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ПЕРЕЛІК УМОВНИХ ПОЗНАЧЕНЬ
 
АРУЛ – автологічне розеткоутворення| |із|лейкоцитів 
ВПВ – велика підшкірна вена
ВХ   –  варикозна хвороба
ГСВ – глибока стегнова вена

ЗСВ – загальна стегнова вена
ІС – індекс стимуляції 
КК – кольорове картування

МН – моноцити 
МПВ – мала підшкірна вена 
ЛПС – ліпополісахарид 

НГ – нейтрофільні гранулоцити

НСТ– тест – тест відновлення нітросинього тетразолію

ПВ ― підколінна вена 

РБТЛ – реакція бласттрансформації лімфацитів

Статистичні показники:
     n – кількість спостережень
     M – середня арифметична проста
     m – середнє квадратичне відхилення
     mM – середня похибка середньої величини
     p – рівень значимості різниці показників

ТВ – трофічна виразка;

ФГА – фітогемаглютинін|   
УЗДС – ультразвукове дуплексне сканування
ХВН – хронічна венозна недостатність
ЦІК– циркулюючі імунні комплекси  
 

 

 
ВСТУП
 

 
Варикозним розширенням вен страждає 15-17%  дорослого населення України [134].   В Росії кількість тільки зареєстрованих хворих складає біля 1,5 мільйона громадян [27, 130]. За деякими оцінками у 25% жінок та 10% чоловіків розвивається варикозне розширення вен, а в 1 - 2 %  випадків, варикозна хвороба нижніх кінцівок ускладнюється утворенням трофічних виразок [57, 26, 121]. В Україні за даними програми «Детект», проведеної співробітниками Національного інституту хірургії та трансплантології АМН України частота утворення трофічних виразок при варикозній хворобі складає 12,9% [152]. Трофічні виразки все частіше  зустрічаються у осіб працездатного віку [150]. Низький соціальний рівень та медична культура населення призводить до пізнього звертання пацієнтів за допомогою [152]. Тривала тимчасова (80-100%) та стійка (1-3%) втрата працездатності [115], необхідний пошук своєчасного та ефективного лікування хворих з трофічними виразками при варикозній хворобі являється не тілки медичною і соціальною проблемою сучасного суспільства [90].

До теперішнього часу достатньо глибоко вивчена етіологія, патогенез, розроблені методи діагностики, лікування та профілактики захворювань вен нижніх кінцівок, ускладнених трофічними виразками [150]. Вирішальне значення в розвитку трофічних виразок при варикозній хворобі належить венозній гіпертензії, що приводиль до реалізації комплекса патологічних процесів на рівні мікроциркуляції з розвитком тканьової деструкції [134, 234].

Однак існуючі методи лікування не завжди приводить до бажаних результатів [44]. Трофічні виразки тривало не загоюються та рецидивують, а в 0,02 % можливе їх злоякісне переродження [134]. Саме тому важливим є пошук нових методів лікування, які б впливали на патогенетичні механізми розвитку трофічних виразок [101].

Особливого значення набуває консервативне лікування. Це обумовлено високою частотою массовістю звертання хворих, їх віком, як правило наявністю тяжкої супутньої патології,а часто й відмовою хворих від операції, а також глибоких склеротичних змін судин та м`яких тканин кінцівок з явищами екзематизації, дерматозів, що робить оперативне лікування протипоказаним. [26]. У зв`язку з цим на думку деяких авторів консервативне лікування є не тільки етапом до  передопераційної підготовки  в лікуванні, а і основним методом у деяких категорій хворих [128]. Використання тільки консервативного та місцевого лікування без корекції венозної гемодинаміки оперативним шляхом практично у 100% випадків приводить до рецидиву трофічної виразки, тому основним методом їх комплексного лікування є хірургічний, який спрямований на ліквідацію патологічних венозних рефлексів [94, 118, 150, 153]. Навіть при проведенні сучасного  комплексного консервативного та хірургічного лікування у 10-30 %  хворих з часом знову виникають рецидиви [26, 131]. До тогож після оперативних втручань при варикозній хворобі ускладненої трофічними виразками часто виникають гематоми, запальні інфільтрати по ходу видалених вен [74, 153, 125], а частота інфекційно-некротичних ранових ускладнень сягає від 12,5 до 53% [147, 158, 173], що значно збільшує термін лікування. 

