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ПЕРЕЛІК УМОВНИХ СКОРОЧЕНЬ


АОС 	антиоксидантна система
Б-І	Більрот-І
Б-ІІ	Більрот-ІІ
ВХ 	виразкова хвороба
ГҐ 	гострий ґломерулонефрит
ҐДЗ  	ґастродуоденальна зона
ГП 	гострий пієлонефрит
ДГПЗ 	доброякісна гіперплазія передміхурової залози
ДПК	дванадцятипала кишка
ЕД	еректильна дисфункція
І	імпотенція
ІЛ-18	інтерлейкін-18
ІФН-γ	інтерферон-γ
ЛОКЛ	Львівська обласна клінічна лікарня
НС	нефротичний синдром
ПҐРХ 	постґастрорезекційна хвороба
ПОЛ 	пероксидне окиснення ліпідів
РШ 	резекція шлунка
СД 	сечовий діатез
СКХ	сечокам’яна хвороба
ССС	сечостатева система
ТБК-АП	тіобарбітурова кислота-активні продукти
ХҐ	хронічний ґастрит
ХҐл	хронічний ґломерулонефрит
ХП 	хронічний пієлонефрит
Ш 	шлунок
ШКК  	шлунково-кишковий канал

ВСТУП


Актуальність теми. Значне поширення виразкової хвороби у людей працездатного віку, часто довгий, рецидивний перебіг з виникненням різноманітних ускладнень роблять її важливою соціальною проблемою сучасної ґастроентеролоґії [20]. Виразкова хвороба, згідно світової статистики, продовжує залишатися одним із найбільш розповсюджених захворювань орґанів травлення у більшості європейських країн та США [44]. Одним із основних методів лікування ускладненої виразкової хвороби    ґастродуоденальної зони є резекція шлунка – операція, яка має двохсотрічну історію і залишається методом вибору радикального лікування таких захворювань та ускладнень, як рак шлунка (початкові стадії), хронічна виразка шлунка, маліґнізована виразка, кальозна виразка, пілоростеноз, шлункова кровотеча. Майже одночасно із впровадженням резекції шлунка в клінічну практику описані своєрідні хворобливі стани, що розвиваються як у найближчий час, так і у віддалені терміни після операційного втручання [140, 143]. Доведено, що через 5 та більше років після резекції шлунка у 78,3% оперованих розвивається постґастрорезекційна хвороба, яка має право на існування як окрема нозолоґічна форма і проявляється 17-ма синдромами, зокрема сечостатевим, імунолоґічним, гормонально-метаболічним, панкреато-гепато-біліарним, серцево-судинним [1].    
До теперішнього моменту з’явилось багато робіт [7, 13, 31, 145], в яких більш ніж під 70-ма назвами описуються численні розлади після резекції шлунка, апоґей частоти виконання якої припадає на 70-80-ті роки, а тому, саме в наш час, лікарю-терапевту необхідно займатися різноманітними ускладненнями, що виникають у віддалені терміни після операційного втручання.
У зв’язку з демоґрафічною кризою в Україні, зумовленою  катастрофічним зменшенням народжуваності, і враховуючи те, що резекцію шлунка проводять частіше чоловікам репродуктивного віку, вплив операційного втручання на стан сечостатевої системи заслуговує глибшого вивчення, а активний інтерес до цієї проблеми є цілком обґрунтований. Особливо гостро це питання стосується чоловіків працездатного віку. Проведені в Україні за останні роки епідеміолоґічні дослідження свідчать про те, що рівень смертності чоловіків від захворювань сечостатевої системи у 1,5-2 рази перевищує цей показник в інших країнах, а максимальне перевищення (майже у чотири рази) припадає на вік від 30 до 59 років, тобто осіб зрілого та середнього віку [16].    
Опубліковані до цього часу матеріали в абсолютній більшості стосуються вивчення лише деяких аспектів стану нирок і порушення функції статевої сфери в ранні терміни після хірурґічного втручання  і зводяться, в основному, до констатації факту існування такої проблеми [2, 6, 136]. Немає єдиної концепції щодо пускового механізму виникнення уражень сечостатевої системи в осіб, що перенесли резекцію шлунка,  не з’ясований їх патоґенез, а тому відсутні рекомендації щодо їх профілактики та лікування.
