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Рассмотрено применение Тивортина в комплексном лечении нейроишемической формы синдрома диа-
бетической стопы.
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Одной из нерешенных проблем современной 
медицины является лечение гнойно-некротических 
форм синдрома диабетической стопы (СДС). Это 
объясняется широким распространением сахарно-
го диабета (СД), тяжелым его течением и осложне-
ниями, приводящими к инвалидизации и высокой 
смертности. По данным Международной федера-
ции диабета (IFD), сахарным диабетом на планете 
страдают более 285 млн человек. СД свойственно 
тотальное поражение систем кровообращения, 
проявляющееся изменениями макро- и микрососу-
дистого русла, – диабетической ангиопатией, при-
водящей в дальнейшем к инвалидизации. Смерт-
ность от осложнений СД занимает третье место 
после сердечно-сосудистых и онкологических за-
болеваний [1–20]. 

Распространенность синдрома диабетиче-
ской стопы в большинстве популяций составля-
ет, по оценкам экспертов, 4–10 % всех пациентов 
с сахарным диабетом (Международная рабочая 
группа по диабетической стопе, 2000). Успехи  
и достижения мирового здравоохранения впечат-
ляющи, но процент высоких ампутаций не только 
не снижается, но даже растет. В Европе струк-
тура ампутаций такова: экзартикуляция – 25 %,  
ампутация стопы и голени – 50 %, ампутация 
бед ра – 25 %. Выделяют следующие формы СДС: 

нейропатическую, ишемическую и нейроишеми-
ческую.

При нейропатической форме СДС причиной 
поражения периферических нервов является пато-
логия интраневральных сосудов, проявляющаяся  
в виде эндотелиальной дисфункции и приводя-
щая к снижению кровотока в нерве и нарушению 
капиллярной проницаемости. При этом отмечает-
ся снижение тактильной, болевой, вибрационной, 
температурной чувствительности. Также при-
сутствуют признаки диабетической дермопатии: 
гиперпигментация кожи, гиперкератоз подошвы, 
утолщение и деформация ногтей, сухость кожи.

Ишемическая форма диабетической стопы 
проявляется нарушением микро- и макроцирку-
ляции крови, которая ведет к гипоксии тканей  
и развитию некроза и гангрены и, как следствие,  
к ампутациям. Диабетическая ангиопатия мор-
фологически представляет собой атеросклероз, 
имею щий у больных СД ряд особенностей. СД яв-
ляется фактором риска атеросклероза. Потеря нор-
мальной функции эндотелия (ЭД) – первый этап 
развития атеросклеротического процесса. Доказа-
но, что в местах атеросклеротических поражений 
сосудов синтез и биодоступность оксида азота сни-
жены, что провоцирует развитие вазоконстрикции. 
Клинически ишемическое повреждение перифери-
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ческих сосудов нижних конечностей при сахарном 
диабете проявляется в виде зябкости, похолодания 
стоп, парастезии, боли, перемежающей хромоты, 
чувства онемения с явлениями пастозности и оте-
ка. Основной причиной нетравматических ампу-
таций, частота которых превышает 50 %, является 
развитие гангрены или инфекционного процесса 
на стопе у больных сахарным диабетом. 

Изменения в системе мелких сосудов, объеди-
няемые термином “микроангиопатия”, носят функ-
циональный и структурный характер. Характерной 
особенностью структурных изменений является 
утолщение базальной мембраны капилляров. Наи-
более значительными функциональными наруше-
ниями являются: повышение проницаемости со-
судистой стенки, гемодинамические нарушения, 
изменение вязкости крови, нарушение функции 
тромбоцитов. 

Важными составляющими микроангиопатии 
при сахарном диабете являются нарушение вязкос-
ти крови и дисфункция тромбоцитов. В основе 
нарушения функции тромбоцитов лежит нару-
шение баланса между системой простагландинов  
и простациклинов, а также нарушение синтеза 
тканевого активатора плазминогена. У пациентов  
с проявлениями микроангиопатии выявлено также 
повышение фактора Вилленбрандта, гликопротеи-
на, синтезируемого эндотелиальными клетками, 
определяющего степень адгезивности тромбоци-
тов и эндотелиоцитов.

