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ВСТУПЛЕНИЕ

Актуальность темы
На современном этапе развития хирургической науки, спаечная болезнь (СБ) брюшинной полости является одним из наиболее тяжелых заболеваний в абдоминальной хирургии, как с точки зрения диагностики, лечения, профилактики, так и с точки зрения социально-экономического значения [3, 6, 44, 232]. Страдания больных и многократные оперативные вмешательства, временные потери трудоспособности, инвалидизация и смертность являются прямыми следствиями СБ [15, 21, 45, 216, 222]. 
Спаечную болезнь рассматривают как достаточно широкое понятие, обычно употребляемое для обозначения патологических состояний, связанных с образованием спаек в брюшинной полости при ряде заболеваний, травматических повреждениях внутренних органов, в том числе и оперативной травме [25, 40, 160]. Многими авторами предполагается важная роль в патогенезе СБ нарушений иммунного ответа, реакций сосудистой системы, нарушений локального и общего протеолиза-фибринолиза, механизмов воспалительного ответа [2, 10, 17, 33, 43, 234-235]. Во многих случаев спаечная болезнь является неизбежным браком именно хирургии, а не хирурга, поскольку хирург, спасая больного от одного смертельного заболевания, косвенно провоцирует у пациента развитие нового заболевания брюшной полости [8, 229, 231]. 
Невзирая на огромное значение данного патологического процесса и, соответственно интерес клиницистов и ученых, разные аспекты этиологии, патогенеза, разработки новых методов лечения и профилактики все еще представляют огромную проблему [44]. Имеющиеся в литературных источниках отдельные данные о формировании спаечного процесса не полностью раскрывают краеугольные вопросы его этиологии и патогенеза. 
Достаточно противоречивы данные о целесообразности использования антисептиков и сорбентов для санации брюшной полости при ее воспалении. Отсутствуют достаточно эффективные методы лечения и, что особенно важно, нет патогенетически обоснованных, клинически эффективных и доступных методов профилактики СБ. Вышеизложенное обуславливает актуальность данного диссертационного исследования.
Связь работы с научными программами, планами, темами
Диссертационная работа выполнена в соответствии с планом НИР кафедры общей и оперативной хирургии с топографической анатомией Буковинского государственного медицинского университета и является фрагментом плановой комплексной научной темы "Разработать эффективные методы комплексного лечения острой патологии панкреато-дуодено-билиарной области у больных преклонного и старческого возраста", номер государственной регистрации: 01.02.V004227, исполнителем которой был соискатель. 
Цель и задания исследования
Целью данного исследования было улучшить эффективность профилактики возникновения спаечного процесса в брюшной полости путем использования антисептика в комбинации с сорбентом при острой патологии органов брюшной полости.
Для реализации цели были поставлены следующие задачи:
1. Изучить патоморфологическую картину спаечного процесса на различных этапах его развития, определить наиболее важные морфологические компоненты.
2. Определить роль микробной контаминации, факторов общего и локального иммунного ответа при остром воспалении брюшины в возникновении спаечной болезни.
3. Исследовать динамику общей и местной (внутрибрюшинной) фибринолитической и протеолитической активности при воспалительном повреждении брюшины.
4. Исследовать антисептические и противовоспалительные свойства антисептика декаметоксина, кремнийорганических сорбентов, а также их комбинаций.
5. В условиях клиники и эксперимента, осуществить оценку эффективности разработанного подхода в профилактике спаечного процесса с использованием модифицированных антисептиком сорбентов.
Объект исследования
	Объектом исследования является спаечный процесс брюшинной полости, а также гнойно-воспалительные заболевания, сопровождающиеся альтерацией мезотелия брюшины, методы их диагностики, профилактики и лечения.
Предмет исследования
Предметом исследования являются больные со спаечной болезнью, острым перитонитом, а также экспериментальные животные (белые крысы, инбредные собаки), патогенез СБ, эффективность использования разработанного подхода в профилактике спаечного процесса.
Методы исследования
Общеклинический, микробиологический, микологический, бактериологический, иммунологический, морфологический, гистологический, клинико-лабораторный, клинико-биохимический, статистически-аналитический.
Научная новизна полученных результатов 
Определена частота встречаемости спаечной болезни после оперативных вмешательств на органах брюшной полости, осуществлен анализ полученных статистических данных с учетом пола, возраста и нозологий, приведших к формированию СБ. Детально изучена патоморфологическая картина различных проявлений спаечной болезни, определена роль микроорганизмов различных таксономических групп, факторов и механизмов общего и местного иммунного ответа при остром воспалении брюшины в возникновении спаечной болезни. Установлена динамика изменений фибринолитической и протеолитической активности плазмы, брюшины, а также перитонеального экссудата, что в комплексе с определением антисептических и противовоспалительных свойств модифицированных антисептиком сорбентов, позволило научно обосновать разработанный способ профилактики развития спаечной болезни. 
Практическое значение полученных результатов 
На основании углубленного изучения патогенеза формирования спаечного процесса, а также его патоморфологической картины предложен способ профилактики спаечной болезни путем применения интраоперационной санации брюшной полости модифицированных антисептиком декасаном сорбентов. Разработанный метод запатентирован в Украине (Д. пат. UA-14380 U), обладает высокой клинической эффективностью.  
Результаты работы внедрены в клиническую практику лечебно-профилактических учреждений Украины (г. Черновцы, Черновицкой и Хмельницкой области) и дальнего зарубежья (ОАЭ, Саудовская Аравия), а также в академический процесс кафедр общей и оперативной хирургии с топографической анатомией, хирургии, травматологии, ортопедии и нейрохирургии Буковинского государственного медицинского университета, о чем свидетельствуют полученные акты внедрения.
Личный вклад соискателя
Личный вклад соискателя в диссертацию является основным. Автором диссертации совместно с научным руководителем сформулированы цели и задачи исследования. Соискатель персонально осуществил основное количество экспериментов и экспериментальную апробацию предлагаемого метода. Большинство больных, принявших участие в диссертационном исследовании, были оперированы и курировались с участием диссертанта.  
Автор самостоятельно осуществил литературный и патентный поиск,  обработал и проанализировал полученные клинические и экспериментальные данные, провел статистическую обработку. Результаты исследования освещены в научных публикациях, опубликованных самостоятельно и в соавторстве.	
Апробация работы
Основные положения, выводы и результаты диссертационного исследования докладывались и обсуждались на научных форумах различного уровня: ХХ-ХХІ Съездах хирургов Украины (Тернополь, 2002, Запорожье, 2005), Конференции с международным участием "Сепсис: патогенез, діагностика та терапія" (Харьков, 2004), Всеукраинской научной конференции "Актуальні питання клінічної анатомії та оперативної хірургії" (Чернівці, 2004), Конференции с международным участием "Сучасні підходи в діагностиці та лікуванні ускладнень гострої патології органів черевної порожнини" (Чернівці, 2005), Научно-практической конференции с международным участием "Сучасні проблеми хірургії ізольованої  та поєднаної травми" (Киев, 2005), 85-87-й итоговых конференциях Буковинского государственного медицинского университета, (Черновцы, 2004-2006).
  Публикации
По теме диссертации опубликовано 11 научных работ, в том числе 4 статьи в ведущих специальных изданиях, утвержденных ВАК Украины (из них самостоятельно – 2), получен 1 декларационный патент на изобретение и удостоверение о рационализаторском предложении.   

