
Для заказа доставки данной работы воспользуйтесь поиском на сайте по ссылке:  http://www.mydisser.com/search.html
[bookmark: _Hlt159839706]ВІННИЦЬКИЙ НАЦІОНАЛЬНИЙ МЕДИЧНИЙ УНІВЕРСИТЕТ
ім. М.І.ПИРОГОВА

На правах рукопису


ДУСИК Андрій Володимирович


УДК: 611-018.5 : 616.351-089

[bookmark: _GoBack]МОРФОЛОГІЧНА ПОРІВНЯЛЬНА ХАРАКТЕРИСТИКА ХІРУРГІЧНИХ СПОСОБІВ КОРЕКЦІЇ ПОРТАЛЬНОЇ ГІПЕРТЕНЗІЇ
(експериментальне дослідження)

14.03.01 - нормальна анатомія


Дисертація на здобуття наукового ступеня 
кандидата медичних наук


Науковий керівник:
Костюк Григорій Якович 
доктор медичних наук, професор



Вінниця - 2008

ЗМІСТ

	
	стор

	ПЕРЕЛІК УМОВНИХ СКОРОЧЕНЬ
	4

	ВСТУП
	5

	РОЗДІЛ 1 ОГЛЯД ЛІТЕРАТУРИ
	11

	1.1 Сучасні погляди на морфологічні зміни в органах черевної 
порожнини при портальній гіпертензії
	11

	1.2 Сучасні способи хірургічної корекції портальної гіпертензії
	24

	РОЗДІЛ 2 МАТЕРІАЛ ТА МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ
	32

	2.1 Загальна методика та об’єкти дослідження
	32

	2.2 Методи дослідження
	39

	РОЗДІЛ 3  МОРФОФУНКЦІОНАЛЬНІ ЗМІНИ В ОРГАНАХ 
ЧЕРЕВНОЇ ПОРОЖНИНИ ПРИ ПОРТАЛЬНІЙ ГІПЕРТЕНЗІЇ
	
41

	РОЗДІЛ 4  МОРФОФУНКЦІОНАЛЬНІ ЗМІНИ В ОРГАНАХ 
ЧЕРЕВНОЇ ПОРОЖНИНИ ПРИ КОРЕКЦІЇ ПОРТАЛЬНОЇ 
ГІПЕРТЕНЗІЇ ФОРМУВАННЯМ СПЛЕНОРЕНАЛЬНОГО 
АНАСТОМОЗУ
	


77

	РОЗДІЛ 5  МОРФОФУНКЦІОНАЛЬНІ ЗМІНИ В ОРГАНАХ
ЧЕРЕВНОЇ ПОРОЖНИНИ ПРИ КОРЕКЦІЇ ПОРТАЛЬНОЇ 
ГІПЕРТЕНЗІЇ РЕЗЕКЦІЄЮ ½ ТОНКОЇ КИШКИ
	

110

	РОЗДІЛ 6  МОРФОФУНКЦІОНАЛЬНІ ЗМІНИ В 
ОРГАНАХ ЧЕРЕВНОЇ ПОРОЖНИНИ ПРИ 
КОРЕКЦІЇ ПОРТАЛЬНОЇ ГІПЕРТЕНЗІЇ 
ФОРМУВАННЯМ СПЛЕНОРЕНАЛЬНОГО 
АНАСТОМОЗУ З АУТОВЕНОЗНОЮ ВСТАВКОЮ
	



