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Дисертація присвячена поліпшенню результатів лікування пацієнтів зі «складними» каменями сечоводу шляхом оптимізації використання сучасних малоінвазивних технологій на основі кореляційного аналізу можливих ускладнень контактної уретеролітотрипсії та клініко-експериментального обґрунтування застосування різних методів оперативного лікування уретеролітіазу.

Для досягнення поставленої мети було проведено аналіз результатів лікування 1296 пацієнтів, яким було виконано малоінвазивні оперативні втручання: уретероскопію з контактною літотрипсією й літоекстракцією, а також ретроперитонеоскопічну уретеролітотомію з приводу конкрементів різних відділів сечоводів. Термін спостереження за пацієнтами тривав від 4 місяців до 5 років. 

З метою систематизації матеріалу, наочності й порівнянності його аналізу всі хворі були розподілені на 4 клінічних групи: до I групи залучено 794 пацієнти з  каменями сечоводу, яким виконували уретероскопію з контактною ультразвуковою уретеролітотрипсією. У цій групі не відмічено ускладнень як під час операції, так і в післяопераційному періоді. До II групи залучено 231 хворого з  каменями сечоводу, у яких також використовували ультразвукову літотрипсію, але в цій групі мали місце ускладнення як під час, так і після операції.  До III групи віднесено 243 хворих, яким виконували контактну лазерну уретеролітотрипсію. IV групу склали 28 хворих з уретеролітіазом, у яких використовували ретроперитонеоскопічну уретеролітотрипсію. 

Нами були обстежено пацієнтів, у яких відмічено ускладнення під час операції або в післяопераційному періоді. Окремо був проведений аналіз пацієнтів, де процедура виявилася невдалою, оскільки не було досягнуто статусу «stone-free». У 231 пацієнта, яких залучено до дослідження, відмічено 351 ускладнення різного ступеня тяжкості (у середньому 1,59 випадку на одного пацієнта), з них  82 (23,4%)  мали інтраопераційні ускладнення і 269 (76,6%) – післяопераційні ускладнення. 

Нами проведено мультиваріантний аналіз причин ускладнень при ендоскопічному лікуванні уретеролітіазу. З цією метою було проаналізовано такі пари ознак при інтраопераційних ускладненнях: розміри каменя + локалізація в сечоводі, розміри конкременту + щільність каменя, щільність + локалізація конкременту.
Результати нашого дослідження продемонстрували, що при уретеролітіазі відносна частота неускладнених форм захворювання становить 77,6%. Вони пов'язані з локалізацією каменів у нижній третині сечоводу (коефіцієнт кореляції 
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) і щільністю конкрементів 697,28±16,01 HU (коефіцієнт кореляції 
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). Ендоскопічне лікування цих конкрементів з використанням ультразвукової контактної літотрипсії не спричиняє суттєвих інтраопераційних і післяопераційних ускладнень.

Найчастішими інтраопераційними ускладненнями при ендоскопічному лікуванні хворих на камені сечоводу з використанням контактної ультразвукової уретеролітотрипсії є ушкодження слизової оболонки сечоводу – 10,8%, помилковий хід у стінці сечоводу – 4,8%,  перфорація стінки – 5,7% та геморагія, що потребувала припинення операції – 1,7%. Авульсія сечоводу є досить рідкісним ускладненням (0,3% випадків). У ранньому післяопераційному періоді найчастіше спостерігаються запальні зміни, які супроводжуються гіпертермією в 17,7% пацієнтів, персистуючою гематурією – у 15,6% і нирковою колікою – у 17,4% хворих. У пізньому післяопераційному періоді спостерігався скороминучий міхурово-сечовідний рефлюкс (у 22,2% випадків) і стриктура сечоводу (у 3,4% випадків).  Інтра- та післяопераційні ускладнення мали поєднаний характер і, у зв'язку з цим, незважаючи на невисокий ступінь тяжкості, спричиняли необхідність повторних утручань і пролонгації тривалості лікування.
На основі проведеного мультиваріантного аналізу даних клінічного, лабораторного, ультразвукового й рентгенологічного обстеження виявлено, що при проведенні контактної уретеролітотрипсії ускладнення частіше мали місце у пацієнтів з каменями сечоводу будь-яких розмірів і щільності при локалізації їх у верхній і середній третині сечоводу (95% ДІ [-0,6; 0,0039]), конкрементами будь-яких розмірів і локалізації при щільності понад 1000 HU (95% ДІ [-0,294; 0,3688]), каменями будь-якої щільності й локалізації при розмірах понад 1 см (95% ДІ [-0,609; 0,098]), що стало підґрунтям для формування поняття «складного» каменю сечоводу. 

При проведенні експериментальних досліджень із відтворенням обструкції сечоводу й подальшим морфологічним та імуногістохімічним  вивченням стану його стінки було виявлено, що після 7–8-ої доби обструкції в  стінці сечоводу розвиваються дистрофічні зміни з  уповільненням репаративних процесів у слизовому й підслизовому шарі; після 12–14-ої доби виражені зміни поширюються на всю товщу стінки сечоводу, що значно підвищує вірогідність її травматизації під час уретеролітотрипсії і може стати додатковим чинником розвитку ускладнень. З урахуванням вираженості змін стінки сечоводу обструкція, що триває довше ніж 12 діб, потребує дренування сечоводу стентом не менше 14-ти діб. 
При використанні контактної ультразвукової літотрипсії у хворих зі «стандартними» каменями етап руйнування конкременту тривав у середньому 8,44±0,52 хв, а за наявності «складного» каменю – 27,58±0,90 хв  (Р<0,01) при значно меншій кількості фрагментів, що зумовило й меншу тривалість етапу їх видалення (відповідно 1,05±0,35 хв і 5,06±0,51 хв, Р<0,01). Середня тривалість проміжку часу погіршеної візуалізації операційного поля під час усієї операції становила у пацієнтів зі «стандартними» каменями 1,06±0,39 хв, а зі «складними» каменями – 9,47±1,08 хв (Р<0,001). Середня тривалість усього хірургічного втручання у пацієнтів зі «стандартними» каменями дорівнювала 14,20±1,15 хв, а при «складних» каменях – 37,84±2,41 хв (Р<0,001). Інтраопераційних і ранніх післяопераційних ускладнень у пацієнтів зі «стандартними» каменями не було. При «складних» каменях сечоводу частота інтраопераційних ускладнень становила 35,5%, частота ранніх післяопераційних ускладнень досягала 77,5%. Водночас  ускладнення при контактній ультразвуковій літотрипсії «складних» каменів мали поєднаний і множинний характер. 

При використанні лазерної уретеролітотрипсії в лікуванні «складних» каменів сечоводу середній час операції був 17,62±2,07 хв,  тривалість етапу дезінтеграції каменю - 10,67±0,79 хв, а тривалість проміжку часу роботи при погіршеній візуалізації 1,81±0,47 хв. При цьому частота інтраопераційних ускладнень була 6,9%, а ранніх післяопераційних ускладнень - 6,6%. 

Під час оцінки результатів застосування різних методів контактної уретеролітотрипсії в лікуванні «складних» каменів сечоводу було доведено, що використання лазерної уретеролітотрипсії, порівняно з ультразвуковою, супроводжувалося достовірно меншим рівнем інтра- та післяопераційних ускладнень (Р<0,05 та Р<0,01 відповідно), що дозволило скоротити період післяопераційного лікування з 16,34±1,97 доби до 4,87±0,45 доби (Р<0,5), тривалість проведення інфузійної терапії –  з 4,32±0,11 доби до 0,84±0,32 доби (Р<0,01) та антибактеріальної терапії – з 21,02±2,41 доби до  8,97±1,20 доби (Р<0,1). Частота пізніх післяопераційних ускладнень також була нижчою в групі лазерної літотрипсії – 3,5%  порівняно з 38,5% (Р<0,05). 
Сферою застосування ретроперитонеоскопічної уретеролітотомії є «складні» камені розмірами більше 2 см. Це хірургічне втручання також можна виконувати як «операцію порятунку» за неефективності попередньої уретероскопічної процедури. Інтраопераційні та післяопераційні ускладнення при використанні цього хірургічного втручання зустрічаються в 17,8% та 25% відповідно, проте є нетяжкими й усуваються інтраопераційно або спонтанно. Ретроперитонеоскопічна уретеролітотомія є альтернативою відкритим хірургічним утручанням при лікуванні хворих на камені сечоводу. 
Ускладнюючими чинниками, які потребують післяопераційного стентування сечоводу у пацієнтів зі «стандартними» конкрементами є давність захворювання більше ніж 3 доби, наявність ниркової коліки, що не купіюється медикаментозно, виражена пієлокалікоектазія, порушення функції нирки, підвищення температури тіла, лейкоцитурія або піурія, тривалість оперативного втручання більше 15 хвилин, запальні зміни слизової оболонки сечоводу, повʼязані з дією конкременту, тракція фрагментів щипцями або кошиками, епізоди нестабільної гемодинаміки, наявність ознобу. За відсутності цих чинників у пацієнтів зі «стандартними» каменями стентування замінюють дренуванням сечоводу катетером протягом 1 доби. При «складних» каменях сечоводу стентування є обов'язковим в усіх випадках. Використання лазерної контактної уретеролітотрипсії «складних» каменів сечоводу дозволяє зменшити тривалість стентування з 13,05±1,24 доби до 4,98±1,01 доби (Р<0,01). 
Таким чином, наукова новизна роботи полягає в тому, що на значному клінічному матеріалі представлено частоту й спектр інтра- та післяопераційних ускладнень контактної уретеролітотрипсії. Доведено, що ускладнення різного ступеня тяжкості достовірно частіше виникають при дезінтеграції «складних» каменів сечоводу з використанням ультразвукової літотрипсії. 

На підставі даних порівняльного аналізу результатів різних видів літотрипсії, який включав середню тривалість як самого втручання, так і всіх його етапів, часу післяопераційного лікування, інфузійної та антибактеріальної терапії, доведено переваги лазерної уретеролітотрипсії.

На основі мультиваріантного аналізу було представлено прогностичне значення факторів, що впливають на частоту ускладнень контактної уретеролітотрипсії. Це дозволило сформулювати поняття терміну «складний» камінь як похідне локалізації, розмірів і щільності конкременту.

Представлено результати експериментальних досліджень із відтворенням обструкції сечоводу й подальшим морфологічним та імуногістохімічним  вивченням стану його стінки, які доводять високу вірогідність розвитку ускладнень під час контактної літотрипсії у пацієнтів з тривалою обструкцією та аргументують способи  й тривалість дренування верхніх сечових шляхів після ендоскопічного втручання.  

Визначено місце ретроперитонеоскопічної уретеролітотомії в лікуванні «складних» каменів сечоводу на сучасному етапі розвитку урології.

Ключові слова: сечокам’яна хвороба, «складні» камені сечоводу, ультразвукова уретеролітотрипсія, лазерна уретеролітотрипсія, ускладнення ендоскопічного лікування каменів сечоводу, ретроперитонеоскопічна уретеролітотомія.
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R.V. Stetsyshyn Explanation of therapeutic tactics choice during complex calculi of ureter with use of minimally invasive methods. – Qualified scientific paper. Manuscript. 

Thesis for a doctorate degree of medical sciences on specialty 14.01.06 «Urology». – Kharkiv Medical Academy of Postgraduate Education; Kharkiv National Medical University, Kharkiv, 2017.
The thesis deals with improvement of results of patients’ treatment who suffer from “complex” calculi of the ureter based on correlation analysis of possible complications and failures of contact urological lithotripsy, clinical and experimental explanation of different methods of surgery of ureterolithiasis.

1296 patients were involved in the investigation to achieve the aim. These patients got minimally invasive surgeries such as: ureteroscopy with contact lithotripsy and lithoextraction and also retroperitoneoscopic ureterolithotony of concrements of different portions of ureters. Duration of observation lasted from 4 months to 5 years. 

All patients were divided into 4 main clinical groups: the first group contained 794 patients with stones of ureter and ureteroscopy with contact ultrasound urological lithotripsy was done. Complications during surgery and during postoperative period were not observed in this group. The second group included 231 patients with ureteral stones, and ultrasound lithotripsy was also used, but there were complications during surgery and after it. The third one contained 243 patients with calculi and minimally invasive surgeries with use of modern technologies of laser lithotripsy were done. The fourth included 28 patients with ureterolithiasis, and retroperitoneoscopic ureterolithotony was used. 

Patients who had complications during surgery or during postoperative period were examined by us. Besides it, analysis of patients was done where procedure was not successful because status "stone-free" was not achieved. 231 patients who were involved in the investigation, 351 complications of different level of severity were detected (in average 1,59 case per one patient), and from them 82 (23,4%)  had intraoperative complications and 269 (76,6%) – suffered from postoperative complications. 
Bivariate analysis of causes of complications during endoscopic treatment of ureterolithiase was done. Next pairs of signs during intraoperative complications were analyzed: sizes of calculus + localization in ureter, sizes of concrement + calculus density, density + localization of concrement.

Results of our investigation demonstrated that during ureterolithiasis, relative frequency of noncomplicated forms of disease is 77,6%. They are associated with calculi localization in lower third part of ureter (coefficient of correlation
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) and density of concrements 697,28±16,01 HU (coefficient of correlation 
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). Endoscopic treatment of these concrements with ultrasound contact lithotripsy doesn’t cause significant intraoperative and postoperative complications.

The most common intraoperative complications during endoscopic treatment of patients with the use of contact ultrasound ureterolithotripsy are damage of lining of ureter – 4,8%,  perforation of wall – 5,7% and hemorrhage that requires surgery postponement – 1,7%. Avulsion of ureter is rare complication and it can be present in 0,3% cases. Inflammatory changes which are accompanied by hyperthermia in 17,7% of patients, persistent hyperthermia in 15,6% and renal colic in 17,4% of patients in early postoperative period. In late postoperative period short vesicoureteral reflux was observed in 22,2% cases and ureterostenosis was observed in 3,4% of cases.  Intra- and postoperative complications had double character and caused the necessity of recurrent operations and prolongation of treatment.
Based on bivariate analysis, clinical, lab, ultrasound and x-ray investigations it was detected that during contact ureterolithotripsy complications were present in patients with calculi of any sizes and density at localization in upper and middle third part of ureter (95% ДІ [-0,6; 0,0039]), concrements of any sizes and localization more than 1000 HU (95% ДІ [-0,294; 0,3688]), calculi of any density and localization more than 1 sm (95% ДІ [-0,609; 0,098]), and it was a background of formation of “complex” ureter calculi. 

During experimental investigations with ureter obstruction and further morphological and immunohistochemical study of its wall was determined that after 7-8 days of obstruction in wall of ureter dystrophic changes with retardation of repaired processes in mucous and submucous layer are developed; after 12-14 days expressed changes spread through thickness of ureter that increases its traumatization during ureterolithotripsy and can be as additional factor of complications. Considering intensive changes of ureter wall obstruction which is more than 12 days requires ureter drainage by stent no more than 14 days. 
Using contact ultrasound lithotripsy in patients with “standard” calculi stage of concrement damage lasted in average 8,44±0,52 min, and when there is “complex” calculus it lasted- 27,58±0,90 min  (Р<0,01) and it caused shorter duration of removal (correspondingly 1,05±0,35 min and 5,06±0,51 min, Р<0,01). Average duration of time of impaired visualization during operation was 1,06±0,39 min in patients with “standard” calculi, and with «complex» calculi it was  9,47±1,08 min  (Р<0,001). Average duration of surgery in patients with «standard» calculi was 14,20±1,15 min, and during «complex» calculi it was - 37,84±2,41 min (Р<0,001). Intraoperative and early postoperative complications in patients with «standard» calculi were not observed. During «complex» calculi of ureter the frequency of intraoperative complications 35,5%, frequency of early postoperative complications was 77,5%. It should be noted that complications of contact ultrasound lithotripsy of «complex» calculi had combined and multiple characters. 

Using laser ureterolithotripsy in treatment of «complex» calculi of ureter average time of operation was 17,62±2,07 min,  duration of calculus disintegration was 10,67±0,79 min, and duration of impaired visualization was 1,81±0,47 min. Frequency of intraoperative complications was 7,0%, and frequency of early postoperative complications was 6,6%. 

During results of different methods of contact ureterolithotripsy in treatment of «complex» calculi of ureter it was proved that use of laser ureterolithotripsy compared with ultrasound one was accompanied by significantly lower level of intra- and postoperative complications (Р<0,05 and Р<0,01correspondingly), and it allowed reducing the period of postoperative treatment from 16,34±1,97 days to 4,87±0,45 days (Р<0,5), duration of infusion therapy was from 4,32±0,11 days to 0,84±0,32 days (Р<0,01) and antibacterial therapy – from 21,02±2,41 days to   8,97±1,20 days (Р<0,1). Frequency of late postoperative complications was also lower in group of laser lithotripsy 3,5% compared with 38,5% (Р<0,05). 
Retroperitoneoscopic ureterolithotomy includes «complex» calculi sizes of which are more than 2 sm. This surgical intervention can be done as «life-saving operation» when previous procedure was not effective. Intraoperative and postoperative complications were present in 17,8% and 25% correspondingly however they are simple and can be eliminated intraoperatively and spontaneously. Retroperitoneoscopic ureterolithotomy is alternative open surgery during patients’ treatment. 
Complicated factors which require postoperative stent of ureter in patients with «standard» concrements are the following: prescription of disease (more than 3 days), the presence of renal colic that is not treated medicamentously, expressed pyeloectasia, impairment of kidney function, high temperature, leukocyturia or pyuria, duration of surgery lasts more than 15 minutes, inflammatory changes of ureter lining which are associated with concrement action, lobes’ traction by forceps, episodes of unstable hemodynamics, chill. When these factors are absent in patients with «standard» calculi, stent is replaced by ureter drainage during 1 day. During «complex» of ureter calculi stent is obligatory in all cases. Laser contact ureterolithotripsy of complex calculi allows decreasing the duration of stent from 13,05±1,24 days to 4,98±1,01days (Р<0,01). 
So, scientific novelty of paper is study frequency and spectrum of intra-and postoperative complications of contact ureterolithotripsy. It has been proved that complications of different level of severity occur during disintegration of «complex» calculi of ureter using ultrasound lithotripsy. 

Based on results of comparative analysis of different types of lithotripsy which included average duration of intervention, duration of postoperative treatment, infusive and antibacterial therapy advantages of ureterolithotripsy were proved. 
Based on bivariate analysis prognostic meanings of factors were presented and they affect the frequency of complications of contact ureterolithotripsy. It allowed realizing the term «complex» calculus as derivative localization, sizes, density of concrement 
Results of experimental investigations with ureter obstruction and further morphological and immunohistochemical study of its wall which determine high possibility of complications development during contact lithotripsy in patients with long-lasting obstruction and define ways and duration of drainage of upper urinary tracks after endoscopic intervention.  

It was determined retroperitoneoscopic ureterolithotomy in treatment of «complex» calculi of ureter on modern stage of urology.

Keywords urolithiasis, “complex” calculi of ureter, ultrasound ureterolithotripsy, laser ureterolithotripsy, complications of endoscopic treatment of calculi of ureter, retroperitoneoscopic ureterolithotomy.
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СПИСОК УМОВНИХ СКОРОЧЕНЬ

в/3 – верхня третина сечоводу

ДІ – довірчий інтервал

ДЛТ – дистанційна літотрипсія

ЕУХЛ – екстракорпоральна ударно-хвильова літотрипсія

КЛУЛТ – контактна лазерна уретеролітотрипсія

КУУЛТ – контактна ультразвукова уретеролітотрипсія

КУЛТ – контактна уретеролітотрипсія

КТ – комп'ютерна томографія

СКХ – сечокам'яна хвороба

н/3 – нижня третина сечоводу

РПУЛ – ретроперитонеоскопічна уретеролітотомія

с/3 – середня третина сечоводу

УЗД – ультразвукове дослідження

ЧМС – чашково-мискова система

НU – показники структурної щільності каменя сечоводу за шкалою в одиницях Hounsfield

ВСТУП
Обґрунтування вибору теми дослідження. Захворюваність на сечокам'яну хворобу (СКХ) у світі неухильно збільшується і нині складає 1,4-5,2% від загальної кількості населення (С.А.Возианов, А.Ц. Боржиевський, 2004; A. Celia et al., 2005; J.Teichman, 2014). Серед урологічних хвороб в Україні СКХ складає 0,3-1,1% і посідає одне з перших місць (В. М. Лісовий, В. І. Савенков, С. М. Колупаєв, 2003; А.И. Сагалевич, 2013).
Посилання на дані Національного інституту здоров'я США J.V.Segura et al. (2003), а також M. Singer, A. Webb (2013), свідчать про те, що протягом життя майже кожна десята людина страждає на СКХ, а за даними А.С.Переверзєва та ін. (2004), В. М. Білоброва (2006) та Н. Liewelyn et al. (2013), на камені сечоводу припадає до 50% усіх клінічних випадків СКХ. Так, А.Ц. Боржієвський, С. А. Возіанов (2007), а також H.B. Joshi, A.Stainthorpe, R.P. MacDonagh et al. (2003) вважають, що локалізація конкременту в сечоводі підступніша, ніж його перебування в чашково-мисковій системі нирки.

До того ж, наявність каменя невеликих розмірів унаслідок вузького просвіту сечоводу може спричинити загрозливі ускладнення й викликати гостре порушення відтоку сечі аж до загибелі нирки (С. І. Горєлов та ін., 2005; И.И. Нечаев, 2007; Karami H., 2004).

Незважаючи на велику кількість наукових праць, присвячених лікувальній тактиці  хворих на уретеролітіаз, немає єдиної думки стосовно клінічних положень для обґрунтування ефективності різних методів лікування хворих з, так званими, «складними» каменями сечоводу.

Поняття  «складного» каменю сечоводу різні автори розуміють як наявність: а) великих каменів; б) каменів, що тривало знаходяться у просвіті сечоводу; в) каменів при гострих септичних станах; г) каменів при стриктурах сечоводу й різних рубцевих обструкціях; ґ) каменів у хворих з ожирінням; д) різних поєднаних варіантів.

Для кожної зі згаданих форм  є характерною еволюція патологічного процесу зі зміною стадій запалення, що спричиняють іноді органічні, функціональні і навіть психологічні порушення (А.Е. Вершинин, В. М. Бондаренко, Л. Ходирева, Т. С. Перепанова, 2006).

При визначенні лікувальної тактики у хворих зі «складними» каменями сечоводу, найбільші труднощі виникають не з вибором методу лікування, а з передбачуваною клінічною ефективністю цього методу (Н.К. Дзеранов, 2005; Ф.З. Гайсенюк, 2000; M.C. Volmer, J.C. de Vries, 2008; М. Longmore et al., 2013). 

На даний час в літературі описана низка різноманітних аспектів каменів сечоводу (розмір, локалізація, структурна щільність за шкалою Хоунсфильда,  тривалість перебування в просвіті сечоводу, стан стінки сечоводу, ступінь активності запального процесу, а також анатомічна будова сечоводу з урахуванням його звужень). Це, своєю чергою, припускає використання безлічі альтернативних методів лікування хворих на уретеролітіаз (В. М. Лісовий та ін., 2003; Л.М. Штильвасер, 2009; A.N. Argyropoulos, D.A. Tolley, 2015).

Нині основними методами лікування хворих на камені сечоводу вважають  дистанційну ударно-хвильову літотрипсію (Ф.З. Гайсенюк, 2000; В. І. Зайцев, А.А. Підмурняк, 2001; С. І. Горєлов та ін., 2005), трансуретральну уретеролітоекстракцію (А.Г.Мартов та ін., 2004, 2007; П. С. Бутин, 2005), ендовідеолапароскопічну уретеролітотомію (С. Головко, В. Н. Чернев, 2005: С. Х. Аль-Шукрі та ін., 2004; А.И. Сагалевич, 2013), контактну лазерну уретеролітотрипсію (КЛУЛТ) (Л.П. Иванченко, А.С. Коздоба, С. Москвин, 2009; J.D. Watterson, A.R. Girvan, A.J. Cook, 2002; J.S. Lam, T.D. Greene, M.J. Gupta, 2002; M.C. Cheung, F. Lee, Y.L. Leung, 2003).

Збільшення  клінічних показань до застосування різних методів і їх удосконалення змінили підхід до лікування хворих з каменями сечоводу, завдяки чому кількість традиційних операцій – відкритих уретеролітотомій – суттєво знизилася (Н.А. Лопаткин, Н.К. Дзеранов, 2003; Ю.Г. Аляєв та ін., 2007; И.И. Нечаев, 2007; H.-G. Tiselius, D. Ackerman et al., 2007). Щодо відкритої уретеролітотомії при каменях сечоводу, то вона зазвичай виконується за необхідності хірургічної корекції аномалій верхніх сечових шляхів або при ускладненнях захворювання (В. С. Дзюрак, Н. І. Желтовська, В. Й. Савчук, 2002; С. І. Горєлов та ін., 2005; С. К. Яровий, Л.А. Ходирева, 2007).

У вітчизняній літературі зустрічаються лише поодинокі дослідження, присвячені порівнянню клінічної ефективності різних методів хірургічного лікування «складних» каменів сечоводу (А.Ц. Боржієвський, 2004; А.Ю. Росляков, 2009). Не до кінця ця проблема розкрита і в іноземних публікаціях (M.T. Gettman, J.W. Segura, 2012; W.W. Hochreiter et al., 2006).

Останніми роками намітився певний прогрес в оцінці клініко-патофізіологічного перебігу уретеролітіазу (О. В. Гогуленко, 2005; A. David, 2015). Проте, значна частина існуючих досліджень заснована тільки на теоретичній базі, без достатньо поглибленого аналізу клініко-експериментальних результатів (С. А. Паламар, 2001; Е.К. Яненко та ін., 2007; F. C. Delvecchio, et al., 2014).

Результати досліджень цієї важливої проблеми обговорюються на численних вітчизняних і міжнародних конференціях, з'їздах, конгресах і симпозіумах. Незважаючи на опубліковані останнім часом монографії  (П. Е. Пальмер, 2000; О. Л. Тиктинский, В. П. Александров, 2000; В. Н. Степанов, З.А. Кадиров, 2001; А.И. Дергачев, 2003; О. О. Підмурняк, 2003; А.С. Переверзєв та ін., 2004; Ф.М. Ханно та ін., 2006; Л.П. Іванченко та ін., 2009; В. В. Борисов, Н.К. Дзеранов, 2011; D.A. Tolley, J.W. Segura, 2002; J. Cunningham, 2013; H. Liewelyn, 2013; M. Singer, A. Webb, 2013 та дисертаційні роботи - Ф.З. Гайсенюк, 2000; О. В. Константинова, 2000; С. А. Паламар, 2000; А.Н. Попов, 2001; И.А. Бобровский, 2002; С. А. Голованов, 2002; О. О. Підмурняк, 2003; Д.А. Бешлиев, 2004; А.Ц. Боржієвський, 2004; В. И. Руденко, 2004; Л.М. Штільвасер, 2004; О. В. Гогуленко, 2005; О. В. Онищенко, 2005; В. Ф. Вітковський, 2006; Р. И. Багиров, 2007; Ю.В. Рощин, 2009; А.О. Губарь, 2009; В. Г. Иванов-Тюрин, 2013; А. І. Сагалевич, 2013), в яких сформульовано основні положення цієї проблеми, деякі  важливі аспекти діагностики, хірургічного лікування й профілактики каменів сечоводу залишаються невирішеними або частково вирішеними, оскільки мають принципово описовий характер і не розкривають особливості лікувальної тактики. Не повною мірою також висвітлено особливості хірургічного лікування «складних» каменів сечоводу залежно від характеру й ступеня тяжкості, а також принципи надання спеціалізованої допомоги відповідно до сучасного рівня розвитку доктрини урології.

Підвищення ефективності лікування хворих на уретеролітіаз може бути  досягнуте тільки при використанні комплексного, об'єктивно обгрунтованого підходу до вибору лікувальної тактики, який базується на вивченні клінічних особливостей «складних» каменів сечоводу та прогностичних чинників для оцінки остаточного результату.

Актуальність цього дослідження обумовлена фізіологічними, патогенетичними і клінічними проблемами, вирішення яких певною мірою дозволить визначити показання і протипоказання до різних методів лікування, зокрема, контактної лазерної уретеролітотрипсії та ретроперитонеоскопічної уретеролітотомії, надати оцінку їх ефективності, а також поліпшити результати комплексного лікування хворих зі «складними» каменями сечоводу.

Усе вищевикладене визначило актуальність і практичну значущість наукової роботи і стало підґрунтям для проведення даного дослідження.

Зв'язок роботи з науковими програмами, планами, темами. Дисертаційна робота виконувалася відповідно до плану науково-дослідних робіт Харківської медичної академії післядипломної освіти і є фрагментом НДР «Розробка і вдосконалення ефективних діагностичних і терапевтичних технологій при хірургічних захворюваннях нирок і сечовивідних шляхів і чоловічої репродуктивної системи» (№ держ. реєстрації 0198U002627).

Мета роботи: Поліпшення результатів лікування пацієнтів з уретеролітіазом  на основі кореляційного аналізу можливих ускладнень і невдач контактної уретеролітотрипсії, клініко-експериментального обгрунтування застосування різних методів оперативного лікування «складних» каменів сечоводів з використанням сучасних малоінвазивних технологій.

Завдання дослідження: 
1. Провести аналіз клініко-епідеміологічних особливостей ускладнених та неускладнених форм уретеролітіазу  з урахуванням їх питомої  ваги,  клінічних особливостей захворювання, локалізації, розмірів та  щільності каменів.

2. Вивчити структуру інтраопераційних, ранніх і пізніх післяопераційних ускладнень при використанні ультразвукової контактної уретеролітотрипсії для малоінвазивного хірургічного лікування каменів сечоводу. 

3. На основі мультиваріантного аналізу визначити особливості каменів сечоводу, що представляють найбільші труднощі для малоінвазивного хірургічного лікування. Обгрунтувати клінічне значення поняття «складного» каменю сечоводу. 

4. Виконати експериментальне дослідження морфологічних змін стінки сечоводу в умовах його обструкції тривалістю 7 і більше діб. Провести морфологічну та імуногістохімічну оцінку репаративних процесів усіх шарів стінки сечоводу в різні терміни після відновлення пасажу сечі. Виявити взаємозв'язки між тривалістю обструкції і термінами дренування просвіту сечоводу.

5. Вивчити особливості проведення оперативного втручання з використанням контактної ультразвукової уретеролітотрипсії при лікуванні «стандартних» і «складних» каменів сечоводу.

6. Вивчити особливості проведення оперативного втручання з використанням контактної лазерної уретеролітотрипсії у лікуванні «складних» каменів сечоводу.

7. Провести порівняльний аналіз безпосередніх і віддалених результатів лікування «складних» каменів сечоводу із застосуванням різних методів контактної  літотрипсії.

8. Вивчити особливості проведення оперативного втручання з використанням ретроперитонеоскопічної уретеролітотомії при лікуванні «складних» каменів сечоводу.

9. Вивчити і деталізувати показання до різних способів дренування верхніх сечових шляхів у хворих зі «складними» каменями сечоводу після використання малоінвазивних методів лікування уретеролітіазу.

Об'єкт дослідження: сечокам'яна хвороба з локалізацією каменів в сечоводі.

Предмет дослідження: хірургічні та клінічні аспекти уретеролітіазу морфологічні характеристики стінки сечоводу при його обструкції, прогностичне значення клініко-морфологічних параметрів і методи малоінвазивного хірургічного  лікування уретеролітіазу.

Методи дослідження: загальноклінічні, лабораторні, патоморфологічні, імуногістохімічні, статистичні методи дослідження.

Наукова новизна. На великому клінічному матеріалі представлено частоту й спектр інтра- та післяопераційних ускладнень контактної уретеролітотрипсії. Доведено, що ускладнення різного ступеня тяжкості достовірно частіше виникають при дезінтеграції «складних» каменів сечоводу з використанням ультразвукової літотрипсії 

На підставі даних порівняльного аналізу результатів різних видів літотрипсії, який включав середню тривалість як самого втручання, так і всіх його етапів, тривалість часу післяопераційного лікування, інфузійної та антибактеріальної терапії, доведено переваги лазерної уретеролітотрипсії.

На основі мультиваріантного аналізу було представлено прогностичне значення факторів, що впливають на частоту ускладнень контактної уретеролітотрипсії. Це дозволило сформулювати поняття терміна «складний» камінь як похідне локалізації, розмірів і щільності конкременту.

Представлено результати експериментальних досліджень з відтворенням обструкції сечоводу й подальшим морфологічним та імуногістохімічним  вивченням стану його стінки, які доводять високу вірогідність розвитку ускладнень під час контактної літотрипсії у пацієнтів з тривалою обструкцією та аргументують способи  й тривалість дренування верхніх сечових шляхів після ендоскопічного втручання.  

Визначено місце ретроперитонеоскопічної уретеролітотомії в лікуванні «складних» каменів сечоводу на сучасному етапі розвитку урології.
Практична значущість отриманих результатів. У роботі представлено лікувальну тактику у пацієнтів з уретеролітіазом, яка  враховує розміри каменя, його щільність, локалізацію в різних відділах сечоводу та давність захворювання. 

Доведено, що ефективною методикою дезінтеграції конкрементів сечоводу розмірами до 1,0 см при їхній локалізації в нижній третині й щільності <1000 HU є використання ультразвукової літотрипсії.
За допомогою мультиваріантного аналізу було представлено прогностичне значення факторів, які впливають на частоту ускладнень літотрипсії, що дозволило сформулювати термін «складний» камінь сечоводу. Це сприяє вибору оптимального методу лікування уретеролітіазу в конкретного пацієнта.

Представлено високу ефективність та значущість контактної лазерної уретеролітотрипсії при лікуванні уретеролітіазу, що дозволяє рекомендувати її використання у пацієнтів зі  «складними» каменями сечоводу.

Запропоновано оцінку ускладнюючих чинників, які існували перед операцією або виникли інтраопераційно, при виборі методів та термінів післяопераційного дренування сечоводу. Крім того, рекомендовано використання JJ-стента в усіх випадках лікування «складних» каменів сечоводу. 

Оцінено можливості та показання до ретроперитонеоскопічних операцій  в лікуванні уретеролітіазу.
Результати дослідження впроваджені в практику роботи КЗОЗ «Обласний клінічний центр урології і нефрології ім. В.І.Шаповала» (м. Харків), урологічного відділення ЦМЛ № 1 м. Житомір (акт впровадження від 03.03.2017 р.), урологічного відділення Чернігівської міської лікарні (акт впровадження від 24.03.2017 р.), урологічного відділення міської лікарні № 2 м. Краматорськ (акт впровадження від 1.03.2017 р.), урологічного відділення міської лікарня № 1 м. Маріуполь (акт впровадження від 14.03.2017 р.) урологічного відділення Харківської  клінічної лікарні на залізничному транспорті № 2 м. Харкова (акт впровадження від 03.03.2017 р.).

Отримані наукові дані використовуються в навчальному процесі кафедри загальної, дитячої та онкологічної урології Харківської медичної академії післядипломної освіти та кафедри урології, нефрології та андрології Харківського національного медичного університету.

Особистий внесок здобувача. Автором самостійно вивчено джерела літератури з досліджуваної теми. Спільно з науковим консультантом визначено напрями досліджень, сформульовано мету і завдання, здійснено формування клінічних груп. Дисертантом самостійно створені комп’ютерні бази отриманих даних, здійснено статистичну обробку, системний аналіз і наукову інтерпретацію результатів дисертаційної роботи, сформульовані  висновки та практичні рекомендації. 

Апробація результатів дисертації. Основні положення дисертаційного дослідження викладено й обговорено на науково-практичній конференції з міжнародною участю «Урологія, андрологія, нефрологія – 2014» (Харків, 2014); «Урологія, андрологія, нефрологія – 2015» (Харків, 2015); науково-практичній конференції, присвяченій 100-річчю Б.Ахундова (м.Баку, 2016), на науково-практичній конференції з міжнародною участю «Урологія, андрологія, нефрологія – 2016» (Харків, 2016).
Апробацію роботи проведено на міжкафедральному засіданні кафедри  загальної, дитячої й онкологічної урології  Харківської медичної академії післядипломної освіти та кафедри урології, нефрології і андрології  Харківського національного медичного університету.

Публікації. За результатами дисертаційної роботи опубліковано 25 публікацій, з яких 21 наукова праця надрукована у спеціалізованих журналах, з них 12 статей - одноосібно, 16 – у виданнях, які входять до наукометричних баз даних, надруковано 4 тезиси в матеріалах науково-практичних конференцій. 

Структура та обсяг дисертації. Дисертація складається зі вступу, огляду літератури, опису матеріалів і методів дослідження, 4 розділів власних досліджень, аналізу й обговорення результатів, висновків і практичних рекомендацій. Роботу викладено на 341 сторінках друкарського тексту, який містить 130 рисунків і 41 таблицю. Список використаних джерел літератури  нараховує 454 роботи, з них 206 надруковано кирилицею і 248 – латиницею.

Розділ 1

СУЧАСНИЙ СТАН ПРОБЛЕМИ ДІАГНОСТИЧНОЇ І ЛІКУВАЛЬНОЇ ТАКТИКИ ПРИ КАМЕНЯХ СЕЧОВОДУ 

(огляд літератури)

Камені сечоводів є найбільш складною формою СКХ, що обумовлено труднощами діагностики й низкою ускладнень при проведенні різних оперативних утручань. При огляді літературних джерел, які висвітлюють сучасний стан цієї проблеми, слід розглянути деякі положення.

1.1. Сучасні теорії каменеутворення. Особливості уродинаміки при
       каменях сечоводу

В основі СКХ лежить взаємодія генотипу й зовнішнього середовища [28, 48]. Утворення каменів у нирках може спричинити один, рідше декілька чинників, коли складаються патогенетичні умови, що сприяють цьому процесу [58, 155]. 
Нині визначення причин і механізмів каменеутворення залишається важливою проблемою урології [201, 234]. 

Існує велика кількість теорій про утворення каменів, але жодну з них не можна вважати такою, що остаточно підтвердилася [166, 300]. Основною причиною розвитку конкрементів сечовивідної системи є екзогенні чинники. До них належать питна вода, харчові продукти й інші чинники зовнішнього середовища, а також деякі лікарські речовини. Вплив питної води на каменеутворення пов'язують з її високим ступенем жорсткості, але деякі автори, що проводили дослідження упродовж багатьох років, заперечують вплив жорсткої води на формування каменеутворення в нирках [64, 176]. У літературі існує низка робіт, що вказує на частий розвиток нефролітіазу в тих країнах, де вживають велику кількість м'яса [1, 171, 178]. Існує безліч інших теорій, які мають доказову базу. Найдавнішою теорією (Meckel end Glemsbach, 1856), що має підтримку до цього часу, є теорія запалення миски, яка є ядром каменеутворення. Згідно з таким визначенням велике значення надається місцевим запальним змінам у слизовій оболонці сечових шляхів. 

Ендогенні етіологічні чинники (інфекція, атонія та ушкодження слизової оболонки чашково-мискової системи) сприяють утворенню каменів [170, 190]. Цьому також сприяють і багато захворювань, пов'язаних з порушенням обміну речовин. Так, 16–20% хворих на подагру є носіями уратних каменів. Хронічні запальні процеси (пієлонефрит, гломерулонефрит) змінюють ниркову екстракцію деяких речовин (кальцію, лимонної кислоти, фосфатів, сечовини та ін.), змінюючи у такий спосіб колоїдну стабільність сечі й спричиняючи каменеутворення. Існує залежність уролітіазу від захворювань шлунково-кишкового тракту, печінки, жовчовивідних шляхів, при мієломній хворобі, остеопорозі, кісткових метастазах, хворобі Педжета, хворобі Бека, при тривалих іммобілізаціях [72, 189].
Кристалізаційна теорія пояснює утворення каменів шляхом кристалізації [82, 134, 143]. Автори колоїдної теорії вважають першопричиною виникнення каменів утворення органічної матриці каменя, а кристалізацію на ньому сечових солей – вторинним процесом [157, 171].
За сучасними даними, важливу роль у порушенні ниркових функцій, виділенні неповноцінної сечі й виникненні нефролітіазу відіграють вроджені патологічні зміни в нирках –– ферментопатії або тубулопатії, при яких уражаються проксимальні й дистальні канальці, а також вади анатомічного розвитку сечовивідних шляхів [14, 18].
Істотним чинником утворення каменів є рН сечі. Від неї значною мірою залежить розчинність каменеутворювальних солей, зниження її кислотності, що сприяє формуванню каменів. Сеча – складний розчин різних продуктів мінерального й органічного обміну, токсинів, гормонів, шлаків. Складові частини її знаходяться у розчиненому стані й вільно виводяться. При облужненні сечі, порушенні її пасажу по сечових шляхах змінюється стійкість сечових розчинів [20, 34, 93]. Склад сечових каменів багато в чому залежить від статі хворих: оксалати частіше зустрічаються в чоловіків, а фосфати – у жінок [83, 144]. Форма каменів переважно залежить від локалізації й тривалості їх перебування в організмі. Камені сечоводів, як правило, є за своїм походженням нирковими каменями, що перемістилися в сечовід і застрягли в ньому [135, 154]. 

Найбільші структурні зміни в нирці викликають камені миски, а також сечоводні, рухливі й такі, що тривало знаходяться там і викликають обструкцію верхніх сечових шляхів, підвищення внутрішньониркового тиску, розтягування чашок і миски та атрофію ниркової паренхіми [139,  151].
Уродинаміка є складним гідродинамічним процесом просування рідини від форніксів чашково-мискової системи до зовнішнього отвору сечовипускального каналу і при каменях сечоводу має свої особливості. 

Умовно розрізняють уродинаміку верхніх і нижніх сечових шляхів. Верхні сечові шляхи, що складаються з чашок, миски і сечоводів складають єдину сполучну ланку між ниркою і сечовим міхуром. Їхня основна функція полягає в транспорті сечі від нирки до сечового міхура. Виведення сечі з нирки в сечовий міхур – основна функція сечоводів [1, 140]. Питання про механізм транспорту сечі від чашок до сечового міхура залишається дискутабельним [152]. Існує декілька теорій, які намагаються пояснити рухову функцію сечоводів. Деякі автори вважають, що пасаж сечі з миски до сечового міхура здійснюється за рахунок безперервної перистальтичної хвилі сечоводу [9, 126]. На їхню думку, збудливо-скорочувальні  хвилі сечоводів виникають у принирковому відділі (пейсмекер сечоводу) і перистальтично поширюються вниз у напрямку до сечового міхура. Хвилеподібний характер перистальтичних та антиперистальтичних рухів сечоводу підтверджений електрографічними й біоелектричними дослідженнями [41, 55]. Проте перистальтична теорія функції екстраренальних шляхів не знайшла підтвердження морфологічними дослідженнями. Неодноразово проведені морфологічні дослідження верхнього сегменту нирки, верхньої чашки, її сосочка, склепіння й прилеглої частини ниркового синуса не змогли виявити достовірних ознак наявності в цій зоні гангліонарних клітин і шляхів, що їх проводять [112, 184, 192].
Прибічники цистоїдної теорії, запропонованої ще Fuchs у 1931 році, вважають, що загальним принципом організації динаміки верхніх сечових шляхів є детрузорно-сфінктерні взаємодії. Причому, в структурі сечоводу виокремлюють певні динамічні детрузорно-сфінктерні секції, цистоїди, обмежені динамічними сфінктерами, кожен з яких виконує роль детрузора. У сечоводі частіше зустрічаються три цистоїди, рідше – два і ще рідше – чотири. Кожен із цистоїдів подібний до маленького сечового міхура й складається з детрузора й сфінктера. Так, наприклад, миска функціонує як детрузор, а мисково-сечовідний сегмент – як сфінктер. Важливу роль у координації спорожнення цистоїдів відіграють кавернозноподібні судинні утворення [67].
Згідно з порційною теорією, транспорт сечі не визначається цистоїдами, а є безпосереднім віддзеркаленням функціонального навантаження. Об'єм порцій сечі, що транспортуються, залежить не від анатомічної будови сечоводу (об'єму цистоїдів), а визначається функціональним навантаженням на сечовід у даний момент часу. Якщо нирка продукує мало сечі, то сечовід знаходиться у високому тонусі і його загальна місткість незначна. Із збільшенням продукції сечі ниркою діяльність і структура сечоводу перебудовуються. Відбувається розширення просвіту сечоводу, і тонус його знижується. При цьому здійснюється порційний характер транспорту сечі. Таким чином, ця теорія, як і цистоїдна, також підтверджує порційний характер транспорту сечі з ниркової миски у сечовий міхур. Транспортування сечі з миски до сечового міхура здійснюється як цистоїдним, так і перистальтичним характером скорочень сечоводів [100, 117].

Усякі порушення уродинаміки викликають реакцію у відповідь з боку нирки і її судин, посилюючи порушену гемодинаміку. У результаті виникає хибне коло. Цей факт доводить, що за деяких обставин у розладі функції верхніх сечових шляхів первинну роль відіграють гемодинамічні зміни у нирці, без урахування яких неможливо іноді з'ясувати причину виявлених порушень уродинаміки й відновити нормальну діяльність верхніх сечових шляхів [121, 138, 225, 376].
Функція верхніх сечових шляхів і насамперед сечоводів найтісніше пов'язана з функцією сечового міхура. В основі цього взаємозв'язку лежить рефлекторний процес, зокрема посилення й прискорення діяльності сечового міхура у його діастолічній фазі. Перерозтягнення сечового міхура й підвищення в ньому тиску вище гранично припустимого (25–40 см вод. ст.) викликає різке уповільнення динаміки спорожнення сечоводів аж до повного його припинення. Отже, функція сечового міхура не обмежується збором сечі. Його активна діяльність сприяє транспортуванню сечі з верхніх сечових шляхів, а при розладі його функціональної діяльності виникають порушення уродинаміки. Відсутність цистоїдної будови сечоводів при їх заповненні контрастною речовиною на усій протяжності, свідчить про розлад уродинаміки верхніх сечових шляхів [34, 200, 231, 243].
Отже, численними експериментальними й клінічними дослідженнями доведено, що механізм розвитку ниркової коліки зумовлений комплексом причин, пов'язаних з гострою затримкою сечі й підвищенням внутрішньомискового  тиску до 150 мм водяного стовпа (при нормі близько 15 мм), порушенням венозного відтоку, розладом гемодинаміки, розтягуванням фіброзної капсули нирок [56, 62, 66, 107].
1.2. Клінічна картина уретеролітіазу

Особливості клінічного перебігу каменів сечоводів дозволили деяким авторам виокремити самостійну клінічну форму уролітіазу – уретеролітіаз. Абсолютною ознакою наявності уретеролітіазу є відходження конкрементів із сечею. До 80% каменів сечоводу відходять самостійно. Відмічено, що спонтанне відходження каменів сечоводу перебуває в прямій залежності від їхніх розмірів і локалізації. Так, камені сечоводу розміром до 4 мм спонтанно відходять у 81% хворих, якщо вони розташовані на межі верхньої і середньої третини сечоводу, і у 93% – якщо вони розташовані в паравезикальній частині. Камені розміром від 4 до 6 мм, розташовані на межі верхньої і середньої третини сечоводу, відходять у 52% хворих та в 62% – при їхньому розташуванні в приміхуровій частині. Камені сечоводу діаметром більше 6 мм відходять самостійно лише у 8% хворих, якщо вони розташовані на межі верхньої і середньої третини сечоводу, і в 17% – при локалізації їх у приміхуровому відділі [2, 4, 26]. 

Велике значення при спонтанному відходженні конкрементів сечоводів має не лише розмір каменя, але й стан м'язового шару миски, сечоводу, їхній тонус. При уретеролітіазі порушується уродинаміка верхніх сечових шляхів [147, 156, 162]. У нормі транспортування сечі здійснюється двома способами – у результаті активної перистальтики стінки сечоводу й гідродинамічно, за рахунок різниці тиску у верхніх і нижніх відділах сечових шляхів. Ступінь механічної оклюзії, спазм, порушення скорочувальної здатності й перистальтики сечоводу є чинниками, які впливають на відходження  каменів та ефективність лікування [45, 122]. Порушенню скорочувальної функції верхніх сечових шляхів при урологічних захворюваннях присвячено низку наукових праць [37, 103, 157]. При уретеролітіазі відмічено зменшення амплітуди рухової активності, збільшення тривалості розслаблення й скорочення, уповільнення поширення хвилі скорочення, аритмічність скорочень, збільшення інтервалу між перистальтичними хвилями. Струмінь сечі на боці обструкції меншого об'єму, повільний, тривалий [167,  179].
При дилатації верхніх сечових шляхів велике значення має еластичність, або ж здатність до розтягування ниркової миски. Пієлоектазія є компенсаторним механізмом, що захищає нирку від її ушкодження високим тиском. При позаниркових мисках функція нирки мало порушується протягом тривалого часу, незважаючи на значну пієлоектазію. Невелике розширення внутрішньониркових мисок дуже часто поєднується зі значною атрофією паренхіми нирок. Пієломанометрія дозволяє отримати додаткову інформацію про наявність обструкції сечоводу та про можливість відновлення функції нирки після усунення обструкції [53, 187, 301]. Вважається, що нормальний внутрішньомисковий тиск коливається в межах 10–12 см вод. ст. Тиск у різних відділах сечовивідної системи різний. У мисці він дорівнює 10–12 см водяного стовпа, у сечоводі поступово зростає, причому тиск у середньому відділі сечоводу вищий, ніж у верхньому, а в тазовому цистоїді він досягає 50 см вод. ст. У нормі гідростатичний тиск у порожнині миски становить 10–15 см вод. ст. з коливаннями систол у межах 7 мм вод. ст. [54]. Дослідження інших авторів показали, що тиск у тазовому відділі сечоводу може коливатися в широких межах – від 10 до 50 см вод. ст. Він пов'язаний із тиском у сечовому міхурі. При обструкції дистального відділу сечоводу коливання внутрішньосечоводного тиску зменшуються і вже не залежать від внутрішньоміхурового тиску. При гідроуретері й гідронефрозі тиск у сечоводі вище від місця обструкції стає таким самим, як  тиск у нирковій мисці. Відомо, що як при механічній, так і при динамічній обструкції сечоводу внутрішньомисковий тиск підвищується. При тому залучаються компенсаторні механізми, спрямовані на зниження тиску в мисці. Цьому сприяють розширення миски, а також форнікальна реабсорбція сечі [63, 104]. Підвищення внутрішньомискового  тиску свідчить як про наявність обструкції сечоводу, так і про збереження паренхіми й функції нирки [116].
Кінетичну активність визначають за частотою систол миски та швидкістю транспортування порції сечі сечоводом [129]. Крім того, виявлено, що при невеликому тиску в сечовому міхурі швидкості потоку мінімальні, функція верхніх сечових шляхів і перш за все сечоводів, найтісніше пов'язана з функцією сечового міхура. Ці дані дозволяють стверджувати про тісний іннерваційний і судинний взаємозв’язок між нирковою паренхімою й верхніми сечовими шляхами. Будь-які порушення в нирці або верхніх сечових шляхах одразу ж викликають адекватну взаємозв'язану реакцію у вигляді значних гемодинамічних порушень у нирці і навпаки [97, 159, 208]. Пояснюється це наявністю у верхніх сечових шляхах великої кількості судинних тканинних рецепторів, які тісно пов'язані з іннерваційною мережею паренхіми нирки, її судинами й чашково-мисковою системою. Гемодинамічні порушення проявляються різким зниженням тонусу ниркових вен і спазмом внутрішньоорганних, головним чином, кіркових артерій. Зниження тонусу вен обумовлює венозну ниркову індурацію, що разом зі спазмом артерій створює умови для виникнення ниркової гіпоксії. Оскільки живлення чашково-мискової системи й верхньої третини сечоводу здійснюється в основному із системи ниркових артерій і вени, виникнення ниркової гіпоксії спричиняє гіпоксію й верхніх сечових шляхів, яка проявляється у вигляді розладу уродинаміки. При міграції каменя у сечовід відбуваються зміни як в самій стінці сечоводу, так і в нирці. У перші години відбувається розширення сечоводу, яке залежить від величини, форми й тривалості перебування каменя в сечоводі. Потім, за рахунок приєднання інфекції, відбуваються зміни в стінці сечоводу у вигляді набряку і структура сечі втрачає однорідність. Короткочасне перебування каменя в сечоводі викликає у слизовій оболонці його незначні скороминучі зміни. Слизова оболонка сечоводу на місці знаходження конкременту розпушується, злущується і стає кровоточивою [115, 136, 185]. 

При недовгому перебуванні невеликого каменя в сечоводі запальні зміни, викликані ним, швидко минають. При тривалому ж перебуванні каменя в сечоводі з подальшим приєднанням інфекції настають більш виражені реактивні зміни з боку стінки сечоводу й вищерозміщених відділів сечового тракту. У цих випадках запальний процес поширюється на всі шари сечоводу і переходить на клітковину навколо сечоводу, викликаючи явища уретериту, перипарауретериту. На місці каменя, що защемився, і слизової оболонки сечоводу можуть утворитися виразки, які надалі, після відходження каменя, іноді призводять до стриктури сечоводу [121, 142, 163]. 

Під час операції при обмацуванні сечоводу в ділянці каменя, що защемився, сечовід виявляється щільним на дотик, потовщеним, просвіт його буває звужений унаслідок інфільтрації або розширений через утрату ним еластичності стінок. Якщо мускулатура сечоводу не атрофується, то, незважаючи на значне розширення, він після видалення каменя зменшується і надалі набуває нормальних розмірів. Наявність навіть невеликого каменя в сечоводі внаслідок подразнення інтерорецепторів стінки сечоводу рефлекторно може впливати на перистальтичну функцію сечоводу й на видільну функцію нирки [129, 173, 186].
Унаслідок гострого порушення пасажу сечі відбувається спазм чашок, миски або сечоводу. Під час коліки відбувається ушкодження форніксів у вигляді найдрібніших надривів уротелію і прилеглих тканин, через що виникає форнікальний рефлюкс з проникненням умісту миски в нирковий синус, в інтерстиціальні простори нирки та її судини [131, 223].
Клінічна картина СКХ, провідним синдромом якої є ниркова коліка, різноманітна [141, 229, 257]. Швидка й точна діагностика ниркової коліки та уретеролітіазу є дуже актуальною в плані лікування й попередження можливих тяжких ускладнень. Основними симптомами захворювання є біль, гематурія, дизурія, піурія, відходження кристалів сечових солей і конкрементів, обтураційна анурія та лихоманка [153, 169]. Частота ниркової коліки при нефролітіазі досягає 70%. У хворих на камені сечоводів вона спостерігається частіше – у 63–90% [170, 280]. Камені сечоводів завжди супроводжуються нирковими коліками [184, 288]. Виникнення больового синдрому багато в чому залежить від розташування каменя в нирці або в сечоводі й обумовлено передусім порушенням пасажу сечі [193, 297, 311]. Проте ниркову коліку не слід розглядати тільки як симптом, обумовлений гострим порушенням пасажу сечі у верхніх сечових шляхах. Це дуже складний патологічний процес, що часто призводить до тяжких наслідків і вторинних захворювань нирки та клітковини заочеревинного простору [209, 216, 354].
У 62,2% хворих із конкрементами в нижній третині сечоводу спостерігається дизурія, яка при уролітіазі обумовлена тим, що нефролітіаз дуже часто пов'язаний з порушеннями обміну, і запальні захворювання виникають унаслідок гіперкальціурії, а також гіперфосфатурії через лужну реакцію сечі [133, 317]. Необхідно підкреслити, що уретеролітіаз досить часто супроводжується гематурією. Причиною гематурії є не лише ушкодження слизової оболонки миски, сечоводу та її пролежні, але й форнікальні кровотечі внаслідок хронічного калькульозного пієлонефриту та форнікальних рефлюксів [39, 97, 415]. 

Однією з головних особливостей клінічного перебігу уретеролітіазу є зниження функції нирки, яке обумовлене калькульозним пієлонефритом, що зустрічається в 74% випадків [158, 322]. Клінічно це проявляється періодичним виникненням болю в попереку, слабкістю, підвищенням температури тіла, загальними ознаками інтоксикації. 

Хронічна ниркова недостатність, що розвивається, спочатку проявляється лише швидкою стомлюваністю, невеликою спрагою, головним болем. Надалі розвиваються поліурія, виражена спрага, адинамія [5]. 

Як у момент ниркової коліки, так і в перші години та в першу добу після неї, у результаті значної екстравазації сечі в нирковий синус та в заочеревинну клітковину у хворих можуть виникнути метеоризм, блювота, симптоми перитоніту. Це симулює клінічну картину холециститу, кишкової непрохідності та інших гострих захворювань черевної порожнини. Заочеревинна екстравазація сечі, обумовлена нирковою колікою внаслідок гострої обструкції сечоводу каменем, може спричинити утворення приниркового абсцесу, заочеревинної флегмони, розвитку ретроперитонеального фіброзу (хвороби Ормонда) [40, 336]. Водночас клінічний симптомокомплекс у вигляді ниркової коліки, гематурії, піурії, дизурії, обтураційної анурії не є винятковим для нефро- або уретеролітіазу, оскільки ці симптоми зустрічаються і при інших урологічних захворюваннях [13, 349, 353]. 

У клінічній практиці дуже часто доводиться диференціювати больовий синдром при нирковій коліці з іншими гострими хірургічними і гінекологічними захворюваннями. У зарубіжній літературі описано випадок ниркової коліки з гематурією у хворого з оперізувальним герпесом [423, 351].

1.3. Сучасні можливості діагностики уретеролітіазу

Діагностика конкрементів сечоводу довгий час залишалася й залишається на сьогодні переважно прерогативою рентгенологічних досліджень. Загальновизнано, що оцінка результатів рентгенологічного дослідження, особливо в урологічній практиці, повинна починатися з вивчення клінічних симптомів та подальшого порівняння їх з рентгенологічними ознаками. Тільки такий підхід дозволяє уникнути цілої низки діагностичних помилок. 

Обов'язковими дослідженнями при уретеролітіазі є оглядовий знімок сечової системи, екскреторна урографія, фармакоурографія. При аналізі рентгенограми, зазвичай, звертають увагу на контури нирок, наявність або відсутність тіней, підозрілих на конкременти, щільність тіні нирок, стан паранефральної клітковини [25]. 

Камені миски частіше мають овальну або трикутну форму, сечоводів – довгасту, веретеноподібну, рідше – неправильну [52]. Проте виявити тіні конкрементів на оглядовому знімку вдається лише у 65–70% хворих, оскільки оглядова рентгенограма органів сечової системи має обмежені діагностичні можливості [71]. Місце розташування тіні, її форма, інтенсивність дають можливість лише ймовірно говорити про її відношення до сечових шляхів. Не можна за одним оглядовим знімком встановити діагноз каменю в сечових шляхах (за виключенням коралоподібних каменів нирок). У зв'язку з цим, рекомендують доповнювати оглядову рентгенограму прицільним знімком зон патологічних змін [161]. 

Діагностичні помилки найчастіше обумовлені помилковими тінями, які сприймаються як камені нирки або сечоводу [183]. Псевдопозитивні дані урографії обумовлені тим, що в ділянці нирок, по ходу сечоводів і в тазі може бути безліч утворень, видимих на рентгенограмі, які слід диференціювати з конкрементами сечових шляхів: камені жовчного міхура, звапніння хрящів ХІ – ХІІ ребер, стінок аорти, заочеревинних лімфатичних вузлів та ін. [199]. 

Окрім того, камені сечоводу на оглядових знімках складно відрізнити від петрифікатів у лімфатичних вузлах, звапнінь в яєчниках і пухлинах жіночих статевих органів, калових каменів, тіней пухлин шкіри. Камені жовчного міхура можуть також імітувати камені нирок. Конкременти нижнього відділу сечоводу необхідно відрізняти від тіней флеболітів у судинах стінки тазу, які мають характерну круглясту форму з отворами, а також від точкових звапнінь в органах тазу [204].
З іншого боку, при виконанні оглядової рентгенографії спостерігається  великий відсоток псевдонегативних результатів сечокам'яної хвороби. Часто камені сечоводу локалізуються на рівні другого фізіологічного звуження, тобто в ділянці перетину сечоводу й клубових судин. У цих випадках камінь проектується на верхню частину крижово-клубового синхондрозу й погано візуалізується [210]. 

