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ПЕРЕЛІК УМОВНИХ СКОРОЧЕНЬ

АМ0 – амплітуда моди
АКТГ – адренокортикотропний гормон
ВД - вегетативна дисфункція
ВІК – вегетативний індекс Кердо
ВНС – вегетативна нервова система
ВПР - вегетативний показник ритму
ВР – вегетативна реактивність
ВСД – вегетативно-судинна дисфункція
ГДЗ – гастродуоденальна зона
ГЕРХ – гастроезофагеальна рефлюксна хвороба
ДАТ – діастолічний артеріальний тиск
ДЖМ – дискінезія жовчевого міхура
ДПК – дванадцятипала кишка
ЕКГ – електрокардіографія
ІН - індекс напруги
ІК – індекс Кердо
ІФА – імуноферментний аналіз
КІГ – кардіоінтервалографія  
КОП – кліноортостатична проба
КХ – коефіцієнт Хільдебрандта
ЛІІ – лейкоцитарний індекс інтоксикації
М0 – величина моди
МСМ – молекули середньої маси
ПАПР – показник адекватності процесів регуляції
ПЛР – полімеразна ланцюгова реакція
ПМК – пролапс мітрального клапана
РеоЕГ – реоенцефалографія
САТ – систолічний артеріальний тиск
СІН – середній індекс напруження
ССС – серцево-судинна система 
СХНІ – синдром хронічної неспецифічної інтоксикації
ФЕГДС – фіброезофагогастродуоденоскопія
ФІ – функціональний інтервал
ХГД – хронічний гастродуоденіт
ЦІК – циркулюючі імунні комплекси
ЧД – частота дихань
ЧСС – частота серцевих скорочень
Нр – гелікобактер пілорі
рН – рівень кислотоутворюючої функції слизової оболонки шлунку
Х – показник варіаційного розмаху





















вступ

Актуальність теми.  В умовах сучасного суспільства рівень здоров’я дітей, який визначається на 75 - 80% способом життя, залишається в центрі уваги медичної громадськості [89,92,139,150,178]. 
Важливу роль в розробці концепції якості життя в педіатрії відіграє визначення поняття “здоров’я”, запропоноване ВООЗ: “Здоров’я - це повне фізичне, соціальне і психологічне благополуччя людини, а не просто відсутність захворювання або фізичних дефектів” [139,150,178]. Очевидно, що концепція дослідження якості життя в педіатрії логічно опирається на основні складової визначення здоров’я ВООЗ, пропонуючи ефективну модель інтегральної оцінки стану дитини, різнобічне і глибоке розуміння впливу хвороби на його фізичне, психологічне, емоційне і соціальне функціонування [89,92,218]. Охорона здоров’я дітей та підлітків є важливим державним завданням, що відображено у концепції національної безпеки України, яка була прийнята Верховною Радою України в 1999 році [132]. Реальним кроком до медицини майбутнього стало ухвалення урядом міжгалузевої комплексної програми “Здоров’я нації”, яка відповідає стратегії ВООЗ “Здоров’я для всіх у ХХІ столітті” [132,135]. 
Здоров’я підростаючого покоління формується під впливом біологічних, природних, соціальних факторів, які характеризуються домінуванням загальної позитивної або негативної спрямованості. Функціонування в умовах постійного інтенсивного розвитку, притаманне дитячому організму, вимагає високоадаптивних реакцій.  В умовах сучасного суспільства негативному впливу піддається не лише фізичне, але і психологічне, емоційне і соціальне благополуччя дітей [78,92,113,114,150]. 
За останні роки в нашій країні склалася тривожна ситуація у зв’язку з бурхливим зростанням захворюваності серед підлітків (у порівнянні з 70 - 80 роками у 3,5 - 10 разів), постійне погіршення стану здоров’я яких набуло особливої гостроти через посилення негативного впливу соціальних та екологічних факторів в умовах притаманної пубертату перебудови нейроендокринної та психоемоційної сфери, що в значній мірі ускладнює діагностику і лікування захворювань  [31,55,219]. 
Одне з провідних місць в структурі патології дітей та підлітків займають хронічні захворювання органів травлення, які складають 60 - 65% всієї соматичної патології, і, на жаль, не виявляють тенденції до зниження [20,56,62,109,159,269]. В Україні в останні роки розповсюдженість захворювань органів травлення складає 39 - 41 на 1000 дітей у віці 0 - 18 років [29,84,113,159]. 
