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БЛНПГ       блокада лівої ніжки пучка Гіса

БПНПГ       блокада правої ніжки пучка Гіса

ГКГ             глюкокортикоїдні гормони

ГРОВ          гірники очисного вибою

Кр               кріпильники

ММП          матриксна металопротеїназа

НПЗП         нестероїдні  протизапальні препарати

ПГР             підземні гірники

ПЕС            підземні електрослюсарі

ПНС            периферична нервова система
· Пр               прохідники
ПФС           поліферментні суміші

РеА             реактивний хламідійний артрит

СРБ             С-реактивний білок

ФГ               фібриноген

ЦІК             циркулюючі імунні комплекси

ЦОГ            циклооксигеназа

D                 критерій дисперсії

GMP           циклічний гуанозинмонофосфат

H                 силове навантаження на колінні суглоби

HLA            людський лейкоцитарний антиген

Ig                імуноглобулін

IL                інтерлейкін

m                 помилка середнього значення

M                середнє значення

NO              оксид азоту

NO2             нітрити

NOS            оксидазотна  синтетаза

p                  вірогідність статистичного показника

Pg                простагландин

r                  коефіцієнт кореляції

R                 критерій регресії

S                  критерій Стьюдента

T                 час навантаження на колінні суглоби

TNF            туморонекротичний фактор

Tx               тромбоксан

WR              критерій Уїлкоксона-Рао
c2                критерій хі-квадрат
 
ВСТУП
 

 

          Актуальність теми. Однією з актуальних проблем сучасної ревматології є хламідійасоційований РеА [2, 47, 132, 243]. Слід зазначити, що чисельність хворих на урогенітальний хламідіоз, який на початку XXI сторіччя розглядався як захворювання «нового покоління», невпинно зростає [24, 74]. Паралельно розширюється й  розповсюдженість РеА [140, 216, 248, 273, 300], що становить 30-40 осіб на 100 тис. дорослого населення [251], а, за даними спеціальних епідеміологічних досліджень, частота РеА в чоловічій популяції ще вища [146]. Крім периферичного артриту, нерідко розвиваються сакроілеїт, тендовагініти, ентезопатії, спондилопатії та вісцеральні зміни [1, 28, 34, 87, 88].

Тяжкі порушення працездатності при РеА констатуються майже в 15% хворих [7]. Залишається дуже високим  і рівень тимчасової непрацездатності робітників промислових підприємств [264]. Несприятливе навколишнє середовище належить до провокуючих факторів перебігу захворювання [26]. Поширеність РеА серед шахтарів перевищує таку в популяції чоловіків того ж регіону України в 36 разів, а інтегральний коефіцієнт захворюваності прямо корелює з глибиною розробок вугілля, потужністю й кутом нахилу вугільних шарів [38, 85]. Мікротравматизація й великі статико-динамічні навантаження на опорно-руховий апарат у гірників-вуглярів сприяють розвиткові професійного остеоартрозу й зміні характеру інших захворювань суглобів [52, 89, 127, 145]. На цей час недостатньо вивченими залишаються клініко-патогенетичні особливості РеА в шахтарів, не з'ясовані екстраартикулярні прояви хвороби, вплив на перебіг патологічного процесу та ефективність лікувальних заходів професій гірників і гірничогеологічних умов трудової діяльності в шахтах.
          Зв'язок роботи з науковими програмами, планами, темами. Робота виконувалася відповідно до основного плану НДР Донецького національного медичного університету і є фрагментом тем МОЗ України «Вивчення статевого диморфізму клінічного перебігу запальних ревматичних захворювань» (№ держреєстрації 0101U009002) та «Оптимізація патогенетичної терапії уражень опорно-рухового апарату і внутрішніх органів при ревматичних захворюваннях (клініко-експериментальні дослідження)» (№ держреєстрації 0105U008727). Здобувач є співвиконавцем даних тем.
          Мета й завдання дослідження. Метою роботи стало підвищення якості діагностики РеА в шахтарів різних професійних груп з урахуванням гірничогеологічних умов шахт, з'ясування особливостей патогенезу захворювання й розробка критеріїв прогнозування ефективності лікувальних заходів. Відповідно до цього було поставлено такі завдання:

1. Провести порівняльну оцінку уражень периферичних суглобів, навколосуглобових тканин, крижово-клубових зчленувань і хребта, а також екстраартикулярних проявів при РеА в шахтарів-вуглярів і робітників інших професій (металургів, коксохіміків, житлобудівельників,  машинобудівельників).
2. Вивчити вплив на клінічні ознаки РеА професій шахтарів (ПГР, ГРОВ, Пр, Кр, ПЕС) і гірничогеологічних умов їхньої трудової діяльності (глибина розробок вугілля, потужність і кут нахилу вугільних шарів, величина водопритоків, вологість, запиленість і швидкість повітряних потоків робочої зони, силове навантаження на колінні суглоби).
3. Визначити особливості характеру змін показників запальної відповіді в шахтарів і нешахтарів, котрі страждають на РеА, з'ясувати в цих групах хворих патогенетичну значущість гострофазових білків, порушень цитокінової сітки , метаболітів арахідонової кислоти й NO.