Товщина кістково-м'язового масиву цієї частини у передньозадній проекції досягає 11 см, тому навіть тінь рентгеноконтрастного конкременту сечоводу може не виявлятися. Окрім того, камені нирок часто не визначаються на тлі ребер, а камені сечоводів – на тлі поперечних відростків хребців або кісток тазу. При вираженому кіфозі, кіфосколіозі та лордозі тінь каменя сечоводу може нашаруватися на кісткову тканину й стати невидимою [235]. Близько 5% каменів сечоводів не виявляють через їхні малі розміри [250]. 

Причина псевдонегативних результатів оглядової урографії, навіть на методично правильно виконаних рентгенограмах, полягає в тому, що 5–10% каменів є рентгенонегативними й не відображуються на рентгенорамах, приблизно до 8% ниркових каменів не контрастуються при оглядовій рентгенографії [182]. Ці камені, утворені за рахунок солей сечової кислоти, ксантину або матриці. Таким чином, найважливішим обмеженням рентгенологічного методу є наявність рентгенонегативних конкрементів [198].
Важливим досягненням стало відкриття в 1906 році зарубіжними вченими F. Voelcher і A. Lichtenberg ретроградної пієлографії, а в 1928 р. A. Binz і С. Raht виконали першу екскреторну урографію (ЕУ). Нині екскреторній урографії і її модифікаціям належить провідне місце в комплексі діагностичних методів при захворюваннях сечової системи [57]. 

Екскреторна урографія дає можливість оцінити анатомічний стан сечових шляхів, виявити ознаки ураження нирок, чашково-мискової системи і сечоводів, а при тривалому спостереженні за хворим – здійснити контроль за динамікою патологічного процесу [75]. За її результатами можна достовірно судити про екскреторну функцію нирок, наявність перешкоди на шляхах відтоку сечі, характер порушень відтоку сечі, анатомічні зміни в сечових шляхах [84].
Прямою ознакою конкременту на екскреторних урограмах є дефект наповнення, який відповідає формі каменя. При локалізації каменя в сечоводі рентгеноконтрастна речовина розташовується над ним, чим пояснюється причина порушення відтоку сечі [102, 230]. 
Непрямою ознакою каменя сечоводу, на думку деяких авторів, є ущільнення тіні нирки на боці обтурації [125]. Цей симптом був описаний К. Scheele в 1965 році: він з'являється при виконанні рентгенограми протягом 1–2 хвилин після введення контрастної речовини у вену і зумовлений спастичним скороченням ниркових сосочків при нирковій коліці, що затримує виведення сечі.  Отже, і рентгеноконтрастна речовина, що спричиняє підвищену реабсорбцію води в ниркових канальцях, і збільшення концентрації контрастної речовини в паренхімі,  роблять нефрограму виразнішою [260, 259]. Проте інші автори пояснюють описаний синдром реакцією на високотоксичний контрастний препарат [392].
Наявність рентгенонеконтрастних і невидимих на оглядових рентгенограмах каменів сечовивідних шляхів може бути запідозрена за непрямими ознаками: розширення чашок при каменях мисок та розширення проксимальних відділів сечоводів і порожнин нирок при каменях сечоводів [195, 412]. 

Аналіз екскреторних урограм показав, що ступінь контрастування чашково-мискової системи, а отже, і можливість оцінки функціональної здатності нирок знаходиться в прямій залежності від функціонального стану верхніх сечових шляхів [224, 421]. 

Таким чином, при розладі уродинаміки верхніх сечових шляхів чітке контрастування чашково-мискової системи свідчить про незадовільну функцію нирок. І, навпаки, слабке контрастування при швидкій евакуації контрастної речовини є ознакою хорошої функціональної активності. Проте посилення контрастності зображення чашково-мискової системи, своєю чергою, свідчить про ускладнений відтік сечі з нирки [252].
Незважаючи на те, що екскреторна урографія є основним методом рентгенологічного обстеження хворих на нефролітіаз, протягом останніх років, у зв'язку з розвитком ультразвукових досліджень (УЗД), комп'ютерної томографії (КТ), магнітно-резонансної томографії (МРТ) і появою комп'ютерно-томографії та магнітно-резонансної урографії (КТУ, МРУ), висловлюються сумніви про недоцільність проведення  ЕУ. Окрім видільної функції, екскреторна урографія залежно від щільності тіні контрастної речовини дозволяє побічно судити і про концентраційну здатність нирок. Але екскреторна урографія не здатна якісно відобразити багато параметрів ниркової функції. Екскреторна урографія дозволяє лише виявити структуру збиральної системи й видимість тіні контрастної речовини в цій системі, що нетотожно функціональному стану нирок [266, 315].
 Нині мультизрізова КТ є найбільш потужним засобом виявлення, локалізації, уточнення розмірів і щільності конкрементів сечоводу з чутливістю 94–97% і специфічністю 96–100% [110, 334]. До того ж, цей метод вважають більш інформативним, ніж екскреторна урографія, яка допомагає виявити неконтрастні камені, що не викликають обструкцію сечоводу. Результати КТ отримуються значно швидше, не потребуючи контрастного посилення у більшості пацієнтів [119, 339].

За допомогою КТ легше диференціювати неконтрастні камені й згустки крові або пухлини (порівняно з традиційною урографією, що дозволяє виявити тільки дефект наповнення). Окрім цього, КТ краще, ніж УЗД або урографія дозволяє диференціювати інші причини болів у животі [137, 356].

Дуже зрідка камені, що складаються з однієї матриці, можуть мати при КТ щільність, характерну для м'яких тканин. Водночас усі інші камені при КТ-дослідженні виявляють ідеально [150]. У зв'язку з тим, що камені в сечоводах можуть затемнюватися контрастною речовиною, зазвичай застосовують КТ без контрастного посилення [194]. 

Спіральна КТ є найбільш прийнятною для виключення втрати каменя в нереєстрованій секції. Для цього застосовують п’ятиміліметрову спіральну техніку з кроком 1,5:1 або менше. Деякі автори використовують крок 2:1 [211, 366].

У зв'язку з тим, що пацієнти із сечокам'яною хворобою часто молоді, а також у зв'язку з рецидивуючим характером сечокам'яної хвороби, мінімізація дози радіації є критичною [375, 383]. Доза опромінення при спіральній КТ досягає 2,8-4,5 mSv, порівняно з 1,3-1,5  mSv при внутрішньовенній пієлографії. Необхідно також відмітити, що доза опромінення матки становить приблизно 0.006 Gy при пієлографії, що порівняно з 0,0046  Gy при спіральній КТ [432]. На підставі проведених раніше досліджень з’ясовано, що спіральна КТ є більш інформативним методом при виявленні каменів сечоводу порівняно з ЕУ. З урахуванням використання переваги поперечних сканів та опції реконструкції зображення спіральна КТ є золотим стандартом при діагностиці каменів сечоводу [384, 448]. 

У декількох проведених дослідженнях при порівнянні можливостей спіральної КТ і внутрішньовенної пієлографії було показано, що спіральна КТ демонструє 96% чутливості й 96% специфічності проти 87% чутливості й 94% специфічності при екскреторній урографії. Зроблено висновок про значні переваги спіральної КТ перед традиційною рентгенографією [51, 398].

Нині доведено, що спіральна КТ перевищує можливості класичної пієлографії у виявленні каменів, включаючи рентгенонегативні камені, краще дозволяє виявити камені малих розмірів, а також випадки часткової обструкції при обтіканні каменю контрастом. Також доведено, що спіральна КТ значно інформативніша при захворюваннях, які мімікрують камені сечоводу, зокрема при екстра- й інтралюмінарних пухлинах, особливо коли новоутворення не пов'язане зі збиральною системою нирки [165, 396].

Використання спіральної КТ як доповнення до екскреторної урографії дозволяє деталізувати стан сечоводів від нирки до сечового міхура, вона також дозволяє здійснити додаткові «знахідки», зокрема патологічні осередки поза збиральною системою, які складно або неможливо візуалізувати за допомогою екскреторної урографії [130, 236, 405].

До того ж, спіральна КТ також більш прийнятна в разі виявлення ненормальних тканинних утворень, які пов'язані з іншими патологічними станами, такими як пухлини, крововиливи, кальцифікати, скупчення газу й рідини, які виявляють у 27% – 47% пацієнтів [304, 406, 425].

В одному з досліджень кореляції спіральної КТ й екскреторної урографії у 105 пацієнтів при КТ камені сечоводів ідентифіковано в 49 хворих, у 29  – виявлено інші захворювання черевної порожнини та у 21 – патології не виявлено. Вони були визнані здоровими. Автори роблять висновок, що використання КТ більш прийнятне при первинній діагностиці, оскільки у разі негативних результатів при екскреторній урографії потрібне виконання більш складних досліджень. Ця тактика не лише подовжує час дослідження, а й збільшує його вартість [304, 352, 382]. Водночас незаперечним є  значення ультразвукового дослідження в комплексі з рентгенологічними методиками для діагностики уретеролітіазу. Мета цих досліджень полягає не лише у виявленні конкременту, але й в оцінюванні функціонального стану сечових шляхів [52]. Ультразвукове дослідження на сьогодні вважається одним з найбільш точних методів діагностики сечокам'яної хвороби [132, 420]. Аналіз клінічних спостережень показав, що при ехографії виявлення великих каменів у нирках зазвичай не становить труднощів. Вони визначаються тоді, коли чітко контурують ехопозитивні утворення, розташовані в чашково-мисковій системі. Тим часом питання виявлення дрібних конкрементів залишаються досі не вирішеними, незважаючи на те, що, за спостереженнями деяких авторів, мінімальний розмір каменя, який може бути виявлений при ехографії, становить близько 1,5–2 мм [19].
Значно складнішим завданням є виявлення каменів сечоводів. Діагностика цього стану є складною для ультразвукового дослідження. Труднощі обумовлені, з одного боку, відсутністю візуалізації сечоводу при звичайному рівні діурезу [267]. З іншого боку, численні гіперехогенні структури, розташовані в ділянці проходження сечоводу (петлі кишок з газом, жирова клітковина, звапнені атеросклеротичні бляшки судин і флеболіти) можуть створювати помилкове враження про наявність конкременту в просвіті сечоводу [381]. 

При нирковій коліці УЗД сечоводу краще починати з вивчення його вічка й тазового відділу [270]. Це пов'язано з тим, що велика частина каменів локалізується в нижній третині сечоводу вже через 12–24 годин, тобто до моменту огляду. Конкремент можна виявити у передміхуровому або внутрішньоміхуровому відділах, діагностувати ознаки набряку вічка й бульозного запалення стінки сечового міхура. За відсутності причини уростазу в нижній третині сечоводу слід розпочати дослідження його середнього й верхнього відділів. Усі автори одностайно стверджують, що частота виявлення конкрементів значно збільшується за наявності розширення сечоводу [268]. 

Для поліпшення візуалізації конкрементів сечоводу пропонують різні методичні прийоми. Так, деякі автори рекомендують для щільнішого  заповнення сечоводу рідиною максимально форсувати діурез і не наповнювати значно сечовий міхур (максимум 100,0–150,0 мл) [414]. На думку інших авторів, сканування нижньої третини сечоводу проводиться при заповненому до 200,0–500,0 мл сечовому міхурі [453]. Чутливість сонографії у діагностиці уретеролітіазу інтрамурального відділу сечоводу при 100% специфічності може досягати 95% [443].
Можливості ехографії у виявленні конкрементів у сечоводі різні, за даними різних авторів. Успіх діагностики залежить від локалізації каменя. У літературі зазначено, що найчастіше конкременти виявляють у місцях фізіологічних звужень – у внутрішньостінковому (інтрамуральному) й передміхуровому (юкставезикальному) відділах, а також на рівні перетину із судинами та в сечовідному для миски сегменті. Та все ж таки більшість авторів вважають, що, незважаючи на високу чутливість ехографії при діагностиці каменів нирок (близько 96%), камені сечоводу визначаються важко [42, 96, 237] Це обумовлено їх невеликим діаметром, а також наявністю газу в кишківнику, який, як відомо, є перешкодою для проходження ультразвукових хвиль. 
За даними різних авторів, часто можна виявити не один, а декілька конкрементів, так звана «кам'яна доріжка», яка частіше з'являється після літотрипсії. При УЗД сечоводів можливе виявлення і сольових конгломератів. Вони мають вигляд подовжених ехопозитивних структур із співвідношенням товщини до довжини більш ніж 1:3, тоді як солітарні конкременти в сечоводі зазвичай мають співвідношення аналогічних розмірів як 1:2 [98].
Упродовж останніх років для характеристики ступеня сечовідної обструкції застосовується допплерографічне дослідження. Іншим напрямом застосування допплерографії для визначення сечовідної обструкції є вивчення сечовідних викидів при каменях сечоводів. 
Для підвищення ефективності діагностики конкрементів сечоводів деякі автори рекомендують використовувати допплерографічний ефект «мерехтливого» артефакту [357, 365]. Сутність його полягає в тому, що при дослідженні в режимі колірного або енергетичного допплера позаду конкрементів  спостерігається поява стійкого яскравого колірного сліду. Різнобарвні коліорові плями, з яких він складається (протуберанці) є полярними частками коліорової шкали, тобто – максимальні швидкості. У режимі спектральної допплерографії цей феномен супроводжується характерним різким тріском, а сам спектр являє собою множинні вертикальні лінії, які йдуть у нескінченність. 

Проведено дослідження параметрів ниркового кровотоку при нирковій коліці за допомогою еходопплерографії. Визначали середній індекс резистентності (RI) в нирковій артерії й середню різницю по цьому показнику між лівою і правою ниркою (dRI). При нирковій коліці було виявлено підвищення RI більш ніж до 0,70 см/з і dRI>0,06 [10, 11].
Велика частина досліджень, присвячених застосуванню еходопплерографії при сечокам'яній хворобі, була проведена під час або після дистанційної ударно-хвильової літотрипсії [15, 20, 213]. Тоді як деякі автори [238] не виявили статистично значущих відмінностей лінійної швидкості кровотоку в систолу і діастолу після 1000–2350 ударно-хвильових імпульсів, інші [255] спостерігали статистично значуще підвищення індексу пульсації (PI) лише в тих хворих, які після процедури отримували наркотичні анальгетики. Було висловлено припущення, що основним ушкоджувальним чинником дистанційної літотрипсії, дії якого слід уникати, є обструкція сечових шляхів фрагментами каменя. Був виявлений взаємозв'язок між підвищенням RI, зареєстрованим в обох нирках безпосередньо після процедури, і наступною артеріальною гіпертонією. Вона розвивалася в 39% осіб з RI>0,69, у яких до цього артеріальний тиск був нормальним  [255, 276]. 
У низці робіт було вивчено дію ударної хвилі на нирку у пацієнтів, які перенесли дистанційну літотрипсію, протягом перших двох діб і на 8-9-у добу. У першу–другу добу після сеансу PI і RI підвищувалися порівняно з початковими значеннями в нирці, що піддалася літотрипсії. На 8–9-у добу ці показники приходили до початкових значень [277, 279].
Багато авторів відмічають, що допплерівські дослідження функції верхніх сечових шляхів несуть певну інформацію, проте досі ще немає спільної думки про методику дослідження, інформативність показників допплерометрії в діагностиці уретеролітіазу [10, 197].

Численні дослідження показали, що збільшення ниркової миски є ознакою обструктивних уропатій. У літературі зазначено, що збільшення ниркової миски при обструкції виявляють методом ехографії з чутливістю 80 –100% і специфічністю 84–98% [17]. Водночас інші автори  виявили, що при гострій обструкції сечоводу конкрементом у 20% немає ознак уростазу [2], а гідронефроз на боці обструкції визначався в 65–92% [7, 21].
Слід ураховувати, що уретеропієлокалікоектазія є лише непрямою ознакою наявності конкременту в сечоводі. Дилатація верхніх сечових шляхів може бути викликана обструктивною й необструктивною причинами. При обструкції «зсередини» найчастішою причиною є конкремент, рідше – сольові або запальні емболоми або пухлина. Окрім цього, обструкція може спостерігатися при різних аномаліях сечовивідної системи – стриктурах сечоводу, стенозах мисково-сечоводного сегменту, високому відходженні сечоводу, уретероцеле і т. ін. [428, 451].

Обструкції сечовивідної системи «ззовні» найчастіше обумовлені патологією заочеревинного простору. Це пухлинні ураження заочеревинних лімфатичних вузлів, первинні й метастатичні пухлини заочеревинного простору, ретроперитонеальний фіброз, вазоренальні й вазоуретральні конфлікти та аномалії судинно-сечоводних відношень [431]. 

Одночасно існує низка патологічних станів, за яких причиною дилатації верхніх сечових шляхів не є обструкція. Здебільшого це гостра й хронічна ниркова недостатність у стадії поліурії, хронічний пієлонефрит, туберкульоз нирок, діабетична нефропатія з вторинним пієлонефритичним процесом і поліурією [430].
Вивчення морфологічних змін, що настають у сечоводі й парауретеральній жировій клітковині при уретеролітіазі, показує, що в місці розташування каменя з'являється потовщення стінки сечоводу й набряк прилеглої до нього жирової клітковини. Існує уявлення, що оцінка морфологічних змін верхніх сечових шляхів та тканин, що оточують їх, вживаними методами ехосканування не можлива [411]. 

Вважають, що ультразвуковий метод не є високоінформативним для з’ясування причин гідронефротичної трансформації. Гостра сечовідна обструкція, яка виникає при уретеролітіазі, спричиняє значні зміни в нирках, сечоводах, перинефральній і періуретеральній клітковині. У результаті травматизації стінки сечоводу конкрементом відбувається локальний його набряк [113]. Проте тільки одиничні роботи присвячені опису ехографічної картини зміни сечових шляхів, структури стінки сечоводу й оточуючих тканин при сечовідній обструкції [367, 433]. При уретеролітіазі в результаті обструкції сечових шляхів зміни, що відбуваються з боку нирок і миски, сонографічно можна визначити як розширення ЧМС у вигляді пієлоектазії або гідронефротичної трансформації, збільшення товщини контуру чашково-мискової системи як результат пієловенозних, пієлолімфатичних рефлюксів, можна також виявити розширення сечоводу [443]. Поширеною є думка про те, що при ультразвуковому дослідженні нирок візуалізація чашково-мискової системи, що має нечіткі контури при розмірах чашок < 8 мм і миски < 15 мм, може інтерпретуватися як припустимий варіант норми [24]. 

Деякі автори схильні вважати, що при УЗД навіть незначна поява контурів ЧМС є ознакою, що відображає стан уродинаміки верхніх сечових шляхів у стадії компенсованого уростазу [429]. При гострому порушенні уродинаміки, найчастіше внаслідок обструкції сечоводу при уретеролітіазі, розвивається гострий обструктивний пієлонефрит [39, 94]. Ультразвукове дослідження нирок може виявити асиметричне збільшення їхніх розмірів [78]. У нормі коефіцієнт  збільшення не перевищує 0,8, а при нефропатіях наближається до одиниці (симптом «1»). При цьому нирка в поперечному перерізі набуває круглястої форми [4, 5, 16]. 

Отже, наведені літературні дані свідчать про те, що до сьогодні немає спільної думки про можливості УЗД  діагностиці каменів сечоводів. Незважаючи на впровадження нових ультразвукових приладів з високою виокремнівністю, їх застосування при цій патології вважається обмеженим. 

1.4. Сучасні підходи до лікування каменів сечоводу

Протягом тривалого часу при локалізації каменів у сечоводі дуже часто доводилося вдаватися до відкритих оперативних утручань [6, 8, 35].
У сучасній урології існує чітке прагнення виконувати більшість лікувальних процедур за допомогою малоінвазивних технологій. Завдяки технологічним досягненням уретероскопія є нині «золотим стандартом» лікування уретеролітіазу [25, 123, 164, 410, 454].

Уретероскопія й інтракорпоральна літотрипсія останнім часом стали найбільш успішними методами лікування каменів проксимальних відділів сечовивідних шляхів, а зараз вони перетворюються на основні методи лікування. Нині інтраренальні конкременти певних розмірів також можуть бути доступними при уретероскопії, і це також є явною перевагою цієї техніки [256, 258, 386, 409]. Екстракорпоральна ударно-хвильова літотрипсія (ЕУХЛ) залишається методом вибору для лікування більшості ниркових каменів і багатьох конкрементів проксимального відділу сечоводу [36, 59, 263, 387, 402, 409]. Тим часом досить низька частота позитивних результатів, пов'язаних із цим методом, виключає його застосування для лікування всіх пацієнтів. Зазвичай при перкутанній нефролітотрипсії результативність лікування значно вища, зокрема, при каменях великих розмірів, але цей метод також не придатний для всіх пацієнтів [30, 32, 280, 403]. 

Ендоскопічне лікування каменів нирок і верхніх відділів сечоводів може стати методом вибору для досить великої групи пацієнтів. Успіх уретероскопічного лікування каменів є результатом розвитку ефективних гнучких уретероскопів, нових захоплюючих пристроїв і лазерних літотрипторів [13, 38, 240].

Як ригідні, так і гнучкі уретероскопи стали тоншими й довшими. У більшості пацієнтів сучасний ригідний уретероскоп здатний досягти не лише проксимальних відділів сечоводу, але й ниркової миски. Сучасні гнучкі уретероскопи мають товщину від 7 до 8 Fr при каналі до 1,5 мм. Ці уретероскопи дозволяють досягти порожнини інтраренальної збиральної системи більше ніж у 90% пацієнтів [65, 68, 222]. 

Гольмієвий лазер швидко став найбільш ефективним і широко визнаним ендоскопічним літотриптором. Енергія лазера передається через гнучке скловолокно. Цей лазер здатний фрагментувати камінь будь-якого розміру й щільності. Волокно має бути підведене до поверхні каменя, де воно здатне зруйнувати камінь на дрібні фрагменти, які потім просто відходять з сечовивідних шляхів зі струмом іригаційної рідини [50, 80, 226, 241, 293]. 

Фрагменти великих розмірів також можуть бути розділені на менші частини, які можуть відійти самостійно або бути видалені захоплюючими щипцями чи кошиками. Більшість фрагментів можуть бути вимиті з нирки при літотрипсії [256, 261, 417].  Після операції залишають інтраренальні стенти лише при значних розмірах каменя, або коли має місце кровотеча, або коли утворився згусток унаслідок виконання операції. Якщо ці умови відсутні,  то у пацієнтів з каменями меншого розміру стенти не застосовують [254, 269].

Електрогідравлічні літотриптори або імпульсні лазери на барвниках (pulsed dye lasers) першими стали використовувати для подрібнення каменів нирок і сечоводів. Імпульсні лазери не дозволяли подрібнити всі камені й залишали значно більші фрагменти, ніж після використання сучасних гольмієвих лазерів [149, 202, 344, 389, 390, 418]. 

Після електрогідравлічної літотрипсії фрагменти також досить великі й тільки деякі з них мають такі розміри, що можуть відійти зі струмом іригаційної рідини. Тому майже всі фрагменти мають бути роздроблені на дрібніші, або їх необхідно видалити механічно. Перевагою електрогідравлічної літотрипсії є те, що немає потреби торкатися електродом до каменя. Ударна хвиля, яка створюється на кінчику електрода, передається через іригант навіть збоку від каменя [172, 275, 346, 350, 438].

При уретероскопії у проксимальних відділах сечоводу ендоскопічний доступ вдало поєднується з ефективною літотрипсією, що дозволяє досягти успіху практично в 100% пацієнтів з каменями цих відділів сечоводу. Колишні спроби лікування каменів проксимальних відділів сечоводу з використанням ригідних уретероскопів і таких недостатньо ефективних літотрипторів,  як ультразвукові, були менш вдалими. Прогрес, пов'язаний зі зменшенням товщини як ригідних, так і гнучких ендоскопів та зміни в конструкції літотрипторів,  зумовили зростання ефективності лікування каменів усіх відділів сечоводів [273, 285, 295, 385, 441].

Ригідні ендоскопи для уретероскопії з'явилися з 90-х років минулого століття. Стандартний ригідний уретероскоп тоді мав товщину більшу за 10 Fr, при цьому використовувалися тільки ультразвукові й електрогідравлічні літотриптори. При використанні цих інструментів успішними були тільки 50% випадків лікування каменів [299, 306, 308, 314, 340, 445]. 

З появою гнучких уретероскопів та електродів для електрогідравлічної літотрипсії менше 2 Fr, а також низькоенергетичних імпульсних лазерів успішне лікування каменів проксимальних відділів сечоводу сягає 95%. При використанні сучасних ригідних мініскопів і гольмієвих лазерів для літотрипсії успіх ендоскопічного лікування каменів будь-яких відділів сечоводу досягає практично 100% [188, 326, 364]. 

У зв'язку з тим, що камінь у процесі операції піддається фрагментації, фактичного статусу «stone-free» вдається досягти не в усіх випадках, тому для характеристики успішного лікування використовують ті ж дефініції, що й при ЕУХЛ. Тобто успішною вважають операцію за відсутності фрагментів каменя більше ніж 3 мм у діаметрі [343, 348, 388].

ЕУХЛ з успіхом використовують для лікування каменів проксимальних відділів сечоводу й нирок. Ця процедура залишається методом вибору при більшості каменів нирок. При каменях проксимальних відділів сечоводу успішність ЕУХЛ коливається в широких межах (від 65% до 81%), за різними даними [179, 180, 181, 220, ]. Найкращих результатів при ЕУХЛ вдається досягти при лікуванні каменів, які мають  розміри менші за 1 см у діаметрі. Ефективність різко  знижується при спробах лікувати камені більшого діаметру [228, 244, 265, 446].

Еволюція уретероскопії сприяла розширенню показань до ендоскопічного лікування уретеролітіазу. Водночас, разом з успіхами, після періоду захоплення від використання нової техніки, з'явилися й розчарування від широкого застосування уретероскопії, у зв'язку з накопиченням даних про недоліки й ускладнення цього методу [281, 284, 287, 422]. Ще в 1979 році було відмічено, що таке загрозливе (на той момент) ускладнення, як перфорація сечоводу, пов'язано з необережністю й неакуратністю при виконанні уретероскопії. Нині, у зв'язку з повсюдним поширенням уретероскопії, відмічено все нові й нові випадки ускладнень уретероскопії та було запропоновано різні способи їх усунення [355, 369, 400]. 

Деякі автори описують техніку напівригідної уретероскопії без розширення вічка сечоводу [85, 88, 379, 395]. З іншого боку, бужування вічка дозволяє виконати процедуру швидше, застосовуючи менш потужне зусилля при проходженні початкових відділів сечоводу, що є дуже важливим за необхідності багаторазових проведень уретероскопа через вічко сечоводу (наприклад, при екстракції фрагментів великого конкременту) [87, 105, 133]. 

Бужування сечоводу є безпечною методикою, позбавленою у більшості випадків пізніх ускладнень, що було показано в численних дослідженнях з використанням мікційної цистографії та екскреторної урографії. Тим часом рутинне використання техніки «взуттєвого ріжка» при проведенні уретероскопа через вічко та інтрамуральний відділ сечоводу є простим, ефективним й недорогим способом уникнути додаткового розширення вічка сечоводу для виконання уретероскопії [174, 212, 332, 423]. 

Використання уретероскопа з діаметром не більше 8,5 Fr дозволяє виконати доступ до верхніх відділів сечоводу і навіть до ниркової миски. Водночас, навіть досягши конкременту в цих відділах, використання ультразвукової літотрипсії далеко не завжди дозволяє зруйнувати й видалити конкремент, у зв'язку з високою частотою його міграції у вищерозміщені відділи сечового тракту, що є недоступними для ригідної уретероскопії [43, 246, 247, 372, 414]. Уретероскопія, яка є значним і цінним досягненням в урології, є мінімально інвазивною процедурою, але може спричинити ушкодження сечоводу й інших ускладнень у будь-який час виконання операції. Ретельний відбір пацієнтів, використання адекватної техніки операції й інструментів дозволяють значно зменшити вірогідність цього ускладнення [61, 67, 160, 245, 272].

Незважаючи на те, що нині формальна класифікація ускладнень уретероскопії відсутня, більшість дослідників розділяють їх за хронологією й по важкістю. Більшість інцидентів або ускладнень під час уретероскопії можуть бути адекватно нівельовані без додаткових оперативних утручань [86, 108, 148, 191, 437]. Ускладнення вважають серйозними, якщо вони потребують додаткового оперативного втручання, можуть стати причиною післяопераційних ускладнень або несуть загрозу здоров'ю або життю пацієнта [248, 296, 302, 321]. У зв'язку з цим, насильницьке введення уретероскопа або будь-які форсовані маневри мають бути виключені. Під час утручання необхідна абсолютна видимість [323, 329]. 
Варто відмітити, що тривалі уретероскопічні процедури й маніпуляції у верхніх відділах сечоводу небезпечні через високий ризик перфорації його стінки. Вважають, що у більшості випадків перфорації можна запобігти консервативними заходами, зокрема шляхом ендоскопічного встановлення уретерального стента. Негайне стентування є першим кроком терапії цього  ускладнення і стає успішним більше ніж у 80% випадків [249, 309, 310, 328, 372, 397, 415]. За неможливості ретроградного введення стента при цьому ускладненні потрібне проведення перкутанної нефростомії й антеградне введення стента. У випадках, коли ендоскопічний або перкутанний доступ не можливий або не ефективний, можуть бути виконані відкриті хірургічні втручання [318, 426, 439, 401].
Екстрауретральна екструзія конкременту є наслідком перфорації стінки сечоводу [319, 320, 330]. Це ускладнення іноді може призвести до утворення стриктури сечоводу. Рідше зустрічається утиск кошика Dormia разом із фіксованим у ньому конкрементом [135]. Форсоване видалення кошика в такій ситуації може спричинити екстремально серйозні ускладнення, такі як розриви зони сечоводу в ділянці цього контакту з конкрементом, так само як велике скальпування слизової оболонки сечоводу та його авульсію [246, 249, 341, 342]. У більшості випадків ці ускладнення вдається усунути ендоскопічно, окрім випадку відриву сечоводу. 
Безперечно, зменшення розмірів уретероскопів і мініатюризація інструментів дозволяє розширити можливості уретероскопії [245, 247, 264]. Водночас зменшення діаметра уретероскопа й мініатюризація інструментів робить їх крихкими й менш стійкими до ушкодження. Поломка інструментів може стати неминучою, але ретельний догляд за інструментами під час їх обробки, стерилізації, зберігання й використання можуть значно збільшити термін «життя» (робочого стану) використовуваного унікального інструментарію й устаткування [300, 333].
Кровотеча, пов'язана з уретероскопією, як правило, незначна має скороминучий характер. Головною проблемою є погіршення видимості, що у деяких випадках потребувало виконання повторної уретероскопії [341, 360, 363]. 

Ушкодження слизової оболонки сечоводу на значній протяжності є найбільш серйозним хірургічним ускладненням. Проте частота ускладнень зменшується з удосконаленням техніки виконання процедури [341, 370, 372]. Ці ускладнення виникають при форсованому проведенні уретероскопа або викорінюванні конкременту щипцями чи кошиком Dormia [385, 389, 404]. 

Деякі дослідники при вивченні предиктивних чинників ускладнень уретероскопії показали наявність взаємозв'язку між ускладненнями й тривалістю виконання втручання. Ними також було продемонстровано взаємозв'язок між локалізацією каменя, часом операції і досвідом хірурга [242, 303, 395].

Необхідно відмітити, що ускладнення уретероскопії зустрічаються нечасто й можуть бути усунуті ендоскопічно. Відкриті операції для лікування ускладнень використовують зрідка, лише за суворої необхідності, коли іншими способами досягти позитивних результатів неможливо [399, 401, 437]. 

Більшість ускладнень уретероскопії виникають інтраопераційно, але деякі з них з’являються також у ранньому або пізньому післяопераційному періоді. Окрім цього, деякі ускладнення, такі як загострення інфекції або затримка сечі, первинно виникають у післяопераційному періоді і, на перший погляд, не пов'язані безпосередньо з якими-небудь інтраопераційними втручаннями [444, 450, 454].  Ризик післяопераційних інфекційних ускладнень значно вищий за наявності інфекції сечових шляхів до операції. Використання рутинної антибіотикопрофілактики й дренування сечових шляхів за допомогою стента дозволяє знизити ризик подібних ускладнень [47, 355, 358, 408]. Одночасно рутинне використання стентів не завжди виправдане, оскільки збільшує час операції, вартість утручання, провокує виникнення відстрочених ускладнень, передусім таких, як стент-асоційована інфекція. Іншою причиною виключення рутинного стентування є зростаючий ризик транзиторного міхурово-сечоводного рефлюксу [27, 44, 62, 63, 294, 327]. Низкою авторів було показано, що тривале перебування каменя в просвіті сечоводу й перфорації сечоводу є також основними сприятливими чинниками для утворення стриктур [101, 175, 178, 221, 227, 435]. 

Розроблення й широке впровадження в клінічну практику нових ефективних і малоінвазивних методів лікування, створення й широке застосування напівригідних та гнучких ендоскопів, різних видів літоекстракторів і систем, які полегшують доступ до конкременту (сечовідні кожухи), а також упровадження лазерних технологій у хірургічну урологію значною мірою змінили підхід до лікування пацієнтів з уретеролітіазом, що стало причиною істотного зниження кількості «традиційних» відкритих операцій до 0,3–5,1 % [203, 205, 221].
При визначенні алгоритму й методу видалення каменів із сечоводу, на думку низки авторів [227, 287, 289, 307, 331, 335, 373, 399, 436], необхідно враховувати такі чинники:
1. Локалізацію й розміри каменя та його щільність (в од. HU);
2. Функціональний стан нирок;
3. Ступінь порушення уродинаміки верхніх сечових шляхів;
4. Тривалість перебування конкременту в сечоводі;
5. Частоту й інтенсивність больових нападів;
6. Наявність і протяжність ендо- і періуретериту, сечовідних стриктур і деформацій, фіксованих перегинів та аномалій розвитку сечоводу;
7. Конституціональні особливості пацієнта.

На додаток до цих чинників слід звертати увагу на наявність і перебіг хронічної сечової інфекції, одно- або двосторонній характер обструкції, попереднє хірургічне втручання  на сечоводах з приводу каменів (у тому числі його неефективність), загальний соматичний статус пацієнта, наявність супутніх захворювань, а також стать і вік пацієнта [294, 312, 337, 345, 370]. Так, наприклад, за даними Європейської асоціації урологів [290, 291, 292, 303], показаннями до активного видалення каменів сечоводу є:
1. Діаметр каменя більше 6 мм;
2. Відсутність ефекту від анальгетичної терапії;
3. Обструкція єдиної нирки;
4. Двобічна обструкція верхніх сечових шляхів.
Узагальнення накопиченого досвіду ведення пацієнтів із уретеролітіазом дає підстави стверджувати, що переважними показаннями до контактної уретеролітотрипсії (КУЛТ) перед іншими методами лікування є камені високої щільності (> 1000 HU) розміром більше 5 мм; камені, що тривало знаходяться в дистальному й середньому відділах сечоводу; протяжні «кам'яні доріжки»; множинні камені дистального відділу сечоводу; рентгенонегативні камені сечоводу; наявність каменя сечового міхура й сечоводу [305, 325, 338, 371].
При виборі КУЛТ необхідно добирати найбільш оптимальний спосіб фрагментації конкременту в сечоводі й ураховувати вірогідну необхідність його стентування або використання іншого методу відведення сечі після операції [378, 404, 416]. 
Упродовж останнього десятиліття радикальність видалення каменів у сечових шляхах і в сечоводах зокрема визначають нові високотехнологічні методи виконання КУЛТ. Їх застосування дозволяє істотно скоротити обсяг операційної травми й час операції, що певною мірою впливає на характер перебігу післяопераційного періоду. Окрім того, значно знижується ризик розвитку післяопераційних ускладнень порівняно з відкритою традиційною хірургією СКХ і дистанційною літотрипсією (ДЛТ) [23, 424].
Незважаючи на велику інвазивність КУЛТ порівняно з ДЛТ, вона є більш  успішною при лікуванні конкрементів дистального й середнього відділів сечоводу [44]. Ефективність цих двох методів у лікуванні уретеролітіазу становить 81,8% і 84,6% відповідно [69].
Досі предметом дискусії є визначення пріоритету між КУЛТ і ДЛТ при лікуванні пацієнтів з каменями сечоводу. Водночас поява сучасних напівригідних і гнучких уретероскопів зробили доступ до каменя простішим і менш ризикованим [338, 371].
При виконанні КУЛТ використовують різні види енергії, такі як пневматична, ультразвукова, електрогідравлічна й лазерна. Кожен вид енергії має свої переваги та недоліки [69, 305]. Ультразвукова й пневматична енергії доводяться до конкрементів за допомогою жорстких металевих зондів, які потребують ригідних або напівригідних уретероскопів, що мають обмежені поля дії та видимості. Це є визначальним чинником у зниженні безпеки хірургічного втручання й підвищенні відсотка міграції конкрементів у порожнинну систему нирки в ході операції [325, 440].
Навпаки, електрогідравлічна, електроімпульсна й лазерна енергії передаються на камінь гнучкими тонкими зондами (1,9-3 Ch) та аплікаторами-хвилеводами (200-350 мкм), що легко вводяться через робочі канали сучасних фіброендоскопів і дозволяють під візуальним контролем максимально прецизійно фрагментувати камені будь-якого відділу сечових шляхів, змінюючи кривину дистального відділу фіброскопа [363, 419, 440]. Широкий спектр використовуваних сьогодні методів КУЛТ ґрунтується на відмінностях ефективності, безпеки й економічності використовуваного устаткування.
Актуальним залишається оцінювання ефективності й безпеки різних видів КУЛТ. Останнім часом увага урологів усе більше акцентується на використанні лазерної енергії при літотрипсії. Відомі коліоровий пульсуючий, олександритовий і гольмієвий лазери. Урахування того, що перші два мають досить високу вартість і відносно низьку ефективність при дії на камені, що не мають пігменту (зокрема на цистинові), легко пояснює широке впровадження гольмієвої (Ho - YAG) КУЛТ, що застосовується з гнучкими й ригідними уретероскопами [363, 442].
Ефективність контактної лазерної уретеролітотрипсії (КЛУЛТ) підтверджується багатьма дослідниками, які показали, що при використанні лазера з гнучкими ендоскопами й розширенням за необхідності уретеролітотрипсії до уретеропієлолітотрипсії можливе досягнення рівня повної елімінації конкрементів сечоводу від 78,9% до 96,8% [444]. Незважаючи на велику безпеку КЛУЛТ порівняно з іншими видами КУЛТ, вона займає багато операційного часу й має досить високу вартість, що утруднює її широке використання [70, 76]. Водночас можливість використання при КЛУЛТ мініуретероскопів дозволяє мінімізувати інтраопераційну травму сечоводу й знизити відсоток ретроградної міграції каменя, що, на думку деяких авторів, є важливим чинником, який сприяє впровадженню КЛУЛТ для лікування пацієнтів із каменями сечоводів [60, 77, 361].
Отже, найбільш ефективною й безпечною серед наявних лазерних систем для видалення конкрементів будь-якої локалізації і будь-якого складу, використовуваною як з ригідними, так і з гнучкими ендоскопами, на сьогодні вважається гольмієва лазерна система на алюмо-ітрієвому гранаті (Ho: YAG -лазер) [99, 145, 360].
Порівняльний аналіз використання КЛУЛТ і пневматичної КУЛТ  показав, що, незважаючи на збільшення середнього операційного часу на 21,4% при КЛУЛТ, проксимальна міграція каменів була нижчою на 16%, ніж при пневматичній КУЛТ [101, 175, 215].
Існують дані, що свідчать про можливість повного видалення конкрементів із середньої та нижньої третини сечоводу при КЛУЛТ порівняно з пневматичною КУЛТ, 97,5% і 80% відповідно. Автори відмічають, що повторні хірургічні  втручання мали місце у 8,3% пацієнтів з проведеною пневматичною КУЛТ проти 0,7% подібних випадків із КЛУЛТ [219, 232].
Bapat S.S. et al. (2007) за результатами аналогічної роботи визначили високу ефективність і безпеку КЛУЛТ при каменях верхніх відділів сечоводу, що безпосередньо пов'язано з фізичною дією лазерного випромінювання на конкремент, при якому досягається його найдрібніша фрагментація. Здійснення КЛУЛТ безпечніше для пацієнта, оскільки витік акустичного імпульсу, через який виникають побічні ефекти лазерної дії, мінімальний [27, 47, 239]. 

Успіхи в застосуванні ЕУХЛ та ендоскопічних утручань скоротили кількість відкритих операцій до одиничних випадків [49, 359]. Звичайно, у хворих з великими ускладненими каменями, особливо при їх локалізації у проксимальних відділах сечоводу, виникають складнощі для малоінвазивного лікування, тому часто необхідні множинні втручання [69, 111]. У таких випадках традиційне відкрите хірургічне втручання  має переваги як хороша, недорога альтернатива для вирішення проблеми. Останні досягнення лапароскопічної техніки дозволили розширити  можливості цього методу для різних патологічних станів [178, 214]. 

Лапароскопічна техніка при виконанні уретеролітотомії уперше була описана в 1979, а найбільший розвиток вона отримала на початку 1990-х років завдяки роботам Gaur D.D., який широко використовував ретроперитонеоскопічний доступ. 

Однією з головних умов використання ретроперитонеоскопічної хірургії сечоводу є локалізація каменя не нижче рівня клубових судин [274, 282].

Нині при використанні лапароскопічної техніки віддають перевагу ретроперитонеальному доступу. Одночасно деякі автори віддають перевагу інтраперитонеальному доступу, вважаючи, що такий підхід дозволяє використовувати більший «робочий простір». Порожнину при ретроперитонеоскопічному доступі можна розширити, використовуючи спеціальний балон. Цей пристрій сприяє здійсненню прямого доступу до сечового тракту й виключає контакт сечі з органами черевної порожнини [298, 377]. Головним недоліком ретроперитонеоскопічного доступу вважають менший «робочий простір», який обмежує реконструктивні етапи операції, зокрема накладення інтракорпоральних швів.Тим часом, на думку деяких авторів, використання балона не є обов'язковим, часто вистачає дигітальної диссекції ретроперитонеального простору для створення простору, що дозволяє виконати всі етапи операції з ретроперитонеального доступу [391, 333, 434]. 

Ретроперитонеоскопічний доступ через поперекову ділянку дозволяє здійснити швидкий і прямий доступ до органів сечовивідної системи від ниркової миски до зони перетину сечоводу з клубовими судинами. За необхідності, при міграції каменів у миску й чашки їх можна видалити через додатковий розріз у мисці. Деякі автори використовують для цього ригідний нефроскоп, введений через пієлотомічний доступ. Безперечною перевагою використання лапароскопічної техніки при лікуванні уретеролітіазу є можливість видалення суцільного каменя, без фрагментації і, відповідно, без резидуальних фрагментів [300, 316, 324]. 

Одним із суперечливих аспектів лапароскопічної хірургії сечоводу є питання про використання катетерів і стентів. Наявність JJ-стента в сечоводі полегшує ідентифікацію останнього, але утруднює виявлення каменя, у зв'язку з редукцією сечоводу, що знаходиться вище від конкременту. Автори відмічають, що заздалегідь встановлений стент перешкоджає міграції каменя [62, 196, 452].

За наявності анатомічних особливостей сечовивідних шляхів лапароскопія являє собою безпечну й ефективну альтернативу ендоскопічним процедурам, які в таких випадках часто  є трудомісткими й ризикованими. У 2-х випадках подвоєння сечовивідних шляхів лапароскопічний доступ дозволив авторам здійснити простішу локалізацію й екстракцію каменю після невдалої уретеросокпії [238, 242, 272]. 

Лапароскопія є методом, який відтворює всі етапи відкритого хірургічного лікування уретеролітіазу і може бути показана, коли інші менш інвазивні методи втручання виявилися невдалими. Звичайно, у тих випадках, коли ризик невдачі при використанні таких методів уже високий, передусім при анатомічних аномаліях сечовивідної системи або при ускладнених каменях сечоводу, лапароскопію слід застосовувати як первинну процедуру [74, 106]. 

Наукові публікації названих у дисертації авторів були ретельно опрацьовані, проаналізовані й систематизовані. Вони підтверджують необхідність проведення індивідуальної передопераційної оцінки кожного клінічного випадку для досягнення максимального лікувального ефекту операції. Без сумніву, майбутні дослідження, присвячені ефективності й безпеці уретероскопії в лікуванні каменів сечоводу мають бути пов'язані з упровадженням нових технологій. Передусім це стосується застосування сучасних семиригідних і гнучких уретероскопів, які мають менший діаметр. Окрім цього, потрібне подальше вивчення нових видів контактної літотрипсії, передусім лазерної, а також сучасних пристроїв для екстракції конкрементів. 
Отже, наведені літературні дані свідчать про накопичення нових фактів, здатних змінити існуючі уявлення стосовно малоінвазивних методів лікування «складних» каменів сечоводу. Результати дослідження, поза сумнівом, дозволять знайти шляхи подальшого зниження великої кількості післяопераційних ускладнень.
Розділ 2

ЗАГАЛЬНА ХАРАКТЕРИСТИКА ВЛАСНОГО МАТЕРІАЛУ.

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ

Викладені в роботі спостереження ґрунтуються на даних клініко-інструментального, клініко-лабораторного й статистичного аналізу лікування хворих на камені сечоводу в клініці КЗОЗ «ОКЦУН ім. В. І. Шаповала». Наукову обробку клінічного й експериментального матеріалу проведено особисто автором під керівництвом наукового консультанта, директора КЗОЗ «ОКЦУН ім. В. І. Шаповала», члена-кореспондента НАМН України, доктора медичних наук, професора В.М. Лісового.

Згідно з метою і завданням дослідження робота має клініко-експериментальний характер. Дослідження проводилися за період з 2008 до 2016 рр. на основі обстеження й лікування 1296 хворих на  камені сечоводів та експериментальних досліджень, проведених на 48 кролях.

При виконанні цього дослідження керувалися загальноприйнятими світовими й вітчизняними нормами здійснення досліджень у галузі біології і медицини, що відповідають принципам Ґельсінської декларації, прийнятої Генеральною асамблеєю Всесвітньої медичної асоціації, Конвенції Ради Європи про права людини та біомедицину (1997 р.), відповідним положенням ВООЗ, Міжнародної ради медичних наукових товариств, Міжнародного кодексу медичної етики (1983 р.), вимогам і нормам ICH GSP (2002 р.), типовим положенням з питань етики МОЗ України №281 від 01.11.2000 р. та законам України. Хворі або відповідальні особи давали згоду на здійснення оперативних утручань у кожному конкретному випадку.

2.1. Характеристика обстежених груп хворих

Клінічна частина роботи передбачала оцінку ретроспективних даних надання медичної допомоги хворим на СКХ, а також обстеження й лікування хворих на госпітальному етапі їх перебування.

Протягом 2008–2016 рр. у відділенні урології №4  КЗОЗ «ОКЦУН                  ім. В. І. Шаповала» 1296 пацієнтам були виконані малоінвазивні оперативні втручання: уретероскопія з контактною літотрипсією і літоекстракцією, а також ретроперитонеоскопічна уретеролітотомія (РПУЛ) з приводу конкрементів різних відділів сечоводів. Терміни спостереження за пацієнтами тривали від 4-х місяців до 5-ти років. Чоловіків було 903 (69,7%), а жінок – 393 (30,3%) різних вікових категорії. Вік хворих коливався від 18 до 87 років, у середньому 61,34±4,09 року, тобто найбільша кількість хворих була віком 50–70 років.

Для статистичного аналізу розподілу вибірки хворих були введені класові вікові інтервали з групуванням даних про досліджуваних хворих на СКХ. При цьому кожен
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 характеризувався середнім інтервальним значенням 
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 інтервалу. Для аналізованих за статтю (чоловіки й жінки) вибірок визначалася групова частота 
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 попадання у відповідний інтервал. При цьому число інтервалів 
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 дорівнювало 4. Частота попадання у відповідний віковий інтервал представлена в таблиці 2.1. У разі даних вибірок і класових інтервалів усі вибіркові статистики можуть бути обчислені за відносними частотами 
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 - розмір початкової вибірки, точно так як відповідні параметри генеральної сукупності обчислюються за вірогідністю. 

Таблиця 2.1

Частота попадання хворих у класові інтервали за статтю і віком

	Стать
	18–30 років
	31–50 років
	51 –70 років
	Старше 70
	Разом

	Чоловіки
	151

(11,7%)
	271

(20,9%)
	344

(26,5%)
	137

(10,6%)
	903

(69,7%)

	Жінки
	66

(5,1%)
	65

(5,0%)
	184

(14,2%)
	78

(6,0%)
	393

(30,3%)

	Усього
	217 

(16,8%)
	336

(25,9%)
	528

(40,7%)
	215

(16,6%)
	1296 (100,0%)


Для вибіркового розподілу, заданого класовими інтервалами з центрами 
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 відповідно, вибіркове середнє 
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 апроксимується величиною 
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Для чоловіків вибіркове середнє становило 51,049 року, а для жінок відповідно – 54,536 року. Вибіркова дисперсія для групованих даних визначалася  
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Для чоловіків вибіркове середнє квадратичне відхилення 
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 становило 17,32 року, а для жінок відповідно – 17,75 року. При цьому розмах вибірки (порядкова статистика), що визначався різницею між найбільшим (78 років) і найменшим (18 років) значеннями, служить грубою оцінкою характеристики генеральної сукупності і для даних становить величину 78 –18=60 років.

Подальша обробка даних була спрямована на розроблення моделей СКХ для даного розмаху даних, характерних для чоловіків і жінок. Такі моделі, побудовані на основі аналізу реальних даних, дозволять визначати в клінічній практиці для різного віку й статі хворих вірогідність СКХ. Для цього на першому етапі за статистичними даними таблиці 2.1 визначалися полігони відносних частот 
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 для чоловіків і жінок при заданому розмаху варіант. 

На другому етапі виконувалася поліноміальна апроксимація відповідних полігонів відносних частот на основі реалізації лінійної регресії загального вигляду:  
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Функція регресії 
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 визначається лінійною комбінацією функцій 
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, причому самі функції можуть бути нелінійними, що істотно розширює можливості апроксимації і поширює її на нелінійні функції різного виду. Для реалізації лінійної регресії загального вигляду використовувалася функція 
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 в середовищі Mathcad, що повертає вектор вагових 
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, при якому середньоквадратична погрішність наближення «хмари» вихідних точок, координати яких зберігаються у векторах 
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, виявляється мінімальною. Вектор 
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 містить вибирані довільно функції 
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, записані в символьному вигляді. 

Полігон відносних частот 
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 для чоловіків представлені на Рис. 2.1.
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Рис. 2.1. Полігон відносних частот 
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Для прийнятих функцій 
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математична модель СКХ для чоловіків має вигляд:  
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Найкращою в сенсі мінімуму середньоквадратичної погрішності наближення «хмари» вихідних точок для жінок виявився набір функцій 
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. Для цього набору функцій отримано найкраще наближення, що визначає модель СКХ для хворих жіночої статі в ідеї:
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Як ілюстрація на Рис. 2.2 представлений полігон відносних частот 
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Рис. 2.2. Полігон відносних частот 
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Для порівняльної оцінки на Рис. 2.3 наведені поліноміальні апроксимації полігонів відносних частот СКХ для різної статі хворих. З аналізу залежностей видно, що відносна частота СКХ для даного розмаху вибірки диференціюється за статевими віковими відмінностями хворих. 

[image: image52.emf]0 20 40 60 80 100

0

0.1

0.2

0.3

0.4

p r ( )

pg r ( )

r


Рис. 2.3. Поліноміальні апроксимації полігонів відносних частот СКХ для різної статі хворих
На Рис. 2.4 представлена залежність 
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 від віку хворих, що характеризує диференціюючі властивості відносної частоти СКХ для даних статевих відмінностей. 

[image: image54.emf]0 20 40 60 80 100

0.2

-

0.1

-

0.1

0.2

0.3

p r ( ) pg r ( )

-

r


Рис. 2.4. Залежність 
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Так, наприклад, критичними віковими точками є вік близько 50 і 80 років, у яких відносна частота СКХ для чоловіків і жінок є приблизно однаковою. До 50 років відносна частота СКХ вища в чоловіків, ніж у жінок. У віці старше 50 років відносна частота СКХ вища в жінок, ніж у чоловіків. У хворих старше 80 років СКХ зустрічається частіше в чоловіків, ніж у жінок.

У клінічній практиці важливе значення мають імовірні показники СКХ для конкретних значень віку й статі хворого. З цією метою визначалися емпіричні функції розподілу 
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Рис. 2.5 Емпіричні функції розподілу для чоловіків і жінок

Отже, результати проведеного вище аналізу експериментальних даних свідчать про те, що на камені сечоводів найчастіше страждають люди від 50 до 70 років (Рис. 2.3), що становило 40,9% від загальної кількості оперованих. Це, на нашу думку, свідчить про важливе соціально-економічне значення наявності каменів сечоводу. У віці до 50 років найбільш схильні до утворення каменів сечоводу чоловіки, а від 50 до 70 років – жінки.

При виконанні уретероскопії використовували напівжорсткий уретерореноскоп 8F/9.8F компаній R.Wolf (Німеччина) і відеосистему з ендокамерою виробництва фірми R.Wolf  (Німеччина). Для дезінтеграції конкрементів у 1025 (80,8%) пацієнтів використовували ультразвуковий літотриптор R. Wolf (Німеччина), а у 243 (19,2%) пацієнтів використовували лазерний літотриптор R.Wolf Tower 30+. Іригацію здійснювали за допомогою 0,9% розчину натрію хлориду. У 28 (2,2%) пацієнтів була виконана РПУЛ.

У більшості пацієнтів (у 1151 (90,8%) випадку) уретероскопія була виконана під спінальною або перидуральною анестезією. Загальна анестезія виявилася необхідною в інших 117 пацієнтів (9,2%). В усіх випадках проводили рутинну антибіотикопрофілактику з використанням фторхінолонів або цефалоспоринів. 

Просування уретероскопа по сечоводу здійснювали за допомогою провідника  – сечовідного катетера 4 Fr, який проводили під прямим візуальним контролем. 

Для менш травматичного проведення уретероскопа через інтрамуральний відділ сечоводу у більшості пацієнтів (876 - 69,1%) використовували техніку «взуттєвого ріжка (shoe horn)». Після введення провідника у вічко на глибину до 1,5 см уретероскоп повертали на 180º, при цьому відбувалася дилатація вічка за рахунок натягнення передньої стінки інтрамурального відділу катетриком, уретероскоп вводили «під катетрик». Після проведення приладу через інтрамуральний відділ, його розгортали у вихідну позицію. 

За неможливості проведення уретероскопа через інтрамуральний відділ сечоводу через невідповідність діаметру вічка й уретероскопа або через  природні причини чи стриктуру у 106 (8,3%) пацієнтів виконували дилатацію вічка за допомогою бужів. 

Для цього використовували стандартний набір уретеральних бужів від 6 до 9 Fr. Останні проводили по катетрику-провідникові під контролем цистоскопа в інтрамуральний відділ сечоводу на глибину до 1,5 см. Ускладнень при використанні цього методу розширення вічка сечоводу не було. 

Тяжкість інтраопераційних ускладнень оцінювали за класифікацією Satava (1998): Satava grade I – ускладнення без наслідків, Satava grade II – ускладнення, ліквідовані субопераційно або ускладнення, що потребують припинення операції, Satava grade III – ускладнення, що потребують конверсії. 

Післяопераційні ускладнення розподіляли за ступенем тяжкості  відповідно до класифікації MCCS (P.A. Clavien, J.R. Sanabria, S.M. Strasberg, 1992):

Grade 1: Будь-яке відхилення від нормального перебігу операції або післяопераційного періоду без необхідності фармакологічного, хірургічного, ендоскопічного або радіологічного втручання. Припустимим є використання протиблювотних, жарознижувальних, анальгетиків, діуретиків, корекції електролітів і фізіотерапії.

Grade 2: Ускладнення, що потребують фармакологічного лікування  з використанням препаратів, які відрізняються від тих, що використовуються при лікуванні ускладнень Grade 1. Сюди також включено переливання крові й повне парентеральне харчування.

Grade 3: Ускладнення, що потребують хірургічного, ендоскопічного або радіологічного втручання. 

Grade 3a: Утручання, що не потребують загальної анестезії. 

Grade 3b: Утручання під загальною анестезією.

Grade 4: Ускладнення, загрозливі для життя, що потребують переводу  пацієнта до відділення інтенсивної терапії. 

Grade 4a: Моноорганна дисфункція (зокрема діаліз). 

Grade 4b: Поліорганна дисфункція.

Grade 5: Смерть пацієнта.

З метою систематизації матеріалу, наочності й порівнянності його аналізу, усі хворі були розподілені на 4 клінічних групи: 

 - до I групи залучено 794 пацієнти зі «стандартними» каменями сечоводу, яким виконували уретероскопію з контактною ультразвуковою уретеролітотрипсією (КУУЛТ); 

- II групу склав 231 хворий зі «складними» каменями сечоводу, яким використовували КУУЛТ; 

- до III групи розподілено 243 хворих зі «складними» каменями сечоводу, яким виконували  контактну лазерну уретерлітотрипсію (КЛУЛТ). 

- IV групу склали 28 хворих зі «складними» каменями сечоводу, у яких використовували ретроперитонеоскопічну уретеролітотрипсію (РПУЛ). Дані представлені в таблиці. 2.2.

Таблиця 2.2

Розподіл хворих за групами (n=1296)

	Група/

Показник
	І група

«Стандартні» камені сечоводу,

КУУЛТ

(n=794)
	ІІ група

«Складні»

камені сечоводу, КУУЛТ

(n=231)
	ІІІ група

«Складні»

камені сечоводу, КЛУЛТ

(n=243)
	IV  група

«Складні»

камені сечоводу, РПУЛ

(n=28)

	Вік, роки
	41,87±5,43

(29-76)
	42,04±2,05

(19-78)
	48,79±2,05

(28-81)
	58±3,82

(48-76)

	Чоловіків, абс (%)
	569 (71,7%)
	162 (70,1%)
	149 (61,3%)
	17 (60,7%)

	Жінок, абс. (%)
	225 (28,3%)
	69 (29,9%)
	94 (38,7%)
	11 (39,3%)

	Розміри конкременту
	0,73±0,16

(0,6-1,1)
	1,41±0,07

(0,6-2)
	1,78±0,06

(0,8-2,4)
	3,24±0,41

(2,7-4,2)

	Щільність конкременту, HU
	697,28±16,01 (501-1256)
	1108±6,45 (501-1997)
	1109±91,11  (752-1680)
	1204,26±65,24 (807-1720)


З наведених у таблиці даних видно, що в досліджуваних групах чоловіків було 569, 162, 149 і 17, а жінок – 225, 69, 94 і 11, відповідно; при 95% ДІ середній вік хворих у досліджуваних групах становив 41,87±5,43; 42,04±2,05; 48,79±2,05 і 58±3,82, відповідно. У групах хворих середні розміри конкрементів були такими: 0,73±0,16; 1,41±0,07; 1,78±0,06 і 3,24±0,41, відповідно. Вибіркова середня щільність конкрементів у досліджуваних групах хворих розподілилася так: 697,28±16,01; 1108±6,45; 1109±91,11 і 1204,26±65,24, відповідно.


2.2. Характер і структура ускладнень при ендоскопічному 
                 лікуванні  хворих на камені сечоводу

Нами проведено аналіз усіх невдач і ускладнень у 1268 пацієнтів, яким було виконано уретероскопію з контактною літотрипсією і (чи) літоекстракцією з приводу конкрементів різних відділів сечоводів  (Табл. 2.3). 

