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                                                   ВСТУП
                                
              Актуальність теми.  Питання хірургічної тактики, термінів та об’єму хірургічних втручань при гострому панкреатиті з супутньою серцево-судинною патологією залишаються досі невирішеними, зокрема, питання попередження та лікування асептичного некрозу та інфікованого панкреонекрозу, так як жоден із відомих консервативних методів лікування не дозволяє зупинити прогресуючий некроз підшлункової залози, а виконання традиційних „відкритих ” способів операцій супроводжується високою післяопераційною летальністю.
          За останні роки розробка і використання таких методів діагностики, як черезшкірна тонкоголкова пункція під контролем ультразвукового дослідження або комп’ютерної томографії з дослідженням флори та її чутливості до антибіотиків, контрастної динамічної комп’ютерної томографії, використання при лікуванні засобів пригнічення секреції залози, нутрітивної підтримки  [49] та малоінвазивних технологій декомпресійних операцій під контролем відеолапароскопа  [130, 131,137 ] можливо б і змогла створити прорив у вирішенні проблеми, якби вони були реально доступні для широкого кола медичних установ. Але навіть використання таких сучасних засобів, зважаючи на їх вартість, потребує виваженого підходу і визначеного алгоритму. Це стає особливо актуальним у світлі передбачуваного переходу до страхової медицини. 
            Порушення функціонального стану міокарду та гемодинаміки відіграє важливу роль у патогенезі розладів життєво важливих функцій організму, тим самим погіршує прогноз та перебіг гострого панкреатиту, видозмінює та подовжує терміни консервативного лікування, та  має провідне значення у диференційованому  виборі технології хірургічного втручання.
             Подальше удосконалення лікувальної тактики при гострому панкреатиті на тлі серцево-судинних захворювань, на наш погляд, залежить від вивчення характеру змін адаптаційно-пристосувальних механізмів та гемостазу з метою раннього виявлення поліоорганної недостатності, оскільки вона у значній мірі погіршує перебіг основного паталогічного процесу [О.О. Шалімов та співав, 1994; C.Armbuster., 1994] та супутньої патології, яка впливає на оцінку операційно-анестезіологічного ризику.
              У зв’язку викладеним, найважливішим напрямком проблеми є розробка нових та удосконалення існуючих способів лікування різних форм гострого панкреатиту із врахуванням тяжкості перебігу захворювання та прогнозування, супутньої серцево-судинної патології,  профілактика і ефективне лікування гнійно-некротичних ускладнень і поліорганної недостатності; розробка та удосконалення інструментальних методів лікування різних форм гострого панкреатиту і його ускладнень. Вивчення перелічених питань дозволить індивідуалізувати лікувальну та хірургічну тактику у хворих на гострий панкреатит з супровідною серцево-судинною патологією. 

                    Зв’язок роботи з науковими програмами, планами, темами .
Виконана науково-дослідна робота є фрагментом науково-дослідної роботи “Клініко-патогенетичні та морфофункціональні особливості ішемічної хвороби серця при супутньому хронічному бронхіті, цукровому діабеті, експериментальному гіпертиреозі, гастродуоде нальних виразках та їх диференційована терапія” кафедри внутрішньої медицини з клінічною імунологією та алергологією Тернопільського державного медичного  університету ім. І.Я.Горбачевського (номер Держ. реєстрації 0100U005054).

             Мета дослідження. Покращити результати комплексного лікування хворих на гострий панкреатит із супровідною серцево-судинною патологією, шляхом розробки  диференційованих підходів до вибору  лікувальної тактики та  об’єму  оперативних втручань залежно від функціонального стану міокарда  і центральної гемодинаміки.
            
               Основні завдання дослідження: 
             1 З’ясувати патогенетичний взаємозв’язок порушень функції підшлункової залози та гемодинаміки і функціонального стану міокарду при гострому  панкреатиту.
            2 Вивчити стан ПОЛ та АОЗ у хворих з різними формами гострого панкреатиту  та супровідною серцево-судинною патологією.
                      3  Вивчити  показники гідратації тканин та ендогенної інтоксикації при різних формах гострого панкреатиту  в залежності від глибини ендотоксикозу та з’ясувати їх роль у виникненні кардіоваскулярних  змін   та поліорганної недостатності.
                     4 Оцінити показники поліорганної дисфункції в прогнозі перебігу та тяжкості гострого панкреатиту на фоні супровідної серцево-судинної патології .                                                                                                  
             5 Визначити найбільш інформативні  критерії ранньої діагностики  та вибору об’єму лікування різних форм  гострого панкреатиту з врахуванням тяжкості та прогнозу перебігу захворювання на фоні серцево-судинної патології.
           6 Дати патогенетичне обґрунтування  консервативної інтенсивної терапії  і критерії оцінки її ефективності  при різних формах гострого панкреатиту в умовах  супровідної серцевої патології.
           7  Розробити показання та визначити  об’єм оперативних втручань залежно від функціонального стану серцево-судинної системи та  тяжкості і прогнозу перебігу гострого панкреатиту.

