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ВСТУП

Актуальність теми

Однією із найважливіших проблем серцево-судинної хірургії, значною мірою обмежуючої можливості оперативного лікування хворих із вродженими пороками серця є  легенева  гіпертензія [ 6, 9, 12].
Легенева гіпертензія змінює симптоматику пороку, ускладнює стан хворого, знижує якість життя та є причиною ранної інвалідизації, тому повинна бути предметом особливої уваги та терапевтичного впливу лікарів на всіх етапах лікування: передопераційному, інтраопераційному і післяопераційному.
Більше половини всіх вроджених пороків серця складають пороки із гіперволемією у  малому колі кровообігу. Їх природній перебіг пов'язаний із величиною додаткового об’єму  крові, що надходить у систему малого кола кровообігу через патологічні сполучення на рівні передсердь, шлуночків, або магістральних судин, що призводить до формуванням легеневої гіпертеизії [4]. Процес формування легеневої гіпертензії супроводжується морфологічними змінами у дрібних судинах легеневого артеріального басейну. 
        Середня тривалість життя пацієнтів   із ЛГ  становить 15-20 років за відсутності хірургічної корекції пороку. Всі існуючі методи лікування ЛГ недостатньо ефективні. Частота легеневих гіпертонічних кризів (ЛГК)  у ранньому післяопераційному періоді становить  від 2% до 7.6%. Госпітальна летальність у пацієнтів із ЛГ становить від 22.2% до 54.5% .
Ключовим питанням є операбельність пацієнта, що визначається реактивністю артеріальних легеневих судин.
Реакція судин малого кола кровообігу на перевантаження об’ємом  за наявності артеріо-венозного шунтування крові у хворих із вродженими пороками серця при рівних гемодинамічних умовах залишається у наш час не достатньо вивченою. У частини хворих висока легенева гіпертензія із ознаками склеротичного ураження судин виявляється вже протягом перших місяців життя, у той час як задовільні показники загального легеневого судинного опору у інших пацієнтів дозволяють проводити радикальну корекцію пороку і в старшому віці [68].
За даними різних авторів, в 60-72% випадків вроджених пороків серця, ускладнених високою легеневою гіпертензією, після оперативного лікування зберігається залишково-підвищений тиск у легеневій артерії. Ступінь важкості залишкової легеневої гіпертензії відзначається на найближчих і віддалених результатах хірургічного лікування [20,30,38].
Патофізіологічні механізми розвитку легеневої гіпертензії до кінця не з’ясовані, однак, більшість патоморфологічних досліджень свідчать про наявність у  пацієнтів із легеневою гіпертензією гіпертрофії медіального шару легеневих судин та ендотелиальної дисфункції, що  призводить до зниження синтезу вазодилятаторів, таких як, оксид азоту, простациклин та підвищенню синтезу вазоконстрикторів (ендотелін, ангіотензин, тромбоксанА2 ).
Проблемі терапії легеневої гіпертензії та легеневих гіпертонічних кризів присвячено багато робіт, однак, ідеального фармакологічного засобу дотепер не існує. У публікаціях наведені приклади використання багатьох лікарських препаратів, що мають судинорозширювальний ефект. Серед них: блокатори кальцієвих каналів, нітрати, простагландини, інгібітори  фосфодіестерази. Однак, більшість судинорозширювальних препаратів є  неспецифічними та впливають  як на легеневі так і на периферичні судини, що значно обмежує широту їх використання.
Вище наведені  обставини визначають необхідність подальшого пошуку лікарських   засобів   для   корекції  легеневої  гіпертензії   на  етапі передопераційної підготовки та післяопераційного лікування, які, на наш погляд,  варто проводити із урахуванням патогенезу захворювання [ 37, 88].