Не можна не враховувати, що період шкільного віку - це період росту і розвитку, коли чутливість дитини до несприятливих факторів зовнішнього середовища є досить високою, і надмірні навчальні навантаження, недостатня рухова активність, порушення в навчальному процесі і режимі дня мають негативний вплив на ще несформований до кінця дитячий організм. Ці фактори потенціюють розвиток і сприяють прогресуванню, насамперед, захворювань шлунково-кишкового тракту, або сприяють розвитку необхідного підгрунтя для їх виникнення в подальшому [8,77,89,99,146].
Аналіз літератури останніх років свідчить про те, що все більше значення у виникненні і прогресуванні захворювань гастродуоденальної зони (ГДЗ) мають вегетативна дисфункція (ВД), вплив стресогенних чинників, порушення в емоційній і психічній сферах [29,91,137,146]. Вивчення вказаних патогенетичних механізмів набуває особливого значення, так як своєчасне виявлення вегетативних, психологічних, гормональних порушень та особливостей структури особистості на початку захворювання дозволить попередити хронізацію соматичної патології. На сьогодні потребує подальшого вивчення істотність впливу вказаних патогенетичних факторів на виникнення і перебіг різних захворювань ГДЗ в залежності від нозології, актуальними залишаються питання прогресування патології з віком й ранньої діагностики порушень адаптації. Особливої уваги заслуговує обґрунтування принципів диференційованого лікування в залежності від вираженості дезадаптивних змін та варіанту патології ГДЗ із використанням сучасних принципів терапії. 
Вирішення цих питань представляє бузумовний теоретичний інтерес і має практичну спрямованість, що послужило підставою для визначення мети й завдань дослідження.
 Зв'язок роботи з науковими програмами, планами, темами. Дисертаційна праця виконана відповідно до плану науково-дослідних робіт кафедри дитячих хвороб з курсом дитячих інфекційних хвороб Івано-Франківського державного медичного університету, є фрагментом дослідження планової науково - дослідної роботи кафедри “Стан серцево-судинної системи у дітей із соматичною патологією та особливості формування серцево-судинної дезадаптації: діагностика, корекція, профілактика” в рамках затвердженої МОЗ України (№ державної реєстрації  0102U007368).
Мета дослідження – удосконалення діагностики та підвищення ефективності лікування дезадаптивних змін у дітей і підлітків з хронічним гастродуоденітом, виразковою хворобою дванадцятипалої кишки, гастроезофагеальною рефлюксною хворобою шляхом комплексного вивчення порушень вегетативного, психоемоційного статусу, гормонального гомеостазу, синдрому ендогенної інтоксикації та корекція виявлених змін препаратами метаболічної і седативної дії.
 Завдання дослідження:
1. Дати характеристику основних клінічних синдромів, які супроводжують хронічний гастродуоденіт, виразкову хворобу дванадцятипалої кишки та гастроезофагеальну рефлюксну хворобу.
2. Вивчити особливості вегетативного гомеостазу у дітей та підлітків із патологією гастро дуоденальної зони шляхом комплексного дослідження вихідного вегетативного тонусу за таблицями А.М. Вейна, кардіоінтервалографії, кліноортостатичної проби  і його вплив на перебіг хронічного гастродуоденіту, виразкової хвороби дванадцятипалої кишки та гастроезофагеальної рефлюксної хвороби.
3. Вивчити психологічний статус і тип відношення до хвороби дітей та підлітків із патологією гастродуоденальної зони (методика визначення самопочуття, активності, настрою, тип відношення до хвороби Бєхтєрєвського інституту, рівень шкільної тривожності Філліпса) в залежності від нозології та тривалості захворювання.
4. Визначити рівень кортизолу та адренокортикотропного гормону, як стрес-реалізуючих гормонів у підлітків із  хронічною патологією верхніх відділів травної системи. 
5. Визначити наявність та особливості синдрому ендогенної інтоксикації у дітей і підлітків з хронічним гастродуоденітом, виразковою хворобою дванадцятипалої кишки, гастроезофагеальною рефлюксною хворобою на основі визначення рівнів молекул середньої маси, лейкоцитарного індексу інтоксикації та циркулюючих імунних комплексів в сироватці крові.
