у пацієнтів трьох груп статистично значущих відмінностей за віком, статтю, тривалістю ЦД, наявністю супутніх патологій, характером ураження стоп не виявлено. За характером і обсягом оперативних втручань групи хворих були репрезентативні (p>0,05).
2.2. Методи дослідження

При комплексному обстеженні хворих з гнійно-некротичними ускладненнями на стопі виявлені найчастіші скарги, з якими пацієнти зверталися до лікувального закладу: наявність ран; біль в області стопи; зміна кольору, набряклості пальців і/або стопи, гомілки; зниження чутливості шкірних покривів; підвищення температури тіла; загальна слабкість. На підставі анамнезу були визначені причини виникнення патологічного процесу, час від початку розвитку гнійно-некротичних змін на стопі у хворого до моменту госпіталізації, тривалість ЦД, застосування інсулінотерапії або пероральних цукрознижувальних засобів до надходження хворого до стаціонару, наявність раніше виконаних оперативних втручань на нижніх кінцівках.

Масу тіла визначали на стандартних важільних вагах. Ці обстеження проводилися без верхнього одягу і взуття пацієнтів.

При фізикальному обстеженні проводилась візуальна оцінка стану стопи, змін кольору і цілісності шкіри тильної, підошовної поверхні стопи, міжпальцевих проміжків, нігтьових пластин, наявності контрактур і деформацій пальців.

При контролі за перебігом ранового процесу враховувалися місцеві клінічні симптоми: набряк, гіперемія, поширеність зони некрозу на стопі, характер і кількість виділень з рани, наявність грануляцій, епітелізація рани.

 У процесі лікування використовувалися такі загальноклінічні методи дослідження, які проводилися за загальноприйнятими методиками: клінічний аналіз крові, клінічний аналіз сечі, біохімічний аналіз крові (коагулограма, показники пігментного і азотистого обміну, активність цитолітичних ферментів, глюкоза крові, глікемічний профіль), електрокардіографія в стандартних та грудних відведеннях, рентгенологічне дослідження грудної клітини.

Для оцінки ступеня ендогенної інтоксикації та стану імунологічної реактивності організму на різних стадіях гнійно-некротичного процесу у хворих на СДС були розраховані гематологічні індекси: 
лейкоцитарний індекс інтоксикації за Кальф-Каліфом (ЛІІК), лейкоцитарний індекс інтоксикації за Островським (ЛІІО) призначені для визначення ступеня ендогенної інтоксикації, прогресування гнійно-некротичного процесу;

індекс Гаркаві дозволяє оцінити співвідношення лімфоцитів і сегментоядерних нейтрофілів, визначивши розвиток стрес-реакцій, адаптаційних процесів у хворих; 
ядерний індекс інтоксикації (ЯІІ) використовується для оцінки тяжкості стану пацієнта; 
індекс зсуву лейкоцитів крові (ІЗЛК) є маркером реактивності організму, свдічить про активність запального процесу;

лімфоцитарний індекс (ЛІ) відображає співвідношення гуморальної і клітинної ланок імунної системи; 
індекс співвідношення нейтрофілів і моноцитів (ІСНМ) дозволяє оцінювати стан мікрофагальної та макрофагальної систем; 
індекс співвідношення нейтрофілів і лейкоцитів (ІСНЛ) відображає співвідношення клітин неспецифічного і специфічного захисту; 
індекс співвідношення лімфоцитів і моноцитів (ІСЛМ) свідчить про стан імунного гомеостазу (афекторної та ефекторної ланок імунологічного процесу); 
індекс співвідношення лімфоцитів і еозинофілів (ІСЛЕ) – співвідношення процесів гіперчутливості негайного та уповільненого типів; 
ядерний індекс зсуву (ЯІЗ) дає можливість оцінити тяжкість стану хворого; 
індекс алергізації (ІА) виступає одним з показників загальної імунологічної реактивності хворого; 
індекс імунореактивності (ІІР) представляє собою співвідношення клітин-продуцентів цитокінів; 
лімфоцитарно-гранулоцитарний індекс (ІЛГ) дозволяє розрізнити види інтоксикації, тобто надає змогу встановити наявність інфекційної або аутомінної інтоксикації; 
індекс співвідношення лейкоцитів і швидкості осідання еритроцитів (ІЛШОЕ) допомагає визначити вид інтоксикації (інфекційну або аутоімунну); 
загальний індекс (ЗІ) є сумою ІЛШОЕ та ІЛГ; 
реактивна відповідь нейтрофілів (РВН) виступає як модифікація ЛІІ, вказує на ступінь ендогенної інтоксикації [31, 44, 60, 66, 73, 94, 99, 127, 128, 136, 143, 154, 161]. 
Грунтуючись на принципах доказової медицини, дослідження гематологічних індексів залишається надійним критерієм оцінки стану здоров'я людини, «дозволяє, не вдаючись до спеціальних методів дослідження, оцінювати в динаміці стан імунної системи». Спираючись на ці дані, стає можливим прогнозувати перебіг патологічних процесів різної локалізації, порівнювати ефективність методів лікування і коригувати проведені заходи [52, 94, 115, 129, 134]. Тому вони також використовувалися при створенні математичної моделі прогнозування перебігу гнійно-некротичного процесу у хворих на СДС.
Для визначення стану кісткової тканини стоп проводилося рентгенологічне дослідження в прямій і бічній проекціях. 
При вивченні динаміки ранового процесу застосовувався планіметричний метод з перенесенням контурів рани зі стерильного целофану на міліметровий папір з подальшим розрахунком площі поверхні рани. Швидкість загоєння рани розраховували за індексом Л.Н. Попової за формулою: 
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де 
S – площа рани при попередньому вимірюванні; 
Sn – площа рани при даному вимірюванні; 
t – число днів між вимірюваннями  [106]. 
Як відзначають дослідники, перебіг ранового процесу необхідно оцінювати як за клінічними ознаками, так і застосовуючи методи об'єктивного контролю, зокрема цитологічне дослідження відбитків ран [58]. У хворих на 1, 5, 10, 15, 20 добу проводилося цитологічне дослідження мазків-відбитків за методом М.П. Покровської та М.С. Макарова в модифікації К.М. Фенчіна [141], а також з використанням методу «поверхневої біопсії рани», запропонованого М.Ф. Камаєвим [67]. З гнійно-ранового виділення готували тонкий мазок на предметному склі, який фіксували і фарбували методом Паненгейма. Здійснювали мікроскопію з об'єктивом 90 або 100.
У цитограмі підраховували співвідношення всіх клітин (непошкоджених сегментоядерних нейтрофілів, в тому числі з фагоцитованими бактеріями, еозинофілів, моноцитів, макрофагів, лімфоцитів, плоских епітеліоцитів, фібробластів, різних пошкоджених клітин (з порушеними цитолемами і каріолемами)) у відсотках, активність фагоцитозу. Грунтуючись на зазначених даних, визначали тип цитограми: некротичний, дегенеративно-запальний, запальний, запально-регенераторний, регенераторно-запальний, регенераторний. Некротичний, дегенеративно-запальний, запальний типи цитограми відповідають фазі запалення; запально-регенераторний, регенераторно-запальний, регенераторний – фазі регенерації, утворення і дозрівання грануляційної тканини [82].

Для оцінки динаміки післяопераційного ранового процесу у хворих на СДС на 1 і 10 добу визначали запропонований нами загальний індекс гнійно-некротичного запалення ран (ЗІГЗР) в умовних одиницях на підставі аналізу кількості непошкоджених сегментоядерних нейтрофілів, різних пошкоджених клітин і плоских епітеліоцитів у відсотках за формулою 2.2:

ЗІГЗР = 
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де 
НС % – непошкоджені сегментоядерні нейтрофіли у відсотках; 
РПК % – різні пошкоджені клітини у відсотках; 
Е % – плоскі епітеліоцити у відсотках; 
8 – коефіцієнт для зменшення великих величин ЗІГЗР для зручності при використанні [155]. 

У гнійно-некротичному ексудаті ран непошкоджені сегментоядерні нейтрофіли та різні пошкоджені клітини завжди реєструють у максимальній кількості, завдяки чому у формулі розрахунку ЗІГЗР сума цих клітин знаходиться у чисельнику (від неї залежить цифрова величина ЗІГЗР). У гнійно-некротичному виділенні з перших діб перебігу запалення реєструється незначна кількість непошкоджених плоских епітеліоцитів (0–2 %).
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Рисунок 2.1 Дегенеративно-запальний тип цитограми. Забарвлення методом Паненгейма. Зб. х 400
1- різні пошкоджені клітини;

2- непошкоджені сегментоядерні нейтрофіли.

При ефективному лікуванні зменшується об’єм ранового виділення, а в ньому і число непошкоджених сегментоядерних нейтрофілів і різних пошкоджених клітин, що об’єктивно свідчить про позитивну динаміку. На ефективність терапії при регенеративних процесах вказує також збільшення числа плоских епітеліоцитів. Отже, відсоток цих клітин знаходиться у знаменнику розрахункової формули, оскільки має протилежний напрямок відносно відсотків клітин у чисельнику. 
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Рисунок 2.2 Запальний тип цитограми. Забарвлення методом Паненгейма. Зб. х 400
1- різні пошкоджені клітини;

2- непошкоджені сегментоядерні нейтрофіли.

Таким чином, у цифровій величині ЗІГЗР об’єднані дві специфічні і протилежні зміни кількості клітин: у чисельнику сума НС % і РПК %, які присутні у гнійному виділенні, а у знаменнику Е %, кількість яких зростає при регенеративних процесах [155].

Цитологічне дослідження доповнювалося бактеріологічним вивченням виділень рани, яке дало можливість виділити патогенну мікрофлору, встановити кількість мікроорганізмів в грамі досліджуваної тканини. Як вказують О.В. Удовиченко та Н.М. Грекова, хворі з гнійно-некротичними ускладненнями СДС мають ослаблений імунітет, тому у них слід швидко ідентифікувати збудник інфекції [138]. З метою забезпечення ефективної антимікробної терапії проводилося визначення чутливості мікроорганізмів до антибактеріальних препаратів диско-дифузійним методом на підставі наказу МОЗ України від 05.04.2007 р., № 167 «Про затвердження методичних вказівок «Визначення чутливості мікроорганізмів до антибактеріальних препаратів».   
Тактильна чутливість оцінювалася з використанням 10 грамового монофіламента фірми (Semmes-Weinstein). Температурна чутливість вивчалася за допомогою термічного накінечника. Визначення больової чутливості проводилося стандартною неврологічною голкою. Для дослідження вібраційної чутливості застосовували камертон. Також перевіряли колінний і ахілловий рефлекси.

Для оцінки змін різних видів чутливості у хворих використовувалася шкала Нейропатичний дисфункціональний рахунок, НДР («Neuropathy Disability Score») [256]. З урахуванням суми отриманих балів визначалася ступінь полінейропатії у хворих: 0-4 балів – норма; 5-14 балів – помірно виражена сенсорно-моторна нейропатія; 14-28 балів – виражена сенсорно-моторна нейропатія.

Ортопедичне дослідження хворих з гнійно-некротичними ускладненнями на стопі здійснювалося лежачи, стоячи, при ходьбі. Проводилась оцінка стану м'язів, наявності деформацій, післяопераційних рубців, гіперкератозу, розташування ран на стопі; враховувалися активні і пасивні рухи в суглобах нижніх кінцівок. На вибір способу розвантаження впливав характер деформації стопи, порушення чутливості, локалізація і розміри рани на стопі, супутні захворювання.

Для вивчення периферичного кровообігу на нижніх кінцівках проводилося пальпаторне дослідження пульсації на стегнових, підколінних, задніх великогомілкових артеріях і артеріях тилу стопи. Також виконувалася ультразвукова доплерографія артерій нижніх кінцівок апаратом Philips HD 7 з використанням датчиків 4-5 МГц для великих і 8-10 МГц для середніх і дрібних судин. Оцінено стан судинної стінки, характер і ступінь звуження просвіту судин, ступінь порушення гемодинаміки на різних сегментах нижньої кінцівки.

В ході обстеження пацієнтів визначався КПІ, що представляє собою співвідношення між показниками систолічного тиску нижньої кінцівки до систолічного тиску плечової артерії верхньої кінцівки.

Для виявлення мікроангіопатії у хворих на СДС проводилася реовазографія, система комп'ютерної реографії REGINA-2002.

При вивченні якості життя, пов'язаної зі здоров'ям (ЯЖПЗ), у 59 осіб із різними засоби розвантаження, на 1 і 20 добу використовували опитувальник «Профіль впливу хвороби» [11]; індекс загального (хорошого) самопочуття/ВООЗ (варіант 1999 р.) [64]; госпітальну шкалу тривоги і депресії (ГШТД) [11]; візуальну аналогову шкалу болю (ВАШ) [11].

У «Профілі впливу хвороби» (Sickness Impact Profile) відображено широке коло функцій у найрізноманітніших сферах життєдіяльності. Опитувальник складається з 136 тверджень, розділених на 12 субшкал. Виходячи з цілей дослідження, нами проаналізовані результати за такими двома субшкалами, як «Ходьба» і «Емоції». Кожне твердження має два варіанти відповіді: «так» або «ні». Сумарний бал для кожної з субшкал отримують шляхом додавання оцінок. Чим вище підсумковий бал, тим менш бажаним можна вважати отриманий результат [11].

Індекс загального (хорошого) самопочуття/ВООЗ (варіант 1999 р.) [64] валідизовано, використовується в цілому ряді досліджень [176, 180, 191, 240], рекомендований Міжнародною діабетичною асоціацією [202]. Незважаючи на визнання в багатьох країнах світу, у вітчизняній науці індекс загального (хорошого) самопочуття/ВООЗ (варіант 1999 р.) широке поширення, на жаль, ще не отримав. Важливо, що для хворого даний опитувальник не представляє складнощів, на його заповнення йде всього лише кілька хвилин часу, а також він простий для розуміння.

ГШТД ефективно виявляє одночасно рівень тривоги і депресії. Ця шкала активно використовується в дослідженнях, присвячених проблемі СДС [25, 207, 252]. Для оцінки больових відчуттів у хворих використовувалася ВАШ. Чим вище отримані показники, тим сильніше больові відчуття у пацієнтів певної групи.

При статистичній обробці отриманих даних використана технологія аналізу медичних даних із застосуванням програми Statistica v. 6. фірми StatSoftInc., стандартного офісного пакету «Microsoft Office XP».

Статистична обробка даних включала розрахунок середнього арифметичного значення (М) і стандартної помилки середнього значення (m). В силу математичних закономірностей прийнято розділяти всі методи статистичного аналізу на параметричні (закон розподілу нормальний) і на непараметричні (закон розподілу будь-який). Визначити чи є закон розподілу показника в даній вибірці нормальним дозволяє поряд з іншими критеріями (Колмогорова-Смірнова, (2 Пірсона) критерій Шапіро-Вілкса [72].

 Якщо в кожній групі закон розподілу показника був нормальним, для множинного порівняння середніх використовувався дисперсійний аналіз [1]. Для показників, виміряних в номінальній шкалі, значимість їх впливу на глибину і поширеність гнійно-некротичного процесу на стопі оцінювалася на основі аналізу двовходових таблиць спряженості 2х3 за допомогою критерію (2. Також нами використовувався біноміальний критерій. Для інших показників множинне порівняння проводилося за допомогою критерію Краскела-Уоллеса, враховувалися значущі (p<0,05) значення коефіцієнта непараметричної кореляції t Кендалла [72].

Таким чином, діагноз хворих підтверджувався скаргами, анамнезом, даними фізикального дослідження, результатами лабораторних та інструментальних методів, які опрацьовувалися з використанням програми Statistica v. 6. фірми StatSoftInc., офісного пакету «Microsoft Office XP». 

Матеріали даного розділу опубліковано у наступних роботах:

1. Прийменко ДС. Зміни показників лейкоцитарних індексів у хворих з гнійно-некротичними ускладненнями синдрому діабетичної стопи. Харківська хірургічна школа. 2014;(1):60-3.
2. Шевченко СІ, Прийменко ДС, Шевченко РС, Ткач ЮІ, винахідники; Харківський національний медичний університет, патентовласник. Спосіб оцінки динаміки післяопераційного ранового процесу у хворих на синдром діабетичної стопи. Патент України № 101156. 2015 Серп. 25. Дисертантом зібрано клінічний матеріал, проведено розрахунки отриманих даних та їх обґрунтування.
РОЗДІЛ 3

ПРОГНОЗУВАННЯ ПЕРЕБІГУ ГНІЙНО-НЕКРОТИЧНОГО ПРОЦЕСУ У ХВОРИХ НА СДС 

3.1. Оцінка статистичної значущості показників хворого на СДС при прогнозуванні перебігу гнійно-некротичного процесу

При надходженні в стаціонар 138 хворих були розподілені на три підгрупи. До першої підгрупи з 3 стадією за класифікацією Meggitt-Wagner увійшло 46 осіб; до другої підгрупи з 4 стадією – 43 пацієнта; до третьої підгрупи з 5 стадією згідно з цією класифікацією – 49 хворих. 

У першій і другій підгрупах у процесі лікування відзначено прогресування гнійно-некротичного процесу на стопі з розвитком обмеженої гангрени (пальців, переднього відділу стопи) або гангрени усієї стопи у 11 і 12 хворих відповідно, що становить 23,9 % і 27,9 % від загального числа хворих в кожній з підгруп. 
Таким чином, на момент виписки кількість хворих в кожній з трьох підгруп змінилася. Перша підгрупа складалася з 35 хворих, друга підгрупа – 39 хворих, третя підгрупа – 64 осіб. Точність оцінки перебігу патологічного процесу у хворих на СДС склала 83,3 %.

Нами проаналізовано 56 показників у 138 хворих на момент надходження до стаціонару, а саме:

 - демографічні показники – вік, стать;

- дані анамнезу - термін госпіталізації від початку розвитку гнійно-некротичних змін на стопі, тривалість захворювання ЦД, прийом пероральних цукрознижувальних засобів, інсулінотерапія, наявність операцій на нижніх кінцівках;

- температура тіла;

- супутня патологія – гіпертонічна хвороба та її стадії, аритмія, миготлива аритмія, екстрасистолія, постінфарктний кардіосклероз, стан після перенесеного гострого порушення мозкового кровообігу;

- показники периферичної крові – еритроцити, гемоглобін, лейкоцити, еозинофіли, мієлоцити, метамієлоцити, паличкоядерні нейтрофіли, сегментоядерні нейтрофіли, лімфоцити, моноцити, ШОЕ;

- гематологічні індекси – лейкоцитарний індекс інтоксикації (ЛІІК) за Кальф-Каліфом, лейкоцитарний індекс інтоксикації за Островським (ЛІІО), індекс Гаркаві, ядерний індекс інтоксикації (ЯІІ), індекс зсуву лейкоцитів крові (ІЗЛК), лімфоцитарно-гранулоцитарний індекс (ІЛГ), лімфоцитарний індекс (ЛІ), індекс співвідношення нейтрофілів і моноцитів (ІСНМ), індекс співвідношення нейтрофілів і лейкоцитів (ІСНЛ), індекс співвідношення лімфоцитів і моноцитів (ІСЛМ), індекс співвідношення лімфоцитів і еозинофілів (ІСЛЕ), ядерний індекс зсуву (ЯІЗ), індекс алергізації (ІА), індекс імунореактивності (ІІР), індекс співвідношення лейкоцитів і ШОЕ (ІЛШОЕ), загальний індекс (ЗІ), реактивна відповідь нейтрофілів (РВН);
- біохімічні показники крові – глюкоза крові, загальний білок, аланінамінотрансфераза (АЛТ), аспартатамінотрансфераза (АСТ), загальний білірубін, прямий білірубін, непрямий білірубін, протромбін, фібрин, фібриноген;

- показники функції нирок – протеїнурія, глюкозурія, сечовина, креатинін.

Серед цих значень показників необхідно виявити ті, які безпосередньо впливають на перебіг ранового процесу. Для цього на момент виписки проводилося порівняння значущості відмінностей середніх значень показників в кожній з підгруп на основі статистичного закону розподілу показника. Зазначений закон показує ймовірність появи будь-якого значення показника і визначає критерії для порівняння середніх (медіан), визначення зв'язків (в тому числі і кореляцій).

Результати множинного порівняння середніх значень представлені в таблиці 3.1. Статистична обробка даних включала розрахунок середнього арифметичного значення (М) і стандартної помилки середнього значення (m).

Таблиця 3.1

Середні та помилки середніх значень показників у трьох підгрупах хворих на СДС з урахуванням перебігу гнійно-некротичного процесу 

	Показники
	1 підгрупа

 (n=35)
	2 підгрупа

 (n=39)
	3 підгрупа (n=64)

	
	М(m
	М(m
	М(m

	1
	2
	3
	4

	Вік, роки
	61,6(1,8
	62(1,4
	68,4(1,27*

	Анамнез, доби хвороби
	18,3(3,2
	16,1(2,5
	20,7(2,47

	ЦД, роки
	11,2(1,6
	10,2(1,36
	10,1(1,12

	Температура
	37,2(0,1
	37,1(0,06
	37,2(0,05

	Еритроцити, 1012/л
	3,96(0,08
	3,84(0,095
	3,74(0,07

	Гемоглобін, г/л
	126(2,95**
	121,6(2,9
	115,5(2,38**

	Лейкоцити, 109/л
	9,53(0,67
	10,8(0,52
	13,3(0,65*

	Еозинофіли,%
	1,69(0,29**
	1,18(0,14
	1,06(0,21**

	Паличкоядерні нейтрофіли, %
	6,46(0,6*
	8,36(0,53*
	9,4(0,74*

	Сегментоядерні нейтрофіли, %
	64,4(1,7
	61,7(1,8**
	68,3(1,44**

	Лімфоцити, %
	22,2(1,9
	24,36(1,74**
	17,48(1,31**

	Моноцити, %
	4(0,42
	4,2(0,37
	3,3(0,25

	ШОЕ, мм/год
	27,3(3**
	35,1(2,8
	39,5(2,23**

	Глюкоза крові, ммоль/л
	10,1(0,74
	9,6(0,48
	10,8(0,63

	Загальний білок, г/л
	68,3(1
	68(1
	67(0,93

	АЛТ, мкмоль/мл*год
	0,48(0,02
	0,45(0,033
	0,47(0,04

	АСТ, мкмоль/мл*год
	0,36(0,019
	0,31(0,013
	0,35(0,041

	Сечовина, ммоль/л
	6,43(0,36**
	7,45(0,46
	8,07(0,46**

	Креатинін, ммоль/л
	0,1(0,004**
	0,11(0,007
	0,13(0,007**

	Білірубін загальний, мкмоль/л
	14(0,37
	14,42(0,29
	14,4(0,29

	Продовження таблиці 3.1

	1
	2
	3
	4

	Білірубін прямий, мкмоль/л
	4(0,16
	4,54(0,22
	4,48(0,21

	Білірубін непрямий, мкмоль/л
	9,9(0,27
	9,85(0,22
	9,9(0,19

	Протромбін, %
	78,2(1,2
	76,9(1,07
	78,7(1,19

	Фібрин, мг
	21,5(1,16**
	25,8(1,27
	26,5(1,13**

	Фібриноген, г/л
	4,84(0,27**
	5,67(0,28
	5,81(0,25**

	ЛІІК
	2,61(0,65
	2,56(0,6
	4,47(0,5*

	ЛІІО
	3,47(0,49
	3,37(0,58
	5,1(0,44*

	Індекс Гаркаві
	0,38(0,04
	0,44(0,04**
	0,29(0,03**

	ЯІІ
	0,16(0,01**
	0,21(0,014**
	0,2(0,018

	ІЗЛК
	3,74(0,49
	3,6(0,63
	5,4(0,5*

	ІЛГ
	3,36(0,38
	3,7(0,33**
	2,4(0,23**

	ЛІ
	0,34(0,039
	0,38(0,033
	0,25(0,024

	ІСНМ
	26,3(3,4
	23,8(3,075**
	31,9(2,38**

	ІСНЛ
	4,55(0,59
	4,53(0,81
	7,12(0,72*

	ІСЛМ
	7,8(1
	8,14(1
	6,8(0,67

	ІСЛЕ
	17,5(2,2
	19,7(1,8
	15,1(1,27

	ЯІЗ
	0,099(0,008*
	0,14(0,01*
	0,15(0,017*

	ІА
	1,23(0,14*
	1,14(0,1*
	0,8(0,1*

	ІІР
	8,25(1,04
	8,5(1,03
	7,23(0,68

	ІЛШОЕ
	2,97(0,45**
	3,9(0,4
	5,6(0,5**

	ЗІ
	6,32(0,47**
	7,6(0,47
	8,1(0,49**

	РВН
	27(9,42
	26,5(6,7
	52,6(9,3*


Примітка 1. * – значимо (р<0,05) відрізняєтья від усіх інших груп

Примітка 2. **  – значима різниця (р<0,05) є тільки між двома вказаними групами

Для показників, виміряних в інтервальній шкалі, використовувалися значущі (p <0,05) значення коефіцієнта непараметричної кореляції t Кендалла [72]. Вони показують, наскільки сильний зв'язок показника з перебігом гнійно-некротичного процесу на стопі. Як видно, значення коефіцієнтів кореляції t Кендалла для жодного показника по модулю не перевищували значення 0,3, що за шкалою Чеддока оцінюється як слабкий зв'язок.

Для показників, виміряних в номінальній шкалі, значимість їх впливу на перебіг гнійно-некротичного процесу на стопі оцінювалася на основі аналізу двовходових таблиць спряженості 2х3 за допомогою критерію (2 [72]. В клітинах таблиці наводяться не середні значення, а цілі числа, які відповідають кількості наявності/відсутності даного показника за певних умов. Щоб виявити відмінності в частоті появи показника при різних умовах не порівнюють середні, а розглядають частоти їх появи. Для цього обчислюють критерій (2 і порівнюють з критичним значенням.

Серед номінальних показників для 2-ої і 3-ої підгруп хворих значущим є наявність гіпертонічної хвороби різного ступеня. У 3-ій підгрупі відсоток раніше прооперованих хворих значимо більше, ніж в інших групах.

 Додатково для аналізу номінальних показників використовувався біноміальний критерій [72]. Він зводиться до порівняння частоти появи ознаки в двох якихось ситуаціях. За допомогою біноміального критерію перевірялася нульова гіпотеза про те, що в генеральній сукупності цей показник однаково часто зустрічається в підгрупах, де попередній діагноз як збігається з заключним, так і ні [110]. Це можна побачити на прикладах, наведених нижче.

Так, на рисунку 3.1. наведені діаграми застосування інсулінотерапії для хворих з 4 стадією гнійно-некротичного процесу на стопі згідно з класифікацією Meggitt-Wagner на момент госпіталізації.
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Рисунок 3.1. Діаграми застосування інсулінотерапії у хворих з 4 стадією гнійно-некротичного процесу на момент госпіталізації

Число хворих, які не застосовували інсулінотерапію, на лівій діаграмі (гнійно-некротичний процес не прогресував) дорівнює 21, на правій діаграмі (гнійно-некротичний процес прогресував) – 11, тобто всього 32 пацієнтів. Відповідно до критичних значень біноміального критерію [123] можна зробити висновок, що відсутність інсулінотерапії значимо не відрізняється у хворих незалежно від перебігу патологічного процесу на стопі.

Число хворих, які отримували інсулінотерапію, на лівій і правій діаграмах дорівнює 10 і 1 відповідно. Це дає підставу вважати, що застосування інсулінотерапії зустрічається значимо рідше у пацієнтів, описаних на правій діаграмі [109].
За нашими розрахунками, які узгоджуються з даними зарубіжних дослідників [167], застосування інсуліну до надходження до стаціонару є одним із статистично значущих факторів ризику розвитку ускладнень СДС. Встановлено, що в середньому з кожних чотирьох хворих, які перебувають на інсулінотерапії, у одного очікується виникнення виразки [118].

При розгляді біноміального критерію, слід зазначити його використання й для інтервальних показників. У цьому випадку значення змінної розбивалися на категорії, обрані відповідно до порогових значень стадій гнійно-некротичного процесу.

Для прикладу на рисунку. 3.2 наведені діаграми розподілу фібрину у хворих, у яких зміни на стопі відповідали 3 стадії (ліва діаграма). 
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Рисунок 3.2. Діаграми розподілу фібрину у хворих з 3 стадією гнійно-некротичного процесу на момент госпіталізації


При подальшому спостереженні у частини хворих прогресували некробіотичні зміни (права діаграма), що дозволило віднести даних пацієнтів до інших підгруп.
Дотримуючись біноміального критерію, приймаємо гіпотезу про значущість впливу низького (<25 мг) рівня фібрину на правильну оцінку стадії патологічного процесу, оскільки число хворих з рівнем фібрину менше 25 мг на лівій гістограмі дорівнює 26, на правій гістограмі – 3.

