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Основні положення дисертації містять дані щодо вивчення ефективності застосування мелатоніну та вітамінів А і Е при проведенні хіміопроменевої терапії хворих на рак шлунка, як засобів допоміжної терапії, спрямованих на підвищення ефективності та зменшення токсичних проявів.
В експериментальній частині роботи виявлено антиоксидантний та антипротеолітичний вплив мелатоніну та вітамінів А і Е. В клінічному дослідженні доведено, що хіміопроменева терапія без опромінення зон реґіонарного метастазування не призводить до покращання виживаності хворих. Розроблений протокол диференційованого застосування неоад’ювантної та ад’ювантної хіміопроменевої терапії – при стадіях раку шлунка Т1-Т2 застосовується доопераційна хіміопроменева терапія великими фракціями, при Т3-Т4 – доопераційна хіміопроменева терапія дрібними фракціями, при неможливості проведення хімопроменевої терапії у доопераційному періоді застосовують післяопераційну хіміопроменеву терапію. Даний протокол покращує віддалені результати лікування хворих на рак шлунка, але супроводжується стимуляцією пероксидного окиснення ліпідів, виснаженням антиоксидантного захисту, погіршенням якості життя опромінених хворих. Застосування мелатоніну, вітамінів А і Е під час проведення курсу хіміопроменевої терапії дозволяє нормалізувати біохімічні показники, покращити якість життя і переносимість хіміопроменевої терапії та покращити показники виживаності хворих на рак шлунка.




		У дисертації наведене теоретичне обґрунтування лікування хворих на рак шлунка шляхом застосування хіміопроменевої терапії з опроміненням зон реґіонарного метастазування на фоні прийому мелатоніну та вітамінів А і Е.
1. В експерименті на щурах опромінення епігастрію великими фракціями сумарною вогнищевою дозою 20 Гр спричиняє стимуляцію пероксидного окислення ліпідів крові та органів епігастрію (вміст малонового діальдегіду еритроцитів, печінки та шлунка зростав після опромінення на 18,3%, 80,4%, 99,5% відповідно), зниження антиоксидантного захисту, а застосування мелатоніну та вітамінів А і Е призводить до вираженої антиоксидантної, радіозахисної та антифібринолітичної дії.
2. Неоад’ювантна та ад’ювантна променева терапія та хіміотерапія 5-фторурацилом хворих на рак шлунка без опромінення зон реґіонарного метастазування не супроводжується вираженими токсичними явищами, не ускладнює перебіг післяопераційного періоду та не призводить до покращання виживаності хворих порівняно з результатами тільки хірургічного лікування.
3. Розроблений протокол хіміопроменевої терапії з опроміненням зон реґіонарного метастазування призводить до зниження числа еритроцитів та лейкоцитів периферичної крові (при дрібнофракційному опроміненні на 9,8% та 46,5% відповідно), зростання рівня білірубіну на 14,9%, вмісту сечовини на 84,0%, стимуляції пероксидного окислення ліпідів (зростання вмісту малонового діальдегіду еритроцитів та плазми на 27,1% та 64,5% відповідно) та зниження показників антиоксидантного захисту крові (зниження рівня відновленого глутатіону на 19,0%, активності глутатіонпероксидази на 13,2%, супероксиддисмутази на 10,8%, каталази на 28,7%), погіршення якості життя опромінених хворих.
4. Застосування мелатоніну та вітамінів А і Е при проведенні хіміопроменевої терапії нормалізує показники загальноклінічного та біохімічного аналізів крові, про- та антиоксидантної системи, покращує якість життя хворих на рак шлунка та знижує кількість післяопераційних ускладнень.
5. Диференційоване застосування неоад’ювантної і ад’ювантної хіміопроменевої терапії з опроміненням зон реґіонарного метастазування (при Т1-Т2 – неоад’ювантна хіміопроменева терапія великими фракціями, при Т3-Т4 – неоад’ювантна хіміопроменева терапія дрібними фракціями, при наявності стенозу пілоруса, анемії, кровотечі – ад’ювантна хіміопроменева терапія) покращує 4-річну виживаність хворих після операції в об’ємі R0 на 9,0%.
6. Застосування мелатоніну та вітамінів А і Е при проведенні хіміопроменевої терапії хворих на рак шлунка дрібними фракціями при відмові від операції чи протипоказаннях до неї покращує якість життя і збільшує 3-річну виживаність на 6,0%.