Беручи до уваги висловлене, вивчення особливостей стану сечостатевої системи у чоловіків репродуктивного віку після резекції шлунка з дослідженням  рівня тестостерону, пероксидного окиснення ліпідів, активності антиоксидантної системи, особливостей імунного гомеостазу, а також удосконалення комплексного лікування найбільш частих уражень сечостатевої системи, є актуальним завданням медичної науки.
Результати роботи, на наш погляд, дають можливість розробити заходи з профілактики уражень сечостатевої системи в осіб працездатного віку та включити в комплексне лікування постґастрорезекційної хвороби певні медикаменти, які попередять виникнення небажаних змін у сечостатевій системі.
Зв’язок роботи з науковими проґрамами, планами, темами. Дисертаційну роботу виконано в межах наукової теми кафедри внутрішньої медицини №1 Львівського національного медичного університету імені Данила Галицького “ Віддалені (більше 5-ти років) результати резекції шлунка з приводу ускладненої виразкової хвороби ґастродуоденальної зони”,  № державної реєстрації 0102U007232.
Мета і завдання дослідження. Мета дослідження – вивчити  особливості уражень сечостатевої системи у віддалені терміни після резекції шлунка з приводу ускладненої виразкової хвороби ґастродуоденальної зони та основні ланки патоґенезу найбільш частих захворювань статевої сфери і нирок після операційного втручання та на основі цих результатів удосконалити їх комплексне лікування.
Для досягнення зазначеної мети було визначено наступні завдання:
1. Дати комплексну клініко-лабораторну та інструментальну характеристику захворювань сечостатевої системи у віддалені терміни після резекції шлунка, а також з’ясувати її залежність від  клінічного варіанту виразкової хвороби, типу та обсягу резекції шлунка, важкості постґастрорезекційної хвороби. 
2. Дослідити особливості рівня тестостерону чоловіків після резекції шлунка та  з’ясувати його залежність від клінічного варіанту виразкової хвороби, типу та обсягу резекції шлунка, важкості постґастрорезекційної хвороби. 
3. Вивчити закономірності змін пероксидного окиснення ліпідів та антиоксидантної системи у чоловіків з ураженнями сечостатевої системи.
4. Вивчити особливості змін деяких показників імунного гомеостазу та, на основі виявлених закономірностей, встановити патофізіолоґічні механізми виникнення еректильної дисфункції у чоловіків після резекції шлунка.
5. З’ясувати механізми виникнення  хронічного пієлонефриту  в осіб, котрі перенесли резекцію шлунка, дослідивши особливості змін деяких показників імунного гомеостазу.
6. Удосконалити комплексне лікування еректильної дисфункції та хронічного пієлонефриту.
Об’єкт дослідження – чоловіки, котрі перенесли резекцію шлунка з приводу ускладненої виразкової хвороби ґастродуоденальної зони.
Предмет дослідження – клініко-біохімічні показники та результати інструментальних досліджень стану сечостатевої системи у пацієнтів після резекції шлунка.
Методи дослідження – комплекс сучасних клініко-лабораторних та інструментальних досліджень, серед яких, окрім стандартних, використано радіоімунолоґічне дослідження концентрації в крові тестостерону, визначення вмісту дієнових кон’юґат, тіобарбітурової кислоти-активних продуктів (ТБК-АП), каталази, загальної пероксидази, пероксидної резистентності еритроцитів; твердофазове імуноферментне дослідження інтерлейкіну-18 (ІЛ-18), рівня CD4+, CD8+, Ig-А, Ig-М; ультрасоноґрафічне дослідження орґанів сечовидільної системи, оглядова рентґеноґрафія, радіонуклідні реноґрафія, сцинтиґрафія, екскреторна уроґрафія, кавернозометрія, кавернозоґрафія, біостезіометрія.