Зведені дані про значущі показники в умовах нульової гіпотези наведені в таблиці 3.2.                                                                                                             
Таблиця 3.2

Пороги показників, при яких оцінка хворих першої та другої підгруп значимо частіше залишається вірною
	Показник
	Підгрупи хворих

	
	1 (n=46)
	2 (n=43)

	1
	2
	3

	Вік, роки
	-
	< 70 

	ЦД, роки
	< 20
	> 10

	Температура, (С
	< 37,5
	< 37,8

	Еритроцити, 1012/л
	> 3,5 
	-

	Лейкоцити, 109 л
	< 10
	< 14

	Еозинофіли,%
	< 3
	> 1

	Паличкоядерні нейтрофіли, %
	< 10
	< 12

	Сегментоядерні нейтрофіли, %
	> 50
	< 70

	Лімфоцити, %
	< 30
	> 20

	ШОЕ, мм/год
	< 30
	-

	Глюкоза крові, ммоль/л
	-
	< 10

	Загальний білок, г/л
	> 66
	-

	Креатинін, ммоль/л
	< 0,12
	< 0,18

	Фібрин, мг
	< 28
	< 30

	Фібриноген, г/л
	-
	< 6

	ЛІІК
	< 2
	< 4

	ЛІІО
	< 4
	< 4

	Індекс Гаркаві
	< 0,5
	< 0,4

	Продовження таблиці 3.2

	1
	2
	3

	ЯІІ
	< 0,2
	< 0,2

	ІЗЛК
	<4
	< 4

	ІЛГ
	-
	< 3

	ЛІ
	-
	> 4

	ІСНМ
	< 30
	< 40

	ІСНЛ
	< 6
	< 6

	ІСЛМ
	< 12
	> 8

	ІСЛЕ
	> 20
	> 15

	ЯІЗ
	< 0,1
	> 0,15

	ІА
	< 2
	> 0,5

	ІІР
	< 12
	> 8

	ІЛШОЕ
	< 6
	< 6

	ЗІ
	<10
	< 10

	РВН
	< 50
	-


3.2. Модель прогнозування перебігу гнійно-некротичного процесу у хворих на СДС

Для збільшення чутливості прогнозування перебігу патологічного процесу у хворих на СДС у роботі використовувалися методи математичної статистики. Як показав аналіз показників 138 хворих (перша група), одержувані прогностичні системи добре працювали на одній сукупності хворих, але мали низьку точність на інших.

У таких випадках найкращим рішенням можна вважати об'єднання декількох алгоритмів в одну композицію для того, щоб мінімізувати їх взаємні помилки. Результатом побудови загальної процедури для об'єктивізації оцінки гнійно-некротичного процесу на стопі є ансамбль, що включає дві прогностичні системи.

У нашому випадку область застосування першої прогностичної системи – усі пацієнти, які на момент надходження віднесені до першої підгрупи хворих. Область використання другої прогностичної системи – це пацієнти, які на етапі госпіталізації до стаціонару віднесені до другої підгрупи або пацієнти, яких перша система не віднесла до першої підгрупи.

Для першої прогностичної системи встановлена ​​статистична значимість паличкоядерних нейтрофілів, фібрину, ІЗЛК, віку, ЗІ; для другої системи – інсулінотерапії, операцій на нижніх кінцівках, температури, фібриногену, ІЛГ  [113].
Роль таких показників, як вік, температура, історія ампутацій, відзначалася й раніше, але вони використовувалися для прогнозування високих ампутацій за допомогою бальної системи [220]. Також слід згадати модель для визначення сприятливого або несприятливого перебігу ранового процесу у хворих з гнійно-некротичними ускладненнями діабетичної стопи, в якій застосовувалися лейкоцитарний індекс інтоксикації та індекс агресії [91]. У зазначеній моделі розглядалося тільки два індекси без урахування інших показників хворого, що, напевно, не можна вважати достатньо виправданим.

Надалі було проведено дискримінантний аналіз. Отримані дискримінантні функції є лінійними функціями змінних, відібраних для отримання найбільш точної класифікації. Кожній підгрупі, яка прогнозується, відповідає одна дискримінантна функція (далі ми будемо називати їх Yперша, Yдруга, Yтретя). Порівняння чисельних значень кожної з них дозволяє визначити приналежність хворого до однієї з підгруп.

За результатами розрахунків були отримані наступні результати для першої прогностичної системи:

( при паличкоядерних нейтрофілах <= 6% хворий відноситься до першої підгрупи хворих,

( якщо паличкоядерні нейтрофіли > 6 %, то хворий відноситься до тієї підгрупи, чия дискримінантна функція (Y) більше:

Yперша = -35,72 + 0,53∙«Фібрин» -1,38∙«ІЗЛК» + 0,92∙«Вік» + 1,61∙«ЗІ»;

Yдруга або третя = -50 + 0,68∙«Фібрин» -0,91∙«ІЗЛК» + 1,1∙«Вік» + 2∙«ЗІ»,

де Y – це дискримінантна функція, числа перед результатами вимірювань – це дискримінантні коефіцієнти і константи, які встановлені на підставі дискримінантного аналізу даних статистично значущої вибірки хворих.

Для другої прогностичної системи використовувалися наступні дискримінантні функції:

Yдруга = -4376,2 + 12,9∙«Фібриноген» -6∙«ІЛГ» + 31,7∙«Операції на нижніх кінцівках» -15,1∙«Інсулінотерапія» + 234,3∙«Температура»;

Yтретя = -4447,5 + 13,61∙«Фібриноген» -6,8∙«ІЛГ» + 34,3∙«Операції на нижніх кінцівках» - 14,7∙«Інсулінотерапія» + 236,1∙«Температура»,

де Y – це дискримінантна функція, числа перед результатами вимірювань – це дискримінантні коефіцієнти і константи, які встановлені на підставі дискримінантного аналізу даних статистично значущої вибірки хворих [153].

Таким чином, сукупне використання двох прогностичних систем при аналізі першої групи, яка вважається навчальною вибіркою і складалася з 138 хворих, засвідчив невелику кількість прогнозів, що не співпали з фактичними результатами лікування, а саме: у першій підгрупі з 35 хворих лише в 1 пацієнта фактичні результати лікування відрізнялися від прогностичних даних, у другій та третій підгрупах прогноз був невідповідний у 4 випадках у кожній з цих підгруп. Результати застосування моделі прогнозування перебігу гнійно-некротичного процесу наведено в таблиці 3.3.
Таблиця 3.3

Результати застосування моделі прогнозування перебігу гнійно-некротичного процесу на навчальній вибірці

	Підгрупа хворих
	Співпадіння прогнозу з фактичними результатами лікування, кількість хворих
	Неспівпадіння прогнозу з фактичними результатами лікування, кількість хворих
	Точність прогнозу, %

	Перша
	34
	1
	97,1

	Друга
	35
	4
	89,7

	Третя
	60
	4
	93,8

	Усього
	129
	9
	93,5


Загальна точність збільшилася з 83,3 % до 93,5 %. Важливим моментом є визначення чутливості, яка зросла з 76,6 % до 93,8 %, тобто практично всі хворі з п'ятою стадією гнійно-некротичного процесу будуть оцінені правильно. Специфічність становить 93,2 %.

Для контролю ефективності математичної моделі сформували групу з 45 хворих, яку розділили на дві підгрупи, що відповідають 3 та 4 стадіям перебігу гнійно-некротичного процесу відповідно до класифікації Meggitt-Wagner. Коли прогнозували його прогресування, проводили коригування лікувальних заходів (посилена антибактеріальна, судинна, антикоагулянтна і дезагрегантна терапія). За результатами застосування моделі прогнозування правильне визначення перебігу патологічного процесу у хворих на СДС зафіксовано в 40 випадках, тобто вона добре пройшла крос-перевірку. Загальна точність цієї моделі дорівнює 88,9 %.
Об’єднавши результати застосування математичної моделі на навчальній вибірці та контрольній групі, зафіксовано точність 92,3 %. Порівняно із початковою точністю 83,3 %, отримані результати забезпечують статистично вірогідну різницю (p=0,012, χ2=6,271).  
Слід зазначити, що математичну модель прогнозування перебігу гнійно-некротичного процесу необхідно використовувати в комплексі з вже існуючими методами діагностики хворих на СДС. Перевагою даної моделі є її інформативність та можливість застосування в різних лікувальних установах для вибору тактики лікування та об’єму оперативного втручання.

3.3. Комп’ютерна програма прогнозування перебігу гнійно-некротичного процесу у хворих на СДС

Формування інформаційного суспільства характеризується використанням інтелектуальних ресурсів людини з найбільшою ефективністю завдяки розвитку сучасних комп'ютерів, що дозволяє перейти до управління процесами в режимі реального часу на основі повної і об'єктивної інформації [106]. Використання сучасних технологій відіграє важливу роль і в сфері охорони здоров'я. Як зазначає О.В. Балуєва, інформатизація галузі є новим періодом розвитку медичної науки в Україні [7]. Це дозволяє говорити про необхідність більш широкого використання можливостей комп'ютерів в роботі лікаря.

На основі розробленої нами математичної моделі перебігу гнійно-некротичного процесу запропонована комп'ютерна програма для ЕОМ типу IBM PC, яка значно спрощує процес розрахунків [111].
Програма представляє собою виконуваний файл у форматі ехе. Вона розроблена за допомогою середовища програмування C # і може працювати в операційній системі Windows XP або вище. Положення курсору вибирається за допомогою мишки або клавіатури.

При запуску програми необхідно вибрати 3 або 4 стадію гнійно-некротичного процесу на стопі, яка визначається при надходженні пацієнта.

 При виборі 3 стадії поширеності гнійно-некротичного процесу на стопі з'являється вікно, в якому програма просить вказати кількість паличкоядерних нейтрофілів (%). Якщо кількість паличкоядерних нейтрофілів <=6%, то на екрані з'являється напис, що процес не буде прогресувати. Після цього можна завершувати свою роботу з програмою.

За умови, що кількість паличкоядерних нейтрофілів >6%, відкривається нове вікно програми з таблицею, в якій необхідно заповнити такі показники пацієнта: фібрин (мг), індекс зсуву лейкоцитів крові, вік (роки), загальний індекс (рисунку 3.3). У даній таблиці переміщення між показниками здійснюються за допомогою мишки або клавіші Tab клавіатури. Введення всіх показників таблиці проводиться з клавіатури.
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Рисунок 3.3. Прогнозування перебігу гнійно-некротичного процесу на стопі при 3 стадії згідно з класифікацією Meggitt-Wagner  
Після цього проводиться розрахунок класифікаційних функцій кожного хворого. Порівняння чисельних значень класифікаційних функцій між собою, визначення більшої з них відбувається автоматично. При прогнозуванні може бути отриманий один з таких результатів: 1) процес прогресувати не буде, що означає завершення роботи з програмою; 2) відбувається перехід на наступний етап. У вікні з'являється таблиця, до якої необхідно внести дані про застосування інсулінотерапії в анамнезі, наявність операцій на нижніх кінцівках, температуру тіла, фібриноген, лімфоцитарно-гранулоцитарний індекс. Аналогічні дані вводяться при виборі 4 стадії після запуску програми (рис 3.4).

У зазначеній таблиці переміщення між показниками здійснюються за допомогою мишки або клавіші Tab клавіатури. Введення показників проводиться з клавіатури.
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Рисунок 3.4 Прогнозування перебігу гнійно-некротичного процесу на стопі при 4 стадії згідно з класифікацією Meggitt-Wagner    

Після введення всіх показників таблиці проводиться розрахунок класифікаційних функцій хворого. Порівняння їх чисельних значень між собою і визначення більшої з них завершує процес прогнозування. У новому вікні програми виводиться результат прогнозу: відсутність або наявність подальшого прогресування патологічного процесу. Далі можна продовжити роботу і провести нові розрахунки, або закрити програму.
Приклад використання програми. Хвора К., 47 років, медична карта № 11157, надійшла 09.09.2013 р. до гнійного хірургічного відділення ХМКБЛ № 17. 
У день надходження до стаціонару встановлено діагноз: ЦД 2 тип, важка форма, стадія субкомпенсації. СДС, нейроішемічна форма, IV стадія за Meggitt-Wagner. Волога гангрена 2, 3 пальців лівої стопи. Ішемічна хвороба серця, стабільна стенокардія, ІІ функціональний клас, гіпертонічна хвороба ІІ ст., серцева недостатність ІІА. Атеросклеротичний аортокардіосклероз. Хворій виконано екзартикуляцію 2, 3 пальців лівої стопи з резекцією голівок плюсневих кісток. 
Для прогнозування перебігу патологічного процесу запускаємо програму. Обираємо 4 стадію розповсюдженості гнійно-некротичного процесу на стопі і заповнюємо вікно програми з таблицею, до якої необхідно внести дані про застосування інсулінотерапії в анамнезі, наявність операцій на нижніх кінцівках, температуру тіла, фібриноген, лімфоцитарно-гранулоцитарний індекс. 
Хвора перебувала на інсулінотерапії та попередньо мала операції на нижніх кінцівках (екзартикуляція 3-5 пальців правої стопи з резекцією голівок плюсневих кісток), тому напроти цих показників ставимо позначки. Далі вводимо дані температури тіла (37,2 (С), фібриногену (4 г/л), індексу лімфоцитарно-гранулоцитарного (2,74). Натискаємо на кнопку розрахувати. Отримано результат – відсутність подальшого прогресування патологічного процесу.

Після проведеного лікування хвора виписана із стаціонару 01.10.2013 р. Прогресування гнійно-некротичного процесу на стопі не зафіксовано.
Зазначена програма є нескладною в роботі, забезпечує необхідний результат без значних матеріальних і часових витрат. Вона може широко використовуватися при стаціонарному лікуванні в медичних установах, оснащених персональними комп'ютерами.

Дана програма була використана для оцінки перебігу гнійно-некротичного процесу у пацієнтів, які використовували засоби розвантаження кінцівки. Встановлено, що у хворих попередня оцінка розповсюдженості процесу відповідає 3 або 4 стадії за класифікацією Meggitt-Wagner. 

Таким чином, модель прогнозування перебігу гнійно-некротичного процесу у хворих на СДС є ефективним методом діагностики патологічного процесу на нижній кінцівці, який має високу загальну точність. Його застосування проводиться шляхом розрахунку показників кожного хворого при його надходженні до стаціонару, що забезпечує індивідуалізований прогноз та дозволяє з високим ступенем ймовірності визначити спрямованість перебігу гнійно-некротичного процесу на стопі. Використання запропонованої моделі прогнозування перебігу гнійно-некротичного процесу дозволить вчасно обирати та коригувати тактику лікування хворого на СДС.

Матеріали даного розділу опубліковано у наступних розділах:

1. Прийменко ДС.  Інсулінотерапія як показник прогнозування перебігу синдрому діабетичної стопи. В: Караченцева ЮІ, Козакова ОВ, Кравчун НО, Ільїна ІМ, редактори. Досягнення та перспективи експериментальної і клінічної ендокринології (Тринадцяті Данилевські читання): матеріали науково-практичної конференції з міжнародною участю; 2014 Берез. 13-14; Харків, Україна. Харків; 2014. с. 134-5.
2. Прийменко ДС. Значимость отдельных клинико-лабораторных показателей при прогрессировании гнойно-некротического процесса у больных синдромом диабетической стопы [DVD-ROM]. В:  Андреев АИ, Андриянов АВ, Антипов ЕА, отв. редакторы. ЛОМОНОСОВ-2014: материалы Международного молодежного научного форума; 2014 Апрель 7-11; Москва, Россия. Москва: МАКС Пресс; 2014. 1 электрон. опт. диск (DVD-ROM); 12 см; Windows 95; дисковод DVD-ROM; Adobe Acrobat Reader.

3. Шевченко РС, Прийменко ДС, Циганенко ОС. Математична модель прогнозування стадій гнійно-некротичного процесу у хворих на синдром діабетичної стопи. Вісник проблем біології і медицини. 2015;3(2):267-70. Дисертантом зібрано фактичний матеріал, узагальнено результати, оформлено текст до друку.
4. Прийменко ДС, Шевченко РС, Шевченко СІ, Арсен’єв ОВ, винахідники; Харківський національний медичний університет, патентовласник. Спосіб прогнозування розвитку гнійно-некротичних ускладнень у хворих на синдром діабетичної стопи в післяопераційному періоді. Патент України № 101506. 2015 Верес. 10. Дисертант проводив патентний пошук, узагальнення літератури, лікування хворих та оформлення тексту до друку.
5. Прийменко ДС. Комп’ютерна програма прогнозування стадій гнійно-некротичного процесу у хворих на синдром діабетичної стопи. В:  Суспільство і медицина: діалог в умовах євроінтеграції: матеріали доповідей Всеукраїнської науково-практичної конференції з міжнародною участю; 2015 Жовт. 1-2; Полтава, Україна. Полтава: Дивосвіт; 2015, с. 81-2.

РОЗДІЛ 4

КОМПЛЕКСНЕ ХІРУРГІЧНЕ ЛІКУВАННЯ ГНІЙНО-НЕКРОТИЧНИХ УСКЛАДНЕНЬ У ХВОРИХ НА СДС З ВИКОРИСТАННЯМ НАПІВЧЕРЕВИКА ТА ГІПСОВОЇ ЛОНГЕТИ
4.1. Результати комплексного хірургічного лікування хворих, які використовували напівчеревик

Адекватне розвантаження ураженої нижньої кінцівки, що сприяє більш швидкому загоєнню ран, є актуальною проблемою. На необхідність зниження плантарного тиску, як обов'язкової складової комплексного лікування хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС, вказують вітчизняні і зарубіжні автори [28, 162, 184, 234, 235]. В іншому випадку, на думку В.М. Мавроді і Н.К. Дзюбан, без заходів із розвантаження стопи збільшується ризик розвитку ускладнень СДС [89].

У першій групі хворих, в яку було включено 18 хворих (8 чоловіків і 10 жінок), для розвантаження кінцівки при гнійно-некротичних ускладненнях СДС застосовувався напівчеревик. Середній вік пацієнтів склав 60,7±3,0 років.

У 7 хворих першої групи була встановлена 3 стадія патологічного процесу відповідно до класифікації Meggitt-Wagner, у 11 осіб – 4 стадія.

Загальне лікування проводилося комплексно з урахуванням супутніх патологій. При надходженні до стаціонару хворим призначали антибіотики широкого спектру дії: пеніциліни, цефалоспорини III покоління, фторхінолони II-III покоління у поєднанні з метронідазолом. Антибактеріальна терапія залежала від даних мікробіологічного дослідження.
Інсулінотерапія проводилася дробовими дозами інсуліну короткої дії з контролем рівня глікемії протягом доби. При антикоагулянтній терапії віддавалася перевага низькомолекулярним гепаринам. У пацієнтів здійснювалася судинна і дезагрегантна терапія. Для корекції явищ нейропатії хворим призначалася, зокрема, α-ліпоєва кислота, вітаміни групи B.

При місцевому лікуванні ран на І фазі ранового процесу застосовувалася мазь на гідрофільній, гіперосмолярній і водорозчинній основі, яка є комбінацією протимікробного засобу групи фторхінолонів офлоксацину та місцевого анестетика лідокаїну, в подальшому використовували нейтральну пов'язку Atrauman. Усім хворим виконувалися перев'язки один раз на добу. З метою догляду за стопою проводився подіатричний догляд, який включав видалення гіперкератозу та використання устілок на стопі без гнійно-некротичного ураження.
 Хірургічна обробка гнійного вогнища зафіксована у 8 пацієнтів, екзартикуляція пальця (пальців) стопи з резекцією голівки плюсневої кістки – 6 хворих, екзартикуляція пальця стопи з резекцією голівки плюсневої кістки і ​​санація гнійного вогнища – 1 людини. У даній групі також виконали 1 ампутацію на рівні суглоба Шопара, 1 ампутацію на рівні суглоба Шарпа, 1 атипову резекцію стопи. Хворі використовували напівчеревик, починаючи з першої доби післяопераційного періоду.

Термін загоєння рани є найбільш важливим фактором у клінічній практиці. Він безпосередньо пов'язаний з економічною складовою лікування та ймовірним зниженням ризику інфікування [188]. 
Аналізуючи результати хворих першої групи, нами встановлено, що зникнення гіперемії відбувалося на 6,6±0,8 добу, набряк зникав на 7,6±0,8 добу, очищення рани було зафіксовано на 10,9±0,5 добу, поява грануляції і початок епітелізації відбувалися відповідно на 13,8±0,4 і 15,9±0,4 добу.
Динаміка клінічних критеріїв перебігу патологічного процесу в цій групі хворих наведена нижче у таблиці 4.1.

Таблиця 4.1 

Динаміка клінічних критеріїв перебігу ранового процесу у хворих на СДС з використанням напівчеревика для розвантаження нижньої кінцівки

	Критерії оцінки
	Терміни, доба

	Зникнення гіперемії
	6,6±0,8

	Зникнення набряку
	7,6±0,8

	Очищення рани
	10,9±0,5

	Поява грануляцій
	13,8±0,4

	Початок епітелізації
	15,9±0,4


Середня площа поверхні рани на момент початку дослідження у хворих склала 12,9±2,6 см². Індекс Л.Н. Попової на 20 добу – 2,03±0,1 %.

Клінічні спостереження також включали вимірювання температури тіла. У даній групі отримані такі результати: на 1 добу – 37,2±0,1 °С; 4-6 добу – 36,9±0,1 °С; 9-11 добу – 36,8±0,8 °С; 14-16 добу – 36,7±0,03 °С; 19-21 добу – 36,6±0,04 °С.

При ультразвуковому дослідженні хворих з нейроішемічною формою СДС визначили стенотичні ураження поверхневої стегнової артерії у 33,3 %, підколінної артерії – у 44,4 %, передньої та задньої великогомілкових артерій – 83,3 %. На стопі виявили оклюзійно-стенотичні ураження артерії тилу стопи: стеноз зафіксовано у  22,2 %, оклюзія – у 33,3 % хворих. 

Додатково проводилася реовазографія артерій нижніх кінцівок, яка дозволила встановити ознаки зниження еластичності судин. Середнє значення на стопі – 0,54±0,06. Значення реографічного індексу на гомілці склало 0,24±0,03.

Слід зазначити, що частим ускладненням, пов'язаним з ЦД, є діабетична периферична нейропатія. У пацієнтів проводилося визначення тактильної, температурної, больової, вібраційної чутливості. У даній групі хворих, які використовували напівчеревик, помірна нейропатія за шкалою НДР відзначена у 12 (66,7 %) осіб, виражена нейропатія діагностована у 6 (33,3 %) пацієнтів. Ступінь вираженості периферичної нейропатії визначалася в балах: помірна нейропатія – 8,9±0,4 бала, виражена нейропатія – 16,8±0,5 бала.


На 1 добу кількість лейкоцитів складала 10,9±0,7х109/л, паличкоядерних нейтрофілів – 7,2±0,7 %, ШОЕ – 35,7±4,7 мм/год; на 9-11 добу: лейкоцити – 8,7±0,5х109/л, паличкоядерні нейтрофіли – 6,4±0,5 %, ШОЕ – 29,2±3,6 мм/год; на 19-21 добу кількість лейкоцитів дорівнювала 7,8±0,3х109/л, паличкоядерних нейтрофілів – 5,8±0,4 %, ШОЕ – 25,1±2,4 мм/год. 

В оцінці стану гомеостазу людини, в порівнянні із загальним клінічним аналізом крові, значно більше можливостей дає застосування гематологічних індексів. Вони дозволяють оцінити тяжкість захворювання і динаміку його перебігу; ступінь порушень на різних стадіях гнійно-некротичного процесу у хворих на СДС [52, 94, 134].

Нами були досліджені такі гематологічні індекси: ЛІІК, ІЗЛК, ІЛГ. На основі даних загального клінічного аналізу крові нами отримані такі показники на 1 добу: ЛІІК 3,23±0,81, ІЗЛК 4,39±0,74, ІЛГ 2,72±0,41; на 20 добу: ЛІІК 0,85±0,08, ІЗЛК 2,13±0,16, ІЛГ 4,49±0,5.

Середнє значення глюкози крові при надходженні становило 10,3±1,03 ммоль/л. Виявлено підвищені показники згортання крові, що підтверджують дані протромбіну – 79,2±2,1 %, фібрину – 24,0±1,6 мг, фібриногену – 5,3±0,3 г/л.

Як зазначав М.Ф. Камаєв, клінічні дані, що характеризують активність ранової інфекції і відповідної запальної реакції, доповнюються за допомогою бактеріологічних і цитологічних досліджень [67].

Початкова бактеріальна забрудненість становила 105-107 мікроорганізмів в 1 грамі тканини. Частота виявлення мікроорганізмів у хворих першої групи на 1 добу така: Staphilococcus aureus – 7 осіб (у 3 пацієнтів визначено метицилінрезистентний Staphilococcus aureus (MRSA)), Streptococcus haemoliticus – 5, Enterococcus faecalis – 6, Staphilococcus epidermidis – 3, Proteus mirabilis – 2, Pseudomonas aeruginosa – 2, Staphilococcus hyicus – 1, Staphilococcus intermedius – 1, Escherichia coli – 1, Proteus vulgaris – 1, Klebsiella pneumonia – 1 пацієнт. 
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Рисунок 4.1. Мікробний склад ран у першій групі хворих, %

Отже, основними збудниками гнійно-некротичного процесу на стопі були представники грампозитивної мікрофлори Staphilococcus aureus, Streptococcus haemoliticus, Enterococcus faecalis, які чутливі до цефтриаксону, цефазоліну, офлаксацину, левофлоксацину, гентаміцину, ванкоміцину, меропенему [116]. 
При проведенні повторних посівів на 10 добу лікування бактеріальна забрудненість ран в першій групі хворих була 104 мікроорганізмів у 1 грамі тканини. Відсутність зростання мікрофлори виявлено у 6 (33,3 %) хворих.
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Рисунок 4.2. Характер цитологічних змін у першій групі хворих

Як видно з рисунку 4.2, на 1 добу встановлено переважання дегенеративно-запального типу цитограми. 
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Рисунок 4.3 Дегенеративно-запальний тип цитограми. Забарвлення методом Паненгейма. Зб. х 400
1- різні пошкоджені клітини;

2- непошкоджені сегментоядерні нейтрофіли.
На 5 добу кількість осіб з некротичним і дегенеративно-запальним типами цитограм зменшилася, кількість хворих із запальним типом цитограм збільшилася. Дані типи цитограм характеризують послідовний перебіг I фази загоєння – фази запалення. Об'єктивна їх оцінка разом з клінічним аналізом дозволяє встановити показання до проведення тих чи інших лікувальних заходів, в першу чергу хірургічної обробки рани [82].

Надалі позитивна динаміка перебігу ранового процесу зберігалася, фаза запалення змінилася фазою регенерації. Це засвідчує переважання на 15 добу регенераторно-запального типу, на 20 добу – регенераторно-запального та регенераторного типів цитограми.
Для оцінки перебігу післяопераційного ранового процесу у хворих нами було використано загальний індекс гнійно-некротичного запалення ран (ЗІГЗР). 

Якщо показник ЗІГЗР>9,5 на 10 добу, то динаміка перебігу післяопераційного ранового процесу оцінювалася як недостатньо позитивно динаміка.
За результатами розрахунку зазначеного індексу на 10 добу, позитивна динаміка перебігу патологічного процесу (ЗІГЗР<9,5) визначена у 9 осіб (рисунок 4.4).
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Рисунок 4.4 Запально-регенеративний тип цитограми. Забарвлення методом Паненгейма. Зб. х 400
1- різні пошкоджені клітини;

2- непошкоджені сегментоядерні нейтрофіли;

3- епітеліоцити.
Прогресування гнійно-некротичних ускладнень на стопі відзначено у 7 хворих даної групи, яким було потрібне повторне оперативне втручання. Проведено 3 хірургічні обробки гнійного вогнища, 2 екзартикуляціі пальця стопи з резекцією голівки плюсневої кістки, 1 ампутація на рівні суглоба Лісфранка, 1 ампутація на рівні суглоба Шопара. Високі ампутації не зафіксовано. Тривалість стаціонарного лікування склала 33,2±2,7 доби.

Складнощі при русі виникали внаслідок опори на п'яту. За час спостережень відзначено падіння у 1 хворого, потертості шкіри у пацієнтів були відсутні.

Клінічний приклад. Хвора К., 65 років, медична карта № 897, надійшла 05.02.2007 р. до гнійного хірургічного відділення ХМКБЛ № 17 зі скаргами на болі в правій стопі, набряклість і гіперемію, підвищення температури тіла до 37,5 °С. 

