Для заказа доставки данной работы воспользуйтесь поиском на сайте по ссылке:  http://www.mydisser.com/search.html

Пітик Олександр Іванович. Ендоваскулярні втручання в комплексному лікуванні критичної ішемії нижніх кінцівок.- Дисертація д-ра мед. наук: 14.01.03, Нац. акад. мед. наук України, ДУ "Нац. ін-т хірургії та трансплантології ім. О.О. Шалімова". - Київ, 2015.- 332 с.

НАЦИОНАЛЬНАЯ АКАДЕМИЯ МЕДИЦИНСКИХ НАУК УКРАИНЫ
ГУ «ИНСТИТУТ ОБЩЕЙ И НЕОТЛОЖНОЙ ХИРУРГИИ им. В.Т. Зайцева»

На правах рукописи

Питык Александр Иванович

УДК 616.137.83-005.4-089

ЭНДОВАСКУЛЯРНЫЕ ВМЕШАТЕЛЬСТВА В КОМПЛЕКСНОМ ЛЕЧЕНИИ БОЛЬНЫХ С КРИТИЧЕСКОЙ ИШЕМИЕЙ НИЖНИХ КОНЕЧНОСТЕЙ


14.01.03 – хирургия

Диссертация
на соискание ученой степени доктора медицинских наук



Научный консультант:
доктор медицинских наук,
профессор Бойко В. В.




Харьков – 2015
СОДЕРЖАНИЕ
	Перечень сокращений……………………………………………………….......
	6

	Введение………………………………………………………………………….
	8

	РАЗДЕЛ 1. Современное состояние проблемы критической ишемии нижних конечностей……………………………………………………………. 
	19

	1.1. Определение, эпидемиология, прогноз и медико-социальная значимость критической ишемии нижних конечностей ….……………...
	19

	1.2. Этиология, патогенез, факторы риска и клиническая манифестация критической ишемии нижних конечностей ……………………………… 
	21

	1.3. Патоморфологические и патогенетические аспекты критической ишемии нижних конечностей………………………………………………
	26

	1.4. Топографическое распределение поражений артерий нижних конечностей и коллатеральный кровоток у больных с критической ишемией………………………………………………………………………
	30

	1.5. Современные инструментальные методы диагностики критической ишемии нижних конечностей ……………………………………………...
	33

	1.6. Лечение больных с критической ишемии нижних конечностей …....
	37

	1.6.1. Коррекция факторов риска и лечение сопутствующих заболеваний…………………………………………………………………..
	37

	1.6.2. Реваскуляризация нижних конечностей у больных с критической ишемией……………………………………………………………..……….
	40

	1.6.3. Факторы риска неблагоприятных исходов реваскуляризации нижних конечностей у больных с критической ишемией………………..
	63

	1.6.4. Лечение ишемических язв и гангрены стопы у больных с критической ишемии нижних конечностей  на фоне сахарного диабета……….…………………………………………………………….…
	65

	1.6.5. Наблюдение за больными в отдаленном периоде, профилактика рецидивов и повторная реваскуляризация…………………………………
	68

	РАЗДЕЛ 2. Материал и методы исследования………………………………...
	72

	2.1. Общая характеристика материала клинических наблюдений……….
	72

	2.2. Методы клинического, лабораторного и инструментального обследования больных………………………………………………………
	82

	РАЗДЕЛ 3. Методики реваскуляризации нижних конечностей и комплексный междисциплинарный подход к лечению критической ишемии нижних конечностей ………………………………….………………
	93

	3.1. Методика эндоваскулярных вмешательств в артериях нижних конечностей ………………………………………………………………….
	93

	3.2. Альтернативные способы эндоваскулярной реваскуляризации .…...
	108

	3.3. Методика открытых реконструктивных операций…………………...
	119

	3.4. Методика гибридных операций
	119

	3.5. Комплексный междисциплинарный подход к лечению критической ишемии нижних конечностей………………………………………………
	125

	РАЗДЕЛ 4. Особенности перестройки ультраструктуры артерий нижних конечностей у больных с критической ишемией……………………………...
	133

	4.1. Ультраструктура артерий нижних конечностей у больных с критической ишемией без сахарного диабета……………………………..
	133

	4.2. Ультраструктура артерий нижних конечностей у больных с критической ишемией с сопутствующим сахарным диабетом………….
	142

	РАЗДЕЛ 5. Особенности рентгеноанатомии окклюзионно-стенотических поражений артерий нижних конечностей у больных с критической ишемией………………………………………………………………………….
	156

	5.1. Ангиографическая оценка распределения и тяжести поражений артерий нижних конечностей у больных с критической ишемией………
	157

	5.2. Количественная оценка тяжести поражений артерий нижних конечностей с использованием количественной системы Боллингера….
	161

	5.3. Оценка распределения и тяжести поражений артерий нижних конечностей по TASC II…………………………………………………….
	163

	5.4. Взаимосвязь между наличием сахарного диабета и степенью ишемии у больных с критической ишемией и особенностями топографической рентгеноанатомии артерий нижних конечностей…….
	

