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  ВСТУП.

        Актуальність теми. 

Пріоритетним соціальним завданням суспільства та держави є збереження та зміцнення здоров’я підростаючого покоління. На  сьогоднішній  день вплив комплексу соціально-економічних, медико-біологічних, екологічних факторів, несприятливі демографічні процеси в суспільстві призводять до підвищення частки хворих дітей серед всієї популяції дитячого населення [107, 141, 165]. 
Захворюванням органів травлення належить значне місце в структурі дитячої соматичної захворюваності в усьому світі, в тому числі й у високорозвинених країнах [79, 106, 128]. На Україні вони займають друге місце і складають 106,1  на  1000  за  офіційними  даними [27]. За останні 10 років поширеність гастроентерологічної патології у дітей збільшилась з 79,8% до 110% [117, 160]. За даними різних дослідників біля 33-40% пацієнтів, що звертаються до гастроентеролога, мають абдомінальний синдром пов’язаний з органічними ураженнями гастродуоденальної зони  [85]. Наприклад, у Росії у структурі патології ШКТ у дітей хронічні  гастродуоденальні захворювання   складають  76% [119]. 
За останнє десятиріччя хронічні гастрити (ХГ) та хронічні гастродуоденіти (ХГД) постійно посідають перше місце серед захворювань гастроентерологічного профілю і складають 49,1%  [48]. У 70% дітей вони починаються ще в дошкільному віці [71, 84, 145, 165].
Зростання  частоти  захворювань гастродуоденальної  зони  в  дитячому віці зумовлює підвищення уваги педіатрів до проблеми ефективності фармакотерапії  та  профілактики  подальшого  прогресування  цих станів  [104]. 
В сучасних умовах змінились морфогенез і характер перебігу патологічного процесу в органах гастродуоденальної зони. Відмічається тенденція до прогресування важких форм гастродуоденітів у дитячому віці з розвитком ерозій  гастродуоденальної  зони  та  трансформацій у  виразкову хворобу [140]. На виразкову хворобу страждають 1,8-2,2% дитячого населення України. Середній  вік  маніфестації  виразкової  хвороби складає 9-12 років, причому у 20-25% дітей вона має ускладнення, а в третини пацієнтів набуває рецидивуючого характеру, стає торпідною до терапії [26]. У 70-90% випадків спостерігається поєднане ураження органів травлення [7].
ХГ та ХГД характеризуються хронічним неспецифічним запальним процесом у слизовій оболонці шлунку та дванадцятипалої кишки з порушенням структурно-функціонального гомеостазу в слизовій оболонці [102].         	
Поряд з  кількісними  змінами, захворювання органів травлення зазнали значних якісних зрушень, діагностика яких великою мірою пов’язана з впровадженням в клінічну практику нових інструментальних, імунологічних, серологічних, морфологічних методів дослідження [32].
 З широким впровадженням ендоскопічної техніки, в літературі з’явились  дані  щодо  морфологічної картини хронічних захворювань ВВТК  [34, 37, 139]. Проведені дослідження у дорослих засвідчують про певну залежність морфологічних змін шлунку від етіологічних чинників захворювання та загальну  тенденцію  запального  процесу  до атрофії епітеліальних клітин [2, 22, 123]. У дітей з їх фізіологічно високими темпами регенерації слизової оболонки та віковими особливостями її побудови, морфологічні зміни та їх розвиток з клінічними варіантами перебігу захворювання вивчені недостатньо. Опубліковані дані стосуються переважно періоду загострення хронічних гастритів та гастродуоденітів [33, 67, 139]. Знання морфологічних особливостей перебігу періоду репарації, з нашого погляду, може суттєво вплинути на  оптимізацію профілактичних заходів при захворюванні у дітей.
 Збільшенню питомої ваги гастродуоденальної патології сприяє відсутність ефективних схем та методів лікування та профілактики, що спричинює подальше зростання в дитячому віці ХГ та ХГД і спонукає науковців до пошуку нових підходів терапії органів травлення саме у цієї категорії хворих [62, 64, 83].