З анамнезу відомо, що вона хворіє на ЦД 2 типу протягом 19 років. Пацієнтка наколола ногу гострою голкою. Звернулася в поліклініку за місцем проживання, перебувала на амбулаторному лікуванні. Хвора була госпіталізована через 10 днів з моменту пошкодження правої стопи.
При госпіталізації стан К. середнього ступеня тяжкості. При огляді правої стопи відзначена набряклість, визначається гіперемія на поверхні стопи. Стопа болюча при пальпації. На підошовній поверхні візуалізується гнійна рана 0,5х0,5 см, навколо є зона розм'якшення до 4 см. Симптом флуктуації позитивний. Пульсація на стегнових артеріях збережена, на підколінних і артеріях стоп знижена.

 Результати клінічного аналізу крові: еритроцити 4,76*1012/л; гемоглобін 154 г/л; лейкоцити 17,3*109/л; метамієлоцити 1 %; еозинофіли 0 %; паличкоядерні нейтрофіли 12 %; сегментоядерні нейтрофіли 80 %; лімфоцити 6 %; моноцити 1 %; ШОЕ 30 мм/год. Гематологічні індекси: ЛІІК 5,14, ІЗЛК 13,29, ІЛГ 0,66.

При біохімічному дослідженні крові отримані такі дані: загальний білірубін 9,55 мкмоль/л; білірубін прямий 2,45 мкмоль/л; білірубін непрямий 7,1 мкмоль/л; загальний білок 66 г/л; сечовина 3,9 ммоль/л; креатинін 0,073 ммоль/л. Рівень глюкози крові за добу коливався в межах від 9,3 до 22,0 ммоль/л. Коагулограма: протромбін 86 %; фібрин 28 мг; фібриноген 6,22 г/л.

При проведенні доплерографічного дослідження судин нижніх кінцівок визначено стеноз передньої великогомілкової артерії і задньої великогомілкової артерії праворуч. КПІ праворуч 0,6.

Ступінь вираженості периферичної нейропатії за шкалою НДР – 15 балів.

Встановлено діагноз: ЦД 2 тип, важка форма, стадія субкомпенсації. СДС, нейроішемічна форма, III стадія по Meggitt-Wagner. Флегмона правої стопи. Ішемічна хвороба серця, стабільна стенокардія II функціональний клас. Атеросклеротичний аортокардіосклероз. Гіпертонічна хвороба III ст. Блокада правої ніжки пучка Гісса. Екстрасистолічна аритмія. Серцева недостатність IIA.

Прогресування патологічного процесу не прогнозується за результатами роботи запропонованої комп'ютерної програми. 
У день надходження до стаціонару 05.02.2007 р. хворій виконано хірургічну обробку гнійного вогнища правої стопи. При вивченні мазків-відбитків на першу добу визначено дегенеративно-запальний тип цитограми. За результатами мікробіологічного дослідження виділено Staphilococcus aureus – 106 мікроорганізмів в 1 грамі тканини і Proteus mirabilis – 105 мікроорганізмів в 1 грамі тканини.

Хвора отримувала комплексне лікування: інсулін короткої дії 26 одиниць на добу; ципрофлоксацин 200 мг 2 рази на добу, метронідазол 500 мг 2 рази на добу; нікотинова кислота 6 мл 1 раз на добу; тіотриазолін 2 мл 1 раз на добу; диклофенак 3 мл 1 раз на добу; фозиноприл 10 мг 1 раз на добу; 1 таблетку в комбінації 75 мг кислоти ацетил саліцилової і 15,2 мг магнію гідроксиду 1 раз на добу; триметазидін 1 таблетка 3 рази на добу.

На І фазі ранового процесу застосовувалася мазь на гідрофільній, гіперосмолярній і водорозчинній основі, яка є комбінацією протимікробного засобу групи фторхінолонів офлоксацину та місцевого анестетика лідокаїну. Місцеве лікування поверхні рани на II-III фазах проводилося з використанням нейтральної пов'язки Atrauman. Для розвантаження правої нижньої кінцівки використовувався напівчеревик.

При оцінці результатів комплексного хірургічного лікування відмічено зникнення гіперемії на 4 добу, набряку на 5 добу, очищення рани на 9 добу, появу грануляцій на 13 добу і крайової епітелізації на 15 добу.
При проведенні цитологічного дослідження на 1 добу встановлено дегенеративно-запальний тип цитограми, на 5 добу – запальний, на 10 добу визначено запально-регенераторний тип, на 15 добу – регенераторно-запальний, на 20 добу – регенераторно-запальний тип цитограми. На 10 добу ЗІГЗР дорівнює 6,8.
На 10 добу в посіві ранового ексудату отримано Proteus mirabilis – 103 мікроорганізмів в 1 грамі тканини.

При планіметричному дослідженні на 20 добу індекс Л.Н. Попової склав 2,2 %.

Хвора виписана додому на 30 добу з моменту надходження, 07.03.2007 р., у задовільному стані для подальшого амбулаторного лікування.

Таким чином, у хворих першої групи очищення рани було встановлено на 10,9±0,5 добу, поява грануляції – на 13,8±0,4 добу, початок епітелізації – на 15,9±0,4 добу. З 18 хворих, які використовували напівчеревик як засіб розвантаження ураженої нижньої кінцівки, повторні операції виконані 7 пацієнтам.

4.2. Результати комплексного хірургічного лікування хворих, що використовували гіпсову лонгету

У порівнянні з напівчеревиками, гіпсова лонгета є більш дешевим засобом розвантаження. Практично в кожному лікувальному закладі є можливість її накладення. Однак, як вказують дослідники, гіпсова лонгета громіздка, незручна в застосуванні, а також часто ламається [79]. Гіпсова лонгета була суцільною, без віконець, накладалася від кінчиків пальців до верхньої третини гомілки. При виборі даного засобу розвантаження враховувалися фізичні можливості пацієнта нею користуватися.

Вивчення результатів застосування гіпсової лонгети проводилося в групі, що складалася з 19 хворих. Чоловіків – 9, жінок – 10, середній вік був 58,3±2,0 років.

У другій групі хворих з 3 стадією згідно з класифікацією Meggitt-Wagner виявлено 8 осіб, з 4 стадією – 11 хворих.

Загальне і місцеве лікування в даній групі хворих було аналогічним лікуванню в першій групі.

Пацієнтам другої групи виконано 7 хірургічних обробок гнійного вогнища, 7 екзартикуляцій пальця (пальців) стопи з резекцією голівки плюсневої кістки, 3 екзартикуляції пальця стопи з резекцією голівки плюсневої кістки і ​​санації гнійного вогнища, 1 ампутацію фаланги пальця, 1 ампутацію на рівні суглоба Шопара. Гіпсова лонгета накладалася на першу добу післяопераційного періоду.

 На момент початку дослідження середня площа поверхні рани в цій групі хворих дорівнювала 12,2±1,7 см². Зникнення гіперемії відбувалося на 4,8±0,6 добу, набряк зникав на 6,1±0,7 добу, очищення рани було зафіксовано на 8,9±0,9 добу, поява грануляції встановлена на 11,0±0,9 добу, початок епітелізації – на 12,9±0,9 добу. На 20 добу індекс Л.Н. Попової у хворих, яким була накладена гіпсова лонгета, дорівнював 2,4±0,09 %. У таблиці 4.2 наведені дані щодо динаміки клінічних критеріїв перебігу ранового процесу у хворих на СДС.

Таблиця 4.2
Динаміка клінічних критеріїв перебігу ранового процесу у хворих на СДС з використанням гіпсової лонгети для розвантаження нижньої кінцівки

	Критерії оцінки
	Терміни, доба

	Зникнення гіперемії
	4,8±0,6

	Зникнення набряку
	6,1±0,7

	Очищення рани
	8,9±0,9

	Поява грануляцій
	11,0±0,9

	Початок епітелізації
	12,9±0,9


За результатами вимірювання температури отримані такі дані: на 1 добу – 37,0±0,1 °С; 4-6 добу – 36,8±0,1 °С; 9-11 добу – 36,9±0,1 °С; 14-16 добу – 36,9±0,1 °С; 19-21 добу – 36,7±0,1 °С.

Для виявлення наявності оклюзійно-стенотичних змін кровообігу проводилося ультразвукове дослідження артерій нижньої кінцівки. Стенотичні ураження стегнового сегмента зафіксовано у 31,6 %, підколінного сегмента – 36,8 %, передньої та задньої великогомілкових артерій – 73,7 %, артерії тилу стопи – 31,6 % хворих. У хворих другої групи виявлені оклюзійні порушення передньої великогомілкової артерії та артерії тилу стопи у 5,3 % та 21,1 % хворих відповідно. 

Реовазографія артерій нижніх кінцівок дозволила встановити зміни тонусу судин. Середнє значення реографічного індексу на стопі склало 0,65±0,04, на гомілці – 0,23±0,02.

За шкалою НДР помірна нейропатія відзначена у 11 (57,9 %) хворих, виражена нейропатія діагностована у 8 (42,1 %) хворих. Ступінь вираженості периферичної нейропатії визначалася в балах. Так, помірна нейропатія склала 8,5±0,5 бала, виражена нейропатія – 16,3±0,4 бала.

Дані, отримані за результатами загального клінічного аналізу крові, в комплексному зв'язку з іншими дослідженнями, дали можливість оцінити перебіг гнійно-некротичного процесу у хворих на СДС. Нижче наведені показники периферичної крові на 1, 9-11, 19-21 добу. Так, кількість лейкоцитів на 1 добу – 10,7±0,6х109/л, паличкоядерних нейтрофілів – 8,0±0,7 %, ШОЕ – 38,6±4,2 мм/год; на 9-11 добу отримано 9,4±0,8х109/л, 5,9±0,5 %, 31,8±3,8 мм/год відповідно; на 19-21 добу показники лейкоцитів дорівнювали 8,4±0,6х109/л, паличкоядерних нейтрофілів – 4,9±0,5 %, ШОЕ – 27,6±3,6 мм/год.     
 На підставі результатів загального клінічного аналізу крові нами отримані наступні показники гематологічних індексів на 1 добу: ЛІІК 2,38±0,81, ІЗЛК 3,09±0,62, ІЛГ 3,77±0,44; на 20 добу: ЛІІК 0,99±0,15, ІЗЛК 2,07±0,27, ІЛГ 5,09±0,58.

За результатами біохімічного аналізу крові отримані такі дані: глюкоза крові – 9,1±0,8 ммоль/л; загальний білок – 67,4±1,6 г/л; білірубін загальний – 14,5±0,5 мкмоль/л; білірубін прямий – 4,49±0,2 мкмоль/л; білірубін непрямий – 9,98±0,4 мкмоль/л, сечовина – 7,96±0,8 ммоль/л, креатинін – 0,121±0,013 ммоль/л.

Показники протромбіну – 75,6±1,9 %, фібрину – 27,0±1,7 мг, фібриногену – 5,9±0,4 г/л, що вказує на розвиток гіперкоагуляції.

Початкова бактеріальна забрудненість склала 105-107 мікроорганізмів в 1 грамі тканини. Частота виявлення мікроорганізмів у хворих другої групи на 1 добу: Staphilococcus aureus – 10 осіб, з них MRSA – 5 хворих, Streptococcus haemoliticus – 4, Enterococcus faecalis – 4, Staphilococcus epidermidis – 4, Pseudomonas aeruginosa – 2, Enterobacter cloacae – 2, Staphilococcus hyicus – 1, Proteus mirabilis – 2, Staphilococcus intermedius – 1, Escherichia coli – 1, Proteus vulgaris – 1, Klebsiella pneumonia – 1.
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Рисунок 4.5. Мікробний склад ран у другій групі хворих

У даній групі хворих, як і в першій групі, де використовувався напівчеревик, основними збудниками гнійно-некротичного процесу були мікроорганізми, що відносяться до грампозитивної мікрофлори.

При проведенні повторних посівів на 10 добу лікування бактеріальна забрудненість ран знизилася до 10³ мікроорганізмів в 1 грамі тканини. Відсутність зростання мікрофлори визначено у 7 (36,8 %) хворих.

Точне уявлення про характер ранового процесу можливо при послідовному порівнянні цитологічних даних. Об'єктивна оцінка цитограми відбувається шляхом динамічного дослідження і зіставлення з клінікою ранового процесу [82], тому у всіх хворих даної групи проводилося вивчення типів цитограм на 1, 5, 10, 15 і 20 добу. Детальні результати представлені на рисунку 4.6.
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Рисунок 4.6. Характер цитологічних змін у другій групі хворих

Отримані результати узгоджуються з даними інших авторів, які вказують, що при надходженні до стаціонару у більшості хворих у мазках-відбитках відзначається детрит, переважання нейтрофілів у стадії розпаду, дегенерації та деструкції з позаклітинним розташуванням мікрофлори. У всіх хворих у цитограмах присутні макрофаги з незавершеним фагоцитозом [45, 163].

За нашими даними, на 10 добу кількість непошкоджених сегментоядерних нейтрофілів і різних пошкоджених клітин зменшилася, кількість плоских епітеліоцитів збільшилася. У хворих в даній групі переважали запальний і запально-регенераторний типи цитограм, також були визначені дегенеративно-запальний і регенераторно-запальний типи цитограм. На 20 добу встановлено переважання регенераторного типу цитограм.

У всіх хворих на 1 добу ЗІГЗР > 9,5. На 10 добу свідченням позитивної динаміки післяопераційного ранового процесу був ЗІГЗР <9,5 у 12 пацієнтів.

З наведених вище даних видно, що у хворих другої групи є більш виражена позитивна динаміка в цитологічній картині перебігу ранового процесу порівняно з першою групою хворих.

Таблиця 4.3

Характер цитологічних змін у першій та у другій групах хворих 

	Доба
	Група
	Тип цитограми, %

	
	
	I
	II
	III
	IV
	V
	VI

	1
	1
	22,2 
	66,7
	11,1
	
	
	

	
	2
	15,8
	73,7
	10,5
	
	
	

	5
	1
	11,1
	33,3
	55,6
	
	
	

	
	2
	5,3
	26,3
	63,1
	5,3
	
	

	10
	1
	
	11,1
	55,6
	33,3
	
	

	
	2
	
	5,3
	31,6
	47,3
	15,8
	

	15
	1
	
	
	16,7
	33,3
	38,9
	11,1

	
	2
	
	
	10,5
	15,8
	42,1
	31,6 

	20
	1
	
	
	5,5
	16,7
	38,9
	38,9

	
	2
	
	
	
	15,8
	21,1
	63,1


Примітка. І – некротичний тип, ІІ – дегенеративно-запальнй, ІІІ – запальний, ІV – запально-регенераторний, V – регенераторно-запальний, VI – регенераторний.
У другій групі прогресування гнійно-некротичних ускладнень на стопі відзначено у 7 хворих. Їм виконані повторні оперативні втручання: 4 хірургічних обробки гнійного вогнища, 2 екзартикуляціі пальців стопи з резекцією голівок плюсневих кісток, 1 ампутація на рівні середньої третини стегна. Середня тривалість перебування хворих в стаціонарі склала 30,2±1,4 доби.

Застосування гіпсової лонгети призводить до зниження рухливості хворого, стає складніше вести звичний спосіб життя. Наявність лонгети на нижній кінцівці погіршує рівновагу і координацію рухів, збільшує ймовірність падіння хворого. У даній групі хворих падіння зафіксовано у 3 пацієнтів. Через тривалу іммобілізацію відзначено 4 випадки тугорухливості суглобів. У 3 хворих, які носили гіпсову лонгету, виявлена ​​незначна потертість шкіри в області гомілки, але це не вплинуло на можливість її подальшого застосування.

Клінічний приклад. Хворий К., 60 років, медична карта № 4429, 02.08.2007 р. госпіталізований до гнійного хірургічного відділення ХМКБЛ № 17 зі скаргами на болі в області лівої стопи, наявність трофічної виразки біля основи 2 пальця лівої стопи, яка тривалий період не загоювалася.

 З анамнезу відомо, що хворий хворіє на ЦД 2 типу протягом 22 років. Хворий госпіталізований через 45 днів після виявлення виразкового дефекту біля основи 2 пальця лівої стопи. Перебував на амбулаторному лікуванні у хірурга в поліклініці за місцем проживання.

На момент надходження до хірургічного відділення стан хворого середнього ступеня тяжкості. При огляді лівої стопи на підошовній поверхні біля основи 2 пальця є глибока виразка з гнійним виділенням. Дном виразки слугують сухожилля згиначів 2 пальця. Пульсація на стегнових артеріях збережена, на підколінних і артеріях стоп знижена.

При госпіталізації у хворого отримані такі дані клінічного аналізу крові: еритроцити 4,22*1012 /л; гемоглобін 141 г/л; лейкоцити 12,3*109 /л; еозинофіли 1 %; паличкоядерні нейтрофіли 14 %; сегментоядерні нейтрофіли 57 %; лімфоцити 26 %; моноцити 2 %; ШОЕ 6 мм/год. Гематологічні індекси: ЛІІК 1,52, ІЗЛК 2,57, ІЛГ 3,61.

Біохімічне дослідження крові: загальний білірубін 19,6 мкмоль/л; білірубін прямий 4,9 мкмоль/л; білірубін непрямий 14,7 мкмоль/л; загальний білок 70 г/л; сечовина 7,6 ммоль/л; креатинін 0,107 ммоль/л. Рівень глюкози крові на момент надходження 9 ммоль/л. Коагулограма: протромбін 79 %; фібрин 28 мг; фібриноген 6,2 г/л.

За результатами доплерографічного дослідження судин нижніх кінцівок визначено стеноз підколінної артерії праворуч; стеноз задньої великогомілкової артерії і A. dorsalis pedis справа. Зліва визначається стеноз передньої великогомілкової артерії і задньої великогомілкової артерії. КПІ справа 0,63.

Ступінь вираженості периферичної нейропатії за шкалою НДР склала 8 балів.

Встановлено діагноз: ЦД 2 тип, важка форма, стадія субкомпенсації. СДС, нейроішемічна форма, IV стадія за Meggitt-Wagner. Волога гангрена 2 пальця лівої стопи. Ішемічна хвороба серця, стабільна стенокардія, ІІ функціональний клас, гіпертонічна хвороба ІІ ст., серцева недостатність ІІА, миготлива аритмія, шлуночкова екстрасистолія. Атеросклеротичний аортокардіосклероз.
Прогресування гнійно-некротичного процесу запропонованою нами комп’ютерною програмою не прогнозується.  
Хворому виконана екзартикуляція 2 пальця лівої стопи з резекцією голівки плюсневої кістки 02.08.2007 р. При вивченні мазків-відбитків на першу добу визначено дегенеративно-запальний тип цитограми. При мікробіологічному дослідженні рани виділено Staphylococcus hyicus. Рівень бактеріального забруднення склав 105 мікроорганізмів в 1 грамі тканини.

Хворий отримував комплексне лікування: інсулін короткої дії 30 одиниць на добу та інсулін середньої дії 32 одиниці на добу; цефтріаксон 1 гр 2 рази на добу; метранідазол 100 мл 3 рази на добу; левофлоксацин 500 мг 1 раз на добу; амікацин 0,5 г 2 рази на добу; гепарін 2500 од; тіоктова кислота 600 мг 1 раз на добу; пентоксифілін 5 мл 1 раз на добу; депротеїнізований гемодериват із крові телят 2 мл 2 рази на добу; реосорбілакт 200 мл 1 раз на день; корглікон 0,6 мг 1 раз на добу; фуросемід 60 мг 1 раз на добу; комбінація магнію аспарагінат 175 мг і калію аспарагінату 175 мг, 
10 мл 1 раз на добу.

На І фазі ранового процесу застосовувалася мазь на гідрофільній, гіперосмолярній і водорозчинній основі, яка є комбінацією протимікробного засобу групи фторхінолонів офлоксацину та місцевого анестетика лідокаїну, в подальшому використовувалася нейтральна пов'язка Atrauman. 
Із урахуванням фізичних можливостей хворого для розвантаження лівої нижньої кінцівки використовувалася гіпсова лонгета. Хворому було роз’яснено особливості її застосування. 
При оцінці результатів лікування відмічено зникнення гіперемії на 4 добу, набряку на 5 добу, очищення рани на 9 добу, появу грануляцій на 11 добу і крайової епітелізації на 12 добу.

На 1 добу при цитологічному дослідженні визначено дегенеративно-запальний тип цитограми, на 5 добу – запальний, на 10 добу – запально-регенераторний тип, на 15 добу – регенераторно-запальний, на 20 добу – регенераторний тип. На 10 добу ЗІГЗР – 6,2.
При мікробіологічному дослідженні на 10 добу посіви ранового ексудату росту не дали.

При планіметричному дослідженні на 20 добу індекс Л.Н. Попової склав 2,6 %. 
28.08.2007 р. хворий виписаний додому на 26 добу в задовільному стані для подальшого амбулаторного лікування.

Таким чином, напівчеревик і гіпсова лонгета у процесі комплексного хірургічного лікування сприяють загоєнню ран, забезпечуючи позитивну динаміку післяопераційного періоду. Незважаючи на це, зазначені засоби розвантаження нижньої кінцівки мають певні конструктивні особливості, які не дозволяють забезпечити оптимальне співвідношення між розвантаженням кінцівки та руховою активністю пацієнта. У випадку з напівчеревиком остання може бути надмірною, що негативно позначається на зменшенні тиску на уражену кінцівку та загоєнні рани. Так, початок епітелізації зафіксовано на 15,9±0,4 добу. Ситуація з гіпсовою лонгетою цілком протилежна, тому що її застосування, забезпечуючи розвантаження стопи, швидший процес загоєння ран (початок епітелізації на 12,9±0,9 добу), істотно обмежує можливість для пересування. Очевидно, що необхідний пошук нового засобу розвантаження нижньої кінцівки, який би перевищував ефективність існуючих, при одночасній відсутності значних недоліків.


Матеріали даного розділу опубліковано у наступних роботах:

1. Прийменко ДС. Клініко-лабораторна оцінка застосування засобів розвантаження кінцівки у хворих з гнійно-некротичними ускладненнями синдрому діабетичної стопи. Сучасні медичні технології. 2015;(1):56-60.
РОЗДІЛ 5

КОМПЛЕКСНЕ ХІРУРГІЧНЕ ЛІКУВАННЯ ГНІЙНО-НЕКРОТИЧНИХ УСКЛАДНЕНЬ У ХВОРИХ НА СДС З ВИКОРИСТАННЯМ РОЗРОБЛЕНОГО ПРИСТРОЮ ДЛЯ РОЗВАНТАЖЕННЯ СТОПИ 

5.1. Конструктивні особливості пристрою для розвантаження стопи 
Як уже зазначалося, в даний час для розвантаження кінцівки при гнійно-некротичних ускладненнях СДС широко використовуються напівчеревик і гіпсова лонгета. Зазначені засоби розвантаження мають цілий ряд недоліків, що існують в процесі розвантаження стопи у хворих з гнійно-некротичними ускладненнями на стопі при ЦД. Детальніше вони описані в підрозділах 1.3, 4.1 і 4.2.

Нами запропоновано пристрій для розвантаження стопи [156].  Його схема представлена на рисунку 5.1.
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Рисунок 5.1. Пристрій для розвантаження стопи

1 – гільза з полімерного матеріалу; 2 – опорні елементи з дроту, які вмонтовані по латеральній та медіальній поверхні гільзи 1 (діаметр дроту – 6 мм, що дозволяє витримувати вагу хворого до 100 кг); 3 – гумові накладки робочої частини опорного елемента 2; 4 – кріпильні муфти для коліщатка 5; 5 – пластикові коліщатка діаметром не більше 50 мм і товщиною не менше 15 мм; 6 – П-подібної форми металеві кріплення; 7 – ремінець на тканинній основі зі стрічками «Velcro» на кінцях; 8 – петля на стопі, виконана ремінцем 7; 9 – гайки для фіксації коліщатка 5; 10 – вісь коліщатка 5; 11 –гвинти для притиснення опорного елемента 2 до внутрішньої поверхні кріпильної муфти для коліщатка 5; 12 – фторопластові шайби; 13 – металеві шайби. 

Розроблений пристрій містить гільзу, сформовану на гомілці з полімерних матеріалів Scotchcast і Soft Cast (3M, США), опорні елементи, виготовлені з дроту індивідуального розміру від задньої до середньої частини стопи пацієнта включно, гумові накладки для запобігання ковзання опорного елемента при переміщенні, пластикові коліщатка діаметром не більше 50 мм і товщиною не менше 15 мм і кріпильні муфти для них; П-подібної форми металеві кріплення; гайки для фіксації коліщаток; ремінець на тканинній основі зі стрічками «Velcro» на кінцях; петлю на стопі, виконану ремінцем; вісь коліщатка; гвинти для притиснення опорного елемента до внутрішньої поверхні кріпильної муфти для коліщаток; фторопластові шайби; металеві шайби [156].

Виконання опорного елемента з дроту зменшує вагу пристрою при високій надійності. Дріт розташовано по бокових поверхнях, не закриваючи підошовну поверхню стопи, що забезпечує зручність для медичного персоналу при оцінці стану рани і виконанні перев'язок.

У пристрої використана суцільна гільза і ремінець, який забезпечує фіксацію стопи, а відповідно розвантаження її переднього відділу. При цьому зберігається розвантаження також середнього і заднього відділів стопи. При застосуванні пристрою навантаження переноситься на гомілку [157].
Слід відзначити наявність в конструкції коліщаток. Вони полегшують пацієнтові переміщення ураженої кінцівки вперед, не докладаючи при цьому значних зусиль і зберігаючи стійкість. Хворий вільно пересуває кінцівку, рух закінчується опорою на робочу частину опорного елемента, потім виконується рух іншою кінцівкою (рисунок 5.2).
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Рисунок 5.2. Хвора А., 66 р., що застосовувала пристрій для розвантаження стопи

Цей пристрій має хороші експлуатаційні характеристики, дає можливість хворому при необхідності надіти взуття поверх пов'язки. У такому випадку петлю формують під підошвою взуття. Він може використовуватися як під час стаціонарного лікування, так і після виписки з лікарні.

Scotchcast і Soft Cast (3M, США) – це полімерні матеріали, які добре пропускають повітря, забезпечують умови для зміни форми м'язів. Вони легші, вологостійкіші та міцніші ніж гіпс [199, 204]. За рахунок напівжорсткої іммобілізації, яка забезпечується поєднанням Scotchcast і Soft Cast (3M, США), відсутня травматизація шкіри гомілки жорсткими краями пов'язки.
Протипоказанням до застосування даного засобу є гнійно-некротичний процес з ураженням усієї стопи, гомілки у хворих на СДС.
Пристрій для розвантаження стопи є незнімним, що ускладнює виявлення негативних змін у стані тканин гомілки. Отже, в даній групі хворих використання описаної в розділі 3 математичної моделі для визначення перебігу гнійно-некротичного процесу є найбільш виправданим. Її застосування забезпечило ранню діагностику розвитку патологічного процесу у хворих на СДС. 

Таким чином, у пристрої для розвантаження стопи опорний елемент виконано з дроту, використані суцільна гільза, ремінець, коліщатка, сучасні полімерні матеріали. Це забезпечує розвантаження всіх відділів стопи, дозволяє пацієнтові переміщати кінцівку вперед без значних зусиль зі збереженням стійкості.
5.2. Результати комплексного хірургічного лікування хворих, що використовували пристрій для розвантаження стопи

Для вивчення результатів застосування зазначеного пристрою була сформована група з 22 хворих (8 чоловіків, 14 жінок). Середній вік – 62,3±2,5 років.

У даній групі у 12 пацієнтів встановлена ​​3 стадія, у 10 хворих – 4 стадія згідно з класифікацією Meggitt-Wagner.

Проведене загальне і місцеве лікування в третій групі хворих не відрізнялося від лікувальних заходів у розглянутих вище групах.

Хірургічна обробка гнійного вогнища виконана 10 хворим, екзартикуляція пальця (пальців) стопи з резекцією голівки плюсневої кістки проведена 10 пацієнтам, екзартикуляція пальця з резекцією голівки плюсневої кістки і ​​санація гнійного вогнища – 1 людині, ампутація на рівні суглоба Шарпа – 1 хворому. Пристрій для розвантаження стопи у хворих третьої групи застосовувався з першої доби післяопераційного періоду.

Середня площа поверхні рани у хворих даної групи склала 11,9±1,6 см². Зникнення гіперемії відбувалося на 3,7±0,4 добу, набряк зникав на 4,5±0,4 добу, очищення рани було зафіксовано на 6,4±0,4 добу, появу грануляції встановлено на 7,9±0,4 добу, початок епітелізації – на 9,7±0,3 добу. На 20 добу індекс Л.Н. Попової у хворих дорівнював 3,07±0,04 %.

Таблиця 5.1 

Динаміка клінічних критеріїв перебігу ранового процесу у хворих на СДС з використанням пристрію для розвантаження стопи

	Критерії оцінки
	Терміни, доба

	Зникнення гіперемії
	3,7±0,4

	Зникнення набряку
	4,5±0,4

	Очищення рани
	6,4±0,3

	Поява грануляцій
	7,9±0,4

	Початок епітелізації
	9,7±0,3


За результатами вимірювання температури отримані такі дані: на 1 добу – 37,0±0,1 °С; 4-6 добу – 36,9±0,1 °С; 9-11 добу – 36,8±0,1 °С; 14-16 добу – 36,8±0,1 °С; 19-21 добу – 36,7±0,04 °С.

