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ВОЗМОЖНОСТИ ИСПОЛЬЗОВАНИЯ КОЛЛАГЕНОВОЙ 
ГУБКИ ТАХОКОМБ® ДЛЯ ПРОФИЛАКТИКИ 

ПОСЛЕОПЕРАЦИОННОЙ ЛИМФОРЕИ 
У БОЛЬНЫХ РАКОМ МОЛОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЫ 

(ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНО-КЛИНИЧЕСКОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ)

С.С. Митин, С.С. Ануфриева, Е.Л. Куренков, М.Я. Климович 
ФГБОУ ВО «Южно-Уральский государственный медицинский университет» Минздрава России, 
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Цель исследования. Изучение клеточной реакции тканей на имплантацию препарата Тахокомб® производства 
фирмы Такеда (Австрия) и коллагеновой гемостатической губки в тканях подопытных животных, а также 
сравнительный анализ особенностей воспалительного процесса в окружающих тканях, сроки их элиминации 
и возможности использования данных препаратов для профилактики длительной лимфореи у пациенток, 
оперированных по поводу рака молочной железы. 
Материалы и методы. Экспериментальная часть исследования проведена на 96 половозрелых крысах женского 
пола, массой тела 200–250 г в соответствии с Правилами проведения работ с использованием экспериментальных 
животных, регламентированных в приказе МЗ СССР № 755 от 12.09.1977 г., и принципами, изложенными 
в Европейской конвенции о защите позвоночных животных, используемых для экспериментов или в иных научных 
целях (г. Страсбург, Франция, 1986). Клиническое проспективное рандомизированное исследование включало 
20 пациенток, перенесших мастэктомию с подключично-подмышечно-подлопаточной лимфаденэктомией.
Результаты. В отличие от стандартной гемостатической коллагеновой губки имплантация Тахокомба в ткани 
не вызывает гранулематозного воспаления в них. Полная элиминация препарата происходит в короткие сроки — 
до одного месяца. 
Выводы. Клиническая апробация применения Тахокомба во время операции у больных раком молочной железы 
показала его эффективность для профилактики длительной лимфореи. 
Ключевые слова: Тахокомб, гемостатическая губка, реакция тканей на имплантацию, послеоперационная 
лимфорея, профилактика. 

THE POSSIBILITIES OF THE USE OF COLLAGEN SPONGE TACHOCOMB® 
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Objective of the study — is to research cellular reaction of the tissues to the implantation of TachoComb® preparation 
produced by «Takeda Austria GmbH» and collagen hemostatic sponge into the tissues of laboratory animals, as well as 
to conduct a comparative analysis of the features of infl ammatory process in the surrounding tissues, terms of their elimi-
nation and the possibilities of the use of these preparations for the prevention of prolonged lymphorrhea in patients who 
undergo surgery for breast cancer.
Materials and Methods. The experimental part of the study was performed on 96 sexually mature female rats of body mass 
200–250 g in compliance with «Guidelines for the care and use of laboratory animals in experimental studies», regulated 
in the Order № 755 of 12.09.77 of the Ministry of Healthcare of the Russian Federation and with the principles, outlined 
in the European Convention for the protection of vertebrate animals used for experimental and other scientifi c purposes 
(Strasbourg, France, 1986). 20 patients who had undergone mastectomy with subclavicular, axillary, subscapular lymph 
node dissection, were included in the clinical prospective randomized study. 
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Results. Unlike standard hemostatic collagen sponge, the implantation of TachoComb ® into the tissues doesn’t induce gra-
nulomatous infl ammation in them. Complete elimination of the preparation occurs in the short term — up to one month. 
Conclusions. Clinical approbation of the use of TachoComb during the surgery in patients with breast cancer showed its 
effectiveness for the prevention of prolonged lymphorrhea. 
Keywords: TachoComb, hemostatic sponge, tissue reaction to implantation, post-operative lymphorrhea, prevention.

