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ПЕРЕЛІК УМОВНИХ ПОЗНАЧЕНЬ, СИМВОЛІВ, ОДИНИЦЬ, СКОРОЧЕНЬ І ТЕРМІНІВ
АлАТ – аланінамінотрансфераза
АсАТ – аспартатамінотрансфераза
АТ – антитіла
ВД – вегетативні дисфункції
ВНС – вегетативна нервова система
ВТ – вегетативний тонус
ВХ – виразкова хвороба
ВЯЖ – висока якість життя
ГА – гетерофільні антитіла
ГДЗ – гастродуоденальна зона
ГДС– гастродуоденальна система
ГЕР – гастроезофагеальний рефлюкс
ДГР – дуоденогастральний рефлюкс
ДПК – дванадцятипала кишка
КІГ – кардіоінтервалографія
МВ – мінеральна вода
МЛТ – магнітолазеротерапія
НІЛВ – низькоінтенсивне лазерне випромінювання
НЯЖ – низька якість життя
СО – слизова оболонка
СОШ – слизова оболонка шлунка
ФЕГДС – фіброезофагогастродуоденоскопія
ФІ – фагоцитарний індекс
ХГДП – хронічна гастродуоденальна патологія
ЦІК – циркулюючі імунні комплекси
ШКТ – шлунково-кишковий тракт 
НР – Helicobacter pylori
ВСТУП

Актуальність теми. Хронічна гастродуоденальна патологія (ХГДП), незважаючи на досягнення сучасної гастроентерології, залишається важливою медико-соціальною проблемою, передусім, внаслідок широкої розповсюдженості хронічного гастриту, дуоденіту, виразкової хвороби та частого розвитку ускладнень [2, 153-155]. Важливими науковими та практичними завданнями, пов’язаними з цією проблемою, є розробка нових ефективних методів лікування хворих на ХГДП з урахуванням патогенетичних особливостей перебігу захворювання [105, 107, 136, 159]. 
Хронічний неатрофічний гастрит, дуоденіт, виразкову хворобу (ВХ) відносять до системних гастроентерологічних захворювань, в розвитку яких суттєва роль належить розладу механізмів адаптивної регуляції та саморегуляції на різних рівнях: від гастродуоденальної автономної системи саморегуляції до вегетативної та центральної нервової системи [15, 77, 211]. Більшість теорій патогенезу ХГДП грунтуються на дисбалансі між чинниками «агресії» і чинниками «захисту» слизової оболонки (CO) гастродуоденальної зони (ГДЗ), порушеннях в системі мікроциркуляції і трофіки уражених тканин [49, 112, 177-179, 182, 194, 227]. Відомо, що однією з ланок захисту є реактивність організму, яку, як правило, формують імунна та нервова системи. Таким чином, участь імунних механізмів та розвиток вегетативних дисфункцій (ВД) в патогенезі ХГДП вимагають застосування методів лікування, здатних відновлювати порушені механізми адаптивної регуляції та саморегуляції на різних рівнях [21, 96, 164].
До наступного часу не розроблено алгоритму комплексної оцінки загального стану хворих на ХГДП з урахуванням морфо-функціонального стану ГДЗ, вегетативних та імунологічних порушень, якості життя цих пацієнтів після виписки зі стаціонару на етапі відновлювального лікування. Виходячи з цього, можна припустити, що створення означеного діагностичного алгоритму сприятиме підвищенню якості обстеження та подальшого лікування вказаної категорії пацієнтів.
Поліетіологічність захворювань гастродуоденальної зони, особливості патогенезу, різноманітність клінічних проявів, залучення до патологічного процесу інших органів травлення (жовчний міхур, печінка, підшлункова залоза, кишечник) створюють значні труднощі при їх лікуванні [32, 78]. Відомо, що тривале застосування сучасних медикаментозних схем лікування (антибіотики, інгібітори протонної помпи) захворювань гастродуоденальної зони нерідко справляє пошкоджуючу дію на печінку, сприяє розвитку атрофічних змін у слизовій оболонці шлунка (СОШ) та дванадцятипалої кишки (ДПК), алергізації організму й виникненню дисбіотичних порушень у мікрофлорі кишечника, що призводить до значного збільшення непрацездатності та зниженню якості життя хворих, складає фон для подальшого розвитку ускладнень основного захворювання [1, 3, 9, 53]. 