165

	5.5. Сравнение особенностей рентгеноанатомии артерий нижних конечностей у больных с различными методами реваскуляризации…….
	169

	РАЗДЕЛ 6. Ближайшие результаты операций по реваскуляризации нижних конечностей с использованием эндоваскулярных, открытых хирургических и комбинированных или гибридных методов………………
	175

	6.1. Ближайшие результаты эндоваскулярной реваскуляризации……
	175

	6.2. Ближайшие результаты эндоваскулярной реваскуляризации с использованием альтернативных методов………………………………
	196

	6.3. Ближайшие результаты открытой хирургической реваскуляризации…………………………………………………………
	201

	6.4. Ближайшие результаты комбинированной или гибридной реваскуляризации…………………………………………………………
	204

	6.5. Сравнительный анализ ближайших результатов эндоваскулярной, открытой хирургической и комбинированной или гибридной реваскуляризации…………………………………………….
	207

	РАЗДЕЛ 7. Отдаленные результаты операций по реваскуляризации нижних конечностей ………….………………………………………………………….
	212

	7.1. Отдаленные результаты эндоваскулярной и открытой хирургической реваскуляризации у больных с критической ишемией нижних конечностей……………………………………………………...
	212

	7.2. Отдаленные результаты эндоваскулярной и открытой хирургической реваскуляризации у больных с поражениями артерий бедренно-подколенного сегмента типа С и D по TASC II……………..
	

219

	7.3. Эффективность баллонных катетеров с антипролиферативным покрытием у больных с критической ишемией с поражениями артерий бедренно-подколенного сегмента……………………………...
	225

	7.4. Эндоваскулярная реваскуляризация у больных с изолированными поражениями артерий голени и многоэтажными поражениями инфраингвинальных артерий……………………………. 
	230

	7.5. Результаты эндоваскулярной реваскуляризации с использованием ангиосомальной модели ………………………………
	234

	РАЗДЕЛ 8. Факторы риска и предикторы неблагоприятных исходов реваскуляризации нижних конечностей у больных с критической ишемией
	
240

	8.1. Скорость клубочковой фильтрации…………………………………
	241

	8.2. Показатели системного воспаления………………………………...
	243

	8.3. Дислипидемия………………………………………………………..
	248

	8.4. Иммунологический статус…………………………………………..
	249

	АНАЛИЗ И ОБОБЩЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ ИССЛЕДОВАНИЯ…………… ВЫВОДЫ…………………………………………………………………….......
ПРАКТИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ………………………………………...
	253
292
296

	Перечень использованных источников…………………………………….......
	298










ПЕРЕЧЕНЬ УСЛОВНЫХ СОКРАЩЕНИЙ
АБШ – аорто-бедренное шунтирование
АГ – артериальная гипертензия
АПС – аорто-подвздошный сегмент
АТС – артерия тыла стопы
ББШ – бедренно-берцовое шунтирование
БПС – бедренно-подколенный сегмент
БПШ – бедренно-подколенное шунтирование
БЧА – брюшная часть аорты
ВБА – выживаемость без ампутации
ГБА – глубокая бедренная артерия
ДС – дуплексное сканирование 
ЗББА – задняя большеберцовая артерия
ИБС– ишемическая болезнь сердца
ИМ – инфаркт миокарда
КГО – комбинированная или гибридная операция
КИНК – критическая ишемия нижних конечностей
КТА – компьютерная томографическая ангиография
ЛПИ – лодыжечно-плечевой индекс
МБА – малоберцовая артерия
НПА – наружная подвздошная артерия
ОБА – общая бедренная артерия
ОЗПА – облитерирующее заболевание периферических артерий
ОНМК – острое нарушение мозгового кровообращения
ОПА – общая подвздошная артерия
ОСП – окклюзионно-стенотическое поражение
ПАД – подошвенная артериальная дуга
ПБА – поверхностная бедренная артерия
ПББА – передняя большеберцовая артерия
ПКА – подколенная артерия
ПБШ – подвздошно-бедренное шунтирование
ПГБШ – подвздошно-глубокобедренное шунтирование
РКИ – рандомизированное клиническое исследование
РО – реконструктивная операция
СБ – суммарный балл
СБО – общий суммарный балл
СД – сахарный диабет
СИА – субинтимальная ангиопластика
СКФ – скорость клубочковой фильтрации
СРБ – С-реактивный белок 
ТПС – тибиоперонеальный ствол
УЗДГ – ультразвуковая допплерография
УЗИ – ультразвуковое исследование
ХБН – хроническая болезнь почек
ХВ – хирургические вмешательства
ХПН – хроническая почечная недостаточность
ЦВЗ – цереброваскулярное заболевание
ЧБА – чрескожная баллонная ангиопластика
ЭАЭ – эндартерэктомия
ЭВ – эндоваскулярное вмешательство