Таблиця 2.3 

Невдачі уретероскопії при лікуванні уретеролітіазу (n=1268)
	Вид невдачі
	Абс. кількість
	Відносна частота, %

	Неможливість досягнення конкременту
	78
	6,2

	Утиск каменю при екстракції
	43
	3,4

	Необхідність розбирання кошика
	37
	2,9

	Ушкодження устаткування
	19
	1,5

	Відлам бранші щипців
	4
	0,3

	Руйнування кошика Dormia
	4
	0,3

	Несподіване різке зниження потужності генератора
	2
	0,2

	Обтурація зонда фрагментами каменю
	9
	0,7

	Міграція каменю в ЧМС
	211
	16,6

	Спроба літотрипсії в ЧМС
	82
	6,4

	Ефективна
	22
	1,7

	Тривалість операції понад 60 хв
	266
	20,9


До невдач уретероскопії ми віднесли неможливість досягнення каменю, заклинення або поломку інструменту для екстракції конкременту, а також міграцію каменю в порожнинну систему нирки. Невдачі, пов'язані з неможливістю досягнення конкременту, відмічені в 78 випадках (6,2%). Використання бужування вічка дозволило значно зменшити кількість подібних невдач, але перешкоди, розміщені вище внутрішньоміхурового відділу сечоводу, здолати при первинній уретероскопії виявилося значно складніше. Установка уретерального стента на 48–96 годин при невдачі первинної уретероскопії дозволила досягти мети при повторній операції в 72 (5,6%) випадків. 

Частота утиску каменя в пристроях для екстракції конкременту відмічена у 43 (3,4%) хворих. В усіх випадках проблема була вирішена шляхом розбирання кошика, проведення уретероскопа назад разом з ущемленим кошиком і конкрементом. Потім виконували контактну літотрипсію каменю. 

Ушкодження устаткування для екстракції конкременту у 19 (1,5%) пацієнтів включало відлам бранші щипців у просвіті сечоводу – 4 (0,3%) випадки, руйнування кошика  Dormia – 4 (0,3%) випадки, несподіване зниження функції генератора ультразвуку – 2 (0,2%) випадки, обтурацію зонду фрагментами каменю – 9 (0,7%) випадків. У 211 (16,6%) пацієнтів відмічена міграція каменю в чашково-мискову систему. Ця проблема мала місце як при просуванні уретероскопа для досягнення каменю, так і під час контактної уретеролітотрипсії. У 82 (6,4%) випадках літотрипсія була продовжена в отворі ЧМС, при цьому ефективною вона була тільки у 22 (1,7%) пацієнтів. В інших 116 (9,1%) хворих процедура була завершена установкою стента. Необхідно відмітити, що міграція каменю, в переважній більшості випадків, відмічена при локалізації конкрементів у проксимальних відділах сечоводу. 

Інтраопераційні ускладнення включали ушкодження слизової оболонки сечоводу, перфорацію стінки, кровотечу, авульсію сечоводу й екстрауретеральну міграцію каменю (Табл. 2.4). 
Ушкодження слизової оболонки сечоводу відповідно до їх тяжкості були представлені поверхневою травмою з відшаровуванням слизової оболонки на обмеженій ділянці у 44 (3,5%) випадків (Рис. 2.6) або помилковим ходом, що утворився при просуванні уретероскопа у підслизовий шар – 18 (1,4%) випадків (Рис. 2.7.). 

Таблиця 2.4. 

Інтраопераційні ускладнення уретероскопії у хворих на камені сечоводу (n=1268)
	Вид ускладнення
	Абс. кількість
	Відносна частота, %

	Ушкодження слизової оболонки
	44
	3,5

	Помилковий хід без перфорації
	17
	1,3

	Опік стінки сечоводу
	11
	0,9

	Перфорація стінки сечоводу:
	20
	1,6

	        при просуванні уретероскопа
	4
	0,3

	        при пасажі інструментів
	4
	0,3

	        при літотрипсії
	8
	0,6

	        при екстракції фрагментів
	4
	0,3

	Екстрауретеральна міграція каменю при перфорації
	5
	0,4

	Установка стента
	20
	1,6

	Геморагія, що потребувала припинення операції
	6
	0,5

	Авульсія сечоводу
	1
	0,1
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Рис. 2.6. Поверхневе ушкодження слизової оболонки сечоводу
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Рис. 2.7. Помилковий хід у підслизовому шарі сечоводу

В 11 (0,9%) випадках ушкодження слизової оболонки сечоводу були пов'язані з термічною дією санотрода під час літотрипсії. Лікування в усіх випадках полягало в установці стента на 30–45 діб. 

Частота перфорації стінки сечоводу становила 1,6% (Рис. 2.8.).
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Рис. 2.8. Перфорація стінки сечоводу

Перфорація виникла при пасажі уретероскопа - 4 (0,3%) випадки або додаткових інструментів - 4 (0,3%) випадки, літотрипсії - 8 (0,6%) випадків, екстракції каменів і їх фрагментів - 4 (0,3%) випадки. 

Ці ускладнення завжди були пов'язані із складними локальними умовами уретероскопії: наявністю інкрустуючого каменю, звужень, перегинів сечоводу, що супроводжувалися втратою візуального контролю просвіту сечоводу (Рис. 2.9.). 
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Рис. 2.9. Стеноз просвіту сечоводу внаслідок набряку, викликаного

тривалим перебуванням конкременту

Методом вибору при лікуванні цього ускладнення стала установка внутрішнього стента. Її виконали в усіх 20 (1,6%) випадках. 

Екстрауретеральна міграція каменю при перфорації (Рис. 2. 10) відмічена в 5 випадках (0,4%).
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Рис. 2.10. Екстрауретеральна міграція конкременту при перфорації сечоводу

Кровотеча при уретероскопії, зазвичай, була незначною  - 6 (0,5%) і, як правило,  пов'язана з травмою вічка сечоводу і ушкодженнями слизової оболонки, що виникали при проведенні провідників, фрагментації конкрементів або при інших маніпуляціях (Рис. 2.11). 
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Рис. 2.11 Геморагія при контактній літотрипсії

У 6 випадках (0,5%) через складності з візуалізацією внаслідок кровотечі довелося припинити операцію й обмежити її встановленням сечовідного стента (Рис. 2.12.).

[image: image67.jpg]



Рис. 2.12 Інтенсивна геморагія при літотрипсії, що не дозволяє контролювати просвіт сечоводу

Авульсія сечоводу, що є одним з найтяжчих ускладнень уретероскопії, була наявною в одного пацієнта  (0,1%) (Рис. 2.13). 
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Рис. 2.13. Цистоскопічна картина авульсії сечоводу

Це ушкодження виникло у пацієнта при видаленні конкременту за допомогою кошика Dormia, при цьому стався відрив сечоводу в юкставезикальному відділі. Пацієнтові було виконано реімплантацію сечоводу в сечовий міхур із задовільним післяопераційним результатом.

Усі інтраопераційні ускладнення були виявлені негайно й було проведено лікування, яке відповідає виду й тяжкості ускладнення. Усі ускладнення були усунені ендоскопічно. Відкрита операція знадобилася тільки в 1 випадку (0,1%).

Ранні й пізні післяопераційні ускладнення відмічено в 269 випадках (21,2%). Післяопераційні ускладнення при лікуванні уретеролітіазу деталізуються в таблиці. 2.5.

Таблиця 2.5. 

Післяопераційні ускладнення при лікуванні уретеролітіазу (n=1268)
	Вид ускладнення
	Абс. кількість
	Відносна частота, %

	Запальні
	69
	5,4

	Персистуюча гематурія
	63
	4,9

	Ниркова коліка
	70
	5,5

	Міграція стента
	18
	1,4

	Скороминущий рефлюкс 3–6 міс
	72
	5,7

	Стриктури сечоводу
	12
	0,9


Ранні післяопераційні ускладнення включали: загострення хронічного пієлонефриту або сепсис – 69 (5,4%) випадків; персистуючу гематурію – 63 (4,9%) випадки; ниркову коліку, пов'язану з наявністю резидуальних фрагментів в отворі сечоводу – 70 (5,5%) випадків; міграцію дистального кінця стента в отвір сечоводу – 18 (1,5%) випадків; скороминущий везикоуретеральний рефлюкс – 72 (5,7%) випадки, який зберігався протягом 3–6 місяців після видалення стента. Це ускладнення проявлялися періодичними загостреннями пієлонефриту, ниючими болями у поперековій ділянці, що посилювалися при сечовипусканні або переповнюванні сечового міхура. Рефлюкс був пов'язаний з травмою термінальних відділів сечоводу при введенні уретероскопа, дилятації вічка, а також з багаторазовими маніпуляціями для видалення конкременту. Лікували це ускладнення консервативно, контролюючи режим сечовипускання й аналізи сечі. При виявленні загострень пієлонефриту у цієї групи пацієнтів призначали антибактеріальну терапію.

До пізніх післяопераційних ускладнень ми відносили стриктури сечоводу – 12 (0,9%) хворих. Лікування полягало у виконанні ендоуретеротомії з подальшим стентуванням сечоводу протягом 21–28 діб. Результати лікування були задовільними, без рецидивів протягом усього періоду спостереження від  2 до 5 років.

Ми вважаємо, що кількість ускладнень зменшується разом із зростанням досвіду проведення операцій за наявності сучасних технічних можливостей для їх виконання. Уретероскопія, що є значним і цінним досягненням в урології, є мінімально інвазивною процедурою, але може спричинити ушкодження сечоводу та інші ускладнення у будь-який час виконання операції. Невдача уретероскопії, пов'язана з неможливістю подолання вічка сечоводу, відмічена нами з частотою 7,9%. Широко застосовується техніка семиригідної уретероскопії без розширення вічка сечоводу. З іншого боку, бужування вічка дозволяє виконати процедуру швидше, застосовуючи менш потужне зусилля при подоланні початкових відділів сечоводу, що дуже важливо за необхідності багаторазових проведень уретероскопа через вічко сечоводу (наприклад, при екстракції фрагментів великого конкременту). 

Бужування сечоводу є безпечною і позбавленою у більшості випадків пізніх ускладнень методикою, що було показано в численних дослідженнях з використанням мікційної цистографії й екскреторної урографії. Водночас, рутинне використання техніки «взуттєвого ріжка» при проведенні уретероскопа через вічко та інтрамуральний відділ сечоводу є простим, ефективним і маловартісним способом уникнути додаткового розширення вічка сечоводу для виконання уретероскопії. 

У нашій практиці неможливість досягти каменю була пов'язана як з набряком слизової, що оточує камінь, так і з наявністю певної ригідної, стенотичної зони у просвіті сечоводу. Ця ситуація найчастіше була пов'язана з попередніми хірургічними втручаннями на сечоводі або з анатомічними особливостями його отвору. 

Ретельний відбір пацієнтів, використання адекватної техніки операції та інструментів дозволяють значно знизити вірогідність цього ускладнення. Використання уретероскопа з діаметром не більше 8,5 Fr дозволяє виконати доступ до верхніх відділів сечоводу і навіть до ниркової миски. Одночасно навіть досягши конкременту в цих відділах, використання ультразвукової літотрипсії далеко не завжди дозволяє зруйнувати й видалити конкремент у зв'язку з високою частотою міграції його у вищерозташовані відділи сечового тракту, недоступні для ригідної уретероскопії. 

Утиск кошика Dormia разом із фіксованим у ньому конкрементом відмічений в 19 випадках. Форсоване видалення кошика в цій ситуації може спричинити екстремально серйозні ускладнення, такі як розрив зони сечоводу в ділянці його контакту з конкрементом, так само як велике скальпування слизової оболонки сечоводу та його авульсія. У більшості випадків ці ускладнення вдалося усунути ендоскопічно, окрім випадку відриву сечоводу. Без сумніву, зменшення розмірів уретероскопів і мініатюризація інструментів дозволяє розширити можливості уретероскопії, водночас зменшення діаметру уретероскопа й мініатюризація інструментів робить їх крихкішими та менш стійкими до ушкодження. Поломка інструментів може стати неминучою, але ретельний догляд за інструментами під час оброблення, стерилізації, зберігання та використання можуть значно збільшити термін роботи цього устаткування.

У наших спостереженнях частота поломки устаткування становила 1,5%. Незважаючи на те, що нині формальна класифікація ускладнень уретероскопії відсутня, більшість дослідників розділяють їх за хронологією і тяжкістю. Більшість інцидентів або ускладнень під час уретероскопії можуть бути адекватно усунені без додаткових оперативних утручань. Ускладнення вважають серйозними, якщо вони потребують додаткового оперативного втручання, можуть стати причиною післяопераційних ускладнень або несуть загрозу здоров'ю або життю пацієнта. У зв'язку з цим введення уретероскопа силоміць, будь-які форсовані маневри мають бути виключені. Під час втручання потрібна безумовна підтримка абсолютної видимості. 

За нашими спостереженнями, помилкові ходи і мінімальні ушкодження слизової оболонки, можуть виникнути при проведенні катетера, уретероскопа або різних робочих інструментів, при цьому виникає перфорація слизової оболонки сечоводу. Травмована мукоза може кровоточити, або можуть з'явитися ознаки набряку, що погіршує візуалізацію й можливості для маневру уретероскопа в отворі сечоводу. 

Необхідно відмітити, що тривалі уретероскопічні процедури й маніпуляції у верхніх відділах сечоводу створюють високий ризик перфорації його стінки. За нашими спостереженнями, більшість випадків перфорації можуть бути усунені консервативними методами шляхом ендоскопічної установки уретерального стента. Негайне стентування є першим етапом терапії при цьому ускладненні та є успішним більше ніж у 80% випадків. За неможливості ретроградного введення стента при цьому ускладненні потрібне виконання перкутанної нефростомії й антеградне введення стента. У випадках, коли ендоскопічний або перкутанний доступ неможливий або неефективний, можуть бути виконані відкриті хірургічні втручання. У наших спостереженнях ретроградного стентування виявилося достатньо в усіх випадках перфорації сечоводу.

Екстрауретральна екструзія конкременту є наслідком перфорації стінки сечоводу. Це ускладнення іноді може призвести до утворення стриктури сечоводу. У наших спостереженнях, частота екстрауретральної міграції конкрементів становила 0,4%, і ми не зустрічали будь-яких наслідків цього ускладнення протягом усього подальшого періоду спостереження, обмежившись тільки стентуванням. 

Кровотеча, пов'язана з уретероскопією, зазвичай було незначною та мала скороминущий характер. Головною проблемою було погіршення візуалізації, що у деяких випадках вимагало виконання повторної уретероскопії. 

Ушкодження на значному проміжку слизової оболонки сечоводу є найбільш серйозним хірургічним ускладненням. Ґрунтуючись на нашому досвіді, можемо зробити висновок, що частота ускладнення зменшується з удосконаленням техніки виконання процедури. Це ускладнення виникає при форсованому проведенні уретероскопа або видаленні конкременту щипцями чи кошиком Dormia. Schuster et al. [249] при вивченні предиктивних чинників ускладнень уретероскопії показали наявність взаємозв'язку між наявністю ускладнень і тривалістю виконання втручання. Нами також був продемонстрований взаємозв'язок між локалізацією каменю, часом операції і досвідом хірурга. 

Необхідно відмітити, що ускладнення уретероскопії зустрічаються нечасто і можуть бути усунені ендоскопічно. Відкриті операції для лікування ускладнень використовують зрідка і тільки за суворої необхідності, коли іншими способами досягти позитивних результатів неможливо. Більшість ускладнень уретероскопії виникають інтраопераційно, але деякі з них спостерігаються також у ранньому або пізньому післяопераційному періоді. Окрім цього, деякі ускладнення, такі як загострення інфекції або затримка сечі, первинно виникають у післяопераційному періоді і, на перший погляд, не пов'язані безпосередньо з якими-небудь інтраопераційними діями. Ризик післяопераційних інфекційних ускладнень значно вищий за наявності інфекції сечових шляхів до операції. Використання рутинної антибіотикопрофілактики й дренування сечових шляхів за допомогою стента дозволяє знизити ризик подібних ускладнень. Одночасно рутинне використання стентів не завжди виправдане, оскільки збільшує час операції, вартість втручання, провокує виникнення відстрочених ускладнень, передусім таких, як стент-асоційована інфекція. 

Тривале перебування каменю в просвіті сечоводу й перфорації сечоводу також є основними сприятливими чинниками для утворення стриктур. 

Поза сумнівом, майбутні дослідження, присвячені ефективності й безпеці уретероскопії в лікуванні каменів сечоводу, мають бути пов'язані з впровадженням нових технологій. Передусім це стосується застосування сучасних семиригідних і гнучких уретероскопів, що мають менший діаметр. Окрім цього, потрібне подальше вивчення нових видів контактної літотрипсії, передусім лазерної, а також сучасних пристроїв для екстракції конкрементів. Ці дослідження, поза сумнівом, дозволять знайти шляхи подальшого зниження досить малої кількості післяопераційних ускладнень. 

Наведені дані підтверджують той факт, що удосконалення сучасних медичних технологій дозволило значно поліпшити результати ендоскопічного лікування уретеролітіазу, перш за все за рахунок підвищення ефективності процедури, а також за рахунок зниження кількості й частоти ускладнень. 

Нині існують великі можливості вибору з великої кількості опцій для лікування уретеролітіазу. Саме тому потрібний аналіз усіх доступних способів лікування для індивідуального вибору оптимального з точки зору вартості, тривалості перебування хворого на ліжку, запобігання можливих ускладнень методу втручання.

У зв'язку з поширенням мініінвазивних технологій лікування уретеролітіазу нині виникла необхідність їх повторного вивчення. Безперечно, технічно правильно виконана уретероскопія є найкращим методом як діагностики, так і лікування патологічних процесів, що локалізуються в отворі сечоводу і насамперед  уретеролітіазу. 

Ускладнення уретероскопії не часті, до того ж можуть бути ліквідовані консервативними або малоінвазивними методами. Водночас абсолютне їх число, ураховуючи величезну кількість виконуваних операцій, є досить великим. Ліквідація ускладнень уретероскопії істотно збільшує вартість і тривалість лікування, подовжує терміни непрацездатності пацієнта. Отже, нами був зроблений подальший аналіз причин невдач і ускладнень при уретероскопічному лікуванні каменів сечоводу, а також пошук шляхів їх мінімізації.

2.3. Характеристика експериментальних досліджень

З метою уточнення впливу тривалості перебування каменю в просвіті сечоводу на стан його стінки, проведено експериментальне дослідження з використанням обструкції сечоводу у кролів з наступним вивченням патоморфологічних змін у стінці сечоводу.

Експериментальну модель обструкції сечоводу конкрементом відтворювали на 48 безпородних кролях масою від 2,8 до 3,1 кг. У дослідженні використовували 6 серій по 8 тварин, вивчаючи стан стінки сечоводу у верхній і нижній третині на 7-8 і 12-14 добу, через 7 і 14 діб після зняття лігатур і відновлення пасажу сечі по сечоводу. 

Отже, тварин 1-ї серії на 7-8-у добу виводили з експерименту й досліджували ділянки сечоводу в зоні обструкції. У тварин 2-ї і 3-ї серії на 7-8-у добу видаляли лігатури, а виводили з експерименту відповідно на 7-8-у і 12-14-у добу після відновлення прохідності сечоводу. Тварин 4-ї серії виводили з експерименту на 12-14-у добу. Тварин 5-ї серії виводили з експерименту через 7-8-у добу після ліквідації 12-14-денної обструкції, а тварин 6-ї серії виводили з експерименту на 12-14-у добу після ліквідації експериментальної обструкції.

Тварин утримували в одному й тому ж приміщенні, догляд за ними відповідав загальноприйнятим нормам. Наркоз здійснювали внутрішньом'язовим введенням кетаміну (спочатку 2 % - 1,0 мл, потім по 0,2 мл кожні 30 хв), і ксилазину (5 мг/кг). Додатково використовували 10-15 мл 0,3% розчину лідокаїну для місцевої інфільтраційної анестезії зон оперативних доступів. Для усунення спазму артерій перед введенням у них катетерів за необхідності використовувати  місцево 2 % розчин но-шпи.

Черевну порожнину кролика відкривали через серединний розріз черевної стінки завдовжки 9-11 см. Сечовід ретельно виділяли упродовж 1 см з навколишньої жирової тканини у верхній або нижній тритині, зберігаючи васкуляризацію. Під сечовід підводили держалку з монокрилової нитки 1-0 (Рис. 2.14). Кінці нитки проводили у просвіт силіконової трубки внутрішнім діаметром 5 мм і довжиною до 4 см. Ділянку сечоводу підтягували у просвіт трубки у вигляді петлі 0,4 см. Одним з кінців ниток прошивали стінку трубки і зав'язували хірургічним вузлом (Рис. 2.15). Черевну порожнину потім зашивали. Тварин спостерігали в зазначені вище терміни. Після цього тварин виводили з експерименту, ділянки сечоводу піддавали гістологічному та імуногістохімічному дослідженню. 
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Рис. 2.14. Сечовід кролика виділений, під нього підведена лігатура.
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Рис. 2.15. Кінці лігатури проведені у просвіт ділянки силіконової трубки. Змодельована обструкція сечоводу.
У наших дослідженнях використовувалася експериментальна модель з відтворенням уретеролітіазу в лабораторних тварин, яка найбільш відображає аналогічну при «складних» каменях сечоводу. Це дало можливість вивчити низку чинників, що сприяють відходженню чужорідного тіла з сечоводу, а також простежити можливі морфофункціональні й структурні зміни, подібні до тих, що відбуваються у хворих на камені сечоводу. 

Перед введенням в експеримент усі тварини протягом 7-ми діб знаходилися в клітках карантинного приміщення в стандартних умовах (з природною 12-годинною зміною світла й темряви, при t 20ºС), отримували однакове дозоване помірне калорійне харчування. Їм був забезпечений доступ до їжі і води. Зміст і методи експериментальної роботи з тваринами відповідали загальноприйнятим нормам і проводилися відповідно до вимог національних «Загальних етичних принципів експериментів на тваринах» (Україна, 2001), які узгоджуються з положеннями Директиви Європейської Співдружності від 24.11.86 р., «Європейської конвенції про захист хребетних тварин, використовуваних для експериментальних і інших наукових цілей» (Страсбург, 1986) і розпорядження МОЗ України №32 від 22.02.88 р.

Перед проведенням дослідження протягом тижня тварин двічі фіксували у лабораторному верстаті з метою їх адаптації. Безпосередньо перед дослідженням кроликів фіксували у верстаті за голову і кінцівки. Оперативні втручання проводилися у кролів, наркотизованих кетаміном (0,1 мг/1000 г маси тіла тварини). 

Забір матеріалу для світлової мікроскопії здійснювали після виведення тварин з експерименту шляхом внутрішньовенного введення 5,0 мл 25% розчину MgSO4 або надмірної дози тіопенталу натрію (200 мг/1000 г маси тварини). Усі отримані препарати сечоводів піддавалися оптичній і електронній мікроскопії. Морфологічні, морфофункціональні мікроскопічні та імуногістохімічні дослідження проводили на базі кафедри патологічної анатомії Харківської медичної академії післядипломної освіти.

Після висічення шматочки тканин фіксували заздалегідь у 2,5% забуференому розчині глютарового альдегіду протягом 3-4 годин. Після промивання в буферному розчині шматочки тканин переносили для кінцевої фіксації в 1% забуферений розчин чотириокису осмію на 2-3 години при температурі 4ºС. Дегідратацію проводили у спиртах зі зростаючою концентрацією та в ацетоні. Шматочки тканин просушували й заливали сумішшю епоксидних смол (ЕПОН-аралдит) за загальноприйнятими методиками. Полімеризацію блоків проводили в термостаті при температурі 60ºС протягом двох діб. Гістологічні зрізи завтовшки 3-5 мкм забарвлювали гематоксиліном  еозином, сполучну тканину забарвлювали за методом Ван-Гізона. Препарати вивчали й фотографували за допомогою фотоапарата Canon PowerShot A510 і мікроскопа Leica DM LS2.

Для деталізації морфологічних змін застосовували імуногістохімічний (ІГХ) метод з використанням первинних моноклональних антитіл (МКАТ) фірми DAKO (Данія), Rady-to-Use. Особливості імунних клітинних реакцій у зонах пошкодження стінки сечоводу виявляли за експресією лейкоцитів і В-клітинних кластерів диференціювання (Myeloperoxidase, CD20), маркера плазматичних клітин (CD38), маркера макрофагів (CD68). Тенденцію до колагеноутворення для вивчення «зрілості» грануляційної тканини в досліджуваних зразках вивчали за допомогою МКАТ до Collagen I (колаген I типу) (Thermo scientific, Німеччина) і Collagen IV (CIV22) (колаген IV типу). Особливості васкуляризації в стінці сечоводу вивчалися за експресією маркера ендотеліальних клітин (CD31 JC 70A). Як маркер м'язових структур використовували Smooth Muscle Actin (Thermo scientific).
Матеріал для дослідження методами ІГХ фіксувався в 10% розчині нейтрального формаліну, забуферений фосфатним буфером. Потім матеріал піддавався стандартній проводці за етанолом зі зростаючою концентрацією й хлороформом, після чого заливався парафіном. З виготовлених парафінових блоків виготовлялися серійні зрізи завтовшки 3-4 мкм, які наносили на високоадгезивні скельця Super Frost і висушували при температурі 37°С протягом 18 годин. Демаскуюча термічна обробка була виконана за методом кип'ятіння зрізів у цитратному буфері (рН 6,0). Для візуалізації первинних антитіл застосовувалася система детекції UltraVision Quanto Detection Systems HRP Polymer (Thermo scientific). Як хромоген використовувався DAB (діамінобензидин).

Для оцінювання ІГХ мітки використовували якісну шкалу: позитивна чи негативна реакція визначалася за наявністю або відсутністю коричневого забарвлення тканинних і клітинних структур. Комплекс імуноморфологічних досліджень проводився на мікроскопі Primo Star (Carl Zeiss) з використанням програми AxioCam (ERc 5s).

2.4. Характеристика клінічних методів дослідження, використаних у 
       роботі

Усім хворим при госпіталізації до клініки проводилося ретельне комплексне клінічне обстеження. Нами використовувалися такі рентгенологічні методи дослідження: оглядова рентгенографія органів сечової системи, екскреторна або інфузійна урографія з реєстрацією отриманого зображення на плівці, ретроградна пієлоуретерографія, цистографія. Дослідження проводилися на апараті «Рентген-30». 

Для спіральної КТ з болюсним контрастуванням використовувався томограф серії TSX-101 A «AQUILION» (Японія). В усіх хворих за допомогою КТ визначали рентгенівську щільність каменів в одиницях Hounsfield (HU). Також в усіх хворих проводили визначення форми, розміру й об'єму конкрементів, ступінь вираженості ретенційних змін ЧМС.

Ультразвукове дослідження проводилося на апараті «Aloka-1500» (Японія). Методи діагностики включали ультразвукове дослідження (УЗД) нирок, сечового міхура. За допомогою УЗД нирок оцінювали структуру ЧМС  щодо необхідності проведення пункційної нефростомії  для профілактики й лікування гострого процесу в нирці після ДУВЛ.  Діагностику фрагментів роздробленого каменю в нижніх відділах сечоводу також проводили за допомогою УЗД, через «вікно» наповненого сечового міхура. У складних клінічних ситуаціях, коли можливості неінвазивних методів діагностики були вичерпані, використовували ретроградну й антеградну пієлоуретерографію. 

З лабораторних методів діагностики проводили вивчення загальноклінічних і біохімічних показників крові в передопераційному періоді і в 1–2-у, а також на 3–4-у, 5–7-у, 8–10-у добу післяопераційного періоду. Вивчення показників крові проводили за загальноприйнятими методиками. Біохімічні дослідження крові проводили в клініко-біохімічній лабораторії КЗОЗ «ОКЦУН ім. В. І. Шаповала». 

Усі прилади в процесі виконання дослідження пройшли метрологічну перевірку.

2.5. Методи статистичного аналізу

Статистична обробка результатів дисертаційного дослідження здійснювалася за допомогою стандартного пакету прикладних програм R, Microsoft Excel 2000, STATISTICA 6.0 і Mathcad 15. Методи описової (дескриптивної) статистики включали оцінку середнього арифметичного (M), середньої похибки середнього значення (m) – для ознак, що мають безперервний розподіл; а також коефіцієнт достовірності відмінностей Стьюдента, Пірсона, Спірмена й шкали Чеддока. Моноваріантний аналіз здійснювали для вивчення асоціацій між традиційними та потенційними прогностичними чинниками та ймовірністю ускладнень.  [12, 30, 32, 87, 94, 96, 125, 132, 150, 217].

Критичний рівень p достовірності нульової статистичної гіпотези (про відсутність значущих відмінностей або кореляційних залежностей) був прийнятий за такий, який дорівнює 0,05, що є стандартним у статистичному аналізі при дослідженні біологічних систем [224, 225, 335, 405, 406]. Застосування перелічених методів сприяло отриманню максимально достовірних результатів, які разом з наявними літературними даними дозволили вирішити поставлені завдання.
Розділ 3

АНАЛІЗ НЕВДАЧ І УСКЛАДНЕНЬ ПРИ ЛІКУВАННІ УРЕТЕРОЛІТІАЗУ З ВИКОРИСТАННЯМ КОНТАКТНОЇ УЛЬТРАЗВУКОВОЇ УРЕТЕРОЛІТОТРИПСІЇ. 

ПОНЯТТЯ  «СКЛАДНОГО» КАМЕНЮ СЕЧОВОДУ

На сьогодні в руках досвідченого уролога уретероскопія є високоефективним і мінімально інвазивним лікувально-діагностичним методом, не пов'язаним з ризиком великої частоти ускладнень. У зв'язку з цим уретероскопія у поєднанні з інтракорпоральною літотрипсією стала найбільш успішним методом лікування каменів дистальних відділів сечоводу, що є нині методом першого етапу хірургічного втручання. Поза сумнівом, успіхи при уретероскопічному лікуванні хворих на камені сечоводу безпосередньо пов'язані з розвитком сучасних ефективних уретероскопів, нових пристроїв для захоплення й тракції фрагментів конкременту, нових видів літотрипторів. Водночас, незважаючи на технічні й технологічні успіхи в ендоскопічному лікуванні каменів сечоводу, невдачі й ускладнення при їх виконанні все ще мають місце та деякі з них мають тривалий характер. 

З метою поліпшення якості лікування пацієнтів із каменями сечоводу, нами проведено аналіз причин і характеру невдач та ускладнень при виконанні уретероскопії і контактної літотрипсії з використанням семиригідного уретероскопа і ультразвукового літотриптора. 


3.1. Загальна характеристика пацієнтів з невдачами і 
                 ускладненнями хірургічного лікування каменів сечоводу з 
                 використанням уретероскопії і контактної ультразвукової 
                 уретеролітотрипсії

Нами були обстежені пацієнти, у яких відмічено ускладнення під час операції або в післяопераційному періоді. План обстеження усіх пацієнтів складався з аналізу сечі, клінічного аналізу крові з підрахунком кількості клітинних елементів, визначення рівня сечовини й креатиніну, бактеріологічного посіву сечі (за необхідності) з визначенням чутливості до антибіотиків. Для попередньої діагностики виконували ультрасонографію сечовивідних шляхів. Комп'ютерну томографію робили з метою уточнення локалізації і розмірів конкременту сечоводу, а також для вимірювання щільності каменю в одиницях Хаунсфілда (HU). Окремо був проведений аналіз у групі пацієнтів, у яких ускладнень не відмічено, але процедура виявилася невдалою, оскільки з тих або інших причин конкремент (чи його клінічно значущі фрагменти) після операції залишалися в отворі верхніх сечовивідних шляхів, тобто не був досягнутий статус «stone-free».
При аналізі ускладнень вивчали демографічні дані пацієнтів, розміри й локалізацію конкрементів, час операції, її ефективність в плані досягнення статусу «stone-free». 

Усім пацієнтам проводили інтраопераційну профілактику бактеріальних ускладнень з призначенням цефтріаксону або фторхінолонів. Усі операції виконували під епідуральною або спінальною анестезією в положенні хворого для літотомії. Семиригідну уретероскопію починали з введення в сечовий міхур уретероскопа 8,5 8 Fr, верифікації вічка та введення в нього провідника. Камені фрагментували за допомогою підведення до них зонда ультразвукового літотриптора. Кошик Dormia використовували для фіксації каменю. Фрагменти видаляли за допомогою уретероскопічних щипців. JJ-стенти використовували за показаннями. Зазвичай, у пацієнтів залишали постійний катетер, дренуючи сечовий міхур протягом доби.

Після закінчення дії анестезії, нормалізації загального стану пацієнта, ультрасонографічного й рентгенологічного контролю положення стента й статусу «stone-free», контролю лабораторних показників хворих виписували на амбулаторне лікування. Причинами тривалого знаходження пацієнтів у стаціонарі були неконтрольований больовий синдром, гематурія, дизурія, а також розвиток ранніх післяопераційних ускладнень.

Пацієнтів спостерігали після їх виписки зі стаціонару в динаміці упродовж 1-го, 4-го і 8-го тижнів, а за показаннями – до ліквідації ускладнення. Під час кожного візиту хворого вивчали скарги, проводили об'єктивне обстеження, за показаннями проводили лабораторне обстеження, робили УЗД органів сечовивідної системи. При підозрі на наявність резидуальних фрагментів виконували традиційне рентгенологічне дослідження сечових шляхів і/або КТ. Клінічно незначущими вважали резидуальні фрагменти каменів розмірами, меншими ніж 2 мм, за відсутності будь-якої клінічної симптоматики, включаючи інфекцію і явища обструкції. JJ -стенти видаляли через 2-4 тижні після операції. Якщо гематурія зберігалася більше ніж 6 годин і припинялася самостійно через 48 годин, вважали, що у пацієнта наявна «транзиторна гематурія». Гематурію, що зберігалася більше 48 годин, вважали «персистуючою гематурією».

Усі ускладнення розподіляли відповідно до ступеня їх тяжкості за класифікацією MCCS. Якщо у пацієнта було  більше ніж одно ускладнення, то кожне оцінювали окремо.

У 231 пацієнта, що були залучені до дослідження, відмічено 351 ускладнення різного ступеня тяжкості (у середньому 1,52 випадка на одного пацієнта), з них 82 (23,4%)  - випадки інтраопераційних ускладнень і 269 (76,6%) - післяопераційних.
Загальна характеристика пацієнтів з інтраопераційними ускладненнями подана в табл. 3.1.

Як видно з таблиці, середній вік пацієнтів групи з 95% ДІ становив 42,71±1,34 року. Чоловіків було майже вдвічі більше, ніж жінок, відповідно 53 (64,6%) і 29 (35,4%) осіб. Лівобічна патологія діагностована в 43 (52,4%) випадках, а правобічний уретеролітіаз - в 39 (47,6%). Середній розмір конкрементів у пацієнтів з інтраопераційними ускладненнями з 95% ДІ становив 1,22±0,05 см з інтервалом від 0,6 до 2,0 см. Крім того, у 76 (92,7%) випадках мали місце одиничні, а в 6 (7,3%) випадках – множинні конкременти сечоводів.

Таблиця 3.1

Загальна характеристика пацієнтів з інтраопераційними ускладненнями

	Показник
	Середнє/Абсолютне значення 
	Інтервал

	Вік, роки
	42,71±1,34
	20-71

	Стать, абс. (%)
	
	

	Чоловіча
	53 (64,6%)
	

	Жіноча
	29 (35,4%)
	

	Бік захворювання,  абс. (%)
	
	

	Ліворуч
	43 (52,4%)
	

	Праворуч
	39 (47,6%)
	

	Розмір каменю, см
	1,22±0,05
	0,6-2,0

	Щільність каменів, HU
	1014,94±37,38
	506-1567

	Кількість каменів,  абс. (%)
	
	

	Одиничні
	76 (92,7%)
	

	Два і більше
	6 (7,3%)
	

	Локалізація каменю, абс. (%)
	
	

	в/3
	18 (21,9%)
	

	с/3
	23 (28,1%)
	

	н/3
	41 (50,0%)
	

	Давність захворювання, діб
	7,21±0,43
	1-15

	Тривалість операції, хв
	46,54±2,01
	15-80

	Ефективність процедури (статус «stone-free»), абс. (%)
	21 (25,6%)
	

	Тривалість післяопераційного лікування, діб
	10,06±0,44
	4-17

	Усього ускладнень
	82
	


Інтраопераційні ускладнення виявлені при локалізації каменю у в/3 сечоводу у 18 (21,9%) пацієнтів, у с/3 – у 23 (28,1%) пацієнтів і у 41  (50%) пацієнтів конкременти локалізувалися в н/3 сечоводу.

Давність захворювання у пацієнтів цієї групи становила 7,21±0,43 доби, у діапазоні від 1 до 15 діб. Операція у пацієнтів з інтраопераційними ускладненнями тривала від 15 до 80 хв, що в середньому з 95% ДІ становило 46,54±2,01 хв. 
Середня тривалість перебування хворих на ліжку після операції з інтраопераційними ускладненнями з 95% ДІ становила 10,06±0,44 доби. Ефективність процедури уретеролітотрипсії за наявності інтраопераційних ускладнень була досить низькою, сягаючи 25,6% (тобто статус «stone-free» був досягнутий тільки в 21 з 82 випадків).
Нами також проведено аналіз післяопераційних ускладнень при лікуванні уретеролітіазу з використанням КУУЛТ. У таблиці. 3.2 наведено дані щодо загальної характеристики пацієнтів цієї групи.

Середній вік хворих з післяопераційними ускладненнями, що виникли при лікуванні уретеролітіазу, становив 46,25±2,12 роки. Чоловіків, як і в групі з інтраопераційними ускладненнями, було більше, ніж жінок: відповідно 155 (57,6%) і 114 (42,4%) осіб. Ліворуч конкременти у сечоводах виявлені у 153 (56,9%) пацієнтів і у 116 (43,1%) були правобічні конкременти. 
У групі з післяопераційними ускладненнями при лікуванні хворих на камені сечоводу середній розмір конкременту становив 1,31±0,03 см, при діапазоні значень від 0,6 до 2,0 см. Щільність каменів була від 506 до 1567 HU, у середньому – 1047,60±18,78 HU.  У переважної більшості пацієнтів –  у 253 випадках (95,1%) – камені були одиничними, а у 16 (4,9%) виявлено два й більше каменів сечоводу. У групі хворих з післяопераційними ускладненнями камені локалізувалися у в/3 сечоводу у 108 (40,1%) з них, у с/3 – у 56 (20,8%) і в н/3 сечоводу камені виявлено у 105 (39,1%) пацієнтів.

Давність захворювання у пацієнтів цієї групи становила 8,28±0,24 доби, у діапазоні від 1-ї до 15-ти діб. Операція у пацієнтів з післяопераційними ускладненнями тривала від 14 до 82 хв, у середньому 49,01±1,16 хв. Тривалість післяопераційної морбідності у пацієнтів цієї групи коливалася в інтервалі 22,67±0,24 доби. Статус «stone-free» був досягнутий у 181 пацієнта з післяопераційними ускладненнями, тобто ефективність уретеролітотрипсії в цій групі становила 67,3%. 
Таблиця 3.2

Загальна характеристика пацієнтів з післяопераційними ускладненнями при уретероскопічному лікуванні каменів сечоводу

	Показник
	Середнє/Абсолютне значення 
	Інтервал

	Вік, роки
	46,25±2,12
	19-78

	Стать, абс. (%)
	
	

	Чоловіча
	155 (57,6%)
	

	Жіноча
	114 (42,4%)
	

	Бік захворювання,  абс. (%)
	
	

	Ліворуч
	153 (56,9%)
	

	Праворуч
	116 (43,1%)
	

	Розмір каменю, см
	1,31±0,03
	0,6-2,0

	Щільність каменів, HU
	1047,60±18,78
	506-1567

	Кількість каменів,  абс. (%)
	
	

	Одиничні
	253 (95,1%)
	

	Два і більше
	16 (4,9%)
	

	Локалізація каменю, абс. (%)
	
	

	в/3
	108 (40,1%)
	

	с/3
	56 (20,8%)
	

	н/3
	105 (39,1%)
	

	Давність захворювання, діб
	8,28±0,24
	1-15

	Тривалість операції, хв
	49,01±1,16
	14-82

	Ефективність процедури (статус "stone-free"), абс. (%)
	181 (67,3%)
	

	Тривалість післяопераційного лікування, діб
	22,67±0,26
	15-30

	Усього ускладнень
	269
	


Окрім безпосередніх ускладнень КУУЛТ, ми проаналізували операції, які закінчилися невдало. До таких процедур ми віднесли випадки, коли ускладнень операції не відмічено, але в результаті втручання не був досягнутий статус «stone-free». Це було пов'язано з міграцією каменю або його фрагментів в чашково-мискову систему нирки або у вищерозміщені відділи сечоводу, недосяжні для уретероскопа як під час контактної літотрипсії, так і при тракції фрагментів роздробленого каменю інструментом. Останнє відбувалося через утискання каменю, фіксованого щипцями або кошиком у сечоводі, з подальшою міграцією конкременту при спробах його вивільнення.

До розряду невдач ми також віднесли випадки, під час яких виникли ситуації, що мають потенційну небезпеку для пацієнта та за яких можливі виникнення ускладнень. Загальна характеристика таких пацієнтів подана в табл. 3.3.
Таблиця 3.3

Загальна характеристика пацієнтів з невдачами при уретеролітотрипсії

	Показник
	Середнє/Абсолютне значення 
	Інтервал

	Вік, роки
	45,23±3,24
	29-76

	Стать, абс. (%)
	
	

	Чоловіча
	131 (66,5%)
	

	Жіноча
	66 (33,5%)
	

	Бік захворювання,  абс. (%)
	
	

	Ліворуч
	93 (47,2%)
	

	Праворуч
	104 (52,8%)
	

	Розмір каменю, см
	1,33±0,02
	0,6-1,8

	Щільність каменів, HU
	1057,87±18,31
	501-1997

	Локалізація каменю, абс. (%)
	
	

	в/3
	101 (51,3%)
	

	с/3
	49 (24,9%)
	

	н/3
	47 (23,8%)
	

	Давність захворювання, діб
	6,46±0,18
	1-13

	Тривалість операції, хв
	24,74±0,46
	15-69

	Усього хворих
	197
	


Вік пацієнтів при невдачах КУУЛТ у середньому дорівнював 45,23±3,24 роки. З них пацієнтів чоловічої статі було 131 (66,5%) особа порівняно з 66 (33,5%) пацієнтками жіночої статі. Ліворуч камені відмічені у 93 (47,2%) хворих, а праворуч – у 104 (52,8%) хворих.
При невдачах КУУЛТ середні розміри каменів у пацієнтів цієї групи становили 1,33±0,02 см (від 0,6 до 1,8 см) при щільності від 501 до 1997 HU, у середньому – 1057,87±18,31 HU. Невдачі КУУЛТ відмічені при каменях у в/3 сечоводу у 101 (51,3%) пацієнта, при конкрементах с/3 сечоводу у 49 (24,9%) пацієнтів і при конкрементах н/3 сечоводу  – у 47 (23,8%) пацієнтів.

Давність захворювання у пацієнтів цієї групи становила 6,46±0,18 доби (від 1 до 13). Тривалість операції становила 15–69 хв, у середньому 24,74±0,46 хв. Усього до цієї групи залучено 197 пацієнтів.

3.2. Аналіз інтраопераційних ускладнень при лікуванні хворих на 
       камені сечоводу з використанням уретероскопії і контактної 
       ультразвукової уретеролітотрипсії

Для уточнення причин інтраопераційних ускладнень ендоскопічного лікування каменів сечоводу в нашому дослідженні проведено порівняльний аналіз залежності ускладнень різного ступеня тяжкості від низки показників: тривалості захворювання, розмірів каменю, його локалізації в сечоводі, щільності каменю. При аналізі залежності виникнення ускладнень від розмірів конкременту було виявлено деякі особливості. 

Так, з 82 пацієнтів з інтраопераційними ускладненнями у 38 (46,3%) відмічено ускладнення I ст. тяжкості за Satava, а саме, ушкодження слизової оболонки на обмеженій протяжності. У 53,7% хворих ускладнення були в основному II ст. за Satava. Ці ускладнення були пов'язані або з кровотечею, яка сприяла втраті поля зору, або з перфорацією сечоводу, що у зв'язку із загрозою водного й сечового набряку у заочеревинному просторі потребувало припинення операції й установки стента. Ускладнення III ст. за Satava, а саме, авульсію сечоводу, відмічено тільки в одного пацієнта (1,2%) (Табл. 3.4).

Полігон розподілу частот інтраопераційних ускладнень за видами: PS – ушкодження слизової оболонки, LH – помилковий хід, Pf – перфорація, Gm – геморагія, Am – авульсія сечоводу подано на Рис.3.1.
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Рис. 3.1. Полігон розподілу частот інтраопераційних ускладнень за видами ускладнень залежно від розмірів  х каменю 
Крива розподілу IO (x) відносних частот з урахуванням усіх видів інтраопераційних ускладнень залежно від розміру х каменю представлена на Рис. 3.2.
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Рис. 3.2. Крива розподілу IO(x) відносних частот  з урахуванням усіх видів інтраопераційних ускладнень залежно від розміру каменю
Відповідно до відомих методів математичної статистики, середнє значення частоти інтраопераційних ускладнень від розміру каменю з вірогідністю 95% ДІ визначаються величиною 27,66±7,572. Цікавою для лікарської практики є оцінка розміру каменю, що мав місце у половини інтраопераційних ускладнень. Для цієї мети, за даними дослідження, визначалася кумулянтна крива 
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 – розмір каменю, що характеризується сумою відповідних відносних частот ускладнень (Рис. 3.3).
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Рис. 3.3. Кумулянтна крива розподілу відносних частот для всіх видів інтраопераційних ускладнень
Для визначення розміру каменю, що мав місце для половини інтраопераційних ускладнень, на Рис. 3.3 зображена пряма на рівні 0.5. Перетин прямої з кумулянтною кривою має місце в точці, яка дорівнює розміру каменю – близько 1,06 см. Це означає, що в половині випадків ускладнення розміри каменю становлять близько 1,06 см. 

При детальнішому аналізі залежності частоти інтраопераційних ускладнень від розмірів конкременту виявлено, що тільки в третини хворих – 25 (30,5%) розміри конкременту були < 1,0 см. Причому, менше ніж у половини з них – у 10 (12,2%) осіб, відмічено ускладнення I ст. тяжкості. В інших 15 (18,3%) хворих, незважаючи на невеликі розміри конкременту, відмічено ускладнення II ст. тяжкості. Тимчасом, як при розмірах конкременту 1 см і більше, ускладнення виявлено у 57 (69,5%) пацієнтів, при цьому у 28 (34,1%) з них відмічено ускладнення I ст., а в інших 29 (35,4%) наявні ускладнення II і III ст., включаючи авульсію сечоводу в 1 (1,2%) пацієнта з конкрементом розмірами 1,9 см (Табл.3.4).
Таблиця 3.4

Розподіл інтраопераційних ускладнень залежно від розмірів каменю

	Вид ускладнення
	Ступінь тяжкості за Satava
	Розміри каменю, см
	Усього

	
	
	< 1,0
	1,0-1,5
	>1,5
	

	Ушкодження слизової оболонки
	I
	10 (12,2%)
	10 (12,2%)
	18 (21,9%)
	38 (46,3%)

	Помилковий хід
	II
	7

(8,5%)
	8

(9,8%)
	2

(2,4%)
	17 (20,8%)

	Перфорація
	II
	8

(9,8%)
	7

(8,5%)
	5

(6,1%)
	20 (24,4%)

	Геморагія, що потребувала припинення операції
	II
	0
	1

(1,2%)
	5

(6,1%)
	6

(7,3%)

	Авульсія сечоводу
	III
	0
	0
	1 (1,2%)
	1 (1,2%)

	Разом
	
	25 (30,5%)
	26 (31,7%)
	31 (37,8%)
	82 (100%)


Отже, вивчення залежності частоти ускладнень від розмірів конкременту показало, що найбільша кількість інтраопераційних ускладнень пов'язана з наявністю конкрементів сечоводу розмірами, > 1,5 см, а в половині випадків розмір конкременту становив близько 1,06 см.

Далі нами проаналізовано взаємозв'язок між частотою ускладнень і локалізацією конкременту в різних відділах сечоводу. Дані аналізу наведено в табл. 3.5.

 Відповідно до табл. 3.5 на рис. 3.4 представлені полігони розподілу частот інтраопераційних ускладнень, обумовлених ушкодженням слизової оболонки (Х1), помилковим ходом (Х2), перфорацією (Х3), геморагією, що потребує припинення операції (Х4), авульсією сечоводу (Х5) залежно від зони локалізації (i) каменю в різних відділах сечоводу:  i=0 відповідає нижній третині сечоводу, i=1 – середній третині сечоводу і i=2 – верхній третині.
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Рис. 3.4. Полігони розподілу частот інтраопераційних ускладнень для даних видів ускладнень
Таблиця 3.5

Розподіл інтраопераційних ускладнень залежно від локалізації каменю у різних відділах сечоводу

	Вид ускладнення
	Ступінь тяжкості за Satava
	Локалізація каменю в сечоводі
	Усього

	
	
	в/3
	с/3
	н/3
	

	Ушкодження слизової оболонки
	I
	8 

(9,8%)
	15 (18,3%)
	15 (18,3%)
	38 (46,4%)

	Помилковий хід
	II
	6 

(7,3%)
	3 

(3,6%)
	8 

(9,8%)
	17 (20,7%)

	Перфорація
	II
	2 

(2,4%)
	5 

(6,1%)
	13 (15,9%)
	20 (24,4%)

	Геморагія, що потребує припинення операції
	II
	2 

(2,4%)
	0
	4 

(4,8%)
	6

(7,3%)

	Авульсія сечоводу
	III
	0
	0
	1 (1,2%)
	1 (1,2%)

	Разом
	
	18 (21,9%)
	23 (28,1%)
	41 (50%)
	82 (100%)


На рис. 3.5 зображена кумулянтна крива 
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 розподілу відносних частот для всіх видів інтраопераційних ускладнень залежно від локалізації (i) каменю в різних відділах сечоводу, а також представлений 50% рівень.
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Рис. 3.5. Кумулянтна крива розподілу відносних частот для всіх видів інтраопераційних ускладнень
Згідно з рис. 3.5, виявлено, що у половини пацієнтів з ускладненнями конкременти локалізувалися в н/3 сечоводу (i=0) – 41 (50%) хворий. При цьому у 15 (18,3%) з них відмічено ускладнення I ст. тяжкості, в інших 26 (31,7%) мали місце ускладнення II і III ст. При локалізації конкременту в с/3 сечоводу (i=1) ускладнення відмічені у 23 пацієнтів, тобто з частотою 28,1%  (полігон розподілу частот загального числа інтраопераційних ускладнень 
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 показаний на рис. 3.6), при цьому у 15 (18,3%) хворих відмічено ускладнення легкого ступеня, а у 8 (9,7%) - відмічено ускладнення середнього II ст. тяжкості. 

У разі локалізації конкременту у в/3 сечоводу (i=2 на рис. 3.6) ускладнення відмічені з частотою 21,9% у 18 пацієнтів, з них ускладнення легкого ступеня  виявлено у 8 (9,8%), в інших 10 (12,1%) - відмічено ускладнення II ст. тяжкості. Середня частота 
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 ускладнень при цьому з 95% ДІ визначається величиною 27,67±23,44.

Наступним аспектом аналізу стало виявлення взаємозв'язків між наявністю інтраопераційних ускладнень і щільністю каменю в HU, дані про це подано в табл.3.6.
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Рис. 3.6. Полігон 
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 розподілу частот загального числа інтраопераційних ускладнень і величина середньої частоти
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ускладнень для даних зон локалізації каменю
Таблиця 3.6

Взаємозв'язок між ускладненнями контактної уретеролітотрипсії і щільністю конкременту

	Вид ускладнення
	Ступінь тяжкості за Satava 
	Щільність каменю, HU
	Усього

	
	
	<1000
	1000-1500
	> 1500
	

	Ушкодження слизової оболонки
	I
	17 (20,7%)
	9 (10,9%)
	12 (14,7%)
	38 (46,3%)

	Помилковий хід
	II
	7 (8,5%)
	7 (8,6%)
	3 (3,7%)
	17 (20,8%)

	Перфорація
	II
	14 (17,1%)
	3 (3,7%)
	3 (3,7%)
	20 (24,4%)

	Геморагія, що потребувала припинення операції
	II
	3 (3,7%)
	1 (1,2%)
	2 (2,4%)
	6

(7,3%)

	Авульсія сечоводу
	III
	0
	1 (1,2%)
	0
	1 (1,2%)

	Разом
	
	41(50%)
	21(25,6%)
	20(24,4%)
	82 (100%)


Відповідно до табл. 3.6 на рис. 3.7 представлено полігони розподілу частот інтраопераційних ускладнень, обумовлених ушкодженням слизової оболонки (Р1), помилковим ходом (Р2), перфорацією (Р3), геморагією, що потребує припинення операції (Р4), авульсією сечоводу (Р5) залежно від щільності (i) каменю:  i=0 відповідає щільності <1000 HU, i=1 – 1000–1500 HU та  i=2 – > 1500 HU.
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Рис. 3.7. Полігони розподілу частот інтраопераційних ускладнень даних типів для різної щільності (i) каменю 
На рис. 3.8 зображена кумулянтна крива 
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 розподілу відносних частот для всіх видів інтраопераційних ускладнень залежно від щільності (i) каменю, а також представлений 50% рівень ускладнень.
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Рис. 3.8. Кумулянтна крива розподілу відносних частот для всіх видів інтраопераційних ускладнень при різній щільності каменю 
На рис. 3.8. показано, що у половини пацієнтів з ускладненнями конкременти мали щільність, меншу за 1500 HU (i=0 та i=1). На рис. 3.9. представлено відповідний полігон 
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 розподілу частот загального числа інтраопераційних ускладнень і величину середньої частоти 
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 ускладнень для даної щільності (i) каменю.
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Рис. 3.9. Полігон 
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 розподілу частот загального числа інтраопераційних ускладнень і величина середньої частоти 
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 ускладнень для даної щільності (i) каменю

При аналізі взаємозв'язку ускладнень із щільністю конкременту з’ясовано (Рис. 3.9), що найбільшу кількість ускладнень – у 41 (50%) пацієнта – відмічено при найменшій (i=0) щільності каменю <1000 HU. При цьому ускладнення I ст. були  у 17 (20,7%) хворих. Тяжчий ступінь ушкоджень стінок сечоводу відмічено у 24 (29,3%) хворих. При вищій щільності 1000-1500 HU каменю (i=1) інтраопераційні ускладнення виявлено відповідно у 21 (25,6%) хворого і у 20 (24,4%) пацієнтів – при щільності каменю > 1500 HU (i=2). При цьому, у 21 (25,6%) хворого відмічено ускладнення легкого ступеня тяжкості, а в інших 20 (24,4%) - виявлено ускладнення II і III ст., включаючи авульсію сечоводу.

Отже, на підставі проведеного моноваріантного аналізу даних нами не виявлено чіткої тенденції розвитку ускладнень при КУУЛТ залежно від локалізації конкременту, його розмірів і щільності. Нами зроблено припущення, що більш інформативним може бути мультиваріантний аналіз причин ускладнень при ендоскопічному лікуванні уретеролітіазу.

З цією метою було проаналізовані наступні пари ознак каменю: розмір + щільність, розмір + локалізація в сечоводі, щільність + локалізація в сечоводі. 

У результаті цього аналізу нами було виявлено певні закономірності між даними ознаками. Так, при вивченні взаємозв'язків частоти ускладнень з розмірами і щільністю каменю, відмічено низку особливостей.

Кореляційне поле даних про частоту інтраопераційних ускладнень для певних розмірів каменю і його щільності представлене на Рис. 3.10а у вигляді просторової діаграми і на Рис. 3.10б у вигляді відповідних її перерізів однакового рівня.
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Рис. 3.10. Кореляційне поле даних про частоту інтраопераційних ускладнень для відповідних розмірів каменю і його щільності

Відповідно до рис 3.10, було виявлено, що в групі з інтраопераційними ускладненнями (25 пацієнтів з розмірами каменю < 1,0 см) тільки у 3 (12,0%) - щільність каменю була <1000 HU, при щільності каменю 1000-1500 HU ускладнення відмічені вже у 7 (28,0%) випадках, при щільності >1500 HU інтраопераційні ускладнення виявлені у 15 (60,0%). При розмірах конкременту від 1,0 до 1,5 см інтраопераційні ускладнення виявлені у 26 випадках, при цьому при щільності каменю <1000 HU ускладнення відмічені у 5 (19,2%) випадках. При щільності каменю 1000-1500 HU було 8 (30,8%) ускладнень, а при найвищій щільності каменю  > 1500 HU, виявлено 13 (50,0%) ускладнень. При найбільших розмірах каменю (>1,5 см) частота інтраопераційних ускладнень у 31 випадку залежно від щільності була дещо іншою. Так, при щільності каменю <1000 HU відмічено 12 (38,7%) ускладнень. При щільності конкременту 1000-1500 HU ускладнення мали місце у 10 (32,2%) випадках, а при каменях великих розмірів і щільності >1500 HU ускладнення виникали у 9 (29,1%) випадках.

Аналіз залежностей маргіналів (підсумкового значення) ускладнень від щільності каменю (Рис. 3.11а) і його розміру (Рис. 3.11б) свідчить про наявність тенденції зростання загального числа ускладнень із збільшенням щільності 
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Рис. 3.11. Залежності маргіналів ускладнень від щільності каменю і його розміру

Отже, нами виявлено певну закономірність збільшення частоти інтраопераційних ускладнень у пацієнтів з величиною каменю < 1,0 см і 1,0 –1,5 см залежно від його щільності, тобто при збільшенні щільності каменю кількість ускладнень не залежала від того, були його розміри малими чи великими. При розмірах каменю >1,5 см інтраопераційні ускладнення виникали незалежно від щільності каменю і мали зворотну тенденцію – зниження частоти інтраопераційних ускладнень із зменшенням щільності каменю.

За характером кореляційного поля даних (Рис. 3.10) можна стверджувати, що дані ознаки у вигляді щільності каменю і його розміру мають деякий ненульовий ступінь  взаємозв'язку. Особливість вивчення цього взаємозв'язку полягає в тому, що не можна ізолювати вплив сторонніх чинників. Для того щоб при складній взаємодії сторонніх впливів з'ясувати, яка існує залежність між зазначеними ознаками застосовувався метод кореляції. Розглядали два завдання: визначення характеру кореляційного зв'язку між обстежуваними ознаками та визначення міцності цього зв'язку. 

Вибірковий коефіцієнт кореляції обчислювався за формулою:
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де 
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– середнє значення добутку ознак х і у; 
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– середні значення відповідних ознак; 
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, 
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 – середні квадратичні відхилення, знайдені для ознаки Х і для ознаки Y. Для полегшення розрахунку (3.1) здійснювався перехід від даних на Рис. 3.10 до умовних варіантів Ui і Vj для даних ознак:
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де    С1 – помилковий нуль для ознаки Х; h1 – крок значень ознаки Х; С2 – помилковий нуль для Y; h2 – крок значень для ознаки Y. 

Для умовних варіант коефіцієнт кореляції
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де n – об'єм вибірки; muv – частота пари варіант U і V; U и V; 
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. У разі даних на Рис. 3.10 умовних варіантів визначаються векторами U U=(0,1,2)Т (для ознаки – розмір каменю) і V=(-2,-1,0)Т (для ознаки – щільність каменю), а С1=0,75 см і С2=1750 HU, h1=0,5 см, h2=500 HU, n=82. 

Отримане значення вибіркового коефіцієнта кореляції (3.2)  
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 характеризує слабкий негативний зв'язок між розміром каменю і його щільністю. Це не суперечить припущенню, висунутому за даними кореляційного поля (Рис. 3.10). За шкалою Чеддока така величина кореляції вважається дуже слабкою. Це означає, що міцність лінійного зв'язку розміру й щільності конкременту досить слабка й негативна.