 На  сьогоднішній  день  запропоновано чимало методів  лікування  ХГ та ХГД у дітей, але ні один з них не слід вважати оптимальним [66, 136]. В клінічній практиці важко знайти такі захворювання, при яких би використовувались більш ніж 500 різних лікувальних заходів і при тому залишилося б стільки суперечностей стосовно тактики ведення хворого в різні періоди перебігу хвороби, доцільності призначення  того чи іншого препарату. Не  існує  жодної  лікувальної схеми, результати застосування якої повністю задовольняли б педіатрів [154, 185, 205]. Існуючі схеми лікування ХГ та ХГД  у дітей включають по три і більше препаратів, що  значно підвищує ризик виникнення побічних ефектів. Окрім  того,  існує  досить  серйозна проблема резистентності, яка виникає з боку НР до кількості препаратів, що постійно збільшується [60, 155]. Тому розробка оптимальних методів етапної профілактики надзвичайно актуальна.
 Враховуючи величезний санаторно-курортний  потенціал  Закарпаття, який, на жаль, ще повністю оптимально не використовується  в  плані  профілактики та лікування захворювань органів травлення, особливо у дітей, залишається актуальним питання дослідження мінеральних вод на перебіг ХГ та ХГД [152]. Досвід бальнеологічних курортів колишнього СРСР (Сочі-Мацеста, Пятигорськ, Кемери та ін.) та зарубіжних Вaden Вei Wien,  Aix les Вeins, Heviz свідчать про благодійну дію сульфідної  бальнеотерапії.
 Протягом останніх десятиріч на курортах Сочі-Мацеста  систематично проводились дослідження  стосовно  лікувального  ефекту сульфідної бальнеотерапії  при  різних  захворюваннях [40].  Необхідно підкреслити, що вищеозначені мінеральні води (МВ) відносяться  до концентрованих і дуже концентрованих сульфідних вод з  переважанням "вільного" сірководню та різним вмістом хлоридів. Отже,  зрушення, що відбуваються в організмі  при  їх  дії, не  слід  механічно переносити до пояснення дії інших сульфідних  вод,  які  суттєво відрізняються за складом від мацестенських. 
 Слабосульфідні води вивчені значно менше. Суперечність думок відносно специфічності їх впливу гальмують науково обгрунтоване і більш широке використання цих МВ в лікувальній практиці. Між тим, вони більш поширені, ніж сульфідні води з середньою та високою концентрацією сірководню [152].
 У  1996  році  науково-практичне об’єднання „ Реабілітація ”, після проведення всіх необхідних досліджень, отримало дозвіл на можливість питного  використання  слабосульфідних мінеральних вод джерела „Синяк” при захворюваннях органів травлення, професійних захворюваннях (хронічна інтоксикація важкими металами), алергічних захворюваннях, захворюваннях сечовивідних шляхів. В подальшому була доведена висока ефективність та безпечність слабосульфідної мінеральної води  при  захворюваннях  травного  тракту  у дорослих [133, 134].. 
Однак механізми її лікувальної дії ще не з’ясовані, не розроблені методики її вживання, не визначено її місце серед комплексу лікувальних заходів, відсутні доказові дані її ефективності у дітей з хронічними  захворюваннями ВВТК. З цієї точки зору доцільним є вивчення  терапевтичних властивостей  однієї з найбільш розповсюджених МВ цього типу, її  вплив на перебіг захворювань гастродуоденальної зони у дітей, в тому числі на шлункову секрецію, інфікованість Нр, процеси репарації СО шлунку.
 Наведені дані, а також вивчені фізіологічні ефекти слабосульфідних МВ в регуляції функції ШКТ є суттєвим аргументом на користь проведення клінічного дослідження, за допомогою якого може бути отримана нова інформація щодо патогенезу, в першу чергу морфологічних змін та особливостей клінічних проявів ХГ та ХГД в періоді ремісії у дітей. Це, з нашої точки зору, дозволить удосконалити методи етапної профілактики дітей з цією патологією.