6. Оцінити ефективність корекції виявлених клінічних особливостей, змін вегетативного, психоемоційного статусу, гормонального гомеостазу, синдрому ендогенної інтоксикації у підлітків із хронічним гастродуоденітом, виразковою хворобою дванадцятипалої кишки, гастроезофагеальною рефлюксною хворобою препаратами метаболічної  та седативної дії.
Об’єкт дослідження: перебіг хронічних захворювань ГДЗ у дітей та підлітків.
Предмет дослідження: клінічні особливості, стан вегетативного та гормонального гомеостазу, психоемоційний статус, синдром ендогенної інтоксикації у дітей та підлітків.
Методи дослідження: клінічні - для оцінки стану дитини, перебігу гастродуоденальнї патології; лабораторні – для оцінки синдрому ендогенної інтоксикації; імуноферментні – для визначення інфікування гелікобактер пілорі та стану гормонального гомеостазу; інструментальні (фіброезофагогастродуоденоскопія з визначенням кислотоутворюючої функції шлунку – для оцінки зони та рівня ураження; електрокардіографія, кардіоінтервалографія, кліноортостатична проба – для визначення рівня пошкодження та  оцінки стану вегетативного гомеостазу); психологічне тестування – для виявлення емоційно-особистісних властивостей хворих; статистичні – для обробки та аналізу одержаних даних.
Наукова новизна одержаних результатів. В роботі запропоновано комплексний підхід до оцінки вегетативного гомеостазу у дітей та підлітків із хронічними захворюваннями верхніх відділів травної системи за допомогою клінічних даних та інтегрованих показників кардіоінтервалографії та кліноортостатичної проби. Встановлено та патогенетично обґрунтовано домінуючу роль симпатичної ланки вегетативної нервової системи у пацієнтів із гастроезофагеальною рефлюксною хворобою та парасимпатичної - у хворих із хронічним гастродуоденітом і виразковою хворобою дванадцятипалої кишки.
Доведена наявність у дітей і підлітків з хронічним гастродуоденітом, виразковою хворобою дванадцятипалої кишки, гастроезофагеальною рефлюксною хворобою хронічного стресу, про що свідчить низький рівень кортизолу незалежно від нозології при існуючий тенденції до підвищення вмісту адренокортикотропного гормону у обстежених з хронічним гастродуоденітом і гастроезофагеальною рефлюксною хворобою та достовірне підвищення концентрації адренокортикотропного гормону у пацієнтів з виразковою хворобою дванадцятипалої кишки. Найбільший дисбаланс показників концентрації в крові кортизолу і адренокортикотропного гормону встановлено переважно у пацієнтів з виразковою хворобою дванадцятипалої кишки, особливо асоційованною з Helicobacter pylori.
Вивчено психоемоційний стан дітей і підлітків з хронічною патологією гастро дуоденальної зони, встановлено, що він характеризується високим рівнем особистісної тривожності, агресії, порушенням шкільної адаптації та супроводжується вегетативною дисфункцією. Визначена психовегетативна реакція може бути однією з основних причин тяжкості захворювання і зумовлює необхідність використання психореабілітаційних заходів у пацієнтів з хронічним гастродуоденітом, виразковою хворобою дванадцятипалої кишки і гастроезофагеальною рефлюксною хворобою. 
Встановлено наявність у дітей і підлітків з хронічними захворюваннями верхніх відділів травної системи синдрому хронічної неспецифічної інтоксикації та ендогенної інтоксикації, що посилюється в пубертаті, проявляється загальною слабкістю, зниженням апетиту, швидкою втомлюваністю, головним болем і головокружінням й зростанням рівнів молекул середньої маси, лейкоцитарного індексу інтоксикації, циркулюючих імунних комплексів. Доведено, що максимально вираженим синдром хронічної неспецифічної інтоксикації і ендогенної інтоксикації був у підлітків з виразковою хворобою дванадцятипалої кишки 
На підставі результатів визначення наявності вегетативної дисфункції, змін гормонального статусу, психоемоційного стану у підлітків з хронічним гастродуоденітом, виразковою хворобою дванадцятипалої кишки і гастроезофагеальною рефлюксною хворобою обґрунтована доцільність корекції знайдених порушень шляхом включення в базисну терапію препаратів метаболічної та седативної дії.