При ультразвуковому дослідженні хворих з нейроішемічною формою СДС визначили стенотичні ураження поверхневої стегнової артерії у 27,3 %, підколінної артерії – 31,8 %, передньої великогомілкової артерії – 72,7 %, задньої великогомілкової артерії – 86,4%, артерії тилу стопи – 27,3 % пацієнтів. Оклюзійні порушення передньої великогомілкової артерії зафіксовано у 4,6 %, артерії тилу стопи – 22,7 %. 

За результатами реовазографії артерій нижніх кінцівок були виявлені ознаки зниження еластичності судин. Середнє значення на стопі становило 0,57±0,04. Значення реографічного індексу на гомілці склало 0,25±0,02.

За шкалою НДР помірна нейропатія відзначена у 13 (59,1 %) хворих, виражена нейропатія діагностована у 9 (40,9 %) пацієнтів, які використовували пристрій для розвантаження стопи. Ступінь вираженості периферичної нейропатії визначалася в балах: помірна нейропатія – 7,9±0,4 бали, виражена нейропатія – 15,8±0,3 бали.

На 1 добу встановили кількість лейкоцитів складала 10,7±0,7х109/л, паличкоядерних нейтрофілів – 7,5±0,7 %, ШОЕ – 31,1±3,6 мм/год; на 9-11 добу: лейкоцити – 8,3±0,4х109/л, паличкоядерні нейтрофіли – 5,4±0,4 %, ШОЕ – 23,2±3,6 мм/год; на 19-21 добу: лейкоцити – 7,4±0,3х109/л, паличкоядерні нейтрофіли – 5,1±0,2 %, ШОЕ – 21,1±2,2 мм/год. 
На основі даних загального клінічного аналізу крові нами отримані такі показники на 1 добу: ЛІІК 2,74±0,53, ІЗЛК 4,43±0,49, ІЛГ 2,25±0,26; на 20 добу: ЛІІК 0,99±0,14, ІЗЛК 2,34±0,2, ІЛГ 4,17±0,36.

Середнє значення глюкози крові при надходженні становить 11,35±1,1 ммоль/л, рівень цукру у хворих коливався від 4,8 до 23,3 ммоль/л. Інші біохімічні показники: загальний білок – 65,1±1,5 г/л; білірубін загальний – 14,4±0,3 мкмоль/л; білірубін прямий – 4,1±0,3 мкмоль/л; білірубін непрямий – 10,4±0,4 мкмоль/л; сечовина – 7,3±0,7 ммоль/л; креатинін – 0,101±0,006 ммоль/л.

Так, середнє значення на 1 добу протромбіну в даній групі становить 80,6±1,4 %, фібрину – 24,0±1,9 мг, фібриногену – 5,4±0,4 г/л.

Початкова бактеріальна забрудненість становила 105-107 мікроорганізмів в 1 грамі тканини. Частота виявлення мікроорганізмів у хворих на 1 добу: Staphilococcus aureus – 11 осіб (у 6 хворих виділено MRSA), Streptococcus haemoliticus – 6, Enterococcus faecalis – 4, Staphilococcus epidermidis – 3, Proteus mirabilis – 2, Pseudomonas aeruginosa – 2, Escherichia coli – 2, Klebsiella pneumonia – 2, Staphilococcus hyicus – 1 пацієнт.
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Рисунок 5.3. Мікробний склад ран у третій групі хворих

При проведенні повторних посівів на 10 добу лікування бактеріальна забрудненість ран у третій групі склала 10² мікроорганізмів у 1 грамі тканини. Відсутність зростання мікрофлори визначено в третій групі у 10 (45,5 %) хворих [116].
Для оцінки перебігу ранового процесу у хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС проводилося порівняння типів цитограм в ході лікування.

На 1 добу зростала кількість пошкоджених клітин, доходячи до 100 %. Більше 80 % з них – це сегментоядерні нейтрофіли, однією з головних специфічних функцій яких є фагоцитоз бактерій. Крім сегментоядерних нейтрофілів, спостерігалися поодинокі еозинофіли, моноцити, макрофаги, лімфоцити, плоскі епітеліоцити і фібробласти, які пошкоджувалися токсинами бактерій, утворюючи клітинний детрит, що є головною частиною гнійного ексудату. З огляду на це, ЗІГЗР > 9,5 на 1 добу був у всіх хворих групи.

Встановлено переважання дегенеративно-запального типу цитограми у 15 пацієнтів. Некротичний і запальний типи цитограми встановлені у 4 і 3 хворих відповідно. Більш докладно отримані результати відображені на рисунку 5.4.
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Рисунок 5.4. Характер цитологічних змін у третій групі хворих

Як випливає з аналізу рисунку 5.4, на 5 добу зменшилася кількість пацієнтів з дегенеративно-запальним типом, переважав запальний тип. При оцінці цитограм на 10 добу слід підкреслити, що у 12 осіб виявлено запально-регенераторний тип цитограми, що узгоджується з середніми термінами очищення рани у хворих (6,4±0,3 добу). Про позитивну динаміку післяопераційного ранового процесу на 10 добу свідчить ЗІГЗР <9,5 у 18 осіб.
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Рисунок 5.5 Регенераторно-запальний тип цитограми. Забарвлення методом Паненгейма. Зб. х 400
1- різні пошкоджені клітини;

2- непошкоджені сегментоядерні нейтрофіли;

3- епітеліоцити.

На 15 переважав регенераторний тип цитограм. На 20 добу тільки у 1 пацієнта зафіксовано запально-регенераторний тип цитограм, у решти пацієнтів був відзначений регенераторно-запальний і регенераторний типи з переважанням останнього.

Прогресування гнійно-некротичних ускладнень на стопі відзначено у 2 хворих, яким була потрібна повторна операція: 1 хірургічних обробки гнійного вогнища і 1 екзартикуляція пальців стопи з резекцією голівок плюсневих кісток. Високі ампутації не проводилися. Тривалість стаціонарного етапу лікування – 26,3±0,9 доби.

При оцінці змін ходьби встановлено, що у 1 пацієнта відзначено падіння, у 2 осіб – потертості шкіри.

Клінічний приклад. Хвора Е., 54 роки, медична карта № 9328, надійшла 04.07.2013 р. до гнійного хірургічного відділення ХМКБЛ № 17 зі скаргами на болі в правій стопі, набряклість, наявність ділянки некрозу на 1 пальці правої стопи, зниження чутливості стоп, підвищення температури тіла до 37,6 °С.

З анамнезу відомо, що Е. хворіє на ЦД 2 типу протягом 15 років. 
Хвора відзначила зміну забарвлення 1 пальця правої стопи, протягом 16 днів до моменту госпіталізації займалася самолікуванням, ефект був відсутній.

При госпіталізації стан хворої середнього ступеня тяжкості. При огляді правої стопи 1 палець набряклий. На підошовній поверхні 1 пальця правої стопи відзначена зона некрозу 1,7х1,2 см. На дні рани визначаються ділянки некрозу, фібрин. Визначається набряк і гіперемія переднього відділу правої стопи. Пульсація на стегнових артеріях збережена, на підколінних і артеріях стоп знижена.

При лабораторному дослідженні під час надходження у хворої в клінічному аналізі крові: еритроцити 3,71*1012 /л; гемоглобін 94 г/л; лейкоцити 9,4*109 /л; еозинофіли 2 %; паличкоядерні нейтрофіли 6 %; сегментоядерні нейтрофіли 70 %; лімфоцити 20 %; моноцити 2 %; ШОЕ 50 мм/год. Гематологічні індекси: ЛІІК 1,06, ІЗЛК 3,55, ІЛГ 2,65.

При біохімічному дослідженні крові: загальний білірубін 14,99 мкмоль /л; білірубін прямий 2,77 мкмоль/л; білірубін непрямий 12,2 мкмоль/л; загальний білок 66 г/л; сечовина 10,12 ммоль/л; креатинін 0,11 ммоль/л. Рівень цукру крові за добу коливався в межах від 7,0 до 11,1 ммоль/л. Коагулограма: протромбін 84 %; фібрин 44 мг; фібриноген 9,6 г/л.

При проведенні доплерографічного дослідження судин нижніх кінцівок визначено стеноз передньої великогомілкової артерії праворуч, стеноз задньої великогомілкової артерії праворуч і ліворуч, стеноз артерії стопи праворуч. КПІ справа 0,63.

Ступінь вираженості периферичної нейропатії за шкалою НДР склав 7 балів. 

Встановлено діагноз: ЦД 2 тип, важка форма, стадія субкомпенсації. СДС, нейроішемічна форма, IV стадія за Meggitt-Wagner. Волога гангрена 1 пальця правої стопи. Ішемічна хвороба серця, стабільна стенокардія II функціональний клас. Постінфарктний (інфаркт міокарда 2012) атеросклеротичний аортокардіосклероз. Гіпертонічна хвороба III ст. Серцева недостатність IIA.
За результатами використання комп'ютерної програми прогнозування перебігу гнійно-некротичного процесу прогресування патологічного процесу не визначено. 
04.07.2013 р. хворій виконана екзартикуляція 1 пальця правої стопи з резекцією голівки плюсневої кістки. При дослідженні мазків-відбитків на першу добу визначено дегенеративно-запальний тип цитограми. При мікробіологічному дослідженні виділено St aureus+Escherichia coli. Рівень бактеріального обсіменіння – 106 мікроорганізмів у 1 грамі тканини.

Хвора отримувала комплексне лікування: інсулін короткої дії 24 одиниці на добу; комібнацію цефоперазону/сульбактаму 2 гр 2 рази на добу; орнідазол 500 мг 2 рази на добу; кислота тіоктова 300 мг 1 раз на добу; аргінін гідрохлорид 100 мл 1 раз на добу; етилметилгідроксипіридину cукцинату 2 мл 1 раз на добу; еноксапарин натрію 0,2 мл 1 раз на добу; кеторолаку трометаміну 1 мл 4 рази на добу; лізиноприл 20 мг 1 раз на добу; бісопролол фумарат 2,5 мг 1 раз на добу; корвітин 0,5 гр 1 раз на добу; ізосорбід динітрат 20 мг 2 рази на добу.

На І фазі ранового процесу застосовувалася мазь на гідрофільній, гіперосмолярній і водорозчинній основі, яка є комбінацією протимікробного засобу групи фторхінолонів офлоксацину та місцевого анестетика лідокаїну, в подальшому з використанням нейтральної пов'язки Atrauman. Для розвантаження правої нижньої кінцівки використовувався пристрій для розвантаження стопи.

При оцінці результатів лікування відмічено зникнення гіперемії на 3 добу, набряку на 4 добу, очищення рани на 5 добу, появу грануляцій на 7 добу і крайової епітелізації на 9 добу.

На 1 добу при цитологічному дослідженні визначено дегенеративно-запальний тип, на 5 добу – запальний, на 10 добу – запально-регенераторний, на 15 добу – регенераторно-запальний, на 20 добу – регенераторний тип цитограми. ЗІГЗР на 10 добу склав 4,2.
На 10 добу при мікробіологічному дослідженні посіви ранового ексудату росту не дали.

При планіметричному дослідженні на 20 добу індекс Л.Н. Попової склав 3,1 %.

24.07.2013 р. на 20 добу з моменту надходження, хвора виписана додому в задовільному стані для подальшого амбулаторного лікування.

Таким чином, у хворих третьої групи очищення рани було відзначено на 6,4±0,3 добу, поява грануляції – на 7,9±0,4 добу, початок епітелізації – на 9,7±0,3 добу. З 22 хворих, які використовували пристрій для розвантаження стопи, повторні операції проводилися 2 пацієнтам.

5.3. Порівняльний аналіз результатів комплексного хірургічного лікування у хворих з використанням напівчеревика, гіпсової лонгети та пристрою для розвантаження стопи 

За результатами порівняльного аналізу динаміки клінічних критеріїв перебігу ранового процесу з урахуванням різних засобів розвантаження нижньої кінцівки в трьох групах хворих (таблиця 5.2) виявлено відмінності за термінами зникнення гіперемії, набряку, очищення рани, появи грануляцій, початку епітелізації.

Таблиця 5.2

Динаміка клінічних критеріїв перебігу ранового процесу у хворих на СДС з урахуванням використовуваного засобу розвантаження нижньої кінцівки

	Критерії оцінки


	Групи хворих

	
	1 група

(n=18)
	2 група

(n=19)
	3 група

(n=22)

	Зникнення гіперемії, доба
	6,6±0,8**
	4,8±0,6
	3,7±0,4**

	Зникнення набряку, доба
	7,6±0,8**
	6,1±0,7
	4,5±0,4**

	Очищення 

рани, доба 
	10,9±0,5**
	8,9±0,9
	6,4±0,3**

	Поява грануляцій, доба
	13,8±0,4*
	11,0±0,9*
	7,6±0,4*

	Початок епітелізації, доба
	15,9±0,4*
	12,9±0,9*
	9,7±0,3*


Примітка 1. * – значимо (р<0,05) відрізняєтья від усіх інших груп

Примітка 2. ** – значима різниця (р<0,05) є тільки між двома вказаними групами

Таким чином, застосування пристрою для розвантаження стопи створює умови для пришвидшення процесу зникнення гіперемії, який настає в середньому на 1 добу раніше, ніж у хворих з гіпсовою лонгетою і в середньому на 3 доби у хворих з напівчеревиком. На 1,5 доби в середньому раніше відбувається зникнення набряку в третій групі хворих порівняно з хворими в другій групі і в середньому на 3 доби порівняно з хворими першої групи.

При оцінці динаміки ранового процесу відзначено, що застосування пристрою для розвантаження стопи дозволяє скоротити в середньому на 2,5 доби тривалість очищення ран порівняно з накладенням гіпсової лонгети і в середньому на 4,5 доби, якщо використовувався напівчеревик. Отже, в групі хворих з пристроєм для розвантаження стопи поява грануляцій та епітелізації відзначається значимо раніше (р<0,05), ніж в групах, в яких використовували гіпсову лонгету і напівчеревик.

При аналізі гематологічних показників у хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС при надходженні відзначено нейтрофільний лейкоцитоз, еозинопенія, лімфоцитопенія, збільшення ШОЕ. Показники периферичної крові та гематологічні індекси статистично не відрізнялися у хворих трьох груп.

 Дані ЛІІК, ІЗЛК і ІЛГ свідчать про підвищення рівня ендогенної інтоксикації, активний запальний процес. Це пояснюється зниженням числа еозинофілів і підвищенням кількості паличкоядерних і сегментоядерних нейтрофілів.

У ході дослідження виявлено тенденцію до зниження лейкоцитозу, зменшення зсуву лейкоцитарної формули вліво на 20 добу, що вказувало на регрес запального процесу в досліджуваних групах хворих. Статистично значущих відмінностей гематологічних показників не отримано.

При дослідженні структури мікрофлори ран у хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС на момент надходження до стаціонару виділяли як монокультури, так і мікробні асоціації. Серед мікроорганізмів у вигляді монокультури переважали Staphilococcus aureus, Streptococcus haemoliticus, Enterococcus faecalis, Staphilococcus epidermidis. В асоціації частіше зустрічалося поєднання двох мікроорганізмів. Істотних відмінностей в складі мікрофлори у хворих трьох досліджуваних груп не виявлено.
У всіх трьох групах хворих початкова бактеріальна забрудненість склала 105-107 мікроорганізмів у 1 грамі тканини, що узгоджується з даними про мікробіологічну забрудненість інших авторів [30, 65]. При проведенні повторних посівів на 10 добу лікування бактеріальна забрудненість ран знизилася і становила: в першій групі хворих – 104 мікроорганізмів у 1 грамі тканини, у другій групі – 10³ мікроорганізмів у 1 грамі тканини, у третій групі – 10² мікроорганізмів у 1 грамі тканини. Характер цитологічних змін вказано нижче у таблиці 5.3.

Таблиця 5.3

Характер цитологічних змін у трьох групах хворих, що використовували різні засоби розвантаження 

	Доба
	Група
	Тип цитограми, %

	
	
	I
	II
	III
	IV
	V
	VI

	1
	1
	22,2 
	66,7
	11,1
	
	
	

	
	2
	15,8
	73,7
	10,5
	
	
	

	
	3
	18,2
	68,2
	13,6
	
	
	

	5
	1
	11,1
	33,3
	55,6
	
	
	

	
	2
	5,3
	26,3
	63,1
	5,3
	
	

	
	3
	4,6
	22,7
	63,6
	9,1
	
	

	10
	1
	
	11,1
	55,6
	33,3
	
	

	
	2
	
	5,3
	31,6
	47,3
	15,8
	

	
	3
	
	4,6
	18,2
	54,5
	22,7
	

	15
	1
	
	
	16,7
	33,3
	38,9
	11,1

	
	2
	
	
	10,5
	15,8
	42,1
	31,6 

	
	3
	
	
	
	18,2
	31,8
	50,0

	20
	1
	
	
	5,5
	16,7
	38,9
	38,9

	
	2
	
	
	
	15,8
	21,1
	63,1

	
	3
	
	
	
	4,6
	13,6
	81,8


Примітка. І – некротичний тип, ІІ – дегенеративно-запальнй, ІІІ – запальний, ІV – запально-регенераторний, V – регенераторно-запальний, VI – регенераторний. 

Отже, за результатами порівняння цитограм на 1 і 5 добу післяопераційного періоду значущих відмінностей не визначено, оскільки в трьох групах хворих переважав відповідно дегенеративно-запальний і запальний типи.

З 10 доби починає простежуватися різниця в типах цитограм між трьома групами хворих. У другій і третій групах, порівняно з першою, спостерігається переважання фази регенерації ранового процесу. Зокрема, у другій і третій групах на 10 добу кількісно переважав запально-регенераторний, в першій групі хворих – запальний тип цитограм.

Зазначена вище тенденція знаходить своє продовження і в подальшому. Відповідно на 15 добу в першій та другій групах переважав регенераторно-запальний тип цитограми, у третій групі – регенераторний. На 20 добу в другій і третій групах, на відміну від першої, більше 50 % хворих мали регенераторний тип.
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Рисунок 5.6.  Оцінка перебігу ранового процесу у хворих на 10 добу на підставі загального індексу гнійно-некротичного запалення ран (ЗІГЗР) 
Дані ЗІГЗР свідчать, що на 10 добу позитивна динаміка перебігу ранового процесу у хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС відрізняється у трьох групах (рисунок 5.6). Наведені показники узгоджуються із описаною вище цитоголічною картиною. 

Застосування різних засобів розвантаження нижньої кінцівки у хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС, як вже зазначалося, є важливим компонентом при лікуванні даної категорії хворих. Результати оцінки перебігу ранового процесу у хворих трьох груп вказують на те, що застосування пристрою для розвантаження стопи створює більш сприятливі умови для скорочення термінів загоєння ран [114].
Слід підкреслити, що такі показники, як поява грануляційної тканини і початок епітелізації рани, статистично значимо (р<0,05) відрізняються в трьох групах пацієнтів, які використовували різні засоби розвантаження.
Свідченням позитивної динаміки перебігу післяопераційного ранового процесу в групі пацієнтів, які використовували пристрій для розвантаження стопи, є характер цитологічних змін. У цій групі на 10 добу ЗІГЗР <9,5 у 81,8 % хворих, в першій і другій групах у 50 % і 63,2 % відповідно. На 20 добу у 81,8 % пацієнтів третьої групи відзначено регенераторний тип цитограм, у 13,6 % – регенераторно-запальний, лише у 4,6 % – запально-регенераторний тип. Для порівняння: регенераторний тип у першій групі зафіксовано у 38,9 % хворих; у другій групі – у 63,1 %.
При аналізі результатів лікування слід підкреслити менше число повторних оперативних втручань у третій групі хворих, а саме 2 операції. Це статистично значуща менша (p<0,05) кількість зафіксованих оперативних втручань, ніж у першій (p=0,03 χ2=5,041) і в другій групах (p=0,03 χ2=4,583). Отримані результати узгоджуються з даними про тривалість етапу стаціонарного лікування: перша група – 33,2±2,7 доби, друга група – 30,2±1,4 доби, третя група – 26,3±0,9 доби. Вони свідчать про зменшення (p<0,05) середніх термінів перебування пацієнтів у стаціонарі,  що використовували пристрій для розвантаження стопи в порівнянні з традиційними засобами.
Таким чином, пристрій для розвантаження стопи є більш легким і міцним завдяки використанню сучасних полімерних матеріалів і виконанню опорного елемента з дроту. Пристрій створено з урахуванням потреб медичного персоналу проводити перев'язки і оцінювати стан рани. Пацієнт має можливість ходити з меншим ризиком падіння, якщо порівнювати із застосуванням гіпсової лонгети як засобу розвантаження.

За результатами комплексного хірургічного лікування у третій групі хворих поява грануляцій та початок епітелізації спостерігається статистично значимо раніше, а кількість повторних операцій і тривалість стаціонарного лікування є статистично значимо меншими, ніж в першій і другій групах (p<0,05).

Матеріали даного розділу опубліковано у наступних роботах:
1. Прийменко ДС. Динаміка загоєння ран у пацієнтів із гнійно-некротичними ускладненнями синдрому діабетичної стопи при розвантаженні кінцівки. Буковинський медичний вісник. 2015;19(3):134-7.
2. Прийменко ДС. Клініко-лабораторна оцінка застосування засобів розвантаження кінцівки у хворих з гнійно-некротичними ускладненнями синдрому діабетичної стопи. Сучасні медичні технології. 2015;(1):56-60.
3. Шевченко СІ, Шевченко РС, Прийменко ДС, винахідники; Харківський національний медичний університет, патентовласник. Пристрій для розвантаження стопи. Патент України № 90977. 2014 Черв. 10. Дисертант забезпечував проведення пошуку прототипів, конструювання пристрою, обґрунтування отриманих результатів.
4. Шевченко СІ, Шевченко РС, Прийменко ДС. Пристрій для розвантаження стопи. Інформаційний лист про нововведення в сфері охорони здоров’я. Укрмедпатентінформ МОЗ України. 2016;300(3). 4 с. Дисертантом виконано клінічне обстеження і хірургічне лікування хворих, статистична обробка матеріалу, обґрунтування отриманих результатів.
РОЗДІЛ 6

ЯКІСТЬ ЖИТТЯ, ПОВ'ЯЗАНА ЗІ ЗДОРОВ'ЯМ, ХВОРИХ НА СДС, ЩО ВИКОРИСТОВУВАЛИ РІЗНІ ЗАСОБИ РОЗВАНТАЖЕННЯ НИЖНЬОЇ КІНЦІВКИ 


Об'єктивні показники здоров'я хворого, засновані на лабораторних та інструментальних методах дослідження, грають важливу роль в процесі лікування. У той же час необхідно вивчати думку самої людини, її суб'єктивне сприйняття власного стану в конкретному соціально-біологічному середовищі та після проведеного лікування [87].

На нашу думку, більш повну картину перебігу захворювання дає комплексний підхід в лікувальному процесі, що включає в себе вивчення якості життя, пов'язаної зі здоров'ям (ЯЖПЗ). Аналіз показників ЯЖПЗ забезпечує максимальну індивідуалізацію терапії, виявлення розладів в особистій та міжособистісній сферах, що виникли внаслідок хвороби. До того ж, пацієнти, що мають навіть однакові показники стану здоров'я, можуть суб’єктивно по-різному їх оцінювати [49]. 

Увага вчених зосереджена переважно на описі загальної характеристики ЯЖПЗ хворих на СДС у віддаленому періоді лікування і в період реабілітації [5, 41, 63]. На даний час актуальним залишається питання про вплив використання різних засобів розвантаження стопи на ЯЖПЗ хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС в ранньому післяопераційному періоді.

Для забезпечення системного вивчення різних аспектів ЯЖПЗ пацієнтів з гнійно-некротичними ускладненнями СДС використовувалися:


 
- опитувальник «Профіль впливу хвороби» (тільки субшкали «Ходьба» і «Емоції») [11];

- індекс загального (хорошого) самопочуття/ВООЗ (варіант 1999 р.) [64];

- госпітальна шкала тривоги і депресії (ГШТД) [11];

- візуальна аналогова шкала болю (ВАШ) [11].

Як відомо, застосування засобів розвантаження нижньої кінцівки призводить до змін ходьби хворого. Зокрема, може збільшуватися кількість падінь і травм, з'являтися гіподинамія. Суб'єктивна оцінка ходьби проводилася з використанням субшкали «Ходьба» з опитувальника «Профіль впливу хвороби».

Безпосередній вплив на ефективність проведеного лікування має і психоемоційний стан хворого. Він у значній мірі може відбитися на уповільненні загоєння ранових процесів, низькому рівні дотримання правил догляду за стопою, регулярному контролі захворювання, включаючи виконання рекомендацій лікаря по розвантаженню нижньої кінцівки [29].

Для вивчення психоемоційного стану хворих на СДС були взяті субшкала «Емоції» з опитувальника «Профіль впливу хвороби», індекс загального (хорошого) самопочуття, ГШТД. Їх заповнення здійснювалося особисто хворим. Для кількісної оцінки сприйняття пацієнтом болю використовувалася ВАШ.

 Як вказувалося в розділі 2, всі пацієнти, які застосовували один із засобів розвантаження стопи, були розподілені на 3 клінічні групи: до 1-ї групи увійшло 18 хворих, які використовували напівчеревик; 2-у групу склали 19 хворих з гіпсовою лонгетою; 3-а група – 22 хворих з пристроєм для розвантаження стопи. Контрольні значення показників визначені на основі обстеження 18 здорових осіб, які не мали гнійно-некротичних змін на стопі. Показники ЯЖПЗ хворих, які використовували засоби розвантаження, досліджувалися на 1 і 20 добу їх застосування. Отримані результати на 1 добу представлені в таблиці 6.1.

Таблиця 6.1

Окремі показники якості життя, пов'язаної зі здоров'ям, хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС при застосуванні засобів розвантаження стопи на 1 добу  

	Шкала
	Група контролю 

(n=18)
	Хворі на СДС, що використовували засоби розвантаження стопи (n=59)

	
	
	напівчеревик
(n=18)
	гіпсова лонгета

(n=19)
	пристрій для розвантаження стопи

(n=22)

	Ходьба, бали
	5,2±3,6*
	352,3±15,1#
	483,2±21,2#°
	365,1±10,1°

	Емоції, бали
	5,3±3,6*
	85,2±18,4
	107,8±17,1
	84,6±15,2

	Індекс загального самопочуття, бали
	91,6±1,2*
	48,7±1,6
	45,9±1,6
	49,3±1,5

	Тривога, бали 
	2,4±0,3*
	7,6±0,5
	7,9±0,5
	7,7±0,4

	Депресія, бали
	0,5±0,2*
	6,4±0,3
	6,7±0,3
	6,5±0,3


Примітка 1. * – значимо (р<0,05) відрізняєтья від усіх інших груп

Примітка 2. #  – значима різниця (р<0,05) є тільки між двома вказаними групами

Примітка 3. ° – значима різниця (р<0,05) є тільки між двома вказаними групами
Більш високі бали за розглянутими показниками свідчать про гірший стан ЯЖПЗ пацієнтів певної групи. Виняток становить індекс загального самопочуття – на погіршення стану пацієнта вказують не високі, а низькі бали.

У порівняльному аспекті з групою контролю, в клінічних групах відзначено достовірне зниження всіх досліджених показників ЯЖПЗ. Таким чином, гнійно-некротичні ускладнення СДС негативно позначаються на фізичному і психологічному стані пацієнтів, значно погіршуючи їх загальне самопочуття.

Серед хворих трьох груп гірші показники ЯЖПЗ визначені в групі пацієнтів з гіпсовою лонгетою. Одна з причин – це значні зміни в ходьбі [112]. Усі хворі даної групи визнають, що стали ходити повільніше на більш короткі відстані або часто зупинятися, щоб відпочити. Також встановлено, що їм обов'язково доводиться використовувати зовнішню опору. Таким чином, у хворих з гіпсовою лонгетою мають місце значні обмеження в процесі ходьби, які впливають на погіршення психоемоційного стану.

Виходячи з отриманих даних на 1 добу, можна зробити також висновок, що процес освоєння і звикання до гіпсової лонгети і пристрою для розвантаження стопи на ранньому етапі протікає складніше, ніж при напівчеревиках. Це викликано, на наш погляд, тим, що простота використання напівчеревика практично не позначається на зміні основних для людини аспектів життєдіяльності.

Отримані результати опитування за субшкалою «Емоції» з «Профілю впливу хвороби», індексу загального (хорошого) самопочуття, а також ГШТД приблизно відповідають один одному.