         Зв’язок роботи з науковими програмами, планами, темами.

 Робота є частиною наукової програми факультету післядипломної підготовки лікарів Ужгородського державного університету з тематики: "Вивчення структурно-функціональних основ та механізмів та компенсаторних реакцій гастродуоденальної системи серед населення Закарпаття в цілому та в окремих популяціях, а також при ішемічній хворобі серця". Номер державної реєстрації 0196U003256.

Мета дослідження:: Підвищити ефективність профілактики рецидивів хронічних гастритів та гастродуоденітів у дітей шляхом вивчення особливостей клініко-морфологічного перебігу та удосконалення комплексу лікувально-оздоровчих заходів із застосуванням маломінералізованої слабосульфідної води джерела „Синяк”. 

Задачі дослідження:

1. Вивчити клініко-параклінічні особливості перебігу періоду неповної та повної клінічної ремісії у дітей з хронічними гастирами та гастродуоденітами в залежності від інфікованості Heliсobaсter pуlori та функціонального стану шлунку. 
2. Дослідити морфологічні особливості шлунку у НР-позитивних та НР-негативних дітей з ХГ та ХГД у періоді неповної клінічної ремісії. 
3. Визначити морфологічний стан та темпи репарації слизової оболонки шлунку у дітей з ХГ та ХГД при різних формах захворювання.
 4. В умовах клініко-фізіологічних досліджень у дітей з гастродуоденальною патологією провести оцінку одноразової дії слабосульфідної води на функціональний стан шлунку та обґрунтувати основні принципи методики її питного застосування. 
5. Розробити схему застосування сульфідної бальнеотерапії на постгоспітальному етапі та вивчити ефективність удосконалених профілактичних заходів. 

Об’єкт дослідження:  хронічний гастрит та гастродуоденіт  у дітей .

Предмет дослідження: морфофункціональний стану шлунку та дванадцятипалої кишки в періоді неповної клінічної ремісії, клінічні особливості перебігу захворювань, слабосульфідна маломінералізована води у вторинній профілактиці. 

Наукова новизна отриманих результатів:

Вперше вивчено перебіг періоду неповної та повної клінічної ремісії ХГ та ХГД у дітей в залежності від клініко-ендоскопічної форми захворювання, інфікування НР та залежність деструктивних варіантів патології від віку. 
Вперше наведена оцінка морфо-функціонального стану шлунку у дітей в періоді неповної клінічної ремісії, який характеризується порушенням кислотопродукції, кислотонейтралізуючої функції шлунку, збереженням запальної інфільтрації та дистрофічно-альтеративних змін епітелію та власної пластини слизової оболонки шлунку, ступінь та інтенсивність яких залежить від клініко-ендоскопічної форми захворювання.
 Доведено, що клініко-морфологічні форми ХГ та ХГД у дітей є фазами єдиного процесу, морфогенез яких характеризується поступовим наростанням дистрофічних і некробіотичних змін, прогресуючим склерозом та гіпотрофією епітелію.
Вперше на основі клініко-фізіологічних досліджень одноразової дії слабосульфідної маломінералізованої води на функціональний стан шлунку розроблена методика її питного застосування.
Удосконалена система вторинної профілактики загострень ХГ та ХГД у дітей шляхом включення питного використання слабосульфідної маломінералізованої води в реабілітаційний курс, ефективність якого підтверджена позитивною динамікою клінічних проявів хвороби, покращенням  кислотопродукції та кислотонейтралізації, зменшенням запальних та дистрофічних змін у слизовій оболонці шлунка та дванадцятипалої кишки, зниженням рівня антитіл до НР. Вперше в педіатричній практиці обгрунтована доцільність питного використання слабосульфідної мінеральної води при лікуванні ХГ та ХГД за запропонованою методикою. 
 
Практичне значення одержаних результатів. 