Мета дослідження

Розробити ефективні варіанти анестезіологічного і реанімаційного забезпечення пацієнтів з вродженими пороками серця, що супроводжуються легеневою гіпертензією, для зниження летальності, поліпшення якості і тривалості життя пацієнтів.
Відповідно до поставленої мети сформульовані наступні завдання дослідження
1. Розробити комплексний підхід до  лікування пацієнтів з ЛГ
2. Вивчити реакцію периферійного судинного русла під час проведення проби з реактивною гіперемією як чинника, що провокує виникнення легеневого гіпертонічного кризу.
3. Розробити алгоритм використання силденафілу в передопераційній підготовці пацієнтів з ЛГ при ВПС.
4. Оцінити вплив інтраопераційного проведення класичної ультрафільтрації (КУФ) з метою зменшення об’єму  циркулюючої крові(ОЦК) для  профілактики легеневого  гіпертонічного кризу (ЛГК) у ранньому післяопераційному періоді
5. Оцінити ефективність використання нових методів вентиляційної підтримки в післяопераційному періоді у пацієнтів із ЛГ


Наукова новизна отриманих результатів
На підставі аналізу результатів оцінки функціонального стану судинного ендотелію  розроблені клініко-функціональні критерії адаптаційних і резервних можливостей гемодинаміки малого кола кровообігу з метою підвищення ефективності хірургічного лікування шляхом уточнення ступеня операбельності і прогнозування результатів  оперативного лікування. Встановлено роль силденафілу в периопераційній терапії ЛГ.   Вивчений вплив інтраопераційного застосування КУФ у профілактиці легеневого гіпертонічного кризу у післяопераційному періоді.  Визначено характеристику  режиму адаптивної підтримувальної вентиляції (ASV) у пацієнтів з ЛГ.

Практичне значення отриманих результатів
У дітей за наявності ЛГ при ВПС за результатами комплексної неінвазивної оцінки функціонального стану судинного ендотелію  визначено ступінь дилатації ліктьової артерії та на підставі цих даних зроблений висновок про збереження резервних можливостей;  ступінь дилатації ліктьової артерії, спричиненої током крові від 8% до 10%  є прогностично сприятливою ознакою операбельності хворого, якщо цей показник становить  5%, прогноз несприятливий. Цей метод  дозволив розробити клініко-функціональні критерії адаптаційних і резервних можливостей гемодинаміки малого кола кровообігу з метою підвищення ефективності хірургічного лікування шляхом уточнення ступеня операбельності й прогнозування наслідків і віддалених результатів оперативного лікування.  
 	Застосування КУФ до кінця перфузії дозволяє скоригувати показники гемо-гідробалансу на рівень близький  до вихідного  і в такий спосіб зменшити частоту  виникнення  ЛГК у післяопераційному періоді. 
Проведення штучної вентиляції легень у режимі  ASV  у пацієнтів з ЛГ, корекція порушень гемо-гідробалансу шляхом здійснення  КУФ  дозволили зменшити частоту ускладнень у післяопераційному періоді.

Об'єкт дослідження – пацієнти з ВПС, ускладненими ЛГ. 
Предмет дослідження – вплив передопераційної підготовки та післяопераційного застосування силденафілу, КУФ і нових режимів вентиляції на частоту виникнення ЛГК і тяжкість перебігу  післяопераційного періоду у пацієнтів з ЛГ при ВПС.
Методи дослідження – клінічні, лабораторні, ЕКГ, біохімічні, інструментальні: ультразвукове дослідження серця, ангіокардіографія і зондування порожнин серця, дослідження функціональної здатності судинного ендотелію,  статистичні. 

Особистий внесок здобувача
 Дисертаційна робота є завершеним самостійним дослідженням. Автором особисто сформульовані ідея, мета і завдання дослідження, проведені інформаційно-патентний пошук, аналіз даних літератури, визначені актуальні питання за темою дисертації. Здобувачкою самостійно зібрана й опрацьована науково-медична інформація, на підставі аналізу якої сформульовані відповідні положення,  висновки й рекомендації. Представлені авторкою у роботі дані отримані нею особисто. Дисертанткою самостійно проаналізовано  клінічний матеріал, проведена статистична обробка результатів дослідження. Всі розділи дисертації написані здобувачкою самостійно.
 

Апробація результатів дисертації
Основні матеріали і положення дисертаційної роботи викладені й обговорені на науково-практичній  конференції в Науково-практичному медичному центрі дитячої кардіології та кардіохірургії (Київ,2006).