138

	РОЗДІЛ 7  АНАЛІЗ ТА УЗАГАЛЬНЕННЯ РЕЗУЛЬТАТІВ 
ДОСЛІДЖЕННЯ
	
151

	ВИСНОВКИ
	173

	СПИСОК ВИКОРИСТАНИХ ДЖЕРЕЛ
	175

	ДОДАТКИ
	207































ПЕРЕЛІК УМОВНИХ СКОРОЧЕНЬ


	ПГ
	- портальна гіпертензія

	ТК
	- тонка кишка
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ВСТУП


Актуальність теми. На сучасному етапі розвитку морфологічної та хірургічної наук портальна гіпертензія є одним із найбільш тяжких ускладнень в абдомінальній хірургії і досі є невирішеною проблемою сучасної медицини [171, 246, 254, 294].
Актуальність проблеми обумовлена постійним зростанням числа хворих на вірусний гепатит, цироз, зловживанням сильнодіючими лікарськими засобами, погіршенням екологічної обстановки, а також такими соціальними недугами, як алкоголізм та наркоманія [59, 123, 128].
Хронічний гепатит та цироз печінки [31, 128, 137, 160] посідають 2 - 4 місце серед причин госпіталізації та втрати працездатності у віці 20-60 років. Так у розвитку хронічних вірусних гепатитів, згідно з сучасними даним ВООЗ [332], провідна роль належить вірусам гепатиту В та С, що визначає цю патологію однією з найрозповсюдженіших у світі. З цією думкою також згодні багато вітчизняних та іноземних авторів [7, 28, 35, 134, 139, 229, 276]. За даними з’їзду гепатологів в Барселоні (1993 р) у світі нараховується до 300 млн. носіїв вірусного гепатиту В та С [99], 70-80 % із них є причиною розвитку ПГ [171].
Портальна гіпертензія - це поліорганне захворювання, що характеризується стійким порушенням як органного, так і системного кровообігу [81, 83, 172, 189].
Як при жодному хірургічному захворюванні не запропоновано такої великої кількості операцій, як при ПГ [21, 38, 193, 203, 227]. Чим і підкреслюється надзвичайна складність цієї проблеми та важкий шлях розвитку хірургічного лікування цього захворювання від простої пункції до таких складних операцій, як портокавальні анастомози [162, 172, 254, 300] та пересадка печінки [194, 195, 302, 304]. Розробка нових ефективних методик у лікуванні ПГ є суттєвою задачею для хірургічної гепатології [93, 94, 190]. Актуальними залишаються питання щодо термінів, послідовності та об'єму хірургічних втручань [31, 191, 242, 264]. Загальним недоліком хірургічних втручань є спрямованість не на лікування основної причини, а на боротьбу з ускладненнями ПГ; у зв'язку із цим жоден з існуючих способів, за винятком ортотопічної трансплантації печінки, не сприяє збільшенню тривалості життя хворих [31, 333].
Таким чином основними напрямками лікування хворих з ПГ є  вдосконалення наявних та створення нових методів хірургічного лікування, комплексного застосовування методів патогенетичної корекції та профілактика як ускладнень, так і основного захворювання.
Відомо також і те, що перебіг ПГ частіше має тотальний характер зі залученням у коло патологічних порушень усього судинного русла, що належить до басейну ворітної вени. До того ж основні порушення гемодинаміки і морфофункціональні зміни в МЦР відбуваються в органах черевної порожнини [48, 77, 78, 216].
Аналіз даних сучасної літератури свідчить про те, що незважаючи на багаточисельні дослідження, які стосуються хірургічного лікування ПГ, залишається невисвітленим питання морфологічних змін органів черевної порожнини при хірургічній корекції ПГ [108]. В умовах недостатньої інформації про структурні зміни печінки та інших органів черевної порожнини в умовах ПГ, хірургічне лікування не може носити патогенетичного характеру. При оцінці багатьох існуючих методів хірургічного лікування ПГ, як з клінічних, так і з експериментальних  позицій, морфологічні дослідження щодо вивчення змін та розвитку ускладнень проводилося не системно. У розвитку та перебігу ПГ велика роль відводилась стану нирок [122, 257, 261, 296, 321]. Проте слід зауважити, що дані автори, в основному, вивчали функціональні зміни у нирках при ПГ, не звертаючи уваги на морфологічні прояви після її хірургічній корекції, особливо на їх динаміку.
Перспективним напрямком, на думку багатьох авторів, слід вважати подальший пошук та експериментальне обґрунтування оптимального методу лікування, визначення відповідного оперативного втручання та прогнозування результатів хірургічного лікування, які тісно пов'язані з більш чіткою і правильною інформацією про поняття глибини ураження паренхіми печінки та інших органів черевної порожнини, оцінки можливостей організму в цілому.
Відсутність робіт, присвячених морфологічним змінам в нирках при хірургічній корекції портальної гіпертензії, потребує подальших експериментальних досліджень.
 Враховуючи те, що питання про морфологічні зміни в органах черевної порожнини при ПГ вивчені недостатньо, а наявні дослідження суперечливі й не дають відповіді на поставлені питання, ці зміни стали предметом нашого дисертаційного дослідження.
Зв’язок роботи з науковими програмами, планами, темами. Тема дисертації затверджена вченою радою медичного факультету Вінницького національного медичного університету ім. М.І. Пирогова МОЗ України (протокол № 4 від 17.03.2005).
Дисертаційна робота виконана  відповідно до плану наукових досліджень кафедри оперативної хірургії та топографічної анатомії Вінницького національного медичного університету ім. М.І. Пирогова і є фрагментом планової наукової роботи "Особливості компенсаторно-пристосувальних процесів в організмі при захворюваннях органів черевної порожнини, малого тазу та клініко-експериментальне обґрунтування нових способів хірургічного лікування" (№ державної реєстрації 0104U002842). У процесі виконання автор провів дослідження органів черевної порожнини при ПГ та при її хірургічній корекції.
Мета дослідження. Встановити особливості морфологічних змін в органах черевної порожнини при порівнянні різних методів корекції портальної гіпертензії.
Задачі дослідження: 
1. Встановити особливості морфофункціональних змін в органах черевної порожнини при портальній гіпертензії. 