           Об’єкт досліджень: гострий панкреатит із супутньою серцево-судинною патологією.  
           Предмет дослідження: функціональний стан міокарду та центральної гемодинаміки, ПОЛ та АОС, показники гідратації тканин та ендогенної інтоксикації, індекс прогнозування тяжкості перебігу гострого панкреатиту, критерії поліорганної дисфункції, та об’єм оперативних втручань  у хворих на  гострий панкреатит із супровідною  кардіоваскулярною патологією.

           Методи дослідження: загальноклінічні, біохімічні, рентгенологічні, ендоскопічні, ультразвукова діагностика органів черевної порожнини та комп’ютерна томографія, бактеріологічні, морфологічні дослідження. В динаміці обстеження хворих здійснювались дослідження: пептидів середньої молекулярної маси (ПСММ ) за Кирковським В.В., Моіним В. М., Лобачевою Г.А. (1994 ); малонового діальдегіду за методикою Placer; стан системи АОЗ – за вмістом SH –груп; водних секторів. Для уточнення діагнозу та визначення подальшої тактики лікування оцінювали функціональні стани: серцево-судинної системи за допомогою даних ехокардiографiї  та ЕКГ. 

             Наукова новизна. На основі проаналізованих результатів, надана характеристика скоротливої здатності міокарда лівого шлуночка залежно від клінічного перебігу  гострого панкреатиту, встановлено зворотній корелятивний зв’язок між  формами панкреатиту і показниками скоротливої здатності міокарда. Вперше проведено аналіз динаміки порушень ритму та провідності, депресії сегмента ST на фоні “функціональних” порушень та (або) “органічних” змін серця  у хворих з гострим панкреатитом,  розроблено комплексну доопераційну діагностику функції серцево-судинної системи із вибором оптимальної хірургічної тактики та об’ємом оперативного втручання, залежно від виявлених розладів міокарда і стану біліарнопанкреатодуоденальної зони.   На основі проаналізованих результатів хірургічного лікування при різних методиках лапаротомічних і лапароскопічних втручань, щодо електричної функції міокарда і скоротливої здатності міокарда лівого шлуночка в післяопераційному періоді вказано, що малий  об’єм при відкритій лапаротомії і  малоінвазивний метод з тиском карбоксиперитонеуму 8-11 мм рт. ст. є оптимальні методи  оперативного лікування у хворих із  деструктивним панкреатитом та органічними захворюваннями серцево-судинної системи ІІІ-ІV ФК по  NYHA.  
           	Вперше у  практиці вивчено рівень позаклітинної рідини в залежності від форм гострого панкреатиту та супутньої серцево-судинної патології, а також показники інтоксикаційного синдрому. В результаті проведених досліджень, встановлено корелятивний взаємозв’язок  волемічних просторів, показників ендогенної інтоксикації та гемодинаміки з  ступенем тяжкості ендотоксикозу і некротичних процесів в ПЗ. Розроблено класифікацію ступеня тяжкості інтоксикаційного синдрому з врахуванням функціонального стану міокарду, гідратації тканин та ПОЛ і АОС. 
           	Встановлено залежність “функціональних” порушень та (або) “органічних” змін серця на фоні СПОН.
          		На основі цього оптимізована та впроваджена тактика комплексного лікування хворих з гострим панкреатитом та супровідною серцево-судинною патологією, створено алгоритм  хірургічного лікування  в залежності від супутньої патології, що дає можливість зменшити число гнійно-некротичних ускладнень, летальність і підвищити ефективність реабілітації оперованих хворих.

                  Практичне значення результатів дослідження.  Наукові положення та висновки  дисертаційної роботи адаптовані для впровадження та застосування в практичній охороні здоров’я. Результатами проведеного дослідження обґрунтовано доцільність диференційованого підходу до лікування різних форм гострого панкреатиту з супровідною кардіоваскулярною патологією. 
 Доведено доцільність використання берлітіону у хворих з гострим панкреатитом та супровідною серцево-судинною патологією, з  метою антиішемічної, антигіпоксичної   та антиоксидантної дії.
         	 Для зменшення частоти, тяжкості інтра- і післяопераційних серцево-судинних ускладнень та кращої післяопераційної реабілітації міокарда у  хворих із  деструктивним панкреатитом та органічними захворюваннями серцево-судинної системи доцільно використання малого  об’єму при відкритій лапаротомії  та малоінвазивний метод з тиском карбоксиперитонеуму 8-11 мм рт.   