Тривалість лікування, нерідко його безуспішність, тяжкість клінічних проявів, значні функціональні, органічні та косметичні порушення, високий відсоток тимчасової втратити працездатності й інвалідизації хворих вимагає подальшого глибокого вивчення даної патології та пошуку нових методів хірургічного та консервативного лікування. 
Зв’язок роботи з науковими програмами, планами, темами. Дисертаційна робота виконана відповідно до плану науково-дослідних робіт Національного медичного університету імені О. О. Богомольця і є фрагментом роботи кафедри загальної хірургії № 2 „Розробка та удосконалення методів діагностики, деталізація алгоритму лікування ліпідного дистрес-синдрому, що ускладнюється гнійними запальними процесами організму на основі вивчення клінічного перебігу, морфологічних, імунологічних, ультразвукових, ендоскопічних методів дослідження, з метою попередження ускладнень та покращення якості життя пацієнтів в процесі лікування” (державний реєстраційний № 0102U003297).

Тему дисертації затверджено на засіданні Вченої ради IV медичного факультету Національного медичного університету ім.О.О.Богомольця від 10 червня 2004 року, протокол засідання за № 11 та розглянуто Республіканською проблемною комісією „Хірургія” 26 жовтня  2006 року, протокол засідання за № 13.    
Мета і задачі дослідження. Метою дослідження є покращання результатів лікування пацієнтів з варикозною хворобою нижніх кінцівок, ускладненою трофічними виразками, шляхом удосконалення комплексного лікування та обґрунтування вибору і ефективності використання сучасних засобів місцевого лікування.

Для досягнення поставленої мети сформульовані наступні задачі дослідження:

1.      Вивчити причини незадовільних результатів лікування пацієнтів з варикозною хворобою нижніх кінцівок, ускладненою трофічними виразками, та визначити шляхи зменшення їх частоти.

2.      Удосконалити метод ультразвукового дослідження вен нижніх кінцівок у пацієнтів з варикозною хворобою, ускладненою трофічними виразками, в зоні ранового дефекту.

3.      Розробити біологічно активний матеріал на основі поліуретану з антибактеріальними, антимікотичними, знеболювальними властивостями та провести його клінічну апробацію.

4.      Дослідити особливості реакцій запалення на рівні клітинних чинників природної резистентності організму та ступінь мікробного забруднення варикозних трофічних виразок при проведенні загальноприйнятого лікування та використанні розробленого поліуретанового пластиру.

5.      Вивчити тяжкість ендогенної інтоксикації шляхом визначення змін цитолітичної активності автологічної сироватки крові та її фракцій у пацієнтів з варикозною хворобою нижніх кінцівок, ускладненою трофічними виразками, а також зміни показників імунологічної реактивності й активності лімфоцитів в автоімунних реакціях при проведенні загальноприйнятого лікування та використанні удосконалених методів лікування.

6.      Удосконалити метод хірургічного втручання та ведення післяопераційного періоду. Визначити ефективність запропонованих методів у пацієнтів з трофічними виразками при варикозній хворобі нижніх кінцівок.
Об’єкт дослідження – варикозна хвороба нижніх кінцівок, ускладнена трофічними виразками.
Предмет дослідження – процеси утворення трофічних виразок, зміни показників крові, ранового вмісту, венозного кровотоку, результати комплексного обстеження та лікування пацієнтів з варикозною хворобою нижніх кінцівок, ускладненою трофічними виразками, зокрема, при використанні медичного поліуретанового пластиру „Біодерм”.
Методи дослідження: загальні клінічні, лабораторні (цитологічні, бактеріологічні, імунологічні), інструментальні (ультразвукове дуплексне сканування вен нижніх кінцівок з кольоровим картуванням), математико-статистичні.
Наукова новизна отриманих результатів.
На підставі аналізу результатів проведених досліджень встановлено, що у хворих з варикозними трофічними виразками відбувається пригнічення реакцій запалення у рановій зоні, зокрема, декомпенсація функцій нейтрофільних гранулоцитів – основної ланки антимікробної резистентності організму; інфікування трофічних виразок є причиною виникнення ендотоксикозу, що зумовлює формування аутоімунних реакцій.

Розроблений метод ультразвукової діагностики розладів венозної гемодинаміки в зоні ранового дефекту (патент України на корисну модель 27851 від 12.11.07).