2. Визначити морфофункціональні зміни в органах черевної порожнини після корекції портальної гіпертензії резекцією тонкої кишки.
3. Дослідити морфофунуціональні зміни в органах черевної порожнини після корекції портальної гіпертензії накладанням спленоренального анастомозу. 
4. Визначити морфофункціональні зміни в органах черевної порожнини при виконанні спленоренального анастомозу за допомогою власної методики. 
5. Провести порівняльну характеристику морфофункціональних змін при хірургічних способах корекції портальної гіпертензії.
Об’єкт дослідження: портальна гіпертензія.
Предмет дослідження: морфофункціональні зміни органів при портальній гіпертензії та її хірургічній корекції. 
Методи дослідження: морфологічні (макроскопічний, мікроскопічний, морфометричний), які дозволили встановити структурні зміни в органах черевної порожнини. Функціональним методом визначали швидкість об’ємного кровотоку у ворітній вені, тиск у ворітній та ниркових венах; статистичний - для об’єктивізації одержаних кількісних даних. 
Наукова новизна одержаних результатів. Вперше в динаміці проведено дослідження гістологічного стану нирок при різних способах хірургічної корекції ПГ. Встановлено, що у перші місяці після корекції ПГ формуванням СРА у лівій нирці переважають процеси склерозу, у правій нирці - гіпертрофічні. Виявлено при даній формі корекції ПГ через 6 місяців від початку експерименту значно більший розвиток елементів сполучної тканини у тканинах лівої нирки.
Вперше розроблено та морфофункціонально обґрунтовано для корекції венозного тиску у ворітній вені при ПГ новий спосіб СРА, який запобігає значному зниженню тиску в лівій нирці, регулює порційність надходження крові у ліву ниркову вену, що, у свою чергу, веде до збереження функціонального стану паренхіми нирки. 
Вперше на основі морфологічних характеристик встановлено оптимальну довжину ТК для корекції ПГ. Визначено динаміку гістологічних змін в органах черевної порожнини при даному способі корекції ПГ, яка дає можливість зберегти близькі до норми параметри гемодинаміки у портальній системі та запобігти морфологічним змінам в органах черевної порожнини.
Практичне значення одержаних результатів. Результати роботи дозволили доповнити відомості про патогенез морфологічних змін в органах черевної порожнини при ПГ.
Отримані дані можуть бути використані для розробки нових методів лікування ПГ, а також складуть основу для більш раціонального та патогенетично обґрунтованого вибору показів до оперативного лікування та вибору способу хірургічної корекції ПГ. 
Матеріали про структурні зміни в органах черевної порожнини при різних способах хірургічної корекції ПГ можуть сприяти оцінці клінічних, гемодинамічних, біохімічних досліджень, формуванню морфологічних класифікацій, патогенетичної направленості лікувальних та реабілітаційних заходів.
Наукові результати дисертації впроваджені в програму навчального процесу та для використання в науковій роботі на кафедрах анатомії людини, госпітальної хірургії Вінницького національного медичного університету ім. М.І. Пирогова, на кафедрах оперативної хірургії та топографічної анатомії Буковинського державного медичного університету, Вінницького національного медичного університету ім. М.І. Пирогова, Дніпропетровської державної медичної академії, Донецького державного медичного університету, Одеського державного медичного університету, Тернопільського державного медичного університету ім. І.Я. Горбачевського.
Особистий внесок здобувача. Автором самостійно здійснено інформаційний пошук, аналіз джерел наукової літератури, визначена актуальність проблеми, сформульовані мета та задачі дослідження, обґрунтовано вибір методів дослідження. Здобувачем особисто виконано експериментальне моделювання портальної гіпертензії та її хірургічна корекція, зроблено статистичний аналіз результатів, сформульовано основні теоретичні та практичні положення роботи. 
Спільно зі співробітниками науково-дослідного центру Вінницького національного медичного університету ім. М.І. Пирогова здійснено морфологічні та морфометричні дослідження. Здобувачем особисто написані всі розділи дисертації. Аналіз та узагальнення одержаних результатів, обґрунтування висновків проведено спільно з науковим керівником. У наукових працях, опублікованих у співавторстві, використано фактичний матеріал, отриманий дисертантом у процесі виконання досліджень.
Апробація результатів дисертації. Основні положення роботи викладено в доповідях та обговорено на: 11-й науково-практичній конференції молодих вчених та фахівців (Вінниця, 2005); Всеукраїнській науково-практичній конференції «Сучасні проблеми морфології» (Полтава, 2006); 4-у Національному конгресі АГЕТ (Сімферополь, 2006); 3-х Пироговських читаннях (Вінниця, 2006); 3-й Міжнародній науковій конференції студентів та молодих вчених «Молодь та медична наука на початку 21 століття» (Вінниця, 2006); науково-практичній конференції «Актуальні питання медицини залізничного транспорту» (Вінниця, 2006); 1-у Всеукраїнському конгресі дитячих хірургів (Вінниця, 2007); 3-х Скліфосовських читаннях (Полтава, 2007); на 13-й науково-практичній конференції молодих вчених та фахівців (Вінниця, 2007).
Публікації. За матеріалами дисертації опубліковано 9 наукових праць, які повністю відображають зміст проведеного дослідження. Отримано 1 патент на корисну модель. 5 статей опубліковано в наукових журналах, рекомендованих ВАК України.
Структура і об’єм дисертації. Матеріал дисертації викладено на 222 сторінках, з них 173 - основного тексту. Дисертація складається зі вступу, 6 розділів: огляду літератури, матеріалів та методів дослідження, чотирьох розділів власних досліджень, аналізу та узагальнення результатів, висновків, списку використаних джерел, який містить 336 бібліографічних описів, з них 253 викладені кирилицею, 83 латиницею, 13 додатків. Дисертація ілюстрована 120 малюнками.