                  Впровадження наукових розробок у практику. Результати  досліджень з позитивним ефектом впроваджено у практичну діяльність хірургічних, реанімаційних і діагностичних відділень Рівненської обласної лікарні,  Рівненського обласного центру радіаційного захисту населення, в навчальний процес Рівненського базового медичного коледжу.
            Основні наукові положення дисертації включено в матеріали лекцій і практичних занять з хірургії в медичному коледжі.  

              Особистий внесок здобувача. Особистий внесок автора полягає  у визначенні актуальності та сучасного стану  проблеми; виборі та опрацюванні методик дослідження; формуванні клінічних груп пацієнтів, аналізі та узагальненні отриманих результатів; формулюванні висновків і наукових положень дисертації. Основні  об’єми досліджень хворих (об’єктивне обстеження пацієнтів,  визначення ПОЛ, рівня клітинної гідратації, СМП, обробка статистичних даних) проведено дисертантом самостійно, решта – за участю практичних лікарів, працівників і допоміжних підрозділів РОЛ, РОДЦ, РБМК ( відділення функціональної діагностики, лабораторія). Пошукач самостійно виконував оперативні втручання,  та асистував. Співавторство інших дослідників, опублікованих за матеріалами дисертації, віддзеркалює їх консультативну допомогу та співучасть у діагностично-лікувальному процесі.

             Апробація результатів роботи. Основні положення про результати дисертаційної роботи були викладені й обговорені на конгресах та конференціях: “ Кардіальний синдром у хворих з гострим та загостреним хронічним панкреатитом ”(ІХ міжнародний медичний конгрес студентів і молодих учених, Тернопіль 21-22.04.05), “Дослідження електричної активності міокарду і фракції викиду у хворих з гострим панкреатитом  та хворих із супровідною серцево-судинною патологією” (Всеукраїнська науково-практична конференція ” Здобутки та перспективи внутрішньої медицини” , Тернопіль 19-20.10.06), “Значення середньо молекулярних пептидів в прогнозуванні важкості гострого панкреатиту” (Всеукраїнська науково-практична конференція   “ Сучасні методичні підходи до аналізу стану здоров’я ”, Луганськ, 14-16.05.07),  “ Оцінка поліорганної  дисфункції в прогнозі перебігу та важкості гострого панкреатиту на фоні серцево-судинної патології ” ( науково-практична конференція “Діагностичні центри: медико-біологічні аспекти діагностичного процесу ”, Рівне, 2-3.11.07).  
                                            

                                  