В последние годы появилось достаточное 
количество сообщений о применении различ-
ных клеевых субстанций во время проведения 
хирургических вмешательств. Основное назна-
чение этих субстанций — повышение качества 
гемостаза в хирургии паренхиматозных орга-
нов. Наиболее часто используются гемостати-
ческие средства местного применения: колла-
геновая гемостатическая губка, содержащая 
коллаген, который служит матриксом для фор-
мирования кровяного сгустка за счет улавлива-
ния тромбоцитов, и гемостатическая губка 
Тахокомб, представляющая собой готовую сте-
рильную коллагеновую губку с нанесенными 
на одну из ее сторон тромбином и фибриноге-
ном [1–4]. В то же время в доступной нам лите-
ратуре мы не встретили сравнительных харак-
теристик реакции тканей на данные препараты 
и сроки их элиминации. Существует ограни-
ченное количество исследований применения 
гемостатической губки Тахокомб® для профи-
лактики лимфореи [8–10, 13, 14].

Целью нашего исследования явилось изу-
чение клеточной реакции тканей на импланта-
цию препарата Тахокомб® производства фирмы 
Такеда (Австрия) и губки коллагеновой гемо-
статической производства Лужского завода 
«Белкозин», а также сравнительный анализ 
особенностей воспалительного процесса 
в окружающих тканях, сроки их элиминации и 
возможности использования данных препара-
тов для профилактики длительной лимфореи 
у пациенток, оперированных по поводу рака 
молочной железы. 

Материал и методы исследования. Экспе-
риментальная часть исследования проведена 
на 96 половозрелых крысах женского пола, 
массой тела 200–250 г. Животные содержались 
в условиях вивария в клетках по одной особи, 
находились на стандартном пищевом режиме, 
при естественном освещении. 

Все исследования осуществлялись в соот-
ветствии с Правилами проведения работ 
с использованием экспериментальных живот-

ных, регламентированных в приказе МЗ СССР 
№ 755 от 12.09.1977 г., и принципами, изложен-
ными в Еропейской конвенции о защите позво-
ночных животных, используемых для экспери-
ментов или в иных научных целях (г. Страсбург, 
Франция, 1986). Исследование проводилось 
в соответствии с протоколом на соответствие 
работы требованиям Хельсинской декларации 
Всемирной медицинской ассоциации (ВМА) 
последнего пересмотра (Эдинбург, 2000) 
с Ассамблеей ВМА (Вашингтон, 2002).

Для выполнения хирургического вмешатель-
ства крыса укладывалась на операционном столе 
на живот и фиксировалась за четыре конечно-
сти. Шерсть тщательно сбривалась в области 
холки. Операционное поле обрабатывалось 
трижды раствором антисептика. После внутри-
венной анестезии в продольном направлении 
скальпелем производились два параллельных 
разреза кожи длиной 15 мм на расстоянии 5 см 
друг от друга. В одну из образовавшихся ран 
укладывался фрагмент губки Тахокомб® разме-
рами 10×10 мм, в другую — гемостатическая 
коллагеновая губка тех же размеров. Раны уши-
вались наглухо однорядными узловыми швами 
капроном 3/0. Послеоперационные швы обраба-
тывались раствором антисептика. На кожу 
накладывалась асептическая повязка. Животные 
выводились из эксперимента на 1, 3, 7, 14, 30 и 
60-е сутки по 16 особей на каждом сроке иссле-
дования.

После выведения животного из опыта про-
изводилось визуальное исследование состоя-
ния тканей в области имплантации материала 
и их забор для дальнейшего микроскопическо-
го исследования.

Полученный материал фиксировали в 10-про-
центном нейтральном формалине и заливали 
в парафин. Тканевые срезы толщиной 3–5 мкм 
окрашивались гематоксилином и эозином для 
обзорной микроскопии, пикрофуксином по Ван 
Гизону для выявления фуксинофильных колла-
геновых волокон, 0,1-процентным раствором 
толуидинового синего для определения тучных 
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клеток по общепринятым методикам (Р. Лилли, 
1969).