Наукова новизна одержаних результатів. Вперше проведено комплексний аналіз патолоґічних змін сечостатевої системи  чоловіків у віддалені терміни після резекції шлунка та їх залежність від віку, клінічного варіанту виразкової хвороби, типу та обсягу резекції шлунка, наявності та вираженості постґастрорезекційної хвороби, доведено, що резекція шлунка  має вагомий вплив на стан сечостатевої системи.  Вивчено та проаналізовано за цими параметрами рівень тестостерону,  закономірності змін пероксидного окиснення ліпідів і антиоксидантної системи, особливості імунного гомеостазу. Вперше з’ясовано основні ланки патоґенезу найбільш частих  захворювань нирок і статевої сфери, якими є еректильна дисфункція та хронічний пієлонефрит, а саме, доведено, що у виникненні цих постґастрорезекційних уражень істотну роль відіграють цитокіни. 
Удосконалене комплексне лікування еректильної дисфункції і хронічного пієлонефриту, яке передбачає використання антиоксидантів, препаратів ненасичених жирних кислот, антицитокінових та імунотропних засобів. 
Практичне значення одержаних результатів. Отримані результати науково-дослідної роботи дають можливість вперше запропонувати принципи профілактики та медикаментозного лікування оперованих пацієнтів з ураженням сечостатевої системи. Лікування прооперованих хворих у віддалені терміни після резекції шлунка повинно бути патоґенетично обґрунтованим, індивідуальним, комплексним, суворо диференційованим, з урахуванням доцільності призначень антиоксидантів, препаратів ненасичених жирних кислот, антицитокінових препаратів та імуномодуляторів. Знання механізму виникнення еректильної дисфункції та хронічного пієлонефриту після резекції шлунка забезпечує ранню діаґностику постґастрорезекційних ускладнень. Визначення концентрації інтерлейкіну-18 дозволяє на ранніх стадіях проґнозувати виникнення імпотенції у чоловіків після резекції шлунка.
Результати дослідження впроваджені в практику роботи ґастроентеролоґічного та терапевтичного відділень Львівської обласної клінічної лікарні обласного управління охорони здоров’я МОЗ України, 3-ї комунальної міської клінічної лікарні м. Львова міського управління охорони здоров’я МОЗ України, в педаґоґічний процес підготовки студентів 6-го курсу медичного факультету Львівського національного медичного університету імені Данила Галицького.
Особистий внесок здобувача. Дисертантом самостійно здійснений патентно-інформаційний пошук за допомогою Інтернету та системи Medline, а також проаналізовано сучасну літературу з основних питань етіолоґії, патоґенезу, діаґностики та лікування хвороб сечостатевої системи. Обґрунтовано актуальність теми кандидатської дисертації, разом із науковим керівником визначено мету та сформульовано завдання дослідження. Автор приймала безпосередню участь у клінічному обстеженні хворих та спостереженні за їх станом у процесі лікування, сформувала ґрупи спостереження. Самостійно провела статистичну обробку отриманих результатів, обґрунтувала висновки, написала і підготувала до друку всі розділи наукової роботи. Розробила практичні рекомендації, забезпечила їх впровадження у практику. Підготувала та опублікувала у вигляді наукових статей результати досліджень, власноручно написала дисертацію та автореферат. Обговорення отриманих результатів здійснено разом із науковим керівником. Запозичень ідей та розробок співавторів публікацій не було.
Апробація результатів дисертації. Результати дисертаційної роботи були представлені та обговорені на 58 загальноуніверситетській конференції з міжнародною участю студентів та молодих вчених (Львів, 1997); XIV з’їзді терапевтів України (Київ, 1998); першій Львівській медичній міжфаховій науково-практичній конференції з міжнародною участю “Внутрішня медицина, ревматолоґія, дерматовенеролоґія, клінічна імунолоґія та алерґолоґія: спільні проблеми, нові методи діаґностики та лікування” (Львів, 2008); міжкафед-ральному засіданні кафедр внутрішньої медицини №1, хірурґії №1, уролоґії, імунолоґії та алерґолоґії Львівського національного медичного університету імені Данила Галицького (24.02.2009).
Публікації. За темою дисертації опубліковано 8 наукових праць, із них 4 статті – у виданнях, рекомендованих ВАК України, 1 стаття – літературний огляд та 3 тез у матеріалах міжнародних наукових конференцій.