Створений біологічно активний поліуретановий пластир „Біодерм” з антибактеріальними, антимікотичними, знеболювальними властивостями (патент України 68404 від 16.08.04). Доведена принципова можливість використання імплантатів на основі поліуретану для тимчасового закриття дефектів шкіри для лікування трофічних виразок.

Удосконалена конструкція венекстрактора для раціонального здійснення венектомії (деклараційний патент України на корисну модель 15367 від 15.06.06).

Запропонований наскрізний перфорований трубчастий дренаж для попередження утворення гематом, інфільтратів та нагноєння ран після венектомії. Поряд з використанням пластиру „Біодерм” розроблений комплексний метод лікування трофічних виразок при варикозній хворобі нижніх кінцівок (деклараційний патент України на корисну модель 15369 від 15.06.06).
Практичне значення отриманих результатів.
Впровадження розробленого методу ультразвукової діагностики дозволяє одержати повну інформацію щодо порушення венозної гемодинаміки в зоні ранового дефекту, сприяє виявленню неспроможних пронизних вен, що допомагає практичному хірургу коригувати обсяг оперативного втручання в зоні трофічної виразки, а також запобігає виникненню її рецидивів.

Використання запропонованого венекстрактора забезпечує обережне виконання операції завдяки його гнучкості, вільному просуванню, уникненню травмування стінки вен. Впровадження в практику перфорованого трубчастого дренажу дозволяє наприкінці операції та після неї здійснювати дренування та санацію ранового каналу після венекстракції з використанням розчинів антисептиків. Використання розробленого дренажу дало можливість попередити ускладнення (утворення гематом, запальних інфільтратів, нагноєння ран) в післяопераційному періоді.

Розроблений та впроваджений у клінічну практику спосіб закриття трофічних виразок за допомогою біологічно активного поліуретанового пластиру з антимікробними, антимікотичними, знеболювальними властивостями, який дозволяє використовувати його в передопераційній підготовці до хірургічного втручання, а також після коригуючи операцій на венах. У пацієнтів з тяжкими супутніми захворюваннями, яким виконання операції протипоказане, та за категоричної відмови хворого від хірургічного втручання цей метод може бути використаний як самостійний для лікування трофічних виразок. Метод простий у використанні, його можна застосовувати в амбулаторних умовах та під час лікування у домашній умовах.
· Результати проведених досліджень впроваджені в практику роботи хірургічних відділень міської клінічної лікарні № 3 м. Києва. Основні положення роботи застосовують у навчальному процесі на кафедрі загальної хірургії № 2 Національного медичного університету ім. О. О. Богомольця МОЗ України.
Особистий внесок здобувача. Автором особисто визначено мету і задачі дослідження, обрано метод здійснення наукових і клінічних досліджень, проведено їх інтерпретацію. Здобувачем засвоєно та самостійно проведене ультразвукове дуплексне ангіосканування венозної системи нижніх кінцівок обстежених пацієнтів. Автор особисто брав участь в усіх оперативних втручаннях, проведенні консервативного передопераційного та післяопераційного лікування хворих з застосуванням пластиру „Біодерм”, самостійно оперовані 30 % хворих. Дисертантом проведені аналіз, узагальнення результатів дослідження, статистична обробка отриманих даних, сформовані висновки, підготовлені наукові матеріали до публікацій та доповідей на конференціях.
Апробація результатів дослідження. Основні положення та матеріали дисертаційної роботи викладені та обговорені на науково–практичних конференціях: „Лікування хірургічних ран” (Київ, 2002); “Рани, ранова інфекція, ранні післяопераційні ускладнення в абдомінальній та судинній хірургії” (Київ, 2005); „Актуальні проблеми сучасної медицини” (Полтава, 2006); „Актуальні проблеми в клінічній медицині” (Київ, 2005), „Актуальні питання сучасної хірургії” (Київ, 2008).
Публікації. За результатами дослідження опубліковані 10 наукових праць, в тому числі 3 статті у фахових наукових виданнях, рекомендованих у переліку ВАК України, 7 тез доповідей на симпозіумах та науково–практичних конференціях. Отриманий 1 патент України на винахід та 3 патенти України на корисну модель.
Структура та обсяг дисертації. Матеріали дисертації викладені на 170 сторінках друкованого тексту. Дисертація складається з вступу, огляду літератури, характеристики об’єктів та методів дослідження, розділу власних клінічних досліджень та результатів лікування, аналізу та узагальнення результатів дослідження, висновків, практичних рекомендацій, списку використаних джерел літератури, який включає 248 посилань, 160 – вітчизняних авторів та авторів країн СНД, 88 – зарубіжних. Робота ілюстрована 37 таблицями та 31 рисунком.
 