Объемную плотность зон некроза, соедини-
тельной ткани определяли методом точечного 
счета с использованием окулярной сетки 
Г.Г. Автандилова на 25 тест-точек при увеличе-
нии ×400. 

Подсчет абсолютного количества клеток 
инфильтрата (нейтрофилов, макрофагов, эози-
нофилов, лимфоцитов, плазмоцитов, фибробла-
стов, мастоцитов, эпителиоидных клеток, 
гигантских клеток инородных тел) производил-
ся при увеличении в 400 раз в 3–5 полях зрения 
каждого микропрепарата (Г.Г. Автандилов, 
1990). Подсчитывалось количество клеток 
на срезе в поле зрения, принятом за условную 
единицу площади (S = 0,2 мм2).

Основная задача экспериментального этапа 
работы — изучение плотности и протяженно-
сти зоны некроза в области операции; выра-
женность клеточной инфильтрации и состав 
воспалительного инфильтрата; особенности 
формирования коллагеновых волокон вокруг 
изучаемого материала, сроки и полноценность 
его элиминации; ширина и состав послеопера-
ционного рубца после имплантации Тахокомба 
(группа I) и гемостатической губки (группа II).

Клиническое проспективное рандомизиро-
ванное исследование включало 20 пациенток, 
перенесших мастэктомию с подключично-
подмышечно-подлопаточной лимфаденэктоми-
ей. У 10 пациенток послеоперационная рана 
велась стандартно с использованием редон-
дренажа (группа I А). Другим 10 пациенткам 
в подмышечно-подключичную область, закры-
вая угол, образованный подключичной веной 

и оставшимися после лимфаденэктомии тка-
нями грудной клетки, укладывалась губка 
Тахокомб® размерами 9,5×4,8 см (группа II A). 
Эффективность применения Тахокомба опре-
деляли на основании оценки следующих пока-
зателей: длительность и объем лимфореи, сроки 
снятия редон-дренажа.

Результаты исследования. Морфо ло ги-
ческое исследование тканей животных после 
выведения из эксперимента на первых и третьих 
сутках показало, что в I группе животных в зоне 
интереса отмечался слабый отек тканей, незна-
чительное количество некротических элемен-
тов, слабая инфильтрация полиморфноядерны-
ми клеточными элементами. Общая плотность 
зоны некроза составила 15,8 ± 1,5% и 19,7 ± 2,2% 
в первые и на третьи сутки, соответственно, 
по сравнению с II группой, в которой отмеча-
лась большая плотность некротических тканей: 
17,9 ± 1,5% — в первые сутки, 24,3 ± 1,8% — 
на третьи стуки, с последующим уменьшением 
зоны некроза на 7 сутки до 9,8 ± 1% (рис. 1, 2).

Оценка плотности соединительнотканного 
компонента в зоне имплантации исследуемых 
материалов показала, что уже на третьи сутки 
у животных I группы отмечается появление 
коллагеновых волокон в объемном отношении 
12,1 ± 1,4%, с последующим ростом до 45,2 ± 
2,3% к седьмым суткам и пиком к 14-м суткам 
до 47,8 ± 2,5%. Далее происходило уменьше-
ние плотности коллагеновых волокон к 30-м 
суткам до 36,6 ± 2,1%. При формировании сое-
динительной ткани вокруг зоны имплантации 
Тахокомба отмечалось отсутствие некротиче-
ских элементов уже с 7 суток, что свидетель-
ствует об активном замещении элементов 

Рис. 1. Микропрепараты тканей крыс в первые сутки эксперимента: А — в окружающих Тахокомб тканях умерен-
ный отек; В — отек, полнокровие сосудов, интенсивная воспалительно-клеточная инфильтрация в зоне аппликации 
гемостатической губки; окраска гематоксилином и эозином, ×100
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пластины и некротических тканей продуци-
руемым коллагеновым матриксом тканей 
крыс. Сам фрагмент гемостатической губки 
Тахокомб® в окружении тканей имеет плот-
ную, оформленную, аморфную структуру, без 
явлений деструкции.