Так, на 1 добу після початку застосування хворими різних засобів розвантаження найгірший психоемоційний стан виявлено в групі пацієнтів з гіпсовою лонгетою. За шкалою «Емоції» дані хворі мають 107,8±17,1 балів. У той час як в групі, де використовувався напівчеревик і пристрій для розвантаження стопи, цей показник склав 85,2±18,4 і 84,6±15,2 відповідно. Отже, цей показник ЯЖПЗ є майже однаковим у двох групах пацієнтів.

Індекс загального (хорошого) самопочуття дав можливість визначити психологічне благополуччя осіб в досліджуваних групах. Результати дозволили виявити значну різницю в показниках між самопочуттям в групі контролю та інших групах. У групі контролю опитані з максимальних 100 балів набрали 91,6±1,2 бала. Вони відчували себе більшу частину часу або весь час бадьорими, спокійними, енергійними і відпочившими. Показники індексу загального (хорошого) самопочуття у хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС в середньому у 2 рази нижче щодо групи контролю.
Серйозною проблемою в процесі проведення лікувальних заходів є схильність хворих до тривожних розладів і депресії. Це може бути пов'язано з широким комплексом чинників. Пацієнти після встановлення діагнозу повинні самостійно контролювати рівень глюкози в крові, приймати фармакологічні препарати, дотримуватися дієти. У хворих з'являється страх діабетичних ускладнень і гіпоглікемії. Усвідомлення захворювання на ЦД і необхідність зміни способу життя може призвести до депресії [27, 230]. Пацієнти відчувають напругу, тремтіння, з'являються неспокійні думки, раптове відчуття паніки. У хворих відзначена субклінічно виражена тривога, коли пацієнт оцінював її рівень в проміжку 8-10 балів, а також випадки клінічно вираженої тривоги (11 балів і вище).

У першій групі у 6 хворих відзначена субклінічно виражена тривога, у 1 – клінічно виражена тривога. У другій групі це 6 і 3 пацієнта відповідно. В останній групі субклінічно виражена тривога встановлена ​​у 6 хворих, клінічно виражена тривога – у 2 осіб.

Рівень депресії в досліджених групах такий: 6,4±0,3; 6,7±0,3 і 6,5±0,3 балів відповідно. Це більш низькі показники порівняно з виявленим рівнем тривоги, але значно вище, ніж в групі контролю (0,5±0,2 балів). У групі хворих з напівчеревиками у 2 пацієнтів встановлена ​​субклінічно виражена депресія; в групі з гіпсовою лонгетою і з пристроєм для розвантаження стопи їх кількість у 2 рази більше.

Згідно з результатами скринінгу на депресію серед хворих на СДС, 82 % пацієнтів з депресією мали субклінічну або клінічну тривогу [33]. За результатами нашого дослідження встановлено, що загальна кількість хворих з депресією становила 10 осіб. З них у 9 відзначено також перевищення норми і за шкалою «Тривога».

Для виявлення сили болю серед тих пацієнтів, у яких були встановлені больові відчуття, використовувалася ВАШ. У першій групі виявлено 15 таких осіб, у другій групі – 16, в третій групі – 18 хворих. За підсумками застосування шкали отримані такі результати: 45,8±6,1; 36,8±5,0 і 40,4±5,3 відповідно.

Незважаючи на відсутність статистичної значущості, різниця в показниках ВАШ між групами хворих, на наш погляд, пов'язана зі ступенем розвантаження нижньої кінцівки і тиском, що здійснюється на ранову поверхню стопи. При використанні гіпсової лонгети і запропонованого нами пристрою зведено до мінімуму стикання поверхні рани з підлогою, тому зазначені хворі мають більш низькі показники ВАШ порівняно з пацієнтами, які застосовували напівчеревик.

Рівень ЯЖПЗ хворих вивчався через 20 діб після початку застосування засобів розвантаження. Виявлена статистично значуща різниця отриманих даних порівняно з групою контролю. Таким чином, в ранньому післяопераційному періоді зберігається незадовільна ЯЖПЗ пацієнтів, незважаючи на істотне поліпшення всіх показників.

Так, в групі пацієнтів з напівчеревиками показник «Ходьба» порівняно з даними на 1 добу змінився в бік поліпшення на 18,7 %, «Емоції» – на 37,1 %, індекс загального самопочуття підвищився на 25,1 %, показник тривоги зменшився на 13,1 %, депресії – на 21,8 %.

У групі хворих з гіпсовою лонгетою показник «Ходьба» порівняно з даними на 1 добу також змінився в бік поліпшення на 17,1 %, «Емоції» – на 42,4 %, індекс загального самопочуття підвищився на 25,3 %, показник тривоги зменшився на 9,3 %, депресії – на 22,0 %.

У третій групі, де застосовувався пристрій для розвантаження стопи, отримані такі результати: показник «Ходьба» порівняно з даними на 1 добу змінився в бік поліпшення на 15,5 %, «Емоції» – на 66,9 %, індекс загального самопочуття підвищився на 32,5 %, показник тривоги зменшився на 15,3 %, депресії – на 22,3 %.

У таблиці 6.2 представлені більш детальні результати ЯЖПЗ хворих на 20 добу.
Таблиця 6.2

Окремі показники якості життя, пов'язаної зі здоров'ям, хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС при застосуванні засобів розвантаження стопи на 20 добу
	Шкала
	Група контролю 

(n=18)
	Хворі на СДС, що використовували засоби розвантаження стопи (n=59)

	
	
	напівчеревик
(n=18)
	гіпсова лонгета

(n=19)
	пристрій для розвантаження стопи

(n=22)

	Ходьба, бали
	5,2±3,6*
	286,3±20,7#
	400,8±13,8#°
	308,5±12,2°

	Емоції, бали
	5,3±3,6*
	53,6±9,2°
	62,1±11,5#
	28,0±7,2#°

	Індекс загального самопочуття, бали
	91,6±1,2*
	60,9±1,4°
	57,5±1,2#
	65,3±1,3#°

	Тривога, бали 
	2,4±0,3*
	6,6±0,4
	7,2±0,4
	6,5±0,3

	Депресія, бали
	0,5±0,2*
	5,0±0,4
	5,3±0,3
	5,1±0,3


Примітка 1. * – значимо (р<0,05) відрізняєтья від усіх інших груп

Примітка 2. #  – значима різниця (р<0,05) є тільки між двома вказаними групами

Примітка 3. ° – значима різниця (р<0,05) є тільки між двома вказаними групами
На основі проведеного дослідження необхідно відзначити також ряд важливих моментів за окремими показниками на 20 добу. Так, за субшкалою «Ходьба» відзначається зменшення кількості пацієнтів, які використовували палицю, милиці або трималися за зовнішню опору. Аналіз субшкали «Емоції» дозволяє зробити висновок про зменшення нервозності, дратівливості і більш оптимістичне ставлення пацієнтів до свого майбутнього.

Вивчення даних індексу загального (хорошого) самопочуття свідчить про те, що практично всі хворі в трьох групах більшу частину часу відчували себе енергійними, вони знаходилися в доброму гуморі. При цьому приблизно 25% хворих зазначила, що меншу частину часу вони проявляють інтерес до подій.

Слід підкреслити, що у всіх трьох групах, на відміну від даних на 1 добу, були відсутні пацієнти з клінічно вираженою тривогою, що є позитивною тенденцією.


[image: image22.png]16
14
12

o N & o ®

lewb 1

= Hopma

llenb 20

 Cy6iiniuna Tpusora

m KniniyHa Tpusora




Рисунок 6.1. Зміни показника тривоги у хворих першої групи  
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Рисунок 6.2. Зміни показника тривоги у хворих другої групи

Таким чином, як показано на рисунку 6.1, в групі, в якій використовували напівчеревик, у 4 осіб відзначена субклінічно виражена тривога. У групі, де пацієнти застосовували гіпсову лонгету, спостерігалося зростання показників до 7 осіб, оскільки у хворих стан клінічно вираженої тривоги змінювався на субклінічно виражену тривогу.

У групі, в якій використовували пристрій для розвантаження стопи, субклінічно виражена тривога встановлена у 6 пацієнтів. Графічне зображення цих даних на 1 і 20 добу представлено нижче.
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Рисунок 6.3. Зміни показника тривоги у хворих третьої групи 

На 20 добу більш ніж в два рази зменшилася кількість пацієнтів, у яких була встановлена ​​субклінічно виражена депресія. У першій і третій групах було по 1, у другій групі хворих – 2 людини.

За ВАШ на 20 добу отримані такі результати: в групі, де застосовувався напівчеревик, – 9,9±2,6; в групі з гіпсовою лонгетою – 4,7±1,6; в групі, в якій використовували пристрій для розвантаження стопи, – 5,3±1,6 [116]. Статистична значимість (р<0,05) не встановлена. Крім зниження показників в кілька разів порівяно з 1 добою, також слід відзначити і позитивну тенденцію до зменшення кількості пацієнтів, що зазнавали больових відчуттів, до 9, 7 і 8 осіб відповідно. Отже, гірші результати виявлені у пацієнтів, які носили напівчеревик, тому що у них стопа частіше стикалася з поверхнею, збільшуючи тиск на рану, що позначалося на процесі загоєння і посиленні больових відчуттів.

При аналізі показників психоемоційного стану можна чітко простежити таку тенденцію: на 1 добу досліджувані показники в трьох групах за всіма шкалами відрізнялися несуттєво, а на 20 добу реєструвалася все більша різниця між ними [117]. На прикладі хворих з пристроєм для розвантаження стопи можна побачити позитивну динаміку. У них відзначені кращі показники за субшкалою «Емоції», індексом загального (хорошого) самопочуття порівняно з хворими першої, другої груп (р<0,05). Окремо слід зауважити, що у пацієнтів, які носили гіпсову лонгету, – виявлені гірші показники, як на 1, так і 20 добу.
Вивчення отриманих результатів дає можливість зробити висновок про те, що найкраща динаміка спостерігалася серед тих хворих, які використовували як засіб розвантаження запропонований нами пристрій. Звісно ж, це пов'язано перш за все з прискоренням процесу загоєння ран на стопі. Крім того, рідке звернення до додаткових засобів опори дає можливість пацієнту, що використовує наш пристрій, пересуватися на великі відстані і тим самим виконувати більший обсяг раніше звичних для нього дій.
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АНАЛІЗ ТА УЗАГАЛЬНЕННЯ РЕЗУЛЬТАТІВ ДОСЛІДЖЕННЯ


За останні роки захворюваність на ЦД в Україні, як і в світі в цілому, збільшується в масштабах, порівняних з епідемією, що пояснюється перш за все наявністю надмірної ваги і зниженням фізичної активності. Зазначені пацієнти схильні до цілої низки ускладнень. Серйозну небезпеку не тільки для здоров'я, але і життя, представляє інфекція на нижній кінцівці на тлі ЦД. У хворих з гнійно-некротичними ускладненнями синдрому діабетичної стопи є висока ймовірність проведення ампутації нижньої кінцівки, що має серйозні негативні наслідки для людини, її сім'ї, суспільства в цілому.

Незважаючи на значні успіхи гнійної хірургії, СДС залишається патологією, до якої прикута серйозна увага вітчизняних і зарубіжних вчених у зв'язку з великою кількістю ще не вирішених в повному обсязі проблем. Так, несвоєчасна і недостатньо ефективна діагностика захворювання обумовлює труднощі при прогнозуванні появи ускладнень у пацієнта, зокрема, ще на етапі надходження його до стаціонару. Очевидно, це ускладнює процес вибору адекватної тактики лікування.

Комплексний підхід включає проведення фізикального огляду, використання різних лабораторних та інструментальних методів дослідження, застосування засобів розвантаження стопи, залучення широкого кола фахівців.

Вибір засобу розвантаження нижньої кінцівки у хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС – це одне з дискусійних питань. Крім аналізу особливостей ранового процесу в зв'язку з використанням різних засобів розвантаження, на наш погляд, слід обов'язково враховувати суб'єктивне сприйняття хворим процесу і результатів лікування. Таким чином, пошук нових і вдосконалення традиційних методів діагностики і лікування зазначених пацієнтів є актуальним питанням.

У роботі вивчені результати обстеження 183 хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС за період з 2007 по 2014 рр., які перебували на лікуванні в хірургічному відділенні ХМКБЛ № 17 м. Харкова.

На етапі госпіталізації важливо правильно визначити спрямованість перебігу патологічного процесу з метою надання адекватного оперативного втручання і вибору засобу розвантаження, підвищення точності судинної, антикоагулянтної та антибіотикотерапії. На жаль, існуючі моделі прогнозування перебігу гнійно-некротичного процесу мають цілий ряд недоліків. Це свідчить про необхідність проведення нових розробок, присвячених даній проблемі. Таким чином, для підвищення обґрунтованості тактики лікування, поліпшення методів діагностики була створена прогностична модель перебігу гнійно-некротичного процесу у хворих на СДС.

Для її розробки сформували групу з 138 хворих, яка була поділена на три підгрупи в залежності від 3-5 стадій патологічного процесу відповідно до класифікації Meggitt-Wagner. У зв'язку з прогресуванням гнійно-некротичних ускладнень СДС на момент виписки кількість хворих в кожній з трьох підгруп змінилася: перша підгрупа складалася з 35 хворих, друга підгрупа – 39 хворих, третя підгрупа – 64 осіб. Отже, точність оцінки перебігу патологічного процесу у хворих на СДС традиційним шляхом склала 83,3 %.

При роботі над створенням зазначеної вище моделі були проаналізовані 56 показників, що характеризують хворого, а саме: демографічні показники; дані анамнезу; температура тіла; супутні патології; показники периферичної крові; гематологічні індекси; біохімічні показники крові; показники функції нирок.

У результаті було отримано ансамбль, що включає дві прогностичні системи. Область використання першої прогностичної системи – усі пацієнти, які на момент надходження віднесені до першої підгрупи хворих. Для вказаної системи встановлена статистична значущість паличкоядерних нейтрофілів, фібрину, ІЗЛК, віку, ЗІ. 

Область використання другої прогностичної системи – це пацієнти, які на етапі госпіталізації до стаціонару віднесені до другої підгрупи або пацієнти, яких перша система не віднесла до першої підгрупи. Виявлена статистична значущість інсулінотерапії, операцій на нижніх кінцівках, температури, фібриногену, ІЛГ.

Беручи до уваги інформативну значимість для лікаря використовуваних показників, після проведення дискримінантного аналізу була обрана прогностична система на основі дискримінантних функцій.

Зазначені функції є лінійними функціями змінних, відібраних для отримання найбільш точної класифікації. Кожній підгрупі, яка прогнозується, відповідає одна дискримінантна функція – Yперша, Yдруга, Yтретя. Порівняння чисельних значень кожної з них дозволяє визначити приналежність хворого до однієї з підгруп.

За результатами розрахунків були отримані наступні результати для першої прогностичної системи:

( при паличкоядерних нейтрофілах <= 6% хворий відноситься до першої підгрупи хворих,

( якщо паличкоядерні нейтрофіли > 6 %, то хворий відноситься до тієї підгрупи, чия дискримінантна функція (Y) більше:

Yперша = -35,72 + 0,53∙«Фібрин» -1,38∙«ІЗЛК» + 0,92∙«Вік» + 1,61∙«ЗІ»;

Yдруга або третя = -50 + 0,68∙«Фібрин» -0,91∙«ІЗЛК» + 1,1∙«Вік» + 2∙«ЗІ»,

де Y – дискримінантна функція, числа перед результатами вимірювань – це дискримінантні коефіцієнти і константи, які встановлені на підставі дискримінантного аналізу даних статистично значущої вибірки хворих.

Для другої прогностичної системи використовувалися наступні дискримінантні функції:

Yдруга = -4376,2 + 12,9∙«Фібриноген» -6∙«ІЛГ» + 31,7∙«Операції на нижніх кінцівках» -15,1∙«Інсулінотерапія» + 234,3∙«Температура»;

Yтретя = -4447,5 + 13,61∙«Фібриноген» -6,8∙«ІЛГ» + 34,3∙«Операції на нижніх кінцівках» - 14,7∙«Інсулінотерапія» + 236,1∙«Температура»,

де Y – дискримінантна функція, числа перед результатами вимірювань – це дискримінантні коефіцієнти і константи, які встановлені на підставі дискримінантного аналізу даних статистично значущої вибірки хворих.

Перевірка ефективності моделі здійснювалася на вибірці хворих, що складалася з 45 пацієнтів.

Запропонований нами метод прогнозування перебігу гнійно-некротичного процесу у хворих на СДС дозволяє зменшити кількість проведених операцій на нижніх кінцівках, більш усвідомлено підходити до вибору методів лікування і розвантаження нижньої кінцівки, забезпечує індивідуалізований прогноз із точністю 92,3 %.
На основі розробленої нами моделі прогнозування перебігу гнійно-некротичного процесу у хворих на СДС запропонована комп'ютерна програма. Вона є простою в роботі, забезпечує необхідний результат без значних матеріальних і часових витрат.

У 59 осіб були проаналізовані результати застосування різних засобів розвантаження нижньої кінцівки. Хворих, які використовували засоби розвантаження, розподілили на три групи. У перших двох групах застосовувалися традиційні засоби розвантаження, а саме напівчеревик (18 осіб) і гіпсова лонгета (19 осіб) відповідно. У третій групі хворі використовували запропонований нами пристрій для розвантаження стопи (22 людини).

За основними порівнюваними показниками три групи пацієнтів репрезентативні. У першій групі було 8 (44,4 %) чоловіків і 10 (55,6 %) жінок; друга група складалася з 9 (47,4 %) чоловіків і 10 (52,6 %) жінок; третя група хворих – 8 (36,4 %) чоловіків і 14 (63,6 %) жінок. Середній вік у трьох групах склав: 60,7±3,0 років; 58,3±2,0 років; 62,3±2,5 років відповідно.

У першій групі було виявлено 7 хворих з 3 стадією патологічного процесу відповідно до класифікації Meggitt-Wagner, у другій і третій групах – 8 і 12. Однакова кількість пацієнтів з 4 стадією (по 11 осіб) було в першій і другій групах, в третій групі таких хворих – 10.

Слід підкреслити, що до надходження до стаціонару операції на нижніх кінцівках виконувалися 2 пацієнтам в першій групі, 4 хворим в другій і 3 у третій групі.

У обстежених хворих зафіксована нейроішемічна форма перебігу СДС.

Супутні захворювання виявлені практично у всіх хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС: у першій групі захворювання інших органів і систем визначені у 88,9 % хворих, у другій групі – у 94,7 %; у третій групі – у 95,5 %. Найчастіше це були патології серцево-судинної системи (ішемічна хвороба серця, гіпертонічна хвороба, миготлива аритмія, екстрасистолія, постінфарктний кардіосклероз, стан після перенесеного гострого порушення мозкового кровообігу).

Загальне і місцеве лікування в трьох групах проводилося без принципових відмінностей. У хворих проводилася інсуліно-, антибіотикотерапія, антикоагулянтна, судинна і дезагрегантна терапія.

При виборі місцевого лікування враховувалася фаза ранового процесу. Перев'язки хворим виконувалися один раз на добу.

Перед початком застосування засобу розвантаження стопи проводився інструктаж, а в подальшому контроль виконання хворим режиму.

Комплексна діагностика хворих ґрунтувалася на опитуванні, огляді стопи, вивченні результатів лабораторних та інструментальних методів. Так, при огляді враховувалися зміни кольору і цілісності шкіри тильної і підошовної поверхні стопи, міжпальцевих проміжків, нігтьових пластин, наявність контрактур і деформацій, післяопераційних рубців, гіперкератозу.

Пацієнтам проводився клінічний аналіз крові і сечі, біохімічний аналіз крові. Нами були розраховані такі гематологічні індекси: ЛІІК, ІЗЛК, ІЛГ, що характеризують інтоксикацію та активність запалення.

З метою виявлення периферичної гемодинаміки виконувалася ультразвукова доплерографія артерій нижніх кінцівок. Для виявлення мікроангіопатії у хворих на СДС проводилася реовазографія. Також здійснювалося визначення тактильної, температурної, больової, вібраційної чутливості.

Планіметричне, цитологічне і бактеріологічне дослідження забезпечували вивчення ранового процесу в динаміці.

При вивченні якості життя, пов'язаної зі здоров'ям (ЯЖПЗ), використовували опитувальники і шкали.

Статистична обробка даних проводилася програмою Statistica v. 6. фірми StatSoftInc., стандартним офісним пакетом «Microsoft Office XP».

 Розроблений нами пристрій містить гільзу, сформовану на гомілці з полімерних матеріалів, опорні елементи, виготовлені з дроту індивідуального розміру від задньої до середньої частини стопи пацієнта включно, гумові накладки для запобігання ковзання опорного елемента при переміщенні, пластикові коліщатка діаметром не більше 50 мм і товщиною не менше 15 мм і кріпильні муфти для них; П-подібної форми металеві кріплення; гайки для фіксації коліщаток; ремінець на тканинній основі зі стрічками «Velcro» на кінцях; петлю на стопі, виконану ремінцем; вісь коліщатка; гвинти для притиснення опорного елемента до внутрішньої поверхні кріпильної муфти для коліщаток; фторопластові шайби; металеві шайби.

Виконання опорного елемента з дроту зменшує вагу пристрою при високій надійності. Дріт розташовано по бокових поверхнях, не закриваючи підошовну поверхню стопи, що забезпечує зручність для медичного персоналу при оцінці стану рани і виконанні перев'язок.

У пристрої використана суцільна гільза і ремінець, який забезпечує фіксацію стопи, а відповідно розвантаження її переднього відділу. При цьому зберігається розвантаження також середнього і заднього відділів стопи. При застосуванні пристрою навантаження переноситься на гомілку. Наявність в конструкції коліщаток полегшує пацієнтові переміщення ураженої кінцівки вперед без значних зусиль із збереженням стійкості. Хворий вільно пересуває кінцівку, рух закінчується опорою на робочу частину опорного елемента, потім виконується рух іншою кінцівкою.

Одним з найважливіших факторів визначення результативності проведеного лікування у хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС визнається зменшення площі поверхні рани і термінів загоєння рани. У першій групі хворих гіперемія зникала на 6,6±0,8 добу, набряк – на 7,6±0,8 добу, очищення рани зафіксували на 10,9±0,5 добу, поява грануляції відбувалася на 13,7±0,4 добу, початок епітелізації – на 15,9±0,4 добу. Індекс Л.Н. Попової на 20 добу склав 2,03±0,1 % при початковій середній площі поверхні рани 12,9±2,6 см².

У другій групі на 4,8±0,8 добу зафіксовано відсутність гіперемії, на 6,1±0,7 добу – набряку, очищення рани сталося на 8,9±0,9 добу, поява грануляції встановлена на 11,0±0,9 добу, початок епітелізації – на 12,9±0,9 добу. Індекс Л.Н. Попової на 20 добу дорівнював 2,4±0,09 % при початковій середній площі поверхні рани 12,2±1,7 см².

У третій групі зникнення гіперемії відбувалося на 3,7±0,4 добу, набряку – на 4,5±0,4 добу, очищення рани було зафіксовано на 6,4±0,3 добу, поява грануляції встановлена на 7,9±0,4 добу, початок епітелізації – на 9,7±0,3 добу. Індекс Л.Н. Попової на 20 добу склав 3,07±0,04 % при початковій середній площі поверхні рани 11,9±1,6 см².

Таким чином, застосування пристрою для розвантаження стопи дозволяє створити умови для прискорення процесу загоєння ран, про що свідчить статистично значима різниця за показниками появи грануляцій та початку епітелізації (р<0,05).
 У хворих в першій групі визначили стенотичні ураження стегнового сегмента у 33,3 %, підколінного сегмента – у 44,4 %. У другій групі стенотичні ураження стегнового сегмента зафіксовані у 31,6 %, підколінного сегмента – у 36,8 %. У третій групі при ультразвуковому дослідженні хворих визначили стенотичні ураження стегнового сегмента у 27,3 %, підколінного сегмента – у 31,8 %. Стенотичні ураження передньої та задньої великогомілкових артерій виявлені у 83,3 % пацієнтів першої групи. У другій групі ці зміни зафіксовано у 73,7 % хворих, оклюзійні порушення передньої великогомілкової артерії мають 5,3 % осіб. У третій групі стенотичні ураження передньої великогомілкової артерії встановлені у 72,7 %, задньої великогомілкової артерії – у 86,4 % пацієнтів, оклюзійні зміни передньої великогомілкової артерії виявлені у 4,6 %. На стопі у хворих трьох груп виявили оклюзійно-стенотичні ураження артерії тилу стопи. Так, у першій групі стеноз зафіксовано у 22,2 %, оклюзія – у 33,3 % хворих; у другій групі ці показники склали 31,6 % та 21,1 % відповідно; у третій групі стенотичні ураження виявлені у 27,3 %, оклюзійні зміни – у 22,7 % пацієнтів. 

Середнє значення реографічного індексу на стопі в першій групі склало 0,54±0,06, на гомілці – 0,24±0,03. У другій групі зазначений індекс на стопі дорівнював 0,65±0,04, на гомілці – 0,23±0,02; в третій групі – 0,57±0,04 і 0,25±0,02 відповідно на стопі та гомілці.

За шкалою Нейропатичного дисфункціонального рахунку у більшості (в першій групі - у 12 осіб, у другій і третій групах - у 11 і 13 осіб відповідно) встановлена ​​помірно виражена нейропатія, у решти хворих відзначена виражена нейропатія.

Контроль за динамікою перебігу гнійно-некротичного процесу на нижній кінцівці забезпечувався за допомогою використання об'єктивних методів дослідження, а саме загального клінічного аналізу крові, коагулограми, біохімічного аналізу крові, бактеріологічного, цитологічного і планіметричного досліджень.

Показники периферичної крові у хворих вивчалися на 1, 4-6, 9-11, 14-16, 19-21 добу. Початкові показники периферичної крові статистично значимо не відрізнялися у хворих трьох груп. При цьому відзначено нейтрофільний лейкоцитоз, еозинопенію, лімфоцитопенію, збільшення ШОЕ. Так, наприклад, на 1 добу кількість лейкоцитів і паличкоядерних нейтрофілів по групах становило 10,9±0,7х109 /л і 7,2±0,7 %; 10,7±0,6х109 /л і 8,0±0,7 %; 10,7±0,7х109 /л і 7,5±0,7 % відповідно.

Аналізуючи отримані дані, вдалося встановити тенденцію до зниження лейкоцитозу, зменшення зсуву лейкоцитарної формули вліво на 20 добу, що вказувало на зменшення запального процесу в досліджуваних групах хворих. У трьох групах пацієнтів на 19-21 добу показники лейкоцитів і паличкоядерних нейтрофілів становили: 7,8±0,3х109 /л і 5,8±0,4 %; 8,4±0,6х109 /л і 4,9±0,5 %; 7,4±0,3х109 /л і 5,1±0,2 %.

 У всіх групах початкова бактеріальна забрудненість становила від 105 до 107 мікроорганізмів в 1 грамі тканини, істотних відмінностей в складі мікрофлори не виявлено. Основними збудниками були мікроорганізми, що відносяться до грампозитивної мікрофлори, а саме Staphilococcus aureus, Streptococcus haemoliticus, Enterococcus faecalis, чутливі до цефтріаксону, цефазоліну, офлаксацину, левофлоксацину, гентаміцину, ванкоміцину, меропенему. В асоціації частіше зустрічалося поєднання двох мікроорганізмів.

При проведенні повторних посівів на 10 добу лікування бактеріальна забрудненість ран становила: в першій групі хворих – 104 мікроорганізмів в 1 грамі тканини; у другій групі - 10³ мікроорганізмів в 1 грамі тканини; в третій групі – 10² мікроорганізмів в 1 грамі тканини. Відсутність зростання мікрофлори визначено у 6 (33,3 %) хворих першої групи, 7 (36,8 %) другої групи і 10 (45,5 %) пацієнтів третьої групи.

У всіх хворих проводилося вивчення типів цитограм на 1, 5, 10, 15 і 20 добу. За результатами дослідження мазків-відбитків на 1 добу відзначено значне число пошкоджених клітин, що доходило до 100 %. Більше 80 % з них – це сегментоядерні нейтрофіли, однією з головних специфічних функцій яких є фагоцитоз бактерій. Встановлено переважання дегенеративно-запального типу цитограми: перша група – 12 осіб, друга група – 14 осіб, третя група – 15 осіб. У решти хворих зафіксовані некротичний і запальний типи.

На 5 добу найбільша кількість хворих мали запальний тип цитограми, відповідно він встановлений у 10, 12 і 14 осіб у кожній з груп. У загальній цитологічній картині активно представлено і дегенеративно-запальний тип. У другій і третій групах виявлено однакову кількість хворих, що мають даний тип цитограми (по 5 осіб), у першій групі – 6 пацієнтів. 