Практичне значення отриманих результатів. Обґрунтована доцільність комплексного клініко-функціонального дослідження вегетативного гомеостазу з включенням у діагностичний алгоритм електрокардіографії, кардіоінтервалографії, кліноортостатичної проби, оцінки гормонального статусу, психоемоційного стану дітей і підлітків із хронічним гастродуоденітом, виразковою хворобою дванадцятипалої кишки і гастроезофагеальною рефлюксною хворобою, що сприяє підвищенню ефективності виявлення ранніх дезадаптивних змін і можливості їх вчасної корекції.
Доведена необхідність визначення проявів синдрому ендогенної інтоксикації на підставі визначення молекул середньої маси, лейкоцитарного індексу інтоксикації і циркулюючих імунних комплексів в сироватці крові, наявність яких відіграє суттєву роль в патогенезі інтоксикаційного синдрому та порушень ВНС.
  Обґрунтована і доведена ефективність застосування в патогенетичній терапії хронічних захворювань шлунку та дванадцятипалої кишки лікарських засобів метаболічної і седативної дії (на прикладі препарату метаболічної дії Кардонат та настойки Фітосед), які сприяли більш швидкому регресу клінічних симптомів захворювання, нормалізації показників дисбалансу вегетативної нервової системи й психоемоційного стану хворих. 
Впровадження результатів досліджень в практику. Основні результати роботи впроваджено в лікувальну практику обласної дитячої клінічної лікарні та міської дитячої клінічної лікарні м. Івано-Франківська, Тернопільської міської дитячої комунальної лікарні, Полтавської обласної клінічної лікарні, Чернівецької міської дитячої поліклініки, Дніпропетровської обласної дитячої клінічної лікарні. Наукові розробки за матеріалами дисертації використовуються в навчальному процесі  на педіатричних кафедрах Івано-Франківського державного медичного університету.
Особистий внесок здобувача. Автором самостійно обґрунтовано актуальність та необхідність проведення дослідження, його мету, завдання, проведено аналіз наукової літератури, виконано відбір тематичних хворих. Автором особисто проведено клінічні спостереження та інструментальне обстеження хворих,  статистичну обробку одержаних даних та їх аналіз, написано розділи дисертаційної праці, сформульовано основні положення, висновки та практичні рекомендації.
Апробація результатів дисертації. Основні положення і результати дослідження  доповідались на: ІV міжнародній науковій конференції  студентів та молодих вчених “Молодь та перспективи сучасної медичної науки                 (м. Вінниця, 2007), міжнародній науково-практичній конференції студентів, інтернів, магістрів та молодих вчених “60 ювілейна” (м. Ужгород, 2007), всеукраїнській науково-практичній конференції молодих вчених “Медична наука – 2007 (м. Полтава, 2007),  науково-практичному симпозіумі “Новітні перспективні технології діагностики та контролю лікування органів травлення” (м. Вінниця, 2007), ІV конгресі педіатрів України “Актуальні проблеми педіатрії” (м. Київ, 2007).
Публікації. За темою дисертації опубліковано 13 наукових праць, з них 9 -статті у фахових медичних журналах, що входять до переліку ВАК України, 4 тези доповідей в збірниках наукових праць.
Обсяг та структура дисертації. Робота викладена на  196 сторінках тексту і включає вступ, огляд літератури, три розділи власних досліджень, аналіз та узагальнення отриманих результатів досліджень, висновки, практичні рекомендації. Роботу ілюстровано 31 таблицею, 4 рисунками та 3 додатками, які займають 36 сторінок. Перелік використаних джерел налічує 323 найменувань, що займають 31 сторінку. 

ВИСНОВКИ

У дисертації наведено теоретичне обґрунтування і запропоновано нове вирішення актуального наукового завдання - удосконалення діагностики і лікування дезадаптивних змін у дітей і підлітків із хронічною патологією ГДЗ шляхом проведення комплексної синдромологічної оцінки клінічних даних, вивчення порушень вегетативного, психоемоційного статусу, гормонального гомеостазу, синдрому ендогенної інтоксикації та корекції виявлених змін препаратами метаболічної і седативної дії.