ВВЕДЕНИЕ

Актуальность темы. Лечение критической ишемии нижних конечностей (КИНК) является одной из самых сложных и не решенных на сегодня проблем в ангиологии и сосудистой хирургии. КИНК представляет собой самую тяжелую форму облитерирующих заболеваний периферических артерий (ОЗПА) и ассоциируется с высоким риском потери конечности, большой летальностью и плохим качеством жизни (В. Г. Мишалов, В. А. Черняк, 2010; Т. Н. Каррутерс, А. Фарбер, 2013; L. Norgren и соавт., 2007; V. N. Varu и соавт., 2010; F. Becker и соавт., 2011). Основной причиной нетравматических ампутаций нижних конечностей в мире является КИНК (А. В. Покровский и соавт., 2004; L. Norgren и соавт., 2007; P. W. Moxey и соавт., 2011). Высокая стоимость лечения КИНК и медико-социальной реабилитации больных после ампутации оказывают тяжелую финансовую нагрузку на систему здравоохранения и социального обеспечения (В. А. Черняк и соавт., 2006; А. В. Іпатов и соавт., 2011; A. T. Hirsch и соавт., 2013).
Консервативная медикаментозная терапия КИНК малоэффективна и поэтому эти больные неизбежно нуждаются в прямой реваскуляризации для сохранения конечности. Стандартным методом реваскуляризации нижних конечностей у больных с КИНК считаются открытые реконструктивные операции, но их результаты, вследствие большого количества послеоперационных осложнений и летальности, остаются далекими от желаемых (А. В. Покровский и соавт., 2013; Л. А. Бокерия и соавт., 2011; А. В. Гавриленко и соавт., 2011; П. И. Никульников и соавт., 2013; В. І. Русин и соавт., 2013; L. Norgren и соавт., 2007; А. Schanzer, М. Conte, 2010). Отсутствие пригодных вен для шунта, многоэтажные поражения с вовлечением дистальных сегментов, а также частое наличие сопутствующих сердечно-сосудистых заболеваний, приводит к тому, что у 40–50 % больных с КИНК невозможно выполнить операцию дистального шунтирования (А. В. Гавриленко и соавт., 2010, 2011; І. І. Кобза и соавт., 2011; V. Nair и соавт., 2009; M. Conte и соавт., 2010; D. W. Good и соавт., 2011). Эти операции являются технически сложными, при этом идеальный результат операции без осложнений, долгосрочным сохранением клинического улучшения, отсутствием рецидивов и необходимостью повторного вмешательства, достигается лишь у незначительного количества пациентов (J. Golledge, 2001; M. Conte и соавт., 2010).
Неудовлетворительные результаты традиционного хирургического лечения КИНК побуждают к пересмотру стандартов сосудистой хирургии. Стремительное развитие эндоваскулярной хирургии сопровождается все более активным использованием эндоваскулярных вмешательств (ЭВ) для реваскуляризации нижних конечностей (Р. Goodney и соавт., 2009). ЭВ, по сравнению с традиционными хирургическими операциями, имеют малую травматичность, сопровождаются значительно меньшим количеством периоперационных осложнений и летальностью, значительно уменьшают продолжительность госпитализации, не нуждаются в общей анестезии и практически не ограничивают возможности повторения эндоваскулярного или открытого хирургического вмешательства в будущем, в случае рецидива заболевания.
Сегодня преобладающее большинство сосудистых хирургов считают, что эндоваскулярные методы реваскуляризации нижних конечностей должны использоваться только при коротких и несложных артериальных поражениях типа А и В по классификации TASC II, тогда как при длинных поражениях типа C и D должны использоваться только открытые реконструктивные операции (РО). При этом имеется ряд свидетельств, опровергающих эту точку зрения. Согласно данных Кокрановского (Cochrane) обзора, в котором было проанализированы результаты 4 рандомизированных клинических исследований (РКИ), в которых сравнивались результаты шунтирующих операций и баллонной ангиопластики у больных с хронической ишемией нижних конечностей, не было обнаружено статистически достоверной разницы в непосредственных и отдаленных результатах открытых хирургических и эндоваскулярных вмешательств (F. Fowkes, G. Leng, 2008; A. W. Bradbury и соавт., 2010). Аналогичные результаты были получены также в более современных исследованиях (M. I. Söderström и соавт., 2010; Y. Soga и соавт., 2014; W. S. Jones и соавт., 2014).
Вместе с тем, следует отметить наличие многих неясностей и противоречий в показаниях к применению различных методов и в оценках эффективности результатов эндоваскулярной и хирургической реваскуляризации у больных с КИНК. На сегодня не разработаны объективные критерии выбора наиболее подходящего метода реваскуляризации при КИНК, обусловленной распространенным поражением инфраингвинальных артерий с вовлечением дистальных сегментов. Нет комплексного подхода к лечению многоэтажных поражений артерий нижних конечностей у больных с критической ишемией, не изучены многие методологические аспекты эндоваскулярных и гибридных вмешательств, не определена лечебная тактика при осложнениях ЭВ.