На 10 добу в цитограмах хворих кількість непошкоджених сегментоядерних нейтрофілів і різних пошкоджених клітин зменшилася, кількість плоских епітеліоцитів збільшилася. Якщо у хворих першої групи переважав запальний тип (10 осіб), то у більшості хворих у другій і третій групах – запально-регенераторний тип цитограми, а саме у 9 і 12 осіб відповідно.
Зазначена вище тенденція знаходить своє продовження і в подальшому. На 15 добу в першій групі у 3 хворих відзначено запальний тип, 6 осіб – запально-регенераторний, 7 осіб – регенераторно-запальний і 2 осіб – регенероторний тип. На цьому етапі дослідження в другій групі отримані такі результати: запальний тип зафіксовано у 2 осіб, запально-регенераторний – у 3 осіб, регенераторно-запальний – у 8 осіб, регенераторний тип – у 6 осіб. У третій групі запально-регенераторний тип цитограм відзначено у 4 осіб, регенераторно-запальний тип встановлено у 7 хворого, регенераторний – у 11 хворих. Отже, в останніх двох групах репаративні процеси мають більш виражений характер, ніж в першій групі. Крім того, слід зазначити, що в третій групі на 18,4 % більше хворих, що мають регенераторний тип, ніж у другій групі.
На 20 добу були отримані такі результати цитограм. У першій групі відзначено збільшення кількості хворих з регенераторним типом до 7 осіб, запальний тип зафіксовано у 1 людини, запально-регенераторний – у 3 осіб, регенераторно-запальний тип – у 7 осіб. На момент закінчення дослідження в другій групі регенераторний тип відзначено у 12 хворих, регенераторно-запальний – у 4 хворих, запально-регенераторний – у 3 хворих. При порівняльному аналізі розглянутих груп пацієнтів, можна відзначити, що, по-перше, у другій групі відсутні хворі із запальним типом цитограми; по-друге, переважає регенераторний тип цитограм. У третій групі тільки у 1 пацієнта зафіксовано запально-регенераторний тип цитограм, у решти пацієнтів був виявлений регенераторно-запальний (3 осіб) і регенераторний (18 осіб) тип.
З наведених вище даних видно, що у хворих третьої групи є більш виражена позитивна динаміка в цитологічній картині перебігу ранового процесу порівняно з другою і особливо першою групами хворих.

Цитологічне дослідження доповнювалося визначенням запропонованого нами загального індексу гнійно-некротичного запалення ран за формулою: ЗІГЗР = 
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, де НС % – непошкоджені сегментоядерні нейтрофіли у відсотках, РПК % – різні пошкоджені клітини у відсотках, Е % – плоскі епітеліоцити у відсотках, 8 – коефіцієнт для зменшення великих величин ЗІГЗР для зручності при використанні. Якщо показник ЗІГЗР>9,5, то динаміка перебігу післяопераційного ранового процесу оцінювалася як недостатньо позитивна. ЗІГЗР<9,5 свідчив про позитивну динаміку перебігу патологічного процесу.

У всіх хворих на 1 добу ЗІГЗР>9,5. За результатами розрахунку зазначеного індексу на 10 добу позитивна динаміка перебігу патологічного процесу визначена у 9 пацієнтів у першій групі, 12 у другій групі та 18 осіб в третій групі. Це свідчить про те, що застосування пристрою для розвантаження стопи має стимулюючу дію на репаративні процеси в рані.

На наш погляд, комплексний підхід у вивченні хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС повинен включати аналіз ЯЖПЗ. На даний час актуальним залишається питання про вплив використання різних засобів розвантаження стопи на ЯЖПЗ хворих на 1 і 20 добу після надходження до стаціонару.

Крім трьох груп хворих, до яких входило 59 осіб, була сформована контрольна група з 18 здорових осіб, що не мали гнійно-некротичних змін на стопі, з метою порівняння показників ЯЖПЗ з даними в групах, де застосовувалися засоби розвантаження.

Для вивчення ЯЖПЗ в ранньому післяопераційному періоді використовували такі опитувальники і шкали: опитувальник «Профіль впливу хвороби» (тільки субшкали «Ходьба» і «Емоції»); індекс загального (хорошого) самопочуття / ВООЗ (варіант 1999 р.); госпітальна шкала тривоги і депресії (ГШТД); візуальна аналогова шкала болю (ВАШ).

Більш високі бали за вказаними вище показниками, крім індексу загального (хорошого) самопочуття, свідчили про гіршу ЯЖПЗ хворих.

На 1 добу після початку застосування хворими засобів розвантаження стопи спостерігалася тенденція до погіршення загального самопочуття у зв'язку з гнійно-некротичними ускладненнями СДС, які негативно позначалися на фізичному і психоемоційному стані пацієнтів.

Найгірші показники відзначено у пацієнтів з гіпсовою лонгетою. Так, наприклад, за шкалою «Ходьба» дані хворі мають 483,2±21,2 бали. У групах, в яких використовували напівчеревик і пристрій для розвантаження стопи, цей показник склав 352,3±15,1 і 365,1±10,1 відповідно, а в групі контролю – 5,2±3,6 бали. Нами встановлено, що на ранньому етапі процес освоєння і звикання до гіпсової лонгети і пристрою для розвантаження стопи протікає складніше, ніж до напівчеревиків, оскільки використання останнього засобу розвантаження практично не позначається на зміні основних аспектів життєдіяльності людини.

На основі проведеного аналізу на 20 добу необхідно відзначити істотне поліпшення показників – зменшилася нервозність, дратівливість, практично всі хворі більшу частину часу відчували себе енергійними, знаходилися в доброму гуморі. У трьох групах, на відміну від даних на 1 добу, були відсутні пацієнти з клінічно вираженою тривогою, більш ніж в два рази зменшилася кількість пацієнтів, у яких була встановлена ​​субклінічно виражена депресія. У кілька разів знизилися показники ВАШ до 9,9±2,6 в першій групі; 4,7±1,6 в другій групі і 5,3±1,6 в третій групі. Отже, гірші результати виявлені у пацієнтів, які носили напівчеревик, оскільки у них стопа частіше стикалася з поверхнею, збільшуючи тиск на рану, що позначалося на процесі загоєння і посиленні больових відчуттів.

Узагальнення результатів застосування шкал і опитувальників свідчить про різний вплив засобів розвантаження нижньої кінцівки на ЯЖПЗ хворих. Так, гірші показники, як на 1, так і 20 добу, визначені у хворих з гіпсовою лонгетою; достовірне (p<0,05) покращення загального самопочуття та емоційного стану на 20 добу зафіксовано у хворих, які застосовували пристрій для розвантаження стопи. 
На наш погляд, це пов'язано перш за все зі швидкістю процесу загоєння ран у хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС. Чим швидше відбувається вказаний процес, тим скоріше хворий повертається до звичного способу життя. Відповідно, це позитивно відбивається в тому числі на його психоемоційному стані.

ВИСНОВКИ


Дисертація присвячена вирішенню однієї з актуальних задач гнійної хірургії – діагностиці та лікуванню хворих з гнійно-некротичними ускладненнями синдрому діабетичної стопи з використанням засобів розвантаження.
1. Створена прогностична модель перебігу гнійно-некротичного процесу у хворих на СДС дозволяє вже при надходженні пацієнта до стаціонару визначити подальший перебіг захворювання. Порівняно з оцінкою із загальною точністю 83,3 %, модель забезпечує підвищення точності до 92,3 % (p=0,012, χ2=6,271),  а комп'ютерна програма прогнозування перебігу гнійно-некротичного процесу є виконуваним файлом у форматі .exe, що розроблена за допомогою середовища програмування С# і може працювати в операційній системі Windows XP або вище.
2. Особливості клінічного перебігу гнійно-некротичних ускладнень у хворих на СДС обумовлені в тому числі використанням засобів розвантаження. У пацієнтів з напівчеревиками відзначається поява грануляцій на 13,8±0,4 добу, епітелізації – на 15,9±0,4 проти відповідно 11,0±0,9 та 12,9±0,9 діб у хворих із гіпсовою лангетою (p<0,05). 
3. Запропонований пристрій для розвантаження стопи в комплексному лікуванні хворих із гнійно-некротичними ускладненнями СДС забезпечує появу грануляцій на 7,9±0,4 добу та початок епітелізації 9,7±0,3 (p<0,05).
4. Результати комплексного лікування хворих із гнійно-некротичними ускладненнями СДС свідчать про зменшення (p<0,05) середніх термінів перебування пацієнтів у стаціонарі, що використовували розроблений пристрій для розвантаження стопи, у порівнянні з традиційними, за рахунок прискорення переходу І фази ранового процесу в ІІ та відповідно у ІІІ, а також зменшення (p<0,05) кількості повторних оперативних втручань. 
5. Розроблений удосконалений спосіб цитологічної оцінки динаміки ранового процесу у хворих із гнійно-некротичними ускладненнями СДС є більш ефективним, ніж існуючі, оскільки дозволяє обрати тактику лікування, а також визначити об’єм оперативного втручання.
6. Досліджувані засоби розвантаження нижньої кінцівки в післяопераційному періоді у хворих на СДС впливають на показники якості життя по-різному. Застосування розробленого нами пристрою для розвантаження стопи на 20 добу лікування поліпшувало динаміку показників ЯЖПЗ, достовірно (p<0,05) покращувало загальне самопочуття та емоційний стан пацієнтів. 
ПРАКТИЧНІ РЕКОМЕНДАЦІЇ

1. З метою підвищення обґрунтованості тактики лікування до комплексу вже існуючих методик діагностики патологічного процесу повинно бути включено комп'ютерну програму, створену на основі математичної моделі прогнозування перебігу гнійно-некротичного процесу на нижній кінцівці у хворих на СДС.

2. Засоби розвантаження нижньої кінцівки мають впроваджуватися у комплексне хірургічне лікування хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС з метою створення умов для кращого перебігу ранового процесу.  
3. На третій і четвертій стадіях згідно із класифікацією Meggitt-Wagner слід застосовувати насамперед розроблений нами пристрій для розвантаження стопи, який має добрі експлуатаційні характеристики, дозволяє хворому переміщуватися вперед, зберігаючи стійкість.

4. Для спрощення способу оцінки перебігу післяопераційного ранового процесу у досліджуваних хворих доцільно використовувати запропонований нами загальний індекс гнійно-некротичного запалення рани, що розраховується в умовних одиницях на підставі аналізу кількості непошкоджених сегментоядерних нейтрофілів, різних пошкоджених клітин і плоских епітеліоцитів у відсотках.

5. Крім вивчення об'єктивних показників, що характеризують динаміку ранового процесу у хворих з гнійно-некротичними ускладненнями СДС, необхідно розглядати суб'єктивне сприйняття хворим результатів лікувальних заходів. Показники якості життя, пов'язаної зі здоров'ям, обов'язково враховуються при призначенні засобів розвантаження ураженої кінцівки. 

СПИСОК ВИКОРИСТАНИХ ДЖЕРЕЛ
1. Айвазян СА, редактор. Прикладная статистика: классификация и снижение размерности. Москва: Финансы и статистика; 1989. 607 с.
2. Акашев РВ, Пиксин ИН, Пигачев АВ. Классификация диабетической стопы «LANOTPAD». Медицинский альманах. 2013;28(5):165-8.

3. Антонян ІМ, Зеленський ОІ, Чепенко АВ, Торак ТО. Принципи застосування методик опитування в сучасній медицині. Вісник проблем біології і медицини. 2011;(4):14-20.
4. Анциферов МБ, Комелягина ЕЮ. Факторы риска и профилактика синдрома диабетической стопы. РМЖ. 2003;27(11):1514–18.

5. Афанасьева ЕА. Алгоритмизация процессов ранней дифференциальной диагностики синдрома диабетической стопы [автореферат]. Воронеж: ГОУВПО "Воронежская государственная медицинская академия"; 2008. 20 с.

6. Баландина КА. Клинические и морфометрические предикторы заживления трофических язв нижних конечностей у пациентов с сахарным диабетом. Международный эндокринологический журнал. 2011;8(40):44-52.

7. Балуєва ОВ. Умови використання інформаційних технологій у галузі охорони здоров’я. Університетські наукові записки. 2005;16(4):387–91.

8. Баринов ЭФ, Лях ЮЕ, Баринова МЭ, Гурьянов ВГ. Цитокиновый ответ при синдроме диабетической стопы: возможности прогнозирования нарушения заживления ран. Патологiя. 2011;8(2):30-2.
9. Бегма АН, Бегма ИВ. Патогенетические аспекты лечения дистальной периферической полиневропатии у больных сахарным диабетом. Фарматека. 2011;(3):56–9.

10. Белов СГ, Тамм ТИ, Гирка ЭИ, Глущенко ЯА. Особенности местного медикаментозного лечения гнойно-некротических поражений у больных синдромом диабетической стопы. Харківська хірургічна школа. 2009(2.1.):10-3.
11. Белова АН, Щепетова ОН, редакторы. Шкалы, тесты и опросники в медицинской реабилитации. Москва: Антидор; 2002. 440 с.
12. Беляев АН, Рыгин ЕА, Захватов АН, Гулин АН, Грузнов АГ. Системная и регионарная антиоксидантная терапия при осложненных формах диабетической стопы. Хирургия Журнал им НИ Пирогова. 2007;(11):46-50.
13. Беляева ОА, Крыжевский ВВ, Рыбянец ЛИ, Уланович ЛИ, Иванченко РВ. Оптимизация комплексного лечения гнойно-некротических процессов у больных синдромом диабетической стопы и финансовые аспекты. Клінічна хірургія. 2014;(11.3):3-7.

14. Беляева ОА, Радзиховский АП, Крыжевский ВВ, Беляев ВВ, Уланович ЛИ. Комплексное лечение гнойно-воспалительных заболеваний у пациентов с синдромом диабетической стопы с применением ванкомицина. Український медичний часопис. 2012;(1):52-7.

15. Бенсман ВМ, Триандафилов КГ. Дискуссионные вопросы классификации синдрома диабетической стопы. Хирургия Журнал им НИ Пирогова. 2009;(4):37–41.

16. Бєлінська ВО. Вплив комплексної терапії на віддалені результати лікування хворих на ускладнений синдром діабетичної стопи. Український журнал хірургії. 2017;(1):74–9.

17. Бєлов СГ, Гірка ЕІ. Шляхи поліпшення хірургічного лікування гнійно-некротичних ускладнень синдрому стопи діабетика. Шпитальна хірургія Журнал імені ЛЯ Ковальчука. 2014;67(3):57-9.
18. Бондаренко ОН, Галстян ГР, Дедов ИИ. Особенности клинического течения критической ишемии нижних конечностей и роль эндоваскулярной реваскуляризации у больных сахарным диабетом. Сахарный диабет. 2015;18(3):57-69.

19. Бреговский ВБ. Сердечно-сосудистая патология у больных сахарным диабетом с синдромом диабетической стопы. Артериальная гипертензия. 2006;12(2):161-4.
20. Брискин БС, Дибиров МД, Хамитов ФФ, Прошин АВ, Якобишвили ЯИ. Гнойно-некротические осложнения синдрома диабетической стопы и их отражение в МКБ-10 и стандартах страховой медицины. Хирургия Журнал им НИ Пирогова. 2007;(1):49-54.
21. Брискин БС, Полянский МВ, Прошин АВ, Храмилин ВН. Ультразвуковая кавитация в лечении гнойно-некротических осложнений синдрома диабетической стопы. Инфекции в хирургии. 2007;(3):33-9.
22. Бубнова НА, Супрун КС, Шатиль МА, Будылёв АС. Лечение синдрома диабетической стопы в условиях многопрофильного стационара. Вестник Санкт-Петербургского университета Серия 11 Медицина. 2008;(4):119-124.

23. Василюк СМ, Шевчук АГ, Федорченко ВМ, Кримець СА. Аналіз причин незадовільного загоєння ран при синдромі діабетичної стопи. Клінічна анатомія та оперативна хірургія. 2012;11(3):85–86.

24. Василюк СМ. Синдром діабетичної стопи. Івано-Франківськ: ДКД;2005. 210 с.
25. Винокур ВА, Исаченкова ОА. Проблемы психической адаптации у больных с сахарным диабетом, осложненным синдромом диабетической стопы. В: Карпов ОВ, отв. редактор. Материалы Всероссийской науч.-практ. конф. Актуальные проблемы теоретической и прикладной психологии: традиции и перспективы; 2011 Май 19-21; Ярославль. Ярославль: ЯрГУ им. П.Г.Демидова; 2011, Ч. I, с. 511–5.
26. Воротников АА, Байрамкулов ЭД, Душин РВ. Комплексный подход к лечению больных с синдромом диабетической стопы. Современные наукоемкие технологии. 2014;(2):70-2.
27. Ворохобина НВ, Фогт СН, Волкова ЕА, Шадричева ФВ. Сахарный диабет и депрессия. Лечащий врач. 2014;(1):81-3.

28. Галстян ГР, Страхова ГЮ. Современные технологии разгрузки нижней конечности в комплексном лечении нейропатической формы синдрома диабетической стопы. Эндокринная хирургия. 2007;(1):29-32.
29. Галстян ГР, Токмакова АЮ. Современные принципы ведения больных с синдромом диабетической стопы. Лечащий врач. 2007;(10):47-51.

30. Гандзюк ВМ. Особливості структури мікрофлори ран у хворих з синдромом стопи діабетика. Клін хірургія. 2013;(11):5.
31. Гаркави ЛХ, Квакина ЕБ, Уколова МА. Адаптационные реакции и резистентность организма. Ростов-на-Дону: Изд-во Ростовского университета; 1990. 224 с.

32. Геник СМ. Хірургічне лікування синдрому діабетичної стопи. Серце і судини. 2017;58(2):121-5. 

33. Герасименко ОА, Удовиченко ОВ, Головков ДВ, Дивисенко СИ. Результаты скрининга на депрессию среди пациентов c синдромом диабетической стопы. Сахарный диабет. 2010;(4):105-6.
34. Герасимчук ПО, Дейкало ІМ, Запорожан СЙ, Фіра ДБ, Господарський АЯ, Сидоренко ВМ. Результати комплексного диференційованого лікування хворих із синдромом діабетичної стопи. Вісник наукових досліджень. 2017;(2):77-80.
35. Герасимчук ПО, Романів ІБ. Медико-соціальна адаптація та якість життя хворих на синдром стопи діабетика. Вісник наукових досліджень. 2010;58(1):13–6.
36. Герасимчук ПО, Шідловський ВО, Павлишин АВ. Варіанти шкірно-пластичних оперативних втручань у хворих на ускладнені форми синдрому діабетичної стопи. Шпитальна хірургія. 2012;(3):44-47.
37. Горобейко МБ. Ефективність призначення тіоктової (α-ліпоєвої) кислоти для покращення кровопостачання нижніх кінцівок за діабетичної периферичної нейропатії. Проблеми ендокринної патології. 2014;(1):32-7.
38. Горобейко МБ. Синдром діабетичної стопи. Надумана чи реальна загроза. Клінічна ендокринологія та ендокринна хірургія. 2017;(1):81-9.

39. Грачева ТВ, Левчик ЕИ, Мкртумян АМ. Влияние хирургического лечения синдрома диабетической стопы на качество жизни пациентов. Эффективная фармакотерапия. Эндокринология. 2011;46(1):66-7.
40. Грачева ТВ, Левчик ЕЮ. Отдаленные результаты хирургического лечения осложненных форм синдрома диабетической стопы. Известия высших учебных заведений. Поволжский регион. Медицинские науки. 2010;(2):54-62.
41. Грачева ТВ, Мкртумян АМ. Физические возможности пациентов в отдаленном периоде хирургического лечения осложненных форм синдрома диабетической стопы. Сахарный диабет. 2011;(3):44-8.
42. Гурьева ИВ. Профилактика, лечение, медико-социальная реабилитация и организация междисциплинарной помощи больным с синдромом диабетической стопы [автореферат]. Москва; 2001. 40 с.
43. Гурьева ИВ. Факторы риска развития синдрома диабетической стопы. Русский медицинский журнал. 2003;(6):318-21.
44. Даштаянц ГА. Клиническая гематология. Киев: Наукова думка; 1978. 230 с.
45. Дибиров МД, Гаджимурадов РУ, Лебедев ВВ, Терещенко СА. Выбор антибактериальной терапии в лечении гнойных осложнений синдрома диабетической стопы. Инфекции в хирургии. 2013;11(2):31-6.
46. Доброквашин СВ, Якупов РР, Валеев АЗ. Лечение больных с гнойно-некротическими осложнениями синдрома диабетической стопы. Практическая медицина. 2011;54(6):97-9.
47. Дондорєва ІС, Бобошко РО, Зайцев МВ, Пономарьова ГВ, Шевченко ЄВ. Функціональний метод лікування трофічних виразок стопи та її кукси. Ортопедия, травматология и протезирование. 2013;(1):50-4.
48. Друк ИВ, Нечаева ГИ, Ряполова ЕА. Синдром диабетической стопы: тактика профилактических вмешательств. Лечащий врач. 2014;(12):30-6.
49. Дудар ІО, Гончар ЮІ. Якість життя пацієнтів із хронічними хворобами нирок, яких лікують з використанням методів ниркової замісної терапії. Therapia. 2007;(11):75-80.
50. Ерошкин СН, Кутько АП, Булавкин ВП. Эффективность методов реваскуляризации нижних конечностей у пациентов с гнойно-некротическими формами синдрома диабетической стопы. Новости хирургии. 2013;21(3):61-8.
51. Желіба МД, Бурковський МІ, Царюк ЮС, Верба АВ. Безпосередні і віддалені результати лікування гнійно-некротичних процесів синдрому стопи діабетика. Український журнал хірургії. 2009;(4):55–9.

52. Жилина НМ. Прогностический индекс эндогенной интоксикации. Вестник новых медицинских технологий. 1998;5(3–4):81–3.
53. Жолдасбекова АС, Калматаева ЖА. Современные подходы к изучению качества жизни в медицине и кардиологии (литературный обзор). Вестник Казахского национального медицинского университета. 2016;(3):246-51.
54. Запорожченко БС, Шишлов ВИ, Бородаев ИЕ, Шевченко ВГ. Применение лечебно-диагностического алгоритма при критической ишемии нижних конечностей и гнойно-септических осложнениях синдрома диабетической стопы. 2007;(11-12):26-7.

55. Заремба ВС, Павловський МП, Федчишин НР, Король ЯА, винахідники;  Львівський національний медичний університет ім. Данила Галицького. Спосіб оцінки та прогнозування ступеня важкості гнійно-некротичного процесу у хворих із синдромом діабетичної стопи. Патент України № 40887. 2009 Квіт 27.
56. Заремба ВС. Алгоритми діагностики, прогностичної оцінки та лікування синдрому діабетичної стопи. Хірургія України. 2009;(2):39-43.
57. Заривчацкий МФ, Лукин ПС, Виноградов АБ, Пономарева ТБ. Цитологическое исследование динамики раневого процесса при синдроме диабетической стопы. Пермский медицинский журнал. 2017;34(3):13-8.
58. Заруцкий ЯЛ, редактор. Хирургическая инфекция. Киев; 2009. 296 с.

59. Звягина НМ, Кудренко СС, Антонов ОВ. Качество жизни как критерий оценки эффективности лечебных и реабилитационных программ. Сибирский медицинский вестник. [Інтернет] 2015 [цитовано 2018 Січ 23];(6). Доступно: http://ngmu.ru/cozo/mos/article/pdf.php?id=1970 
60. Иванов ДО, Шабалов НП, Шабалова НН, Курзина ЕА, Костючек ИН. Лейкоцитарные индексы клеточной реактивности как показатель наличия гипо-и гиперэргического вариантов неонатального сепсиса. Педиатрия и неонатология. 2005;(9):37-40.
61. Ивануса СЯ, Рисман БВ, Иванов ГГ. Современные представления о методиках оценки течения раневого процесса у больных с гнойно-некротическими осложнениями синдрома диабетической стопы. Вестник Российской военно-медицинской академии. 2016;(2):190–4.
62. Ивануса СЯ, Рисман БВ, Литвинов ОА, Янишевский АВ. Современные представления о хирургическом лечении гнойно-некротических осложнений синдрома диабетической стопы. Вестник Российской военно-медицинской академии. 2016;(2):230-4.
63. Игнатович ИН, Кондратенко ГГ, Никулин ДД, Яковлев АВ. Оценка эффективности различных подходов к лечению пациентов с нейроишемической формой синдрома диабетической стопы (промежуточные итоги). Новости хирургии. 2011;19(2):60-5.
64. Индекс общего (хорошего) самочувствия/ВОЗ (вариант 1999 г.) [Інтернет]. Psychiatric Research Unit. WHO Collaborating Centre in Mental Health; 1999. [цитовано 2018 Січ 23]. Доступно: https://www.psykiatri-regionh.dk/who-5/Documents/WHO5_Russian.pdf

65. Калачев ЕВ, Бутырский АГ, Власов НВ. Особенности хирургической инфекции при гнойно-некротических осложнениях синдрома диабетической стопы. Сучасні медичні технології. 2013;(3):68–70.
66. Кальф-Калиф ЯЯ. О лейкоцитарном индексе интоксикации и его практическом значении. Врачебное дело. 1941;(1):31-3.
67. Камаев МФ. Инфицированная рана и ее лечение. Москва: Медицина; 1970. 158 с.
68. Камалов ТТ, Тураханова ФМ. Ближайшие и отдаленные результаты хирургического лечения синдрома диабетической стопы и оценка качества жизни больных (обзор литературы). Международный эндокринологический журнал. 2016;73(1):39-46.
69. Капустина ЛА, Нестерова ОС, Бойко АН, Стулин ИД, Анциферов МБ. Качество жизни пациентов с диабетической полинейропатией. Журнал неврологии и психиатрии им CC Корсакова. 2009;109(3):47-52.
70. Кисляков ВА. Роль ортопедической коррекции в профилактике повторных рецидивов язвенных и гнойно-некротических поражений при синдроме диабетической стопы. Хирург. 2013;(9):20-4.
71. Клюшкин ИВ, Корейба КА. Ортезы в лечении и профилактике синдрома диабетической стопы. Казанский медицинский журнал. 2013;94(4):536-41.
72. Кобзарь АИ. Прикладная математическая статистика. Справочник для инженеров и научных работников. Москва: Физматлит; 2006. 816 с.
73. Козинец ГИ, Макаров ВА, редакторы. Исследование системы крови в клинической практике. Москва: Триада-Х;1997. 480 с.
74. Колотило ОБ. Вплив окремих факторів ризику на прогноз хворих із синдромом діабетичної стопи. Клінічна анатомія та оперативна хірургія. 2013;12(3):37-40.
75. Комелягина ЕЮ, Анциферов МБ. Вазапростан (Алпростадил) в комплексной терапии больных сахарным диабетом с критической ишемией нижних конечностей. Фарматека. 2005;(20):66-70.
76. Корейба КА, Максимов АВ. Простагландин Е1 при сосудистых реконструктивных операциях у больных c синдромом диабетической стопы. Казанский медицинский журнал. 2012;93(2):370-1.
77. Корейба КА, Усманов МА, Минабутдинов АР. Сорбенты «Асептисорб» в лечении больных синдромом диабетической стопы. Практическая медицина. 2016;97(5):124-130.
78. Корпачев ВВ, Гурина НМ. Мильгамма®: комбинированные препараты нейротропных витаминов группы В в лечении диабетической невропатии. Международный неврологический журнал. 2008;(5):74-8.
79. Косульников СО, Беседин АМ, Кравченко КВ, Тарнапольский СА. Выбор способа иммобилизации у больных с синдромом диабетической стопы. Международный эндокринологический журнал. 2010;(1):82-4.

80. Красников ВМ, Никулин НЛ, Тихонов ВА. Многокомпонентное лечение гнойно-некротических поражений при нейроишемической форме синдрома диабетической стопы. Казанский медицинский журнал. 2009;90(2):199-201.
81. Кривощёков ЕП, Ельшин ЕБ, Романов ВЕ. Патогенетическое лечение осложнений синдрома диабетической стопы. Практическая медицина. 2017;107(6):77-84.
82. Кузин МИ, Костюченок БМ. Раны и раневая инфекция: Руководство для врачей. 2-е изд., перераб. и доп. Москва: Медицина; 1990. 592 с.
83. Кузнецов АЯ, Краснов ОГ, Соловйов ІЄ, Ковальов ОП, Рудий МО, Немченко ІІ, та ін. Гнійно-некротичні ураження «Діабетичної стопи»: особливості клінічного перебігу, лікування та шляхи покращення результатів. Актуальні проблеми сучасної медицини: Вісник української медичної стоматологічної академії. 2009;9(1):297-301.
84. Кулешов ЕВ. Хирургические заболевания и сахарный диабет. Киев: Здоровья; 1990. 184 с.
85. Курбангалеев СМ. Гнойная инфекция в хирургии. Москва: Медицина; 1985. 272 с.
86. Левин ОС. Диабетическая полиневропатия: современные подходы к диагностике и патогенетической терапии. Клиницист. 2013;(2):54-62.
87. Лысенков СП, Ожева РШ, Шарипов РГ. Критерии качества жизни в оценке уровня здоровья. Фундаментальные исследования. 2011;3(9):435-8.
88. Ляпіс МО, Герасимчук ПО. Синдром стопи діабетика. Тернопіль: Укрмедкнига; 2001. 276 с.
89. Мавродий ВМ, Дзюбан НК. Синдром диабетической стопы. Український терапевтичний журнал. 2014;(3–4):104–14.
90. Марченко ОВ. Аналіз негативних результатів лікування синдрому діабетичної стопи в амбулаторних умовах. Міжнародний ендокринологічний журнал. 2017;13(2):181-5.
91. Милица НН, Солдусова ВВ. Прогнозирование течения раневого процесса у больных с гнойно-некротическими осложнениями диабетической стопы. Український журнал хірургії. 2009;(1):94-6.
92. Мищенко Н. Классификации синдрома диабетической стопы. Здоров’я України. 2013;14(4):33.