Публікації за темою дисертації
 За темою дисертації опубліковані 3 наукові праці у виданнях, включених до переліку ВАК України, отриманий 1 патент України на винахід.

Структура та обсяг дисертації
Дисертаційна робота  викладена на 139 сторінках друкованого тексту, складається з вступу,  огляду літератури, 3 розділів власних спостережень, заключення, висновків, списку використаних джерел літератури, який містить 179 посилань в тому числі 69 -  кирилицею, 110 -  латиною.  Робота ілюстрована   11 малюнками і 15 таблицями. 



ВИСНОВКИ

У дисертаційній роботі представлене теоретичне обґрунтування і вирішення наукової проблеми оптимізації методів інтенсивної терапії   пацієнтів з  вродженими пороками серця, ускладненими легеневою гіпертензією в періопераційному періоді
1. Комплексний підхід до лікування  пацієнтів з легеневою гіпертензією при вроджених пороках серця, а саме; застосування силденафілу в схемі доопераційної підготовки й післяопераційного лікування пацієнтів, інтраопераційне проведення класичної ультрафільтрації, а також післяопераційної ШВЛ  у режимі адаптивної підтримувальної вентиляції  дозволили знизити  загальну летальність  на 10% (з 18 до 8%) і летальність внаслідок легеневих гіпертонічних кризів на 8% (з 14 до 6%)
2. На доповнення до загальноприйнятих методів діагностики доцільним є проведення проби з реактивною гіперемією у пацієнтів із легеневою гіпертензією при вроджених пороках серця для вибору хірургічної тактики, інтенсивної терапії, а також прогнозування  можливого  зниження ступеня  легеневої гіпертензії  у післяопераційному періоді. 
3. Використання  силденафілу в схемі доопераційної підготовки пацієнтів із легеневою гіпертензією дозволило   по завершенні операції і у ранньому післяопераційному періоді зменшити ступінь  залишкової гіпертензії в системі легеневої артерії на 17,5% так  у хворих  основної групи тиск у легеневій артерії становив 42,3% від системного,  у групі порівняння  59,8%  (р < 0,05),  що  на 17.5% вище. 
4. Інтраопераційне  проведення класичної ультрафільтрації з метою зменшення об’єму  циркулюючої крові дозволило  зменшити частоту легеневих гіпертонічних кризів на 12% у  основній групі. 
5. Застосування штучної вентиляції легенів, проведеної в режимі адаптивної підтримувальної вентиляції  у ранньому післяопераційному періоді, дозволило знизити частоту післяопераційних легеневих гіпертонічних кризів з 20 до 8%

ПРАКТИЧНІ РЕКОМЕНДАЦІЇ

Наявність ЛГ у хворих з ВПС вимагає ретельної доопераційної діагностики. Електрокардіографію та ехокардіографію слід вважати  скринінговими методами діагностики з подальшим розгорнутим дослідженням із використанням в окремих випадках РКИПС  для  визначення  функціональних резервів  судин малого кола кровообігу і вибору хірургічної тактики та інтенсивної терапії, особливо за високого ступеня ЛГ. До неінвазивних методів діагностики реакції судинного ендотелію належить визначення реакції судинного ендотелію шляхом проведення проби із реактивною гіперемією. Доопераційна підготовка хворих  з використанням препарату силденафіл у дозі 0.5-1 мг/кг  протягом двох тижнів забезпечує поліпшення реакції судин. Використання силденафілу  доцільне і у післяопераційному періоді.
Застосування ультрафільтрації як елементу корекції розладів гемоволемічного балансу по  завершенні використання штучного кровообігу дозволяє одержати близькі до вихідних показники гематокриту, вмісту гемоглобіну, а, отже, й гемодинаміки як основних факторів профілактики ЛГК.
Здійснення продовженої ШВЛ у режимі АSV після операції сприяє адаптації газообміну і легеневого кровотоку  до  зміни гемодинаміки і підготовці пацієнта до переходу на самостійне дихання.
Все це дозволяє зменшити частоту  периопераційних ускладнень ( легеневих гіпертонічних кризів, пневмоній, гострої серцевої недостатності, дихальної недостатності) і як наслідок знизити летальність пацієнтів.
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