Таким образом, актуальность и медико-социальная значимость проблемы лечения КИНК обусловлена недостаточной эффективностью используемых сегодня методов лечения. Современные показания к применению эндоваскулярных или открытых хирургических методов реваскуляризации главным образом продолжают субъективно определяться оперирующим хирургом. Неудовлетворительные результаты лечения КИНК вызвали необходимость изучения эффективности ЭВ при более расширенных показаниях к их применению, по сравнению с общепринятыми. Полученные данные дадут возможность разработать новую концепцию эффективного комплексного лечения больных с КИНК с приоритетным использованием эндоваскулярных и гибридных методов реваскуляризации.
Связь работы с научными программами, планами и темами. Работа выполнена в соответствии с планом НИР № 0113U00000144 «Разработать новые теоретические основы реваскуляризации нижних конечностей у больных с критической ишемией с приоритетным использованием эндоваскулярных и гибридных методов» ГУ «Институт общей и неотложной хирургии им. 
В.Т. Зайцева» НАМН Украины, в выполнении которой, автор принимал непосредственное участие.
Цель и задачи исследования. Цель исследования — улучшение результатов комплексного лечения больных с критической ишемией нижних конечностей путем разработки и усовершенствования эндоваскулярных и гибридных методов реваскуляризации.
Для достижения поставленной цели необходимо решить следующие основные задачи:
1) изучить причины неудовлетворительных результатов традиционного хирургического лечения больных с КИНК;
2) исследовать морфологические характеристики ультраструктурной перестройки субмикроскопической организации клеток артерий нижних конечностей у больных с критической ишемией;
3) изучить особенности топографического распределения окклюзионно-стенотических поражений артерий нижних конечностей у больных с критической ишемией;
4) разработать алгоритм клинико-инструментальной диагностики и выбора метода реваскуляризации у больных с КИНК;
5) разработать алгоритмы выполнения эндоваскулярных вмешательств у больных с КИНК с учетом характера и локализации артериальных поражений, а также клинического статуса пациента;
6) разработать дифференцированную тактику хирургического лечения больных с КИНК с приоритетным применением эндоваскулярных и гибридных методов реваскуляризации;
7) Проанализировать непосредственные результаты применения эндоваскулярной, открытой хирургической и гибридной реваскуляризации у больных с КИНК и сравнить их эффективность;
8) провести сравнительный анализ отдаленных результатов эндоваскулярного лечения КИНК с отдаленными результатами открытых хирургических вмешательств;
9) изучить эффективность применения ангиосомальной модели реваскуляризации у больных с КИНК;
10) определить эффективность баллонных катетеров с антипролиферативным покрытием у больных с КИНК;
11) определить наиболее важные биохимические и иммунологические показатели, которые могут быть достоверными предикторами неудовлетворительных результатов после эндоваскулярных и открытых хирургических вмешательств.
Объект исследования – критическая ишемия нижних конечностей.
Предмет исследования – комплексное лечение больных с критической ишемией нижних конечностей с применением усовершенствованных и разработанных эндоваскулярных и гибридных методов реваскуляризации.
Методы исследования: общеклиническое обследование (жалобы, анамнез, факторы риска, физикальное и инструментальное); лабораторные (биохимические, гемостазиологические и иммунологические показатели); оценка гемодинамики в пораженной конечности (лодыжечно-плечевой индекс, ультразвуковая допплерография); анатомическая оценка поражения артерии (дуплексное сканирование, компьютерная томографическая ангиография, рентгеноконтрастная ангиография); патоморфологические c использованием электронной микроскопии; статистические.
Научная новизна полученных результатов. На основании проведенного автором анализа результатов проведенного исследования им был сформулирован ряд научно-теоретических положений, которые в своей совокупности определяют формирование нового направления в решении проблемы лечения критической ишемии нижних конечностей с использованием как усовершенствованных, так и впервые разработанных автором эндоваскулярных и гибридных технологий.
Впервые научно обоснована новая концепция прямой реваскуляризации нижних конечностей у больных с критической ишемией, обусловленной окклюзионно-стенотическими поражениями инфраингвинальных артерий, которая отличается от общепринятых на сегодня стандартов хирургического лечения КИНК, приоритетным использованием эндоваскулярных и гибридных методов реваскуляризации в качестве методов первичного лечения и позволяет значительно улучшить эффективность оперативного лечения этой патологии.