Обсяг та структура дисертації. Дисертаційна робота викладена на 134 сторінках друкованого тексту, з яких 109 сторінок займає основний зміст, та складається зі вступу і чотирьох розділів, з яких перший – це огляд літератури, другий – методолоґічний принцип й загальна клінічна характеристика фактичного матеріалу, методи та методики досліджень, третій – результати досліджень, які викладені у шести підрозділах, четвертий – аналіз та узагальнення одержаних результатів; висновків, практичних рекомендацій, додатків, які містять 10 актів впроваджень та списку використаних джерел, що містить 145 найменувань (70 робіт кирилицею і 75 – латиницею). Текст дисертації ілюстрований 17 таблицями та 42 рисунками.


                                         

ВИСНОВКИ

На основі проведених клініко-лабораторно-інструментальних досліджень розв’язана важлива наукова і практична задача – запобігання виникненню еректильної дисфункції та хронічного пієлонефриту після резекції шлунка шляхом включення у лікувальний комплекс антиоксидантів, препаратів ненасичених жирних кислот, антицитокінових препаратів та імуномодуляторів.
1. Резекція шлунка має вагомий вплив на сечостатеву систему: у 40,3% (p<0,05, порівняно з контрольною ґрупою аналоґічного віку, в котрих ураження сечостатевої системи діаґностовано у 12-17% у загальній популяції) чоловіків діаґностовано ураження, серед яких домінують еректильна дисфункція та хронічний пієлонефрит. Ураження сечостатевої системи мають певні особливості: за умов поєднання виразкової хвороби шлунка та дванадцятипалої кишки, резекції шлунка за Більрот-ІІ, зі збільшенням обсягу резекції шлунка, із наростанням важкості постґастрорезекційної хвороби ураження сечостатевої системи зустрічаються частіше.
2. У віддалені терміни після резекції шлунка зміни концентрації тестостерону в крові різновекторні: у 62,9% чоловіків після резекції шлунка виявлено підвищений рівень тестостерону в крові, у 25,2% – знижений, у чоловіків з еректильною дисфункцією переважає знижений рівень тестостерону (66,2%), а у чоловіків з хронічним пієлонефритом – підвищений (69,6%). Є залежність від  клінічного варіанту виразкової хвороби (за умов виразкової хвороби дванадцятипалої кишки виявлено найвищий відсоток гіпертестостеронемії, гіпотестостеронемія найчастіше діаґностована у чоловіків з поєднанням виразкової хвороби шлунка та дванадцятипалої кишки), типу резекції шлунка (гіпертестостеронемія частіше зустрічалася у пацієнтів, котрі перенесли резекцію шлунка за Більрот-І, а гіпотестостеронемія переважала у чоловіків з резекцією шлунка за Більрот-ІІ), обсягу резекції шлунка (зі збільшенням обсягу резекції шлунка кількість чоловіків з гіпертестостеронемією зменшувалася, а з гіпотестостеронемією – збільшувалася) та важкості постґастрорезекційної хвороби (з наростанням ступеня важкості постґастрорезекційної хвороби зменшується  кількість хворих з гіпертестостеронемією). 
3. У віддалені терміни після резекції шлунка у чоловіків з еректильною дисфункцією та хронічним пієлонефритом є суттєве порушення процесів ліпопероксидації та антиоксидантного захисту, яке у більшості випадків проявляється посиленням пероксидного окиснення ліпідів, активізацією ферментативного та послабленням мембранного антиоксиданту.
4. У 82,0% чоловіків середнього віку, які страждали на еректильну дисфункцію після резекції шлунка, виявлено істотне зростання інтерлейкіну-18 (до 328,7±18,1 пґ/мл у сироватці крові), що має важливе значення в патоґенезі еректильної дисфункції у чоловіків після резекції шлунка.
5. Вміст інтерлейкіну-18 у сироватці крові 88,9% чоловіків середнього віку з хронічним пієлонефритом після резекції шлунка є істотно знижений (до 143,4±6,8 пґ/мл) у порівнянні з хворими контрольних ґруп, що є однією з причин виникнення хронічного пієлонефриту після резекції шлунка.
6. Диференційоване лікування хворих з еректильною дисфункцією та хронічним пієлонефритом після резекції шлунка з використанням антиоксидантів, препаратів ненасичених жирних кислот, антицитокінових препаратів та імуномодуляторів дозволяє покращити результати.
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