У зв’язку з цим в останній час все більше уваги приділяється лікуванню ХГДП немедикаментозними факторами з використанням природних та преформованих чинників, які можна застосовувати як на курортах, так і в позакурортних умовах [48, 67, 68, 71, 82, 117, 123, 143, 146, 147]. 
Санаторно-курортне лікування хворих на ХГДП спрямоване на ліквідацію залишкових явищ запалення, нормалізацію функціональних порушень гастродуоденальної зони, центральної та вегетативної нервової систем (ВНС), завершення епітелізації ерозивно-виразкових дефектів, стабілізацію позитивних ефектів стаціонарного та поліклінічного етапів терапії [42, 141]. Разом з тим, існуючі сьогодні підходи до санаторно-курортного лікування хворих на ХГДП з використанням питного прийому мінеральних вод, пелоїдів та фізіотерапії не вирішують всіх питань оптимізації та підвищення ефективності відновлювальної терапії. Так, при санаторно-курортному лікуванні пацієнтів з даною патологією незавжди враховуються усі особливості етіопатогенезу ХГДП, у тому числі порушення ВНС. Виходячи з розуміння загальних патогенетичних механізмів розвитку найбільш розповсюджених захворювань ХГДП (хронічний неатрофічний гастрит, дуоденіт, ВХ ДПК), можна припустити, що створення комплексної системи протизапальної, імуномоделюючої, секрето- та вегетокорегуючої терапії із застосуванням природних і преформованих фізичних чинників сприятиме підвищенню ефективності лікування вказаної категорії хворих.
Зв’язок роботи з науковими програмами, планами, темами. Дисертаційна робота є фрагментом науково-дослідних робіт Українського НДІ медичної реабілітації та курортології «Розробити заходи щодо корекції вегетативних дисфункцій при хронічних захворюваннях органів травлення на основі застосування нативної та преформованої пелоїдотерапії» (номер держреєстрації 0103U000328), «Розробити систему відновлювального лікування хворих на хронічні гастрити із секреторною недостатністю на основі диференційованого застосування різних за складом мінеральних вод України» (номер держреєстрації 0107U000570). Фрагмент роботи, присвячений розробці нового ефективного комплексу лікування хворих на ХГДП із застосуванням пелоїдо- та магнітолазеротерапії (МЛТ), виконаний безпосередньо здобувачем.
Мета дослідження. Підвищення ефективності лікування хворих на хронічну гастродуоденальну патологію шляхом застосування пелоїдо- та магнітолазеротерапії на санаторному етапі з урахуванням провідних ланок патогенезу захворювань. 
Завдання дослідження: 
1. Вивчити клініко-функціональний стан хворих на хронічний неатрофічний гастрит, дуоденіт, ВХ ДПК після завершення стаціонарного етапу лікування (за даними фіброезофагогастродуоденоскопії (ФЕГДС), морфометрії, комп’ютерної рН-метрії, визначення Helicobacter pylori (HP), імунологічних і біохімічних показників та функціонального стану вегетативної нервової системи, оцінки якості життя). 
2. Визначити вплив пелоїдотерапії на клінічний перебіг захворювання, показники морфо-функціонального стану гастродуоденальної зони, специфічного та неспецифічного імунітету, функціональний стан вегетативної нервової системи у хворих на ХГДП.
3. Вивчити ефективність застосування магнітолазеротерапії у хворих на ХГДП, за даними клінічного перебігу захворювання, показників ФЕГДС, морфометрії, специфічного та неспецифічного імунітету, функціонального стану вегетативної нервової системи.
4. Визначити вплив застосування пелоїдотерапії та магнітолазеротерапії на клінічні ознаки захворювання, ендоскопічно-морфологічні показники, стан кислотоутворення у шлунку, імунну відповідь, вегетативну регуляцію у хворих на ХГДП.
5. Провести порівняльний аналіз безпосередніх та віддалених результатів курортної терапії хворих на ХГДП із застосуванням розроблених методів лікування.