Впервые у преобладающего большинства больных с КИНК, обусловленной поражением инфраингвинальных артерий в качестве метода первичного лечения использовались методы эндоваскулярной реваскуляризации. В результате сравнительных исследований получены данные, показывающие одинаковую непосредственную и отдаленную эффективность эндоваскулярной и открытой хирургической реваскуляризации у больных с КИНК, что позволяет научно обосновать использование ЭВ как метод выбора у большинства больных с критической ишемией и значительно расширить возможности оперативного лечения этой патологии.
Впервые доказана возможность эффективного использования эндоваскулярной реваскуляризации в качестве метода первичного лечения у всех больных с поражениями артерий голени и ступни, а также у преобладающего большинства больных с поражениями артерий бедренно-подколенного сегмента.
Получило дальнейшее развитие обоснование целесообразности применения комбинированных или гибридных методов реваскуляризации у больных с критической ишемией, обусловленной многоэтажными поражениями артерий нижних конечностей.
Дана количественная характеристика особенностей топографического распределения окклюзионно-стенотических поражений во всех сегментах артерий нижних конечностей у больных с критической ишемией. Выявленные особенности распределения поражений дистальных артериальных сегментов нижних конечностей у больных с критической ишемией позволяют научно обосновать применение эндоваскулярной реваскуляризации как метода выбора у этих пациентов.
Усовершенствована программа клинико-инструментальной диагностики больных с КИНК с использованием неинвазивных и инвазивных методов, позволяющая объективно осуществлять выбор наиболее подходящего метода реваскуляризации и определять рациональную лечебную тактику.
Установлен характер связи между частотой послеоперационных осложнений и показателями скорости клубочковой фильтрации, фибриногена, С-реактивного белка и пептидов средней молекулярной массы, что позволяет обосновать использование этих показателей в качестве предикторов неудовлетворительных результатов оперативных вмешательств.
Уточнены патоморфологические механизмы ультраструктурной перестройки субмикроскопической организации клеток артерий нижних конечностей у больных с атеросклеротической ангиопатией в сравнении с диабетической ангиопатией. В результате этого исследования показано, что глубина и степень выраженности повреждений эндотелия у диабетиков существенно выше, чем у больных не страдающих СД.
Практическое значение полученных результатов. Выполнение исследования позволило разработать новые и усовершенствовать существующие методы и способы диагностики и лечения больных с КИНК. На основе проведенного сравнительного исследования результатов эндоваскулярной, открытой хирургической и гибридной реваскуляризации определены наиболее эффективные методы и способы лечения больных с КИНК.
Обоснована эффективность использования ЭВ в качестве метода первичного лечения у больных с критической ишемией, обусловленной поражением инфраингвинальных артерий. Предложены алгоритмы дифференцированного подхода к эндоваскулярной реваскуляризации у больных с критической ишемией, обусловленной поражениями артерий аорто-подвздошного сегмента, инфраингвинальных артерий и многоэтажными поражениями артерий нижних конечностей.
Предложены методы альтернативной реваскуляризации после неудачи традиционной антеградной реваскуляризации, позволяющие расширить возможность применения и эффективность ЭВ у больных с протяженными окклюзирующими поражениями инфраингвинальных артерий. С этой целью разработан способ эндоваскулярной реканализации дистальных поражений артерий нижних конечностей (пат. України 85473 от 25.11.13 г.).
Доказана целесообразность комбинированного использования эндоваскулярных и открытых хирургических вмешательств у больных с многоэтажными поражениями артерий нижних конечностей. С этой целью разработан способ гибридного оперативного вмешательства на артериях нижних конечностей (пат. України 74605 от 12.11.12 г.) и способ лечения облитерирующего атеросклероза артерий голени (пат. України 85776 от 25.11.13 г.). 
Разработан дифференцированный подход к лечению КИНК с учетом индивидуальных особенностей состояния больного, клинических проявлений заболевания и нарушений регионарной гемодинамики. Внедрение результатов в клиническую практику позволило значительно улучшить качество предоставления специализированной медпомощи больным с КИНК.
Обоснована необходимость определения биохимических и иммунологических показателей, которые являются достоверными предикторами неблагоприятных исходов после эндоваскулярных и открытых хирургических вмешательств у больных с КИНК. Предложен способ повышения эффективности профилактики неблагоприятных исходов оперативного лечения больных с КИНК после ЭВ путем оценки риска и определения предикторов неблагоприятных исходов и назначения лечения в зависимости от степени выраженности этих рисков (пат. України 95386 от 25.12.2014 г.).