Надійність 
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 отриманого вибіркового коефіцієнта кореляції визначається за формулою 
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 і становить величину 0,101. Рівняння про тісноту лінійного зв'язку
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 для генеральної сукупності можна виконати на основі обчисленого 
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 відповідно до відомої формули:


[image: image116.wmf](

)

(

)

22

3131

rBrB

rBrgrB

nn

--

-££+

  .
Для репрезентативної вибірки даних за вибірковим коефіцієнтом кореляції, з  вірогідністю 95%, визначався довірчий інтервал для коефіцієнта кореляції 
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 генеральної сукупності, який дорівнює 
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. Отриманий результат підтверджується даними, представленими на Рис. 3.10 (встановлена певна закономірність збільшення частоти інтраопераційних ускладнень у пацієнтів з розмірами каменю <1,0 см і 1,0-1,5 см залежно від його щільності. Тобто, при збільшенні щільності каменю, кількість ускладнень не залежала від того, були його розміри малими чи великими. При розмірах каменю >1,5 см інтраопераційні ускладнення виникали незалежно від щільності каменю і мали зворотну тенденцію - зниження частоти інтраопераційних ускладнень із зменшенням щільності каменю).
Як ілюстрацію на Рис. 3.12а і Рис. 3.12б представлено поверхні кореляційного поля даних про частоту інтраопераційних ускладнень для даного випадку зв'язку розміру каменю з його щільністю й у разі відсутності зв'язку між зазначеними ознаками відповідно.
З метою підтвердження наявності статистичного зв'язку ознак вирішувалося завдання перевірки нульової гіпотези про відсутність кореляції при рівні значущості 0,05. Для цієї мети використовувався критерій Пірсона хі-квадрат, який для даних становив величину 7,689 (Рис. 3.11а). Критичне значення критерію (Рис. 3.11б) для заданого рівня значущості 0,05 і числа ступенів свободи 4 дорівнює 0,711. Оскільки величина критерію перевищила критичний рівень, підтверджено висновок про існування статистичного зв'язку даних ознак.
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Рис. 3.12. Поверхні кореляційного поля даних про частоту інтраопераційних ускладнень для даного випадку наявності слабкого зв'язку (а) й у разі його відсутності (б)

Для побудови емпіричної лінії регресії визначалася величина 
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– умовна середня значень ознаки Y 
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 набуває заданого значення. Приймаючи пари чисел (X,
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) за координати точок і сполучаючи їх відрізками прямої, була отримана ламана лінія, що визначає емпіричну лінію регресії (Рис. 3.13).
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Рис. 3.13. Емпірична й теоретична лінії регресії щільності каменю і його розміру

Рівняння теоретичної прямої лінії регресії Y на Х має вигляд:
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Рівняння прямої регресії запишеться так:
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Отримане рівняння регресії дозволяє розраховувати щільність каменю за значенням його розміру. При цьому з рівняння регресії виходить, що між розмірами й щільністю конкременту існує певний статистичний зв'язок, який проявляється в зниженні щільності конкременту при збільшенні його розміру, тобто при великих розмірах каменю кількість ускладнень не залежала від його щільності. На підставі отриманого значення 
[image: image131.wmf]rB

 цей висновок може бути поширений з відповідною довірчою вірогідністю й інтервалом на генеральну сукупність.

Наступним кроком було вивчення залежності інтраопераційних ускладнень від розмірів конкрементів і їх локалізації в різних відділах сечоводу. Дослідження зв'язку даних ознак здійснювалося згідно із зазначеними вище співвідношеннями. Кореляційне поле даних про частоту інтраопераційних ускладнень для даних розмірів каменю і його локалізації в сечоводі представлене на Рис. 3.14а у вигляді просторової діаграми і на Рис. 3.14б у вигляді відповідних її перерізів однакового рівня.

а[image: image132.emf]A1

     б [image: image133.jpg]



Рис. 3.14. Кореляційне поле даних про частоту інтраопераційних ускладнень для даних розмірів каменю і його локалізації

 Рис. 3.14 демонструє, що з 25 випадків при розмірі каменю <1,0 см ускладнення відмічені в 12 (48,0%)  при локалізації каменю у в/3 сечоводу, у с/3 сечоводу  конкременти локалізувалися в 8 (31,0%) випадках, а у н/3 - тільки в 5 (20,5%). При розмірах конкременту від 1,0 до 1,5 см інтраопераційні ускладнення мали місце в 26 випадках, з яких в 5 (19,2%) - камені локалізувалися у в/3, в 6 (23,1%) - в с/3 і в 15 (57,7%) – в  н/3 сечоводу. При 31 інтраопераційному ускладненні конкременти були розмірами >1,5 см. При цьому тільки в 7 (16,1%) з них камені локалізувалися у в/3, в 5 (19,4%) - у с/3, а в більшості випадків (19 (48,4%) конкременти знаходилися у н/3 сечоводу. 

Значення вибіркового коефіцієнта кореляції (3.2) для цього випадку становить величину 
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, яка характеризує близький до слабкого негативний зв'язок між розміром каменю та його локалізацією. Це не суперечить припущенню, висунутому за даними кореляційного поля (Рис. 3.13). За шкалою Чеддока така величина кореляції вважається дещо вищою за дуже слабку. Це означає, що міцність лінійного зв'язку розміру й локалізації конкременту дещо вища за слабку й негативну.

Надійність 
[image: image135.wmf]rB

d

 цього вибіркового коефіцієнта кореляції становить  величину 0,1. За вибірковим коефіцієнтом кореляції визначався, з вірогідністю 95%, довірчий інтервал для коефіцієнта кореляції 
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 генеральної сукупності, який дорівнював 
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Отриманий результат підтверджується даними, представленими на Рис. 3.13 (при розмірах каменю < 1,0 см і 1–1,5 см має місце схожий позитивний взаємозв’язок між зростанням розміру каменю з його локалізацією в сечоводі, а при розмірах каменю > 1,5 см відзначається зворотна залежність, яка в цілому призводить до слабкої результуючої негативної кореляції даних ознак в межах діапазонів їх варіації).

Як ілюстрацію на Рис. 3.15а і Рис. 3.15б представлено поверхні кореляційного поля даних про частоту інтраопераційних ускладнень для даного випадку зв'язку розміру каменю з його локалізацією і у разі відсутності зв'язку між згаданими ознаками відповідно.
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           б[image: image139.emf]N0


Рис. 3.15. Поверхні кореляційного поля даних про частоту інтраопераційних ускладнень для випадку наявності отриманого слабкого зв'язку: а) між розмірами і локалізацією каменю; б) у разі його відсутності 

Для підтвердження наявності статистичного зв'язку ознак вирішувалося завдання перевірки нульової гіпотези про відсутність кореляції при рівні значущості 0,05. Для досягнення цієї мети використовувався критерій Пірсона хі-квадрат, який для даних, що розглядаються,  становив величину 11,653 (Рис. 3.14а). Критичне значення критерію (Рис. 3.14б) для заданого рівня значущості 0,05 і числа ступенів свободи 4 дорівнює 9,488. Оскільки величина критерію перевищує критичний рівень, справедливим є висновок про існування статистичного зв'язку даних ознак з надійністю 95%.

Для побудови емпіричної лінії регресії визначалася величина 
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 за умови, що Х 
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 набуває заданого значення. Приймаючи пари чисел (X,
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) за координати точок і сполучаючи їх відрізками прямої, була отримана ламана лінія, що визначає емпіричну лінію регресії (Рис. 3.16).
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Рис. 3.16. Емпірична і теоретична лінії регресії локалізації каменю і його розміру

Рівняння теоретичної прямої лінії регресії Y на Х у випадку зв'язку локалізації каменю з його розмірами має такий вигляд:
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Отримане рівняння регресії дозволяє обчислювати очікувану локалізацію каменю за значенням його розміру. На підставі одержаного значення 
[image: image146.wmf]rB

 цей висновок може бути поширений з відповідною довірчою вірогідністю та інтервалом на генеральну сукупність.

Аналіз залежностей маргіналів (підсумкового значення) ускладнень від локалізації каменю (Рис. 3.17 а) та його розміру (Рис. 3.17 б) свідчить про наявність загальної тенденції до зростання кількості ускладнень із збільшенням зони локалізації 
[image: image147.wmf]Lk

 і зі збільшенням розміру 
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 каменю. 
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Рис. 3.17. Залежності маргіналів ускладнень від локалізації каменю (а) і його розміру (б)

Отже, при при розмірах каменю <1,0 см з найбільшою частотою інтраопераційні ускладнення розвиваються при локалізації конкременту у верхніх і середніх відділах сечоводу. При цьому слід враховувати, що лікування конкрементів розмірами < 1,0 см у нижніх відділах сечоводу з використанням КУУЛТ значно небезпечніше.

Наступним аспектом мультиваріантного аналізу можливих причин інтраопераційних ускладнень стало вивчення їхнього взаємозв'язку з щільністю конкрементів та їх локалізацією в сечоводі. Результати цього аналізу подано у вигляді кореляційного поля даних про частоту інтраопераційних ускладнень для варіант щільності каменю і його локалізації в сечоводі на Рис. 3.18а (просторова діаграма) і на Рис. 3.18б (відповідні перерізи однакового рівня поля).
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Рис. 3.18. Кореляційне поле даних про частоту інтраопераційних ускладнень для даної щільності каменю  і його локалізації 

Під час аналізу цих взаємозв'язків нами також відмічено деякі  особливості. В 20 випадках з інтраопераційними ускладненнями камінь розташовувався у в/3 сечоводу, з них тільки в 7 (35%) - щільність його не перевищувала 1000 HU, в 3 (15%) - щільність конкременту склала від 1000 до 1500 HU, а в 10 (50%) - щільність каменів була > 1500 HU. При локалізації каменів у с/3 сечоводу в 6 (24,2%) випадках щільність каменю була найменшою - <1000 HU, в 5 (20%) - щільність каменю складала від 1000 до 1500 HU, а більше ніж в половині випадків (14 (56,0%) - щільність каменів була > 1500 HU. При локалізації конкрементів в нижніх відділах сечоводу, їх щільність в 37 випадках розподілилася таким чином: в 11 (29,7%) камені мали щільність <1000 HU, в 11 (29,7%) - 1000-1500 HU, в інших 15 (40,5%) - щільність була найбільшою, тобто >1500 HU. 
Значення вибіркового коефіцієнта кореляції (3.2) для цього випадку становить величину 
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, яка характеризує близький до слабкого негативний зв'язок між розміром каменю і його локалізацією. Це не суперечить припущенню, висунутому за даними кореляційного поля (Рис. 3.13). За шкалою Чеддока така величина кореляції вважається дуже слабкою. Це означає, що міцність лінійного зв'язку щільності й локалізації конкременту дуже слабка й позитивна.

Надійність 
[image: image154.wmf]rB

d

 цього вибіркового коефіцієнта кореляції становить величину 0,11. За вибірковим коефіцієнтом кореляції з вірогідністю 95% визначався довірчий інтервал для коефіцієнта кореляції 
[image: image155.wmf]rg

 генеральної сукупності, рівний 
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Отриманий результат підтверджується даними, представленими на Рис. 3.17 (при локалізації каменю в с/3 і н/3 має місце схожий позитивний взаємозв’язок зростання щільності з його локалізацією в сечоводі, а при локалізації каменю у в/з сечоводу відзначається порушення зазначеної залежності, яка в цілому призводить до дуже слабкої результуючої позитивної кореляції даних ознак в межах діапазонів їх варіації).

Як ілюстрацію на Рис. 3.19а і Рис. 3.19б представлено поверхні кореляційного поля даних про частоту інтраопераційних ускладнень для даного випадку зв'язку щільності каменю з його локалізацією і у разі відсутності зв'язку між згаданими ознаками відповідно. Для підтвердження дуже слабкого статистичного зв'язку ознак вирішувалося завдання перевірки нульової гіпотези про відсутність кореляції при рівні значущості 0,05. З цією метою використовувався критерій Пірсона хі-квадрат, який для даних, що розглядаються, становив величину 2,619 (Рис. 3.19а).
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Рис. 3.19. Поверхні кореляційного поля даних про частоту інтраопераційних ускладнень для випадку наявності дуже слабкого зв'язку між щільністю і локалізацією каменю і у разі його відсутності 

Критичне значення критерію (Рис. 3.19б) для заданого рівня значущості 0,05 і числа ступенів свободи 4 дорівнює 9,488. Оскільки величина критерію менша за критичний рівень, справедливим виявляється висновок про відсутність статистичного зв'язку даних ознак з надійністю 95%. Для побудови емпіричної лінії регресії визначалася величина 
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 – умовна середня значень ознаки локалізації Y 
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 за умови, що ознака щільності каменю Х 
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 набуває заданого значення. Приймаючи пари чисел (X,
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) за координати точок і сполучаючи їх відрізками прямої, була отримана ламана лінія, що визначає емпіричну лінію регресії (Рис. 3.20).
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Рис. 3.20. Емпірична й теоретична лінії регресії локалізації каменю і його щільності

Рівняння теоретичної прямої лінії регресії Y на Х у випадку зв'язку локалізації каменю з його щільності має такий вигляд:
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Отримане рівняння регресії дозволяє розраховувати очікувану локалізацію каменю в сечоводі за значенням його щільності. При цьому з рівняння регресії випливає, що між щільністю й локалізацією конкременту в сечоводі відзначається статистичний зв'язок, що проявляється в збільшенні зони локалізації конкременту в сечоводі при збільшенні його щільності. На підставі одержаного значення 
[image: image165.wmf]rB

 цей висновок може бути поширений з відповідною 95% ДІ й інтервалом на генеральну сукупність. 

Аналіз залежностей маргіналів (підсумкового значення) ускладнень від локалізації каменю (Рис. 3.21а) та його щільності (Рис. 3.21б) свідчить про наявність загальної тенденції до зростання кількості ускладнень із збільшенням зони локалізації 
[image: image166.wmf]Lk

 і зі збільшенням розміру 
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 каменю. 
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Рис. 3.21. Залежності маргіналів ускладнень від локалізації каменю (а) і його щільності (б)

Тобто при локалізації каменів у верхніх і середніх відділах сечоводу найбільша кількість інтраопераційних ускладнень при виконанні КУУЛТ виникала у пацієнтів з каменями максимальної щільності 1000-1500 HU і більше.


3.3. Аналіз ранніх післяопераційних ускладнень при лікуванні 
                 хворих на камені сечоводу з використанням уретероскопії і 
                 контактної ультразвукової уретеролітотрипсії

Наступним етапом дослідження було  проведення моноваріантного аналізу ранніх післяопераційних ускладнень при ендоскопічному лікуванні каменів сечоводу з використанням КУУЛТ. При цьому ми окремо аналізували групи пацієнтів з ранніми й пізніми післяопераційними ускладненнями. Метою аналізу було проведення пошуку залежності від основних показників: тривалості захворювання, розмірів каменю, його локалізації в сечоводі, щільності каменю. 

При аналізі розподілу ускладнень залежно від розмірів каменю нами відмічено  особливості, які представлені в табл. 3.7.

Таблиця 3.7

Розподіл ранніх післяопераційних ускладнень залежно від розмірів каменю

	Вид ускладнення
	Ступінь тяжкості
	Розміри каменю, см
	Усього

	
	
	< 1,0
	1,0-1,5
	> 1,5
	

	Персистуюча гематурія
	G1
	17 (9,5%)
	15 (8,4%)
	24 (13,4%)
	56 (31,3%)

	Гіпертермія
	G2
	12 (6,7%)
	18 (10,1%)
	32 (17,9%)
	62 (34,6%)

	Ниркова коліка
	G2
	13 (7,3%)
	25 (13,9%)
	23 (12,8%)
	61 (34,1%)

	Разом
	
	42 (23,5%)
	58 (32,4%)
	79 (44,1%)
	179 (100%)


Ранні післяопераційні ускладнення при уретеролітотрипсії відмічено у 179 пацієнтів. Необхідно зазначити, що вони не були тяжкими. Ступінь ускладнень не перевищувала G2, тобто ускладнення не мали загрозливого для життя характеру й потребували тільки медикаментозної корекції. У 42 (23,5%) пацієнтів ранні післяопераційні ускладнення виникали при розмірах конкременту < 1,0 см, при цьому у 17 (9,5%) - після операції мала місце персистуюча гематурія протягом 3-5 діб, у 12 (6,7%) з них відмічена гіпертермія понад 38ºС, а у 13 (7,3%) пацієнтів відмічені напади ниркової коліки.
При розмірах каменю від 1,0 до 1,5 см ранні післяопераційні ускладнення відмічено у 58 (32,4%) хворих. З них у 15 (8,4%) хворих ранній післяопераційний період ускладнився персистуючою гематурією, у 18 (10,1%) – мала місце гіпертермія, а у 25 (13,9,0%) – ниркова коліка.
При найбільших розмірах конкременту > 1,5 см, ускладнення розвинулися у 79 (44,1%) хворих. При цьому в структурі ускладнень дещо частіше відзначалася гіпертермія: у 32 (17,9%) хворих, відносно рідше ми виявляли персистуючу гематурію і ниркову коліку – відповідно у 24 (13,4%) і 23 (12,8%) пацієнтів.
Далі нами проаналізовано взаємозв'язок між частотою ранніх післяопераційних ускладнень і локалізацією конкременту в різних відділах сечоводу. Дані аналізу наведено в табл. 3.8. 

Таблиця 3.8

Розподіл ранніх післяопераційних ускладнень залежно від локалізації каменю в сечоводі

	Вид ускладнення
	Ступінь тяжкості
	Локалізація каменю в сечоводі
	Усього

	
	
	в/3
	с/3
	н/3
	

	Персистуюча гематурія
	G1
	28 (15,6%)
	5 (2,8%)
	16 (8,9%)
	49 (27,3%)

	Гіпертермія
	G2
	22 (12,3%)
	7 (3,9%)
	35 (19,6%)
	64 (35,8%)

	Ниркова коліка
	G2
	11 (6,1%)
	27 (15,1%)
	28 (15,6%)
	66 (36,9%)

	Разом
	
	61 (34,1%)
	39 (21,8%)
	79 (44,1%)
	179 (100%)


При локалізації конкременту у в/3 сечоводу ранні післяопераційні ускладнення відмічено у 61 (34,1%) пацієнта. З них у 22 (12,3%) мав місце гіпертермічний синдром, у 28 (15,6%)  – ускладненням післяопераційного періоду стала персистуюча гематурія, а в 11 (6,1%) мала місце ниркова коліка.

У групі пацієнтів з локалізацією каменю в с/3 сечоводу було 39 (21,8%) осіб. З них гіпертермія мала місце у 7 (3,9%) хворих, персистуюча гематурія відмічена у 5 (2,8%) хворих, а ниркова коліка ускладнила ранній післяопераційний період у 27 (15,1%) пацієнтів.

З поданих в таблиці даних видно, що у 79 (44,1%) пацієнтів з ранніми післяопераційними ускладненнями конкременти локалізувалися в н/3 сечоводу. При цьому у 16 (8,9%) хворих з цією локалізацією каменю ранній післяопераційний період ускладнився персистуючою гематурією,  у 35 (19,6%) хворих відмічено гіпертермічний синдром, пов'язаний із загостренням запального процесу в нирці, а у 28 (15,6%) – нирковою колікою.

Такий показник, як щільність конкременту, без сумніву, також міг вплинути на наявність і структуру ранніх післяопераційних ускладнень. Дані проведеного аналізу цих особливостей конкременту наведено в табл. 3.9. 

Таблиця 3.9

Взаємозв'язок між ранніми ускладненнями уретеролітотрипсії і щільністю конкременту

	Вид ускладнення
	Ступінь тяжкості
	Щільність каменю, HU
	Усього

	
	
	<1000
	1000-1500
	> 1500
	

	Персистуюча гематурія
	G1
	25 (13,9%)
	24 (13,4%)
	7 

(3,9%)
	56 (31,2%)

	Гіпертермія
	G2
	19 (10,6%)
	31 (17,3%)
	12 (6,7%)
	62 (34,6%)

	Ниркова коліка
	G2
	20 (11,2%)
	23 (12,8%)
	18 (10,1%)
	61 (34,2%)

	Разом
	
	64 (35,7%)
	78 (43,5%)
	37 (20,7%)
	179 (100%)


З таблиці 3.9 випливає, що при щільності конкременту <1000 HU ранні післяопераційні ускладнення відмічено у 64 (35,7%) хворих. З них у 19 (10,6%) хворих мав місце гіпертермічний синдром, у 25 (13,9%) пацієнтів ранній післяопераційний період ускладнився персистуючою гематурією, а у 20 (11,2%) – відмічено ниркову коліку.

При вищій щільності конкрементів – від 1000 до 1500 HU в ранньому післяопераційному періоді ускладнення зафіксовані у 78 (43,5%) хворих. Гіпертермічний синдром відмічено у 31 (17,3%) з них, персистуюча гематурія була у 24 (13,4%) пацієнтів, у 23 (12,8%) хворих в післяопераційному періоді довелося купіювати ниркову коліку. 

При щільності конкрементів > 1500 HU ускладнення в післяопераційному періоді були виявлені у 37 (20,7%) хворих. З них 12 (6,7%) випадків припало на гіпертермічний синдром, у 7 (3,9%) випадках відмічено персистуючу гематурію, а у 18 (10,1%) хворих була ниркова коліка.

Отже, ми можемо констатувати, що моноваріантний аналіз причин ранніх післяопераційних ускладнень не дозволяє виявити ключові чинники, які впливають на їх виникнення. У зв'язку з цим ми також провели  мультиваріантний аналіз для виявлення чинників, що впливають на розвиток ранніх післяопераційних ускладнень при лікуванні уретеролітіазу з використанням КУУЛТ.

Результати цього аналізу представлені у вигляді кореляційного поля даних про частоту ранніх післяопераційних ускладнень для варіант розміру каменю і його щільності на Рис. 3.22а (просторова діаграма) і на Рис. 3.22б (відповідних перерізів однакового рівня поля).
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Рис. 3.22. Кореляційне поле даних про частоту ранніх післяопераційних ускладнень для варіант розмірів і щільності каменю 

З представлених даних видно, що при найменших розмірах конкременту (<1,0 см) найчастіше спостерігалися ускладнення при найбільшій щільності конкременту, а саме, більше 1500 HU. Так, у групі з ранніми післяопераційними ускладненнями з 42 випадків з розмірами каменю <1,0 см тільки у 6 (14,3%) - щільність каменю була <1000 HU, при  щільності конкременту від 1000 до 1500 HU -  у 12 (28,6%), а при щільності каменю >1500 HU - виявлені в 24 (57,1%) випадках. При великих розмірах конкременту ‑ від 1,0 до 1,5 см ускладнення раннього післяопераційного періоду зафіксовані в 58 випадках, при цьому вони у меншій мірі залежали від щільності каменю. Так, при конкрементах щільністю <1000 HU ускладнення були в 27 (46,6%) випадках, при щільності 1000-1500 HU – в 26 (44,8%), а при щільності >1500 HU відмічались  тільки в 5 (8,6%) випадках. В 79 випадках з найбільшими розмірами каменю (>1,5 см) післяопераційні ускладнення також не залежали від його щільності. При щільності <1000 HU ускладнення відмічено в 31 (39,2%) випадку, при щільності 1000-1500 HU - в 40 (50,6%), а при  щільності > 1500 HU - тільки в 8 (10,1%) випадках.

Значення вибіркового коефіцієнта кореляції (3.2) для цього випадку становить величину 
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, яка характеризує позитивний зв'язок між розміром каменю і його щільністю. Це не суперечить даним кореляційного поля (Рис. 3.21). За шкалою Чеддока така величина кореляції вважається слабкою (0,3–0,5). Це означає, що міцність лінійного зв'язку розміру й щільності конкременту слабка й негативна.

Надійність 
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 цього вибіркового коефіцієнта кореляції визначається похибку, яка дорівнює 0,066. За вибірковим коефіцієнтом кореляції, з вірогідністю 95%, визначався довірчий інтервал для коефіцієнта кореляції 
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 генеральної сукупності, який склав величину 
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Як ілюстрація на Рис. 3.23а і Рис. 3.23б представлені поверхні кореляційного поля даних про частоту ранніх післяопераційних ускладнень для даного випадку зв'язку розміру й щільності каменю і у разі відсутності зв'язку між зазначеними ознаками відповідно.
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Рис. 3.23. Поверхні кореляційного поля даних про частоту ранніх післяопераційних ускладнень для випадку наявності даного слабкого зв'язку між розміром і щільністю каменю (а) і у разі його відсутності (б) 

Для підтвердження слабкого статистичного зв'язку ознак вирішувалося додаткове завдання перевірки нульової гіпотези про відсутність кореляції при рівні значущості 0,05. З цією метою використовувався критерій Пірсона хі-квадрат, який для розглянутих даних становив величину 46,02 (Рис. 3.23 а). Критичне значення критерію (Рис. 3.23 б) для заданого рівня значущості 0,05 і числа ступенів свободи 4 дорівнює 0,711. Оскільки величина критерію більша за критичний рівень, справедливим виявляється з надійністю 95% ДІ висновок про наявність статистичного зв'язку даних ознак.

Для побудови емпіричної лінії регресії визначалася величина 
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 – умовна середня значень ознаки щільності Y 
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 за умови, що ознака розміру  каменю Х 
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 набуває заданого значення. Приймаючи пари чисел (X,
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) за координати точок і сполучаючи їх відрізками прямої, була отримана ламана лінія, що визначає емпіричну лінію регресії (Рис. 3.24).
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Рис. 3.24. Емпірична й теоретична лінії регресії щільності каменю і його розміру

Рівняння теоретичної прямої лінії регресії Y на Х в даному випадку зв'язку розміру каменю з його щільністю має такий вигляд:
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Отримане рівняння регресії дозволяє обчислювати очікувану щільність каменю в сечоводі за значенням його розміру. При цьому з рівняння регресії випливає, що між щільністю й розміром конкременту в сечоводі відмічається статистичний зв'язок, що проявляється в зниженні щільності конкременту при збільшенні його розміру. На підставі одержаного значення 
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 цей висновок може бути поширений з відповідною довірчою вірогідністю та інтервалом 
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Аналіз залежностей маргіналів (підсумкового значення) ускладнень від щільності каменю  (Рис. 3.25а) і його розміру (Рис. 3.25б) свідчить про наявність загальної тенденції зростання кількості післяопераційних ускладнень зі збільшенням щільності каменю 
[image: image186.wmf]Pk

 (без урахування розміру) й зростання розміру каменю 
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 (без урахування щільності), а також числа ускладнень при розмірах  каменю від 1,0 см до 1,5 см. 
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Рис. 3.25. Залежності маргіналів ранніх післяопераційних ускладнень від щільності каменю та його розміру

Отже, при мультиваріантному аналізі причин ранніх післяопераційних ускладнень нами з’ясовано,  що у пацієнтів з розмірами каменю <1,0 см і 1,0-1,5 см виявлено чітку залежність розвитку ускладнень від його щільності. При розмірах каменю >1,5 см ускладнення виникали незалежно від щільності каменю.
Далі нами прослідкована залежність ранніх післяопераційних ускладнень від розмірів і локалізації каменю. Результати цього аналізу подано у вигляді кореляційного поля даних про частоту ранніх післяопераційних ускладнень для варіант розміру каменю і його локалізації в сечоводі на Рис. 3.26а (просторова діаграма) і на Рис. 3.26б (відповідних перерізів однакового рівня поля).
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Рис. 3.26. Кореляційне поле даних про частоту ранніх післяопераційних ускладнень для даних розмірів і локалізації каменю 

Аналіз кореляційного поля даних на Рис. 3.25 показує, що у пацієнтів з розмірами каменю < 1,0  см з найбільшою частотою ранні післяопераційні ускладнення виникають при його локалізації у в/3 сечоводу. З 42 випадків при локалізації каменів розмірами <1,0 см у в/3 сечоводу ускладнення відмічені в 25 (59,5%), у с/3 сечоводу конкременти локалізувалися в 8 (19,0%), а в н/3 - в 9 (21,4%) випадках. З 58 випадків з  конкрементами від 1,0 до 1,5 см в 14 (24,1%) - камені були розташовані у в/3 сечоводу, в 15 (25,9%) - в с/3, а в 29 (50,0%) - в н/3  сечоводу. Конкременти > 1,5 см були виявлено в 79 випадках, з яких в 22 (27,8%) камені були розташовані у в/3, в 16 (20,3%) - локалізувалися в с/3, а у більше ніж у половини, а саме в 41 (51,9%) випадку - в н/3 сечоводи. 

Значення вибіркового коефіцієнта кореляції (3.2) в даному випадку дорівнює величині 
[image: image192.wmf]25

,

0

-

=

B

r

, яка характеризує негативний зв'язок між розміром каменю і його локалізацією в сечоводі. Це не суперечить даним кореляційного поля (Рис. 3.25). За шкалою Чеддока така величина кореляції вважається дуже слабкою (0,0–0,3). Це означає, що міцність лінійного зв'язку розміру й локалізації конкременту дуже слабка й негативна.

Надійність 
[image: image193.wmf]rB

d

 цього вибіркового коефіцієнта кореляції, визначувана похибкою, становить 0,07. За вибірковим коефіцієнтом кореляції, з вірогідністю 95%, визначався довірчий інтервал для коефіцієнта кореляції 
[image: image194.wmf]rg

 генеральної сукупності, який дорівнював 
[image: image195.wmf]]
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Як ілюстрацію на Рис. 3.27 а і Рис. 3.27 б подано поверхні кореляційного поля даних про частоту ранніх післяопераційних ускладнень для даного випадку зв'язку розміру й локалізації каменю і у разі відсутності зв'язку між вказаними ознаками відповідно. 

Для підтвердження дуже слабкого статистичного зв'язку ознак вирішувалося завдання перевірки нульової гіпотези про відсутність кореляції при рівні значущості 0,05. Для цієї мети використовувався критерій Пірсона хі-квадрат, який для розглянутих даних становив 17,671 (Рис. 3.26а). 

а[image: image196.wmf]A1

       б[image: image197.wmf]N0

 

Рис. 3.27. Поверхні кореляційного поля даних про частоту ранніх післяопераційних ускладнень для випадку даного дуже слабкого зв'язку між розміром і локалізацією каменю (а) і у разі її відсутності (б)

Критичне значення критерію (Рис. 3.26б) для заданого рівня значущості 0,05 і числа ступенів свободи 4 дорівнює 9,488. Оскільки величина критерію більша, ніж критичний рівень, справедливим з надійністю 95% ДІ   виявляється висновок про наявність статистичного зв'язку даних ознак.

Для побудови емпіричної лінії регресії визначалася величина 
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 – умовна середня значень ознаки локалізації Y 
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 за умови, що ознака розміру  каменю Х 
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 набуває заданого значення. Приймаючи пари чисел (X,
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) за координати точок і сполучаючи їх відрізками прямої, ми отримали ламану лінію, що визначає емпіричну лінію регресії (Рис. 3.28).
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Рис. 3.28. Емпірична й теоретична лінії регресії локалізації каменю і його розміру

Рівняння теоретичної прямої лінії регресії Y на Х в даному випадку зв'язку локалізації каменю і його розміру має такий  вигляд:
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Отримане рівняння регресії дозволяє розраховувати очікуваний рівень локалізації каменю в сечоводі за його розміром. При цьому з рівняння регресії виходить, що між локалізацією й розміром конкременту відзначається дуже слабкий статистичний зв'язок, що проявляється в зниженні зони локалізації конкременту при збільшенні його розміру. Це не суперечить фізичним законам. 

На підставі набутого вибіркового значення 
[image: image204.wmf]rB

 цей висновок може бути поширений з відповідною вірогідністю 95% ДІ і інтервалом 
[image: image205.wmf]]
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 на генеральну сукупність. 

Аналіз залежностей маргіналів (підсумкового значення) ускладнень від локалізації каменю 
[image: image206.wmf]Lk

 (Рис. 3.29а) та його розміру 
[image: image207.wmf]Rk

 (Рис. 3.29б) свідчить про наявність загальної тенденції зростання кількості післяопераційних ускладнень із підвищенням локалізації каменю  
[image: image208.wmf]Lk

 (без урахування розміру) і зростання розміру каменю 
[image: image209.wmf]Rk

 (без урахування локалізації). 
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Рис. 3.29. Залежності маргіналів ранніх післяопераційних ускладнень від локалізації каменю (а) і його розміру (б)

Отже, у пацієнтів при лікуванні уретеролітіазу із застосуванням КУУЛТ, при розмірах каменю <1,0 см ранні післяопераційні ускладнення відмічені, в основному, при локалізації конкременту у верхніх відділах сечоводу (тобто більше половини усіх ускладнень). 
Наступним етапом дослідження було проведення аналізу з вивчення взаємозв'язків ранніх післяопераційних ускладнень із щільністю й локалізацією конкременту. Результати цього аналізу представлені у вигляді кореляційного поля даних про частоту ранніх післяопераційних ускладнень для варіант щільності каменю і його локалізації в сечоводі на Рис. 3.30а (просторова діаграма) і на Рис. 3.30б (відповідних перерізів однакового рівня поля).
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Рис. 3.30. Кореляційне поле даних про частоту ранніх післяопераційних ускладнень для даної щільності і локалізації каменю

При вивченні цих взаємозв'язків нами відмічено  наступне (Рис. 3.29). У пацієнтів з каменями щільністю <1000 HU ранні післяопераційні ускладнення відмічені при локалізації конкременту у н/3 сечоводу: з 69 випадках -  в 34 (53,1%). Менше половини ускладнень припало на верхню і середню третину сечоводу - 21 (32,8%) і 9 (14,1%), відповідно. При щільності каменю від 1000 до 1500 HU частота ускладнень розподілилася приблизно порівну - відповідно 26 (33,3%), 23 (29,5%) і 29 (37,2%) випадків при локалізації у верхній, середній і нижній третині сечоводу. При щільності >1500 HU найбільша кількість ускладнень відмічена при їх локалізації у верхніх і нижніх відділах сечоводу - відповідно в 14 (37,8%) і в 16 (43,2%) випадках. При знаходженні каменю у с/3 сечоводу ранні післяопераційні ускладнення відмічені в 7 (18,9%) випадках
Значення вибіркового коефіцієнта кореляції (3.2) в даному випадку дорівнює величині 
[image: image214.wmf]072
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, яка характеризує позитивний зв'язок між щільністю й локалізацією каменю в сечоводі. Це не суперечить даним кореляційного поля (Рис. 3.29). За шкалою Чеддока така величина кореляції вважається дуже слабкою (0,0-0,3). Це означає, що міцність лінійного зв'язку щільності й локалізації конкременту дуже слабка й позитивна.

Надійність 
[image: image215.wmf]rB

d

 цього вибіркового коефіцієнта кореляції, визначувана похибкою, становить 0,074. За вибірковим коефіцієнтом кореляції, з вірогідністю 95%, визначався довірчий інтервал для коефіцієнта кореляції 
[image: image216.wmf]rg

 генеральної сукупності, який склав величину  
[image: image217.wmf]]

294

,

0

;

151

,

0

[

-

. 
Як ілюстрацію на Рис. 3.31 а і Рис. 3.31 б представлено поверхні кореляційного поля даних про частоту ранніх післяопераційних ускладнень для досліджуваного випадку зв'язку локалізації та щільності каменю і у разі відсутності зв'язку між вказаними ознаками відповідно. 
а[image: image218.emf]A1

   б[image: image219.emf]N0


Рис. 3.31. Поверхні кореляційного поля даних про частоту ранніх післяопераційних ускладнень для досліджуваного дуже слабкого зв'язку між локалізацією і щільністю каменю (а) і у разі її відсутності (б)

Для підтвердження дуже слабкого статистичного зв'язку ознак проводилася перевірка нульової гіпотези про відсутність кореляції при рівні значущості 0,05. Для цієї мети використовувався критерій Пірсона хі-квадрат, який для розглянутих даних становив 6,245 (Рис. 3.31а).

Критичне значення критерію (Рис. 3.31б) для заданого рівня значущості 0,05 і числа ступенів свободи 4 дорівнює 9,488. Оскільки величина критерію менша, ніж критичний рівень, справедливим з надійністю 95% ДІ  виявляється висновок про відсутність статистичного зв'язку даних ознак.

Для побудови емпіричної лінії регресії визначалася величина 
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 – умовна середня значень ознаки локалізації Y 
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 за умови, що ознака щільності  каменю Х 
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 набуває заданого значення. Приймаючи пари чисел (X,
[image: image223.wmf]x
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) за координати точок і сполучаючи їх відрізками прямої, ми отримали ламану лінію, що визначає емпіричну лінію регресії (Рис. 3.32).

Рівняння теоретичної прямої лінії регресії Y на Х в даному випадку зв'язку локалізації каменю і його щільності має такий вигляд:
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Отримане рівняння регресії дозволяє розраховувати очікуваний рівень локалізації каменю в сечоводі за його щільністю. 
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Рис. 3.32. Емпірична і теоретична лінії регресії локалізації каменю і його щільності

При цьому з рівняння регресії випливає, що між локалізацією й щільністю конкременту відзначається статистичний зв'язок, який проявляється в підвищенні зони локалізації конкременту при зменшенні його щільності. 

На підставі одержаного вибіркового значення 
[image: image226.wmf]rB

 цей висновок може бути поширений з відповідною вірогідністю 95% ДІ й інтервалом 
[image: image227.wmf]]
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 на генеральну сукупність. 

Аналіз залежностей маргіналів (підсумкового значення) ускладнень від локалізації 
[image: image228.wmf]Lk

 каменю  (Рис. 3.33а) і його щільності 
[image: image229.wmf]Pk

 (Рис. 3.33б) свідчить про зростання кількості післяопераційних ускладнень при локалізації каменю 
[image: image230.wmf]Lk

 в середній зоні сечоводу (без урахування щільності). При цьому мінімум ускладнень без урахування локалізації каменю характерний для щільності каменю <1000 HU.
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Рис. 3.33. Залежності маргіналів ранніх післяопераційних ускладнень від локалізації каменю  (а) і його щільності (б)

3.4. Аналіз пізніх післяопераційних ускладнень при лікуванні 
       хворих на камені сечоводу з використанням уретероскопії і 
       контактної ультразвукової літотрипсії

Наступним етапом аналізу стало з'ясування причин пізніх післяопераційних ускладнень, для чого проведено моноваріантний аналіз основних чинників, які при виконанні уретеролітотрипсії могли б вплинути на розвиток ускладнень у цієї групи хворих. Дані про розподіл пізніх післяопераційних ускладнень залежно від розмірів каменю наведено в табл. 3.10.

Отже, згідно з даними, представленими у табл. 3.10, при розмірах каменю < 1,0 см пізні післяопераційні ускладнення відмічено у 30 (33,3%) з 90 пацієнтів. З них скороминучий міхурово-сечоводний рефлюкс мав місце у 28 (31,1%) хворих, а у 2 (2,2%) хворих виявлено більш тяжке ускладнення – стриктура сечоводу. 

Таблиця 3.10

Розподіл пізніх післяопераційних ускладнень залежно від розмірів каменю

	Вид ускладнення
	Ступінь тяжкості
	Розміри каменю, см
	Усього

	
	
	< 1,0
	1,0-1,5
	> 1,5
	

	Скороминучий рефлюкс
	G1
	28 (31,1%)
	23 (25,6%)
	27 (30,0%)
	78 (86,7%)

	Стриктура сечоводу
	G3b
	2 (2,2%)
	5 (5,6%)
	5 (5,6%)
	12 (13,3%)

	Разом
	
	30 (33,3%)
	28 (31,1%)
	32 (35,6%)
	90 (100%)


При розмірах каменю від 1,0 до 1,5 см скороминучий рефлюкс виявлено у 23 (25,6%) хворих, а стриктура сечоводу – у 5 (5,6%) пацієнтів. Приблизно таку саму кількість ускладнень – усього 32 (35,6%) випадки – відмічено у пацієнтів з конкрементами сечоводу розмірами > 1,5 см, при цьому у 27 (30,0%) був скороминучий рефлюкс, а у 5 (5,6%) - довелося проводити лікування  з приводу стриктури сечоводу.

При аналізі даних про залежність пізніх ускладнень від локалізації каменю в різних відділах сечоводу відмічено особливості, наведені в табл. 3.11.

З даних, наведених у таблиці, виходить, що при локалізації каменю у в/3 сечоводи пізні післяопераційні ускладнення відмічено у 29 (32,2%) пацієнтів, з них у 25 (27,8%) був скороминучий рефлюкс, а у 4 (4,4%) пацієнтів – стриктури сечоводу.
Таблиця 3.11

Розподіл пізніх післяопераційних ускладнень залежно від локалізації каменю

	Вид ускладнення
	Ступінь тяжкості
	Локалізація каменю
	Усього

	
	
	в/3
	с/3
	н/3
	

	Скороминучий рефлюкс
	G1
	25 (27,8%)
	14 (15,6%)
	39 (43,3%)
	78 (86,7%)

	Стриктура сечоводу
	G 3b
	4 (4,4%)
	3 (3,3%)
	5 (5,6%)
	12 (13,3%)

	Разом
	 
	29 (32,2%)
	17 (18,9%)
	44 (48,9%)
	90 (100%)


У пацієнтів з каменями, що розташовувалися в с/3 сечоводу, ускладнення відмічено в 17 (18,9%) випадків. При цьому, у 14 (15,6%) це був міхурово-сечоводний рефлюкс, а у 3 (3,3%) відмічено стриктури сечоводу. При локалізації каменю в нижніх відділах сечоводу, пізні післяопераційні ускладнення відмічено приблизно у половини всіх хворих цієї групи – у 44 (48,9%) з 90. При цьому, у 39 (43,3%) хворих виявлено скороминучий рефлюкс, а у 5 (5,6%) – стриктури сечоводу. Також нами проаналізовано взаємозв'язок між пізніми післяопераційними ускладненнями і щільністю каменю (Табл. 3.12).

Таблиця 3.12

Розподіл пізніх післяопераційних ускладнень залежно від щільності каменю

	Вид ускладнення
	Ступінь тяжкості
	Щільність каменю, HU
	Усього

	
	
	< 1000
	1000-1500
	> 1500
	

	Скороминучий рефлюкс
	G1
	23 (25,6%)
	29 (32,2%)
	26 (28,9%)
	78 (86,7%)

	Стриктура сечоводу
	G 3b
	3 (3,3%)
	5 (5,6%)
	4 (4,4%)
	12 (13,3%)

	Разом
	 
	26(28,9%)
	34(37,8%)
	30 (33,3%)
	90 (100%)


При цьому, нами було зафіксовано, що при щільності конкременту <1000 HU пізні ускладнення виникли у 26 (28,9%) пацієнтів з 90. У 23 (25,6%) з них виявлений скороминучий міхурово-сечоводний рефлюкс, а у 3 (3,3%) – була виявлена стриктура сечоводу.

У пацієнтів з щільністю каменю від 1000 до 1500 HU пізні ускладнення операції виявлені у 34 (37,8%) хворих, а саме скороминучий міхурово-сечоводний рефлюкс був у 29 (32,2%) пацієнтів, а у 5 (5,6%) – відмічені стриктури сечоводу. При щільності каменю > 1500 HU ускладнення відмічені у третини хворих – у 30 (33,3%) випадках. До того ж, у 26 (28,9%)  виявлено скороминучий рефлюкс, а у 4 (4,4%) були стриктури сечоводу.

Результати аналізу взаємозв'язку між пізніми ускладненнями, з одного боку, і розмірами та щільністю конкременту, з іншого, представлені у вигляді кореляційного поля даних про частоту пізніх післяопераційних ускладнень  варіант на Рис. 3.34а (просторова діаграма) і на Рис. 3.34б (відповідних перерізів однакового рівня поля).

а[image: image233.emf]A1

    б [image: image234.emf]A1


Рис. 3.34. Кореляційне поле даних про частоту пізніх післяопераційних ускладнень для даних розмірів і щільності конкременту 

У результаті проведеного аналізу даних виявлено такі особливості (Рис. 3.33). У 30 випадках при каменях розмірами <1,0 см в 3 (10,0%) – його щільність була <1000 HU, в 13 (43,3%) - 1000-1500 HU, а в 14 (46,7%) випадках >1500 HU. При розмірах конкременту від 1,0 до 1,5 см пізні післяопераційні ускладнення розвинулися в 28 випадках, при цьому в 4 (14,3%) з них камені мали щільність <1000 HU, в 11 (39,3%) - 1000-1500 HU, а в 13 (46,4%) - >1500 HU. При розмірах конкременту >1,5 см  ускладнення відмічені в 32 випадках. З них, в 19 (59,4%) - щільність конкременту була <1000 HU, в 10 (31,3%) - 1000-1500 HU, а в 3 (9,4%) - конкременти мали щільність >1500 HU.

Отже, при розвитку пізніх післяопераційних ускладнень у пацієнтів з розмірами каменю < 1,0 см наявна залежність ускладнень від щільності каменю. Із зростанням розмірів каменю така залежність нівелюється, і ускладнення можуть виникнути при будь-якій щільності конкременту.

Значення вибіркового коефіцієнта кореляції (3.2) у разі варіант, що розглядаються, дорівнює величині   
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, яка характеризує негативний зв'язок між розміром і щільністю каменю в сечоводі. Це не суперечить даним кореляційного поля (Рис. 3.33). За шкалою Чеддока така величина кореляції вважається слабкою (0,3-0,5). Це означає, що міцність лінійного зв'язку розміру й щільності конкременту слабка та негативна.

Надійність 
[image: image236.wmf]rB

d

 цього вибіркового коефіцієнта кореляції, визначувана погрішністю, дорівнює 0,083. За вибірковим коефіцієнтом кореляції, з вірогідністю 95%, визначався довірчий інтервал для коефіцієнта кореляції 
[image: image237.wmf]rg

 генеральної сукупності, який склав величину  
[image: image238.wmf]]
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Для підтвердження слабкого статистичного зв'язку ознак проводилася перевірка нульової гіпотези про відсутність кореляції між варіантами при рівні значущості 0,05. З цією метою використовувався критерій Пірсона хі-квадрат, який для розглянутих даних дорівнював 25,241. При цьому критичне значення критерію для заданого рівня значущості 0,05 і числа ступенів свободи 4 дорівнювало 0,711. Оскільки величина критерію була більшою, ніж критичний рівень, справедливим з надійністю 95% ДІ виявляється висновок про наявність статистичного зв'язку даних ознак.

Для побудови емпіричної лінії регресії визначалася величина 
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 – умовна середня значень ознаки щільності Y 
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 за умови, що ознака розміру  каменю Х 
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 набуває заданого значення. Приймаючи пари чисел (X,
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Y

) за координати точок і сполучаючи їх відрізками прямої, ми отримали ламану лінію, що визначає емпіричну лінію регресії (Рис. 3.35).
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Рис. 3.35. Емпірична і теоретична лінії регресії щільності каменю і його розміру 

Рівняння теоретичної прямої лінії регресії Y на Х в даному випадку зв'язку щільності каменю і його розміру має такий вигляд:
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Отримане рівняння регресії дозволяє розраховувати очікувану щільність каменю в сечоводі за його розміром. Причому, з рівняння регресії випливає, що між щільністю й розміром конкременту для пізних операційних ускладнень відзначається статистичний зв'язок, що проявляється в зниженні щільності конкременту при збільшенні його розміру. 

Виявлено, що на підставі одержаного вибіркового значення 
[image: image245.wmf]rB

 цей висновок може бути поширений з довірчою вірогідністю 95% та інтервалом 
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 на генеральну сукупність. 

Аналіз залежностей маргіналів (підсумкового значення) пізніх ускладнень від щільності 
[image: image247.wmf]Pk

 каменю (Рис. 3.36а) і його розміру 
[image: image248.wmf]Rk


 (Рис. 3.36б) свідчить про зростання числа пізніх післяопераційних ускладнень при збільшенні щільності каменю 
[image: image249.wmf]Pk

 > 1500 HU (без урахування розміру). 

а[image: image250.wmf]500

1

10

3

´

1.5

10

3

´

2

10

3

´

28

29

30

31

32

nu

k

1000

1500

Pk

k

б [image: image251.emf]0.5 1 1.5 2

26

28

30

32

34

nv

k

1 1.5

Rk

k


Рис. 3.36. Залежності маргіналів пізніх післяопераційних ускладнень від щільності каменю та його розміру

Крім того, максимум пізніх ускладнень без урахування щільності каменю характерний для розміру
[image: image252.wmf]Rk

 каменю від 1,0 см до 1,5 см. 

Нами також проведено аналіз виникнення пізніх післяопераційних ускладнень залежно від розмірів і локалізації конкременту в різних відділах сечоводу.

Результати аналізу взаємозв'язку між пізніми ускладненнями, з одного боку, і розміром і локалізацією конкременту в сечоводі, з іншого, представлені у вигляді кореляційного поля даних про частоту пізніх післяопераційних ускладнень варіант, що розглядаються, на Рис. 3.37а (просторова діаграма) і на Рис. 3.37б (відповідні перерізи однакового рівня поля).
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Рис. 3.37. Кореляційне поле даних про частоту пізніх післяопераційних ускладнень для даних розмірів і локалізації конкременту в сечоводі

При цьому, як видно з Рис. 3.36, з 30 випадків  при розмірах <1,0 см пізні післяопераційні ускладнення відмічені у в/3  в 17 (56,7%) з них. При розташуванні конкрементів у відділах сечоводу що пролягають нижче, ускладнення відмічені в 7 (23,3%) випадках у с/3 сечоводу  і 6 (20,0%) – у н/3 сечоводу. При розмірах каменю 1,0-1,5 см з 28 випадків при локалізації конкременту у в/3 пізні післяопераційні ускладнення виявлені в 7 (25,0%), при локалізації у с/3 - в 6 (21,4%), а при локалізації конкременту у н/3 - в 15 (53,6%) випадках. Така ж тенденція в плані частоти післяопераційних ускладнень мала місце в 32 випадках з каменями сечоводу розмірами >1,5 см. При локалізації конкременту у в/3 ускладнення мали місце в 5 (15,6%) випадках,  в с/3 - в 4 (12,6%), а у н/3 сечоводу – в 23 (71,8%).

Значення вибіркового коефіцієнта кореляції (3.2) в даному випадку дорівнює величині 
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, яка характеризує негативний зв'язок між розміром і локалізацією каменю в сечоводі. Це не суперечить даним кореляційного поля (Рис. 3.36). За шкалою Чеддока така величина кореляції вважається слабкою (0,3-0,5). Це означає, що міцність лінійного зв'язку розміру й локалізації конкременту при пізніх ускладненнях слабка та негативна.

Надійність 
[image: image256.wmf]rB
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 цього вибіркового коефіцієнта кореляції, визначувана похибкою, дорівнює 0,086. За вибірковим коефіцієнтом кореляції, з вірогідністю 95%, визначався довірчий інтервал для коефіцієнта кореляції 
[image: image257.wmf]rg

 генеральної сукупності, який склав величину 
[image: image258.wmf]]
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Для підтвердження слабкого статистичного зв'язку ознак вирішувалося завдання перевірки нульової гіпотези про відсутність кореляції між варіантами при рівні значущості 0,05. З цією метою використовувався критерій Пірсона хі-квадрат, який для розглянутих даних дорівнював 18,558. При цьому критичне значення критерію для заданого рівня значущості 0,05 і числа ступенів свободи 4 дорівнювало 9,488. Оскільки величина критерію більша за критичний рівень, справедливим з надійністю 95% ДІ  виявляється висновок про наявність статистичного зв'язку даних ознак.

Для побудови емпіричної лінії регресії визначалася величина 
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 – умовна середня значень ознаки локалізації Y 
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 за умови, що ознака розміру  каменю Х 
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 набуває заданого значення. Приймаючи пари чисел (X,
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) за координати точок і сполучаючи їх відрізками прямої, ми отримали ламану лінію, що визначає емпіричну лінію регресії  (Рис. 3.38).

 Рівняння теоретичної прямої лінії регресії Y на Х у даному випадку зв'язку локалізації каменю в сечоводі і його розміру має такий вигляд:
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Отримане рівняння регресії дозволяє розраховувати очікувану зону локалізації каменю в сечоводі за його розміром. Крім того, з рівняння регресії виходить, що між локалізацією і розміром конкременту для пізніх післяопераційних ускладнень відзначається статистичний зв'язок, що проявляється в зниженні зони локалізації конкременту в сечоводі при збільшенні його розміру. 
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Рис. 3.38. Емпірична й теоретична лінії регресії локалізації каменю і його розміру

З’ясовано, що на підставі набутого вибіркового значення 
[image: image265.wmf]rB

 цей виcновок може бути поширений з вірогідністю 95% ДІ та інтервалом 
[image: image266.wmf]]
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 і на генеральну сукупність. 

Аналіз залежностей маргіналів (підсумкового значення) пізніх ускладнень від локалізації 
[image: image267.wmf]Lk

 каменю (Рис. 3.39а) і його розміру 
[image: image268.wmf]Rk

 (Рис. 3.39б) свідчить про зростання числа пізніх післяопераційних ускладнень для верхньої зони локалізації каменю 
[image: image269.wmf]Lk

 (без урахування розміру). 
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Рис. 3.39. Залежності маргіналів пізніх  післяопераційних ускладнень від локалізації каменю та його розміру

Причому, мінімум пізніх ускладнень без урахування локалізації характерний для розміру 
[image: image272.wmf]Rk

 каменю < 1,0 см. 

Отже, слід відмітити, що при локалізації конкременту у верхній і середній третині сечоводу вірогідність розвитку пізніх післяопераційних ускладнень не залежить від розмірів конкременту, при локалізації конкременту в нижніх відділах сечоводу ускладнення зустрічаються значно частіше при розмірах конкременту >1,5 см.
Також був проведений аналіз взаємозв'язку пізніх післяопераційних ускладнень з локалізацією конкрементів різної щільності. Результати цього аналізу представлені у вигляді кореляційного поля даних про частоту пізніх післяопераційних ускладнень для варіант на Рис. 3.40а (просторова діаграма) і на Рис. 3.40б (відповідних перерізів однакового рівня поля).
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Рис. 3.40. Кореляційне поле даних про частоту пізніх післяопераційних ускладнень для даної щільності й локалізації конкременту в сечоводі

Як видно з Рис. 3.39,  з 26 випадків при щільності каменю <1000 HU в 10 (38,5%)  камінь розташовувався у в/3, в 6 (23,0%) - у с/3  і в 10 (38,5%) - у н/3 сечоводу. З 34 випадків при щільності від 1000 до 1500 HU в 11 (32,4%) з них камінь знаходився у в/3, в 5 (14,7%) - у с/3 і в 18 (52,9%) - у н/3. При найбільшій щільності конкременту (>1500 HU), в 8 (26,7%) випадках з 30 камінь локалізувався у в/3, в 6 (20,0%) - у с/3 і у 16 (53,3%) - у н/3 сечоводу.

Значення вибіркового коефіцієнта кореляції (3.2) у разі варіант, що розглядаються, становить 
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, яка характеризує негативний зв'язок між щільністю й локалізацією каменю в сечоводі. Це не суперечить даним кореляційного поля (Рис. 3.39). За шкалою Чеддока така величина кореляції вважається дуже слабкою (0,0-0,3). Це означає, що міцність лінійного зв'язку щільності й локалізації конкременту при пізніх ускладненнях дуже слабка та негативна.

Надійність 
[image: image276.wmf]rB
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 вибіркового коефіцієнта кореляції, визначувана похибкою, дорівнює величині 0,104. За вибірковим коефіцієнтом кореляції, з вірогідністю 95%, визначався довірчий інтервал для коефіцієнта кореляції 
[image: image277.wmf]rg


  генеральної сукупності, який склав величину 
[image: image278.wmf]]
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Для підтвердження дуже слабкого статистичного зв'язку ознак вирішувалося завдання перевірки нульової гіпотези про відсутність кореляції між варіантами при рівні значущості 0,05. З цією метою використовувався критерій Пірсона хі-квадрат, який для розглянутих даних дорівнював 1,991. При цьому критичне значення критерію для заданого рівня значущості 0,05 і числа ступенів свободи 4 дорівнювало 9,488. Оскільки величина критерію менша, ніж критичний рівень, справедливим з надійністю 95% ДІ виявляється висновок про відсутність статистичного зв'язку даних ознак.

Для побудови емпіричної лінії регресії визначалася величина 
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 – умовна середня значень ознаки локалізації Y 
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) за координати точок і сполучаючи їх відрізками прямої, ми отримали ламану лінію, що визначає емпіричну лінію регресії (Рис. 3.41).
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Рис. 3.41. Емпірична і теоретична лінії регресії локалізації каменю та його щільності при пізніх ускладненнях

Рівняння теоретичної прямої лінії регресії Y на Х в даному випадку зв'язку локалізації каменю в сечоводі та його розміру має такий вигляд:
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Отримане рівняння регресії дозволяє розраховувати очікувану зону локалізації каменю в сечоводі за його щільністю. При цьому з рівняння регресії виходить, що між локалізацією й щільністю конкременту для пізніх операційних ускладнень відзначається статистичний зв'язок, що проявляється в зниженні зони локалізації конкременту в сечоводі при збільшенні його щільності. 

З’ясовано, що на підставі набутого вибіркового значення 
[image: image285.wmf]rB

 цей висновок може бути поширений з вірогідністю 95% ДІ і інтервалом 
[image: image286.wmf]]

195

,

0

;

429

,

0

[

-

  на генеральну сукупність. 

Аналіз залежностей маргіналів (підсумкового значення) пізніх ускладнень від локалізації 
[image: image287.wmf]Lk

 каменю (Рис. 3.42а) і його щільності 
[image: image288.wmf]Pk

 (Рис. 3.42б) свідчить про зростання числа пізніх післяопераційних ускладнень для верхньої зони локалізації каменю 
[image: image289.wmf]Lk

 (без урахування щільності). 
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Рис. 3.42. Залежності маргіналів пізніх  післяопераційних ускладнень від локалізації каменю і його щільності

Крім того, максимум пізніх ускладнень без урахування локалізації каменю у сечоводі характерний для щільності 
[image: image292.wmf]Pk

 каменю від 1000 HU до 1500 HU. 

Отже, необхідно відмітити, що незалежно від локалізації конкременту, вірогідність розвитку пізніх післяопераційних ускладнень зростає при щільності конкременту 1000 HU і більше.


3.5. Аналіз невдач при лікуванні хворих на камені сечоводу з 
                 використанням уретероскопії і контактної ультразвукової 
                 уретеролітотрипсії

Для уточнення причин неефективності КУУЛТ нами був проведений моноваріантний аналіз невдач цих операцій. Метою проведення такого  аналізу також стала спроба з’ясування залежності параметрів конкременту й частоти невдач уретеролітотрипсії. Як уже було сказано, при невдачах КУУЛТ, незважаючи на відсутність ускладнень, у хворого не вдавалося досягти статусу «stone-free» через міграцію конкременту у вищерозміщені відділи сечовивідної системи. При аналізі залежності невдач уретеролітотрипсії від розмірів каменю нами було відмічено такі особливості (Табл. 3.13).

Невдачі, пов'язані з міграцією каменю при контактній літотрипсії, мали місце у 153 (77,7%) з 197 пацієнтів, тимчасом, як міграція конкременту при екстракції мала місце у 44 (22,3%) хворих. До того ж, при розмірах каменю до 1 см невдачі відмічено у 115 (58,4%) пацієнтів, з них під час літотрипсії – у 92 (46,7%) пацієнтів, а при екстракції фрагментів каменю відмічено 23 (11,7%) випадки невдач операції.

Таблиця 3.13

Розподіл невдач контактної уретеролітотрипсії залежно від розмірів каменю

	Причина невдачі
	Розміри каменю, см
	Усього

	
	< 1,0
	1,0-1,5
	> 1,5
	

	Міграція каменю при літотрипсії
	92 (46,7%)
	43 (21,8%)
	18 (9,1%)
	153 (77,7%)

	Міграція каменю при екстракції
	23 (11,7%)
	7 (3,6%)
	14 (7,1%)
	44 (22,3%)

	Разом
	115(58,4%)
	50 (25,4%)
	32 (16,2%)
	197 (100%)


За наявності конкрементів розмірами 1,0–1,5 см невдачі операції були у 50 (25,4%) хворих, з них внаслідок літотрипсії – у 43 (21,8%) пацієнтів, тоді як під час літоекстракції ці проблеми наявні в 7 (3,6%) хворих. Невдачі при уретеролітотрипсії у пацієнтів з каменями розмірами, більшими за 1,5 см, були в 32 (16,2%) випадках, з них міграція фрагментів каменю під час контактного його дроблення сталася у 18 (9,1%) пацієнтів, а у 14 (7,1%) хворих міграція фрагментів каменю у вищерозміщені відділи ЧМС сталася при їх екстракції.