1. Домінуючим в клінічній картині пацієнтів із хронічними захворюваннями ГДЗ є больовий синдром, що мав місце у 91,1% обстежених з ХГД, у 94,5% - з ВХ ДПК, у 88,9% - з ГЕРХ. У дітей і підлітків із хронічною патологією верхніх відділів травной системи поряд із больовим і диспепсичним синдромами основним є СХНІ, який характеризується загальною слабкістю (63,8%), зниженням апетиту (67,9%), швидкою втомлюваністю (55,4%), головним болем і головокружінням (45,4% і 42,9% відповідно). Прояви, як больового, так й диспепсичного синдромів і СХНІ прогресували у пубертатному віці та були максимально вираженими у підлітків з ВХ ДПК, що зумовлювало тяжчий перебіг цієї нозології.
2. ВВТ тонус у дітей та підлітків із хронічною патологією ГДЗ характеризується напруженням| центрального контуру регуляції ритму серця з високим рівнем функціонування адренергічних регуляторних механізмів, а також посиленням функціонування парасимпатичної ланки ВНС у хворих з ХГД і ВХ ДПК та підвищенням впливу симпатичної ланки ВНС у пацієнтів з ГЕРХ.
3. Обстеженим із хронічною патологією ГДЗ притаманне напруження адаптаційно-пристосувальних механізмів. Як у дітей, так і у підлітків із ВХ ДПК і ХГД має місце гіперпарасимпатикотонічна вегетативна реактивність, в той час, як у пацієнтів із ГЕРХ визначена гіперсимпатикотонічна вегетативна реактивність. У хворих із ВХ ДПК констатовано гіпердіастолічний варіант КОП, що є проявом дезадаптації. 
4. У пацієнтів із хронічною патологією ГДЗ захворювання перебігає на фоні порушень психоемоційної сфери. Властивим для дітей є хронічний стрес у субкомпенсованій, а для підлітків - у декомпенсованій стадії, який проявляється несприятливим станом щодо самопочуття, активності та настрою, патологічним типом відношення до хвороби, підвищеним рівнем тривожності, агресії та порушенням шкільної адаптації. 
5. У підлітків із патологією верхніх відділів травної системи констатовано наявність хронічного стресу, про що свідчить низький рівень кортизолу незалежно від нозології при існуючий тенденції до підвищення вмісту АКТГ у обстежених з ХГД і ГЕРХ та достовірне підвищення концентрації АКТГ у пацієнтів з ВХ ДПК. Встановлено прямий кореляційний зв’язок (r = 0,40) між зниженням показників кортизолу, підвищенням АКТГ та наявністю інфікування Нр й зростанням рівня ацидності шлункового соку. 
6. Включення комплексного препарату метаболічної дії Кардонат і седативної настойки Фітосед в комплексне лікування підлітків із хронічною патологією ГДЗ дозволяє досягти швидшого регресу клінічних симптомів, зменшення порушень з боку ВНС, оптимізації гормонального гомеостазу, зниження рівня тривожності, тим самим зменшуючи частоту рецидивів, підвищуючи адаптаційні можливості та стійкість до хронічних стресогенних ситуацій. 








Практичні рекомендації

1. Враховуючи виражені зміни вегетативного гомеостазу у дітей та підлітків із хронічною патологією ГДЗ доцільно ввести в діагностичний комплекс обстеження таких пацієнтів КІГ та КОП.
2. В комплексі обстежень пацієнтів із хронічними захворюваннями верхніх відділів травної системи доцільно проведення визначення концентрації в сироватці крові кортизолу та АКТГ, як маркерів хронічного стресу та тяжкості патологічного процесу. 
3. Зважаючи на наявність у пацієнтів із хронічною патологією ГДЗ змін психоемоційного статусу, які ускладнюють перебіг захворювання і сприяють виникненню резистентності до терапії, доцільним є проведення на практиці оцінки динаміки психоемоційного статусу хворих, як показника рівня адаптації та клінічної ефективності лікування.
4.    Включення в комплексне лікування підлітків із ХГД, ВХ ДПК і ГЕРХ препаратів метаболічної та седативної дії (на прикладі комплексного препарату Кардонат і настойки Фітосед) дозволяє підвищити ефективність корекції дезадаптивних змін. Препарат Кардонат рекомендуємо застосовувати протягом одного місяця по 1 капсулі 3 рази на день, а настойку Фітосед - по 30 крапель 3 рази на день протягом місяця. Пацієнтам з ВХ ДПК рекомендуємо повторний курс лікування препаратами Кардонат і Фітосед у складі комплексної терапії у вказаних дозах через 4 - 6 місяців. 
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