Таким образом, коррекция эндотелиальной 
дисфункции является в настоящее время одним из 
важных составляющих системной этиопатогене-
тической стратегии лечения диабетической макро-  
и микроангиопатии, которая заслуживает широко-
го применения в рутинной клинической практи-
ке всех врачей, занимающихся ведением данной 
категории пациентов. В качестве практического 
инструмента реализации данной терапевтической 
стратегии комплексного лечения у пациентов с диа  - 
бетической макро- и микроангиопатией по праву 
может рассматриваться незаменимый донатор ок-
сида азота L-аргинин (Тивортин).

Аргинин (α-амино-γ-гуанидиновалериановая 
кислота) – аминокислота, которая является актив-
ным и разносторонним клеточным регулятором 
многочисленных жизненно важных функций орга-
низма и обнаруживает в критических состояниях 
организма важные протекторные эффекты, в том 
числе и ишемического характера. Это вещество 
имеет антигипоксическую, мембраностабилизиру-
ющую, цитопротекторную, антиоксидантную спо-
собность и активно регулирует процессы обмена  
и энергообеспечения, играя при этом определен-

ную роль в поддержании гормонального баланса 
организма. Известно, что аргинин увеличивает 
содержание в крови инсулина, глюкагона, сомато-
тропного гормона и пролактина, участвует в син-
тезе пролина, полиамина, агматина, включается 
в процессы фибринолиза, сперматогенеза, инги-
бирует адгезию лейкоцитов. L-аргинин, являясь 
единственным субстратом для NО-синтазы, ката-
лизирует синтез оксида азота в эндотелиоцитах. 
Препарат активирует гуанилатциклазу и повыша-
ет уровень циклического гуанидинмонофосфата 
(цГМФ) в эндотелии сосудов, уменьшает актива-
цию и адгезию лейкоцитов и тромбоцитов к эндо-
телию сосудов, подавляет синтез протеинов адге-
зии VCAM-1 и MCP-1, предотвращая образование 
и развитие атеросклеротических жестянок, подав-
ляет синтез эндотелина-1, являющегося мощным 
вазоконстриктором и стимулятором пролиферации 
и миграции гладких миоцитов сосудистой стенки. 
L-аргинин подавляет также синтез асимметрично-
го диметиларгинина – мощного эндогенного сти-
мулятора оксидативного стресса. 

Восполнить резерв L-аргинина как неза-
менимого субстрата для синтеза NO в орга-
низме пациента с данной патологией, усилить 
NO-опосредованную эндотелий-зависимую ва-
зодилатацию периферических артерий, а значит –  
улучшить клиническое состояние пациента  
и замедлить темпы прогрессирования поражения 
сосудов можно с помощью курсового примене-
ния в составе комплексной терапии препарата 
L-аргинина – Тивортина. Он выпускается в лекар-
ственной форме для парентерального применения 
(раствор для инфузий) и в форме раствора для пе-
рорального применения с удобным дозированием 
(1 мерная ложка – 1 г препарата). Это позволяет 
применять Тивортин в комплексном лечении па-
циентов с данной патологией как на этапе стацио-
нарного лечения, так и в амбулаторной практике. 
Раствор для инфузий Тивортин вводится внутри-
венно капельно со скоростью 10 капель в мину-
ту в первые 10–15 мин, потом скорость введения 
можно увеличить до 30 капель в минуту (макси-
мальная суточная доза – 8 г). 

Цель исследования – провести сравнительную 
оценку эффективности действия Тивортина в лече-
нии нейроишемической формы СДС.

Задачи исследования – изучить результаты ле-
чения больных с нейроишемической формой СДС 
и дать сравнительную оценку комплексного лече-
ния данной категории больных традиционным ме-
тодом и лечения с применением Тивортина. 