Важливим аспектом аналізу причин невдач КУУЛТ було те, що ми врахували їх залежність від локалізації каменю в сечоводі (Табл. 3.14.).

При невдачах КУУЛТ камені у в/3 сечоводи локалізувалися у 101 (51,2%) хворого з 197, при цьому у 76 (38,6%) – невдачі операції відмічені при безпосередньому контактному дробленні каменю, а у 25 (12,6%) – при екстракції їх фрагментів. 

При локалізації каменю в с/3 сечоводу операція виявилася неефективною у 49 (24,9%) хворих, з них у 38 (19,3%) сталася міграція конкременту (чи його фрагментів) при контактному дробленні, а у 11 (5,6%) – при екстракції. 
У н/3 сечоводи камені локалізувалися у 47 (23,9%) хворих при невдалій спробі ендоскопічного лікування уретеролітіазу, з них у 39 (19,8%) хворих невдача відмічена під час уретеролітотрипсії, а у 8 (4,1%) – при спробі екстракції каменю.

Таблиця 3.14

Розподіл невдач контактної уретеролітотрипсії залежно від локалізації каменю

	Причина невдачі
	Локалізація каменю
	Усього

	
	в/3
	с/3
	н/3
	

	Міграція каменю при літотрипсії
	76 (38,6%)
	38 (19,3%)
	39 (19,8%)
	153 (77,7%)

	Міграція при екстракції
	25 (12,6%)
	11 (5,6%)
	8 (4,1%)
	44 (22,3%)

	Разом
	101 (51,2%)
	49 (24,9%)
	47 (23,9%)
	197 (100%)


Далі був проведений аналіз невдач ендоскопічного лікування уретеролітіазу залежно від щільності конкрементів, результати якого наведено в табл. 3.15. 

За даними, представленими в таблиці, із 197 хворих, у яких мали місце невдачі при проведенні уретеролітотрипсії, у 53 (26,9%) щільність каменю була <1000 HU. Причому, у 39 (19,8%) хворих  сталася міграція каменю під час контактного дроблення, а у 14 (7,1%) – при екстракції фрагментів.
Таблиця 3.15

Розподіл невдач контактної уретеролітотрипсії залежно від щільності каменю

	Причина невдачі
	Щільність каменю, HU
	Усього

	
	< 1000
	1000-1500
	> 1500
	

	Міграція каменю при літотрипсії
	39 (19,8%)
	54 (27,4%)
	60 (30,5%)
	153 (77,7%)

	Міграція каменю при екстракції
	14 (7,1%)
	16 (8,1%)
	14 (7,1%)
	44 (22,3%)

	Разом
	53 (26,9%)
	70 (35,5%)
	74 (37,6%)
	197 (100%)


З 70 (35,5%) хворих з каменями щільністю від 1000 до 1500 HU у 54 (27,4%) відмічена міграція каменю при контактній літотрипсії, а у 16 (8,1%) –мала місце міграція фрагментів конкременту при їх екстракції. Нарешті, з 74 (37,6%) пацієнтів з конкрементами щільністю > 1500 HU у 60 (30,5%) – мала місце міграція конкременту при виконанні контактної ультразвукової літотрипсії, а у 14 (7,1%) – при екстракції фрагментів.

Ми бачимо, що моноваріантний аналіз також не дозволяє повною мірою оцінити причини невдач контактної ультразвукової літотрипсії при лікуванні уретеролітіазу, тому нами був проведений мультиваріантний аналіз залежності невдач уретеролітотрипсії від деяких фізичних властивостей і локалізації конкременту. 

Дані про частоту невдач КУУЛТ залежно від розмірів і щільності конкременту представлені у вигляді кореляційного поля частот невдач для варіант, що розглядаються, на Рис. 3.43а (просторова діаграма) і на Рис. 3.43б (відповідних перерізів однакового рівня поля).
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Рис. 3.43. Кореляційне поле даних про частоту невдач КУУЛТ залежно від розмірів і щільності конкременту

Нами відмічено, що зі 115 пацієнтів з розмірами каменю < 1,0 см  щільності <1000 HU були тільки у 27 (23,4%) пацієнтів, в інших хворих з цими розмірами конкрементів щільність їх була значно вищою: у 47 (40,9%) – 1000–1500 HU, а у 41 (35,7%) - > 1500 HU. З 50 пацієнтів з конкрементами розміром 1,0– 1,5 см  щільність їх <1000 HU була у 8 (16,0%) хворих, а в інших випадках щільність конкременту була вища у 16 (32,0%) –  1000–1500 HU і у 26 (52,0%) > 1500 HU. У 32 пацієнтів з каменями розмірами > 1,5 см закономірність була іншою. У 18 (56,2%) випадках щільність каменю була <1000 HU, у 7 (21,9%) –  щільність каменю становила 1000– 1500 HU і в такої ж кількості пацієнтів камені мали щільність > 1500 HU.

Значення вибіркового коефіцієнта кореляції (3.2) у разі варіант, що розглядаються, дорівнює величині 
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, яка характеризує негативний зв'язок між щільністю й розміром каменю в сечоводі. Це не суперечить даним кореляційного поля (Рис. 3.42). За шкалою Чеддока така величина кореляції вважається дуже слабкою (0,0-0,3). Це означає, що міцність лінійного зв'язку щільності й розміру конкременту при невдачах КУУЛТ дуже слабка й негативна.

Надійність 
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 вибіркового коефіцієнта кореляції, визначувана похибкою, становить 0,07. За вибірковим коефіцієнтом кореляції з вірогідністю 95%, визначався довірчий інтервал для коефіцієнта кореляції 
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генеральної сукупності, який склав величину 
[image: image298.wmf]]
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Для підтвердження дуже слабкого статистичного зв'язку ознак проводилася перевірка нульової гіпотези про відсутність кореляції між варіантами при рівні значущості 0,05. Критерій Пірсона хі-квадрат для розглянутих даних дорівнював 20,715. При цьому критичне значення критерію для заданого рівня значущості 0,05 і числа ступенів свободи 4 дорівнювало 0,711. Оскільки величина критерію була більшою за критичний рівень, справедливим з надійністю 95% ДІ виявляється висновок про наявність статистичного зв'язку даних ознак.

Для побудови емпіричної лінії регресії визначалася величина 
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 за умови, що ознака розміру  каменю Х 
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 набуває заданого значення. Приймаючи пари чисел (X,
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) за координати точок і сполучаючи їх відрізками прямої, ми отримали ламану лінію, що визначає емпіричну лінію регресії (Рис. 3.44). 

Рівняння теоретичної прямої лінії регресії Y на Х в даному випадку зв'язку щільності каменю в сечоводі та його розміру має такий вигляд:
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Отримане рівняння регресії дозволяє при невдачах КУУЛТ розраховувати очікувану щільність каменю в сечоводі за його розміром.
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Рис. 3.44. Емпірична й теоретична лінії регресії щільності каменю і його розміру при невдачах КУУЛТ 

Таким чином, з рівняння регресії виходить, що між щільністю конкременту і його розміром при невдачах КУУЛТ відзначається дуже слабкий статистичний зв'язок, що проявляється в зниженні щільності конкременту при збільшенні його розміру. 

Виявлено, що на підставі вибіркового значення 
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 зазначений вище висновок може бути поширений з вірогідністю 95% ДІ й інтервалом 
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 на генеральну сукупність. 

Аналіз залежностей маргіналів (підсумкового значення) невдач КУУЛТ від щільності 
[image: image307.wmf]Pk

 каменю (Рис. 3.45а) і його розміру 
[image: image308.wmf]Rk

 (Рис. 3.45б) свідчить про зниження кількості невдач із зменшенням щільності каменю 
[image: image309.wmf]Pk

 (без урахування розміру). Із збільшенням розміру каменю спостерігається тенденція до зростання кількості невдач КУУЛТ. 

Отже, при розмірах каменю < 1,5 см частота невдач залежить від щільності каменю, при розмірах конкременту більше 1,5 см залежність частоти невдач від щільності каменю зникає.
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Рис. 3.45. Залежності маргіналів частоти невдач КУУЛТ від щільності каменю і його розміру

Нами також проведено аналіз невдач КУУЛТ залежно від розмірів і локалізації конкременту. Результати аналізу представлені у вигляді кореляційного поля частот невдач варіант, що розглядаються, на Рис. 3.46а (просторова діаграма) і на Рис. 3.46б (відповідних перерізів однакового рівня поля). 
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Рис. 3.46. Кореляційне поле даних про частоту невдач КУУЛТ залежно від розмірів і локалізації конкременту

При проведенні аналізу цих взаємозв'язків, нами відмічено, що із 115 пацієнтів з конкрементами розмірами < 1,0 см основна кількість невдач була у хворих з каменями, що розташовувалися у в/3 –  у 74 (63,4%) і с/3 –  у 27 (23,4%) сечоводу, у н/3 сечоводу - тільки в 14 (12,2%) випадків. З 50 пацієнтів з каменями розмірами від 1,0 до 1,5 см, у 24 (48,0%) конкременти локалізувалися у в/3, у 11 (22,0%) – у с/3 і у 15 (30,0%) – у н/3 сечоводу. Нарешті, у 32 хворих мали місце камені розмірами > 1,5 см. Крім того, було тільки 3 (9,4%) хворих з каменями, що розташовувалися у в/3 сечоводу, в 11 (34,4%) пацієнтів конкременти локалізувалися у с/3 і у 18 (56,2%) –  у н/3 сечоводу.

Значення вибіркового коефіцієнта кореляції (3.2) у разі представлених варіант становить 
[image: image314.wmf]303
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, яка характеризує негативний зв'язок між розміром і локалізацією каменю в сечоводі. Це не суперечить даним кореляційного поля (Рис. 3.45). За шкалою Чеддока така величина кореляції вважається слабкою (0,3-0,5). Це означає, що міцність лінійного зв'язку розміру й локалізації конкременту при невдачах КУУЛТ слабка й негативна.

Надійність 
[image: image315.wmf]rB

d

 вибіркового коефіцієнта кореляції, визначувана погрішністю, становить 0,06. За вибірковим коефіцієнтом кореляції з вірогідністю 95%, визначався довірчий інтервал для коефіцієнта кореляції 
[image: image316.wmf]rg


  генеральної сукупності, який склав величину 
[image: image317.wmf]]
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Для підтвердження слабкого статистичного зв'язку ознак вирішувалося додатково завдання перевірки нульової гіпотези про відсутність кореляції між варіантами при рівні значущості 0,05. Критерій Пірсона хі-квадрат для розглянутих даних становив  45,227. При цьому критичне значення критерію для заданого рівня значущості 0,05 і числа ступенів свободи 4 дорівнювало 9,488. Оскільки величина критерію більша за критичний рівень, справедливим з надійністю 95% ДІ є висновок про наявність статистичного зв'язку даних ознак.

Для побудови емпіричної лінії регресії визначалася величина 
[image: image318.wmf]x
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 –  умовна середня значень ознаки локалізації Y 
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 каменю за умови, що ознака розміру  каменю Х 
[image: image320.wmf])
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 набуває заданого значення. Приймаючи пари чисел (X,
[image: image321.wmf]x

Y

) за координати точок і сполучаючи їх відрізками прямої, ми отримали ламану лінію, що визначає емпіричну лінію регресії  (Рис. 3.47).
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Рис. 3.47. Емпірична і теоретична лінії регресії локалізації каменю і його розміру при невдачах КУУЛТ 

Рівняння теоретичної прямої лінії регресії Y на Х в даному випадку зв'язку локалізації каменю в сечоводі і його розміру має такий вигляд:
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Отримане рівняння регресії дозволяє при невдачах КУУЛТ розраховувати очікувану зону локалізації каменю в сечоводі за його розміром. При цьому з рівняння регресії виходить, що між локалізацією конкременту і його розміром при невдачах відзначається слабкий статистичний зв'язок, що проявляється в зниженні зони локалізації конкременту при збільшенні його розміру. 

З’ясовано, що на підставі вибіркового значення 
[image: image324.wmf]rB

 зроблений вище висновок може бути поширений з вірогідністю 95% ДІ й інтервалом 
[image: image325.wmf]]
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 та на генеральну сукупність. 

Аналіз залежностей маргіналів (підсумкового значення) невдач КУУЛТ від локалізації 
[image: image326.wmf]Lk

 каменю (Рис. 3.48а) і його розміру 
[image: image327.wmf]Rk

 (Рис. 3.48б) свідчить про зниження числа невдач КУУЛТ з підвищенням зони локалізації каменю 
[image: image328.wmf]Lk

 (без урахування розміру). При цьому із збільшенням розміру каменю спостерігається загальна тенденція зростання числа невдач КУУЛТ. 
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Рис. 3.48. Залежності маргіналів частоти невдач КУУЛТ від зони локалізації каменю і його розміру

Отже, у пацієнтів з каменями < 1,5 см, невдачі контактної літотрипсії відзначаються частіше при локалізації конкременту у верхніх і середніх відділах сечоводу. При розмірах каменю > 1,5 см невдачі контактної ультразвукової літотрипсії можуть мати місце при будь-якій локалізації каменю.
Далі нами було проведено аналіз взаємозв'язку невдач уретеролітотрипсії із щільністю й локалізацією конкременту. Результати аналізу представлені у вигляді кореляційного поля даних про частоту невдач на Рис. 3.49а (просторова діаграма) і Рис. 3.49б (відповідних перерізів однакового рівня поля).
З 53 хворих зі щільністю конкременту <1000 HU, у 36 (67,9%) конкременти локалізувалися у в/3 сечоводу, у 6 (11,3%) – у с/3 і у 11 (20,8%) –  у н/3 сечоводу.
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Рис. 3.49. Кореляційне поле даних про частоту невдач КУУЛТ залежно від локалізації і щільності конкременту

У 70 хворих з каменями щільністю від 1000 до 1500 HU конкременти також переважно локалізувалися у верхніх –  у 34 (48,6%) пацієнтів –  і середніх – у 19 (27,1%) хворих – відділах сечоводу. У н/3 сечоводу при невдачах КУУЛТ камені такої щільності відмічено у 17 (24,3%) пацієнтів. 

При щільності конкременту > 1500 HU невдачі КУУЛТ відмічено у 74 хворих. При цьому, у 31 (41,9%) пацієнта камені локалізувалися у в/3, у 24 (32,4%) – у с/3 і у 19 (25,7%) – у н/3 сечоводу.

Значення вибіркового коефіцієнта кореляції (3.2) у разі варіант, що розглядаються, становить 
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, яка характеризує негативний зв'язок між локалізацією каменю в сечоводі і його щільністю. Це не суперечить даним кореляційного поля (Рис. 3.48). За шкалою Чеддока така величина кореляції вважається дуже слабкою (0,0-0,3). Це означає, що міцність лінійного зв'язку локалізації і щільності конкременту при невдачах КУУЛТ дуже слабка й негативна.

Надійність

[image: image334.wmf]rB

d

 вибіркового коефіцієнта кореляції, визначувана похибкою, дорівнює величині 0,071. За вибірковим коефіцієнтом кореляції з вірогідністю 95%, визначався довірчий інтервал для коефіцієнта кореляції 
[image: image335.wmf]rg


  генеральної сукупності, який склав величину 
[image: image336.wmf]]
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Для підтвердження слабкого статистичного зв'язку ознак вирішувалося додатково завдання перевірки нульової гіпотези про відсутність кореляції між варіантами при рівні значущості 0,05. Критерій Пірсона хі-квадрат для даних розглянутих дорівнював величині 10,317. При цьому критичне значення критерію для заданого рівня значущості 0,05 і числа ступенів свободи 4 дорівнювало 9,488. Оскільки величина критерію трохи перевищує критичний рівень, справедливим з надійністю 95% ДІ  виявляється висновок про наявність дуже слабкого статистичного зв'язку даних ознак.

Для побудови емпіричної лінії регресії визначалася величина 
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 - умовна середня значень ознаки локалізації Y 
[image: image338.wmf])

(

R

Lcp

 за умови, що ознака щільності  каменю Х 
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 набуває заданого значення. Приймаючи пари чисел (X,
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) за координати точок і сполучаючи їх відрізками прямої, ми отримали ламану лінію, що визначає емпіричну лінію регресії (Рис. 3.50).  Рівняння теоретичної прямої лінії регресії Y на Х в даному випадку зв'язку локалізації каменю в сечоводі і його щільності має такий вигляд:
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Отримане рівняння регресії дозволяє при невдачах КУУЛТ розраховувати очікувану зону локалізації каменю в сечоводі за його щільністю. При цьому з рівняння регресії виходить, що між локалізацією конкременту та його щільністю при невдачах відзначається дуже слабкий статистичний зв'язок, що проявляється в зниженні зони локалізації конкременту при збільшенні його щільності. 
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Рис. 3.50. Емпірична й теоретична лінії регресії локалізації каменю і його щільності при невдачах КУУЛТ 

Виявлено, що на підставі вибіркового значення 

[image: image343.wmf]rB

 зазначений вище висновок може бути поширений з вірогідністю 95% ДІ  й інтервалом 
[image: image344.wmf]]
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 також на генеральну сукупність. 

Аналіз залежностей маргіналів (підсумкового значення) невдач КУУЛТ від локалізації 
[image: image345.wmf]Lk

 каменю (Рис. 3.51а) і його щільності  
[image: image346.wmf]Pk

 (Рис. 3.51б) свідчить про збільшення кількості числа невдач з підвищенням зони локалізації каменю 
[image: image347.wmf]Lk

 (без урахування розміру). 
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Рис. 3.51. Залежності маргіналів частоти невдач КУУЛТ від зони локалізації каменю і його щільності

При цьому із збільшенням щільності каменю спостерігається загальна тенденція зростання числа невдач КУУЛТ. 

Таким чином, незалежно від щільності каменю, найбільша частота невдач КУУЛТ відмічена при локалізації конкременту у верхніх відділах сечоводу.


3.6. Аналіз результатів лікування пацієнтів зі «стандартними» 
                 каменями сечоводу. Поняття «складного» каменю сечоводу, 
                 його роль у прогнозуванні невдач і ускладнень контактної 
                 ультразвукової уретеролітотрипсії

Для визначення оптимальних умов при лікуванні хворих на камені сечоводу методом контактної ультразвукової літотрипсії нами проведено аналіз результатів лікування пацієнтів, у яких не було відмічено ні інтраопераційних, ні ранніх і пізніх післяопераційних ускладнень. З 1025  пацієнтів таких хворих було 794 (77,5%). Загальна характеристика пацієнтів цієї групи представлена в табл. 3.16. 

Так, за даними таблиці середній вік пацієнтів цієї групи сягав від 29 до 76 років, у середньому 41,87±5,43 року. З них чоловіків було 569 (71,7%), жінок -225 (28,3%). Камені в лівому сечоводі були у 476 (59,9%) хворих, у правому - 318 (40,1%).
Розмір конкрементів у середньому був  0,73±0,16 см  (від 0,6 до 1,1 см). При цьому, у 715 (90,1%) пацієнтів розміри конкременту були від 0,6 до 0,9 см і тільки у 79 (9,9%) - досягали 1,0-1,1 см. 

Щільність каменів у пацієнтів цієї групи коливалася в межах від 501 до 1256 HU (у середньому 697,28±16,01 HU). У переважної більшості хворих (у 740 (93,2%)) щільність конкременту становила від 500 до 1000 HU і тільки у 54 (6,8%) осіб щільність конкременту була вищою ніж 1000 HU.
За локалізацією: у в/3 і с/3 сечоводу камені були розташовані у 43 (5,4%) і 54 (6,8%) відповідно. У переважної кількості хворих (697 (87,8 %)), які не мали ускладнень,  пов'язаних з ендоскопічним лікуванням, камені знаходилися в н/3 сечоводу.

Таблиця 3.16

Загальна характеристика пацієнтів без ускладнень при уретероскопічному лікуванні каменів сечоводу

	Показник
	Середнє/ Абсолютне значення 
	Інтервал

	Вік, роки
	41,87±5,43
	29-76

	Стать, %
	
	

	Чоловіча
	569 (71,7%)
	

	Жіноча
	225 (28,3%)
	

	Бік захворювання, %
	

	Ліворуч
	476 (59,9%)
	

	Праворуч
	318 (40,1%)
	

	Розмір каменю, см
	0,73±0,16
	0,6-1,1

	Розміри каменю від 0,6 до 0,9см, абс. (%)
	715 (90,1%)
	

	Розміри каменю від 1 до 2,2 см, абс. (%)
	79 (9,9%)
	

	Щільність каменів, HU
	697,28±16,01
	501-1256

	500-1000 HU
	740 (93,2%)
	

	>1000 HU
	54 (6,8%)
	

	Локалізація каменю, %
	

	в/3, %
	43 (5,4%)
	

	с/3, %
	54 (6,8%)
	

	н/3, %
	697 (87,8%)
	

	Давність захворювання, діб
	3,06±0,38
	1-8

	Тривалість операції, хв
	18,26±1,67
	12-24

	Тривалість лікування, діб
	3,61±0,73
	2-5

	Усього хворих
	794
	


Давність захворювання становила від 1 до 8 діб, у середньому 3,06±0,38 доби. Показник тривалості операції коливався в інтервалі від 12 до 24 хв, у середньому 18,26±1,67 хв. Лікування після операції тривало від 2 до 5 діб, у середньому 3,61±0,73 доби. 

У процесі дослідження ми вважали вкрай важливим порівняти результати лікування хворих з ускладненнями уретеролітотрипсії і без ускладнень. З цією метою нами також проведено порівняльний аналіз параметрів конкременту й показників результатів лікування в групах пацієнтів з неускладненим інтраопераційним і післяопераційним періодом і пацієнтів з ускладненнями під час операції і (чи) в ранньому післяопераційному періоді. Результати порівняльного аналізу представлені в табл. 3.17.

Розміри каменю у пацієнтів групи із «стандартним» перебігом інтраопераційного й післяопераційного періоду становили в середньому 0,73±0,16 см, що було достовірно менше, ніж у пацієнтів з інтраопераційними й ранніми післяопераційними ускладненнями: відповідно 1,22±0,05 см (відмінності достовірні, P1<0,5) і 1,61±0,13 см (відмінності достовірні, P2<0,5). 

Середня щільність каменю при відсутності ускладнень КУУЛТ становила 697,28±16,01 HU. Середня щільність каменю була достовірно вищою, ніж у пацієнтів з інтраопераційними ускладненнями - 1014,94±37,38 HU (P1<0,1) та у хворих з ранніми післяопераційними ускладненнями 1123,72±21,04 HU (P2<0,1).
За відсутності ускладнень камені локалізувалися у в/3 сечоводу тільки у 5,41±0,34% пацієнтів, тоді як у хворих з інтраопераційними ускладненнями камені в цих відділах сечоводу локалізувалися значно частіше - у 22,01±1,03% випадків, а за наявності ранніх післяопераційних ускладнень ця локалізація мала місце у 34,08±2,04% хворих (відмінності в усіх випадках достовірні, P1<0,1, P2<0,1). У групі хворих з неускладненим лікувальним процесом камені були розташовані у с/3 сечоводу у 6,74±1,12% хворих. 
Таблиця 3.17

Порівняльний аналіз параметрів конкременту у пацієнтів з ускладненнями і за їх відсутності

	
	Ускладнення відсутні, 

M±m
	Ускладнення
	Достовірність відмінностей, P

	
	
	Інтраопераційні, 

M±m
	Ранні післяопераційні, M±m
	

	Усього хворих
	n=794
	n=82
	n=179
	

	Розмір каменю, см
	0,73±0,16
	1,22±0,05
	1,61±0,13
	P1<0,5, P2<0,5

	Щільність каменів, HU
	697,28±16,01
	1014,94±37,38
	1123,72±21,04
	P1<0,1, P2<0,1

	в/3 (%)
	5,41±0,34%
	22,01±1,03%
	34,08±2,04%
	P1<0,1, P2<0,1

	с/3 (%)
	6,74±1,12%
	28,12±0,67%
	21,79±1,05%
	P1<0,1, P2<0,1

	н/3 (%)
	87,91±4,05%
	50,06±1,04%
	44,13±1,56%
	P1<0,5, P2<0,1

	Давність захворювання, діб
	3,06±0,38
	7,21±0,43
	9,11±0,15
	P1<0,5, P2<0,1

	Тривалість операції, хв
	18,26±1,67
	46,54±2,01
	52,04±0,95
	P1<0,1, P2<0,1

	Тривалість післяопераційного лікування, діб
	3,61±0,73
	10,06±0,44
	15,42±0,16
	P1<0,1, P2<0,1


Примітка: P1 - достовірність відмінностей у групі без ускладнень і в групі з інтраопераційними ускладненнями;
P2 - достовірність відмінностей у групі без ускладнень і в групі з ранніми післяопераційними ускладненнями.
За наявності ускладнень під час операції камені у с/3 сечоводу локалізувалися з частотою 28,12±0,67%, а в групі хворих з післяопераційними ускладненнями у 21,79±1,05% (відмінності достовірні, P1<0,1, P2<0,1).
У н/3 сечоводу камені локалізувалися в групі без ускладнень з частотою 87,91±4,05%, за наявності інтраопераційних ускладнень ця локалізація каменів мала місце приблизно у половини хворих - 50,06±1,04% (відмінності достовірні, P1<0,5), а в групі пацієнтів з ранніми післяопераційними ускладненнями камені у н/3 сечоводу були відмічені у 44,13±1,56% пацієнтів (відмінності достовірні, P2<0,1).

Давність захворювання в групі, де були відсутні ускладнення, у процесі оперативного ендоскопічного лікування каменів сечоводу була також найменшою і становила 3,06±0,38 доби. У пацієнтів з інтраопераційними ускладненнями цей показник був достовірно більшим і становив 7,21±0,43 доби (P1<0,1), а в групі з ранніми післяопераційними ускладненнями цей показник досягав у середньому 9,11±0,15 доби (P2<0,1).

Середня тривалість КУУЛТ за відсутності ускладнень становила 18,26±1,67 хвилини, при розвитку інтраопераційних ускладнень цей показник сягав 46,54±2,02 хв (відмінності достовірні, P1<0,1), а в групі з післяопераційними ускладненнями середня тривалість операції становила 52,04±0,95 хв (відмінності достовірні, P2<0,1).

Лікування після операції в групі, де ускладнення були відсутні, тривало в середньому 3,61±0,73 доби, у групах з інтраопераційними й ранніми післяопераційними ускладненнями тривало достовірно довше - відповідно до 10,06±0,44 і 15,42±0,16 діб (P1<0,1 і P2<0,1).
Отже, на підставі проведеного аналізу результатів лікування каменів сечоводу з використанням КУУЛТ ми можемо зробити такі висновки.
1. У переважної більшості пацієнтів (у наших спостереженнях 77,5%)  ця операція проходить без ускладнень. Більшість ускладнень під час операції не були тяжкими. Вони усунені інтраопераційно з використанням ендоскопічної техніки. 

2. Невдачі операції пов'язані з неможливістю досягнення статусу «stone-free» через міграцію конкременту або його фрагментів в недосяжні для уретероскопічного лікування відділи нирки або сечоводу. Тривалість післяопераційного лікування пацієнтів з інтраопераційними (10,06±0,44 доби)  і післяопераційними (15,42±0,16 доби) ускладненнями при КУУЛТ значно перевищує тривалість лікування пацієнтів без ускладнень (3,61±0,73 доби).

3. За відсутності ускладнень у пацієнтів з каменями сечоводу конкременти, як правило, розташовувалися в н/3 сечоводу, мали розміри до 1,0 см і щільність не більше 1000 HU. У даному випадку частота розвитку ускладнень і невдач не перевищувала 1,2%.

У результаті нами запропоновано термін «складного» каменю сечоводу. У це поняття ми вкладаємо високу вірогідність розвитку ускладнень і невдач при лікуванні каменів сечоводу з використанням стандартних методів контактної уретеролітотрипсії, наприклад з використанням сучасних ультразвукових літотрипторів.

До «складних» каменів сечоводу належать: 

1. Конкременти будь-яких розмірів і щільності при локалізації у в/3 і с/3 сечоводу.

2. Конкременти будь-яких розмірів і локалізації при щільності > 1000 HU.

3. Конкременти будь-якої щільності і локалізації при розмірах > 1,0 см.

Для ілюстрації сформульованих положень наводимо дані комп'ютерної томографії «складних» каменів сечоводу (Рис. 3.52, 3.53., 3.54). 

Для уточнення причин розвитку ускладнень і невдач у пацієнтів із «складними» каменями сечоводу нами проведено аналіз відеозаписів під час проведення уретероскопії і уретеролітотрипсії у 23 пацієнтів зі «стандартними» та 18 хворих із «складними» каменями, що локалізувалися у н/3 сечоводу.
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Рис. 3.52. «Складний» камінь в/3 лівого сечоводу. Розміри 0,9 см, щільність 1420 HU
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Рис. 3.53. «Складний камінь» с/3 правого сечоводу. Розміри 0,7 см, щільність 1780 HU.
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Рис. 3.54. «Складний» камінь лівого сечоводу. Розміри 2,2 см, щільність 1080 HU.
При цьому був проведений аналіз відеозапису операції, на підставі якого виокремлено низку етапів операції уретеролітотрипсії і проведено їхній хронометраж від моменту виявлення вічка сечоводу до видалення уретероскопа. 

Ми враховували сумарний час усіх основних моментів операції: подолання інтрамурального відділу сечоводу, візуалізація каменю й огляд операційного поля, деструкція каменю за допомогою зонду ультразвукового літотриптора, видалення фрагментів каменю щипцями, стентування сечоводу (Табл. 3.18).

Таблиця 3.18

Порівняльний аналіз тривалості різних етапів КУУЛТ у пацієнтів із «стандартними» і «складними» конкрементами н/3 сечоводу

	
	«Стандартні» камені (n=23),
M±m
	«Складні» камені (n=18),
M±m

	Розміри каменю, см
	0,83±0,26
	1,02±0,64

	Щільність каменю, HU
	639,58±24,52
	1784,05±67,03

	Загальна тривалість операції, хв
	14,20±1,15
	37,84±2,41

	Подолання інтрамурального відділу сечоводу, хв
	1,25±0,32
	1,11±0,34

	Візуалізація і огляд конкременту, хв
	1,01±0,44
	0,91±0,23

	Деструкція каменю, хв
	8,44±0,52
	27,58±0,90

	Кількість фрагментів
	3,07±0,76
	7,24±1,03

	Видалення фрагментів каменю, хв
	1,05±0,35
	5,06±0,51

	Стентування, хв
	1,75±0,52
	2,05±0,44

	Тривалість операції при погіршеній візуалізації операційного поля, хв
	1,06±0,39
	9,47±1,08


Розміри конкрементів у пацієнтів у цих вибірках були приблизно однаковими і становили 0,83±0,26 см у пацієнтів зі «стандартними» і 1,02±0,64 см у хворих із «складними» каменями (Р>0,5). Водночас щільність каменів у хворих із «складними» каменями була значно більшою і становила відповідно  639,58±24,52 HU і 1784,05±67,03 HU. Загальна тривалість операції в групі хворих із «стандартними» конкрементами була значно менша і становила в середньому 14,20±1,15 хв, тоді як в групі пацієнтів зі «складними» каменями сечоводу цей показник досягав 37,84±2,41 хв (відмінності достовірні (Р<0,01).

Причому, різні етапи операції розподілилися у такий спосіб. Виявлення вічка сечоводу й подолання інтрамурального відділу сечоводу тривало в середньому 1,25±0,32 хв у пацієнтів із «стандартними» і 1,11±0,34 хв, відмінності недостовірні (Р>0,5). Візуалізація каменю та огляд зони майбутньої уретеролітотрипсії в середньому займав 1,01±0,44 хв у пацієнтів зі «стандартними» конкрементами або 0,91±0,23 хв втручання при «складних» каменях сечоводу, відмінності недостовірні (Р>0,5).

Руйнування конкременту при підведенні до нього енергії від зонда ультразвукового літотриптора у хворих зі «стандартними» каменями сечоводу тривало в середньому 8,44±0,52 хв, а за наявності «складного» каменю 27,58±0,90 хв (Р<0,01, відмінності достовірні). Середня кількість фрагментів при цьому склала відповідно в порівнюваних групах 3,07±0,76 і 7,24±1,03, (відмінності достовірні, Р<0,1). У зв'язку з такими особливостями фрагментації конкрементів, відповідно час на їх видалення щипцями з просвіту сечоводу був різним. У групі зі «стандартними» каменями цей етап тривав 1,05±0,35 хв, а в групі із «складними» конкрементами сечоводу тривалість видалення фрагментів становила 5,06±0,51 хв (відмінності достовірні Р<0,01).

Середня тривалість етапу стентування в обох групах достовірно не відрізнялася, склавши відповідно до 1,75±0,52 хв і 2,05±0,44 хв (Р>0,5).

Відмітимо, що середня тривалість операції при погіршеній візуалізації операційного поля, що було пов'язано з наявністю геморагічних виділень із слизової оболонки сечоводу, склала у пацієнтів зі «стандартними»  каменями 1,06±0,39 хв, а за наявності «складного» каменю сечоводу досягало 9,47±1,08 хв (відмінності достовірні, Р<0,001).

Слід підкреслити, що аналіз ходу оперативного втручання - КУУЛТ у хворих зі «стандартними» та «складними» каменями сечоводу показав, що навіть при однакових розмірах і зручній локалізації конкременту, недостатня продуктивність літотриптора у зв'язку з низьким рівнем енергії, що підводиться до каменю, є однією з основних причин, які викликають пролонгацію часу операції і виникнення ускладнень. 

Недостатня, неефективна, повільна фрагментація каменю у зв'язку з обмеженими можливостями ультразвукового літотриптора, не лише підвищує ризик розвитку невдач операції, сприяє розвитку інтраопераційних і післяопераційних ускладнень, але також сприяє і збільшенню як загального часу операції, так і часу основного етапу, тобто власне фрагментації і видаленню залишків конкременту. Виконання ендохірургічного оперативного втручання в умовах недостатньої візуалізації, пов'язаної з травматизацією слизової оболонки сечоводу, спричинювало збільшення тривалості усіх етапів операції, а також досить часто неповне, нерадикальне видалення фрагментів конкременту, що стало джерелом інтраопераційних, ранніх і пізніх ускладнень, а також невдач операції. 

Отже, на підставі проведеного статистичного аналізу, ми дійшли такого висновку. У найбільш вигідній ситуації при лікуванні каменів сечоводу опинилися хворі зі «стандартними» каменями, тобто хворі з каменями до 1,0 см, щільністю не вище 1000 HU, що розташовані у н/3 сечоводи. У цій групі хворих не відмічено інтра- і післяопераційних ускладнень, тривалість операції була найменшою, а також суттєво зменшена тривалість післяопераційного перебування на ліжку.

При виконанні КУУЛТ у хворих із «складними» каменями сечоводу дані статистичного аналізу продемонстрували значно скромніші результати. У цій групі мала місце  значна кількість невдач оперативного втручання, а також інтра- і післяопераційних ускладнень, зокрема таких тяжких, як авульсія сечоводу, перфорація його стінки, септичні стани, післяопераційні стриктури. Значно тривалішим був час оперативного втручання і перебування на ліжку після операції. 

Отже, навіть при використанні сучасних уретероскопів з мінімальним діаметром, достатньою візуалізацією операційного поля, при застосуванні контактного ультразвукового літотриптора для дезінтеграції каменю у хворих із «складними» каменями сечоводу, не завжди вдається уникнути значної кількості невдач, інтра- і післяопераційних ускладнень. 

Ураховуючи підвищений ризик невдач і ускладнень виконання КУУЛТ  у хворих із «складними» каменями сечоводу, у цього контингенту пацієнтів потрібен диференційований підхід до  використанні пристроїв для дезінтеграції конкременту або інших видів оперативного лікування. 

Основним резервом підвищення ефективності ендоскопічного лікування хворих із «складними» каменями сечоводу слід вважати використання інших методів інтракорпоральної літотрипсії, які дозволяють довести до конкременту велику кількість сконцентрованої енергії для дезінтеграції і є одночасно безпечнішими в плані розвитку різного роду ускладнень.

Розділ 4

ПАТОМОРФОЛОГІЧНЕ ДОСЛІДЖЕННЯ СТІНКИ СЕЧОВОДУ ЛАБОРАТОРНИХ ТВАРИН З ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНИМ МОДЕЛЮВАННЯМ УРЕТЕРОЛІТІАЗУ

З метою уточнення впливу тривалості перебування каменю в просвіті сечоводу на стан його стінки проведено експериментальне дослідження з використанням обструкції сечоводу в кролів з подальшим вивченням патоморфологічних змін у стінці сечоводу в зоні перебування каменю. Техніка оперативного втручання у кролів для імітації обструкції різних відділів сечоводу описана раніше у розділі 2. Для верифікації і порівняльного аналізу патоморфологічних змін стінки сечоводу лабораторних тварин з експериментальним моделюванням уретеролітіазу та імітаційним відтворенням «складних»  каменів сечоводу у вигляді різної тривалості їх перебування, вивчалась гістологічна будова стінки сечоводу в інтактних тварин.
Сечовід - порожнистий орган, просвіт якого на поперечному зрізі має звивистий (зірчастий) вигляд завдяки глибоким поздовжнім складкам. При розтягуванні сечоводу його складки розправляються за рахунок розвиненого підслизового шару. Стінка сечоводу складається з 4 шарів: слизового, підслизового, м'язовогой адвентиції (Рис. 4.1).
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Рис. 4.1. Поперечний зріз сечоводу інтактної тварини.



Забарвлення за методом Ван-Гізона, х400

Слизова оболонка містить декілька компонентів: перехідний епітелій, підслизова основа і власна пластинка.

Перехідний епітелій є різновидом багатошарового епітелію, який представлений пластами епітеліоцитів з різною формою й будовою клітин. У епітеліальному шарі між клітинами відсутня міжклітинна речовина, а клітини пов'язані між собою за допомогою щільних контактів - десмосом, які попереджають проникнення рідини через стінку сечоводу. 

Епітеліальний шар включає 6-8 шарів клітин, має товщину 40-60 мкм і складається з 3 шарів: базального, проміжного й поверхневого. Особливістю перехідного епітелію є те, що з базальною мембраною контактує тільки нижній (базальний) шар клітин. Поверхневий шар складається з дуже великих, як правило, двоядерних світлих клітин, що мають форму від куполоподібної до сплощеної залежно від розтягування стінки сечоводу. При розтягуванні стінки епітелій стає тонким, його поверхневі клітини сплощуються. При скороченні стінки сечоводу товщина епітеліального шару різко зростає, водночас частина клітин проміжного шару "вичавлюється" і верхні клітини набувають грушоподібної форми, а розташовані під ними поверхневі епітеліоцити набувають куполоподібної форми (Рис. 4.2).
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Рис. 4.2. Слизова оболонка сечоводу інтактної тварини.

Забарвлення гематоксиліном волокон, фіброцитів, нервових пучків і м'язових волокон.

Першим етапом патоморфологічного дослідження стало вивчення змін гістоструктури стінки сечоводу на світлооптичному рівні в ділянці обструкції протягом 7-8-ми і 14ти діб.

При створенні обструкції сечоводу протягом 7-8-ми діб слизова оболонка була фрагментована, з вираженими дистрофічними й некротичними змінами. Відмічалися великі зони десквамації некротизованого епітелію з частковим збереженням проміжного й базального шарів епітелію. Найбільше збереження епітелію з наявністю ділянок поверхневого шару слизової оболонки спостерігалися в ділянках складок слизової оболонки сечоводу. Більшість епітеліальних клітин, які збереглися, були  збільшені в розмірах, з нечіткістю йпереривчастістю плазмолеми, вакуолізацією й зернистістю цитоплазми. Ядра епітеліоцитів зменшені в розмірах, неправильної форми, з ознаками каріопікнозу, а іноді й фрагментації, нерівномірним розподілом хроматину (конденсація з утворенням грудок), що свідчить про глибокі необоротні дистрофічні процеси. Зрідка виявлялися апоптотичні тільця з тонким обідком цитоплазми, фрагментами ядра й органел (Рис. 4.3). 
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Рис. 4.3. Стінка сечоводу при його обструкції упродовж 7-ми діб. Некробіотичні зміни слизової оболонки. Забарвлення гематоксиліном та еозином, х400

На значних за протяжністю ділянках слизової оболонки епітеліальні клітини відсутні, на поверхні базальної мембрани визначається тканинний детрит з фрагментами епітеліоцитів, включенням ниток фібрину й клітин крові, який легко відділяється від базальної мембрани (Рис. 4.4). 
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Рис. 4.4. Стінка сечоводу за його обструкції упродовж 7-ми діб. Некроз усіх шарів перехідного епітелію, тканинний детрит, руйнування базальної мембрани епітелію й стінок судин: а - забарвлення гематоксиліном та еозином, х400; б - реакція з МКАТ до Collagen IV (CIV22), х400
Спостерігаються осередки набряку, розволокнення й дрібні вогнища деструкції базальної мембрани. На усій протяжності відзначається помірна запальна інфільтрація слизової оболонки й шарів стінки сечоводу, що пролягають нижче, з переважанням у запальному інфільтраті поліморфноядерних лейкоцитів (Рис. 4.5). 

У підслизовому шарі сечоводу виявляють явища дезорганізації сполучнотканинних структур з ознаками мукоїдного й фібриноїдного набрякання, розволокненням, яке проявляється у вигляді осередкового підвищення еозинофілії колагенових волокон.

а [image: image358.jpg]


 б  [image: image359.png]



Рис. 4.5. Стінка сечоводу при обструкції упродовж 8-ми діб. Дифузно-осередкова запальна інфільтрація стінки: а - множинні лейкоцити у запальному інфільтраті, забарвлення гематоксиліном та еозином, х200; б - реакція з МКАТ до Myeloperoxidase, х400.
При подальшій деструкції сполучної тканини спостерігаються дрібні вогнища фібриноїдного некрозу з повною деструкцією, утратою фібрилярності й гомогенізацією пучків колагенових волокон (Рис. 4.6).
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Рис. 4.6. Стінка сечоводу при обструкції упродовж 7-ми діб. Розволокнення йутрата фібрилярності колагенових волокон: а - забарвлення за методом Ван-Гізона, х400, б - реакція з МКАТ до Collagen I, х400
Ступінь вираженості місцевих порушень кровообігу в судинах мікроциркуляторного русла має нерівномірний характер: більшість судин різко розширені за рахунок вираженого повнокров'я, частина артеріальних судин знаходиться в спазмованому стані. У значній частині судин виявлено гострі порушення гемомікроциркуляції з ознаками стазу, сладжу еритроцитів і пристінкового тромбозу, скупчення й крайове розташування нейтрофілів з ознаками міграції за межі судинної стінки. У частини судин відзначається змазаність шарів стінки, фрагментація м'язової пластинки, осередкові некрози ендотелію. Периваскулярно відзначаються масивні екставазати елементів крові, що є морфологічною ознакою порушення проникності й цілісності судинної стінки (Рис. 4.7). 
У м'язовому шарі стінки сечоводу спостерігаються осередкові крововиливи й запальні інфільтрати, набряк сполучнотканинних  прошарків, локальні ушкодження міоцитів різного ступеня вираженості (варіюють від вакуольної дистрофії до міоцитолізу й некрозу), що проявляється мозаїчністю інтенсивності забарвлення міоцитів.
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Рис. 4.7. Стінка сечоводу при обструкції упродовж 8-ми діб. Тромбози судин, спазм артеріоли, периваскулярна запальна інфільтрація: а - змазаність шарів стінки капілярів, некрози ендотелію, множинні еритроцитарні екстравазати, забарвлення гематоксиліном та еозином, х200; б - реакція з МКАТ до CD31 JC 70A, х400
Відзначається також значна кількість міоцитів з нормальною структурою, незміненими тинкторіальними особливостями (Рис. 4.8).

а [image: image364.jpg]


 б   [image: image365.png]



Рис. 4.8. Стінка сечоводу при обструкції упродовж 7-ми діб. Мозаїчність забарвлення міоцитів, вогнища міоцитолізу із запальною інфільтрацією: а - забарвлення гематоксиліном та еозином, х100; б - реакція з МКАТ до Smooth Muscle Actin, х400
Патогістологічне дослідження стінки сечоводу при експериментальному вивченні дії на неї обструкції протягом 7-8-ми діб виявило такі особливості патологічних змін:

1. Явища дистрофії й некрозу в епітеліальному шарі сечоводу з вираженою десквамацією клітин перехідного епітелію.

2. Дистрофічні зміни й осередкові некрози у підслизовому та м'язовому шарі з наявністю дифузно-осередкової лейкоцитарної інфільтрації.

3. Дисциркуляторні порушення в судинах мікроциркуляторного русла, периваскулярний і перицелюлярний набряк, осередкові крововиливи внаслідок порушень проникності й цілісності стінки судин.

4. Дистрофічні зміни й дрібновогнищеві некрози міоцитів у м'язовому шарі сечоводу, явища набряку й інфільтративно-запальні зміни в сполучній тканині між пучками м'язових волокон.

Під час дослідження стінки сечоводу кролів після експериментальної обструкції протягом 12-14-ти діб відмічено десквамацію епітеліоцитів практично на всій протяжності слизової оболонки. На поверхні оголеної базальної мембрани виявляються лише фрагментовані клітини базального шару епітелію. Тканинний детрит складається з некротизованих епітеліоцитів, лейкоцитів, еритроцитів, ниток фібрину. У більшості збережених епітеліоцитів ядра були з ознаками каріопікнозу та каріорексису (зменшені в розмірах, неправильної форми; спостерігається конденсація хроматину). Кількість апоптотичних тіл збільшена порівняно з результатами морфологічного дослідження на 7-8-му добу обструкції сечоводу. У базальному шарі перехідного епітелію, що частково зберігся, наявне розширення міжклітинних проміжків і втрата міжклітинних зв'язків, що, можливо, є наслідком руйнування десмосом. Порушення десмосомальних контактів спричиняє зниження бар'єрної функції епітелію та підвищення  його проникності для рідини, тим самим посилюючи набряк підслизового й м'язового шарів сечоводу (Рис. 4.9).
Структури базальної мембрани набряклі, спостерігається порушення організації волокон сполучної тканини за рахунок дрібних вогнищ мукоїдного й фібриноїдного набрякання з нерівномірним забарвленням і гомогенізацією волокон (Рис. 4.10).
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Рис. 4.9. Стінка сечоводу при обструкції упродовж 14-ти діб. Некрози епітелію з наявністю тканинного детриту й інтенсивною лейкоцитарною інфільтрацією, набряк підслизового шару: а - забарвлення гематоксиліном та еозином, х100; б - позитивне забарвлення лейкоцитів, реакція з МКАТ до Myeloperoxidase, х400
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Рис. 4.10. Стінка сечоводу при обструкції упродовж 14-ти діб. Вогнища мукоїдного й фібриноїдного набрякання: а - забарвлення гематоксиліном та еозином, х200; б - реакція з МКАТ до Collagen I, х400
У підслизовому шарі виявлено нерівномірність кровонаповнення судин мікроциркуляторного русла. Частина судин запустіває, інші, навпаки, паретично розширені з вираженими ознаками гострого порушення гемоциркуляції у вигляді стазу, сладжування еритроцитів, утворення пристінкових тромбів, крайового розташування лейкоцитів. Периваскулярно відзначаються великі еритроцитарні екставазати, відкладення гемосидерину, безліч гемосіїдерофагів, що підтверджує прогресуюче й пролонговане в часі порушення проникності й цілісності стінок судин. Уздовж судин утворюються футляри з міжклітинної рідини, тканинного детриту із зруйнованих волокон колагену та фібрину, запальні інфільтрати, у клітинному складі яких переважають поліморфноядерні лейкоцити (Рис. 4.11).
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Рис. 4.11. Стінка сечоводу при обструкції упродовж 14-ти діб. Повнокров'я судин, стаз еритроцитів і формування пристінкових тромбів, периваскулярна запальна інфільтрація: а - множинні плазматичні клітини у запальному інфільтраті, забарвлення гематоксиліном та еозином, х100; б - реакція з МКАТ до CD38, х400
При цьому, переважно в артеріях дрібного калібру, відзначалися явища спазму, що проявлялися різким зменшенням просвіту судини, потовщенням стінки з ознаками набряку й плазматичного просочення, фрагментацією еластичної мембрани, складчастістю ендотелію з пролабуванням  ядер клітин всередину судинного просвіту й осередковими дистрофічно-некротичними змінами ендотеліоцитів. Спостерігається потовщення м'язового шару стінок судин мікроциркуляторного русла, переважно артеріол за рахунок гіпертрофії міоцитів. М'язові клітини стінки таких судин мають мозаїчне забарвлення з осередковою втратою базофілії, просвітленням цитоплазми за рахунок набряку й дистрофічних змін. Між м'язовими пучками стінки судин формуються щілини в результаті вираженого набряку (Рис. 4.12). 
Сполучнотканинні структури підслизового шару набряклі, спостерігається осередкова інфільтрація лейкоцитами, виявлялися ділянки мукоїдного, фібриноїдного набрякання й осередкових фібриноїдних некрозів.
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Рис. 4.12. Стінка сечоводу при обструкції упродовж 14-ти діб. Набряк і фрагментація м'язового шару, запальна інфільтрація стінки артеріоли: а - забарвлення за  методом Ван-Гізона, х200; б - реакція з МКАТ до Smooth Muscle Actin, х400
Волокна колагену нерівномірної товщини з потовщеними гіалінізованими  ділянками, вогнищево розволокнені з порушенням упорядкованості розташування пучків, перемежовуються також з нерівномірно потовщеними еластичними волокнами (Рис.4.13).

Усі шари стінки сечоводу інфільтровані поліморфноядерними лейкоцитами з наявністю одиничних макрофагів, максимально виражена лейкоцитарна інфільтрація виявлялася в стромальному компоненті навколо судин. 
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Рис. 4.13. Стінка сечоводу при обструкції упродовж 14-ти діб. Розволокнення, утрата фібрилярності й деструкція колагенових волокон: а - забарвлення за методом Ван-Гізона, х400; б - реакція з МКАТ до Collagen I, х400
Морфологічне дослідження м'язового шару стінки сечоводу є свідченням морфологічної гетерогенності міоцитів за рахунок чергування ділянок дисемінованих дистрофічних ушкоджень міоцитів, осередкового міоцитолізу, зон з ознаками резорбції некротизованих клітин та організації. Явища альтерації та атрофії міоцитів супроводжуються осередковим набряком і дрібними вогнищами проліферації сполучнотканинних клітинних елементів в інтерстиції між пучками м'язових волокон (Рис. 4.14). 
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Рис. 4.14. Стінка сечоводу при обструкції упродовж 14-ти діб. Дистрофічні й некротичні зміни м'язового шару:а - забарвлення гематоксиліном та еозином, х200; б - реакція з МКАТ до Smooth Muscle Actin, х400
У міжм'язових прошарках сполучної тканини відзначається інтенсивна лейкоцитарна інфільтрація з ознаками мукоїдного й фібриноїдного набрякання, некрозів, проміжного набряку.

Головними особливостями при дослідженні зразків тканини сечоводу кроля при експериментальній обструкції протягом 12-14-ти діб були такі патологічні процеси:
1. Поширені некротичні зміни в епітеліальному вистиланні сечоводу з вираженою тенденцією до десквамації епітеліальних клітин.


2. Тяжкі гемодинамічні порушення в судинному руслі з розвитком міжтканинних набряків та осередкових крововиливів.

3. Порушення трофіки міоцитів з розвитком запальних змін, склеротичні процеси в міжм'язових проміжках.

Другим етапом патоморфологічного дослідження стало мікроскопічне дослідження стінки сечоводу на 7-му і 14-ту добу після ліквідації попередньої обструкції протягом 7-8-ми і 14-ти діб.

Під час дослідження слизової оболонки сечоводу на 7-му добу після ліквідації обструкції протягом 7-8-ми діб відзначаються фокуси регенерації епітелію у вигляді вогнищ з проліферативною активністю клітин базального шару перехідного епітелію. У ділянках епітелію з глибокими дистрофічними й некротичними змінами зберігається фрагментація епітелію, проте оголених ділянок базальної мембрани не спостерігалося. У складках епітеліального шару диференціюється базальний і проміжний відділи, але шар поверхневих клітин дещо стоншений і зберігає дрібні ділянки некробіотичних змін, проте ознаки десквамації епітелію й відкладення тканинного детриту на поверхні відсутні (Рис.4.15).
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Рис. 4.15. Стінка сечоводу на 7-му добу після ліквідації попередньої обструкції тривалістю 8 діб. Осередкова проліферація епітеліоцитів на тлі дистрофічних змін. Забарвлення гематоксиліном та еозином, х100

Базальна мембрана збережена, спостерігаються ознаки помірного набряку, рівномірне розташування волокон колагену. Зберігається нерівномірність кровонаповнення судинних утворень підслизового шару стінки сечоводу. Паретичне розширення судин незначне, в одиничних судинах зберігаються ознаки ангіоспазму. Відзначаються дрібновогнищеві ушкодження судинних стінок, більше виражені в судинах дрібного калібру (Рис. 4.16). 
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Рис. 4.16. Стінка сечоводу на 7-му добу після ліквідації попередньої обструкції, що тривала 8 діб. Повнокров'я судин, помірний набряк, осередкове скупчення лейкоцитів: а - безладне й вертикальне розташування капілярів забарвлення, гематоксиліном та еозином, х100; б - реакція з МКАТ до CD31 JC 70A, х400

Площа позасудинних екставазатів і набряку зменшена порівняно з дослідженням за наявності обструкції у відповідні терміни, але ділянки склерозування периваскулярних просторів з присутністю гемосидерофагів і відкладень гемосидерину більш виражені. Відзначається потовщення м'язового шару стінок судин за рахунок помірного набряку й гіпертрофії міоцитів.

Клітини м'язової оболонки сечоводу забарвлюються нерівномірно, поширеність вогнищ міоцитолізу значно зменшилася, відзначаються ознаками резорбції та організації некротизованих клітин, відкладення зерен ліпофусцину, з'являються одиничні дрібні групи м'язових волокон з ознаками атрофії та гіпертрофії. У проміжках між м'язовими волокнами відмічено збільшення вмісту колагеновихволокон, що мали потовщення, відзначаються окремі пучки колагенових волокон з ознаками мукоїдного набрякання (Рис. 4.17). 
В усій товщі слизової оболонки йу сполучнотканинних утвореннях, які розташовані між гладком'язовими волокнами, наявна інфільтрація поліморфноядерними лейкоцитами зі значним вмістом у клітинному складі лімфогістіоцитарних елементів.
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Рис. 4.17. Стінка сечоводу на 7-му добу після ліквідації попередньої обструкції, що тривала 7 діб. Пучки м'язових волокон з ознаками атрофії, осередкової проліферації фібробластів: а - потовщені пучки колагенових волокон, забарвлення гематоксиліном та еозином, х200; б - реакція з МКАТ до Collagen I, х400

На тлі помірних запальних змін виявляють ознаки активації фібропластичних процесів різного ступеня вираженості. Так, осередково серед лімфоцитів зустрічаються поодинокі фібробласти й міофібробласти без утворення волокнистих структур, в інших ділянках - молоді сполучнотканинні клітини розташовані невеликими групами й характеризуються наявністю одиничних тонких різноспрямованих колагенових волокон, що формують сітчасті структури (Рис 4.18).
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Рис. 5.18. Стінка сечоводу на 7-му добу після ліквідації попередньої обструкції, яка тривала 8 діб. Тонкі прошарки колагенових волокон у міжм'язових проміжках: а - потовщені різноспрямовані колагенові волокона, забарвлення за методом Ван-Гізона, х100; б - реакція з МКАТ до Collagen I, х400
При гістологічному дослідженні стінки сечоводу на 7-8-му добу після ліквідації обструкції протягом 7-8-ми діб виявленотакі особливості:

1. Відзначаються одиничні дрібні фокуси некрозу епітеліальної оболонки, дистрофічні зміни значно зменшуються за протяжністю й тяжкістю, визначаються множинні вогнища регенерації за рахунок проліферації камбіальних клітин епітелію.

2. Помірна вираженість запальної інфільтрації, переважно осередкового характеру з переважанням у клітинному складі лімфоцитів.

3. Зберігається помірний набряк і склерозування периваскулярних просторів, невиражені порушення гемомікроциркуляції у вигляді стазу, сладжу еритроцитів.

4. Явища дистрофії й цитолізу міоцитів стінки сечоводу мають меншу вираженість, проте з'являються осередкові склеротичні зміни за рахунок проліферації сполучнотканинних компонентів.

Морфологічна структура сечоводу на 14-ту добу після ліквідації 7 - денної обструкції підтверджує високий регенераторний потенціал перехідного епітелію і оборотність дистрофічних процесів в епітеліальному й м'язових шарах сечоводу. У складках сечоводу визначають усі шари перехідного епітелію (базальний, проміжний, поверхневий) звичайної структури й товщини (Рис. 4.19). 
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Рис. 4.19. Стінка сечоводу на 14-ту добу після ліквідації попередньої обструкції, що тривала 7 діб. Повнокров'я частини судин, дрібновогнищеві запальні інфільтрати на тлі помірного набряку підслизового шару. Забарвлення гематоксиліном та еозином, х100

Cлизова оболонка сечоводу представлена 4-6 рядами епітеліоцитів без патологічних змін, проте відзначають дрібні ділянки зменшення рядності епітелію за рахунок регенерації, яка ще не завершилася в ділянках глибоких ушкоджень (Рис. 4.20). 
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Рис. 4.20. Стінка сечоводу на 14-ту добу після ліквідації попередньої обструкції, що тривала 8 діб. Ділянка епітелію із зоною проліферації та осередковим помірним стоншенням поверхневого шару. Забарвлення гематоксиліном та еозином, х400

Базальна мембрана однорідна, паралельне розташування колагенових волокон не порушене. У підслизовому шарі ознаки набряку незначної вираженості, проте відзначаються нечисленні вогнища потовщених колагенових волокон та окремі гомогенні еозинофільні (фуксинофільні) гіаліноподібні маси (Рис. 4.21). 
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Рис. 4.21. Стінка сечоводу на 14-ту добу після ліквідації попередньої обструкції, що тривала 8 діб. Одиничні потовщені пучки колагенових волокон з вогнищами гіалінозу: а - забарвлення за методом Ван-Гізона, х400; б - реакція з МКАТ до Collagen I, х400
Ознаки гострого порушення гемоциркуляції в судинах мікроциркуляторного русла відсутні, спостерігається помірне повнокров’я венозних судин. У структурі стінки судин відзначається наявність ділянок склерозу, гіалінозу й помірне потовщення м'язового шару за рахунок його гіпертрофії. У периваскулярних просторах зафіксовано одиничні, частково лізовані еритроцити, відкладення гемосидерину й гемосидерофаги, ознаки склерозування з наявністю множинних фіброцитів та фібробластів (Рис 4.22).
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Рис. 4.22. Стінка сечоводу на 14-ту добу після ліквідації попередньої обструкції, що тривала 8 діб. Гіпертрофія м'язового шару з ознаками склерозування стінки артеріоли: а - забарвлення гематоксиліном та еозином, х100; б - реакція з МКАТ до Smooth Muscle Actin,х400.
У м'язовому шарі вогнищ міоцитолізу не виявляють, відзначається підвищення активності фібропластичної реакції зі збільшенням кількості сполучної тканини між пучками м'язових волокон. Визначають дрібні вогнища нерівномірно стоншених, звитих міоцитів з блідим забарвленням цитоплазми, розташованих переважно по ходу судин, по периферії яких спостерігаються потовщені гіпертрофовані міоцити із збільшеними гіперхромними ядрами. Відмічається осередкова активність стромальних елементів у вигляді дрібних ділянок продуктивного запалення, помірного склерозування інтерстиціального й периваскулярного просторів (Рис. 4.23). 
У товщі слизової оболонки та в м'язовому шарі, з переважанням в периваскулярних просторах, спостерігаються осередкові інфільтрати клітинами лімфоїдного ряду.
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Рис. 4.23. Стінка сечоводу на 14-ту добу після ліквідації попередньої обструкції, що тривала 7 діб. Розростання сполучної тканини у товщі м'язової оболонки й периваскулярно. Забарвлення гематоксиліном та еозином, х400

При гістологічному дослідженні стінки сечоводу на 14-ту добу після ліквідації обструкції, що тривала 7-8 діб, було виявлено такі особливості:

1. Відсутні ділянки некрозу слизової оболонки, спостерігалася повна регенерація перехідного епітелію.