 

 ВИСНОВКИ
 
У дисертаційній роботі представлене теоретичне узагальнення та практичне вирішення наукового завдання – покращання результатів комплексного лікування пацієнтів з варикозною хворобою нижніх кінцівок, ускладненою трофічними виразками. Це завдання виконане шляхом створення та обґрунтування доцільності використання біосумісного ранового покриття на основі поліуретану, вдосконалення методу дуплексного ангіосканування венозної системи нижніх кінцівок, методів оперативного лікування та заходів профілактики гнійно-некротичних післяопераційних ускладнень.

1.      Причинами незадовільних результатів лікування пацієнтів з варикозною хворобою нижніх кінцівок, ускладненою трофічними виразками, являються: недосконалість методів ультразвукового дослідження в зоні трофічної виразки, недостатня санація інфікованої поверхні трофічної виразки під час проведення передопераційної підготовки, травматизація стінки вени при використанні стандартних жорстких венекстракторів з утворенням гематом, неадекватне дренування ранового каналу з подальшим утворенням інфільтратів та нагноєнням.

2.      Здійснення ультразвукового дослідження безпосередньо в зоні трофічної виразки через запропонований поліуретановий пластир (патент України на корисну модель 27851) покращило результати діагностики завдяки додатковому виявленню неспроможних пронизних вен (у середньому до 1,9±0,9 в одного хворого) та підвищило ефективність хірургічного лікування .

3.      Розроблений на основі поліуретану біосумісний пластир (патент України 68404) володіє вираженими антимікробними, антимікотичними та знеболювальними властивостями, його використання під час консервативного лікування трофічних виразок у пацієнтів з варикозною хворобою нижніх кінцівок зменшило його тривалість на (4,3±0,3) дня – з (27,6±1,1) до (23,3±0,8) дня; тривалість передопераційної підготовки – на (3,2±0,1) дня – з (18,3±0,6) до (15,1±0,5) дня; збільшило частоту позитивних результатів на 22,8 %.
4.      У хворих з варикозними трофічними виразками встановлене пригнічення реакцій запалення в рановій зоні у вигляді декомпенсації функцій нейтрофільних гранулоцитів – основної ланки антимікробної резистентності організму. Використання у хворих першої групи поліуретанового пластиру сприяло збереженню функціональної активності фагоцитуючих клітин ранової зони на рівні субкомпенсації. На відміну від хворих другої групи, у них відзначено оптимізацію ранового процесу з залученням в рану функціонально спроможних клітин, формуванням запально-регенераторного типу ранового процесу в строки до 
12–15 діб, зниженням частоти виявлення мікроорганізмів у 2,5 разу.
5.      Інфіковані трофічні виразки спричиняють ендотоксикоз, пов’язаний з накопиченням в плазмі крові вільно циркулюючих токсинів мікробного походження, продуктів деструкції тканин, та автоагресивних речовин прямої пошкоджуючої дії. Це зумовлювало зниження активності Т- і В-лімфоцитів в реакції бласттрансформації та накопичення циркулюючих імунних комплексів. Виражена декомпенсація регуляторних функцій Т-ліфоцитів, втрата толерантності В-лімфоцитів до власних антигенів спричиняли формування аутоімунних реакцій. Застосування в місцевому лікуванні хворих поліуретанового пластиру сприяло зниженню частоти виникнення аутоімунних ускладнень.

6.      Впровадження в комплекс лікування пацієнтів з варикозною хворобою нижніх кінцівок, ускладненою трофічними виразками, методу оперативного втручання з використанням запропонованого венекстрактора (патент України на корисну модель 15367) сприяло зменшенню травматичності операції та загрози пошкодження стінки вени; застосування наскрізного перфорованого трубчастого дренажу (патент України на корисну модель 15369) забезпечувало адекватне дренування ран. Це дозволило покращити результати лікування: зменшити частоту післяопераційних ускладнень з 36 до 16 %, тривалість лікування хворих у стаціонарі після операції на (3,7±0,2) дня – з (14,1±0,4) до (10,4±0,2) дня, збільшити частоту позитивних результатів на 11,2 %.
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