ВИСНОВКИ


У дисертації наведено теоретичне узагальнення та нове вирішення наукового завдання, яке полягає у встановленні особливостей перебігу й морфологічних змін в органах черевної порожнини при хірургічній корекції портальної гіпертензії. Це завдання вирішене комплексом морфологічних, морфометричних, функціональних та статистичних досліджень.
1. Портальна гіпертензія у ранні терміни (1 - 3 міс) призводить до підвищення тиску у ворітній вені від середнього нормативного (0,792±0,076) кПа у 2,2 рази та до зменшення у 1,6 разів швидкості об’ємного кровотоку, у порівнянні з даними контролю (195,1±2,801 мл/хв). У пізні терміни (6 міс) тиск у ворітній вені збільшується у 2,6 рази, швидкість об’ємного кровотоку зменшується у 2 рази. Порушення гемодинаміки супроводжуються повнокрів’ям, набряком та стазом в органах черевної порожнини з переважанням процесів склерозу в пізні терміни.
2. Корекція ПГ формуванням СРА дала можливість покращити морфологічний стан органів черевної порожнини в ранні терміни (1-3 місяці), з прогресуванням розвитку сполучної тканини у них через 6 місяців. Тиск у лівій нирковій вені при даній корекції зростає у 2 рази від середнього нормативного (0,791±0,010 кПа). Погіршення кровопостачання у лівій нирці веде до посилення дистрофічних та некротичних процесів в її паренхімі, які характеризуються руйнуванням до 70 % ниркових тілець у пізні терміни спостереження. Збільшення розмірів нефронів правої нирки, вказує на її гіпертрофію.
3. Найбільш оптимальною для позитивної корекції ПГ з наступним відновленням гістологічної структури органів черевної порожнини та незначним впливом на морфологічний стан нирок є резекція половини довжини тонкої кишки, про що свідчить достовірне збільшення розмірів проксимальних канальців (площі канальців на 72 %) відносно до тварин з ПГ.
4. Резекція половини тонкої кишки при корекції ПГ зменшує гіпердинамічну циркуляцію в судинах черевної порожнини, покращує гемодинаміку у нирках та знижує тиск у ворітній вені у 1,3-2 рази.
5. Запропонована власна методика корекції ПГ понижує тиск у лівій нирковій вені на 15 %, забезпечує порційне поступлення крові з системи ворітної у ниркову вену, що дає можливість зменшити на 10 % кількість зруйнованих ниркових тілець, зменшити повнокрів'я та набряк. Морфологічні зміни епітелію канальців нефрону, гістіолімфоцитарна інфільтрація, фібробластична реакція, склероз інтерстицію у лівій нирці були меншими, ніж у лівій нирці після корекції ПГ загальноприйнятим способом. При корекції ПГ СРА власною методикою виявлено достовірні зменшення площі клубочків на 19 % ( до 5883±1260 мкм²) та збільшення площі проксимальних канальців на 43 % (до 1688±716,8 мкм²), відносно до показників при корекції СРА загальноприйнятим способом.
6. Проведена морфометрична порівняльна характеристика динаміки змін у тканинах печінки при хірургічній корекції ПГ різними способами найбільш позитивною була встановлена - при резекції половини тонкої кишки, при якій через 180 діб у печінці тварин виявлено зменшення діаметру її синусоїдів на 31 % та відносної частки сполучної тканини до 35 % згідно з тваринами при ПГ.     
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