При довготривалому збереженні симптомів неповної клінічної ремісії (періодичного абдомінального болю або диспептичних розладів) обґрунтована необхідність проведення ендоскопічного дослідження у дітей для діагностики прогресування або відсутності дистрофічних змін слизової оболонки шлунку та дванадцятипалої кишки для визначення необхідності подальшого диференційованого застосування заходів профілактики загострень захворювань і прогресування більш важких деструктивних форм ХГД. 
Розроблена методика питного застосування слабосульфідної маломінералізованої води у дітей з ХГ та ХГД. 

 Декларація  особистого  внеску в  розробку  наукових результатів, що виносяться на захист.

Автором самостійно відібрана і проаналізована наукова література за темою дисертації, зроблено вибір напрямку, обсягу та методів дослідження, визначена мета і сформульовані завдання. Самостійно проведено клініко-анамнестичне обстеження дітей. Розроблена карта первинної документації, анкета для опитування гастроентерологічних хворих, котрі поступали на санаторне лікування. 
 Автором особисто проведена статистична обробка результатів, проаналізовані отримані дані і зроблені науково-практичні висновки, написані та оформлені всі розділи дисертації, розроблені практичні рекомендації, підготовлені наукові матеріали до друку, виступи. 

Апробація результатів дисертації. 

Матеріали дисертації доповідались та обговорювались: на міжнародній науково-практичній конференції „Проблеми післядипломної освіти у класичному університеті України та актуальні питання сімейної медицини„ (м. Ужгород, 18-20 вересня 2001 р. ),  ювілейній підсумковій науковій конференції студентів і молодих вчених ОдМУ (м. Одеса, 20-21 квітня 2000 р.), міжнародній науково-практичній конференції „Первинна медико-санітарна допомога та страхова медицина” (м. Ужгород, 2002), на підсумкових науково-практичних конференціях професорсько-викладацького складу Ужгородського національного університету протягом 2000 - 2007 років, науково-практичній конференції „Медико-соціальні проблеми дитячого віку” (м. Тернопіль, 2007). 

 Публікаціі. 

Основні результати дисертації викладені у шести статтях у наукових журналах, затверджених ВАК України як фахові видання. Матеріали дисертації опубліковано у двох тезах матеріалів науково-практичних конференцій.