Во II экспериментальной группе, как и 
в I группе, в первые сутки формирования сое-
динительной ткани не происходило, к третьим 
суткам объемная плотность соединительно-
тканного компонента составляла 7,1 ± 1,3%, 
с последующим пиком на 14-е сутки — 56,3 ± 
3%. Гемостатическая губка при этом имела 
пеструю, рыхлую структуру, плохо окрашивае-
мую гематоксилином и эозином, в то время как 
коллагеновая пластина в группе I характеризо-
валась гомогенной, плотной структурой, ровно 
окрашиваемой в ярко-розовый цвет (рис. 3).

При оценке клеточного состава тканей 
в зоне операции отмечалась более выраженная 
полиморфно-ядерная инфильтрация тканей 
во II группе по сравнению с I группой. Так, 
на долю нейтрофилов во II группе в первые 

сутки приходилось 73,4 ± 3,6%, в I группе — 
47,1 ± 3,8%; к третьим суткам отмечался пик 
подъема до 91,1 ± 4,8% и 66,9 ± 3,4% соответ-
ственно. К 14-м суткам в тканях крыс 
с Тахокомбом объемное количество нейтрофи-
лов составляло 20,6 ± 2,8%, в группе с гемоста-
тической губкой — 39,2 ± 3,2% (различия ста-
тистически значимы для перечисленных пока-
зателей, р < 0,05, критерий Манна-Уитни).

В составе клеточной инфильтрации также 
нами оценивалось содержание и других кле-
точных элементов: макрофагов, эозинофилов, 
лимфоцитов, наивысшее число которых при-
ходилось на 7 сутки: 8,8 ± 0,5%, 6,2 ± 0,8%, 
15,1 ± 1,4% — в I группе; 6,2 ± 0,9%, 4,7 ± 
0,5%, 20,6 ± 1,1% — во II группе (различия 
статистически значимы для перечисленных 
показателей, р < 0,05, критерий Манна-Уитни). 

Начиная с третьих суток в перифокальных 
тканях вокруг Тахокомба происходило нарас-
тание количества фибробластов до 28,2 ± 2,4%, 
к седьмым суткам увеличивалась плотность 
соединительной ткани. В грануляционной 

Рис 3. Микропрепараты тканей крыс на 14-е сутки эксперимента: А — ткани после имплантации Тахокомба; 
В — ткани с гемостатической губкой, окраска гематоксилином и эозином, ×100

Рис 2. Микропрепараты тканей крыс на третьи сутки эксперимента: А — зона некроза вокруг материала Тахокомб 
имеет скудный демаркационный вал; В — вокруг элементов гемостатической губки обширное демаркационное вос-
паление, отторгающиеся некротические массы, окраска гематоксилином и эозином, ×100
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ткани выявлялись фуксинофильные пучки кол-
лагеновых волокон, что свидетельствует 
о фиброзной трансформации. 

На 30-е сутки отмечалась полная элимина-
ция компонентов Тахокомба, замещение 
ее фуксинофильными волокнами с образова-
нием зрелой соединительной ткани, при этом 
полиморфно-ядерной инфильтрации тканей 
не наблюдалось. Количество фибробластов и 
объемная плотность соединительных волокон 
в зоне рубца снижались до 68,1 ± 4,6% и 36,6 ± 
2,1% соответственно (рис. 4).

На 60-е сутки после полной элиминации 
пластины Тахокомб отмечалось наличие плот-
ного рубца, состоящего из зрелой соединитель-
ной ткани, характеризующегося полным отсут-
ствием воспалительной клеточной инфильтра-
ции с незначительным содержанием фибробла-
стов — 25,6 ± 2,7% (рис. 5).

В то же время во II группе численное содер-
жание фибробластов и плотность соединитель-

ной ткани на 30-е сутки составляли 49,3 ± 3,9% 
и 51,1 ± 2,5%.

На 14-х сутках в препаратах, содержащих 
гемостатическую губку, наблюдалось сохране-
ние клеточной инфильтрации вокруг изучаемо-
го материала, увеличение плотности соедини-
тельного компонента, при этом сохранялись 
элементы губки (рис. 6).