2. Запальні реакції характеризуються наявністю осередкових лімфоцитарних інфільтратів.

3. Дисциркуляторні судинні порушення відсутні, у стінках судин відмічаються дрібні вогнища гіалінозу й гіпертрофії м'язового шару, склерозування периваскулярних просторів.

4. Ознаки міоцитолізу в м'язовій стінці сечоводу відсутні, мали місце осередкові склеротичні зміни за рахунок проліферації сполучнотканинних компонентів.

Зміни стінки сечоводу на 7-му добу після ліквідації обструкції тривалістю 14 діб характеризуються наявністю некротичних змін епітелію, порушеннями гемодинаміки в судинах мікроциркуляторного русла, запальними змінами й вираженими процесами активації фібропластичної активності.

Цілісність епітелію залишається порушеною, спостерігаються вогнища некрозів і деструкції епітелію, ділянки оголеної базальної мембрани. Клітини поверхневого шару епітелію відсутні на значній протяжності, у частини поверхневих епітеліоцитів, що збереглися, відзначаються виражені дистрофічні зміни. У складках епітелію диференціюються базальний і проміжний шари, поверхневий шар стоншений за рахунок зменшення рядності (Рис. 4.24).
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Рис. 4.24. Стінка сечоводу на 7-му добу після ліквідації попередньої обструкції, що тривала 14 діб. Некрози й дистрофічні зміни епітелію, склерозування підслизового шару. Забарвлення гематоксиліном та еозином, х100

Сполучнотканинні волокна базальної мембрани з ознаками фібринозного набряку. Спостерігалися нерівномірне розташування розволокнення й фрагментація волокон колагену, але одночасно мав місце виражений набряк тканини поряд з ліпідними включеннями (Рис. 4.25). 
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Рис. 5.25. Стінка сечоводу на 7-му добу після ліквідації попередньої обструкції, що тривала 14 діб. Розволокнення й гіаліноз колагенових волокон: а - забарвлення за методом Ван-Гізона, х200; б - реакція з МКАТ до Collagen I, х400

Виявляється нерівномірність кровонаповнення судинних утворень  підслизового шару. Частина судин з вузьким просвітом, різко потовщеною стінкою з розщепленням еластичної мембрани, явищами набряку, склерозу, гіалінозу й десквамацією ендотелію (Рис. 4.26).
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Рис. 4.26. Стінка сечоводу на 7-му добу після ліквідації попередньої обструкції, що тривала 14 діб. Розростання сполучної тканини в стінці судини й периваскулярно. Забарвлення за методом Ван-Гізона, х100
Деякі судини переповнені кров'ю з явищами стазу, сладжу, крайового розміщення лейкоцитів, відмічено порушення проникності й цілісності стінок з просоченням кров'ю оточуючих тканин. Значна кількість судин з тромбами, які обтурують просвіт, більшість тромбів у стадії організації й ознаками часткової реканалізації (Рис. 4.27).
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Рис. 4.27. Стінка сечоводу на 7-му добу після ліквідації попередньої обструкції, що тривала 14 діб. Тромбози судин, периваскулярні крововиливи й запальні інфільтрати: а - забарвлення гематоксиліном та еозином, х100; б - реакція з МКАТ до CD31 JC 70A, х400.
Спостерігається виражене склерозування периваскулярних просторів, сполучна тканина навколо судинних стінок з ознаками фібриноїдного й мукоїдного набрякання, інфільтрована мононуклеарами, відзначаються осередкові крововиливи з відкладеннями гемосидерину (Рис. 4.28).
а[image: image398.jpg]


   б [image: image399.png]



Рис. 4.28. Стінка сечоводу на 7-му добу після ліквідації попередньої обструкції, що тривала 14 діб. Потовщення м'язового шару артеріоли, периваскулярний склероз з ознаками набрякання: а - множинні гемосидерофаги в периваскулярних просторах, забарвлення за методом Ван-Гізона, х100; б - реакція з МКАТ до CD68, х200
Клітини м'язової оболонки сечоводу зберігають мозаїчність забарвлення волокон міоцитів. Відзначаються дрібні ділянки міоцитолізу, міоцити з ознаками зернистої і вакуольної дистрофії, брилуватим розпадом цитоплазми. Часто зустрічаються вогнища нерівномірно стоншених і звитих м'язових волокон. Явища альтерації та атрофії міоцитів супроводжують набряк і проліферацію фібробластів та міофібробластів (Рис. 4.29). 
У підслизовому шарі і в проміжках між м'язовими волокнами відмічено збільшення сполучної тканини з ознаками дезорганізації, яка мала різну тяжкість ушкодження. Подекуди в товщі волокнистої сполучної тканини виявляли ділянки мукоїдного й фібриноїдного набрякання, глибші процеси дезорганізації характеризувалися вогнищами фібриноїдного некрозу з повною деструкцією колагенових волокон, наявністю колагенових волокон із втратою фібрилярності та гомогенізацією (Рис. 4.30). 
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Рис. 4.29. Стінка сечоводу на 7-му добу після ліквідації попередньої обструкції, що тривала 14 діб. Осередкова атрофія міоцитів, ділянки проліферації фібробластів: а - забарвлення гематоксиліном та еозином, х 200; б - реакція з МКАТ до Smooth Muscle Actin, х400
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Рис. 4.30. Стінка сечоводу на 7-му добу після ліквідації попередньої обструкції, що тривала 14 діб. Фібриноїдний некроз колагенових волокон: а - забарвлення за методом Ван-Гізона, х400; б - реакція з МКАТ до Collagen I, х400
Спостерігаються великі вогнища грануляційної тканини різного ступеня зрілості: менш зрілі ділянки зі значною кількістю фібробластів і міофібробластів, більш зрілі - з проліферацією та гіалінозом клітинно-волокнистих структур (Рис. 4.31).
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Рис. 4.31. Стінка сечоводу на 7-му добу після ліквідації попередньої обструкції, що тривала 14 діб. Розростання грануляційної тканини різного ступеня зрілості: а - забарвлення гематоксиліном та еозином, х200; б - В-лімфоцити грануляційної тканини, реакція з МКАТ до CD20, х400
У товщі грануляційної тканини спостерігаються множинні новоутворені дрібні судини з широким отвором і тонкою стінкою в один ряд клітин (синусоїди). Сполучнотканинні утворення вирізнялися пухкістю за рахунок набряку, була наявна запальна інфільтрація з домінуванням клітин лімфоїдного ряду й значною кількістю поліморфноядерних лейкоцитів (Рис.  4.32).
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Рис. 4.32. Стінка сечоводу на 7-му добу після ліквідації попередньої обструкції, що тривала 14 діб. Поля грануляційної тканини з інтенсивною запальною інфільтрацією та ангіоматозом: а - забарвлення гематоксиліном та еозином, х100; б - плазматичні клітини в запальному інфільтраті, реакція з МКАТ до CD38, х400

При гістологічному дослідженні стінки сечоводу на 7-8-му добу після видалення лігатури, яка викликала обструкцію,  протягом  14-ти діб  спостерігалися такі особливості:

1. Зберігалися вогнища дистрофії й некрозу епітеліальної оболонки сечоводу, порушення регенерації з розвитком ділянок склерозування слизової оболонки.

2. Мала місце осередкова й дифузна інфільтрація всіх шарів стінки сечоводу клітинами лімфоїдного ряду зі значною кількістю поліморфноядерних лейкоцитів.

3. Відзначалися порушення гемоциркуляції - чергування гіперемії з тромбозами судин, гіаліноз і склероз м'язової оболонки, а також порушення проникності судин у вигляді периваскулярного набряку та екстравазації еритроцитів. Відзначалися поява новоутворених тонкостінних судин у товщі грануляційної тканини.

4. Спостерігалися великі склеротичні зміни за рахунок проліферації сполучнотканинних клітинно-волокнистих структур.

На 14-ту добу після ліквідації обструкції, що тривала  14 діб,зміни стінки сечоводу характеризувалися наявністю некробіотичних змін епітелію, запальними змінами й вираженими процесами склерозування.

Регенерація епітелію спостерігалася у вигляді вогнищ з проліферативною активністю клітин перехідного епітелію, у деяких ділянках - з формуванням псевдососочків (Рис. 4.33). 
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Рис. 4.33. Стінка сечоводу на 14-ту добу після ліквідації попередньої обструкції, що тривала 14 діб. Проліферація епітелію з формуванням папілярних структур. Забарвлення гематоксиліном та еозином, х100
Спостерігалися ділянки епітелію з некротичними й дистрофічними змінами, вогнищами десквамації з руйнуванням базального шару епітелію. Базальна мембрана безперервна, відзначалися ознаки помірного набряку, вогнища склерозування й гіалінозу (Рис. 4.34). 
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Рис. 4.34. Стінка сечоводу на 14-ту добу після ліквідації попередньої обструкції, що тривала 14 діб. Відсутність перехідного епітелію, потовщена гіалінізована базальна мембрана. Забарвлення гематоксиліном та еозином, х100

Ступінь вираженості місцевих порушень кровообігу в судинах мікроциркуляторного русла різнийу різних ділянках стінки сечоводу. У частині судин виявлялося повнокров'я судин з явищами стазу, сладжу, тромбозу, периваскулярного набряку й крововиливів на тлі периваскулярних лімфоцитарних інфільтратів. Стінки більшості судин потовщені, шари погано диференціюються за рахунок склерозу й гіалінозу (Рис. 4.35).
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Рис. 4.35. Стінка сечоводу на 14-ту добу після ліквідації попередньої обструкції, що тривала 14 діб. Потовщення стінки судин за рахунок склерозу й гіалінозу, периваскулярний набряк. Забарвлення гематоксиліном та еозином, х100

Периваскулярний набряк менш виражений порівняно з попереднім етапом дослідження, проте відзначається виражене склерозування периваскулярних просторів. На значних ділянках серед грануляції і запального інфільтрату виявляють явища проліферації дрібних новоутворених судин типу синусоїдів, скупчення ендотеліальних клітин без просвіту (Рис. 4.36).
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Рис. 4.36. Стінка сечоводу на 14-ту добу після ліквідації попередньої обструкції, що тривала 14 діб. Грануляційна тканина з ангіоматозом: а - забарвлення гематоксиліном та еозином, х100; б - реакція з МКАТ до CD31 JC 70A, х400

У товщі всіх шарів сечоводу зберігається морфологічна картина запальних змін дифузно-осередкового характеру,у клітинному складі якого переважали клітини лімфоїдного ряду з наявністю макрофагів, плазматичних клітин, одиничних гігантських багатоядерних клітин, зі значною кількістю поліморфноядерних лейкоцитів (Рис. 4.37).

М'язова тканина відрізнялася гетерогенністю будови за рахунок чергування вогнищ стоншених атрофічних міоцитів, гіпертрофованих міоцитів зі збільшеним гіперхромним ядром, дрібними вогнищами міоцитолізу, вогнищами проліферації клітинних елементів в інтерстиції на тлі осередкової лімфоцитарної інфільтрації (Рис. 4.38).
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Рис. 4.37. Стінка сечоводу на 14-ту добу після ліквідації попередньої обструкції, що тривала 14 діб. Запальний інфільтрат з наявністю гігантської багатоядерної клітини чужорідного тіла: а - забарвлення гематоксиліном та еозином, х200; б - позитивна реакція з МКАТ до CD68 у макрофагах запально-грануляційної тканини, х400
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Рис. 4.38. Стінка сечоводу на 14-ту добу після ліквідації попередньої обструкції, що тривала 14 діб. Мозаїчність будови міоцитів м'язового шару на тлі осередкового склерозу. Забарвлення гематоксиліном та еозином, х100

На значних за протяжністю ділянках спостерігалися ознаки дезорганізації сполучної тканини різного ступеня вираженості. Визначалися ділянки з ознаками мукоїдного й фібриноїдного набрякання, в інших ділянках мали місце тяжчі деструктивні зміни у вигляді фібриноїдного некрозу з деструкцією, утратою фібрилярності й гомогенізацією колагенових волокон (Рис. 4.39).
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Рис. 4.39. Стінка сечоводу на 14-ту добу після ліквідації попередньої обструкції, що тривала 14 діб. Дезорганізація різного  ступеня вираженості: а - забарвлення за методом Ван-Гізона, х100; б - реакція з МКАТ до Collagen I, х400
У товщі підслизового й м'язового шарів морфологічна картина патологічних змін виявляла мозаїчність структури. На тлі ділянок дистрофічних змін, осередкових некрозів, грануляцій, спостерігалися великі вогнища зрілої волокнистої сполучної тканини, що складалися з пучків широких гомогенних колагенових волокон, які подекуди вростали в жирову клітковину, що оточувала сечовід. У товщі пучків між волокнами розташовані фіброцити, фібробласти, множинні ділянки проліферації фібробластів з утворенням товстих пучків колагенових волокон і тонких сітчастих структур (Рис. 4.40).
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Рис. 4.40. Стінка сечоводу на 14-ту добу після ліквідації попередньої обструкції, що тривала 14 діб. Пучки колагенових волокон у «тунелях» із зрілої сполучної тканини. Забарвлення за методом Ван-Гізона, х100

При гістологічному дослідженні стінки сечоводу на 14-ту добу після обструкції, що тривала 14 діб, визначають такі особливості патоморфологічних змін :

1. Збереглися вогнища некробіотичних змін епітеліальної оболонки сечоводу внаслідок неповної регенерації (субституції) з розвитком ділянок склерозу слизової оболонки.

2. Спостерігалася осередкова й дифузна інфільтрація стінки сечоводу, більш виражена периваскулярно клітинами лімфоїдного ряду та значною кількістю поліморфноядерних лейкоцитів.

3. Мали місце порушення мікроциркуляції за рахунок чергування гіперемії з тромбозами судин, ознаки ушкодження й склерозу стінок судин, а також порушення проникності судин у вигляді периваскулярного набряку та екстравазації еритроцитів.

4. Відзначалася поява значної кількості новоутворених судин у товщі грануляційної тканини.

5. На тлі некробіотичних змін міоцитів м'язового шару стінки сечоводу, які залишилися, найбільшу вираженість мали склеротичні зміни за рахунок проліферації сполучнотканинних клітинно-волокнистих структур і розвитку склерозування стінки органів.

Результати проведеного експериментального дослідження продемонстрували, що при фіксації конкременту в просвіті сечоводу більше 7 діб в його стінці розвивалися зміни, які сприяли підвищеній травматизації стінки сечоводу під час ендоскопічної операції у вигляді фрагментації колагенових волокон базальних мембран судин і сполучнотканинної строми, цитолізу і дистрофії м'язових волокон, що підтверджується ІГХ-реакцією з МКАТ до Collagen I, IV, Smooth Muscle Actin. Такі порушення, поряд з великим запальним інфільтратом слизової оболонки лейкоцитами (Myeloperoxidase+), а в наступні терміни CD20+ лімфоцитами, CD38+ плазматичними клітинами і CD68+ макрофагами, обумовлюють  ризики травматизації стінки сечоводу і можливості розвитку інших інтраопераційних і післяопераційних ускладнень при ендоскопічному лікуванні уретеролітіазу незалежно від локалізації конкременту. 

При перебуванні каменю у сечоводі більше 12 діб виражені зміни поширюються на усю товщу слизової оболонки. Спостерігаються важкі гемодинамічні порушення в судинному руслі з розвитком міжтканинних набряків і осередкових крововиливів, обумовлених пошкодженням не тільки структур базальних мембран, а й м'язової стінки судин з фрагментацією Smooth Muscle Actin, що значно підвищує вірогідність травматизації стінки сечоводу і може стати додатковим чинником розвитку ускладнень в усіх термінах лікування уретеролітіазу.

При дослідженні слизової оболонки сечоводу на 7 добу після ліквідації обструкції протягом 7-8 діб відзначаються фокуси регенерації епітелію, дистрофічні зміни значно зменшуються за протяжністю і тяжкістю, визначаються множинні вогнища регенерації за рахунок проліферації камбіальних клітин епітелію, позитивно забарвлених на CD31 JC 70A. Зберігається помірний набряк і склерозування периваскулярних просторів з накопиченням Collagen I, невиражені порушення гемомікроциркуляції у вигляді стазу, сладжу еритроцитів. Явища дистрофії і цитолізаміоцитов стінки сечоводу мають меншу вираженість, проте з'являються осередкові, що експресують Collagen I склеротичні зміни за рахунок проліферації сполучнотканинних компонентів.

Морфологічна структура сечоводу на 14 добу після ліквідації 7 денної обструкції підтверджує високий регенераторний потенціал перехідного епітелію і зворотність дистрофічних процесів в епітеліальному і м'язових шарах сечоводу. Відсутні ділянки некрозу слизової оболонки, спостерігалася повна регенерація перехідного епітелію. Дисциркуляторні судинні порушення відсутні, в стінках судин відзначаються дрібні вогнища гіалінозу і гіпертрофії м'язового шар з помірною рівномірною експресією Smooth Muscle Actin, склерозування периваскулярних просторів.

Зміни стінки сечоводу на 7 добу після ліквідації обструкції тривалістю 14 діб характеризуються наявністю вогнищ дистрофії і некрозу епітеліальної оболонки сечоводу, порушенням регенерації з розвитком ділянок склерозування слизової оболонки з позитивним фарбуванням таких зон на Collagen IV. Мала місце осередкова і дифузна інфільтрація всіх шарів стінки сечоводу CD20+, CD38+ клітинами лімфоїдного ряду, CD68+ макрофагами і значною кількістю поліморфноядерних лейкоцитів, що демонструють позитивну реакцію з Myeloperoxidase. Спостерігалися великі склеротичні зміни за рахунок проліферації сполучнотканинних клітинно-волокнистих структур з експресією Collagen I.

Зміни стінки сечоводу на 14 добу після ліквідації обструкції, що тривала  14 діб характеризувалися наявністю вогнищ некробіотичних змін епітеліальної оболонки сечоводу внаслідок неповної регенерації (субституції) з розвитком ділянок склерозу слизової оболонки. Спостерігалася осередкова і дифузна інфільтрація стінки сечоводу, більш виражена периваскулярно, CD20+, CD38+ клітинами лімфоїдного ряду, СD68+ макрофагами і значною кількістю поліморфноядерних лейкоцитів. Відзначалася поява значної кількості новоутворених судин, маркированих CD31 JC 70A,  в товщі грануляційної тканини. На тлі некробіотичних змін міоцитів м'язового шару стінки сечоводу, які залишилися, найбільшу вираженість мали склеротичні зміни за рахунок проліферації сполучнотканинних клітинно-волокнистих структур і відкладенням Collagen I в стінці органів.

Отже, на підставі проведеного детального патоморфологічного дослідження стінки сечоводу експериментальних тварин при моделюванні уретеролітіазу з імітаційним відтворенням «складних» каменів сечоводу у вигляді різної тривалості їх стояння слід підкреслити, що усі виявлені в процесі експерименту порушення вказують на зміни гістоархітектоніки слизової оболонки сечоводу і певний перерозподіл сполучнотканинних волокон між власною пластинкою слизової оболонки і підслизовою оболонкою. 

Враховуючи вираженість змін стінки сечоводу, ці терміни перебування конкременту вимагають відповідної тривалості використання сечовідних стентів, а саме перебування каменю більше 12 діб вимагає дренування сечоводу стентом не менше 14 діб. Стент в даному випадку відіграє роль протектора, який сприяє оптимальному відновленню шарів стінки сечоводу, оберігає від утворення стриктур і деформацій просвіту сечоводу у віддалені терміни лікування.  

Розділ 5

ОСОБЛИВОСТІ ПІСЛЯОПЕРАЦІЙНОГО ПЕРІОДУ ПРИ ЕНДОСКОПІЧНОМУ ЛІКУВАННІ ХВОРИХ НА КАМЕНІ СЕЧОВОДУ. ПРИНЦИПИ ПІСЛЯОПЕРАЦІЙНОГО ДРЕНУВАННЯ ВЕРХНІХ СЕЧОВИХ ШЛЯХІВ. 

При лікуванні хворих на камені сечоводу з використанням КУУЛТ перебіг післяопераційного періоду залежить як від особливостей оперативного втручання, так і від адекватного відновлення уродинаміки верхніх сечових шляхів, від ступеня вираженості запального процесу до операції, об'єму та якості передопераційної підготовки. Очевидно, що всі ці чинники безпосередньо залежать один від одного, оскільки купіювати  запалення в нирці можна лише при відновленій уродинаміці верхніх сечових шляхів.

Основними цілями дренування верхніх сечових шляхів після  проведення уретероскопії та літоекстракції, поза сумнівом, є запобігання порушенням відтоку з верхніх сечових шляхів, попередження обструкції верхніх сечових шляхів. Це, своєю чергою, дозволяє уникнути порушень уродинаміки верхніх сечових шляхів, дозволяє попередити розвиток ниркової коліки й обструктивного пієлонефриту. 

Нині «золотим стандартом» дренування верхніх сечових шляхів після ендоскопічних процедур у просвіті сечоводу є використання JJ -стентів. Зараз на ринку доступна досить велика кількість типів уретеральних стентів. До сьогодні відсутні універсальні рекомендації, які регламентують їх використання, тривалість експозиції та ефективність. Незважаючи на явні успіхи в дизайні стентів, використанні біоматеріалів для їх виготовлення, при використанні JJ-стентів можливі ускладнення. Тому досі  проблеми створення «ідеального» стента стоять на порядку денному. В ідеалі стент повинен не викликати ускладнень при знаходженні в просвіті сечоводу й добре дренувати нирку, бути комфортним для пацієнта, незважаючи на його тривале використання. 

У нашому дослідженні ми провели аналіз особливостей післяопераційного періоду у пацієнтів зі «стандартними» й «складними» каменями сечоводу.


5.1. Особливості післяопераційного періоду й післяопераційного 
                 дренування верхніх сечових шляхів при ендоскопічному 
                 лікуванні пацієнтів  зі «стандартними» каменями сечоводу

Дренування верхніх сечових шляхів у пацієнтів зі «стандартними» каменями сечоводу здійснювали в усіх випадках. Водночас до методу дренування підходили диференційовано. У більшості пацієнтів - у 592 (74,6%) з 794 використовували стенти, в інших 202 (25,4%) – дренування верхніх сечових шляхів здійснювали за допомогою сечовідного катетера. Цей спосіб дренування, поза сумнівом, у переважній більшості випадків менш прийнятний, оскільки знижує якість життя пацієнта, підвищує ризик інфікування сечових шляхів, катетер функціонує вкрай нетривалий час. 

Тим часом за відсутності необхідності в пролонгованому дренуванні нирки й сечоводу та відсутності будь-яких локальних чи загальних запальних змін сечовідний катетер є ефективним та недорогим методом контролю прохідності верхніх сечових шляхів у ранньому післяопераційному періоді при ендоскопічному лікуванні каменів сечоводу.

У зв'язку з вищевикладеним, на наше глибоке переконання, тільки розмір і щільність каменю, навіть якщо він знаходиться в нижніх відділах сечоводу, не може стати вирішальним чинником використання того або іншого методу дренування верхніх сечових шляхів. 

Безперечно, на характер перебігу раннього післяопераційного періоду в цих випадках впливає сукупність таких обставин, як тривалість знаходження каменю в сечоводі, особливості ендоскопічного лікування пацієнта, тривалість операції. Нарешті, найголовнішим чинником, що визначає можливість розвитку запальних ускладнень, є спосіб післяопераційного дренування верхніх сечових шляхів. 

Тому в нашому дослідженні хворі зі «стандартними» каменями сечоводу були об'єднані за принципом використаного способу післяопераційного дренування верхніх сечових шляхів. При катетеризації сечоводу використовували катетери 4 або 5 Fr, які встановлювали через просвіт уретероскопа. Катетери видаляли на наступну добу після операції. При встановленні використовували стенти 4,8 або 5 Fr, які також встановлювали під візуальним контролем через робочий канал уретероскопа по катетеру-провіднику. 

Дренування стеном здійснювали протягом 5-8-ми діб, видаляючи його в амбулаторному режимі з використанням операційного цистоскопа. При цьому у пацієнтів чоловічої статі використовували місцеву анестезію за допомогою ендоскопічного гелю, що містить лідокаїн.

Нижче наведено характеристику клінічних і лабораторних показників у пацієнтів зі «стандартними» каменями, які мали місце у них перед операцією або під час виконання оперативного втручання (Табл.5.1)
Як свідчать дані таблиці, при виконанні післяопераційного дренування верхніх сечових шляхів ми використовували диференційований підхід, що ґрунтується як на даних передопераційного обстеження, клінічної картини захворювання, так і на особливостях КУУЛТ.

Із 202 пацієнтів у 186 (92,12±2,05%) ми обмежилися дренуванням за допомогою сечовідного катетера за тривалості захворювання до 3-х діб, а у 16 пацієнтів цієї групи (7,84±0,61%) за тривалості захворювання 4 і більше діб. У групі з 592 хворих, яким після операції було встановлено стент, давність захворювання до 3-х діб відмічено тільки у 187 (31,10±1,94%) пацієнтів, тимчасом як велика давність захворювання наявна у 405 (68,9±2,58%) хворих. 

Таблиця 5.1

Характеристика клінічних і лабораторних показників пацієнтів зі «стандартними» каменями

	
	Катетери, n=202
	Стенти, n=592
	р

	
	Абс.
	%, %M±m
	Абс.
	%, %M±m
	

	Давність до 3-х діб
	186
	92,12±2,05%
	187
	31,10±1,94%
	<0,01

	Давність 4 доби і більше
	16
	7,84±1,61%
	405
	68,9±2,58%
	<0,01

	Коліка, що не купіюється
	9
	4,56±1,34%
	156
	26,03±3,02%
	<0,01

	Виражена пієлокалікоектазія
	45
	22,27±1,04
	489
	81,36±2,59
	<0,001

	Підвищення температури тіла до операції
	23
	11,23±1,05%
	346
	57,54±3,01%
	<0,001

	Лейкоцитоз, зрушення формули
	21
	10,30±0,78%
	254
	42,25±2,32%
	<0,001

	Лейкоцитурія
	45
	22,31±1,61%
	384
	63,87±4,01%
	<0,001

	Піурія
	0
	0%
	151
	25,12±0,97%
	

	Тривалість операції понад 15 хв
	19
	9,1±0,42%
	395
	65,71±2,78%
	<0,001

	Наявність змін слизової оболонки сечоводу
	2
	0,0,95±0,25%
	95
	15,81±3,51%
	<0,01

	Фіксація конкременту кошиком Dormia
	6
	2,97±0,79%
	47
	7,82±1,43%
	<0,05

	Тракція фрагментів
	11
	5,44±1,32%
	436
	72,55±4,01%
	<0,001

	Озноб під час операції
	0
	0%
	29
	4,81±0,64
	

	Зниження АТ під час операції
	4
	1,98±0,12%
	52
	8,65±0,94
	<0,05

	Кількість чинників - до 2-ох
	196
	97,31±2,84%
	29
	4,82±0,23
	<0,001

	Кількість чинників - більше ніж 2
	6
	2,96±0,37%
	572
	95,14±3,41
	<0,001


Примітка: m - похибка репрезентативності показника.
Ниркову коліку, яку перед операцією не вдалося купіювати консервативними засобами, відмічено тільки у 9 (4,56±1,34%) хворих із групи,  де був використаний сечовідний катетер, тоді як при використанні стента ниркова коліка, що не купіюється, була у 156 (26,03±3,02%) пацієнтів (відмінності достовірні, р<0,01). 

Важливим критерієм для відмови від тривалого дренування верхніх сечових шляхів за допомогою стента після ендоскопічного видалення каменів сечоводів, на нашу думку, є стан верхніх сечових шляхів до операції (наявність ретенційних змін), а також ступінь порушень функціонального стану нирки на боці локалізації конкременту. Так, виражену пієлокалікоектазію (за даними променевих методів дослідження) відмічено тільки у 45 (22,27±1,04%) пацієнтів зі «стандартними» конкрементами, у яких верхні сечові шляхи ми дренували катетером, і зі значно більшою частотою (у 489 (81,36±2,59%)) у групі, де використовували сечовідний стент (відмінності достовірні, р<0,001). Отже, відсутність вираженої пієлоектазії разом зі своєчасною видільною функцією є підставою (у сукупності з іншими чинниками) для відмови від пролонгованого дренування верхніх сечових шляхів після ендоскопічного видалення каменів сечоводу.

Важливим, а швидше одним з основних чинників, що обумовлюють вибір методу дренування верхніх сечових шляхів у пацієнтів зі «стандартними» каменями сечоводу, є ступінь вираженості запальних змін у нирці в період, що передував оперативному втручанню.

Так, підвищення температури тіла до операції (до субфебрильних цифр) мало місце тільки у 23 (11,23±1,05%) пацієнтів групи, у якій  дренування сечоводу після уретеролітотрипсії проводили за допомогою катетера. У групі пацієнтів, де ми були вимушені використовувати стентування, підвищення температури тіла (відмічено як субфебрильну, так і фебрильну лихоманку) зустрічалося значно частіше - у 346 (57,54±3,01%) пацієнтів (відмінності достовірні, р<0,01).
Запальні зміни в аналізі крові, що проявилися лейкоцитозом (підвищенням концентрації лейкоцитів крові до більш ніж 10х109/л) і/або зрушенням лейкоцитарної формули вліво у пацієнтів групи, де дренування верхніх сечових шляхів обмежилося установкою сечовідного катетера, відмічено з частотою 10,30±0,78% (усього 21 людина) у групі, де використовували стенти. Зміна цих показників зафіксована значно частіше ‑ у 254 (42,25±2,32%) хворих (відмінності достовірні, р<0,001). Зміни в аналізі сечі, а саме лейкоцитурія, мала місце у 45 (22,31±1,61%) пацієнтів перед дренуванням катетером і з достовірно більшою частотою (у 384 (63,87±4,01%)) перед стентуванням (р<0,001). Піурії у пацієнтів першої групи не було, у пацієнтів групи зі стентуванням цей симптом відмічено у 151 пацієнта, тобто із частотою 25,12±0,97%.

Одним із ключових моментів, які впливали на прийняття рішення про вид дренування верхніх сечових шляхів після контактної літотрипсії «стандартних» конкрементів, стала інтраопераційна оцінка стану слизової оболонки сечоводу, а також особливості оперативного втручання.

Зміни слизової оболонки сечоводу в зоні знаходження каменю - набряк, нальоти фібрину, запальна «муфта», що оточує конкремент, грануляції, а також атрофічні зміни слизової оболонки у пацієнтів із «стандартними» каменями сечоводу не були виражені й спостерігалися далеко не в усіх випадках. За наявності подібних змін ми використовували сечовідний катетер для дренування верхніх сечових шляхів у 2-х (0,95±0,25%) пацієнтів і достовірно частіше ‑ у 95 (15,81±3,51%) хворих ми використовували стентування (р<0,01). Фіксацію флотуючого конкременту кошиком Dormia в групі, де використовували сечовідні катетери, застосовували тільки в 6 (2,97±0,79%) хворих. У групі, де використовували уретеральні стенти, цей прийом використовувався дещо частіше, у 47 (7,82±1,43%) випадках (відмінності достовірні, р<0,01).
Тракцію фрагментів конкременту щипцями для видалення з отвору сечоводу після його дезінтеграції було потрібно поводити тільки в 11 (5,44±1,32%) хворих першої групи і достовірно частіше у пацієнтів з групи стентування (436 осіб (72,55±4,01%)) (відмінності достовірні, р<0,001).

При дренуванні верхніх сечових шляхів катетером ми не відмітили ознобів під час операції в жодному з випадків. У хворих зі «стандартними» каменями сечоводу в групі, де операцію завершували стентуванням, озноб спостерігався в 29 (4,81±0,64%) випадках. Під час операції в декількох випадках нами відмічено зниження артеріального тиску на 20-30% від початкового рівня. Це ускладнення легко купіювали інфузією плазмоеспандерів, введенням  стероїдних гормонів. При цьому дренування сечовідним катетером здійснювали в 4 (1,98±0,12%) випадках, а стентування дещо частіше, у 52 (8,65±0,94%) випадках (відмінності достовірні, р<0,05).
Необхідно відмітити, що у переважної більшості пацієнтів зі «стандартними» каменями сечоводу дренування уретеральним катетером верхніх сечових шляхів ми здійснювали за наявності не більше 2-х вищезазначених чинників, зокрема в 196 (97,31±2,84%) випадках. 

Навпаки, у переважної більшості хворих зі «стандартними» конкрементами сечоводу операцію КУУЛТ ми завершували установкою стента за наявності 3-х і більше ускладнюючих чинників.

Отже, у пацієнтів зі «стандартними» каменями сечоводу можна обмежитися короткочасним дренуванням верхніх сечових шляхів з використанням сечовідного катетера в таких випадках:

· давність захворювання до 3-х діб;
· наявність ниркової коліки, яку неможливо купіювати;
· відсутність вираженої пієлокалікоектазії, збереження функція нирки;
· відсутність запальних змін - підвищення температури тіла, змін в аналізі крові;
· відсутність лейкоцитурії до операції ‑ неактивна фаза пієлонефриту;
· тривалість оперативного лікування менша ніж 15 хвилин;
· відсутність змін слизової оболонки сечоводу;
· відсутність під час операції необхідності фіксації конкременту кошиками, тракції фрагментів щипцями;

· стабільна гемодинаміка під час операції, відсутність ознобу.

За наявності ускладнюючих чинників рішення про застосування цього виду дренування повинно прийматися індивідуально. Проте використання сечовідного катетера можливе, якщо кількість ускладнюючих чинників не перевищує 2.

У пацієнтів зі «стандартними» каменями сечоводу необхідно проводити більш тривале дренування верхніх сечових шляхів з використанням уретерального JJ-стента в таких випадках:

· давність захворювання більша ніж 3-и доби»;
· наявність перед операцією ниркової коліки, яка не купіюється медикаментозно;
· виражена пієлокалікоектазія, порушення функції нирки за даними променевих методів дослідження; 

· підвищення температури тіла, запальні зміни в аналізі крові - лейкоцитоз понад 10x109 /л, зрушення формули крові вліво;
· наявність лейкоцитурії або піурії до операції, що свідчать про наявність активної фази пієлонефриту;
· тривалість оперативного втручання більша ніж 15 хвилин;
· наявність змін слизової оболонки сечоводу, зумовлених дією конкременту;
· під час операції: необхідність фіксації конкременту кошиками, тракція фрагментів щипцями;
· епізоди нестабільної гемодинаміки під час операції, наявність ознобу.

Стентування здійснюють за наявності одного або декількох ускладнюючих чинників, за наявності 3-х і більше вищезазначених чинників установка стента є обов'язковою процедурою. Критерієм для видалення стента у пацієнтів зі «стандартними» каменями ми, окрім клініко-лабораторних обстежень, вибирали стан ниркової гемодинаміки з метою фіксації нормалізації стану нирки на боці операції. Для цього нами було виконано допплерівське дослідження нирок на боці блоку, зумовленого знаходженням каменю в сечоводі. Обстеження проводили до операції, через 1-2 доби, і  у хворих зі встановленими стентами через 6-8 діб після операції. 

До основної групи було залучено 124 пацієнти, яким для дренування верхніх сечових шляхів використовували уретеральний катетер і 237 пацієнтів, у яких з цією ж метою використовували стент. Контрольна група складалася з 22 осіб без патології нирок, середній їхній вік становив 48,36±2,11 року.

Водночас вивчали такі показники допплерівського дослідження:

Vps - пікова швидкість систоли кровотоку; Ved - кінцева швидкість діастоли кровотоку; IR - індекс резистентності; PI - пульсаційний індекс; S/D - систоло-діастолічне відношення. Результати цього обстеження подано в табл. 5.2.

Таблиця 5.2

Результати допплерівського дослідження ниркового кровотоку у пацієнтів зі «стандартними» каменями сечоводу

	Показник
	Контроль, n=22
	До операції 
	2 доби після операції 
	7 діб після операції 

	
	
	Катетер
	Стент
	Катетер
	Стент
	Стент

	Vps, м/сек
	0,97±0,05
	0,99±0,05
	0,84±0,12**
	0,95±0,12
	0,89±0,09**
	0,94±0,02

	Ved, м/сек
	0,36 ±0,01
	0,36±0,02
	0,31±0,09*
	0,34±0,09
	0,30±0,05*
	0,38±0,10

	PI
	1,08±0,02
	1,34±0,05*
	1,54±0,01**
	1,06±0,05
	1,19±0,09*
	1,10±0,08

	IR
	0,58±0,01
	0,67±0,01*
	0,71±0,03**
	0,61±0,12
	0,64±0,03*
	0,56±0,03

	S/D
	2,68±0,09
	2,77±0,13*
	3,88±0,21**
	2,70±0,09
	2,89±0,04**
	2,70±0,05


Примітка: * - відмінності достовірні, р<0,05; ** відмінності достовірні, р<0,01.
Під час аналізу допплерографічного обстеження нами відмічено, що в групі, де для дренування верхніх сечових шляхів було використано катетер, до операції виявлено несуттєві відхилення деяких показників ниркового кровотоку порівняно з такими в контрольній групі. Так, Vps у контрольній групі становила 0,97±0,05 м/сек, а в досліджуваній групі – 0,99±0,05 м/сек (відмінності недостовірні, р>0,5). На 2-у добу після операції цей показник також достовірно не відрізнявся від такого в контрольній групі, дорівнюючи 0,95±0,12 м/сек. Ved становила 0,36±0,01 м/сек, р>0,5, а на 2-у добу Ved у цих пацієнтів достовірно не відрізнялася від даних контрольної групи, досягаючи 0,34±0,09 м/сек (р>0,5).
Величина пульсаційного індексу в контрольній групі становила 1,08±0,02 відн. од., а у пацієнтів з групи, у якій дренували верхні сечові шляхи за допомогою катетера, була тільки трохи вищою, досягаючи 1,34±0,05 відн. од. (відмінності достовірні, р<0,05). Цей показник нормалізувався на 2-у добу після операції, дорівнюючи 1,06±0,05 відн. од. (відмінності з контрольною групою недостовірні, р>0,5). 
Резистивний індекс також у пацієнтів цієї групи дещо відрізнявся від значень в осіб контрольної групи  й становив  0,58±0,01 відн. од. у контрольній групі і 0,67±0,01 у досліджуваній групі (відмінності достовірні, р<0,05). На 2-у добу достовірних відмінностей показника контрольної групи не відмічено, IR становив 0,61±0,12 відн. од.  (р>0,5). 

Показник систоло-діастолічного відношення (S/D) у пацієнтів  контрольної групи також був тільки трохи нижчим, ніж у досліджуваній, і становив  відповідно до 2,68±0,09 і 2,77±0,13 (відмінності достовірні, р<0,05). Через 2 доби цей показник сягав 2,70±0,09, що достовірно не відрізнялося від даних у контрольній групі  (р>0,5).

У групі, де дренування верхніх сечових шляхів після операції контактної уретеролітотрипсії здійснювали шляхом установки стента, дані допплерографічного дослідження ниркового кровотоку були дещо іншими. 

Так, до операції в обстежених хворих відмічено зниження Vps до 0,84±0,12 м/сек, що достовірно відрізнялося від даних контрольної групи ( р<0,01). Через 2 доби після операції цей показник також залишався зниженим до 0,89±0,09 м/сек (відмінності порівняно з даними контрольної групи достовірні, р<0,01), нормалізуючись тільки на 7-у добу після операції та досягаючи 0,94±0,02 м/сек (відмінності порівняно з контрольною групою недостовірні, p>0,1).

Показник кінцевої діастолічної швидкості кровотоку – Ved у пацієнтів цієї групи до операції також був достовірно нижчим (p<0,05), ніж у контрольній групі, дорівнюючи 0,31±0,09 м/сек, а через 2 доби після операції Ved також істотно не змінювалася, досягаючи 0,30±0,05 м/сек (p<0,05). На 
7-у добу відмічено підвищення цього показника до 0,38±0,10 м/сек, тобто були відсутні достовірні відмінності порівняно з контрольною групою (p>0,5).
Пульсаційний індекс у пацієнтів цієї групи до операції був підвищений до 1,54±0,01 відн. од. (відмінності достовірні, p<0,01 порівняно з показником контрольної групи). Через 2 доби після операції також мало місце достовірне,

порівняно з контролем, підвищення цього показника до 1,19±0,09 відн. од. (p<0,05). Нормалізувався цей показник також через тиждень після операції, становлячи в середньому 1,10±0,08 відн. од. (відмінності порівняно з контрольною групою  недостовірні, p>0,5).
У пацієнтів цієї групи також було відмічено передопераційне підвищення резистивного індексу. Цей показник перед операцією становив 0,71±0,03 відн. од., (p<0,01 порівняно з даними контрольної групи), а на 2-у добу після операції також був достовірно вищим (p<0,01), становлячи 1,19±0,09 відн. од. Нормалізація цього показника відбувалася на 7-у добу після операції. Він досягав 1,10±0,08 відн. од. (p>0,5 порівняно з контрольною групою).
Співвідношення S/D до операції також було достовірно вищим за показник контрольної групи і становило 3,88±0,21 (p<0,01). На 2-у добу після операції воно дорівнювало 2,89±0,04 (p<0,01) і тільки через 7 діб достовірно не відрізнялося від значення контрольної групи - 2,70±0,05 (p>0,5).

Отже, під час аналізу отриманих даних нами відмічено такі особливості. До операції у пацієнтів, яким виконували дренування верхніх сечових шляхів за допомогою катетеризації сечоводу, допплерографічні показники ниркового кровотоку дещо відрізнялися від показників контрольної групи, нормалізуючись уже в ранньому післяопераційному періоді на 1-2-у добу. У пацієнтів, яким дренування верхніх сечових шляхів здійснювали за допомогою стента, відхилення допплерографічних показників були значно істотнішими й нормалізація їх спостерігалася протягом 7-ми діб післяопераційного періоду. Пов'язано це з особливостями перебігу захворювання, його тривалістю, вираженістю обструктивної уропатії.

Тим часом наведені вище дані свідчать, по-перше, про правильність вибраної тактики дренування верхніх сечових шляхів, а по-друге - про раціональність використання допплерографічного дослідження ниркового кровотоку як критерію тривалості дренування верхніх сечових шляхів після проведення контактної уретеролітотрипсії «стандартних» конкрементів сечоводу.

5.2. Особливості післяопераційного періоду й післяопераційного 
       дренування верхніх сечових шляхів при ендоскопічному 
       лікуванні пацієнтів зі «складними» каменями сечоводу

Нами проведено аналіз особливостей післяопераційного періоду у пацієнтів зі «складними» конкрементами сечоводу, при цьому окремо ми розглядали групи, де наявні невдалі операції, інтраопераційні й ранні післяопераційні ускладнення, а також випадки, коли ці проблеми поєднувалися. Необхідно відмітити, що в усіх пацієнтів зі «складними» каменями сечоводу підходи до післяопераційного лікування й подальшої тактики видалення конкрементів (якщо такі залишалися в отворі сечовивідних шляхів) добиралися виключно індивідуально. Рутинною практикою була установка JJ-стента для надійного дренування верхніх сечових шляхів і збереження пасажу сечі сечоводом. У 26 (11,3%) хворих перед операціею була виконана пункційна нефростомія. 

При цьому, з 231 пацієнта зі «складними» каменями невдачі внаслідок зміщення каменю у вищерозміщені, недоступні для уретероскопії й контактної ультразвукової літотрипсії, нирки й сечоводу були у 24 (10,4%) пацієнтів, у 17 (7,4%) хворих, незважаючи на видалення каменю із сечоводу, виникли інтраопераційні ускладнення. Післяопераційні ускладнення після видалення каменю із сечоводу мали місце у 19 (8,2%) хворих. У 32 (13,9%) пацієнтів поєднувалися інтраопераційні й післяопераційні ускладнення. У більшості пацієнтів із «складними» каменями сечоводу (139 (60,2%)) виявлено поєднання невдач уретеролітотрипсії з інтраопераційними й післяопераційними ускладненнями. 

Особливості післяопераційного періоду у хворих зі «складними» каменями сечоводу подано в табл.5.3.

Таблиця 5.3

Особливості раннього післяопераційного періоду у пацієнтів зі «складними» каменями сечоводу

	Показник
	Вид ускладнення

	
	Невдачі, n=24
	Інтраопера-ційні, n=17
	Ранні післяопера-ційні, n=19
	Поєднання інтра- і післяопера-ційних, n=32
	Поєднання невдач з інтра- і післяопера-ційними, n=139

	Гіпертермія до 38º, абс./%
	0
	2/11,8
	8/42,1
	9/28,1
	24/17,3

	Гіпертермія вище 38º, абс./%
	0
	0
	6/31,5
	16/50,0
	27/19,4

	Ниркова коліка, абс./%
	0
	0
	2/10,5
	9/28,1
	60/43,2

	Болючість поперекової ділянки, абс./%
	0
	16/94,1
	12/63,2
	11/34,4
	76/54,7

	Пієлоектазія, абс./%
	0
	2/11,8
	4/21,1
	6/18,8
	42/30,2

	Рідина в заочеревинному просторі, абс./%
	0
	4/23,5
	0
	8/25,0
	32/23,0

	Пункційна нефростомія 
	0
	2/11,8
	2/10,5
	3/9,4
	23/16,6

	Гематурія
	0
	4/23,5
	0
	28/87,5
	25/17,9

	Піурія
	0
	0
	10/52,6
	21/65,6
	31/22,3

	Озноби
	0
	0
	6/31,6
	14/43,8
	16/11,5

	«Кам'яна доріжка» абс./%
	16/66,7
	0
	0
	0
	72/51,8

	Повторні уретероскопії

абс./%
	5/20,8
	3/17,6
	0
	6/18,8
	39/28,1

	ЕУХЛ, абс./%
	4/16,7
	0
	0
	0
	24/17,3

	Спонтанна елімінація каменів, абс./%
	7/29,2
	0
	0
	0
	19/13,7


Аналіз показників перебігу післяопераційного періоду виявив низку особливостей у пацієнтів зі «складними» каменями сечоводу. У хворих з невдачею при уретероскопічному лікуванні каменю сечоводу ми не спостерігали підвищення температури тіла в ранньому післяопераційному періоді. 

У пацієнтів з інтраопераційними ускладненнями підвищення температури тіла вище 38ºС не відмічено в жодному з випадків, гіпертермія ж до 38ºС мала місце у 2 (11,8%) пацієнтів. У пацієнтів з ранніми післяопераційними ускладненнями субфебрильна лихоманка мала місце у 8 (42,1%) випадках, а гіпертермічний синдром відмічено з частотою 31,6% - у 6 пацієнтів. 

При поєднанні інтраопераційних і післяопераційних ускладнень підвищення температури тіла до субфебрильних цифр у післяопераційному періоді відмічено у 9 (28,1%) пацієнтів, а фебрильна лихоманка була у половини хворих – у 16 (50,0%) випадках. При поєднанні невдач операції з інтраопераційними й післяопераційними ускладненнями субфебрильна лихоманка була виявлена у 24 (17,3%) хворих, а фебрильна лихоманка - у 27 (19,4%) пацієнтів.

Ниркова коліка різного ступеня інтенсивності в післяопераційному періоді, пов'язана з порушенням пасажу сечі внаслідок недостатньої ефективності стента, мала місце у 2 (10,5%) пацієнтів з післяопераційними ускладненнями. Цей симптом був також виявлений у 9 (28,1%) пацієнтів з поєднанням інтра- й післяопераційних ускладнень та в групі з поєднанням невдач оперативного лікування з інтра- і післяопераційними ускладненнями з частотою 43,2% ‑ у 60 пацієнтів.

Болючість поперекової ділянки при пальпації й постукуванні в ранньому післяопераційному періоді відмічено в 16 (94,1%) пацієнтів з інтраопераційними ускладненнями. У пацієнтів з ранніми післяопераційними ускладненнями цей симптом відмічено з частотою 63,2% (у 12 випадках). При комбінації інтра- і післяопераційних ускладнень болючість поперекової ділянки спостерігали приблизно в 1/3 випадків - 34,4% або у 11 хворих. При комбінації ускладнень уретероскопічного лікування каменів сечоводу з невдачами такого лікування цей симптом відмічено в 76 (54,7%) пацієнтів.

Пієлоектазія, причиною якої стали порушення уродинаміки сечових шляхів, які виявляються при УЗД в ранньому післяопераційному періоді, незважаючи на установку стента, також була відмічена у пацієнтів зі «складними» каменями сечоводу. Так, за наявності інтраопераційних ускладнень цей симптом був відмічений у 2 (11,8%) хворих, а за наявності ранніх післяопераційних ускладнень – у 4 (21,1%) пацієнтів. При комбінації інтраопераційних і ранніх післяопераційних ускладнень пієлоектазія була виявлена в 6 (18,8%) випадках, а при комбінації ускладнень з невдачами уретероскопії у 42 (30,2%) випадках.

Екстравазацію рідини в заочеревинному просторі внаслідок перфорації сечоводу під час уретероскопії і контактної літотрипсії відмічено в 4 (23,5%) хворих з інтраопераційними ускладненнями, у 8 (25,0%) пацієнтів при комбінації інтраопераційних та післяопераційних ускладнень і в 32 (23,0%) випадках при поєднанні ускладнень з невдачами уретеролітотрипсії. Необхідно відмітити, що на тлі адекватного дренування верхніх сечових шляхів стентом з одночасною катетеризацією сечового міхура набряк рідини в заочеревинному просторі розсмоктувався протягом 2-3-х діб. Проте в деяких випадках потрібно було додаткове дренування верхніх сечових шляхів за допомогою пункційної нефростомії.

Показаннями до додаткової пункційної нефротомії, окрім названих вище,  були всі випадки неадекватного дренування верхніх сечових шляхів за допомогою стента - за наявності пієлоектазії, гіпертермії та загрозі розвитку септичних ускладнень. 

До пункційної нефростомії в ранньому післяопераційному періоді нам довелося вдатися у 2 (11,8%) пацієнтів з інтраопераційними ускладненнями, у 2 (10,5%) пацієнтів з ранніми післяопераційними ускладненнями, у 3 (9,4%) хворих з комбінованими формами ускладнень уретеролітотрипсії та у 23 (16,6%) пацієнтів при поєднанні ускладнень і невдач контактного дроблення каменів сечоводу.

Макрогематурія, яка сталася в результаті травми стінки сечоводу і тривала від 2-х до 6-ти діб, відмічена у 4 (23,5%) хворих з інтраопераційними ускладненнями, у 28 (87,5%) хворих при комбінації інтра- і післяопераційних ускладнень, і у 25 (17,9%) пацієнтів при комбінації ускладнень і невдач уретеролітотрипсії.

Піурія внаслідок загострення запальних змін у нирці, прогресування уроренальної інфекції спостерігалася у 10 (52,6%) пацієнтів з післяопераційними ускладненнями, у 21 (65,6%) особи з поєднанням інтраопераційних і ранніх післяопераційних ускладнень, і в 31 (22,3%) випадку поєднання ускладнень з наявністю резидуальних конкрементів у просвіті сечових шляхів.

Озноби як ознака тяжкого запального процесу, що розвивається, відмічено в 6 (31,6%) пацієнтів з післяопераційними ускладненнями, у 14 (43,8%) випадках при комбінованих ускладненнях і в 16 (11,5%) хворих при поєднанні ускладнень з невдачами уретеролітотрипсії.

«Кам'яна доріжка» у н/3 сечоводу як результат неповної екстракції фрагментів зруйнованого при контактній літотрипсії конкременту спостерігалася у 16 (66,7%) пацієнтів з невдачами літотрипсії і у 72 (51,8%) хворих при комбінації невдач з різними ускладненнями операції.

Повторні уретероскопії, передусім для видалення фрагментів конкременту, ліквідації «кам'яної доріжки», повторної контактної літотрипсії, екстракції конкременту, а також для повторної установки стента при неефективному його функціонуванні, проведені у 5 (20,8%) хворих з невдачами уретероскопії й  3 (17,6%) хворим з інтраопераційними ускладненнями. Ці ж операції виконано 6 (18,8%) хворим з поєднанням інтраопераційних і післяопераційних ускладнень і 39 (28,1%) - при поєднанні ускладнень з невдачами уретеролітотрипсії.

ЕУХЛ для елімінації конкременту після невдалої уретероскопії була виконана у 4 (16,7%) хворих після невдач уретероскопії і у 24 (17,3%) пацієнтів при поєднанні невдач операції з її ускладненнями. Ще в 7 (29,2%) пацієнтів спостерігалася спонтанна елімінація конкременту або його резидуальних фрагментів після невдалої уретеролітотрипсії і в 19 (13,7%) - після комбінації невдач уретеролітотрипсії з її ускладненнями.

Отже, невдачі й ускладнення при лікуванні складних каменів сечоводу з використанням КУУЛТ значно обтяжують перебіг післяопераційного періоду у цих пацієнтів. У них спостерігається гіпертермія, погіршення самопочуття, напади ниркової коліки, болючість у поперековій ділянці. Ці хворі потребують тривалого стентування чи додаткової нефростомії. Для елімінації конкрементів або їхніх фрагментів доводиться проводити повторні уретеролітотрипсії або сеанси ЕУВЛ. 

Тривале стентування сечоводу у пацієнтів із «складними» каменями й невдачами КУУЛТ, беззаперечно, є вимушеним заходом. Дренування верхніх сечових шляхів стентом у цих випадках обґрунтоване ще й тим, що досить часто неможливо елімінувати всі фрагменти зруйнованого конкременту (через виражений набряк і запальні зміни в зоні його локалізації), а використання для дренування верхніх сечових шляхів стента забезпечує адекватний відтік сечі. 

За час знаходження стента в сечоводі вщухають запальні процеси в місці локалізації конкременту, настає дилатація сечоводу, що полегшує подальше відходження фрагментів конкременту або переміщення конкременту в нижні відділи сечоводу, які є більш зручними для повторної уретеролітотрипсії. 

Наявність вищеперелічених змін сечоводу повинна утримувати хірурга від спроб багаторазових літоекстракцій, щоб уникнути поранення слизової оболонки сечоводу чи його відриву. Ми вважаємо, що за наявності в сечоводі численних фрагментів зруйнованого складного конкременту доцільніше встановити стент. 

На нашу думку, стентування сечоводів після контактної уретеролітотрипсії «складних каменів» є обов'язковою процедурою, яка значно знижує ризик розвитку обструктивного пієлонефриту й тяжкість його перебігу, сприяє безопераційному закриттю перфорацій сечоводу, загоєнню помилкових ходів, а також сприяє профілактиці розвитку стриктур сечоводу.

Нами проведено аналіз показників перебігу післяопераційного періоду у пацієнтів зі «складними» каменями сечоводу. Цей аналіз проведений нами в порівняльному аспекті з пацієнтами, що мають «стандартні» камені. Дані наведено в табл. 5.4. 

Таблиця 5.4

Показники перебігу післяопераційного періоду у хворих із «складними» каменями сечоводу

	
	«Стандартні» камені, n=794
	Невдачі, n=24
	Інтраопера-ційні, n=17
	Ранні після опера-

ційні, n=19
	Поєднання інтра- і після опера-ційних, n=32
	Поєднання невдач з інтра- і після опера-ційними, n=137

	Тривалість операції, хв
	17,62±2,07
	24,51±2,32
	45,05±2,62
	48,87±2,18
	53,04±3,81
	56,28±2,19

	Тривалість антибактері-альної терапії
	9,01±1,02
	11,62±1,4
	20,05±1,51
	22,57±3,01
	21,34±2,32
	26,09±1,76

	Тривалість інфузійної терапії, годин
	0,0,76±0,12
	1,28±0,09
	4,02±0,82
	7,24±1,76
	9,07±1,69
	10,03±2,01

	Тривалість катетеризації сечового міхура, діб
	1,31±0,38
	6,04±1,06
	9,04±0,78
	7,91±1,29
	9,12±2,54
	12,32±2,34

	Тривалість післяопераційного лікування, діб
	4,25±0,76
	12,04±2,64
	14,01±1,09
	15,32±2,34
	17,48±1,34
	20,02±2,01

	Тривалість стентування, діб
	5,04±0,98
	8,01±1,04
	15,01±2,07
	9,05±1,46
	16,05±2,43
	14,24±1,93


Примітка: достовірність відмінностей зазначено в тексті.

З наведених у таблиці даних необхідно відмітити, що тривалість операції в групі пацієнтів зі «стандартними» каменями сечоводу становила 17,62±2,97 хв, а в групах порівняння вона була достовірно більшою, становлячи при невдачах уретеролітотрипсії 24,51±2,32 хв (p<0,05). Тривалість операції у хворих з інтраопераційними ускладненнями при уретеролітотрипсії становила  45,05±2,62 хв, що також було достовірно довше, ніж у пацієнтів групи зі «стандартними» каменями  (p<0,001). При поєднанні інтраопераційних і післяопераційних ускладнень у хворих зі «складними» каменями сечоводу тривалість операції становила 53,04±3,81 хв (p<0,001).У пацієнтів групи, де ускладнення операції поєднувалися з невдачами, тривалість операції становила 56,28±2,19 хв (відмінності з групою порівняння достовірні, p<0,001).

Тривалість антибактеріальної терапії у пацієнтів з уретеролітіазом становила від 5-ти діб до 3-ох тижнів. Метою антибактеріальної терапії стали як профілактика загострення пієлонефриту, так і лікування інфекційних ускладнень, що виникли в процесі лікування. Починали лікування з парентерального введення антибактеріальних засобів, переходячи потім на прийом їх всередину. З сучасних препаратів застосовували фторхінолони (левофлоксацин  - 250-500 мг 1 раз на добу), метронідазол  - 500 мг тричі на добу у вигляді інфузій. Використовували також цефалоспорини 3-го і 4-го покоління  (цефтріаксон, цефепім, цефоперазон – 1000 мг двічі на добу), напівсинтетичні або уреїдопеніциліни, монобактами, пенеми та інгібітори β-лактамази: амоксицилін (0,5-1 г тричі на добу внутрішньом'язово, 0,25 або 0,5 г тричі на добу всередину), іміпенем/циластин (0,5 г тричі на добу внутрішньом'язово), амоксицилін/клавуланова кислота (амоксиклав, аугментин; 1 г тричі на добу внутрішньовенно, 0,25-0,5 г тричі на добу всередину).

Для наступних курсів антибактеріальної терапії використовували сучасний тетрациклін (доксициклін, доксибене) і макроліди (сумамед, рулід). 

При виборі емпіричної антибіотикотерапії враховували тяжкість стану пацієнта, дані попереднього лікування, необхідність дозування антибактеріальних засобів залежно від функції нирок, особливості фармакокінетики антибіотиків, кислотність сечі.

Тривалість лікування знаходилася в прямій залежності від клінічного ефекту й елімінації збудника; терапію проводили у поєднанні з бактеріологічними дослідженнями сечі.

При цьому тривалість антибактеріальної терапії у пацієнтів із «стандартними» каменями сечоводу, без інтраопераційних і післяопераційних ускладнень, становила 9,01±1,02 доби. У пацієнтів з невдачами уретеролітотрипсії тривалість антибактеріальної терапії була дещо більшою - 11,62±1,40 доби, хоча й відмінності з групою порівняння недостовірні (р>0,05). При інтраопераційних ускладненнях величина цього показника становила в середньому 20,05±1,51 доби (відмінності з групою порівняння достовірні, р<0,001). У пацієнтів з післяопераційними ускладненнями середня тривалість антибактеріальної терапії досягала 22,57±3,01 доби (р < 0,001, відмінності з групою порівняння достовірні). При поєднанні інтраопераційних і післяопераційних ускладнень у пацієнтів зі «складними» каменями сечоводів антибактеріальну терапію проводили протягом 21,34±2,32 доби, а при комбінації ускладнень уретеролітотрипсії з невдачами операції - 26,09±1,176 доби (в обох випадках відмінності достовірні, р<0,001).