                                                  ВИСНОВКИ

         У дисертації наведене теоретичне узагальнення і нове вирішення наукової задачі покращання результатів лікування хворих на  різні форми панкреатиту  із супровідною серцево-судинною патологією  шляхом розробки диференційованих підходів до вибору  мініінвазивних та відкритих оперативних втручань залежно від функціонального стану міокарда і центральної гемодинаміки, та прогнозу тяжкості перебігу гострого панкреатиту. Дана проблема вирішена на основі дослідження зміщення сегмента ST, порушень ритму, стану скоротливої здатності міокарда лівого шлуночка, вивчення показників ПОЛ, АОС, тканинної гідратації,  ендогенної інтоксикації та оцінки показників поліорганної дисфункції в прогнозі перебігу ГП.
       1 При тяжких формах гострого панкреатиту наявний панкреато-кардіальний синдром у 31,07 %. При гострому панкреатиті з супутньою серцево-судинною патологією  частота інтра- і післяопераційних ускладнень  з боку серця становить22,5 % випадків та залежить від віку, важкості до-операційних розладів функції міокарда, стану патології  підшлункової залози, об’єму оперативного втручання при відкритій  лапаротомії і тиску карбоксиперитонеуму при лапароскопічному методі.
     2 Розвиток інтоксикаційного синдрому при гострому панкреатиті на тлі кардіоваскулярної патології супроводжується надлишковим накопиченням продуктів ПОЛ вже на ранніх стадіях захворювання з високим темпом подальшого їх зростання на тлі пригніченості антиоксидантної системи організму. В порівнянні з контрольною групою І – це відхилення становить 1:1,4, а з контрольною групою ІІ – 1:4.
     3 Вивчення показників гідратації тканин та ендогенної інтоксикації у хворих на ГП з супровідною серцево-судинною патологією, в залежності від ступеня інтоксикаційного синдрому показало, що прогресування некротичного процесу в ПЗ сприяє тенденції  збільшення гемодинамічних  та волемічних (зменшення загального рівня рідини (Zн /Zв 1,27 ± 0,27  відносних одиниць) ускладнень та порушенню співвідношення позаклітинних та внутріклітинних секторів, за рахунок позаклітинної гіпергідратації.
     4  У  хворих із контрольної групи І при наявності СПОН, виникнувший панкреато-кардіальний синдром був наслідком субкомпенсованого ішемічного стану міокарду, який проявлявся синдромом ранньої реполяризації та компенсованими надшлуночковими екстрасистолами.  Щодо хворих із некротичним панкреатитом та супровідною серцево-судинною патологією, то СПОН веде до усугублення порушення гемодинаміки  та переходу ФК ІІ в ФК ІІІ-ІV. 
      5  Збільшення рівня СМП в середньому у 4,5 рази ( р<0,05 ), ЛІ  –  6,12 разу, розвиток І фази гіподинамічного режиму на фоні  артеріальної гіпотензії, депресії сегмента ST ≥ 2,5 мм, достовірне зменшення внутріклітинної та позаклітинної рідини на 25,2 % (*p < 0,05), ріст рівня МДА (в середньому у 3,1 рази ( р<0,05) ) та зменшення SH –груп ( відповідно в 1,18 раза) свідчать про розвиток панкреонекрозу або некротичного панкреатиту та потребують активно-вичікувальної тактики.
     6  Основою лікувальної тактики  у хворих на гострий панкреатит на тлі  серцево-судинної патології є проведення консервативного  лікування з  включенням патогенетичної антиішемічної, антигіпоксичної та антиоксидантної (берлітіон) терапії, яка у 35,92 % дала позитивні результати без хірургічного втручання. У решти хворих (64,08 %) при необхідності проведення оперативного втручання, використання принативної консервативної терапії кардіоваскулярного синдрому та серцево-судинної патології у передопераційному періоді сприяло покращенню функціонального стану міокарду в 1,08-1,12 рази.
     7 Комплексний підхід щодо вивчення клінічної картини депресії сег менту ST, порушень ритму, стану скоротливої здатності міокарда лівого шлуночка особливо при супутній патології серцево-судинної системи за  NYHA  ІІІ-ІV ФК в умовах панкреонекрозу та некротичного панкреатиту, дозволив адекватно визначити операційно-анестезіологічний ризик, вибрати хірургічну тактику, а також встановити, що малий  об’єм при відкритій лапаротомії    і  малоінвазивний метод з тиском карбоксиперитонеуму 8-11 мм рт. ст. є оптимальні методи  оперативного лікування у хворих із деструктивним панкреатитом та органічними захворюваннями серцево-судинної системи для зменшення частоти, тяжкості інтра- і післяопераційних серцево-судинних ускладнень та кращої післяопераційної реабілітації міокарда у таких хворих.
     8 Розроблена індивідуалізована програма діагностики, прогнозування та лікування хворих з гострим панкреатитом на фоні кардіоваскулярної  патології  дозволила знизити летальність при дифузному панкреонекрозі на – 8,3 %. 
                             
                    















                       НАУКОВО –ПРАКТИЧНІ РЕКОМЕНДАЦІЇ  

       1 Традиційна клініко-лабораторна діагностика гострого панкреатиту із супровідною серцево-судинною патологією повинна доповнюватися ехокардіографію з метою адекватної оцінки операційно-анестезіологічного ризику, прогнозу інтра- і післяопераційних серцево-судинних ускладнень.
       2 Для визначення глибини інтоксикації надійними параметрами служать тести ( СМП , ЛІ ) при одночасній оцінці порушень функції печінки та нирок та серця. Доповненням щодо визначення глибини ІС  визначати стан ПОЛ та АОС, а також рівень водних секторів; особливо це стосується хворих із супутньою кардіальною патологією. 
       3  З ціллю інгібування процесу вільно радикального окислення ліпідів, цитолізу, холестазу та прояву антиішемічної,  антигіпоксичної і детоксикаційної дії в більш стислі строки – доцільним є використання берлітіону.
       4  Малий об’єм при відкритій лапаротомії і малоінвазивний метод з тиском карбоксиперитонеуму 8-11 мм рт. ст. є оптимальні методи  оперативного лікування у хворих із  деструктивним панкреатитом та органічними захворюваннями серцево-судинної системи.  
       5 Комплексна терапія гострого панкреатиту повинна включати одночасну корекцію порушень гомеостазу із врахуванням волемічних просторів ( особливо при супутній серцево-судинній патології ФК ІІІ-ІV),  вплив на первинний осередок та лікування інтоксикаційного синдрому. 
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