Результаты диссертационного исследования внедрены в практическую работу отделений сосудистой хирургии и интервенционной радиологии клиник Украины: ГУ «Институт общей и неотложной хирургии им. В. Т. Зайцева НАМН Украины», г. Харьков; КУОЗ «Областная клиническая больница. ЦЭМД и МК», г. Харьков; Центральная клиническая больница «Укрзалізниці», г. Харьков; «Научно-практический центр профилактической и клинической медицины» ДУС, г. Киев; Главный военно-медицинский госпиталь, г. Киев; КУ «Черкасская областная больница», г. Черкассы; КУ «Полтавская областная больница им. М. В. Склифосовского», г. Полтава; Городская клиническая больница скорой медицинской помощи, г. Львов.
Личный вклад соискателя. Диссертационная работа является законченным самостоятельным исследованием А. И. Питыка. Им проведен научно-патентный поиск по запланированной теме, обобщены данные литературы. Совместно с консультантом разработаны цель и задачи работы. Автор самостоятельно провел набор клинического материала, анализ историй болезни, статистическую обработку полученных результатов лечения. Автором были изучены и обобщены результаты, основные теоретические и практические положения клинических разделов исследований, проведено оформление их в виде диссертационной работы. В научных статьях, опубликованных в соавторстве, соискателю принадлежит фактический материал, его участие является основополагающим. В патентах, разработанных в соавторстве, автор участвовал в разработке, проведении клинических наблюдений и в оформлении патентов. Соискатель непосредственно принимал участие во всех оперативных эндоваскулярных и гибридных вмешательствах, преобладающая часть из которых выполнена им самостоятельно; а также обследовал больных в ближайшем и отдаленном послеоперационных периодах.
Апробация результатов диссертации. Основные положения диссертации были представлены на научно-практических конференциях и съездах: Всеукраїнській науково-практичній конференції «Актуальні питання серцево-судинної хірургії» (Львів, 2004); V Українській школі-семінарі «Мініінвазійні технології в сучасній хірургії» (Славське, 2004); VIII Всеукраїнській науково-практичній конференції «Актуальні питання судинної та реконструктивної хірургії» (Київ, 2005); науково-практичній конференції за участю міжнародних спеціалістів «Акутальні питання абдомінальної та судинної хірургії» (Київ, 2006); І съезде сосудистых и эндоваскулярных хирургов Украины (Киев, 2006); науково-практичній конференції за участю міжнародних спеціалістів, присвяченій 35-річчю НІХТ ім. О.О. Шалімова «Актутальні питання клінічної хірургії» (Київ, 2007); ІІ съезде сосудистых хирургов и ангиологов Украины (Львов, 2008); III съезде сосудистых хирургов и ангиологов Украины (Донецк, 2010); III Всеукраинской научно-практической конференции, посвященной памяти основателя сосудистой хирургии Украины профессора И. И. Сухарева «Сухаревские чтения» (Ирпень, 2010); III российском конгрессе и XІІ московском международном курсе по рентгеноэндоваскулярной диагностике и лечению пороков сердца, коронарной и сосудистой патологии (Москва, 2010); Всероссийском форуме «Пироговская хирургическая неделя» (Санкт-Петербург, 2010); III съезде международной ассоциации эндоваскулярной хирургии и интервенционной радиологии «Достижения рентгеноэндоваскулярной хирургии и интервенционной радиологии Украины в первом десятилетии 21 века» (Ялта, 2011); научно-практической конференции с международным участием «Мультидисциплинарные эндоваскулярные вмешательства» (Киев, 2011); Euro PCR 2010 (Paris Course on Revascularization) (Франция, Париж, 2011); CIRSE 2011 (Cardiovascular and Interventional Radiological Society of Europe) (Мюнхен, 2011); IV съезде сосудистых хирургов и ангиологов Украины (Ужгород, 2012); научно-практической конференции с международным участием «Мультидисциплинарные эндоваскулярные вмешательства» (Киев, 2012); Всеукраїнської науково-практичній конференції з міжнародною участю «Секрети судинної хірургії: новітні мініінвазивні технології діагностики і лікування атеросклеротичних та тромботичних уражень судин» (Київ, 2012); CIRSE 2012 (Cardiovascular and Interventional Radiological Society of Europe)  (Лиссабон, 2012); Національному форумі з міжнародною участю «Радіологія в Україні» (Київ, 2013); V съезде сосудистых хирургов и ангиологов Украины (Киев, 2014).
Публикации. По теме диссертации опубликовано 40 научных работ (25 из них – в изданиях, зарегистрированных МОН Украины, из которых 7 входят в международные наукометрические базы данных, 15 тезисов и статей в материалах конференцій). Автор имеет 4 патента Украины на изобретение.
Структура и объем работы. Диссертация изложена на 332 страницах компьютерного набора и состоит из введения, обзора литературы, семи разделов собственных исследований, анализа и обобщения результатов исследования, выводов, практических рекомендаций и списка использованных источников. Диссертация иллюстрирована 40 таблицами и 88 рисунками. Список литературы содержит 302 источника, из них 91 отечественный и 211 иностранных авторов.