Необхідність у проведенні інфузійно-трансфузійної терапії в післяопераційному періоді була практично у всіх пацієнтів зі «складними» каменями сечоводів. При цьому, якщо середня тривалість інтенсивного лікування у пацієнтів зі «стандартними» каменями сечоводів становила 0,76±0,12 доби, то навіть при невдачах тривалість інфузійної терапії була 1,28±0,09 доби (відмінності достовірні, р<0,05). При виникненні інтраопераційних ускладнень у пацієнтів зі «складними» каменями тривалість інфузійної терапії збільшувалася до 4,02±0,82 доби (відмінності достовірні, р<0,001). У пацієнтів з післяопераційними ускладненнями при ендоскопічному лікуванні складних каменів сечоводу тривалість інфузійної терапії становила 7,24±1,76 доби (р<0,001). При комбінації інтраопераційних і післяопераційних ускладнень величина цього показника досягала 9,07±1,69 доби (р<0,001), а при поєднанні ускладнень з невдачами КУУЛТ тривалість проведення інфузійної терапії досягала 10,03±2,01 доби (р<0,001).

Після операції уретеролітотрипсії й установки уретерального стента ми рутинно дренували сечовий міхур уретральним катетером. Це було пов'язано з необхідністю захисту верхніх сечових шляхів від рефлюксу через стент у період після анестезії й постільного режиму пацієнта. Тривалість катетеризації сечового міхура у пацієнтів зі «стандартними» каменями сечоводу становила близько 1 доби, у середньому 1,31±0,38 доби. 
У пацієнтів зі «складними» каменями сечоводу тривалість катетеризації сечового міхура збільшувалася. Це було пов'язано з необхідністю проведення повторних уретеролітотрипсій і уретероскопій, профілактики рефлюксу через стент при розвитку запальних ускладнень і (або) перфораціях сечоводу. Водночас тривалість катетеризації сечового міхура в групі з невдачами КУУЛТ становила 6,04±1,06 діб (p<0,05, відмінності з групою порівняння достовірні). У пацієнтів з інтраопераційними ускладненнями тривалість катетеризації сечового міхура становила 9,04±0,78 доби, а при розвитку післяопераційних ускладнень - 7,91±1,29 доби (p<0,001 в обох випадках, відмінності з групою порівняння достовірні). У випадках поєднання інтраопераційних і післяопераційних ускладнень у хворих зі «складними» каменями сечоводу тривалість катетеризації сечового міхура становила 9,12±2,54 доби (достовірно більше, ніж у групі порівняння, р<0,001), а при поєднанні ускладнень уретеролітотрипсії і невдач операції цей показник становив 12,32± 2,34 доби (р<0,001).
Тривалість перебування на ліжку після операції в групі, у якій ускладнення були відсутні, становила 4,25±0,76 доби. У пацієнтів зі «складними» каменями при невдачі уретеролітотрипсії тривалість перебування на ліжку становила 12,04±2,64 доби  (відмінності достовірні, p<0,05). У пацієнтів з інтраопераційними ускладненнями величина цього показника становила 14,01±1,09 доби (відмінності з групою порівняння достовірні, p<0,05). При виникненні ранніх післяопераційних ускладнень тривалість перебування на ліжку після операції досягала 15,32±2,34 доби (p<0,05, відмінності з групою порівняння достовірні). При поєднанні інтраопераційних і післяопераційних ускладнень уретеролітотрипсії у пацієнтів зі «складними» каменями, тривалість госпіталізації після операції становила 17,48±1,34 доби (p<0,01, відмінності з групою порівняння достовірні). При поєднанні ускладнень КУУЛТ з невдачами операції тривалість знаходження в стаціонарі після операції становила 20,02±2,01 доби (p<0,001, відмінності з групою порівняння достовірні).

Тривалість дренування верхніх сечових шляхів з використанням стента в групі порівняння, тобто у пацієнтів зі «стандартними» каменями сечоводу, становила в середньому 5,04±0,98 доби. У пацієнтів зі «складними» каменями сечоводу, ураховуючи наявність у них ускладнень і (чи) невдач уретеролітотрипсії, до термінів дренування стентом підходили завжди виключно індивідуально. При цьому враховували характер й обсяг травми сечоводу, наявність активної фази запального процесу в нирці, стан уродинаміки верхніх сечових шляхів, необхідність захисту нирки від обструкції не видаленим під час уретероскопічної літотрипсії конкрементом або його резидуальними фрагментами.

Тривалість використання стента при невдачах уретеролітотрипсії у пацієнтів зі «складними» каменями сечоводу становила 8,01±1,04 доби (р<0,05, відмінності з групою порівняння достовірні). У хворих з інтраопераційними ускладненнями середня тривалість стентування сечоводу досягала 15,01±2,07 доби (р<0,001, відмінності з групою порівняння достовірні), а при післяопераційних ускладненнях тривалість стентування була 9,05±1,46 доби (р<0,01). У пацієнтів з поєднаннями інтраопераційних і післяопераційних ускладнень уретеролітотрипсії «складних» каменів величина цього показника становила 16,05±2,43 доби, а при поєднанні ускладнень і невдач цієї операції - 14,24±1,93 доби (р<0,001 в обох випадках, відмінності з групою порівняння достовірні).
Ми глибоко переконані, що адекватне післяопераційне дренування верхніх сечових шляхів у пацієнтів зі «складними» каменями сечоводу є запорукою успішного лікування невдач і ускладнень уретеролітотрипсії. Вибір методу дренування повинен здійснюватися індивідуально в кожному конкретному випадку. 

При виборі термінів дренування необхідно враховувати всі клінічні показники, що впливають на розвиток ускладнень – розмір каменю, тривалість його знаходження в сечоводі, наявність запальних змін слизової оболонки сечоводу в місці локалізації конкременту, вираженість  ретенційних змін верхніх сечовивідних шляхів, наявність і вираженість лейкоцитурії (при збереженій функції нирки, у сечоводі якої локалізується конкремент). Необхідно брати до уваги й вид ендоскопічного втручання - що травматичнішим було видалення каменю із сечоводу, тим триваліше дренування сечових шляхів показане пацієнтові.

Необхідно відмітити, що пролонговане використання уретерального стента у багатьох випадках чинить істотний вплив на самопочуття хворого, якість життя пацієнта, обумовлює виникнення цілої низки патологічних симптомів, причому їх кількість безпосередньо пов'язана з термінами використання стента. 

Результати проведеного нами аналізу побічних явищ, пов'язаних з наявністю стента, наведено в табл. 5.5.

Тим часом ниючі болі в поперековій ділянці відмічено на 5-ту добу використання стента в 2,38±0,09 % випадків. При дренуванні верхніх сечових шляхів стентом протягом 15 діб цей симптом спостерігали в 14,29±0,32 % випадків (р<0,001), а на 25-у добу - уже в 66,67±1,57 % випадків (р<0,001).

Дискомфорт при сечовипусканні на 5-ту добу після установки стента відмічено в 14,38±0,42 % пацієнтів, на 15-у добу  - у 23,81±1,34 % (p<0,001), а на 25-у добу в 76,19±1,42 % випадків (p<0,001). 
Почастішання сечовипускань понад 10 разів на добу наявне в 3,57±0,67 % випадків на 5-ту добу стентування, у 28,57±1,24 % випадків на 15-ту добу стентування і в 73,13±2,01 % випадків на 25-ту добу стентування (відмінності достовірні, p<0,001). Ніктурія понад 2 рази відмічена у 4,76±0,45 % пацієнтів на 5-ту добу після стентування, через 15 діб цей симптом спостерігався у 19,05±1,42 % хворих, і у 47,62±1,84 % хворих - на 25-ту добу після установки стента (відмінності в усіх випадках достовірні, р<0,001).
Таблиця 5.5

Аналіз побічних явищ при використанні сечовідних стентів

	Симптом
	Тривалість стентування

	
	5 діб
	15 діб
	25 діб

	
	Абс.
	%, %M±m
	Абс.
	%, %M±m
	Абс.
	%, %M±m

	Ниючі болі в поперековій ділянці
	2
	2,38±0,09
	12
	14,29±0,32
	56
	66,67±1,57

	Дискомфорт при сечовипусканні
	12
	14,38±0,42
	20
	23,81±1,34
	64
	76,19±1,42

	Почастішання сечовипускання (понад 10 разів за добу)
	3
	3,57±0,67
	24
	28,57±1,24
	62
	73,13±2,01

	Ніктурія понад 2 рази
	4
	4,76±0,45
	16
	19,05±1,42
	40
	47,62±1,84

	Імперативні позиви
	4
	4,76±0,61
	12
	14,29±0,79
	47
	55,95±2,31

	Нетримання сечі
	0
	0,00%
	0
	0,0%
	29
	34,52±1,31

	Макрогематурія
	0
	0,00%
	16
	19,05±2,92
	20
	23,81±1,45

	Дилатація сечовивідних шляхів
	
	0,00%
	12
	14,29±1,05
	37
	44,05±1,09

	Індекс якості життя за 10-бальною шкалою, балів
	7,02±0,55
	5,04±0,92
	4,35±0,28


Примітка: M±m ‑ репрезентативність показника; достовірність відмінностей (р) зазначено в тексті.
Імперативні позиви були у 4,76±0,61 % пацієнтів на 5-ту добу після установки стента, у 14,29±0,79 % хворих - через 15 діб після стентування і в 55,95±2,31 % випадків на 25-ту добу стентування (відмінності достовірні, р<0,001).

Епізоди нетримання сечі були відсутні через 5 і 15 діб після стентування, але відмічені у 34,52±1,31 % пацієнтів на 25-ту добу після установки стента. Макрогематурія була відсутня в ранні терміни стентування (5-а доба), але відмічена на 15-ту добу у 19,05±2,92 % хворих і у 23,81±1,45 % пацієнтів (відмінності статистично не значущі, р>0,05).

Дилатація сечовивідних шляхів, пов'язана з атонією чашково-мискової системи й сечоводу внаслідок стентування також не була виражена на 5-ту добу, але з'явилася в 14,29±1,05 %  випадків на 15 і в 44,05±1,09 % випадків на 25-ту добу (відмінності достовірні, р<0,001).

Індекс якості життя за 10-бальною шкалою у пацієнтів на 5-ту добу був у середньому 7,02±0,55 бала, на 15-ту добу - 5,04±0,92 бала (відмінності достовірні, р<0,05), а на 25-ту добу знизився до 4,35±0,28 бала (відмінності достовірні, р<0,001).

Отже, при використанні КУУЛТ у пацієнтів зі «складними» каменями сечоводу виникали інтраопераційні й післяопераційні ускладнення, які мали істотний вплив на якість лікування. У пацієнтів значно зростає тривалість перебування на ліжку після операції, відзначається досить тривале погіршення стану в післяопераційному періоді, збільшується тривалість і обсяг терапії після операції. У значної кількості пацієнтів виникає необхідність у повторних ендоскопічних або екстракорпоральних утручаннях. Необхідність у пролонгованому стентуванні й установці перкутанної нефростоми істотно знижує якість життя хворого.

Отже, контактна уретеролітотрипсія з використанням ультразвукового літотриптора є високоефективною й безпечною процедурою у хворих з конкрементами нижніх відділів сечоводу розмірами до 1,0 см при щільності <1000 HU, але виявляється малоприйнятною у хворих зі «складними» каменями сечоводу.

Як показали результати проведеної хронометрії етапів операції уретеролітотрипсії, це пов'язано з деякими особливостями ультразвукового літотриптора. Передусім це залежало від недостатньої для дезінтеграції щільного і (чи) великого за розміром каменя енергії, яка передається на конкремент із зонду літотриптора. 

Важливим є те, що під час дії зонду на конкремент, розташований у верхніх і середніх відділах сечоводу, камінь досить легко зміщується в недоступні вищерозміщені відділи сечоводу або в чашково-мискову систему. Окрім цього, особливістю дезінтеграції каменя при ультразвуковій літотрипсії є утворення досить великих фрагментів, які доводиться по черзі видаляти за допомогою кошика Dormia або грасперів. 

Використання цих прийомів значно подовжує час операції, викликає  травми стінки сечоводу на його протяжності і в зоні інтрамурального відділу, сприяючи формуванню як інтраопераційних, так і ранніх та пізніх післяопераційних ускладнень.

На підставі   проведених досліджень можна зробити висновок, що для ефективного й безпечного ендоскопічного лікування «складних» каменів сечоводу потрібне використання контактних літотрипторів, енергетична дія яких на конкремент була б позбавлена перелічених недоліків. 

Тобто основними завданнями дії на «складний» конкремент для літотрипсії є:

а) швидка дезінтеграція щільного й (чи) великого каменя; 

б) відсутність зайвої кінетичної дії, яка сприяє міграції каменя в недоступні відділи сечовивідних шляхів; 

в) дезінтеграція каменя в досить велику масу дрібних фрагментів, які самостійно евакуюються із сечоводу зі струмом рідини і не потребують використання додаткових інструментів для їх видалення.

Розділ 6

ОСОБЛИВОСТІ МАЛОІНВАЗИВНИХ МЕТОДІВ ЛІКУВАННЯ ХВОРИХ НА «СКЛАДНІ» КАМЕНІ СЕЧОВОДУ З ВИКОРИСТАННЯМ КОНТАКТНОЇ ЛАЗЕРНОЇ УРЕТЕРОЛІТОТРИПСІЇ. 

МІСЦЕ РЕТРОПЕРИТОНЕОСКОПІЧНОЇ УРЕТЕРОЛІТОТОМІЇ В ЛІКУВАННІ «СКЛАДНИХ» КАМЕНІВ СЕЧОВОДУ

Ураховуючи досить велику кількість ускладнень і невдач при ендоскопічному лікуванні «складних» каменів сечоводу за допомогою контактної ультразвукової літотрипсії, ми у цього контингенту хворих використали контактну уретеролітотрипсію за допомогою лазерного літотриптора (КЛУЛТ)  Richard Wolf Tower 30+. Цей апарат створений на основі Holmium: YAG лазера. Головною його перевагою є здатність дезінтеграції конкрементів будь-якої щільності. Пульсуючі гольмієві лазери мають довжину хвилі 2100 нм і передають енергію через кварцеві волокна. Цей лазер подає до конкременту енергію 200-4 000 мДж. Ми використовували волокна 270 і 365 μм, підводячи їх до каменя через семиригідний уретероскоп. Необхідно відмітити, що в більшості медичних лазерів при дезінтеграції каменів використовується акустична ударна хвиля (подібно до ДУВЛ), яка генерується при вапоризації рідини перед волокном і утворенні бульбашок газу. Гольмієві лазери також використовують ефект вапоризації, але насамперед у них використовується фототермічний ефект, що спричиняє вапоризацію рідини безпосередньо в товщі конкременту. 

Коліоровий пульсуючий лазер із широкою смугою емісії дозволяє енергії від 100 до 120 мДж легко перейти на кінець волокна, не ушкоджуючи його при цьому. При емісії 540 нм фотонна абсорбція на конкременті є максимальною, короткочасний потужний імпульс (2 мкс) сприяє більшій передачі енергії на кінець оптичного волокна з незначною продукцією тепла. Незначне утворення теплоти й здатність до відхилення променя в кінці волокна служать двома принциповими параметрами, що дозволяють проводити літотрипсію без ушкодження тканин.  Це дозволяє зруйнувати камінь на дуже дрібні фрагменти, які мають розмір, порівнянний з діаметром волокна.

Використовуваний нами лазерний літотриптор подає по волокну світловий промінь зеленого коліору, що дозволяє точно сконцентрувати енергію на вибраній ділянці конкременту (Рис. 6.1). 
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Рис. 6.1. Початок лазерної дезінтеграції конкременту розмірами 2,2 см із



     щільністю 1200 HU

Дезінтеграцію каменя завжди починали з його периферичної частини, відколюючи від основної маси конкременту фрагменти мінімального розміру (Рис. 6.2).
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Рис. 6.2. Той самий конкремент, проводиться руйнування за допомогою


               лазерного світлопроводу на дрібні фрагменти
При цьому фрагменти каменя частково відходили самостійно в процесі літотрипсії, частково - при видаленні уретероскопа. Фрагменти, що залишалися в просвіті сечоводу, як правило, мали діаметр не більше ніж 1-2 мм, були клінічно не значущими й відходили самостійно на тлі стентування. Іноді одиничні фрагменти каменя розмірами не більше 3 мм видаляли шляхом захоплення щипцями й подальшою тракцією.

6.1. Ендоскопічне лікування «складних» каменів сечоводу з 

       використанням контактної лазерної уретеролітотрипсії

Контактна лазерна літотрипсія проведена 243 пацієнтам зі «складними» каменями сечоводів, які перебували на лікуванні в клініці урології ХМАПО на базі КЗОЗ «ОКЦУН ім. В. І. Шаповала».

Коротка характеристика хворих представлена в табл. 6.1, з якої видно, що вік хворих у цій групі коливався в інтервалі від 29 до 81 року, склавши в середньому 48,79±2,05 року. Зберігалося співвідношення 2:1 в кількості пролікованих чоловіків і жінок - 149 (61,3%) проти 94 (38,7%). Ліворуч камені були в 104 (42,8%) хворих, праворуч - у 121 (49,8%), а у 18 (7,4%) мав місце 2-сторонній уретеролітіаз. 

Розміри конкрементів у пацієнтів із «складними» каменями при використанні КЛУЛТ досягали в середньому розмірів 1,78±0,06 см. Цей показник знаходився в інтервалі від 0,8 до 2,4 см. 

У цій групі конкременти локалізувалися у в/3 сечоводу в 111 (45,7%) пацієнтів, у с/3 - у 60 (24,7%) пацієнтів і у 72 (29,6%) пацієнтів конкременти локалізувалися в н/3 сечоводу.

Давність захворювання у пацієнтів цієї групи становила від 3-х до 26-ти діб, у середньому 14,45±0,57 доби. Тривалість операції при використанні КЛУЛТ становила 18,14±1,36 хвилини, інтервал показника був від 12 до 24 хвилин. 
Тривалість перебування на ліжку після операції хворих зі «складними» каменями в цій групі становила в середньому 5,41±0,16 доби. Ефективність процедури уретеролітотрипсії у пацієнтів зі «складними» каменями сечоводу при використанні лазерного літотриптора була досить високою, становлячи 92,2% (тобто статус «stone-free» був досягнутий у 224 випадках з 243). 

Таблиця 6.1

Загальна характеристика пацієнтів зі «складними» каменями при лікуванні з використанням КЛУЛТ
	Показник
	Середнє/Абсолютне значення
	Інтервал

	Вік (років)
	48,79±2,05
	29-81

	Стать 
	
	

	Чоловіча, абс.(%)
	149(61,3%)
	

	Жіноча, абс.(%)
	94 (38,7%)
	

	Бік захворювання
	
	

	Ліворуч, абс.(%)
	104 (42,8%)
	

	Праворуч, абс.(%)
	121 (49,8%)
	

	Двостороння
	18 (7,4%)
	

	Розмір каменя, см
	1,78±0,06
	0,8-2,4

	Щільність каменів, HU
	1109,38±91,11
	752-1680

	Локалізація каменя 
	
	

	в/3, абс. (%)
	111 (45,7%)
	

	с/3, абс. (%)
	60 (24,7%)
	

	н/3, абс. (%)
	72 (29,6)
	

	Давність захворювання, доба
	14,45±0,57
	3-26

	Тривалість операції,  хв
	18,14±1,36
	12-24

	Ефективність процедури,  абс.(%) 
	224 (92,2%)
	

	Тривалість післяопераційного лікування, доба
	5,41±0,16
	2-7


При цьому в 19 (7,8%)  пацієнтів в отворі сечоводу залишалися до кінця операції дрібні фрагменти (не більше 3 мм), що відходили самостійно на 3-10-ту добу після операції. Ця ситуація в жодному з випадків не потребувала повторних оперативних утручань. В жодного з пацієнтів цієї групи нами не відмічено міграцію конкременту у вищерозташовані відділи сечоводу.

Нами проведено аналіз розподілу «складних» каменів у пацієнтів цієї групи в різних відділах сечоводу за розмірами й щільністю (Рис. 6.3). 
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Рис. 6.3. Розподіл хворих зі «складними» каменями у н/3 сечоводу при 

використанні КЛУЛТ
При цьому, як ми зазначали раніше, у н/3 сечоводу конкременти виявлено в 72 пацієнтів, що становило приблизно третину (29,6%) всіх хворих цієї групи. Камені розмірами < 1,0 см у цьому відділі сечоводу були тільки в 9 пацієнтів, водночас у 2 (2,8%) хворих їхня щільність була від 1000 до 1500 HU, а у 7  - щільність конкрементів була > 1500 HU. Камені розмірами від 1,0 до 1,5 см виявлено у 22 хворих. При цьому лише в 3 (4,2%) пацієнтів щільність конкрементів не перевищувала 1000 HU, у 8 (11,1%) - щільність каменя досягала 1500 HU, а у 11 (15,3%) пацієнтів - перевищувала 1500 HU. 

У 41 пацієнта розміри конкременту перевищували 1,5 см, тоді як у 12 (16,7%) з них щільність каменя не перевищувала 1000 HU, у 15 (20,8%) - досягала 1500 HU, а у 14 (19,4%)  - щільність конкременту була > 1500 HU. Отже, ми можемо констатувати, що більшість «складних» конкрементів, що локалізувалися в н/3 сечоводу, у хворих цієї групи були «щільними» й «великими».

Хворі зі «складними» каменями с/3 сечоводу, яким  було виконано  КЛУЛТ, за розміром і щільністю каменів розподілилися так (Рис. 6.4.).
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Рис. 6.4. Розподіл хворих зі «складними» каменями у с/3 сечоводу при 

використанні контактної КЛУЛТ
Камені розмірами до 1,0 см при їх локалізації у с/3 сечоводу мали щільність <1000 HU у 3 (5,0%) пацієнтів цієї групи. Щільність конкрементів від 1000 до 1500 HU відмічено у 5 (5,3%) хворих, а щільність > 1500 HU виявлено у 6 (10,0%) хворих. При розмірах конкременту від 1,0 до 1,5 см камені щільністю <1000 HU були у 4 (6,7%) хворих, щільністю 1000-1500 HU відмічено в 7 (11,7%) хворих і у такої ж кількості пацієнтів виявлено камені щільністю > 1500 HU. Камені найбільшого розміру (> 1,5 см) були у 29 (47,5%) хворих цієї групи. Водночас у 8 (13,3%) з них щільність каменя була не більшою за 1000 HU, у 12 (20,0%) - величина цього показника становила від 1000 до 1500 HU, а у 9 (13,3%) пацієнтів щільність каменів перевищувала 1500 HU. 

Отже, у переважної більшості пацієнтів - 47 (77,0%) зі «складними» каменями, що локалізувалися у с/3 сечоводу, конкременти були розмірами > 1,5 см і у 46 (75,4%) - щільністю > 1500 HU.

Особливості, виявлені при аналізі розподілу хворих зі «складними» каменями, що локалізувалися у в/3 сечоводу, за щільністю й розмірами подано на Рис. 6.5.
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Рис. 6.5. Розподіл хворих зі «складними» каменями у в/3 сечоводу при 

використанні КЛУЛТ
На поданому рисунку видно, що «складні» камені з цією локалізацією та розмірами до 1.0 см у 18 (16,2%) пацієнтів мали щільність <1000 HU, від 1000 до 1500 HU  - спостерігалася  у 23 (20,7%) хворих, а > 1500 HU - відмічена у 18 (16,2%) хворих. При розмірах конкременту від 1,0 до 1,5 см камені щільністю до 1000 HU було виявлено у 8 (7,2%) хворих, щільністю 1000-1500 HU відмічено у 11 (7,2%) хворих і у 8 (7,2%) пацієнтів виявлено камені щільністю > 1500 HU. Конкременти розміром більше 1,5 см і щільністю <1000 HU мали місце у 4 (3,6%) пацієнтів цієї групи. У 7 (6,3%) - щільність каменя становила від 1000 до 1500 HU, у 14 (12,6%) хворих щільність каменів перевищувала 1500 HU.

Таким чином, у пацієнтів зі складними каменями, які локалізувалися у верхніх відділах сечоводу, більше ніж у половини з них (у 59 (53,2%)) виявлено конкременти розмірами < 1,0  см, при тому незалежно від розмірів каменя, у переважної більшості – у 40 (36,1%) хворих їхня щільність перевищувала 1500 HU.

Нижче подано особливості клінічної картини захворювання у пацієнтів зі «складними» каменями, які лікувалися з використанням КЛУЛТ (Табл. 6.2). 
Таблиця 6.2

Особливості клінічних і лабораторних показників у пацієнтів зі «складними» каменями при використанні КЛУЛТ
	Клінічні й лабораторні  показники хворих зі складними каменями сечоводу
	Абс.
	%

	Давність до 5-ти діб
	84
	34,6

	Давність - 5 і більше діб
	159
	65,4

	Коліка, що не купіюється
	45
	18,5

	Виражена пієлокалікоектазія
	197
	81,1

	Наявність гіперехогенної суспензії у просвіті ЧМС
	18
	7,4

	Субфебрильне підвищення температури тіла 
	76
	31,3

	Фебрильне підвищення температури тіла 
	34
	14,0

	Озноби
	21
	8,6

	Зниження артеріального тиску
	17
	7,0

	Гіпертонічний криз
	11
	4,5

	Лейкоцитоз, зрушення формули
	132
	54,3

	Лейкоцитурія
	54
	22,2

	Піурія
	78
	32,1

	Азотемія
	24
	9,9

	Усього пацієнтів
	243
	100


З наведених у таблиці даних видно, що давність захворювання до 5-ти діб мала місце у 84 (34,6%) хворих, до 5-ти діб і більше конкременти у просвіті сечоводу знаходили у 159 (65,4%) осіб. Тим часом з нападами ниркової коліки, які не вдавалося купіювати медикаментозно, госпіталізовано 45 (18,5%) пацієнтів. 

Виражене розширення ЧМС, за даними променевих методів обстеження, відмічено у переважної більшості пацієнтів зі «складними» каменями 197 (81,1%). Водночас у 18 (7,4%) хворих при УЗД в отворі ЧМС виявлено гіперехогенну суспензію, що свідчило про розвиток нагнійного процесу. підвищення температури тіла до фебрильних показників мало місце у 34 (14,0%) пацієнтів.

Субфебрильне підвищення температури тіла відмічено у 76 (31,3%) хворих, а озноби до оперативного лікування відмічено у 21 (8,6%) пацієнта цієї групи. Нестабільна гемодинаміка зі зниженням артеріального тиску мала місце у 17 (7,0%) пацієнтів цієї групи, а гіпертонічний криз з різким підвищенням артеріального тиску виявлено в 11 (4,5%) хворих.

Лейкоцитоз зі зрушенням формули крові відмічено більше ніж у половини хворих ‑ 132 (54,3%). Лейкоцитурію, яка свідчила про загострення запального процесу в нирках, відмічено у 54 (22,2%) хворих, а піурію - у 78 (32,1%) пацієнтів. Азотемію, що супроводжувалася олігурією й анурією, відмічено у 24 (9,9%) пацієнтів, в основному з 2-стороннім уретеролітіазом.

Передопераційну підготовку у пацієнтів цієї групи проводили упродовж 1-4-х діб залежно від тяжкості стану й необхідності проведення додаткових лікувальних заходів. Терапію в передопераційному періоді проводили за загальними принципами, застосовуючи антибактеріальні препарати широкого спектру дії, дезінтоксикаційну терапію, нестероїдні протизапальні препарати, за показаннями - наркотичні знеболювальні.

У 58 (23,9%) хворих зі «складними» каменями сечоводу інтегральною частиною передопераційної підготовки стала перкутанна пункційна нефротомія, показання до якої відображено в табл. 6.3.

Таблиця 6.3

Показання для установки пункційної нефростоми у пацієнтів зі «складними» каменями сечоводу

	Симптоми
	Абс.
	%

	Нестабільна гемодинаміка
	11
	19,0

	Гіпертермія
	8
	13,8

	Підозра на гнійний пієлонефрит
	9
	15,5

	Тривале стояння конкременту у сечоводі (більше 5-ти діб)
	7
	12,1

	Загострення супутніх захворювань
	7
	12,1

	Оліго- й анурія
	11
	19,0

	Два і більше симптомів з вищеперелічених
	34
	58,6

	Усього пацієнтів
	58
	100


Як видно з табл. 6.3, зниження артеріального тиску як ознаки токсико-інфекційного шоку, що розвивається, мало місце в 11 (19,0%) пацієнтів зі «складними» каменями. У 8 (13,8%) хворих нефростома була накладена у зв'язку з гіпертермічним синдромом, який не піддавався купіюванню медикаментозно й потребував екстреного дренування верхніх сечових шляхів.

У 9 (15,5%) пацієнтів показаннями до перкутанної нефростомії стали виявлені  при УЗД зміни, характерні для гнійного пієлонефриту, передусім - наявність гіперехогенної суспензії у просвіті ЧМС на тлі її різкого розширення.
Тривале стояння конкременту в сечоводі (від 5-ти до 23-ох діб) з розвитком порушень ниркового кровотоку, вираженими порушеннями функцій блокованої нирки стало показанням до попереднього дренування верхніх сечових шляхів у 7 (12,1%) хворих. Ще в 7 (12,1%) пацієнтів зі «складними» каменями розвинутий блок нирки викликав загострення супутніх захворювань, зокрема кардіальної патології, декомпенсацію цукрового діабету, неврологічних захворювань.

Оліго- й анурія внаслідок блоку єдиної нирки (3 хворих), 2-сторонньої патології (3 пацієнти) і рефлекторного характеру при односторонньому блоці стала показанням до екстреної нефростомії в 11 (19,0%) пацієнтів. Необхідно відмітити, що більше ніж у половини пацієнтів (34 (58,6%)) екстрену перкутанну нефростомію проведено при поєднанні декількох з відмічених вище симптомів. Операцію перкутанної нефростомії виконували під місцевою анестезією у положенні пацієнта на животі, іноді використовували валик, який підкладали в ділянці ребрових дуг. Для нефростомії використовували стандартний набір з діаметром нефростомічного дренажу від 8 до 11 Fr. Пункцію в усіх випадках виконували під ультразвуковим контролем (Рис. 6.6). Слід зауважити, що ідеальною зоною доступу до збиральної системи нирки вважали точку, розташовану на задній пахвовій лінії. Голку проводили через паренхіму нижнього полюса нирки у задньо-латеральну чашку і потім в середній відділ ниркової миски.
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Рис. 6.6. Ультрасонографічний контроль при проведенні перкутанної

нефростомії

Цей напрям пункції, на нашу думку, сприяє стабілізації нефростомічного тракту й запобігає екстравазації сечі у паранефральний простір. Критеріями для продовження хірургічного лікування пацієнтів цієї групи стали нормалізація загального стану, стабілізація артеріального тиску, температури тіла, позитивна динаміка біохімічних показників, аналізів крові й сечі. Використання перкутанної нефростомії під ультразвуковим контролем у пацієнтів зі «складними» каменями сечоводу також сприяло оптимізації передопераційної підготовки до виконання КЛУЛТ, стало одним із чинників зменшення кількості інтраопераційних і ранніх післяопераційних ускладнень, сприяло зниженню ризику виконання оперативного втручання.


6.2. Порівняльний аналіз перебігу ендоскопічного лікування 
                хворих на «складні» камені сечоводу, особливостей 
                післяопераційного періоду й результатів лікування при 
                використанні контактної ультразвукової та лазерної 
                уретеролітотрипсії

Для з'ясування ефективності КЛУЛТ нами також було проведено порівняльний аналіз тривалості різних етапів уретеролітотрипсії при використанні ультразвукового й лазерного літотриптора на підставі аналізу відеозаписів. При цьому ми порівнювали результати  хронометражу під час виконання контактної ультразвукової літотрипсії у 23 пацієнтів зі «стандартними» і 18 хворих зі «складними» каменями, що локалізувалися в н/3 сечоводу. Окрім цього, нами проведено аналіз ходу оперативного ендоскопічного втручання у 22 пацієнтів зі «складними» каменями в/3 сечоводу при розмірах каменю < 1,0  см і щільністю > 1500 HU, а також у 19 пацієнтів зі «складними» каменями нижніх відділів сечоводу при розмірах від 1,5 см до 2,4 см і щільністю також > 1500 HU, яким проводили КЛУЛТ.

Також був проведений аналіз відеозапису операції, на підставі якого виокремлено декілька етапів операції уретеролітотрипсії й проведено їхній хронометраж від моменту виявлення вічка сечоводу до видалення уретероскопа. Ми враховували середній час усіх основних моментів операції: подолання інтрамурального відділу сечоводу, візуалізації каменя й огляду операційного поля, деструкції каменя за допомогою зонда ультразвукового або лазерного літотриптора, видалення фрагментів каменя щипцями, установки сечовідного стента (Табл. 6.4). 
Як видно з табл. 6.4, розміри конкрементів у пацієнтів перших трьох груп достовірно не відрізнялися, дорівнюючи в середньому 0,83±0,06 см у пацієнтів зі «стандартними» та 1,02±0,64 і 0,92±0,31 см у хворих зі «складними» каменями (р>0,5). Тільки в останній групі розміри конкрементів були достовірно великими й становили 2,41±0,21 см (р<0,5). Щільність конкрементів в усіх групах пацієнтів зі «складними» каменями була значно вищою, ніж у групі зі «стандартними» каменями й становила відповідно 639,58±24,52 HU, 1784,05±67,03 HU, 1981,22±94,01 HU, 1695,73±81,09 HU (відмінності з групою хворих зі «стандартними» каменями за величиною цього показника достовірні, р<0,1, достовірність відмінностей показника в інших групах відсутня, р>0,5). 

Загальна тривалість операції була найменшою в групі хворих зі складними каменями розмірами < 1,0 см при використанні КЛУЛТ і становила 11,31±0,85 хв. У хворих зі «стандартними» конкрементами тривалість оперативного втручання ставновила в середньому 14,20±1,15 хв, що не було достовірно більше (р<0,5), ніж у попередній групі.

Таблиця 6.4

Порівняльний аналіз тривалості різних етапів контактної уретеролітотрипсії у пацієнтів зі «стандартними» і «складними» конкрементами нижньої третини сечоводу

	Різна варіабельність каменів сечоводу
	«Стандартні» камені

КУУЛТ,
(n=23)
	«Складні» камені 

КУУЛТ,
  (n=18)
	«Складні» камені до 1 см КЛУЛТ, 

(n=22)
	«Складні»  камені 

1,5-2,4 см 

КЛУЛТ, 

(n=19)

	
	Абс. розмір показника, M±m
	Абс. розмір показника, M±m
	Абс. розмір показника, M±m
	Абс. розмір показника, M±m

	Розміри каменя, см
	0,83±0,26
	1,02±0,64
	0,92±0,31
	2,41±0,21

	Щільність каменя, HU 
	639,58±
24,52
	1784,05±

67,03
	1981,22±

94,01
	1695,73±

81,09

	Загальна тривалість операції, хв
	14,20±1,15
	27,84±2,41
	11,31±0,85
	17,31±2,11

	Подолання інтрамурального відділу сечоводу, хв
	1,25±0,32
	1,11±0,34
	1,31±0,54
	1,45±0,73

	Візуалізація й огляд конкременту, хв
	1,01±0,44
	0,91±0,23
	3,21±0,47
	1,24±0,56

	Деструкція каменя, хв
	8,44±0,52
	17,58±0,90
	4,21±0,72
	10,67±0,79

	Кількість фрагментів
	3,07±0,76
	7,24±1,03
	0,92±0,31
	1,71±0,27

	Видалення фрагментів каменя, хв
	1,05±0,35
	5,06±0,51
	0
	0

	Стентування
	1,75±0,52
	2,05±0,44
	1,75±0,34
	1,81±0,47

	Тривалість операції при погіршеній візуалізації операційного поля
	1,06±0,39
	9,47±1,08
	0
	0


Примітка: достовірність відмінностей зазначено в тексті роботи.
У пацієнтів групи зі «складними» каменями розмірами > 1,5 см, де використовували лазерну літотрипсію, тривалість операції становила 17,31±2,11 хв, що було недостовірно більше, ніж при ендоскопічному лікуванні «стандартних» каменів з використанням ультразвукового зонда (14,20±1,15 (р>0,5)). У пацієнтів групи зі «складними» каменями при використанні ультразвукової літотрипсії, незважаючи на розміри каменя < 1,5 см, тривалість операції була найбільшою і становила 27,84±2,41 хв (відмінності достовірні порівняно з іншими групами, р<0,01).

При аналізі тривалості різних етапів операції, виявлено низку особливостей. Такий етап операції, як виявлення вічка сечоводу, подолання інтрамурального його відділу, був приблизно однаковим в усіх групах і тривав у середньому 1,25±0,32 хв у пацієнтів зі «стандартними» конкрементами, 1,11±0,34 хв – у пацієнтів зі «складними» каменями при лікуванні за допомогою КУУЛТ, 1,31±0,54 хв – у хворих зі «складними» каменями розмірами < 1,0 см і 1,45±0,73 хв при «складних» каменях розмірами > 1,5 см. В обох останніх групах використовували КЛУЛТ (відмінності недостовірні, p>0,5).

Наступний етап операції ‑ візуалізація каменя, огляд зони майбутньої уретеролітотрипсії в середньому забрав 1,01±0,44 хв у пацієнтів зі «стандартними» конкрементами, 0,91±0,23 хв у пацієнтів зі «складними» каменями сечоводу, деструкцію яких здійснювали шляхом КУУЛТ, 1,24±0,56 хв у пацієнтів зі «складними» каменями розмірами від 1,5 до 2,4 см (у групі, де використовували КЛУЛТ) (відмінності недостовірні, p>0,5). Цей етап операції був найтривалішим у групі зі «складними» каменями до 1 см при використанні лазерної літотрипсії і становив 3,21±0,47 хв (відмінності достовірні порівняно з показниками інших груп, р<0,01). Ця особливість пов'язана з локалізацією каменя у верхніх відділах сечоводу, що, безперечно, ускладнювало досягнення зони стояння каменя в сечоводі та подовжувало загальний час усього втручання. 

Тривалість ключового етапу операції, а саме: дезінтеграції конкременту шляхом підведення до нього енергії від зонду літотриптора – була найменшою (4,21±0,72 хв) у пацієнтів зі «складними» каменями розмірами < 1,0 см. Це, без сумніву, пов'язано з високою ефективністю лазерної літотрипсії. Середній час дезінтеграції «стандартних» каменів за допомогою ультразвукового зонда був тривалішим і становив 8,44±0,52 хв (р<0,1). І це, незважаючи на те, що щільність цих конкрементів була найменшою при розмірах до 1 см. «Складні» камені розмірами від 1,5 см до 2,4 см вдавалося зруйнувати за 10,67±0,79 хв, а «складні» камені за допомогою контактної ультразвукової літотрипсії руйнували значно довше ‑ 17,58±0,90 хв (p<0,01, відмінності достовірні). 

При руйнуванні конкрементів за допомогою ультразвукової літотрипсії середня їх кількість у хворих із «стандартними» каменями становила 3,07±0,76, а у хворих зі складними каменями 7,24±1,03. При використанні лазерної літотрипсії середня кількість фрагментів була 0,92±0,31 у хворих зі «складними» каменями розмірами < 1,0  см і 1,71±0,27 см - при «складних каменях» розмірами > 1,5 см.  Необхідно відмітити, що максимальні розміри таких фрагментів не перевищували 2 мм, фрагменти відходили  самостійно при видаленні уретероскопа, додаткової їх тракції за допомогою щипців або кошика Dormia не не було потрібно. 

У групі зі «стандартними» каменями на видалення фрагментів щипцями було витрачено в середньому 1,05±0,35 хв, у групі зі «складними» конкрементами після ультразвукової літотрипсії тривалість видалення фрагментів становила 5,06±0,51 хв. Водночас після лазерної літотрипсії в усіх випадках необхідності видалення фрагментів не було: вони відходили з просвіту сечоводу самостійно услід за видаленням уретероскопа. Середня тривалість стентування в усіх групах хворих достовірно не відрізнялася, становлячи відповідно до 1,75±1,12 хв, 2,05±0,44 хв, 1,75±0,34 хв, 1,81±0,47 хв (р>0,5).

Отже, порівняльний аналіз ходу оперативного втручання - КУУЛТ в групах хворих зі «стандартними» і «складними» каменями сечоводу та КЛУЛТ у пацієнтів з каменями розмірами < 1,0 см і > 1,5 см показав безперечні переваги останньої в лікуванні пацієнтів зі «складними» каменями сечоводу. При проведенні енергетичної дії лазерного літотриптора відбувається ефективна дезінтеграція каменя на дрібні фрагменти, що не потребують додаткової тракції їх для видалення з просвіту сечоводу. Оперативне втручання відбувається при ідеальній візуалізації операційного поля, продуктивність лазерної літотрипсії настільки висока, що дозволяє за мінімальний час зруйнувати досить великі конкременти високої щільності. При цьому не відбувається додаткової травматизації стінки сечоводу та його інтрамурального відділу, що сприяє виконанню операції без ускладнень різного ступеня тяжкості.

Поняття «складного» каменя з'явилося при аналізі структури й причин ускладнень та невдач, які виникали при виконанні КУУЛТ. Отже, по суті, «складним» каменем є конкремент сечоводу, при ендоскопічному лікуванні якого ми можемо прогнозувати невдачі й різні ускладнення. 

Нами проведено порівняльний аналіз ускладнень і невдач КЛУЛТ при ендоскопічному лікуванні «складних» каменів сечоводу (Табл.6.5).
Таблиця 6.5

Інтраопераційні ускладнення при КУУЛТ і КЛУЛТ 

«складних» каменів сечоводу

	Вид ускладнення
	Ступінь тяжкості
	КУУЛТ
(n=231)
	КЛУЛТ
(n=243)

	Ушкодження слизової оболонки
	I
	38 (16,5%)
	6 (2,5%)

	Опік слизової оболонки сечоводу
	I
	0
	11 (4,5%)

	Помилковий хід
	II
	17 (7,4%)
	0

	Перфорація
	II
	20 (8,7%)
	0

	Геморагія, що вимагала припинення операції
	II
	6 (2,6%)
	0

	Авульсія сечоводу
	III
	1 (0,4%)
	0

	Разом
	
	82 (35,5%)
	17 (6,9%)


З наведених у табл. 6.5 даних видно, що частота інтраопераційних ускладнень значно менша в групі, де проводилася  КЛУЛТ. Так, ушкодження слизової оболонки сечоводу мало місце в 38 (16,5%) пацієнтів групи, де лікування «складних» каменів сечоводу здійснювали за допомогою КУУЛТ і тільки в 6 (2,5%) - при використанні КЛУЛТ. При проведенні КЛУЛТ відмічено таке специфічне ускладнення, як опік слизової оболонки сечоводу. Воно зафіксовано в 11 (4,5%) пацієнтів, мало обмежений характер, не потребувало додаткового лікування або пролонгації установки стента (Рис. 6.7). Необхідно відмітити, що пізні ускладнення не спостерігалися в жодному з наведених випадків. 

При проведенні контактної лазерної літотрипсії складних каменів сечоводу нами не відмічено ускладнень, характерних для КУУЛТ, таких як помилковий хід, перфорація сечоводу, кровотеча зі стінки сечоводу з різким погіршенням візуалізації операційного поля. Інтраопераційні ускладнення при КУУЛТ відмічено нами з частотою 23,4% (у 82 пацієнтів), а при КЛУЛТ -  тільки в 6,9% ( у 17 хворих), причому всі ці ускладнення не були тяжкими, мали I ступінь тяжкості.
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Рис. 6.7. Опік слизової оболонки сечоводу при КЛУЛТ (вказаний стрілкою)

Подібна тенденція відмічена також при порівняльному аналізі ранніх післяопераційних ускладнень у пацієнтів зі «складними» каменями сечоводу (табл. 6.6).
Таблиця 6.6

Розподіл ранніх післяопераційних ускладнень залежно від розмірів каменя при КУУЛТ і КЛУЛТ
	Вид ускладнення
	Ступінь тяжкості
	КУУЛТ,
(n=231)
	КЛУЛТ,
(n=243)

	Гіпертермія
	G2
	62 (26,8%)
	7 (2,9%)

	Персистуюча гематурія
	G1
	56 (24,2%)
	0

	Ниркова коліка
	G2
	61 (26,4%)
	9 (3,7%)

	Разом
	
	179 (77,5%)
	16 (6,6%)


З наведених в таблиці даних видно, що з 231 пацієнта зі «складними» каменями при лікуванні методом КУУЛТ таке ускладнення, як гіпертермічний синдром, що супроводжувало запальні зміни в органах сечовивідної системи, спостерігалося в 62 пацієнтів (26,8%).

У групі з 243 пацієнтів, яким виконано КЛУЛТ, це ускладнення було тільки в 7 (2,9%) хворих. Персистуючу гематурію внаслідок травми стінки сечоводу після операції відмічено у 56 (24,2%) хворих, яким проводилася КУУЛТ, і  в жодного з пацієнтів при використанні КЛУЛТ. 

Ниркову коліку в ранньому післяопераційному періоді (унаслідок значної кількості резидуальних фрагментів у просвіті сечоводу) відмічено в 61 (26,4%) пацієнта зі «складними» каменями при використанні ультразвукового літотриптора й тільки у 9 (3,7%) хворих - зі «складними» каменями сечоводу при виконанні КЛУЛТ. Загальна частота післяопераційних ускладнень при лікуванні «складних» каменів сечоводу в групі, де проводилася КУУЛТ, становила 77,5% (у 179 пацієнтів з 231), а в групі КЛУЛТ становила лише 6,6% (у 16 з 243 пацієнтів).

Нами також проведено порівняльний аналіз частоти невдач у 231 пацієнта зі «складними» каменями після КУУЛТ і у 242 пацієнтів зі «складними» каменями після КЛУЛТ (Табл.6.7). 

Таблиця 6.7

Аналіз частоти невдач при КУУЛТ і КЛУЛТ 

	Характер невдачі
	КУУЛТ,
(n=231)
	КЛУЛТ,
(n=243)

	Міграція каменя при літотрипсії
	154 (56,7%)
	7 (2,9%)

	Міграція каменя при екстракції
	43 (18,6%)
	16 (6,6%)

	Усього невдач
	197 (85,3%)
	23 (9,5%)


З даних, наведених у таблиці, видно, що при лікуванні «складних» каменів з використанням КУУЛТ у переважної кількості пацієнтів відмічено невдачі при виконанні ендоскопічного втручання - з 231 хворого цієї групи неможливість досягнення статусу «stone-free» мала місце в 197 (85,3%). Водночас при використанні КЛУЛТ «складних» каменів таку ситуацію відмічено тільки в 23 (9,5%) з 242 пацієнтів.
Причиною невдач стала міграція каменя (чи його фрагментів) при літотрипсії з використанням КУУЛТ у 154 (56,7%) хворих і в 7 (2,9%) осіб – при використанні КЛУЛТ. Ще в 43 (18,6%) хворих міграцію фрагментів каменя у вищерозміщені відділи сечовидільної системи відмічено при їх екстракції після проведення КУУЛТ, 
тимчасом як у пацієнтів зі «складними» каменями при виконанні лазерної їх дезінтеграції відмічено тільки в 16 (6,6%) випадків. При цьому в усіх випадках розмір фрагментів був настільки малий, що в усіх пацієнтів у післяопераційному періоді відмічено їх спонтанну елімінацію, у жодному з випадків не потрібне виконання повторних уретероскопій або будь-яких інших утручань.

У табл. 6.8 наведено дані порівняльного аналізу частоти патологічної симптоматики в післяопераційному періоді у пацієнтів зі «складними» каменями сечоводу при виконанні як КУУЛТ, так і КЛУЛТ. Нами відмічено, що субфебрильна лихоманка в післяопераційному періоді мала місце у 43 (18,6%) хворих зі «складними» каменями після ультразвукової й тільки у 2 (0,8%) - після лазерної уретеролітотрипсії. 
Післяопераційне підвищення температури тіла до фебрильних цифр відмічено в 49 (21,2%) пацієнтів після КУУЛТ і в жодного з хворих зі «складними» каменями після КЛУЛТ. 
Ниркову коліку внаслідок порушення уродинаміки верхніх сечових шляхів або спонтанного відходження фрагментів каменя в післяопераційному періоді відмічено в 71 (30,7%) хворого зі «складними» каменями сечоводу з групи, де проводилася КУУЛТ, і тільки в 4 (1,7%) пацієнтів групи КЛУЛТ. Болючість при пальпації в проекції нирки відмічено в післяопераційному періоді в 115 (49,8%) хворих після ультразвукової дезінтеграції складних каменів і тільки у 12 (5,0%) пацієнтів - після виконання цієї ж процедури за допомогою лазерного літотриптора.

Таблиця 6.8

Патологічна симптоматика після виконання КУУЛТ і КЛУЛТ 
	Показник
	КУУЛТ,
(n=231)
	КЛУЛТ,
(n=243)

	Гіпертермія до 38º, абс. (%)
	43 (18,6%)
	2 (0,8%)

	Гіпертермія вище 38º, абс. (%)
	49 (21,2%)
	0

	Ниркова коліка, абс. (%)
	71 (30,7%)
	4 (1,7%)

	Хворобливість поперекової ділянки, абс. (%)
	115 (49,8%)
	12 (5,0%)

	Пієлоектазія, абс. (%)
	54 (23,4%)
	1 (0,4%)

	Рідина в заочеревинному просторі, абс. (%)
	44 (19,0%)
	0

	Пункційна нефротомія,  абс. (%)
	30 (13,0%)
	0

	Гематурія,  абс. (%)
	57 (24,7%)
	4 (1,7%)

	Піурія,  абс. (%)
	62 (26,8%)
	6 (2,4%)

	Озноби,  абс. (%)
	36 (15,6%)
	1 (0,4%)

	Кам'яна доріжка,  абс. (%)"
	88 (38,1%)
	15 (6,2%)

	Повторні уретероскопії,  абс. (%)
	53  (22,9%)
	0

	ЕУВЛ,  абс. (%)
	28 (12,1%)
	0

	Спонтанна елімінація,  абс. (%)
	26 (11,3%)
	23 (9,5%)


Пієлоектазія в післяопераційному періоді мала місце у 54 (23,4%) пацієнтів після КУУЛТ і тільки в 1 (0,4%) хворого - після КЛУЛТ. Рідину в заочеревинному просторі внаслідок екстравазації промивної рідини й сечі через перфоративний отвір у сечоводі або пропотівання через його стінку відмічено в ранньому післяопераційному періоді у 44 (19,0%) хворих після ультразвукової літотрипсії і в жодному з випадків після застосування лазерного літотриптора. Необхідність виконання пункційної нефростомії у зв'язку з вищепереліченими проблемами у пацієнтів групи ультразвукової літотрипсії виникала в 30 (13,0%) випадках і жодного разу у пацієнтів після лазерної літотрипсії. Відмітимо, що цьому сприяла не лише висока ефективність процедури, але також раціональна тактика при підготовці хворого до оперативного втручання.

Гематурія була зафіксована у 57 (24,7%) пацієнтів зі «складними» каменями сечоводу при використанні для їх руйнування ультразвукового літотриптора й тільки у 4 (1,7%) при використанні лазерного літотриптора. Піурія спостерігалася відповідно в 62 (26,8%) і 6 (2,4%) випадках. Озноби внаслідок загострення запального процесу мали місце в 36 (15,6%) хворих зі «складними» каменями після КУУЛТ і тільки в 1 (0,4%) випадку - після лазерної.

Формування «кам'яної доріжки» в післяопераційному періоді з поступовим відходженням фрагментів конкременту мало місце у 88 (38,1%) хворих зі «складними» каменями сечоводу з групи КУУЛТ. Після КЛУЛТ формування  «кам'яної доріжки» відмічено тільки у 15 (6,2%) хворих.

Повторні уретероскопії для видалення резидуальних фрагментів або для повторної спроби дезінтеграції конкременту проводили у 53 (22,9%) пацієнтів зі «складними» каменями сечоводу після виконання КУУЛТ і в жодного з пацієнтів після КЛУЛТ. ЕУВЛ конкрементів після їхньої міграції у вищерозміщені відділи сечовивідних шляхів виконували у 28 (12,1%) першої групи і в жодного з хворих - після лазерної літотрипсії. Спонтанна елімінація фрагментів конкременту була у 26 (11,3%) пацієнтів після КУУЛТ  і приблизно з такою ж частотою (у 23 (9,5%)) після КЛУЛТ. Відмітимо, що в останній групі спонтанна елімінація стала основним і єдиним шляхом ліквідації резидуальних фрагментів каменя сечоводу.

Отже, у пацієнтів зі «складними» каменями сечоводу при використанні КЛУЛТ відмічено більш м’який перебіг післяопераційного періоду, зокрема була відсутня гіпертермія та озноби. Значно рідше спостерігалися напади ниркової коліки. У пацієнтів цієї групи не було необхідності виконувати додаткову нефростомію (цьому неабиякою мірою сприяла раціональна тактика з установкою пункційної нефростоми у передопераційному періоді за наявності відповідних показань). У пацієнтів зі «складними» каменями після КЛУЛТ значно рідше виникали невдачі операції, у зв'язку з чим не було необхідності у виконанні повторних уретероскопій або додаткових сеансів ЕУВЛ. В усіх випадках резидуальні фрагменти відходили в них спонтанно.

Нами також проведено порівняльний аналіз показників перебігу післяопераційного періоду у пацієнтів зі «стандартними» каменями сечоводу і у хворих зі «складними» каменями сечоводу при використанні КУУЛТ та КЛУЛТ (Табл. 6.9). 
Таблиця 6.9

Порівняльний аналіз перебігу післяопераційного періоду у хворих зі «стандартними» і «складними» каменями сечоводу

	 
	«Стандартні» камені 
(КУУЛТ),
n=794
	«Складні» камені (КУУЛТ), 
n=231
	«Складні» камені (КЛУЛТ), 
n=243

	Тривалість операції, хв
	17,62±2,07
	51,07±3,02
	16,51±1,78

	Тривалість антибактеріальної терапії, діб.
	9,01±1,02
	21,02±2,41
	8,97±1,20

	Тривалість інфузійної терапії, діб
	0,76±0,12
	4,32±0,11
	0,84±0,32

	Тривалість катетеризації сечового міхура, діб
	1,31±0,38
	4,27±0,78
	1,45±0,28

	Тривалість післяопераційного лікування, діб
	4,25±0,76
	16,34±1,97
	4,87±0,45

	Тривалість стентування, діб
	5,04±0,98
	13,05±1,24
	4,98±1,01




Примітка: достовірність відмінностей подано в тексті.
При порівняльному аналізі показників післяопераційного періоду у пацієнтів з каменями сечоводу нами виявлено, що середня тривалість операції була найбільшою при лікуванні «складних» каменів сечоводу методом КУУЛТ, дорівнюючи в середньому 51,07±3,02 хв, що було достовірно більше, ніж у хворих зі «стандартними» каменями (17,62±2,07 хв) і у пацієнтів зі «складними» каменями при використанні КЛУЛТ (16,51±1,78 хв). Відмітимо, що статистично достовірних відмінностей між показниками останніх двох груп не було (p>0,5).
Антибактеріальну терапію у пацієнтів зі «стандартними» каменями проводили в середньому 9,01±1,02 доби, у пацієнтів зі «складними» каменями при використанні КЛУЛТ тривалість цього періоду була приблизно такою ж, становлячи 8,97±1,20 доби (відмінності недостовірні, p>0,5). У групі хворих зі «складними» каменями при використанні ультразвукового літотриптора середня тривалість цього періоду становила 21,02±2,41 доби (відмінності достовірні при порівнянні з аналогічними показниками попередніх груп, p<0,01).

Середня тривалість проведення інфузійної терапії становила у хворих зі «стандартними» каменями й «складними» каменями після лазерної літотрипсії відповідно до 0,76±0,12 і 0,84±0,32 доби (відмінності недостовірні, p>0,5). Порівняння цих показників з тривалістю інфузії у пацієнтів зі «складними» каменями групи ультразвукової літотрипсії виявило, що вона значно більша (4,32±0,11 доби) ( відмінності достовірні - p<0,1).

Тривалість катетеризації сечового міхура була найменшою в групах хворих зі «стандартними» каменями й виконанням лазерної літотрипсії, відповідно до 1,31±0,38 і 1,45±0,28 доби (відмінності недостовірні, p>0,5). У пацієнтів зі «складними» каменями групи КУУЛТ тривалість катетеризації сечового міхура становила 4,27±0,78 доби (відмінності достовірні порівняно з обома іншими групами, p<0,01).

Післяопераційний період лікування у пацієнтів зі «складними» каменями при використанні ультразвукової літотрипсії був найбільш тривалим (у середньому 16,34±1,97 доби), що було достовірно більше (p<0,01), ніж у хворих зі «стандартними» каменями і хворих групи КЛУЛТ: відповідно до 4,25±0,76 доби і 4,87±0,45 доби (відмінності показників у цих групах відсутні, p>0,5).

Тривалість використання сечовідних стентів також була найбільшою в групі, у якій при лікуванні «складних» каменів сечоводу використовували КЛУЛТ. Величина цього показника становила 13,05±1,24 доби проти 5,04±0,98 доби у пацієнтів зі «стандартними» каменями сечоводу і 4,98±1,01 доби у пацієнтів зі «складними» каменями групи КЛУЛТ (в обох випадках відмінності достовірні, p<0,01), тоді як відмінності показників в останніх двох групах не були достовірними (p>0,5).

Віддалені результати КЛУЛТ нами були вивчено в 198 (81,8%) з 243 пацієнтів зі «складними» каменями сечоводу. При цьому пізні післяопераційні ускладнення відмічено тільки в 7 (3,5%) хворих. У 4 (2,0%) хворих відмічено стриктури сечоводів, що потребувало проведення додаткового бужування. У 3 (1,5%) пацієнтів наявний міхурово-сечоводний рефлюкс, що мав скороминучий характер і зник самостійно.

Отже, використання КЛУЛТ сприяє поліпшенню результатів лікування «складних» каменів сечоводу, зниженню кількості інтраопераційних, ранніх і пізніх післяопераційних ускладнень. Використання цього методу при лікуванні «складних» каменів сечоводу також сприяло м’якшому перебігу післяопераційного періоду. Це дозволило скоротити тривалість перебування хворого в клініці й термін реабілітації пацієнтів зазначеної категорії.