ВИСНОВКИ

У дисертації наведено теоретичне обґрунтування та нове вирішення актуальної наукової задачі сучасної педіатрії: підвищення ефективності профілактики рецидивів хронічних гастритів та гастродуоденітів у дітей шляхом вивчення клініко-морфологічних особливостей перебігу періоду ремісії захворювання та розробки індивідуалізованих методик питного використання маломінералізованої слабосульфідної води джерела ”Синяк”
1. На основі проведених клініко-параклінічних обстежень встановлено, що в структурі хронічних гастритів та гастродуоденітів у дітей віком від 11 до 16 років переважає хронічний гастродуоденіт 43,5% (поверхневий антральний гастрит - 16,9%, поверхневий дифузний гастрит –19,4%, гіпертрофічний гастрит – 12,2%, ерозивний гастрдуоденіт – 8,1%). З віком зростає кількість важчих деструктивних захворювань: у дітей молодшого шкільного віку переважає поверхневий антральний гастрит, а у 14-16 років – поверхневий та ерозивний гастродуоденіт. 
2. Загальноприйняті методи лікування дозволяють досягти повної клінічної ремісії захворювання через 3 місяці у 36,3% дітей. У 63,7% дітей відмічається тривалий період неповної клінічної ремісії, що проявляється періодичним абдомінальним болем при всіх формах ХГ та ХГД, диспептичними явищами, найбільш вираженими при поверхневому та ерозивному гастродуоденітах та проявами астеновегетативного синдрому і з часом переходить не у період ремісії, а набуває ознак загострення. Перебіг захворювання в цей період характеризується підвищеною кислотопродукцією у 34,6% випадків, субкомпенсованою у 28,2% випадків та декомпенсованою у 15,3% випадків кислотонейтралізацією, що свідчить про потенційну нестабільність та значну групу ризику по виникненню розвитку загострення захворювання.  
3. На збільшення тривалості перебігу періоду неповної клінічної ремісії у дітей з ХГ та ХГД впливає наявність гастроентерологічних захворювань у батьків та інфікованість Helicobacter pylori у сім’ях. 
4. За даними анкетування та динамічного спостереження рецидиви захворювання ХГ та ХГД розвиваються частіше у НР-позитивних хворих та залежать від якості проведеної ерадикаційної терапії. У дітей, які отримали потрійну або квадротерапію рецидив захворювання через 3 місяці розвивається у 2,3% хворих, а у дітей, котрі отримали лікування антисекреторними препаратами у поєднанні з одним антибактеріальним засобом або препаратами вісмуту, цей відсоток складає 25,7%. У групі НР-негативних дітей достовірно частіше рецидиви захворювання розвиваються у більш пізні сроки – в періоді між 3 та 6 місяцями після лікування - 45,6%. Призначення ерадикаційної терапії хворим з загостренням хронічного гастриту та гастродуоденіту без попередньо проведеного визначення НР не збільшує тривалості ремісії.
5. Хронічні захворювання гастродуоденальної зони, починаючи з поверхневого антрального гастриту до ерозивного гастродуоденіту, характеризуються поступовим наростанням дистрофічних і некробіотичних змін, прогресуючим склерозом та гіпотрофією епітелію. Підвищення тривалості перебігу періоду неповної клінічної ремісії і частоти загострень хронічного гастриту та гастродуоденіту незалежно від його форми супроводжується зростанням дистрофічних змін слизової оболонки шлунку.
6. Слабосульфідна МВ прискорює темп зворотнього розвитку клінічних проявів періоду неповної клінічної ремісії, нормалізує кислотоутворення, відновлює кислотонейтралізуючу функцію шлунку, позитивно впливає на елімінацію НР з організму дитини, зменшує запальні та відновлює дистрофічні зміни слизової оболонки шлунку, стимулює регенерацію, що підтверджено цитологічним та гістологічним дослідженням. 
7. Застосування розробленої методики прийому слабосульфідної маломінералізованої води в комплексному лікуванні дітей з ХГ та ХГД попереджує рецидиви захворювання у всіх дітей протягом 6 місяців, та у 57,5% протягом року. 
       

ПРАКТИЧНІ РЕКОМЕНДАЦІЇ

1. В практику роботи дитячих гастроентерологічних відділень при тривалому перебігу періоду неповної ремісії ХГ та ХГД (більше 4 тижнів), тобто збереженні періодичного абдомінального болю, диспепсичних та астеновегетативних синдромів, обтяженому сімейному анамнезі пропонується впровадити проведення ендоскопічного обстеження з наступним гістологічним дослідженням ступеня дистрофічно-альтеративних змін, визначення кислотонейтралізуючої функції шлунку з послідуючою індивідуалізованою медикаментозною та немедикаментозною корекцією.
 2. Дітям  з ХГ та ХГД, незалежно від ефективності потрійної або квадротерапії при НР асоційованих захворюваннях показано призначення маломінералізованої слабосульфідної води на постгоспітальному етапі реабілітації. 
3. Оптимальними параметрами прийому маломінералізованої слабосульфідної води при гіперацидному стані є доза 3 мл на 1 кг маси тіла і температура 370С. При підвищеній кислотоутворюючій функції шлунку з компенсованою кислотонейтралізацією ефективним є призначення теплої МВ тільки після їжі через 30-60 хв; при декомпенсованій кислотонейтралізації –за 7-10 хв до та через 30-60 хв після їжі. При збереженій кислотоутворюючій функції шлунку при наявності нестійких випорожнень найбільш ефективним є використання даного типу води через 30-60 хвилин після їжі, до нормалізації стільця, а при відсутніх проносів за 30 хв до та через 30-60 хв після їжі. При зниженій кислотоутворюючій функції шлунку ефективний прийом холодної маломінералізованої слабосульфідної мінеральної води джерела в дозі 3 мл на 1 кг маси тіла на прийом. 
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