Полная элиминация гемостатической губки 
происходила на 30-е сутки, но в тканях при 
этом формировалось гранулематозное воспа-
ление с сохранением нейтрофильной (1,8 ± 
1%), макрофагальной (2,9 ± 0,7%), эозино-
фильной (0,3 ± 0,1%), лимфоцитарной (2 ± 
0,7%), плазмоцитарной (3,9 ± 0,7%) инфиль-
трации (различия статистически значимы для 
перечисленных показателей по сравнению 
с группой I, р < 0,05, критерий Манна-Уитни) 
(рис. 7).

Таким образом, полученные данные мор-
фологического и морфометрического исследо-
ваний тканей после имплантации губки 
Тахокомб и гемостатической губки свидетель-
ствуют о том, что при использовании Тахо ком-
ба, в отличие от гемостатической губки, в тка-
нях подопытных крыс развивается слабая вос-
па лительно-клеточная реакция, элиминация 
ис сле дуемого материала происходит на 30-е 
сут ки, с формированием зрелого соединительно-
тканного рубца к 60-м суткам. Полученные 
результаты позволили нам обосновать целесо-
образность использования Тахокомба в клини-
ческой практике при выполнении мастэктомии 
с лимфаденэктомией для профилактики дли-
тельной лимфореи. 

Рис. 4. 30-е сутки — фуксинофильные волокна, полно-
стью заместившие зону воздействия, лизис Тахокомба; 
окраска пикрофуксином по Ван Гизону, ×100

Рис. 5. 60-е сутки — плотная оформленная 
соединительная ткань на месте Тахокомба, 
окраска гематоксилином и эозином, ×100

Рис. 6. 14-е сутки после имплантации гемостатиче-
ской губки — обилие клеточных элементов среди сла-
боокрашенного фуксинофильного каркаса грануляций, 
окраска пикрофуксином по Ван Гизону, ×200
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В клинической группе IA у больных раком 
молочной железы, оперированных по стан-
дартной методике с дренированием послеопе-
рационной раны редон-дренажом, длитель-
ность лимфореи составила 22,94 ± 2,7 дня, при 
этом общий объем выделенной лимфы соста-
вил 1005,48 ± 47,3 мл. Дренаж в этой группе 
пациенток был снят на 19,2 ± 2,6 сутки. 
Закрытие образовавшегося дефекта тканей 
в результате лимфаденэктомии в подмышечно-
под клю чичной области у пациенток клиниче-
ской группы IIA пластиной Тахокомб позволи-
ло значительно сократить время вакуумного 
дренирования раны — до 12,3 ± 1,8 дней. 
Кроме того, объем лимфореи в этой группе 
больных составил 289,5 ± 46,2 мл (различия 
в группах IA и IIA статистически значимы для 
перечисленных показателей, р < 0,05, крите-
рий Манна-Уитни). 

Выводы. Проведенное нами экспе ри мен-
тально-клиническое исследование показало 
высокую эффективность использования колла-
геновой губки Тахокомб® для профилактики 
лимфореи у пациенток, оперированных по пово-
ду рака молочной железы. 

Имплантация Тахокомба в ткани не вызы-
вает гранулематозного воспаления в них, пол-
ная элиминация препарата происходит 
в короткие сроки — до одного месяца, 
в от личие от стандартной гемостатической 
коллагеновой губки, выпускаемой заводом 
«Бел козин». 

Полученные нами результаты исследования 
позволяют предположить эффективность 
использования губки Тахокомб и при других 
обширных хирургических вмешательствах, 
сопровождающихся лимфореей и капиллярным 
кровотечением.

Рис. 7. 30-е сутки — отсутствие элементов гемостатической губки, эпителизация кожного покрова, в дерме — 
наличие гранулемы (гранулематозного воспаления); А — окраска гематоксилином и эозином, ×200; В — среди 
коллагенового каркаса дермы гранулема; окраска пикрофуксином по Ван Гизону, ×200
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