ВЫВОДЫ

В диссертации приводится теоретическое обобщение результатов углубленного исследования патогенетических механизмов формирования спаечного процесса и новое решение важной задачи научно-прикладного характера – предупреждения развития спаечной болезни после оперативных вмешательств при острых воспалительных заболеваниях органов брюшной полости, что включает в себя изучение этиологии и механизмов развития спаечной болезни, а также разработку и оценку эффективности мероприятий по ее профилактике.
1. Спаечная болезнь осложняет 38,28% случаев неотложных оперативных вмешательств при гнойно-воспалительных процессах брюшной полости, при этом 13,58% больных в течение года после операции отмечают ухудшение качества жизни, 9,88% – повторно госпитализируются, а 3,70% – повторно оперируются в связи з развитием спаечных осложнений.
2. В структуре больных спаечной болезнью преобладают женщины (60,68%), подавляющее большинство – трудоспособного возраста (96,58%). Среди причин возникновения спаечного процесса наибольшее значение имеют оперативные вмешательства по поводу острого аппендицита (65,81%), острого панкреатита (6,84%), острого холецистита (11,11%) и прободной язвы желудка (8,55%).
3. Причиной инициации острого воспаления брюшины, ее первичной и вторичной альтерации, является воздействие микрофлоры и продуктов ее метаболизма, наибольшее патогенетическое значение имеют микроорганизмы, обладающие выраженным токсинообразованием и, соответственно, повреждающим воздействием на мезотелий: E.coli (ККД – 0,14), Bacteroides  (ККД – 0,13), E.faecalis (ККД –0,12). Klebsiellae (ККД – 0,08), Staphylococci (ККД – 0,09).
4. Развитие острого воспалительного процесса в брюшной полости сопровождается достоверными изменениями механизмов и факторов неспецифической резистентности: ростом концентрации TNFб на 16,5-45,2% (p<0,05), снижением концентрации фибронектина на 52,1% (p=0,002) и увеличением циркулирующих иммунных комплексов (P<0,001), что приводит к прогрессированию воспаления и его дальнейшей модификации с образованием внутрибрюшинных спаек.   
5. При воспалительном поражении брюшины достоверно изменяются факторы локального клеточного иммунного ответа: возрастает общее количество иммунокомпетентных клеточных элементов экссудата (Р<0,05), фагоцитарная активность перитонеальных макрофагов незначительно повышается (Р>0,05), при этом достоверно увеличивается фагоцитарное число (Р<0,05), на 22,3-45,2% повышается концентрация провоспалительного IL-1в (Р<0,01).
6. Для патоморфологической картины спаечной болезни характерен выраженный полиморфизм, что связано с определенной фазностью развития изменений от неспецифического альтеративного воспаления до формирования высоко дифференцированной соединительной ткани вплоть до изменений дегенеративного характера. Целесообразно выделение основных типов спаек: тяжистых (зрелых, дифференцированных), в виде плотных соединительнотканных образований фиброзного или фиброзно-гиалинозного характера, с обильным прорастанием сосудистых структур и нервов; и мембранозных (плоскостных, незрелых), в виде плоскостных образований, мягких, легко разделяемых, практически не иннервированных и лишенных сосудов.
7. Определение динамики изменений фибринолитической и протеолитической активности биологических сред организма при развитии острого воспалительного процесса в брюшной полости показало, что несмотря на возрастание параметров протеолиза в брюшинной полости и в организме в целом, в последующем, при отсутствии адекватной коррекции, наступает угнетение фибринолиза-протеолиза и, таким образом, создаются условия для возникновения спаечного процесса.
8. Разработанный способ профилактики возникновения спаечного процесса, который включает пролонгированную санацию с использованием сорбентов при острых гнойно-воспалительных заболеваниях брюшной полости, обладает клинической эффективностью, о чем свидетельствует достоверное уменьшение количества повторных операций (P<0,01), снижение количества повторных, в течение года, обращений в стационар (на 11,14%, P<0,05), улучшение качества жизни больных (на 19,36%, P<0,05).
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