93. Міхневич ОЕ, Лябах АП, Якімов ДЮ, Турчин ОА, Міхневич ВО. Ортопедична профілактика ускладнень синдрому діабетичної стопи. Міжнародний ендокринологічний журнал. 2006;5(3):59-61.

94. Мустафина ЖГ, Краморенко ЮС, Кобцева ВЮ. Интегральные гематологические показатели в оценке иммунологической реактивности организма у больных с офтальмопатологией. Клиническая лабораторная диагностика. 1999;5:47-8.
95. Намоконов ЕВ, Кохан СТ, Мироманов АМ, Швецов МЮ, изобретатели; ГБОУ ВПО ЗабГУ, ГБОУ ВПО ЧГМА РФ, патентообладатели. Способ оценки течения раневого процесса при синдроме диабетической стопы. Патент Российской Федерации № 2456601. 2012 Июль 20.
96. Новик АА, Ионова ТИ, Шевченко ЮЛ, Софронов ГА. Руководство по исследованию качества жизни в медицине. Москва: ОЛМА Медиа Групп; 2007. 320 с.
97. Оболенский ВН, Никитин ВГ, Леваль ПШ, Ермолова ДА, Молочников АЮ, Ермолов АА. Лечебно-диагностический алгоритм при синдроме диабетической стопы: стандарты и новые технологии. Міжнародний ендокринологічний журнал. 2012;45(5):81-94.
98. Онучин СГ, Елсукова ОС, Онучина ЕЛ. Факторы риска синдрома диабетической стопы (СДС) и возможности комплексной сахароснижающей, антигипертензивной и гиполипидемической терапии. Практическая медицина. 2008;27(3):3-7.
99. Островский ВК, Свитич ЮМ, Вебер ВР. Лейкоцитарный индекс интоксикации при острых гнойных и воспалительных заболеваниях легких. Вестн хирургии им ИИ Грекова. 1983;131(11):21-4.
100. Петренко ОМ, Безродний БГ, Тихомиров АО. Діагностичне значення екзогенних колагенолітичних протеаз при лікуванні пацієнтів із синдромом діабетичної стопи. Український медичний часопис. 2014;(6):145-8.
101. Петров ВИ, Седова НН. Проблема качества жизни в биоэтике. Волгоград: Изд-во ВолГУ; 2001. 96 с.
102. Петрова ВВ, Куликов ЮФ, Ларионова ВИ, Спесивцев ЮА. Значение медико-генетических факторов в объективной оценке деструктивных осложнений синдрома диабетической стопы. Вестник Санкт-Петербургского университета Серия 11 Медицина. 2006;(3):73-8.
103. Питык АИ, Прасол ВА, Бойко ВВ, Бабынкин АБ. Ангиосомальная модель реваскуляризации нижних конечностей у больных с критической ишемией. Харківська хірургічна школа. 2014;(6):22-6.
104. Пітик ОІ, Бойко ВВ, Іванова ЮВ, Гупало ЮМ, Швед ОЄ, Бойко ІВ. Черезшкірні ендоваскулярні втручання в комплексному лікуванні хворих з синдромом діабетичної стопи. Клінічна хірургія. 2014;(11.2):59-61.
105. Погосова НВ, Байчоров ИХ, Юферева ЮМ, Колтунов ИЕ. Качество жизни больных с сердечно-сосудистыми заболеваниями: современное состояние проблемы. Кардиология. 2010;(4):66-78.
106. Пожуєв ВІ. Шляхи і напрями формування і реалізації сучасного інформаційного суспільства в умовах глобалізації. Гуманітарний вісник Запорізької державної інженерної академії. 2011;(46):5-18.
107. Поліщук ОІ, Покас ОВ, Венгловська ВВ, Василенко ОГ. Етіологічна структура та чутливість до антибіотиків збудників інфекцій стопи у хворих на цукровий діабет. Лабораторна діагностика. 2009;(4):42-7.

108. Попова ЛН. Как измеряются границы вновь образующегося эпидермиса при заживлении ран [автореферат]. Воронеж;1942. 18 с.
109. Прийменко ДС, Шевченко РС, Шевченко СІ, Арсен’єв ОВ, винахідники; Харківський національний медичний університет, патентовласник. Спосіб прогнозування розвитку гнійно-некротичних ускладнень у хворих на синдром діабетичної стопи в післяопераційному періоді. Патент України № 101506. 2015 Верес. 10.

110. Прийменко ДС.  Інсулінотерапія як показник прогнозування перебігу синдрому діабетичної стопи. В: Караченцева ЮІ, Козакова ОВ, Кравчун НО, Ільїна ІМ, редактори. Досягнення та перспективи експериментальної і клінічної ендокринології (Тринадцяті Данилевські читання): матеріали науково-практичної конференції з міжнародною участю; 2014 Берез. 13-14; Харків, Україна. Харків; 2014. с. 134-5.

111. Прийменко ДС. Динаміка загоєння ран у пацієнтів із гнійно-некротичними ускладненнями синдрому діабетичної стопи при розвантаженні кінцівки. Буковинський медичний вісник. 2015;19(3):134-7.
112. Прийменко ДС. Зміни показників лейкоцитарних індексів у хворих з гнійно-некротичними ускладненнями синдрому діабетичної стопи. Харківська хірургічна школа. 2014;(1):60-3.
113. Прийменко ДС. Значимость отдельных клинико-лабораторных показателей при прогрессировании гнойно-некротического процесса у больных синдромом диабетической стопы [DVD-ROM]. В:  Андреев АИ, Андриянов АВ, Антипов ЕА, отв. редакторы. ЛОМОНОСОВ-2014: материалы Международного молодежного научного форума; 2014 Апрель 7-11; Москва, Россия. Москва: МАКС Пресс; 2014. 1 электрон. опт. диск (DVD-ROM); 12 см; Windows 95; дисковод DVD-ROM; Adobe Acrobat Reader.

114. Прийменко ДС. Клініко-лабораторна оцінка застосування засобів розвантаження кінцівки у хворих з гнійно-некротичними ускладненнями синдрому діабетичної стопи. Сучасні медичні технології. 2015;(1):56-60.
115. Прийменко ДС. Комп’ютерна програма прогнозування стадій гнійно-некротичного процесу у хворих на синдром діабетичної стопи. В:  Суспільство і медицина: діалог в умовах євроінтеграції: матеріали доповідей Всеукраїнської науково-практичної конференції з міжнародною участю; 2015 Жовт. 1-2; Полтава, Україна. Полтава: Дивосвіт; 2015, с. 81-2.

116. Прийменко ДС. Оцінка якості життя, пов’язаної зі здоров’ям, хворих із гнійно-некротичними ускладненнями синдрому діабетичної стопи при розвантаженні кінцівки. В: Караченцева ЮІ, Козакова ОВ, Кравчун НО, Ільїна ІМ, редактори. Досягнення та перспективи експериментальної і клінічної ендокринології (Чотирнадцяті Данилевські читання): матеріали науково-практичної конференції з міжнародною участю; 2015 Берез. 2-3; Харків, Україна. Харків; 2015. с. 144.

117. Прийменко ДС. Психоемоційний стан хворих із гнійно-некротичними ускладненнями синдрому діабетичної стопи, які застосовували різні засоби розвантаження кінцівки. Буковинський медичний вісник. 2015;19(1):133-6.
118. Прийменко ДС. Факторы риска язвообразования у больных с синдромом диабетической стопы. Харківська хірургічна школа. 2011;(4):124-7.
119. Присяжнюк АО. Безпека пацієнтів як детермінанта теоретичної і доказової медицини. Медичний форум. 2016;(8):98-104.
120. Про затвердження протоколів надання медичної допомоги пацієнтам з ендокринними захворюваннями. Наказ Міністерства охорони здоров’я України від 05.08.2009 р., № 574. [Інтернет] 2015 [цитовано 2018 Січ 23]. Доступно: http://www.old.moz.gov.ua/ua/main/docs/?docID=13411

121. Про затвердження та впровадження медико-технологічних документів зі стандартизації медичної допомоги при цукровому діабеті 2 типу. Наказ Міністерства охорони здоров’я України від 21.12.2012 р., № 1118. [Інтернет] 2012 [цитовано 2018 Січ 23]. Доступно: http://mtd.dec.gov.ua/images/dodatki/2012_1118/2012_1118_nakaz.pdf

122. Про Комплексну програму «Цукровий діабет». Указ Президента України від 21.05.1999 р., № 545/99. Офіційний вісник України. 1999; (21):Ст. 22.

123. Рунион РП, Демиденко ЕЗ. Справочник по непараметрической статистике: Современный подход. Москва: Финансы и статистика; 1982. 198 с.
124. Светухин АМ, Земляной АБ. Гнойно-некротические формы синдрома диабетической стопы. Consilium medicum. 2002;4(10):537-44.
125. Свиридов МВ. Ейкозаноїдний контроль загоювання ран у хворих із гнійно-некротичними формами синдрому діабетичної стопи. Клінічна ендокринологія та ендокринна хірургія. 2010;30(1):37-9.
126. Сивожелезова ОК, Иванов КМ. Качество жизни пациентов с хронической сердечной недостаточностью и деструктивными формами синдрома диабетической стопы. Вестник Оренбургского государственного университета. 2014;167(6):229-32.
127. Сипливый ВА, Конь ЕВ, Евтушенко ДВ. Использование лейкоцитарных индексов для прогнозирования исхода перитонита. Харківська хірургічна школа. 2009;(9):21-6.

128. Солдатов АА, Соболев АВ, Берензон МВ, Куц МЮ, Щербакова БВ, Бодрова ИВ, и др. Расчетный индекс лейкоцитов в оценке аллергического процесса. Клиническая лабораторная диагностика. 1997;(11):35-6.
129. Солошенко ЭН. Прогноз рецидивов у больных аллергическими и распространенными дерматозами по интегральным гематологическим показателям. Международный медицинский журнал. 2011;(2):69-71.
130. Стручков ВИ, Гостищев ВК, Стручков ЮВ. Руководство по гнойной хирургии. Москва: Медицина; 1984. 512 с.
131. Сурмач МЮ. Качество жизни, связанное со здоровьем, как предмет изучения социологии медицины. Социология. 2011;(2):100-4. 

132. Тараканова ОЕ. Комплексное лечение больных с гнойно-некротическими осложнениями синдрома диабетической стопы [автореферат].  Нижний Новгород: Нижегор. гос. мед. акад.; 2009. 24 с.

133. Татькова АЮ, Чечельницкая СМ, Румянцев АГ. К вопросу о методике оценки качества жизни, обусловленного здоровьем. Проблемы социальной гигиены, здравоохранения и истории медицины. 2009;(4):46-51.
134. Тихончук ВС, Ушаков ИБ, Карпов ВН, Зуев ВГ. Возможности использования новых интегральных показателей периферической крови человека. Военно-медицинский журнал. 1992;(3):27-31.
135. Токмакова АЮ, Галстян ГР, Анциферов МБ. Современные иммобилизационные материалы в лечении синдрома диабетической стопы. Сахарный диабет. 2001;(2):29-31.
136. Угрюмов ВМ, редактор. Тяжелая закрытая травма черепа и головного мозга. Москва: Медицина; 1976. 328 с.
137. Удовиченко ОВ, Галстян ГР. Иммобилизирующая разгрузочная повязка (Total Contact Cast) в лечении трофических язв у больных сахарным диабетом. Сахарный диабет. 2003;(4):29-34.
138. Удовиченко ОВ, Грекова НМ. Диабетическая стопа. Москва: Практическая медицина; 2010. 272 с.
139. Умеров ЕЕ, Чонка ІІ. Застосування розвантажувального ортеза при лікуванні синдрому діабетичної ступні. Вісник наукових досліджень. 2013;(3):78-80.
140. Федоренко АВ, Загородній ОВ, Федоренко ВП. Особливості діагностики та лікування некротично-запальних уражень стопи у хворого на цукровий діабет. Львівський медичний часопис. 2012;18(1):87-91.

141. Фенчин КМ. Заживление ран. Киев: 3доров’я; 1979. 166 с.
142. Фусс ЮО, Палій ВГ, Чепляка ОМ, Волобоєва АО. Оптимізація діагностики та комплексного лікування пацієнтів з синдромом діабетичної стопи, ускладненим гнійно-некротичними захворюваннями. Харківська хірургічна школа. 2016;(2):84-9.
143. Хабиров ТШ. Уровень реактивного ответа нейтрофилов как показатель степени тяжести эндогенной интоксикации при абдоминальном сепсисе. В кн.: Труди IX Конгресу СФУЛТ. Луганськ; 2002, с. 223.
144. Хижняк АА, Лантухова НД, Битчук НД. Сахарный диабет в хирургии.  Харківська хірургічна школа. 2011;(3):122-6.

145. Чур HH, Миклашевич НН, Сизов ГИ. Хирургическое лечение диабетической стопы. Здравохранение. 1997;(2):4-6.
146. Чур СН, Чур НН, Адзерихо ИЭ.  Синдром диабетической стопы. Взгляд хирурга. Здравоохранение. 2012;(11):21–4.
147. Шанхдхар К, Шанхдхар ЛК, Шанхдхар У, Шанхдхар С. Разгрузка диабетической стопы в развивающихся странах. Diabetes Voice. 2009;54(3):27-9.
148. Шаповал СД, Рязанов ДЮ, Савон ИЛ, Березницкий ЯС. Оригинальная клиническая классификация осложненного синдрома диабетической стопы. Клінічна хірургія. 2011;(1):44-8.

149. Шаповал СД, Савон ІЛ, Зінич ОЛ, Смирнова ДО, Софілканич ММ. Оптимізація антикоагулянтної терапії в комплексі лікування хворих з приводу ускладненого синдрому діабетичної стопи. Клінічна хірургія. 2012;(4):54-5.
150. Шаповал СД, Савон ІЛ, Мартинюк ВБ, Василевська ЛА, Якунич АМ, Максимова ОО. Дослідження впливу медикаментозної терапії на мікроциркуляцію у хворих на ускладнений синдром діабетичної стопи в залежності від клінічної форми. Український журнал хірургії. 2014;26-27(3-4):22-7.
151. Шаповал СД, Савон ІЛ, Смирнова ДО, Софілканич ММ, Омельченко ВВ, Бєлінська ВО. Стандарти протоколів лікування ускладненого синдрому діабетичної стопи. Харківська хірургічна школа. 2013;(3):119-23.
152. Шапринський ВО, Скальський СС, Паламарчук СВ, Шапринський ЄВ. Сучасні підходи до лікування гнійних ран. Невирішені проблеми. Шпитальна хірургія. 2015;(3):70-3.
153. Шевченко РС, Прийменко ДС, Циганенко ОС. Математична модель прогнозування стадій гнійно-некротичного процесу у хворих на синдром діабетичної стопи. Вісник проблем біології і медицини. 2015;3(2):267-70.
154. Шевченко СИ. Оптимизация диагностики и хирургическое лечение гиперпластических заболеваний щитовидной железы с антитиреоидным аутоиммунным процессом [автореферат]. Харьков; 1986. 38 с.

155. Шевченко СІ, Прийменко ДС, Шевченко РС, Ткач ЮІ, винахідники; Харківський національний медичний університет, патентовласник. Спосіб оцінки динаміки післяопераційного ранового процесу у хворих на синдром діабетичної стопи. Патент України № 101156. 2015 Серп. 25. 

156. Шевченко СІ, Шевченко РС, Прийменко ДС, винахідники; Харківський національний медичний університет, патентовласник. Пристрій для розвантаження стопи. Патент України № 90977. 2014 Черв. 10.

157. Шевченко СІ, Шевченко РС, Прийменко ДС. Пристрій для розвантаження стопи. Інформаційний лист про нововведення в сфері охорони здоров’я. Укрмедпатентінформ МОЗ України. 2016;300(3). 4 с.
158. Широбокова МВ. Прогнозирование исходов хирургического лечения гнойно-некротических процессов у пациентов с синдромом диабетической стопы [автореферат]. Челябинск; 2011. 26 с. 

159. Шідловський ВО, Герасимчук ПО, Романів ІБ. Проблемні питання в лікуванні хворих із синдромом діабетичної стопи. Вісник наукових досліджень. 2009;57(4):62-4.
160. Шор НА. Клиническая классификация синдрома диабетической стопы. Клінічна хірургія. 2011;(9):55-7.
161. Яблучанский НИ, Пилипенко ВА, Кондратенко ПГ. Индекс сдвига лейкоцитов крови как маркер реактивности организма при остром воспалении. Лабораторное дело. 1983;(1):60-1.
162. Якімов ДЮ. Ортопедична профілактика та лікування ускладнень синдрому діабетичної стопи [автореферат]. Київ; 2007. 20 с.

163. Якобчук СО, Іфтодій АГ, Колотило ОБ, Русак ОБ. Оцінка швидкості загоєння ран у хворих на синдром діабетичної стопи під впливом електричного поля постійного струму. Український журнал хірургії. 2011;(2):75-8.
164. Яковлєва ЛВ, Ткачова ОВ, Ковальов ВВ, Солейман АІ. Лікарські препарати для місцевого лікування ран: сучасний стан та перспективи розвитку. Здобутки клінічної і експериментальної медицини. 2011;(1):18-27.
165. Acker KV, DeBlock UC, Abrams P, Bouten A, Leeuw ID, Droste PJ, et al. The choice of diabetic foot ulcer classification in relation to the final outcome. Wounds. 2002;14(1):16-25.
166. Ahmad W, Khan IA, Ghaffar S, Al-Swailmi FK, Khan I. Risk factors for diabetic foot ulcer. J Ayub Med Coll Abbottabad. 2013 Jun;25(1–2):16-8. PubMed PMID: 25098043.
167. Al-Rubeaan K, Al Derwish M, Ouizi S, Youssef AM, Subhani SN, Ibrahim HM, et al. Diabetic foot complications and their risk factors from a large retrospective cohort study. PLoS ONE [Internet]. 2015 May [cited 2018 Jan 23];10(5). Available from: https://journals.plos.org/plosone/article?id=10.1371/journal.pone.0124446 doi: 10.1371/journal.pone.0124446. PubMed PMID: 25946144. PMCID: PMC4422657.
168. Armstrong DG, Boulton AJ, Bus SA. Diabetic foot ulcers and their recurrence. New England Journal of Medicine. 2017;376(24):2367-75. doi: 10.1056/NEJMra1615439.
169. Armstrong DG, Lavery LA, Kimbriel HR, Nixon BP, Boulton AJM. Activity patterns of patients with diabetic foot ulceration: patients with active ulceration may not adhere to a standard pressure off-loading regimen. Diabetes Care. 2003 Sep;26(9):2595-7. PubMed PMID: 12941724.
170. Armstrong DG, Lavery LA, Nixon BP, Boulton AJM. It’s not what you put on, but what you take off: techniques for debriding and off-loading the diabetic foot wound. Clin Infect Dis. 2004 Aug 1;39(2 Suppl):92-99. doi: 10.1086/383269. PubMed PMID: 15306986.
171. Armstrong DG, Lavery LA, Wu S, Boulton AJM. Evaluation of removable and irremovable cast walkers in the healing of diabetic foot wounds: a randomized controlled trial. Diabetes Care. 2005 Mar;28(3):551-4. PubMed PMID: 15735186.
172. Armstrong DG, Nguyen HC, Lavery LA, van Schie CH, Boulton AJ, Harkless LB. Off-loading the diabetic foot wound: a randomized clinical trial. Diabetes Care. 2001 Jun;24(6):1019-22. PubMed PMID: 11375363
173. Armstrong DG, Wrobel J, Robbins JM. Guest Editorial: are diabetes-related wounds and amputations worse than cancer? Int Wound J. 2007 Dec;4(4):286-7. doi: 10.1111/j.1742-481X.2007.00392.x. PubMed PMID: 18154621.
174. Armstrong DG, Wu SC, Crews RC. Algorithms for assessing risks for ulcerations and amputations. In: Boulton AJ, Cavanagh PR, Rayman G. The foot in diabetes. 4th ed. Chichester: John Wiley & Sons LTD; 2006. p. 431-9. 
175. Bakker K, Nieuwenhuijzen Kruseman AC, eds. The diabetic foot. Proceedings of the First International Symposium on the Diabetic Foot (Noordwijkerhout, the Netherlands). Amsterdam: Excerpta Medica; 1991. 171 p.
176. Bech P, Gudex C, Johansen KS. The WHO (Ten) Well-Being Index: validation in diabetes. Psychother Psychosom. 1996;65(4):183-90. doi: 10.1159/000289073. PubMed PMID: 8843498.
177. Beckert S, Witte M, Wicke C, Königsrainer A, Coerper S. A new wound-based severity score for diabetic foot ulcers: A prospective analysis of 1,000 patients. Diabetes Care. 2006 May;29(5):988-92. doi: 10.2337/diacare.295988. PubMed PMID: 16644625.
178. Blanes JIM, Representatives of Spanish Society of Surgeons (ACS), Representatives of Spanish Society of Angiology and Vascular Surgery (SEACV), Representatives of Spanish Society of Emergency Medicine (SEMES), Spanish Internal Medicine Society (SEMI), Representatives of Spanish Society of Critical Care Medicine and Coronary Units (SEMICYUC), et al. Consensus document on treatment of infections in diabetic foot. Rev Esp Quimioter. 2011 Dec;24(4):233-62. PubMed PMID: 22173195.
179. Bobircă F, Mihalache O, Georgescu D, Pătraşcu T. The new prognostic-therapeutic index for diabetic foot surgery-extended analysis. Chirurgia (Bucur). 2016 Apr;111(2):151-5. PubMed PMID: 27172529.
180. Bonsignore M, Barkow K, Jessen F, Heun R. Validity of the five-item WHO Well-Being Index (WHO-5) in an elderly population. Eur Arch Psychiatry Clin Neurosci. 2001;251 (2 Suppl):27-31. PubMed PMID: 11824831.
181. Boulton AJM. The diabetic foot. In: Gries FA, Cameron NE, Low PA, Ziegler D, eds. Textbook of diabetic neuropathy. Stuttgart-New York: Thieme; 2003. p. 295-305.
182. Bradley M, Cullum N, Nelson EA, Petticrew M, Sheldon T, Torgerson D. Systematic reviews of wound care management: (2). Dressings and topical agents used in the healing of chronic wounds. Health Technol Assess. 1999;3(17 Pt 2):1-35. PubMed PMID: 10683589.
183. Bus SA, Armstrong DG, van Deursen RW, Lewis JEA, Caravaggi CF, Cavanagh PR, et al. IWGDF guidance on footwear and offloading interventions to prevent and heal foot ulcers in patients with diabetes. Diabetes Metab Res Rev. 2016 Jan;32(1 Suppl):25-36. doi: 10.1002/dmrr.2697. PubMed PMID: 26813614.
184. Bus SA, Valk GD, van Deursen RW, Armstrong DG, Caravaggi C, Hlavácek P, et al. The effectiveness of footwear and offloading interventions to prevent and heal foot ulcers and reduce plantar pressure in diabetes: a systematic review. Diabetes Metab Res Rev. 2008 Jun;24(1 Suppl):162-180. doi: 10.1002/dmrr.850. PubMed PMID: 18442178.
185. Bus SA, van Deursen RW, Armstrong DG, Lewis JEA, Caravaggi CF, Cavanagh PR, et al. Footwear and offloading interventions to prevent and heal foot ulcers and reduce plantar pressure in patients with diabetes: a systematic review. Diabetes Metab Res Rev. 2016 Jan;32(1 Suppl):99-118. doi: 10.1002/dmrr.2702. PubMed PMID: 26342178.
186. Bus SA. Offloading the diabetic foot: the evolution of an integrated strategy. In: Piaggesi A, Apelqvist J, eds. The Diabetic Foot Syndrome. Front Diabetes. Basel: Karger Publishers; 2018. p. 97-106. doi: 10.1159/000480056.
187. Bus SA. Offloading the diabetic foot: Evidence and clinical decision making. EWMA Journal. 2012;12(3):13-15.
188. Cavanagh PR, Bus SA. Off-loading the diabetic foot for ulcer prevention and healing. J Vasc Surg. 2010 Sep;52(3 Suppl):37-43. doi: 10.1016/j.jvs.2010.06.007. PubMed PMID: 20804932.
189. Chung J. Endovascular Devices and Revascularization Techniques for Limb-Threatening Ischemia in Individuals With Diabetes. J Diabetes Sci Technol. 2017 Sep;11(5):904-913. doi: 10.1177/1932296817702169 PubMed PMID: 28349710. PMCID: PMC5950991. 
190. Colberg SR, Sigal RJ, Yardley JE, Riddell MC, Dunstan DW, Dempsey PC, et al. Physical Activity/Exercise and Diabetes: A Position Statement of the American Diabetes Association. Diabetes Care. 2016;39(11):2065-79. doi: 10.2337/dc16-1728. PubMed PMID: 27926890.
191. de Wit M, Pouwer F, Gemke RJBJ, Delemarre-van de Waal HA, Snoek FJ. Validation of the WHO-5 Well-Being Index in adolescents with type 1 diabetes. Diabetes Care. 2007 Aug;30(8):2003-6. doi: 10.2337/dc07-0447. PubMed PMID: 17475940.
192. Edmonds ME, Foster AV. Managing the diabetic foot. 2nd ed. London: Wiley-Blackwell; 2005. 176 p.
193. Feit EM, Kashanian A. Key Prescription pearls for diabetic orthotics. Podiatry Today. 2002 Mar;15(3):14-8.
194. Fleischli JG, Lavery LA, Vela SA, Ashry H, Lavery DC. 1997 William J. Stickel Bronze Award. Comparison of strategies for reducing pressure at the site of neuropathic ulcers. J Am Podiatr Med Assoc. 1997 Oct;87(10):466-72. doi: 10.7547/87507315-87-10-466. PubMed PMID: 9351316.
195. Foster AV. Podiatric assessment and management of the diabetic foot. Edinburgh: Churchill-Livingstone-Elsevier; 2006. 337 p.
196. Goodridge D, Trepman E, Embil JM. Health-related quality of life in diabetic patients with foot ulcers: literature review. J Wound Ostomy Continence Nurs. 2005 Dec;32(6):368-77. PubMed PMID: 16301902.
197. Ha Van G, Siney H, Hartmann-Heurtier A, Jacqueminet S, Greau F, Grimaldi A. Nonremovable, windowed, fiberglass cast boot in the treatment of diabetic plantar ulcers: efficacy, safety, and compliance. Diabetes Care. 2003 Oct;26(10):2848-52. PubMed PMID: 14514590.
198. Hamonet J, Verdié-Kessler C, Daviet JC, Denes E, Nguyen-Hoang CL, Salle JY, et al. Evaluation of a multidisciplinary consultation of diabetic foot. Ann Phys Rehabil Med. 2010 Jun;53(5):306-18. doi: 10.1016/j.rehab.2010.04.001. PubMed PMID: 20510664.
199. Herzig S, Müller J, Schuren J. A comparative study of the number of replacements required and application times for synthetic casts, combicasts and plaster-of-Paris casts. Journal of Orthopaedic Nursing. 1999;3(4):193-6. doi: 10.1016/S1361-3111(99)80004-1.
200. Hogg FRA, Peach G, Price P, Thompson MM, Hinchliffe RJ. Measures of health-related quality of life in diabetes-related foot disease: a systematic review. Diabetologia. 2012 Mar;55(3):552-65. doi: 10.1007/s00125-011-2372-5. PubMed PMID: 22246373.
201. Ibrahimpasic K. Alpha lipoic acid and glycaemic control in diabetic neuropathies at type 2 diabetes treatment. Med Arch. 2013;67(1):7-9. PubMed PMID: 23678828.
202. IDF Clinical Practice Recommendation on the Diabetic Foot-2017: A guide for healthcare professionals [Internet]. Brussels: International Diabetes Federation; 2017[cited 2018 Jan 23]. 70 p. Available from: https://www.idf.org/e-library/guidelines.html
203. IDF Diabetes Atlas [Internet]. 8th ed. Brussels: International Diabetes Federation; 2017[cited 2018 Jan 23]. 147 p. Available from: http://www.diabetesatlas.org
204. Inglis M, McClelland B, Sutherland LM, Cundy PJ. Synthetic versus plaster of Paris casts in the treatment of fractures of the forearm in children: a randomised trial of clinical outcomes and patient satisfaction. Bone Joint J. 2013 Sep;95-B(9):1285-9. doi: 10.1302/0301-620X.95B9.30666. PubMed PMID: 23997147.
205. International best practice guidelines: wound management in diabetic foot ulcers [Internet]. London: Wounds International; 2013[cited 2018 Jan 23]. 23 p. Available from: http://www.woundsinternational.com
206. International Diabetes Federation Guideline Development Group. Global guideline for type 2 diabetes. Diabetes Res Clin Pract. 2014 Apr;104(1):1-52. doi: 10.1016/j.diabres.2012.10.001. PubMed PMID: 24508150.
207. Iversen MM, Midthjell K, Tell GS, Moum T, Ostbye T, Nortvedt MW, et al. The association between history of diabetic foot ulcer, perceived health and psychological distress: the Nord-Trøndelag Health Study. BMC Endocr Disord. 2009 Aug 25;(9):18. doi: 10.1186/1472-6823-9-18. PubMed PMID: 19706152. PMCID: PMC2737541.
208. Jain AKC. A new classification of diabetic foot complications: a simple and effective teaching tool. J Diab Foot Comp. 2012;4(1):1-5.
209. Jain AKC. The new scoring system for predicting the risk of major amputations in patient with diabetic foot complications. Medicine Science. 2014;3(1):1068-78.
210. James WB. Classification of foot lesion in diabetic patients. In: Bowker JH, Pfeifer MA, eds. Levin and O’Neal’s the diabetic foot. 7th ed. Philadelphia: Mosby; 2008. p. 221-6.
211. Jeffcoate WJ, Price PE, Phillips CJ, Game FL, Mudge E, Davies S, et al. Randomised controlled trial of the use of three dressing preparations in the management of chronic ulceration of the foot in diabetes. Health Technol Assess. 2009 Nov;13(54):1-86. doi: 10.3310/hta13540. PubMed PMID: 19922726.
212. Kari SV. The economical way to off-load diabetic foot ulcers [Mandakini off-loading device]. Indian J Surg. 2010 Apr;72(2):133-4. doi: 10.1007/s12262-010-0042-3. PubMed PMID: 23133224. PMCID: PMC3452512.
213. Kim PJ. Quality of life for patients diagnosed with diabetic foot. J Foot Ankle Surg. 2013 Dec;52(6):695-6. doi: 10.1053/j.jfas.2013.09.001. PubMed PMID: 24160717.
214. Knowles A. Dressings: is there an evidence base? In: Boulton AJ, Cavanagh PR, Rayman G. The foot in diabetes. 4th ed. Chichester: John Wiley & Sons LTD; 2006. p. 186-197. 
215. Knowles EA, Boulton AJ. Do people with diabetes wear their prescribed footwear? Diabet Med. 1996 Dec;13(12):1064-8. doi: 10.1002/(SICI)1096-9136(199612)13:12<1064::AID-DIA253>3.0.CO;2-#. PubMed PMID: 8973889.
216. Korzon-Burakowska A, Dziemidok P. Diabetic foot - the need for comprehensive multidisciplinary approach. Ann Agric Environ Med. 2011;18(2):314-7. PubMed PMID: 22216805.
217. Kursat Dabak T, Ozdemir H, Feyyaz Akyıldız F. Thiamine status in patients undergoing lower extremity amputation due to diabetic foot lesion. Int J Vitam Nutr Res. 2012 Dec;82(6):369-73. doi: 10.1024/0300-9831/a000133. PubMed PMID: 23823921.
218. Lavery LA, Armstrong DG, Harkless LB. Classification of diabetic foot wounds. J Foot Ankle Surg. 1996 Dec;35(6):528-31. PubMed PMID: 8986890.
219. Lipsky BA, Berendt AR, Cornia PB, Pile JC, Peters EJG, Armstrong DG, et al. Executive summary: 2012 Infectious Diseases Society of America clinical practice guideline for the diagnosis and treatment of diabetic foot infections. Clin Infect Dis. 2012 Jun;54(12):1679-84. doi: 10.1093/cid/cis460. PubMed PMID: 22619239.
220. Lipsky BA, Weigelt JA, Sun X, Johannes RS, Derby KG, Tabak YP. Developing and validating a risk score for lower-extremity amputation in patients hospitalized for a diabetic foot infection. Diabetes Care. 2011 Aug;34(8):1695-700. doi: 10.2337/dc11-0331. PubMed PMID: 21680728. PMCID: PMC3142050.
221. McCabe CJ, Stevenson RC, Dolan AM. Evaluation of a diabetic foot screening and protection programme. Diabet Med. 1998 Jan;15(1):80-4. doi: 10.1002/(SICI)1096-9136(199801)15:1<80::AID-DIA517>3.0.CO;2-K. PubMed PMID: 9472868.
222. Meggitt B. Surgical management of the diabetic foot. Br J Hosp Med. 1976;(16):227-332.
223. Meijer JW, Trip J, Jaegers SM, Links TP, Smits AJ, Groothoff JW, et al. Quality of life in patients with diabetic foot ulcers. Disabil Rehabil. 2001 May 20;23(8):336-40. PubMed PMID: 11374523.
224. Mills JL. Lower limb ischemia in patients with diabetic foot ulcers and gangrene. Diabetes Metab Res Rev 2016; 32(Suppl. 1): 239-45. doi: 10.1002/dmrr.2753. PubMed PMID: 26455728.