6. Обгрунтувати диференційовані підходи до застосування пелоїдо- та магнітолазеротерапії у хворих з ХГДП залежно від особливостей перебігу захворювання.
Об’єкт дослідження: клінічний перебіг, ендоскопічний та морфологічний стан гастродуоденальної зони, кислотоутворююча функція шлунка, стан ВНС та імунної системи, якість життя пацієнтів, що хворіють на ХГДП (хронічний неатрофічний гастрит, дуоденіт, ВХ ДПК).
Предмет дослідження. Вплив різних варіантів курортної терапії із застосуванням пелоїдо- та магнітолазеротерапії на перебіг хронічної гастродуоденальної патології.
Методи дослідження: клініко-анамнестичний, лабораторні, інструментальні, морфологічні, імунологічні, статистично-математичні.
Наукова новизна отриманих результатів. Розроблено алгоритм комплексного обстеження хворих на ХГДП після медикаментозного лікування на стаціонарному етапі з урахуванням основних етіопатогенетичних чинників, який включає гастроентерологічний огляд, ФЕГДС з подальшим гістологічним дослідженням отриманих біоптатів, внутрішньошлункову рН-метрію, аналіз імунного статусу організму та функціонального стану вегетативної нервової системи (за даними опитувальника А.М. Вейна, таблиці «24 Стигми», кардіоінтервалографії в спокої та після кліноортостатичної проби, дослідження якості життя хворих). На підставі розробленого алгоритму обстеження виявлені однонаправлені зміни морфо-функціонального стану гастродуоденальної зони (наявність запальних змін гастродуоденальної зони в усіх залучених до дослідження хворих, які визначалися набряком, гіперемією слизової оболонки шлунка чи ДПК; у 93,2% обстежених хворих діагностовано вегетативну дистонію з переважанням у 79,6% пацієнтів симпатикотонії; зі сторони імунологічних показників відмічено зміни з боку Т-клітинної ланки (зниження CD3 лімфоцитів та їх субпопуляцій, відхилення співвідношення CD4/CD8), активація В-клітинної ланки, пригнічення факторів неспецифічного захисту та наявність імунопатологічних реакцій до СОШ, у 77,6% хворих на хронічний неатрофічний гастрит, дуоденіт, виразкову хворобу ДПК (стадія рубця) визначено низький рівень якості життя.
Доведено, що застосування базисного комплексу лікування з внутрішнім прийомом МВ Одеська № 1 не зменшує ознаки астено-вегетативного синдрому і запального процесу в гастродуоденальній зоні (за даними ендоскопічних та морфологічних досліджень), суттєво не впливає на моторно-евакуаторну функцію гастродуоденальної системи, стан ВНС, не впливає на відновлення імунологічних показників, що вивчались, але сприяє достовірному зменшенню проявів диспепсичного та больового синдромів, підвищує якість життя у 22,7% хворих з ХГДП.
Доповнення базисного комплексу лікування пелоїдотерапією сприяє ліквідації основних клінічних симптомів захворювання, вірогідному зменшенню ендоскопічних та морфологічних ознак запального процесу у ГДЗ, відсутності контамінації СОШ інфекцією Helicobacter рylori на тлі зниження кислотоутворення у шлунку за умов вихідної гіперацидності, активації показників неспецифічного захисту (підвищення активності фагоцитозу та зберігання на нормальному рівні CD16-NK-лімфоцитів), врівноваженню вегетативного тонусу у 38,4% обстежених та підвищенню якості життя у 30,8% хворих. Разом з цим пелоїдотерапія суттєво не впливає на моторно-евакуаторні розлади гастродуоденальної зони, на стан Т-клітинної ланки, особливо співвідношення CD4/CD8, не обмежує інтенсивність аутоімунних реакцій.
Виявлено, що застосування у базисному курортному лікуванні хворих на ХГДП магнітолазеротерапії приводить до зникнення клінічних симптомів захворювання, значного зменшення або ліквідації ендоскопічних та морфологічних ознак патологічного процесу в гастродуоденальній зоні, зникненню Helicobacter pylori, нормалізації моторно-евакуаторних розладів гастродуоденальної системи (ГДС), показників інтрагастральної рН, значного покращання показників клітинної та гуморальної ланок імунітету, суттєвого обмеження рівня антитіл до СОШ, врівноваженню вегетативного тонусу та підвищенню якості життя у 42,9% хворих.