ВЫВОДЫ

Диссертационная работа содержит теоретическое обобщение и новое решение научно-практической проблемы улучшения результатов хирургического лечения больных с критической ишемией нижних конечностей путем разработки оптимальных лечебно–диагностических алгоритмов, совершенствования методов оперативных вмешательств и приоритетного применения предложенных методик эндоваскулярной и гибридной реваскуляризации.
1. Проведенный анализ причин неудовлетворительных результатов хирургического лечения больных с критической ишемией показал, что недостаточная эффективность традиционных открытых оперативных вмешательств обусловлена большим количеством анатомических и клинических ограничений к выполнению реконструктивных операций, которые при этом сопровождаются высокими показателями периоперационных осложнений, ампутаций, летальности и необходимостью в повторных операциях.
2. Установлено, что морфофункциональной основой эндотелиальной дисфункции у больных с критической ишемией нижних конечностей являются дистрофические и деструктивные процессы в эндотелиоцитах и миоцитах, которые приводят к развитию митохондриальной недостаточности и нарушению биоэнергетического обеспечения внутриклеточных синтетических и репаративных процессов. Выявлено, что выраженность повреждений эндотелия у больных с критической ишемией с сопутствующим сахарным диабетом существенно выше, чем у больных с критической ишемией без сахарного диабета.
3. Анализ предоперационных ангиограмм нижних конечностей у больных с критической ишемией показал, что для этих больных характерно наличие многоэтажных поражений с преобладающей локализацией в инфраингвинальных артериях, которые наблюдались в 76% случаев. Наиболее значимым фактором, который определяет степень тяжести ишемии у больных с критической ишемией, является поражение инфраингвинальных артерий и особенно артерий голени и стопы, в частности передней и задней большеберцовых артерий, которые наблюдались в 60% и 65% случаев. Преимущественно дистальное распределение окклюзионно-стенотических поражений у большинства больных с критической ишемией имеет большое значение для определения оптимальной тактики лечения, поскольку накладывает значительные ограничения на применение открытых реконструктивных операций.
4. Разработан алгоритм клинико-инструментальной диагностики критической ишемии нижних конечностей и выбора наиболее подходящего метода реваскуляризации с использованием ультразвукового исследования, компьютерной и рентгеноконтрастной ангиографии с учетом клинического статуса пациентов, локализации и характера поражений артерий нижних конечностей, а также возможных ближайших и отдаленных результатов оперативных вмешательств, который позволяет осуществлять дифференцированный выбор оптимальной тактики лечения больных с критической ишемией.
5. Разработаны алгоритмы выполнения эндоваскулярных вмешательств в подвздошных и в инфраингвинальных артериях с использованием в случаях технической неудачи альтернативных методов реваскуляризации в виде дополнительного ретроградного доступа через дистальные сегменты инфраингвинальных артерий, трансколлатеральной реваскуляризации большеберцовых артерий через дистальные ветви малоберцовой артерии или через подошвенную артериальную дугу, что позволило повысить эффективность эндоваскулярных вмешательств у больных со сложными поражениями дистальных артериальных сегментов на 12%.
6. Разработана дифференцированная тактика хирургического лечения больных с критической ишемией с приоритетным применением эндоваскулярных и комбинированных или гибридных методов реваскуляризации. Показано, что использование эндоваскулярной и гибридной реваскуляризации как метода первичного лечения у большинства больных, значительно расширяет возможности лечения критической ишемии нижних конечностей и позволяет с помощью этих методов выполнить эффективную реваскуляризацию у 72% больных с критической ишемией.
7. Применение разработанного тактического подхода к выбору метода реваскуляризации нижних конечностей с приоритетным применением эндоваскулярных методов по сравнению с реконструктивными операциями, позволило в ближайшем послеоперационном периоде значительно повысить эффективность хирургического лечения больных с критической ишемией, уменьшить количество послеоперационных осложнений с 34,3% до 12,6%, повторных операций с 17,9% до 6,3%, больших ампутаций с 8,9% до 5,2% и летальность с 6,4% до 1,4%.
8. Выявлено, что эффективность эндоваскулярной реваскуляризации в виде сохранения конечностей и выживаемости без ампутации в отдаленном периоде у больных с критической ишемией, обусловленной поражениями инфраингвинальних артерий, не уступает эффективности открытых реконструктивных операций и через 1, 3 и 5 лет статистически достоверно не отличается, соответственно р=0,561, р=0,614. При этом, после эндоваскулярных вмешательств, в сравнении с открытой хирургией, течение заболевания сопровождается значительно большей частотой рецидивов критической ишемии и необходимостью в большем количестве повторных операций в отдаленном периоде.
9. Выявлено, что количество рестенозов после эндоваскулярных вмешательств с применением баллонных катетеров с антипролиферативным покрытием достоверно меньше по сравнению с количеством рестенозов после применения баллонных катетеров без покрытия за счет предотвращения рестенозов оперируемой артерии, соответственно 20% против 53% (p=0,045).
10. Доказано, что эффективность прямой реваскуляризации, основанной на ангиосомальной модели кровоснабжения стопы, значительно выше по сравнению с непрямой. Выявлено, что показатели заживления язвенно-некротических дефектов стопы и сохранения конечности, после прямой реваскуляризации через год значительно выше по сравнению с аналогичными показателями после непрямой реваскуляризации, составляя соответственно 95% против 65% (р = 0,01) и 79% против 48% (р˂0,05).
11. Выявлено, что снижение скорости клубочковой фильтрации ниже 60 мл/мин/1,73 м² тесно ассоциируется с увеличением количества послеоперационных осложнений и ампутаций после эндоваскулярных и реконструктивных операций (r=−0,94). Повышение концентрации С-реактивного белка и концентрации фибриногена было достоверно ассоциировано с суммарной частотой осложнений в исследуемых группах (r = 1,0). Иммунологические показатели (циркулирующие иммунные комплексы, константа циркулирующих иммунных комплексов, пептиды средней молекулярной массы) тесно ассоциируются с тяжестью оперативного вмешательства и состояния больного в послеоперационном периоде (p <0,05). Предложено использование этих показателей в качестве прогностических признаков возможных осложнений и неблагоприятных исходов после реваскуляризации у больных с критической ишемией нижних конечностей.







ПРАКТИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ
1. При сочетанных поражениях подвздошных и инфраингвинальних артерий рекомендуется в начале операции выполнить устранение поражений подвздошных артерий и, при сохранении в послеоперационном периоде симптомов критической ишемии, вторым этапом выполнить эндоваскулярную или реконструктивную операцию на инфраингвинальних артериях.
1. При поражениях подвздошных артерий, которые подлежат эндоваскулярной реваскуляризации, как метод лечения рекомендуется выполнение первичного стентирования.
1. При поражениях инфраингвинальних артерий при использовании эндоваскулярного вмешательства, как основной метод реваскуляризации рекомендуется применять чрезкожную баллонную ангиопластику. Стентирование рекомендуется выполнять лишь при неудовлетворительном результате баллонной ангиопластики, в результате обструктивной дисекции или остаточного стеноза больше 50%, который сохраняется после повторной дилатации.
1. При поражениях артерий голени и стопы у всех больных с критической ишемией, как метод первичного лечения рекомендуется использовать эндоваскулярные вмешательства.
1. С целью достижения максимально быстрого заживления язвенно-некротических дефектов ступни у больных с критической ишемией рекомендуется возобновление кровообращения по артерии голени, которая питает ангиосом, в зоне которого находятся некрозы.
1. При длинных поражениях артерий бедренно-подколенного сегменту типа D (TASC II) в сочетании с гемодинамически значимыми поражениями подвздошных или берцовых артерий, как метод реваскуляризации рекомендуется использование комбинированного или гибридного оперативного вмешательства.
1. При неудаче эндоваскулярного вмешательства в инфраингвинальних артериях из традиционного антеградного доступа, рекомендуется применение альтернативных методов реваскуляризации в виде ретроградного доступа, реваскуляризации через артериальную дугу подошвы, или через коллатерали малоберцовой артерии.
1. С целью прогноза и профилактики неблагоприятных результатов оперативных вмешательств рекомендуется перед операцией определить предикторы возможных осложнений после реваскуляризации в виде скорости клубочковой фильтрации, уровня фибриногена и С-реактивного белка.
1. В лечении критической ишемии нижних конечностей необходимо обязательно использовать комплексный мультидисциплинарний подход, который включает эффективную реваскуляризацию с помощью эндоваскулярних, комбинированных или гибридных и открытых хирургических методов, локальные и общие способы лечения инфекции стопы, медикаментозную коррекцию системных нарушений и факторов риска, методы гнойной и реконструктивной хирургии.
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