4. Установити ступінь впливу на ланки запальної відповіді професій шахтарів, хворих на РеА, і окремих гірничогеологічних факторів їхньої виробничої діяльності.

5. Оцінити ефективність етіопатогенетичної терапії РеА в групах хворих шахтарів і нешахтарів, дослідити вплив на результати лікування окремих клініко-лабораторних факторів перебігу захворювання й груп медикаментозних препаратів, визначити характер змін показників запальної відповіді в процесі проведення терапевтичних заходів.

6. Проаналізувати вплив професій шахтарів і гірничогеологічних умов їхньої праці на результати лікування хворих на РеА, а також динаміку лабораторних показників активності патологічного процесу.
Об'єкт дослідження – шахтарі-вуглярі різних професійних груп і робітники інших професій (металурги, коксохіміки, машинобудівельники, житлобудівельники), які страждають на РеА.
          Предмет дослідження – порівняльна оцінка перебігу периферичного артриту, сакроїлеїту, тендовагінітів, ентезопатій, спондилопатій та екстраартикулярних ознак РеА в шахтарів різних професійних груп і робітників інших професій, особливості патогенезу захворювання в гірників, ефективність медикаментозної терапії РеА в шахтарів і нешахтарів, характер змін показників запалення під впливом етіопатогенетичної терапії, фактори, що визначають його, критерії прогнозування лікувальних заходів.
          Методи дослідження – клінічні (розпитування, фізичне обстеження хворих, оцінка суглобових індексів), рентгенологічні (рентгенографія периферичних суглобів, крижово-клубових зчленувань, хребта), ультразвукові (артросонографія, ехокардіографія), електрофізіологічні (електрокардіографія), біохімічні (дослідження в крові концентрації NO2), імуноферментні (вивчення в крові рівнів СРБ, ФГ, Pg2, Pg2, IL1, IL4, TNF, GMP), статистичні (варіаційний, кореляційний, регресійний, одно-і багатофакторний дисперсійний комп'ютерний аналіз).
          Наукова новизна отриманих результатів. Уперше визначено особливості перебігу уражень опорно-рухового апарата й екстраартикулярних ознак РеА в шахтарів різних професійних груп з урахуванням гірничогеологічних умов їхньої трудової діяльності й силового навантаження на колінні суглоби, доведено особливості патогенезу й ефективності етіопатогенетичної терапії захворювання в гірників, вплив на показники запальної відповіді і їх  динаміку в процесі лікування окремих клінічних ознак і факторів виробничої діяльності шахтарів.
          Практичне значення отриманих результатів. Виділено критерії для оцінки прогнозування ефективності етіопатогенетичної терапії РеА в окремих професійних групах шахтарів, установлено доцільність комбінованого використання в комплексному лікуванні НПЗП і ПФС.
          Матеріали дисертаційної роботи впроваджено в практику ревматологічного відділення Донецького обласного клінічного територіального медичного об'єднання, терапевтичної клініки Інституту невідкладної та відновної хірургії ім. В.К.Гусака АМН України, терапевтичного відділення Університетської клініки Донецького національного медичного університету ім. М.Горького МОЗ України, Донецької обласної клінічної лікарні професійних захворювань, ревматологічного відділення Слов'янського санаторію «Ювілейний» об'єднання Укрпрофздравниці, а також у педагогічний процес Донецького медичного університету.
          Особистий внесок здобувача. Внесок здобувача в отримані результати досліджень є основним і полягає в розробці наукової концепції дисертації, аналізі літературних джерел з проблеми, доборі, обстеженні й медикаментозному лікуванні хворих на РеА. Автор запропонувала критерії, що дають змогу прогнозувати ефективність терапевтичних заходів у шахтарів, самостійно виконала статистичну обробку результатів і впровадження їх у практику. Дисертант не скористалася результатами й ідеями співавторів публікацій.
          Апробація результатів дисертації. Дисертаційну роботу апробовано на спільному засіданні кафедр пропедевтики внутрішніх хвороб, пропедевтичної терапії та клінічної кардіології, загальної практики - сімейної медицини, професійних хвороб, внутрішньої медицини № 1, № 2 та № 3 Донецького національного медичного університету ім. М.Горького (вересень, 2008). Основні положення дисертаційної роботи оприлюднено й обговорено на науково-практичній конференції “Сучасні методи реабілітації, лікування та профілактики в умовах санаторіїв-профілакторіїв” (Слов’янськ, 2002), V міжнародній конференції “Сучасні проблеми науки та освіти” (Алушта, 2004), XV з’їзді терапевтів України (Київ, 2004), IV національному конгресі ревматологів України (Полтава, 2005), науково-практичній конференції “Терапевтичні читання: алгоритми сучасної діагностики та лікування внутрішніх хвороб” (Харків, 2005), науково-практичній конференції з міжнародною участю “Актуальні аспекти неспецифічних захворювань суглобів” (Хмельницький, 2007).
          Публікації. За темою дисертації опубліковано 19 наукових праць, серед яких 1 розділ в монографії «Хвороба Рейтера», 10 робіт у журналах, 2 - у збірниках, 6 - у матеріалах наукових форумів. 4 роботи, що передбачені ВАК України, виконані здобувачкою самостійно.
          Структура й обсяг дисертації. Дисертація викладена українською мовою на 165 сторінках комп’ютерного тексту, складається зі вступу, 6 розділів (у тому числі огляду літератури, матеріалів і методів, 4 розділів власних досліджень), узагальнення й аналізу отриманих результатів, висновків, практичних рекомендацій, списку використаних літературних джерел (на 37 сторінках), що містить 311 найменувань (102 кирилицею і 209 латиницею). Робота ілюстрована 23 таблицями й 17 рисунками.
 