Доведено, що оптимальні результати лікування хворих з ХГДП досягаються при комплексному застосуванні пелоїдо- та магнітолазеротерапії на тлі базисного курортного лікування, що дало можливість розробити новий патогенетично обґрунтований комплекс курортної терапії (деклараційний патент України на винахід № 13594), застосування якого у даного контингенту хворих усуває больовий та диспепсичний синдроми, нормалізує кислотоутворюючу функцію шлунка, вегетативні розлади, функціональний стан гастродуоденальної системи, посилює захисні властивості слизово-епітеліального бар’єру шлунка та ДПК, а у хворих на ХГДП, асоційованою з хелікобактеріозом слабкого ступеню дозволяє досягти повної ерадикації Helicobacter pylori, покращує якість життя у 70,4% пацієнтів. Встановлено, що вищезазначені позитивні терапевтичні ефекти досягаються на фоні значної активації показників неспецифічного імунного захисту та відновлення процесів імунорегуляції, що свідчить про значну імуностимулюючу дію розробленого лікувального комплексу.
Віддалені результати лікування свідчать про високу ефективність розробленого комплексу лікування - значно покращується якість життя хворих, досягається можливість запобігти прогресуванню патологічного процесу за рахунок формування пролонгованої терапевтичної дії зазначеного відновлювального лікування. 
Розроблені показання щодо диференційованого застосування запропонованих лікувальних комплексів на санаторному та поліклінічному етапах.
Практичне значення одержаних результатів. Розроблено, апробовано і запроваджено алгоритм комплексного обстеження та спосіб патогенетично обгрунтованого відновлювального лікування хворих на ХГДП з використанням пелоїдо- та магнітолазеротерапії для підвищення ефективності терапії та якості життя вказаної категорії осіб. Результати, що випливають з роботи, впроваджені в практику лікувально-профілактичних установ: санаторій ім. Горького ЗАТ «Укрпрофоздоровниця» (м. Одеса), Одеський обласний шпиталь інвалідів ВВВ, санаторії «Лаванда» та «Дністер» ДП «СКК «Моршинкурорт», санаторій «Місхор» (м.Ялта).
Особистий внесок здобувача. Автором самостійно проведено патентно-інформаційний пошук, відбір і розподіл хворих за групами та їх повне клінічне обстеження, аналіз та інтерпретація результатів суб’єктивних, фізікальних, лабораторно-інструментальних досліджень. Частина цих досліджень (хелік-тест, комп’ютерна рН-метрія, КІГ), а також виконання процедур МЛТ здійснено здобувачем особисто. Інші лабораторні та інструментальні методи дослідження проведені спільно з фахівцями відповідного профілю. Аналіз та інтерпретація одержаних результатів, наукових положень і висновків, обґрунтування практичних рекомендацій і впровадження розроблених методів лікування виконані автором самостійно.
Апробація результатів дисертації. Основні положення роботи викладені на підсумкових щорічних науково-практичних конференціях Українського НДІ медичної реабілітації та курортології (Одеса, 2003 - 2005), науково-практичній конференції «Актуальні питання гастроентерології і лікувального харчування» (Дніпропетровськ, 2006), засіданнях Одеського відділення Української гастроентерологічної Асоціації (Одеса, 2005 – 2009), XI Слов’яно-Балтійському науковому форумі (Санкт-Петербург, 2009), науково-практичній конференції «Роль санаторно-курортного лікування в вирішенні проблем збереження здоров’я нації, наукове, медичне, економічне, соціальне та суспільне його значення» (Моршин, 2009). Апробацію роботи проведено на засіданні Вченої ради Українського НДІ медичної реабілітації і курортології МОЗ України.
Публікації. За темою дисертації опубліковано 14 робіт, серед яких 4 статті (2 самостійні) в провідних наукових фахових виданнях, ліцензованих ВАК України, 1 деклараційний патент України на винахід, 8 тез у збірниках науково-практичних робіт та матеріалах з’їздів, конгресів і конференцій, 1 методичні рекомендації. 