Материал	 и	 методы.	 За период с января 
по ноябрь 2013 г. были обследованы 74 больных  
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с СДС, находившихся на лечении в отделении 
гнойной хирургии клиники им. И.К. Ахунбаева 
Национального госпиталя при МЗ КР. Все боль-
ные были разделены на две группы, а также бы-
ли разделены по полу и возрасту (таблица 1).  
В 1-ю основную группу вошли 38 (51,4 %) боль-
ных, получавших Тивортин. Во 2-ю контрольную 
группу вошли 36 (48,6 %) больных, лечение кото-
рых было проведено ранее принятыми вазодила-
таторами. 

Мужчины составили 39 (52,7 %) человек, 
женщины – 35 (47,3 %). Возраст больных коле-
бался от 30 до 80 лет, больных от 50 до 70 лет –  
превалирую щее большинство. Большинство боль-
ных имели два и более сопутствующих заболе-
вания. Ишемическая болезнь сердца выявлена  
у 72 % больных, инфаркт миокарда в анамнезе –  
у 18, гипертоническая болезнь – у 49, нарушение 
мозгового кровотока – у 29 % больных. Состоя-
ние периферической гемодинамики и тяжесть 
ишемии нижних конечнос тей оценивали на ос-
новании данных ультразвуковой допплерографии 
с определением лодыжечно-плечевого индекса. 
Стадию ишемии определяли по классификации 
Покровского – Фонтейна.

По данным таблицы 2, в распределении боль-
ных с нейроишемической формой СДС больные  
с гангреной пальцев составили 30 (40,5 %), ган-
греной стопы – 9 (12,2 %), гангреной голени – 5  
(6,8 %) больных. Больных с СДС без гангрены бы-
ло 30 (40,5 %) человек. 

Больные 1-й группы получали комплексную 
медикаментозную терапию с включением препа-
ратов, улучшающих микроциркуляцию, и в первую 
очередь Тивортин®, р-р для инфузий 4,2%-ный во 
флаконах по 100 мл производства ООО “Юрия-
Фарм”. Как правило, доза препарата составляла 
100 мл раствора в сутки. Препарат вводили внут-
ривенно капельно со скоростью 10 капель в мину-
ту в первые 10–15 минут, затем скорость введения 
увеличивали до 30 капель в минуту.

Таблица 2 – Распределение больных  
по характеру поражения

Диагноз Пол Количество 
больных Итого

Боль-
ные 

с ган-
греной

Гангрена 
пальца 

(-ев)

Муж 16 (21,6 %)
30 (40,5 %)

Жен 14 (18,9 %)

Гангрена 
стопы

Муж 5 (6,8 %)
9 (12,2 %)

Жен 4 (5,4 %)

Гангрена 
голени

Муж 3 (4,0 %)
5 (6,8 %)

Жен 2 (2,7 %)

Больные без 
гангрены

Муж 18 (24,3 %)
30 (40,5 %)

Жен 12 (16,2 %)

Общее количество 
больных

Муж 39 (52,7 %)
74 (100 %)

Жен 35 (47,3 %)

Клиническая эффективность Тивортина оце-
нивалась снижением болей вплоть до их отсут-
ствия, уменьшением пастозности, отечность ниж-
ней конечности, изчезновением воспалительных 
гиперемий, активизацией грануляции тканей с по-
следующей эпителизацией раны.

По данным таблицы 3, эффективность лечения 
Тивортином дает больше хороших и удовлетвори-
тельных результатов, чем при применении других 
препаратов. Из 38 больных, получавших Тивортин, 
хорошие результаты наблюдались у 23 человек. 
Удовлетворительные результаты наблюдались у 12 
больных, неудовлетворительные – у 3 пациентов. 
Сравнительно, при использовании традиционной 
сосудорасширяющей терапии, хороший результат 
наблюдался лишь у 15 больных, удовлетворитель-
ный – у 13 пациентов, а неудовлетворительный –  
у 8 больных. 