225. Morbach S. Diagnosis, treatment and prevention of the diabetic foot syndrome. Heidenheim: Paul Hartmann AG; 2004. 120 p. 
226. Morona JK, Buckley ES, Jones S, Reddin EA, Merlin TL. Comparison of the clinical effectiveness of different off-loading devices for the treatment of neuropathic foot ulcers in patients with diabetes: a systematic review and meta-analysis. Diabetes Metab Res Rev. 2013 Mar;29(3):183-93. doi: 10.1002/dmrr.2386. PubMed PMID: 23303652.
227. Mrdjenovich DE. Off-loading practices for the wounded foot: concepts and choices. J Am Col Certif Wound Spec. 2010 Dec;2(4):73-8. doi: 10.1016/j.jcws.2011.02.001. PubMed PMID: 24527154. PMCID: PMC3601925.
228. Mustapha JA, Finton SM, Diaz-Sandoval LJ, Saab FA, Miller LE. Percutaneous transluminal angioplasty in patients with infrapopliteal arterial disease: systematic review and meta-analysis. Circ Cardiovasc Interv [Internet]. 2016 [cited 2018 Jan 23];9(5). Available from: https://www.ahajournals.org/doi/10.1161/CIRCINTERVENTIONS.115.003468. doi: 10.1161/CIRCINTERVENTIONS.115.003468 PubMed PMID: 27162214.

229. Nehring P, Mrozikiewicz-Rakowska B, Krzyżewska M, Sobczyk-Kopcioł A, Płoski R, Broda G, et al. Diabetic foot risk factors in type 2 diabetes patients: a cross-sectional case control study. J Diabetes Metab Disord [Internet]. 2014 Aug [cited 2018 Jan 23];79(13). Available from: https://jdmdonline.biomedcentral.com/articles/10.1186/2251-6581-13-79. doi: 10.1186/2251-6581-13-79. PubMed PMID: 25114882. PMCID: PMC4128535.
230. Nouwen A, Nefs G, Caramlau I, Connock M, Winkley K, Lloyd CE, et al. Prevalence of depression in individuals with impaired glucose metabolism or undiagnosed diabetes: a systematic review and meta-analysis of the European Depression in Diabetes (EDID) Research Consortium. Diabetes Care. 2011 Mar;34(3):752-62. doi: 10.2337/dc10-1414. PubMed PMID: 21357362. PMCID: PMC3041222.
231. Oyibo SO, Jude EB, Tarawneh I, Nguyen HC, Harkless LB, Boulton AJ. A comparison of two diabetic foot ulcer classification systems: the Wagner and the University of Texas wound classification systems. Diabetes Care. 2001 Jan;24(1):84-8. PubMed PMID: 11194247.
232. Price P. The diabetic foot: quality of life. Clin Infect Dis. 2004 Aug 1;39(2 Suppl):129-131. doi: 10.1086/383274. PubMed PMID: 15306991.
233. Ramlall I. Applied structural equation modelling for researchers and practitioners: using R and Stata for behavioural research. Bingley: Emerald Group Publishing; 2016. 152 p.
234. Raspovic A, Landorf KB. A survey of offloading practices for diabetes-related plantar neuropathic foot ulcers. J Foot Ankle Res [Internet]. 2014 Aug [cited 2018 Jan 23];35(7). Available from: https://jfootankleres.biomedcentral.com/articles/10.1186/s13047-014-0035-8. doi: 10.1186/s13047-014-0035-8. PubMed PMID: 25694793. PMCID: PMC4332025.
235. Rathur HM, Boulton AJM. The diabetic foot. Clin Dermatol. 2007 Feb;25(1):109-20. doi: 10.1016/j.clindermatol.2006.09.015. PubMed PMID: 17276208.
236. Reiber GE, LeMaster JW. Epidemiology and economic impact of foot ulcers and amputations in people with diabetes. In: Bowker JH, Pfeifer MA, eds. Levin and O’Neal’s the diabetic foot. 7th ed. Philadelphia: Mosby; 2008. p. 3-22.
237. Ribu L, Hanestad BR, Moum T, Birkeland K, Rustoen T. A comparison of the health-related quality of life in patients with diabetic foot ulcers, with a diabetes group and a nondiabetes group from the general population. Qual Life Res. 2007 Mar;16(2):179-89. doi: 10.1007/s11136-006-0031-y. PubMed PMID: 17091370.
238. Ribu L, Hanestad BR, Moum T, Birkeland K, Rustoen T. Health-related quality of life among patients with diabetes and foot ulcers: association with demographic and clinical characteristics. J Diabetes Complicat. 2007 Aug;21(4):227-36. doi: 10.1016/j.jdiacomp.2007.02.001. PubMed PMID: 17616352.
239. Saikia P, Hariharan R, Shankar N, Gaur AK, Jose NM. Effective and Economic Offloading of Diabetic Foot Ulcers in India with the Bohler Iron Plaster Cast. Indian J Surg. 2016 Apr;78(2):105-11. doi: 10.1007/s12262-015-1327-3. PubMed PMID: 27303118. PMCID: PMC4875896.
240. Saipanish R, Lotrakul M, Sumrithe S. Reliability and validity of the Thai version of the WHO-Five Well-Being Index in primary care patients. Psychiatry Clin Neurosci. 2009 Apr;63(2):141-6. doi: 10.1111/j.1440-1819.2009.01933.x. PubMed PMID: 19335382.
241. Schaper NC. Diabetic foot ulcer classification system for research purposes: a progress report on criteria for including patients in research studies. Diabetes Metab Res Rev. 2004 Jun;20(1 Suppl):90-95. doi: 10.1002/dmrr.464. PubMed PMID: 15150820.
242. Schaper NC. Lessons from Eurodiale. Diabetes Metab Res Rev. 2012 Feb;28(1 Suppl):21-6. doi: 10.1002/dmrr.2266. PubMed PMID: 22271718.
243. Shahi SK, Kumar A, Kumar S, Singh SK, Gupta SK, Singh TB. Prevalence of diabetic foot ulcer and associated risk factors in diabetic patients from North India. The Journal of Diabetic Foot Complications. 2012;4(4):83-91.
244. Sinacore DR, Mueller MJ. Off-loading for diabetic foot disease. In: Bowker JH, Pfeifer MA, eds. Levin and O’Neal’s the diabetic foot. 7th ed. Philadelphia: Mosby; 2008. p. 287-304.
245. Skyler JS. Diabetes mellitus: old assumptions and new realities. In: Bowker JH, Pfeifer MA, eds. Levin and O’Neal’s the diabetic foot. 7th ed. Philadelphia: Mosby; 2008. p. 23-32.
246. Soon SL, Chen SC. What are wound care outcomes? Wounds. 2004;16(5):150-6.
247. Standards of medical care in diabetes-2017 [Internet]. American Diabetes Association; 2017[cited 2018 Jan 23]. 248 p. Available from:  https://professional.diabetes.org/sites/professional.diabetes.org/files/media/standardofcare2017fulldeckfinal_0.pdf
248. Tentolouris N. Introduction. In: Katsilambros N, Dounis E, Makrilakis K, Tentolouris N, Tsapogas P. Atlas of the diabetic foot. 2nd ed. Chichester: John Wiley & Sons, Ltd; 2010. p. 1-11. 
249. Terashi H, Kitano I, Tsuji Y. Total management of diabetic foot ulcerations--Kobe classification as a new classification of diabetic foot wounds. Keio J Med. 2011;60(1):17-21. PubMed PMID: 21460599.
250. Tudhope L. The diabetic foot: recognition and principles of management. CME. 2009;27(7):312-5.
251. van Netten JJ, Price PE, Lavery LA, Monteiro-Soares M, Rasmussen A, Jubiz Y, et al. Prevention of foot ulcers in the at-risk patient with diabetes: a systematic review. Diabetes Metab Res Rev. 2016 Jan;32(1 Suppl):84-98. doi: 10.1002/dmrr.2701. PubMed PMID: 26340966.
252. Vileikyte L, Leventhal H, Gonzalez JS, Peyrot M, Rubin RR, Ulbrecht JS, et al. Diabetic peripheral neuropathy and depressive symptoms: the association revisited. Diabetes Care. 2005 Oct;28(10):2378-83. PubMed PMID: 16186266.
253. Vileikyte L. Diabetic foot ulcers: a quality of life issue. Diabetes Metab Res Rev. 2001 Aug;17(4):246-9. PubMed PMID: 11544609.
254. Wagner FW. The dysvascular foot: a system for diagnosis and treatment. Foot Ankle. 1981 Sep;2(2):64-122. PubMed PMID: 7319435.
255. Yazdanpanah L, Nasiri M, Adarvishi S. Literature review on the management of diabetic foot ulcer. World J Diabetes. 2015 Feb 15;6(1):37-53. doi: 10.4239/wjd.v6.i1.37. PubMed PMID: 25685277. PMCID: PMC4317316.
256. Young MJ, Boulton AJ, MacLeod AF, Williams DR, Sonksen PH. A multicentre study of the prevalence of diabetic peripheral neuropathy in the United Kingdom hospital clinic population. Diabetologia. 1993 Feb;36(2):150-4. PubMed PMID: 8458529.
257. Zeleníková R, Bužgová R, Janíková E, Jarošová D. Evaluation of quality of life of patients with diabetic foot syndrome in selected health care facilities of Moravian Silesian Region. Ošetřovatelství a porodní asistence [The Nursing and Midwifery]. 2014;5(1):2-8.
258. Zgonis T, ed. Surgical reconstruction of the diabetic foot and ankle. Philadelphia: Lippincott Williams & Wilkins; 2009. 435 p.
259. Zhang P, Lu J, Jing Y, Tang S, Zhu D, Bi Y. Global epidemiology of diabetic foot ulceration: a systematic review and meta-analysis. Ann Med. 2017 Mar;49(2):106-16. doi: 10.1080/07853890.2016.1231932. PubMed PMID: 27585063.
260. Ziegler D, Ametov A, Barinov A, Dyck PJ, Gurieva I, Low PA, et al. Oral treatment with alpha-lipoic acid improves symptomatic diabetic polyneuropathy: the SYDNEY 2 trial. Diabetes Care. 2006 Nov;29(11):2365-70. doi: 10.2337/dc06-1216. PubMed PMID: 17065669. 
ДОДАТОК А
СПИСОК ОПУБЛІКОВАНИХ ПРАЦЬ ЗА ТЕМОЮ ДИСЕРТАЦІЇ

Праці, у яких опубліковані основні результати  дисертації:

1. Прийменко ДС. Факторы риска язвообразования у больных с синдромом диабетической стопы. Харківська хірургічна школа. 2011;(4):124-7.
2. Прийменко ДС. Зміни показників лейкоцитарних індексів у хворих з гнійно-некротичними ускладненнями синдрому діабетичної стопи. Харківська хірургічна школа. 2014;(1):60-3.
3. Прийменко ДС. Психоемоційний стан хворих із гнійно-некротичними ускладненнями синдрому діабетичної стопи, які застосовували різні засоби розвантаження кінцівки. Буковинський медичний вісник. 2015;19(1):133-6.
4. Шевченко РС, Прийменко ДС, Циганенко ОС. Математична модель прогнозування стадій гнійно-некротичного процесу у хворих на синдром діабетичної стопи. Вісник проблем біології і медицини. 2015;3(2):267-70. Дисертантом зібрано фактичний матеріал, узагальнено результати, оформлено текст до друку.
5. Прийменко ДС. Клініко-лабораторна оцінка застосування засобів розвантаження кінцівки у хворих з гнійно-некротичними ускладненнями синдрому діабетичної стопи. Сучасні медичні технології. 2015;(1):56-60.
6. Прийменко ДС. Динаміка загоєння ран у пацієнтів із гнійно-некротичними ускладненнями синдрому діабетичної стопи при розвантаженні кінцівки. Буковинський медичний вісник. 2015;19(3):134-7.
Праці, які засвідчують апробацію матеріалів дисертації:

7. Прийменко ДС.  Інсулінотерапія як показник прогнозування перебігу синдрому діабетичної стопи. В: Караченцева ЮІ, Козакова ОВ, Кравчун НО, Ільїна ІМ, редактори. Досягнення та перспективи експериментальної і клінічної ендокринології (Тринадцяті Данилевські читання): матеріали науково-практичної конференції з міжнародною участю; 2014 Берез. 13-14; Харків, Україна. Харків; 2014. с. 134-5.

8. Прийменко ДС. Значимость отдельных клинико-лабораторных показателей при прогрессировании гнойно-некротического процесса у больных синдромом диабетической стопы [DVD-ROM]. В:  Андреев АИ, Андриянов АВ, Антипов ЕА, отв. редакторы. ЛОМОНОСОВ-2014: материалы Международного молодежного научного форума; 2014 Апрель 7-11; Москва, Россия. Москва: МАКС Пресс; 2014. 1 электрон. опт. диск (DVD-ROM); 12 см; Windows 95; дисковод DVD-ROM; Adobe Acrobat Reader.

9. Прийменко ДС. Оцінка якості життя, пов’язаної зі здоров’ям, хворих із гнійно-некротичними ускладненнями синдрому діабетичної стопи при розвантаженні кінцівки. В: Караченцева ЮІ, Козакова ОВ, Кравчун НО, Ільїна ІМ, редактори. Досягнення та перспективи експериментальної і клінічної ендокринології (Чотирнадцяті Данилевські читання): матеріали науково-практичної конференції з міжнародною участю; 2015 Берез. 2-3; Харків, Україна. Харків; 2015. с. 144.  

10. Прийменко ДС. Комп’ютерна програма прогнозування стадій гнійно-некротичного процесу у хворих на синдром діабетичної стопи. В:  Суспільство і медицина: діалог в умовах євроінтеграції: матеріали доповідей Всеукраїнської науково-практичної конференції з міжнародною участю; 2015 Жовт. 1-2; Полтава, Україна. Полтава: Дивосвіт; 2015, с. 81-2.
Праці, які додатково відображають наукові результати дисертації:
11. Шевченко СІ, Шевченко РС, Прийменко ДС, винахідники; Харківський національний медичний університет, патентовласник. Пристрій для розвантаження стопи. Патент України № 90977. 2014 Черв. 10. Дисертант забезпечував проведення пошуку прототипів, конструювання пристрою, обґрунтування отриманих результатів.
12. Шевченко СІ, Прийменко ДС, Шевченко РС, Ткач ЮІ, винахідники; Харківський національний медичний університет, патентовласник. Спосіб оцінки динаміки післяопераційного ранового процесу у хворих на синдром діабетичної стопи. Патент України № 101156. 2015 Серп. 25. Дисертантом зібрано клінічний матеріал, проведено розрахунки отриманих даних та їх обґрунтування. 

13. Прийменко ДС, Шевченко РС, Шевченко СІ, Арсен’єв ОВ, винахідники; Харківський національний медичний університет, патентовласник. Спосіб прогнозування розвитку гнійно-некротичних ускладнень у хворих на синдром діабетичної стопи в післяопераційному періоді. Патент України № 101506. 2015 Верес. 10. Дисертант проводив патентний пошук, узагальнення літератури, лікування хворих та оформлення тексту до друку.
14. Шевченко СІ, Шевченко РС, Прийменко ДС. Пристрій для розвантаження стопи. Інформаційний лист про нововведення в сфері охорони здоров’я. Укрмедпатентінформ МОЗ України. 2016;300(3). 4 с. Дисертантом виконано клінічне обстеження і хірургічне лікування хворих, статистична обробка матеріалу, обґрунтування отриманих результатів.
1





2





2





1





2





1





2





1





3





3





1





2





1









_1584280426.bin

_1584280520.xls
Диаграмма1

		Staphilococcus aureus

		Streptococcus haemoliticus

		Enterococcus faecalis

		Staphilococcus epidermidis

		Proteus mirabilis

		Pseudomonas aeruginosa

		Escherichia coli

		Klebsiella pneumonia

		Staphilococcus hyicus



Процент

0.5

0.273

0.182

0.136

0.091

0.091

0.091

0.091

0.045



Лист1

				Процент

		Staphilococcus aureus		50.0%

		Streptococcus haemoliticus		27.3%

		Enterococcus faecalis		18.2%

		Staphilococcus epidermidis		13.6%

		Proteus mirabilis		9.1%

		Pseudomonas aeruginosa		9.1%

		Escherichia coli		9.1%

		Klebsiella pneumonia		9.1%

		Staphilococcus hyicus		4.5%






_1584280531.xls
Диаграмма1

		Staphilococcus aureus

		Streptococcus haemoliticus

		Enterococcus faecalis

		Staphilococcus epidermidis

		Proteus mirabilis

		Pseudomonas aeruginosa

		Staphilococcus hyicus

		Staphilococcus intermedius

		Escherichia coli

		Proteus vulgaris

		Klebsiella pneumonia



Процент

0.389

0.278

0.333

0.167

0.111

0.111

0.056

0.056

0.056

0.056

0.056



Лист1

				Процент

		Staphilococcus aureus		38.9%

		Streptococcus haemoliticus		27.8%

		Enterococcus faecalis		33.3%

		Staphilococcus epidermidis		16.7%

		Proteus mirabilis		11.1%

		Pseudomonas aeruginosa		11.1%

		Staphilococcus hyicus		5.6%

		Staphilococcus intermedius		5.6%

		Escherichia coli		5.6%

		Proteus vulgaris		5.6%

		Klebsiella pneumonia		5.6%






_1599130882.xls
Диаграмма1

		1 доба		1 доба		1 доба		1 доба		1 доба		1 доба

		5 доба		5 доба		5 доба		5 доба		5 доба		5 доба

		10 доба		10 доба		10 доба		10 доба		10 доба		10 доба

		15 доба		15 доба		15 доба		15 доба		15 доба		15 доба

		20 доба		20 доба		20 доба		20 доба		20 доба		20 доба



Некротичний тип

Денегеративно-запальний тип

Запальний тип

Запально-регенераторний тип

Регенераторно-запальний тип

Регенераторний тип

Кількість хворих

3

14

2

0

0

0

1

5

12

1

0

1

6

9

3

0

0

2

3

8

6

0

3

4

12



Лист1

				Некротичний тип		Денегеративно-запальний тип		Запальний тип		Запально-регенераторний тип		Регенераторно-запальний тип		Регенераторний тип

		1 доба		3		14		2		0		0		0

		5 доба		1		5		12		1

		10 доба		0		1		6		9		3

		15 доба		0		0		2		3		8		6

		20 доба						0		3		4		12

				Для изменения диапазона данных диаграммы перетащите правый нижний угол диапазона.






_1599134314.xls
Диаграмма1

		1 доба		1 доба		1 доба		1 доба		1 доба		1 доба

		5 доба		5 доба		5 доба		5 доба		5 доба		5 доба

		10 доба		10 доба		10 доба		10 доба		10 доба		10 доба

		15 доба		15 доба		15 доба		15 доба		15 доба		15 доба

		20 доба		20 доба		20 доба		20 доба		20 доба		20 доба



Некротичний тип

Денегеративно-запальний тип

Запальний тип

Запально-регенераторний тип

Регенераторно-запальний тип

Регенераторний тип

Кількість хворих

4

15

3

0

0

0

1

5

14

2

0

1

4

12

5

0

0

0

4

7

11

0

1

3

18



Лист1

				Некротичний тип		Денегеративно-запальний тип		Запальний тип		Запально-регенераторний тип		Регенераторно-запальний тип		Регенераторний тип

		1 доба		4		15		3		0		0		0

		5 доба		1		5		14		2

		10 доба		0		1		4		12		5

		15 доба		0		0		0		4		7		11

		20 доба						0		1		3		18

				Для изменения диапазона данных диаграммы перетащите правый нижний угол диапазона.






_1599125241.xls
Диаграмма1

		1 доба		1 доба		1 доба		1 доба		1 доба		1 доба

		5 доба		5 доба		5 доба		5 доба		5 доба		5 доба

		10 доба		10 доба		10 доба		10 доба		10 доба		10 доба

		15 доба		15 доба		15 доба		15 доба		15 доба		15 доба

		20 доба		20 доба		20 доба		20 доба		20 доба		20 доба



Некротичний тип

Денегеративно-запальний тип

Запальний тип

Запально-регенераторний тип

Регенераторно-запальний тип

Регенераторний тип

Кількість хворих

4

12

2

0

0

0

2

6

10

0

2

10

6

0

0

3

6

7

2

1

3

7

7



Лист1

				Некротичний тип		Денегеративно-запальний тип		Запальний тип		Запально-регенераторний тип		Регенераторно-запальний тип		Регенераторний тип

		1 доба		4		12		2		0		0		0

		5 доба		2		6		10

		10 доба		0		2		10		6

		15 доба		0		0		3		6		7		2

		20 доба						1		3		7		7

				Для изменения диапазона данных диаграммы перетащите правый нижний угол диапазона.






_1584280526.xls
Диаграмма1

		Staphilococcus aureus

		Streptococcus haemoliticus

		Enterococcus faecalis

		Staphilococcus epidermidis

		Enterobacter cloacae

		Pseudomonas aeruginosa

		Staphilococcus hyicus

		Staphilococcus intermedius

		Escherichia coli

		Proteus vulgaris

		Klebsiella pneumonia

		Proteus mirabilis



Процент

0.526

0.211

0.211

0.211

0.105

0.105

0.053

0.053

0.053

0.053

0.053

0.105



Лист1

				Процент

		Staphilococcus aureus		52.6%

		Streptococcus haemoliticus		21.1%

		Enterococcus faecalis		21.1%

		Staphilococcus epidermidis		21.1%

		Enterobacter cloacae		10.5%

		Pseudomonas aeruginosa		10.5%

		Staphilococcus hyicus		5.3%

		Staphilococcus intermedius		5.3%

		Escherichia coli		5.3%

		Proteus vulgaris		5.3%

		Klebsiella pneumonia		5.3%

		Proteus mirabilis		10.5%






_1584280512.xls
Диаграмма1

		День 1		День 1		День 1

		День 20		День 20		День 20



Норма

Субклінічна тривога

Клінічна тривога

11

6

1

14

4

0



Лист2

		





Лист1

				Норма		Субклінічна тривога		Клінічна тривога

		День 1		11		6		1

		День 20		14		4		0






_1584280515.xls
Диаграмма1

		Перша група		Перша група

		Друга група		Друга група

		Третя група		Третя група



ЗІГЗР<9,5

ЗІГЗР>9,5

9

9

12

7

18

4



Лист1

				ЗІГЗР<9,5		ЗІГЗР>9,5

		Перша група		9		9

		Друга група		12		7

		Третя група		18		4






_1584280508.xls
Диаграмма1

		День 1		День 1		День 1

		День 20		День 20		День 20



Норма

Субклінічна тривога

Клінічна тривога

12

6

2

14

6

0



Лист1

				Норма		Субклінічна тривога		Клінічна тривога

		День 1		12		6		2

		День 20		14		6		0






_1584280510.xls
Диаграмма1

		День 1		День 1		День 1

		День 20		День 20		День 20



Норма

Субклінічна тривога

Клінічна тривога

9

6

3

12

7

0



Лист1

				Норма		Субклінічна тривога		Клінічна тривога

		День 1		9		6		3

		День 20		12		7		0






_1584280429.unknown

_1584280424.unknown

_1584280425.bin

_1584280423.unknown