Структура та обсяг дисертації. Дисертаційна робота викладена на 197 сторінках машинописного тексту, складається з огляду літератури, матеріалів і методів дослідження, 6 розділів власних досліджень, заключення, висновків, практичних рекомендацій. Перелік літератури містить 231 джерело, робота ілюстрована 34 таблицями і 21 рисунком.

ВИСНОВКИ

	В дисертації наведене нове вирішення наукової задачі, що полягає в розробці, обґрунтуванні та застосуванні алгоритму дослідження та комплексів санаторно-курортного лікування хворих на ХГДП після завершення стаціонарного етапу лікування на основі  використання пелоїдів та магнітолазеротерапії з урахуванням етіопатогенетичних особливостей розвитку хронічного неатрофічного гастриту, дуоденіту, виразкової хвороби ДПК. 
1. У всіх хворих (100 % обстежених) з ХГДП (хронічний неатрофічний гастрит, дуоденіт, виразкова хвороба ДПК), які надійшли до санаторію після стаціонарного етапу лікування залишаються ознаки запального процесу з боку гастродуоденальної зони поряд із порушеннями кислотоутворюючої функції шлунка (89,3% хворих), її моторно-евакуаторної функції (46,6 % пацієнтів), наявністю Helicobacter pylori слабкого ступеня засіменіння (43,6% осіб), відхиленнями у клітинній ланці імунної відповіді, пригніченням неспецифічної резистентності, наявністю імунопатологічних реакцій організму. У 96,1% хворих з ХГДП мають місце розлади вегетативного тонусу, які ускладнюють перебіг основного захворювання гастродуоденальної системи. Тривалий перебіг захворювання характеризується переважанням симпатикотонічного вегетативного тонусу, що є наслідком виснаження компенсаторних механізмів вегетативної реактивності.
2. Застосування базисного комплексу лікування з внутрішнім прийомом МВ Одеська №1 сприяє достовірному зменшенню проявів диспепсичного та больового синдромів, підвищує якість життя в 22,7% хворих з ХГДП, але статистично вірогідно не зменшує ознаки астено-вегетативного синдрому і запального процесу в гастродуоденальній зоні (за даними ендоскопічних та морфологічних досліджень), суттєво не впливає на моторно-евакуаторну функцію гастродуоденальної зони, стан вегетативної нервової системи та імунологічні показники.
3.  Включення пелоїдотерапії до базисного комплексу лікування хворих на ХГДП сприяє ліквідації основних клінічних симптомів захворювання, вірогідному зменшенню чи зникненню ендоскопічних та морфологічних ознак запального процесу у гастродуоденальній зоні, ерадикації Helicobacter pylori на тлі зниження кислотоутворення у шлунку за умов вихідної гіперацидності, вірогідної активації показників неспецифічного імунного захисту, врівноваженню вегетативного тонусу в 38,5% обстежених та підвищенню якості життя у 30,8 % обстежених. Разом з цим пелоїдотерапія суттєво не впливає на моторно-евакуаторні розлади гастродуоденальної зони та стан показників Т-клітинної ланки імунної відповіді, інтенсивність аутоімунних реакцій. 
4. Застосування у базисному курортному лікуванні хворих з ХГДП магнітолазеротерапії приводить до зникнення клінічних симптомів захворювання, значного зменшення або ліквідації ендоскопічних та морфологічних ознак патологічного процесу у гастродуоденальній зоні, ерадикації Helicobacter pylori, нормалізації моторно-евакуаторних розладів гастродуоденальної системи, показників інтрагастральної рН, підвищення рівня CD8-лімфоцитів, активації фагоцитарного процесу, зниження рівня антитіл до СОШ, врівноваження вегетативного тонусу та підвищенню якості життя у 42,9% хворих. 