Ассоциированное применение Тивортина в ле-
чении больных с нейроишемической формой син -
дрома диабетической стопы имеет высокую специ-
фическую ценность при наличии альтернативных 
оперативных методов лечения.

Таблица 1 – Распределение пациентов обеих групп по полу и возрасту

Возраст, лет
Основная группа

n = 38
Контрольная группа

n = 36 Всего

муж жен муж жен муж жен
30–40 1 (1,4 %) 1 (1,4 %) 1 (1,4 %) 1 (1,4 %) 2 (2,7 %) 2 (2,7 %)
40–50 2 (2,7 %) 1 (1,4 %) 1 (1,4 %) 1 (1,4 %) 3 (4,0 %) 2 (4,0 %)
50–60 9 (12,2 %) 6 (8,1 %) 8 (10,8 %) 6 (8,1 %) 17 (23 %) 12 (16,2 %)
60–70 7 (9,5 %) 8 (10,8 %) 7 (9,5 %) 8 (10,8 %) 14 (18,9 %) 16 (21,6 %)
70–80 1 (1,4 %) 2 (2,7 %) 2 (2,7 %) 1 (1,4 %) 3 (4,0 %) 3 (4,0 %)
Итого: 20 (27 %) 18 (24,3 %) 19 (25,7 %) 17 (23 %) 39 (52,7 %) 35 (47,3 %)
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Таблица 4 – Распределение больных  
по оперативным вмешательствам

Вид  
операции Пол Основная 

группа
Контроль-
ная группа Итого

Экзарти-
куляция 

Муж 7 (9,5 %) 6 (8,1 %)
23 (31 %)

Жен 6 (8,1 %) 4 (5,4 %)
Ампу-
тация 
стопы

Муж 1 (1,4 %) 4 (5,4 %)
8 (10,8 %)

Жен 1 (1,4 %) 2 (2,7 %)

Ампу-
тация 
голени 

Муж 1 (1,4 %) 1 (1,4 %)
5 (6,8 %)

Жен 1 (1,4 %) 2 (2,7 %)

Ампута-
ция бедра 

Муж 1 (1,4 %) 3 (4,0 %)
8 (10,8 %)

Жен 2 (2,7 %) 2 (2,7 %)
Хирур-
гическая 
обработка 

Муж 8 (10,8 %) 8 (10,8 %)
30 (40,5 %)

Жен 8 (10,8 %) 6 (8,1 %)

Итого
Муж 18 (24,3 %) 22 (29,8 %)

74 (100 %)
Жен 18 (24,3 %) 16 (21,6 %)

При наличии или отсутствии клинически эф-
фективных результатов, а также при невозможнос-
ти проведения сосудистых реконструктивных опе-
раций необходимым является назначение Тиворти-
на с другими вазодилатационными средствами.

При запущенных стадиях поражения конеч-
ности и без эффективности ассоциированных 
методов лечения проведены оперативные вмеша-
тельства (таблица 4). Количество, характер и объ-
ем операции соответствовал характеру и степени 
исходного поражения части конечности вследствие 
ишемии и уровня поражения артерий нижних ко-
нечности. Срок проведения операции зависел от 
тяжести состояния больного, степени интоксика-
ции, уровня и степени ишемии конечности, а также 
от вида гангрены (сухая или влажная). 

Таким образом, экзартикуляции были выпол-
нены у 23 больных, ампутация стопы выполнена 
8 больным, ампутация в/3 голени – 5 больным, ам-

путация бедра выполнена 8 больным, хирургиче-
ская обработка проведена 30 больным.

Данные в ходе исследования показали значи-
тельную клиническую эффективность применения 
препатара Тивортин в комплексном лечении боль-
ных с нейроишемической формой синдрома диабе-
тической стопы.

Применением Тивортина в комплексном лече-
нии больных с нейроишемической формой синд-
рома диабетической стопы позволяет значительно 
уменьшить степень ишемии нижних конечностей, 
что позволяет предотвратить высокие ампутации. 
При применении Тивортина непереносимости  
и других реакций нами не было отмечено. 
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