 

 ВИСНОВКИ
 

 

          У дисертаційній роботі представлені обґрунтування й рішення наукової задачі - поліпшення якості діагностики різних клініко-лабораторних варіантів РеА в шахтарів різних професійних груп залежно від гірничогеологічних умов їх трудової діяльності у шахтах, установлення особливостей перебігу захворювання в гірників у порівнянні з іншими робітниками, характеру запальної відповіді й ролі СРБ, ФГ, імуноглобулінів, простагландинів, цитокінів і метаболітів NO у патогенезі захворювання, визначення факторів, що  впливають на ефективність лікування й дозволяють прогнозувати хід терапевтичних заходів.

1. Клініко-лабораторний перебіг РеА в шахтарів і робітників інших професійних груп істотно відрізняється, що проявляється в основній групі менш вираженим периферичним артритом, але більш частим розвитком сакроїлеїту, спондилопатій (остеохондроз, спондилоартроз) і недостатності напівмісячних клапанів аорти, ступенем впливу на суглобний синдром активної хламідійної інфекції, відмінностями залежності окремих екстраартикулярних ознак хвороби від тривалості й ступеня активності патологічного процесу, а також характером впливу уражень крижово-клубових зчленувань, ентезисів і шкіри на прояви кардіопатії.

2. На клініко-лабораторні ознаки РеА впливають професії шахтарів, що, у першу чергу, стосується поширеності й тяжкості артриту, характеру спондилопатії, розвитку тендовагінітів і ентезопатій, наявності антитіл до хламідій, появи синдрому вкорочення інтервалу PQ і БЛНПГ, причому, суглобний синдром і екстраартикулярні прояви захворювання також визначають гірничогеологічні умови шахт (глибина розробок вугілля, температура, вологість, запиленість і швидкість повітряних потоків робочої зони, потужність і кут нахилу вугільних шарів, силове навантаження на колінні суглоби).

3. Особливістю патогенетичних побудов при РеА в шахтарів є  високі рівні в крові нітритемії (кінцевого стійкого продукту метаболізму NO), прозапального IL1 та імунорегуляторного IL4, зменшення параметрів IgG, IgA, PgF2 і GMP відповідно до збільшення тривалості захворювання, вплив тяжкості патології урогеніталій на стан інтегральної запальної відповіді, участь імунних порушень, PgE2 і вторинного месенджера NO GMP у патогенетичних побудовах ураження крижово-клубових зчленувань, періартикулярних тканин, хребта, шкіри й ПНС.

4. Професії шахтарів (ПГР, ГРОВ, Пр, Кр, ПЕС) не впливають на інтегральний стан запальної відповіді й окремі її параметри у хворих  на РеА, але показники залежать від потужності й кута нахилу вугільних шарів, вологості робочої зони й силового навантаження на колінні суглоби, а ступінь імунних порушень, дисбалансу цитокінової мережі й метаболізму арахідонової кислоти визначається також рівнем запиленості в шахті.

5. Незважаючи на однотипне етіопатогенетичне лікування РеА в шахтарів і робітників інших професій, ефективність медикаментозної терапії в основній групі вища,  на що впливають наявність тендовагінітів і уражень шкіри, а позитивна дія констатується на фоні комбінованого використання НПЗП і ПФС, причому прогностичним критерієм відносно лікувальних заходів є вихідні параметри в крові GMP, а зміни рівня імуноглобулінемії досягаються в процесі антибіотико- і циклоферонотерапії.

6. На результати лікування шахтарів з РеА впливають їхні професії (найбільш слабкий ефект  - у ПГР, ГРОВ і Пр, самий високий - у Кр і ПЕС), а також гірничогеологічні умови трудової діяльності гірників (глибина розробок вугілля, потужність і кут нахилу вугільних шарів, величина водопритоків), від чого в процесі терапії залежить динаміка параметрів у крові СРБ, IgG, PgE2, TNF і GMP.
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