5. Доведено, що при використанні грязьових аплікацій та процедур магнітолазеротерапії у комплексі відновлювального лікування хворих на ХГДП досягається найбільш позитивний терапевтичний ефект щодо врівноваження вегетативного тонусу (81,5 % хворих) та вірогідної нормалізації клітинної та гуморальної ланок імунного захисту, відновлення процесів імунорегуляції, значного обмеження аутоімунних процесів, на відміну від ізольованого використання пелоїдо- та магнітолазеротерапії. Відмічено  зникнення або значне зменшення всіх клінічних проявів основного захворювання, ліквідація ендоскопічних та гістологічних ознак запального процесу в гастродуоденальній зоні у переважної більшості хворих, ерадикація Helicobacter pylori, нормалізація моторно-евакуаторних розладів гастродуоденальної системи, показників інтрагастральної рН, покращання якості життя у 70,4% хворих.
6. Аналіз безпосередніх та віддалених результатів лікування продемонстрував, що розроблені патогенетично обгрунтовані методи комплексного курортного лікування хворих з ХГДП (хронічний неатрофічний гастрит, дуоденіт, ВХ ДПК) сприяють значному підвищенню ефективності відновлювальної терапії, обумовлюють тривалу ремісію, запобігають розвитку ускладнень внаслідок хронічного запального процесу у гастродуоденальній зоні та підвищують якість життя пацієнтів з означеною патологією.










ПРАКТИЧНІ РЕКОМЕНДАЦІЇ

1. Для обстеження хворих на ХГДП доцільно використовувати розроблений нами алгоритм комплексної оцінки загального стану цих пацієнтів, який включає ФЕГДС з подальшим гістологічним дослідженням отриманих біоптатів, внутрішньошлункову рН-метрію, аналіз імунного статусу організму та функціонального стану ВНС ( за даними опитувальника А.М. Вейна, таблиці «24 Стигми», КІГ в спокої та після кліноортостатичної проби), дослідження якості життя хворих.
2. Всім хворим з ХГДП одразу після виписки зі стаціонару рекомендовано санаторно-курортне лікування з призначенням диференційованих лікувальних комплексів на основі застосування мінеральної води, пелоїдотерапії, магнітолазеротерапії задля  остаточного завершення патологічного процесу в ГДЗ, що сприятиме попередженню виникнення частих рецидивів означеної патології.
3. На етапі відновлювального лікування хворих з ХГДП при домінуванні клінічних проявів больового та астеновегетативного синдромів, запальних чи ерозивних змінах СО шлунка, ДПК, асоційованих з Hр гіперацидних показниках інтрагастральної рН з вегетативними дисфункціями на фоні порушень неспецифічної ланки імунної відповіді варто призначати до комплексу курортної терапії (лікувальне харчування, внутрішній прийом МВ, кисневі ванни) грязьові аплікації на епігастральну ділянку та стовбурові ганглії Т4-Т10.
4. Включення до комплексу відновлювального лікування процедур МЛТ на епігастрій, пупок, середину відстанні між мечевидним відростком та пупком, праве підребер’я, ліве підребер’я, стовбурові ганглії Т4-Т10  рекомендується призначати хворим на ХГДП, асоційовану з Hр, клінічними проявами диспепсичного, больового, астеновегетативного синдромів, запальними чи ерозивними змінами СО шлунка та ДПК, гіперацидними та помірно гіпоацидними  показниками інтрагастральної рН, наявністю моторно-евакуаторних розладів ГДЗ, вегетативних дисфункцій на фоні розладів клітинної та гуморальної ланки імунної відповіді.
5. Комплексне застосування грязьових аплікацій та процедур МЛТ доцільно призначати хворим на ХГДП з різноманітними проявами диспепсичного, больового, астеновегетативного синдромів, запально-ерозивними ушкодженнями та моторно-евакуаторними порушеннями ГДЗ, ускладнених наявністю Hр, за умов змін рівня внутрішлункової рН, вегетативними дисфункціями, вираженими змінами імунної реактивності (розладами клітинної, гуморальної ланок імунної відповіді, переважанням імунопатологічних реакцій на фоні відхилень у процесах імунорегуляції).
6. За умов загальних протипоказань до застосування грязьових аплікацій та апаратної фізіотерапії варто призначати до комплексу відновлювального лікування хворих на ХГДП внутрішній прийом МВ в залежності від початкового кислотоутворення в шлунку.
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