6.3. Ретроперитонеоскопічна уретеролітотомія в лікуванні 
      «складних» каменів сечоводу
У частини наших пацієнтів зі «складними» каменями через неадекватну візуалізацію конкременту проведення КЛУЛТ було неможливим. У зв'язку з цим, у даних хворих виконано ретроперитонеоскопічну уретеролітотомію (РПУЛ). Загальна характеристика пацієнтів подана в таблиці 6.10. 
Усього до цієї групи залучено 28 пацієнтів. З них чоловіків було 17 (60,7%) а жінок 11 (39,3%). Вік хворих коливався від 22 до 71 року і в середньому становив 51,03±2,19 року. Давність захворювання у хворих цієї групи становила від 4-ох до 26-ти діб, у середньому 18,03±1,78 доби. З них до 7-ої доби надійшло 6 (21,4%) пацієнтів, а понад 7 діб - усі інші 22 (78,6%) хворих. Розміри каменя варіювали від 1,2 до 3,2 см, у середньому - 2,6±0,62 см. При цьому вони не перевищували 2,0 см тільки в 10 (35,7%) хворих. В інших 18 (64,3%) пацієнтів розміри конкременту були від 2,0 до 3,2 см, щільність конкрементів варіювала в широких межах від 826 до 1871 HU. 
Таблиця 6.10 
Загальна характеристика пацієнтів, яким виконано РПУЛ (n=28)

	
	Абс./Інтервал
	%/Середня величина

	Чоловіки
	17
	60,7%

	Жінки
	11
	39,3%

	Вік
	22-71
	51,03±2,19

	Давність захворювання
	4-26 сут.
	18,03±1,78

	До 7-ми діб
	6
	21,4%

	Більше  7-ми діб
	22
	78,6%

	Розміри каменя
	1,2-3,2 см
	2,6±0,62

	До 2 см
	10
	35,7%

	2-3,2 см
	18
	64,3%

	Щільність каменя
	826-1871
	

	Праворуч
	12
	42,9%

	Ліворуч
	16
	57,1%

	в/3
	19
	67,9%

	с/3
	9
	32,1%

	Неможливість досягнення каменя
	3
	10,7%


Праворуч камені розташовувалися у 12 (42,9%) пацієнтів, а ліворуч - у 16 (57,1%) хворих. Водночас у 19 пацієнтів камені локалізувалися у в/3, а у 9 осіб у с/3 сечоводу. 
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Рис 6.8. Камінь с/3 правого сечоводу розмірами 3,4 см

Причиною виконання РПУЛ у 10 хворих була неможливість досягнення каменя внаслідок звуження відділів сечоводу, що знаходилися нижче каменя, а в інших 18 пацієнтів -  розміри каменю понад 2,0 см, що також не дозволяло адекватно візуалізувати конкремент внаслідок великої кількості гіпергрануляцій в цій зоні.  У даних хворих було прийнято рішення утриматися від контактної уретеролітотрипсії у зв'язку з великими розмірами конкременту й пов'язаними з цим ризиками додаткової травматизації сечоводу. Перед операцією пацієнтові механічно спорожнювали кишківник за допомогою гіпертонічної клізми й призначали проносне. Одночасно пацієнт припиняв прийом твердої їжі протягом 24-ох годин. Для уточнення локалізації каменя, безпосередньо перед операцією, проводили оглядову рентгенографію сечовивідних шляхів і (чи) ультразвукове дослідження. Операцію виконували під загальною анестезією з ендотрахеальним наркозом. В операційній спочатку пацієнта укладали на спину для виконання внутрішньовенного доступу, індукції загальної анестезії й ендотрахеальної інтубації. Після виконання анестезії пацієнта укладали на лівий або правий бік (протилежний до проведення оперативного втручання). 

Схема розташування троакарів при РПУЛ показана на Рис. 6.9.
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Рис. 6.9. Схема розташування троакарів при ретроперитонеоскопічному доступі (пояснення в тексті). LAP - задня пахвова лінія,  LAM - середня пахвова лінія, LAA - передня пахвова лінія, A - оптичний порт, B - 5 мм порт для введення канюлі аспіратора, C - 5 мм робочий порт, D - 10 мм робочий порт
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Рис. 6.10. РПУЛ. Зовнішній вигляд
Операцію проводили, використовуючи балон для створення ретроперитонеального простору. Спочатку виконували розріз 1,5-2,0 см по задньопахвовій лінії між краєм 12 ребра і краєм клубової кістки. М'язи й дорсолюмбальну фасцію розводили затиском під контролем правого вказівного пальця. Очеревину за допомогою пальця відсовували наперед, продовжуючи здійснювати дисекцію вказівним пальцем, створюючи порожнину в ретроперитонеальному просторі.  Потім ретроперитонеальну порожнину розширювали з використанням балона. Останній виготовляли, прив'язуючи вказівний палець рукавички до кінця лапароскопічного порту (Рис. 6.11).
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Рис. 6.11. Балон для розширення ретроперитонеальної порожнини
У балон накачували шприцом 405-500 мл стерильного фізіологічного розчину й здували його після 5-7-хвилинної експозиції.

Після створення ретропневмоперитонеуму для проведення оптики лапароскопа в розріз вводили 10 мм порт. Під візуальним контролем встановлювали робочі порти по передньопахвовій лінії 5 мм біля краю ребра і 10 мм біля краю клубової кістки. Додатковий п’ятиміліметровий порт для проведення канюлі аспіратора встановлювали у підребер'ї на перетині з медіальним краєм великого поперекового м'яза.

Операцію починали з диcсекції ретроперитонеального простору, ідентифікації сечоводу, визначення зони стояння конкременту. Сечовід ідентифікували за його анатомічним положенням біля внутрішнього краю m. Psoas major та за його перистальтичною активністю. У цьому місці завжди спостарігалося розширення сечоводу та явища периуретериту, у пізніх випадках навколо сечоводу в цьому відділі формувалася запальна муфта. Після ідентифікації конкременту ділянку сечоводу ретельно відділяли від оточуючих тканин та виділяли із запального інфільтрату (Рис. 6.12). 
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Рис. 6.12. Виділення запального інфільтрату

Просвіт сечоводу розкривали лапароскопічними ножицями. Розріз виконували біля верхнього краю конкременту, там, де просвіт сечоводу був найбільш розширений (Рис. 6.13).
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Рис. 6.13. Розтин просвіту сечоводу над каменем

Після цього виконували екстракцію каменя. Для цього його захоплювали диссектором за верхній полюс і обережно вивихували з просвіту сечоводу. При цьому використовували також компресію грасперами в різних комбінаціях (Рис. 6.14).
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Рис. 6.14. Видалення каменя грасперами.
Для дренування просвіту сечоводу завжди використовували JJ-стент, який вводили на провіднику спочатку дистально, потім провідник видаляли і стент проводили у проксимальному напрямку, занурюючи в просвіт сечоводу (Рис. 6.15).
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Рис. 6.15. Стентування сечоводу

Просвіт сечоводу зашивали вузловими швами, використовуючи монофіламентну нитку, що абсорбується, 3-0 (Рис. 6.16).
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Рис. 6.16. Зашивання просвіту сечоводу

До розрізу підводили дренаж, камінь, заздалегідь поміщений у контейнер, видаляли разом з оптичним портом. Дефекти шкіри зашивали вузловими швами. Сечовий міхур для додаткової підстраховки лінії швів дренували катетером Folley 22 Fr протягом 1-1,5 доби.

У післяопераційному періоді призначали антибіотики широкого спектру дії, дренаж видаляли на 2-6-ту добу, виписували пацієнтів зі стаціонару на 6-12-ту добу. Стент видаляли в амбулаторних умовах з використанням катетеризаційного цистоскопа або уретероскопа на 14-21-у добу після операції. У табл. 6.11 представлено особливості перебігу післяопераційного періоду при виконанні РПУЛ. 
Операція була завершена успішно в усіх 28 пацієнтів, конверсію не було потреби проводити  в жодного з хворих (що пов'язано з досвідом хірурга). Статус «stone-free» був досягнутий у 100% випадків. Середній час операції становив 62,38±7,12 хв (інтервал 36-114 хв). Інтраопераційна крововтрата становила в середньому 92,41±3,58 мл при інтервалі від 40 до 200 мл.

Таблиця 6.11 

Особливості перебігу післяопераційного періоду після РПУЛ у пацієнтів зі «складними» каменями сечоводу (n=28)

	Показник
	Інтервал
	Значення

	Тривалість операції, хв
	36-114
	62,38±7,12

	Крововтрата, мл
	40-200
	92,41±3,58

	Доза кеторолаку для аналгезії, мг
	0-90 (0-3 ін'єкції)
	37,11±3,67

	Тривалість антибактеріальної терапії, діб
	9-21
	16,02±2,14

	Тривалість інфузійної терапії, діб
	2-6
	3,43±0,98

	Тривалість катетеризації сечового міхура, діб
	3-7
	4,21±1,02

	Тривалість стаціонарного лікування після операції, діб
	7-12
	8,05±1,26

	Тривалість стентування, діб
	14-21
	16,21±2,01


Середня сумарна доза кеторолаку у вигляді внутрішньовенних або внутрішньом'язових ін'єкцій для аналгезії після операції становила 37,11±3,67 мг (при інтервалі від 0 до 90 мг від 0 до 3 ін'єкцій). Антибактеріальну терапію у вигляді 7-10-денних курсів проводили з тривалістю 9-21 доба, у середньому 16,02±2,14 доби. Необхідність в інфузійній терапії у пацієнтів після РПУЛ зберігалася протягом 2-6-ти діб, у середньому 3,43±0,98 доби. Хворі потребували постійної катетеризації сечового міхура для захисту лінії швів через можливий міхурово-сечоводний рефлюкс, у середньому протягом 4,21±1,02 доби.

Тривалість лікування після операції в стаціонарі становила 7-12 діб або 8,05±1,26 доби в середньому. Стент у пацієнтів видаляли через 14-21-у добу, у середньому на 16,21±2,01 доби в цей  самий термін пацієнти поверталися до своїх звичайних занять.

У табл. 6.12 представлено дані про інтраопераційні й післяопераційні ускладнення при використанні лапароскопічної техніки.
Таблиця 6.12 

Ускладнення РПУЛ (n=28)

	Найменування
	Кількість
	%

	Інтраопераційні ускладнення
	5
	17,9

	Ушкодження гонадальних судин
	1
	3,6

	Підшкірна емфізема
	2
	7,1

	Пневмоперитонеум
	1
	3,6

	Міграція каменя в миску
	1
	3,6

	Післяопераційні ускладнення
	7
	25,0

	Лихоманка
	3
	10,7

	Парез кишковика
	2
	7,1

	Підтікання сечі по дренажу
	1
	3,6

	Стриктура сечоводу
	1
	3,6


В 1 (3,6%) пацієнта відмічено ушкодження гонадальних судин, останнє було без перешкод зупинено після накладення кліпс. Підшкірна емфізема спостарігалася у 2 (7,1%) хворих. Вона поширювалася до середньої частини грудної клітки й самостійно зникла протягом 24 годин після операції. В 1 (3,6%) пацієнта внаслідок поранення парієтальної очеревини відмічено пневмоперитонеум, що викликав колапс порожнини, створеної в заочеревинному просторі. 

Це ускладнення було легко ліквідоване шляхом кліпування дефекту очеревини й евакуації газу з черевної порожнини за допомогою голки Вереша. В одного (3,6%) пацієнта в процесі диссекції сечоводу сталася міграція каменя в ниркову миску. Останній був видалений шляхом виконання РПУЛ. Більшість пацієнтів активізувалися й починали вживання їжі на наступну добу після операції. Парез кишківника середнього ступеня тяжкості відмічений у 2 (7,1%) хворих. Він був усунений консервативними заходами на 2-3-у добу після операції. У 3 (10,7%) пацієнтів була післяопераційна лихоманка внаслідок загострення хронічного пієлонефриту. Це ускладнення купійовано на 4-ий день після операції за допомогою посилення антибактеріальної терапії з використанням цефалоспоринів ІІІ покоління. Пролонговане виділення сечі по дренажу виникло у 2 (7,1%) пацієнтів і пройшло спонтанно на 7-у і 9-у добу. Для ліквідації ускладнення пацієнтам повторно встановлено катетер Фолея з метою ліквідації міхурово-сечовідного рефлюксу.

При повторному обстеженні через 3-9 місяців у переважної більшості пацієнтів пізніх післяопераційних ускладнень не відмічено, явищ активного запального процесу не було. В 1 (3,6%) хворого відмічено стриктуру с/3 сечоводу. Це ускладнення було ліквідоване шляхом ендоуретеротомії та встановлення JJ-стента протягом 6 тижнів (Рис. 6.17, 6.18).
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Рис.  6.17. Післяопераційна стриктура сечоводу
Отже, ускладнення, пов'язані з виконанням РПУЛ, не були тяжкими, усувалися в переважної більшості або інтраопераційно, або в післяопераційному періоді шляхом нескладних терапевтичних заходів: посилення антибактеріальної терапії, дієти, установки катетера Фолея, стимуляції перистальтики. Тільки в 1 (3,6%) пацієнта було проведено повторне втручання - ендоуретеротомію..
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Рис. 6.18. Ендоскопічна картина ендоуретеротомії

Безперечно, кількість ускладнень при РПУЛ неухильно знижуватиметься при накопиченні досвіду щодо цього оперативного втручання Необхідно зазначити, що в наших спостереженнях РПУЛ є високоефективним і безпечним методом лікування каменів сечоводу. Сферою застосування цієї операції є «складні» камені великих розмірів, при яких виконання уретероскопії з КЛУЛТ було б неефективним. 

Ретроперитонеоскопічна уретеролітотомія поєднує всі переваги лапароскопічної техніки: мінімальні розміри розрізів - відмінні косметичні результати, мінімальну аналгезію, мінімальний час госпіталізації (ураховуючи обсяг оперативного втручання), короткий період реабілітації пацієнта.

АНАЛІЗ І УЗАГАЛЬНЕННЯ ОТРИМАНИХ РЕЗУЛЬТАТІВ
Сучасний етап розвитку урології характеризується зміною різних науково-практичних концепцій, непорушним в яких залишається положення про те, що камені сечоводу є найбільш особливою й складною формою СКХ, яка розвивається внаслідок взаємного впливу наростаючих патологічних процесів і формування нових ланок її патогенезу, що обумовлено труднощами діагностики та низкою ускладнень при проведенні різних оперативних втручань. Так, за даними А.С. Переверзєва зі співавт. (2004), В.М. Білоброва (2006) і Н. Liewelyn et al. (2013) на камені сечоводу припадає до 50% усіх клінічних випадків СКХ. Так, А.Ц. Боржієвський, С.О. Возіанов (2007), а також H.B. Joshi, A. Stainthorpe, R.P. MacDonagh et al. (2003) вважають, що локалізація конкременту в сечоводі підступніша, ніж його перебування в чашково-мисковій системі нирки. Причому, наявність каменя невеликих розмірів унаслідок вузького просвіту сечоводу може стати причиною загрозливих ускладнень і викликати гостре порушення відтоку сечі, аж до загибелі нирки (С. І. Горєлов та ін., 2005; И.И. Нечаев, 2007; Karami H., 2004).

На даний час в Україні немає єдиних стандартів надання урологічної допомоги при уретеролітіазі, про що свідчать показники, які характеризують ускладнений перебіг, час перебування в клініці та інвалідність серед хворих на уретеролітіаз (В.М. Лісовий та ін., 2003; Аляєв Ю.Г. і співавт., 2006; Barat S. et al., 2007; М. Longmore et al., 2013). У доступній нам літературі ми не виявили належного висвітлення цих питань, оскільки роботи мають принципово описовий характер і лише частково розкривають особливості діагностичної та лікувальної тактики.

Дослідження з даної проблеми присвячені вдосконаленню методів лікувальної тактики, проте, незважаючи на велику кількість наукових робіт, немає спільної думки для обґрунтування клінічної ефективності та економічної доцільності різних методик лікування хворих з наявністю так званих «складних» каменів сечоводу.

Були потрібні подальші дослідження, експериментальні обґрунтування, а також дослідження клінічних особливостей і вибір діагностичних критеріїв з метою вивчення клінічних особливостей «складних» каменів сечоводу, що дозволило нам вибрати напрямок і з’ясувати доцільність проведення даного дослідження, спрямованого на поліпшення надання лікувально-профілактичної допомоги даній категорії пацієнтів.

Клінічна частина роботи передбачала оцінку ретроспективних даних надання медичної допомоги хворим на СКХ, а також обстеження й лікування хворих на госпітальному етапі їхнього перебування.

Протягом 2008-2016 рр. у відділенні урології №4  КУОЗ «ОКЦУН                  ім. В. І. Шаповала» 1296 пацієнтам було виконано малоінвазивні оперативні втручання: уретероскопію з контактною літотрипсією й літоекстракцією, а також ретроперитонеоскопічну уретеролітотомію з приводу конкрементів різних відділів сечоводу. Термін спостереження за пацієнтами тривав від 4-х місяців до 5-ти років. Чоловіків було 903 (69,7%), а жінок – 393 (30,3%) різних вікових категорії. Вік хворих коливався від 18 до 87 років, у середньому 61,34±4,09 року, тобто найбільша кількість хворих була у віці 50-70 років.

При виконанні уретероскопії використовували напівжорсткий уретерореноскоп 8F/9.8F компаній R.Wolf (Німеччина) і відеосистему з ендокамерою виробництва фірми R.Wolf  (Німеччина). Для дезінтеграції конкрементів у 1025 (80,8%) пацієнтів використовували ультразвуковий літотриптор R. Wolf (Німеччина), а у 243 (19,2%) пацієнтів використовували лазерний літотриптор R.Wolf Tower 30+. Іригацію здійснювали за допомогою 0,9% розчину натрію хлориду. 
У 28 (2,2%) пацієнтів була виконана ретроперитонеоскопічна уретеролітотомія.

У більшості пацієнтів (у 1151 (90,8%) випадку) уретероскопію було виконано під спінальною або перидуральною анестезією. Загальна анестезія виявилася необхідною в інших 117 пацієнтів (9,2%). В усіх випадках проводили рутинну антибіотикопрофілактику з використанням фторхінолонів або цефалоспоринів. 

За неможливості проведення уретероскопа через інтрамуральний відділ сечоводу через невідповідність діаметру вічка й уретероскопа або через  природні причини чи стриктуру в 106 (8,3%) пацієнтів виконували дилатацію вічка за допомогою бужів. 

Тяжкість інтраопераційних ускладнень оцінювали за класифікацією Satava (1998). Післяопераційні ускладнення розподіляли за ступенем тяжкості  відповідно до класифікації MCCS (P.A. Clavien, J.R. Sanabria, S.M. Strasberg, 1992).

З метою систематизації матеріалу, наочності й порівнянності його аналізу, усі хворі були розподілені на 4 клінічних групи: до I групи залучено 794 пацієнти зі «стандартними» каменями сечоводу, яким виконували уретероскопію з КУУЛТ із застосуванням необхідного мінімуму досліджень. До II групи розподілено 231 хворого зі «складними» каменями сечоводу, яким використовували КУУЛТ. До III групи віднесено 243 хворих зі «складними» каменями сечоводу, яким виконували КЛУЛТ. IV групу склали 28 хворих зі «складними» каменями сечоводу, у яких використовували РПУЛ. 

Експериментальну модель обструкції сечоводу конкрементом відтворювали на 48 безпородних кролях масою від 2,8 до 3,1 кг. У дослідженні використовували 6 серій по 8 тварин, вивчаючи стан стінки сечоводу у верхній і нижній третині на 7-8 і 12-14 добу, через 7 і 14 діб після зняття лігатур і відновлення пасажу сечі по сечоводу. 

Отже, тварин 1-ї серії на 7-8-у добу виводили з експерименту й досліджували ділянки сечоводу в зоні обструкції. У тварин 2-ї і 3-ї серії на 7-8-у добу видаляли лігатури, а виводили з експерименту відповідно на 7-8-у й 12-14-у добу після відновлення прохідності сечоводу. Тварин 4-ї серії виводили з експерименту на 12-14-у добу. Тварин 5-ї серії виводили з експерименту через 7-8 діб після ліквідації 12-14-денної обструкції, а тварин 6-ї серії виводили з експерименту на 12-14-ту добу після ліквідації експериментальної обструкції.

Тварин утримували в одному і тому ж приміщенні, догляд за ними відповідав загальноприйнятим нормам. Наркоз здійснювали внутрішньом'язовим введенням кетаміну (спочатку 2 % – 1,0 мл,  потім по 0,2 мл кожні 30 хв) і ксилазину (5 мг/кг). 

Черевну порожнину кроля відкривали через серединний розріз черевної стінки завдовжки 9–11 см. Сечовід ретельно виділяли упродовж 1 см з оточуючої жирової тканини у верхній або нижній третині, зберігаючи васкуляризацію. Під сечовід підводили держалку з монокрилової нитки 1-0. Кінці нитки проводили у просвіт силіконової трубки внутрішнім діаметром 5 мм і довжиною до 4 см. Ділянку сечоводу підтягували у просвіт трубки у вигляді петлі 0,4 см. Одним з кінців ниток прошивали стінку трубки і зав'язували хірургічним вузлом. Черевну порожнину потім зашивали. Тварин спостерігали в зазначені вище терміни. Після цього тварин виводили з експерименту, ділянки сечоводу піддавали гістологічному дослідженню. 

Зміст і методи експериментальної роботи з тваринами відповідали загальноприйнятим нормам і проводилися відповідно до вимог національних «Загальних етичних принципів експериментів на тваринах» (Україна, 2001), які узгоджуються з положеннями Директиви Європейської Співдружності від 24.11.86 р., Європейської конвенції про захист хребетних тварин, використовуваних для експериментальних та інших наукових цілей (Страсбург, 1986) і розпорядження МОЗ України №32 від 22.02.88 р.

Гістологічні зрізи завтовшки 3–5 мкм забарвлювали гематоксиліном та  еозином, сполучну тканину забарвлювали за методом Ван-Гізона. Препарати вивчали й фотографували за допомогою фотоапарата Canon PowerShot A510 і мікроскопа Leica DM LS2.

Для деталізації морфологічних змін застосовували імуногістохімічний (ІГХ) метод з використанням первинних моноклональних антитіл (МКАТ) фірми DAKO (Данія), Ready-to-Use. Особливості імунних клітинних реакцій в зонах пошкодження стінки сечоводу виявляли за експресією лейкоцитів і В-клітинних кластерів диференціювання (Myeloperoxidase, CD20), маркера плазматичних клітин (CD38), маркера макрофагів (CD68). Тенденцію до колагеноутворення для вивчення «зрілості» грануляційної тканини в досліджуваних зразках вивчали за допомогою МКАТ до Collagen I (колаген I типу) (Thermo scientific, Німеччина) і Collagen IV (CIV22) (колаген IV типу). Особливості васкуляризації в стінці сечоводу вивчалися за експресією маркера ендотеліальних клітин (CD31 JC 70A). Як маркер м'язових структур використовували Smooth Muscle Actin (Thermo scientific).

Усім хворим під час госпіталізації до клініки проводилося ретельне комплексне клінічне обстеження. Для спіральної КТ з болюсним контрастуванням використовувався томограф серії TSX-101 A «AQUILION» (Японія). В усіх хворих за допомогою КТ визначали рентгенівську щільність каменів в одиницях Hounsfield (HU). Також в усіх хворих проводили визначення форми, розміру й об'єму конкрементів, ступінь вираженості ретенційних змін ЧМС.

Ультразвукове дослідження проводилося на апараті «Aloka-1500» (Японія). З лабораторних методів діагностики проводили вивчення загальноклінічних і біохімічних показників крові в передопераційному періоді і в 1–2-у, а також на 3–4-у, 5–7-у, 8–10-у добу післяопераційного періоду. Вивчення показників крові проводили за загальноприйнятими методиками. Біохімічні дослідження крові проводили в клініко-біохімічній лабораторії КЗОЗ «ОКЦУН ім. В. І. Шаповала». 

Статистична обробка результатів дисертаційного дослідження здійснювалася за допомогою стандартного пакету прикладних програм R, Microsoft Excel 2000, STATISTICA 6.0 і Mathcad 15. Методи описової (дескриптивної) статистики включали оцінку середнього арифметичного (M), середньої похибки середнього значення (m) – для ознак, що мають безперервний розподіл; а також коефіцієнт достовірності відмінностей Стьюдента, Пірсона, Спірмена і шкали Чеддока. Для вибору найбільш інформативних показників використано кореляційний, факторний і регресивний аналіз. Критичний рівень p достовірності нульової статистичної гіпотези (про відсутність значущих відмінностей або кореляційних залежностей) був прийнятий за такий, що дорівнює 0,05, що є стандартним у статистичному аналізі при дослідженні біологічних систем. Застосування перелічених методів сприяло отриманню максимально достовірних результатів, які разом з наявними літературними даними дозволили вирішити сформульовані завдання.

З метою поліпшення якості лікування пацієнтів із каменями сечоводу нами проведено аналіз причин і характеру невдач та ускладнень при виконанні уретероскопії й контактної літотрипсії з використанням семиригідного уретероскопа та ультразвукового літотриптора. 

Нами були обстежено пацієнтів, у яких відмічено ускладнення під час операції або в післяопераційному періоді. Окремо був проведений аналіз в групі пацієнтів, де ускладнень не відмічено, але процедура виявилася невдалою, оскільки, з тих або інших причин, конкремент (чи його клінічно значущі фрагменти) після операції залишалися в отворі верхніх сечовивідних шляхів, тобто не був досягнутий статус «stone-free». При аналізі ускладнень вивчали демографічні дані пацієнтів, розміри й локалізацію конкрементів, час операції, її ефективність у плані досягнення статусу «stone-free». 
У 231 пацієнта, що були залучені до дослідження, відмічено 351 ускладнення різного ступеня тяжкості (у середньому 1,52 випадка на одного пацієнта), з них 82 (23,4%)  - випадки інтраопераційних ускладнень і 269 (76,6%) - післяопераційних.
Середній вік пацієнтів з інтраопераційними ускладненнями з 95% ДІ становив 42,71±1,34 року. Чоловіків було майже вдвічі більше, ніж жінок, відповідно 53 (64,6%) і 29 (35,4%) осіб. Лівобічна патологія діагностована в 43 (52,4%) випадках, а правобічний уретеролітіаз - в 39 (47,6%). Середній розмір конкрементів у пацієнтів з інтраопераційними ускладненнями з 95% ДІ становив 1,22±0,05 см з інтервалом від 0,6 до 2,0 см. Крім того, у 76 (92,7%) випадках мали місце одиничні, а в 6 (7,3%) випадках – множинні конкременти сечоводів. Інтраопераційні ускладнення виявлено при локалізації каменя у в/3 сечоводу у 18 (21,9%) пацієнтів, у с/3 – у 23 (28,1%) пацієнтів і в 41  (50%) пацієнта конкременти локалізувалися в н/3 сечоводу.

Нами також проведено аналіз післяопераційних ускладнень при лікуванні уретеролітіазу з використанням КУУЛТ. 

Середній вік хворих з післяопераційними ускладненнями, що виникли при лікуванні уретеролітіазу, становив 46,25±2,12 року, причому цей показник коливався в межах від 19 до 78 років. Чоловіків, як і в групі з інтраопераційними ускладненнями, було більше, ніж жінок: відповідно 155 (57,6%) і 114 (42,4%) осіб. Ліворуч конкременти у сечоводах виявлено у 153 (56,9%) пацієнтів і у 116 (43,1%) були сторонні конкременти. 

У групі з післяопераційними ускладненнями при лікуванні хворих на камені сечоводів середній розмір конкременту становив 1,31±0,03 см при діапазоні значень від 0,6 до 2,0 см. Щільність каменів була від 506 до 1567 HU, у середньому – 1047,60±18,78 HU. 

У переважної більшості пацієнтів (у 253 випадках (95,1%)) камені були одиничними, а у 16 (4,9%) виявлено два й більше каменів сечоводу. У групі хворих з післяопераційними ускладненнями камені локалізувалися у в/3 сечоводу у 108 (40,1%) з них, у с/3 – у 56 (20,8%) і в н/3 сечоводу камені виявлено в 105 (39,1%) пацієнтів.

Окрім безпосередньо ускладнень КУУЛТ, нами проведено аналіз операцій, які закінчилися невдачею. До таких ми віднесли випадки, коли ускладнень операції не відмічено, але в результаті втручання не був досягнутий статус «stone-free». Це було пов'язано з міграцією каменя або його фрагментів у чашково-мискову систему нирки або у вищерозміщені відділи сечоводу, недосяжні для уретероскопа як під час контактної літотрипсії, так і при тракції фрагментів роздробленого каменя інструментом. До розряду невдач ми також віднесли випадки, під час яких виникли ситуації, які мають потенційну небезпеку для пацієнта та можливість виникнення ускладнень. 

Вік пацієнтів при невдачах КУУЛТ коливався від 29 до 76 років, у середньому 45,23±3,24 року. З них пацієнтів чоловічої статі було 131 (66,5%) проти 66 (33,5%) пацієнток жіночої статі. Ліворуч камені відмічено в 93 (47,2%) хворих, а праворуч – у 104 (52,8%) хворих.
При невдачах КУУЛТ середні розміри каменів у пацієнтів цієї групи сягали 1,33±0,02 см (від 0,6 до 1,8 см) при щільності від 501 до 1997 HU, у середньому – 1057,87±18,31 HU. Невдачі КУУЛТ відмічено при каменях у в/3 сечоводу в 101 (51,3%) пацієнта, при конкрементах с/3 сечоводу – у 49 (24,9%) пацієнтів і при конкрементах н/3 сечоводу  – у 47 (23,9%) пацієнтів. Усього ця група нараховувала 197 пацієнтів.

Нами проведений мультиваріантний аналіз причин ускладнень при ендоскопічному лікуванні уретеролітіазу. Для цієї мети були проаналізовані наступні пари ознак каменю: розмір + щільність, розмір + локалізація в сечоводі, щільність + локалізація в сечоводі. 
За допомогою методу кореляції визначався характер кореляційного звʼязку між обстежуваними ознаками та визначення тісноти цього зв'язку.  Вибірковий коефіцієнт кореляції обчислювався за формулою:
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 - середнє значення добутку ознак х і у, 
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 - середні квадратичні відхилення, знайдені для ознаки Х і для ознаки Y. 


Надійність 
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 отриманого вибіркового коефіцієнта кореляції визначалася за формулою 
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 і становить величину 0,101. Підсумок про тісноту лінійного зв'язку 
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 для генеральної сукупності можна отримати на основі вичисленого 
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 відповідно до формули
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Прогностичне значення вищезазначених пар ознак було окремо вивчено для інтраопераційних, ранніх післяопераційних та пізніх післяоперційних ускладнень.


При вивченні залежності інтраопераційних ускладнень від розмірів конкрементів і їх щільності з 25 випадків з розмірами каменю <1,0 см тільки в 3 (12,0%) - щільність каменю була <1000 HU, при щільності каменю <1500 HU ускладнення відмічені вже в 7 (28,0%) випадках, при щільності >1500 HU інтраопераційні ускладнення виявлені в 15 (60,0%). При розмірах конкременту від 1,0 до 1,5 см інтраопераційні ускладнення виявлені у 26 випадках, при цьому при щільності каменю <1000 HU ускладнення відмічені в 5 (19,2%) випадках. При щільності каменю 1000-1500 HU було 8 (30,8%) ускладнень, а при найвищій щільності каменю  > 1500 HU, виявлено 13 (50,0%) ускладнень. При найбільших розмірах каменю (>1,5 см) частота інтраопераційних ускладнень в 31 випадку залежно від щільності була дещо іншою. Так, при щільності каменю <1000 HU відмічено 12 (38,7%) ускладнень. При щільності конкременту 1000-1500 HU ускладнення мали місце в 10 (32,2%) випадках, а при каменях великих розмірів і щільності >1500 HU ускладнення виникали в 9 (29,1%) випадках.

Для репрезентативної вибірки даних за вибірковим коефіцієнтом кореляції, з  вірогідністю 95%, визначався довірчий інтервал для коефіцієнта кореляції 
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 генеральної сукупності, який дорівнює 
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. Таким чином, була встановлена певна закономірність збільшення частоти інтраопераційних ускладнень у пацієнтів з розмірами каменю <1,0 см і 1-1,5 см залежно від його щільності. Тобто, при збільшенні щільності каменю, кількість ускладнень не залежала від того, були його розміри малими чи великими. При розмірах каменю >1,5 см інтраопераційні ускладнення виникали незалежно від щільності каменю і мали зворотну тенденцію - зниження частоти інтраопераційних ускладнень із зменшенням щільності каменю. 

Наступним кроком було вивчення залежності інтраопераційних ускладнень від розмірів конкрементів і їх локалізації в різних відділах сечоводу. З 25 випадків при розмірі каменю <1,0 см ускладнення відмічені в 12 (48,0%)  при локалізації каменю у в/3 сечоводу, у с/3 сечоводу  конкременти локалізувалися в 8 (31,0%) випадках, а у н/3 - тільки в 5 (20,5%). При розмірах конкременту від 1,0 до 1,5 см інтраопераційні ускладнення мали місце в 26 випадках, з яких в 5 (19,2%) - камені локалізувалися у в/3, в 6 (23,1%) - в с/3 і в 15 (57,7%) – в  н/3 сечоводу. При 31 інтраопераційному ускладненні конкременти були розмірами >1,5 см. При цьому тільки в 7 (16,1%) з них камені локалізувалися у в/3, в 5 (19,4%) - у с/3, а в більшості випадків (19 (48,4%) конкременти знаходилися у н/3 сечоводу. 

За вибірковим коефіцієнтом кореляції визначався, з вірогідністю 95%, довірчий інтервал для коефіцієнта кореляції 
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 генеральної сукупності, який дорівнював 
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. Таким чином, було доведено, що при розмірах каменю <1,0 см з найбільшою частотою інтраопераційні ускладнення розвиваються при локалізації конкременту у верхніх і середніх відділах сечоводу. При цьому слід враховувати, що лікування конкрементів розмірами до 1,0 см у нижніх відділах сечоводу з використанням КУУЛТ значно небезпечніше.

Наступним аспектом мультиваріантного аналізу можливих причин інтраопераційних ускладнень стало вивчення їхнього взаємозв'язку з щільністю та локалізацією конкрементів в сечоводі. При аналізі цих взаємозв'язків нами також відмічений ряд особливостей. В 20 випадках з інтраопераційними ускладненнями камінь розташовувався у в/3 сечоводу, з них тільки в 7 (35%) - щільність його не перевищувала 1000 HU, в 3 (15%) - щільність конкременту склала від 1000 до 1500 HU, а в 10 (50%) - щільність каменів була > 1500 HU. При локалізації каменів у с/3 сечоводу в 6 (24,2%) випадках щільність каменю була найменшою - <1000 HU, в 5 (20%) - щільність каменю складала від 1000 до 1500 HU, а більше ніж в половині випадків (14 (56,0%) - щільність каменів була > 1500 HU. При локалізації конкрементів в нижніх відділах сечоводу, їх щільність в 37 випадках розподілилася таким чином: в 11 (29,7%) камені мали щільність <1000 HU, в 11 (29,7%) - 1000-1500 HU, в інших 15 (40,5%) - щільність була найбільшою, тобто >1500 HU.

За вибірковим коефіцієнтом кореляції з вірогідністю 95%, визначався довірчий інтервал для коефіцієнта кореляції 
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 генеральної сукупності, рівний 
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. Отже, при локалізації каменів у верхніх і середніх відділах сечоводу, найбільша кількість інтраопераційних ускладнень при виконанні КУУЛТ виникала у пацієнтів з каменями максимальної щільності 1000-1500 HU і більше.

Ми також провели  мультиваріантний аналіз для виявлення чинників, що впливають на розвиток ранніх післяопераційних ускладнень при лікуванні уретеролітіазу з використанням КУУЛТ.

Було виявлено, що найчастіше  при урахуванні розмірів та щільності ранні післяопераційні ускладнення спостерігалися при найменших розмірах конкременту (до 1,0 см) при найбільшій його щільності, а саме >1500 HU. З 42 випадків з розмірами каменю <1,0 см тільки у 6 (14,3%) - щільність каменю була <1000 HU, при  щільності конкременту від 1000 до 1500 HU -  у 12 (28,6%), а при щільності каменю >1500 HU - виявлені в 24 (57,1%) випадках. При великих розмірах конкременту ‑ від 1,0 до 1,5 см ускладнення раннього післяопераційного періоду зафіксовані в 58 випадках, при цьому вони у меншій мірі залежали від щільності каменю. Так, при конкрементах щільністю <1000 HU ускладнення були в 27 (46,6%) випадках, при щільності 1000-1500 HU – в 26 (44,8%), а при щільності >1500 HU відмічались  тільки в 5 (8,6%) випадках. В 79 випадках з найбільшими розмірами каменю (>1,5 см) післяопераційні ускладнення також не залежали від його щільності. При щільності <1000 HU ускладнення відмічено в 31 (39,2%) випадку, при щільності 1000-1500 HU - в 40 (50,6%), а при  щільності > 1500 HU - тільки в 8 (10,1%) випадках.

За вибірковим коефіцієнтом кореляції, з вірогідністю 95%, визначався довірчий інтервал для коефіцієнта кореляції 
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 генеральної сукупності, який склав величину 
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. Отже, при мультиваріантному аналізі причин ранніх післяопераційних ускладнень нами з’ясовано,  що у пацієнтів з розмірами каменю <1,0 см і 1-1,5 см виявлено чітку залежність розвитку ускладнень від його щільності. При розмірах каменю >1,5 см ускладнення виникали незалежно від щільності каменю.
Далі нами вивчена залежність ранніх післяопераційних ускладнень від розмірів і локалізації каменю. 

З 42 випадків при локалізації каменів розмірами <1,0 см у в/3 сечоводу ускладнення відмічені в 25 (59,5%), у с/3 сечоводу конкременти локалізувалися в 8 (19,0%), а в н/3 - в 9 (21,4%) випадках. З 58 випадків з  конкрементами від 1,0 до 1,5 см в 14 (24,1%) - камені були розташовані у в/3 сечоводу, в 15 (25,9%) - в с/3, а в 29 (50,0%) - в н/3  сечоводу. Конкременти > 1,5 см були виявлено в 79 випадках, з яких в 22 (27,8%) камені були розташовані у в/3, в 16 (20,3%) - локалізувалися в с/3, а у більше ніж у половини, а саме в 41 (51,9%) випадку - в н/3 сечоводи. 

По вибірковому коефіцієнту кореляції, з вірогідністю 95%, визначався довірчий інтервал для коефіцієнта кореляції 
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 генеральної сукупності, який дорівнював 
[image: image458.wmf]]

039

,

0

;

46

,

0

[

-

-

. Таким чином, у пацієнтів при лікуванні уретеролітіазу із застосуванням КУУЛТ, при розмірах каменю <1,0 см ранні післяопераційні ускладнення відмічені, в основному, при локалізації конкременту у верхніх відділах сечоводу (тобто більше половини усіх ускладнень). 

Наступним етапом дослідження було проведення аналізу з вивчення взаємозв'язків ранніх післяопераційних ускладнень з щільністю й локалізацією конкременту. 

У пацієнтів з каменями щільністю <1000 HU ранні післяопераційні ускладнення відмічені при локалізації конкременту у н/3 сечоводу: з 69 випадках -  в 34 (53,1%). Менше половини ускладнень припало на верхню і середню третину сечоводу - 21 (32,8%) і 9 (14,1%), відповідно. При щільності каменю від 1000 до 1500 HU частота ускладнень розподілилася приблизно порівну - відповідно 26 (33,3%), 23 (29,5%) і 29 (37,2%) випадків при локалізації у верхній, середній і нижній третині сечоводу. При щільності >1500 HU найбільша кількість ускладнень відмічена при їх локалізації у верхніх і нижніх відділах сечоводу - відповідно в 14 (37,8%) і в 16 (43,2%) випадках. При знаходженні каменю у с/3 сечоводу ранні післяопераційні ускладнення відмічені в 7 (18,9%) випадках.

За вибірковим коефіцієнтом кореляції, з вірогідністю 95%, визначався довірчий інтервал для коефіцієнта кореляції 
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 генеральної сукупності, який склав величину  
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. Аналіз залежностей маргіналів (підсумкового значення) ускладнень від локалізації 
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 і його щільності 
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 свідчить про зростання кількості ранніх післяопераційних ускладнень при локалізації каменю 
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 в верхній і середній третині сечоводу (без урахування щільності). При цьому мінімум ускладнень без урахування локалізації каменю характерний для щільності каменю < 1000 HU. 

При вивченні залежності пізніх післяопераційних ускладнень від розмірів конкрементів і їх щільності в різних відділах сечоводу було виявлено, що в 30 випадках при каменях розмірами <1,0 см в 3 (10,0%) – його щільність була <1000 HU, в 13 (43,3%) - 1000-1500 HU, а в 14 (46,7%) випадках >1500 HU. При розмірах конкременту від 1,0 до 1,5 см пізні післяопераційні ускладнення розвинулися в 28 випадках, при цьому в 4 (14,3%) з них камені мали щільність <1000 HU, в 11 (39,3%) - 1000-1500 HU, а в 13 (46,4%) - >1500 HU. При розмірах конкременту >1,5 см  ускладнення відмічені в 32 випадках. З них, в 19 (59,4%) - щільність конкременту була <1000 HU, в 10 (31,3%) - 1000-1500 HU, а в 3 (9,4%) - конкременти мали щільність >1500 HU.

За вибірковим коефіцієнтом кореляції, з вірогідністю 95%, визначався довірчий інтервал для коефіцієнта кореляції 
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. Аналіз залежностей маргіналів (підсумкового значення) пізніх ускладнень від щільності 
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 каменю і його розміру 
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свідчить про зростання числа пізніх післяопераційних ускладнень при збільшенні щільності каменю 
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 > 1000 HU (без урахування розміру). При цьому максимум пізніх ускладнень без урахування щільності каменю характерний для розміру
[image: image469.wmf]Pk

 каменю від 1,0 см до 1,5 см 

Нами також проведений аналіз виникнення пізніх післяопераційних ускладнень залежно від розмірів і локалізації конкременту в різних відділах сечоводу. 

З 30 випадків  при розмірах <1,0 см пізні післяопераційні ускладнення відмічені у в/3  в 17 (56,7%) з них. При розташуванні конкрементів у відділах сечоводу що пролягають нижче, ускладнення відмічені в 7 (23,3%) випадках у с/3 сечоводу  і 6 (20,0%) – у н/3 сечоводу. При розмірах каменю 1,0-1,5 см з 28 випадків при локалізації конкременту у в/3 пізні післяопераційні ускладнення виявлені в 7 (25,0%), при локалізації у с/3 - в 6 (21,4%), а при локалізації конкременту у н/3 - в 15 (53,6%) випадках. Така ж тенденція в плані частоти післяопераційних ускладнень мала місце в 32 випадках з каменями сечоводу розмірами >1,5 см. При локалізації конкременту у в/3 ускладнення мали місце в 5 (15,6%) випадках,  в с/3 - в 4 (12,6%), а у н/3 сечоводу – в 23 (71,8%).

По вибірковому коефіцієнту кореляції, з вірогідністю 95%, визначався довірчий інтервал для коефіцієнта кореляції 
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. Отже, слід відмітити, що при локалізації конкременту у верхній і середній третині сечоводу вірогідність розвитку пізніх післяопераційних ускладнень не залежить від розмірів конкременту, при локалізації конкременту в нижніх відділах сечоводу ускладнення зустрічаються значно частіше при розмірах конкременту >1,5 см.
Також був проведений аналіз взаємозв'язку пізніх післяопераційних ускладнень з локалізацією конкрементів різної щільності.
З 26 випадків при щільності каменю <1000 HU в 10 (38,5%)  камінь розташовувався у в/3, в 6 (23,0%) - у с/3  і в 10 (38,5%) - у н/3 сечоводу. З 34 випадків при щільності від 1000 до 1500 HU в 11 (32,4%) з них камінь знаходився у в/3, в 5 (14,7%) - у с/3 і в 18 (52,9%) - у н/3. При найбільшій щільності конкременту (>1500 HU), в 8 (26,7%) випадках з 30 камінь локалізувався у в/3, в 6 (20,0%) - у с/3 і у 16 (53,3%) - у н/3 сечоводу.

За вибірковим коефіцієнтом кореляції, з вірогідністю 95%, визначався довірчий інтервал для коефіцієнта кореляції 
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. Таким чином, необхідно відмітити, що незалежно від локалізації конкременту, вірогідність розвитку пізніх післяопераційних ускладнень зростає при щільності конкременту 1000 HU і більше.

Отже, на підставі проведеного аналізу результатів лікування каменів сечоводу з використанням КУУЛТ ми можемо зробити такі висновки.

1. У переважної більшості пацієнтів (у наших спостереженнях 77,5%)  ця операція проходить без ускладнень. Більшість ускладнень під час операції не були тяжкими. Вони усунені інтраопераційно з використанням ендоскопічної техніки. 

2. Невдачі операції пов'язані з неможливістю досягнення статусу «stone-free» внаслідок міграції конкременту або його фрагментів у недосяжні для уретероскопічного лікування відділи нирки або сечоводу. Тривалість післяопераційного лікування пацієнтів з інтраопераційними (10,06±0,44 доби)  і післяопераційними (15,42±0,16 доби) ускладненнями при КУУЛТ значно перевищує тривалість лікування пацієнтів без ускладнень (3,61±0,73 доби).
3. За відсутності ускладнень у пацієнтів з каменями сечоводу конкременти, як правило, розташовувалися в н/3 сечоводу, мали розміри до 1,0 см і щільність не більшу за 1000 HU. У даному випадку частота розвитку ускладнень і невдач не перевищувала 1,2%.

У результаті нами запропоновано термін «складного» каменя сечоводу. Це поняття ми потрактовуємо як високу вірогідність розвитку ускладнень і невдач при лікуванні каменів сечоводу з використанням стандартних методів контактної уретеролітотрипсії, наприклад з використанням сучасних ультразвукових літотрипторів.

До «складних» каменів сечоводу належать: 

1. Конкременти будь-яких розмірів і щільності при локалізації у в/3 і с/3 сечоводу.

2. Конкременти будь-яких розмірів і локалізації при щільності > 1000 HU.

3. Конкременти будь-якої щільності і локалізації при розмірах > 1,0 см.

З метою уточнення впливу тривалості стояння каменя в просвіті сечоводу на стан його стінки проведено експериментальне дослідження з використанням обструкції сечоводу у кролів з подальшим вивченням патоморфологічних змін у стінці сечоводу в зоні перебування каменя.

Результати проведеного експериментального дослідження продемонстрували, що при фіксації конкременту в просвіті сечоводу більше 7 діб в його стінці розвивалися зміни, які сприяли підвищеній травматизації стінки сечоводу під час ендоскопічної операції у вигляді фрагментації колагенових волокон базальних мембран судин і сполучнотканинної строми, цитолізу і дистрофії м'язових волокон, що підтверджується ІГХ-реакцією з МКАТ до Collagen I, IV, Smooth Muscle Actin. Такі порушення, поряд з великим запальним інфільтратом слизової оболонки лейкоцитами (Myeloperoxidase+), а в наступні терміни CD20+ лімфоцитами, CD38+ плазматичними клітинами і CD68+ макрофагами, обумовлюють  ризики травматизації стінки сечоводу і можливості розвитку інших інтраопераційних і післяопераційних ускладнень при ендоскопічному лікуванні уретеролітіазу незалежно від локалізації конкременту. 

При перебуванні каменю у сечоводі більше 12 діб виражені зміни поширюються на усю товщу слизової оболонки. Спостерігаються важкі гемодинамічні порушення в судинному руслі з розвитком міжтканинних набряків і осередкових крововиливів, обумовлених пошкодженням не тільки структур базальних мембран, а й м'язової стінки судин з фрагментацією Smooth Muscle Actin, що значно підвищує вірогідність травматизації стінки сечоводу і може стати додатковим чинником розвитку ускладнень в усіх термінах лікування уретеролітіазу.

При дослідженні слизової оболонки сечоводу на 7 добу після ліквідації обструкції протягом 7-8 діб відзначаються фокуси регенерації епітелію, дистрофічні зміни значно зменшуються за протяжністю і тяжкістю, визначаються множинні вогнища регенерації за рахунок проліферації камбіальних клітин епітелію, позитивно забарвлених на CD31 JC 70A. Зберігається помірний набряк і склерозування периваскулярних просторів з накопиченням Collagen I, невиражені порушення гемомікроциркуляції у вигляді стазу, сладжу еритроцитів. Явища дистрофії і цитолізаміоцитов стінки сечоводу мають меншу вираженість, проте з'являються осередкові, що експресують Collagen I склеротичні зміни за рахунок проліферації сполучнотканинних компонентів.

Морфологічна структура сечоводу на 14 добу після ліквідації 7 денної обструкції підтверджує високий регенераторний потенціал перехідного епітелію і зворотність дистрофічних процесів в епітеліальному і м'язових шарах сечоводу. Відсутні ділянки некрозу слизової оболонки, спостерігалася повна регенерація перехідного епітелію. Дисциркуляторні судинні порушення відсутні, в стінках судин відзначаються дрібні вогнища гіалінозу і гіпертрофії м'язового шар з помірною рівномірною експресією Smooth Muscle Actin, склерозування периваскулярних просторів.

Зміни стінки сечоводу на 7 добу після ліквідації обструкції тривалістю 14 діб характеризуються наявністю вогнищ дистрофії і некрозу епітеліальної оболонки сечоводу, порушенням регенерації з розвитком ділянок склерозування слизової оболонки з позитивним фарбуванням таких зон на Collagen IV. Мала місце осередкова і дифузна інфільтрація всіх шарів стінки сечоводу CD20+, CD38+ клітинами лімфоїдного ряду, CD68+ макрофагами і значною кількістю поліморфноядерних лейкоцитів, що демонструють позитивну реакцію з Myeloperoxidase. Спостерігалися великі склеротичні зміни за рахунок проліферації сполучнотканинних клітинно-волокнистих структур з експресією Collagen I.

Зміни стінки сечоводу на 14 добу після ліквідації обструкції, що тривала  14 діб характеризувалися наявністю вогнищ некробіотичних змін епітеліальної оболонки сечоводу внаслідок неповної регенерації (субституції) з розвитком ділянок склерозу слизової оболонки. Спостерігалася осередкова і дифузна інфільтрація стінки сечоводу, більш виражена периваскулярно, CD20+, CD38+ клітинами лімфоїдного ряду, СD68+ макрофагами і значною кількістю поліморфноядерних лейкоцитів. Відзначалася поява значної кількості новоутворених судин, маркированих CD31 JC 70A,  в товщі грануляційної тканини. На тлі некробіотичних змін міоцитів м'язового шару стінки сечоводу, які залишилися, найбільшу вираженість мали склеротичні зміни за рахунок проліферації сполучнотканинних клітинно-волокнистих структур і відкладенням Collagen I в стінці органів.

Отже, на підставі проведеного детального патоморфологічного дослідження стінки сечоводу експериментальних тварин при моделюванні уретеролітіазу з імітаційним відтворенням «складних» каменів сечоводу у вигляді різної тривалості їх стояння слід підкреслити, що усі виявлені в процесі експерименту порушення вказують на зміни гістоархітектоніки слизової оболонки сечоводу і певний перерозподіл сполучнотканинних волокон між власною пластинкою слизової оболонки і підслизовою оболонкою. 

Враховуючи вираженість змін стінки сечоводу, ці терміни перебування конкременту вимагають відповідної тривалості використання сечовідних стентів, а саме перебування каменю більше 12 діб вимагає дренування сечоводу стентом не менше 14 діб. Стент в даному випадку відіграє роль протектора, який сприяє оптимальному відновленню шарів стінки сечоводу, оберігає від утворення стриктур і деформацій просвіту сечоводу у віддалені терміни лікування.  

У нашому дослідженні були проаналізовані особливості післяопераційного періоду та післяопераційного дренування після КУУЛТ у пацієнтів зі «стандартними» і «складними» каменями сечоводу. На характер перебігу раннього післяопераційного періоду впливає сукупність таких обставин, як тривалість перебування каменю в сечоводі, особливості ендоскопічного лікування пацієнта, тривалість операції. У більшості пацієнтів - у 592 (74,6%) з 794 використовували стенти, у інших 202 (25,4%) дренування верхніх сечових шляхів здійснювали за допомогою сечовідного катетера.
Важливим критерієм для дренування верхніх сечових шляхів за допомогою стента після КУУЛТ є наявність ретенційних змін, а також ступінь порушень функціонального стану нирки на стороні локалізації конкременту. Виражена пієлокалікоектазія відмічена тільки у 45 (22,27±1,04%) пацієнтів із «стандартними» конкрементами, у яких верхні сечові шляхи ми дренували катетером і зі значно більшою частотою ‑ у 489 (81,36±2,59%) в групі, де використовували сечовідний стент (р<0,001). 

Одним з основних чинників, що обумовлюють вибір методу дренування верхніх сечових шляхів у пацієнтів зі «стандартними» каменями сечоводу є ступінь вираженості запальних змін в нирці в період, що передував оперативному втручанню. Підвищення температури тіла до операції  мало місце у 23 (11,23±1,05%) пацієнтів групи, де післяопераційне дренування сечоводу проводили за допомогою катетера. У групі пацієнтів, де використовували стентування, підвищення температури тіла зустрічалося значно частіше - у 346 (57,54±3,01%) пацієнтів (р<0,01).
У пацієнтів із «стандартними» каменями сечоводу дренування уретеральним катетером верхніх сечових шляхів ми здійснювали за наявності не більше 2 вищеперелічених чинників, зокрема в 196 (97,31±2,84%) випадках. У переважної більшості хворих із «стандартними» конкрементами сечоводу операцію КУУЛТ ми завершували установкою стента. При цих випадках спостерігалось  3 і більше ускладнюючих чинника.

Отже, у пацієнтів із «стандартними» каменями сечоводу можна обмежитися короткочасним дренуванням верхніх сечових шляхів з використанням сечовідного катетера в наступних випадках:

· Давність захворювання до 3 діб

· Наявність ниркової коліки, яку неможливо купірувати

· Відсутність вираженої пієлокалікоектазії, збереження функція нирки

· Відсутність запальних змін - підвищення температури тіла, змін в аналізі кров.

· Відсутність лейкоцитурії до операції ‑ неактивна фаза пієлонефриту

· Тривалість оперативного лікування менше 15 хвилин

· Відсутність змін слизової оболонки сечоводу

· Відсутність під час операції необхідності фіксації конкременту кошиками, тракції фрагментів щипцями

· Стабільна гемодинаміка під час операції, відсутність ознобу.

При наявності ускладнюючих чинників рішення про застосування цього виду дренування повинне прийматися індивідуально. Використання сечовідного катетера можливе, якщо кількість ускладнюючих чинників не перевищує 2.

У пацієнтів із «стандартними» каменями сечоводу необхідно проводити триваліше дренування верхніх сечових шляхів з використанням уретерального JJ-стента в наступних випадках:

· Давність захворювання більше 3 діб

· Наявність перед операцією ниркової коліки, яка не купірується медикаментозно

· Виражена пієлокалікоектазія, порушення функції нирки за даними променевих методів дослідження 

· Підвищення температури тіла, запальні зміни в аналізі крові - лейкоцитоз понад 10x109 /л, зрушення формули крові вліво

· Наявність лейкоцитурії або піурії до операції, що свідчать про наявність активної фази пієлонефриту

· Тривалість оперативного втручання більше 15 хвилин

· Наявність змін слизової оболонки сечоводу, зумовлених з дією конкременту

· Під час операції: необхідність фіксації конкременту кошиками, тракція фрагментів щипцями

· Епізоди нестабільної гемодинаміки під час операції, наявність ознобу.

Стентування здійснюють за наявності одного або декількох ускладнюючих чинників, при наявності 3 і більше вищеперелічених чинників установка стента є обов'язковою процедурою. 

Критерієм для видалення стента у пацієнтів зі «стандартними» каменями ми, окрім клініко-лабораторних обстежень, вибирали стан ниркової гемодинаміки з метою фіксації нормалізації стану нирки на боці операції. Для цього нами було виконано допплерівське дослідження нирок на боці блоку, зумовленого знаходженням каменю в сечоводі. Обстеження проводили до операції, через 1-2 доби, і  у хворих зі встановленими стентами через 6-8 діб після операції. 

До основної групи було залучено 124 пацієнти, яким для дренування верхніх сечових шляхів використовували уретеральний катетер і 237 пацієнтів, у яких з цією ж метою використовували стент. Контрольна група складалася з 22 осіб без патології нирок, середній їхній вік становив 48,36±2,11 року.

Під час аналізу допплерографічного обстеження нами відмічено, що в групі, де для дренування верхніх сечових шляхів було використано катетер, до операції виявлено несуттєві відхилення деяких показників ниркового кровотоку порівняно з такими в контрольній групі. Так, Vps у контрольній групі становила 0,97±0,05 м/сек, а в досліджуваній групі – 0,99±0,05 м/сек (відмінності недостовірні, р>0,5). На 2-у добу після операції цей показник також достовірно не відрізнявся від такого в контрольній групі, дорівнюючи 0,95±0,12 м/сек. Ved становила 0,36±0,01 м/сек, р>0,5, а на 2-у добу Ved у цих пацієнтів достовірно не відрізнялася від даних контрольної групи, досягаючи 0,34±0,09 м/сек (р>0,5).
У групі, де дренування верхніх сечових шляхів після операції контактної уретеролітотрипсії здійснювали шляхом установки стента, дані допплерографічного дослідження ниркового кровотоку були дещо іншими. До операції в обстежених хворих відмічено зниження Vps до 0,84±0,12 м/сек, що достовірно відрізнялося від даних контрольної групи ( р<0,01). Через 2 доби після операції цей показник також залишався зниженим до 0,89±0,09 м/сек (р<0,01), нормалізуючись тільки на 7-у добу після операції та досягаючи 0,94±0,02 м/сек (відмінності порівняно з контрольною групою недостовірні, p>0,1).

Отже, під час аналізу отриманих даних нами відмічено такі особливості. До операції у пацієнтів, яким виконували дренування верхніх сечових шляхів за допомогою катетеризації сечоводу, допплерографічні показники ниркового кровотоку дещо відрізнялися від показників контрольної групи, нормалізуючись уже в ранньому післяопераційному періоді на 1-2-у добу. У пацієнтів, яким дренування верхніх сечових шляхів здійснювали за допомогою стента, відхилення допплерографічних показників були значно істотнішими й нормалізація їх спостерігалася протягом 7-ми діб післяопераційного періоду.

Необхідно відмітити, що в усіх пацієнтів із «складними» каменями сечоводу післяопераційне дренування здійснювали виключно за допомогою установки JJ-стента, що забезпечувало надійне дренування сечових шляхів і збереження пасажу сечі по сечоводу.

Нами проведений аналіз показників перебігу післяопераційного періоду у пацієнтів із «складними» каменями сечоводу в порівняльному аспекті з пацієнтами із «стандартними» каменями. Тривалість операції в групі пацієнтів із «стандартними» каменями сечоводу склала 17,62±2,97 хв, а в групах порівняння вона була достовірно більшою, склавши при невдачах уретеролітотрипсії 24,51±2,32 хв (p<0,05), при інтраопераційних ускладненнях 45,05±2,62 хв (p<0,001). При поєднанні інтраопераційних і післяопераційних ускладнень тривалість операції збільшувалася до 53,04±3,81 хв (p<0,001), а у пацієнтів групи, де ускладнення операції поєднувалися з невдачами, тривалість операції досягала 56,28±2,19 хв (p<0,001).

Тривалість антибактеріальної терапії у пацієнтів із «стандартними» каменями сечоводу склала 9,01±1,02 діб. При інтраопераційних ускладненнях величина цього показника збільшувався до 20,05±1,51 діб (р<0,001), у пацієнтів з післяопераційними ускладненнями досягала 22,57±3,01 доби (р<0,001), а при комбінації ускладнень уретеролітотрипсії з невдачами операції - 26,09±1,176 діб (р<0,001).

Якщо середня тривалість інфузійно-трансфузійної терапії у пацієнтів зі «стандартними» каменями сечоводів склала 0,76±0,12 доби, то при виникненні інтраопераційних ускладнень збільшувалася до 4,02±0,82 діб (р<0,001),  при післяопераційних ускладненнях  становила 7,24±1,76 діб (р<0,001), а при поєднанні ускладнень з невдачами КУУЛТ цей показник досягав 10,03±2,01 діб (р<0,001).

Тривалість дренування верхніх сечових шляхів з використанням стента у пацієнтів із «стандартними» каменями сечоводу склала в середньому 5,04±0,98 діб. При невдачах дренування тривало 8,01±1,04 діб (р<0,05),  при інтраопераційних ускладненнях досягало 15,01±2,07 діб (р<0,001), а поєднанні інтраопераційних і післяопераційних ускладнень уретеролітотрипсії «складних» каменів величина цього показника склала 16,05±2,43 діб (р<0,001).

Було доведено, що адекватне післяопераційне дренування верхніх сечових шляхів у пацієнтів із «складними» каменями сечоводу є запорукою успішного лікування невдач і ускладнень уретеролітотрипсії. Вибір методу дренування повинен здійснюватися індивідуально у кожному конкретному випадку. 

Отже, невдачі і ускладнення при лікуванні складних каменів сечоводу з використанням КУУЛТ значно обтяжують перебіг післяопераційного періоду у цих пацієнтів. У них спостерігається гіпертермія, погіршення самопочуття, напади ниркової коліки, болючість в поперековій ділянці. Ці хворі потребують тривалого стентування чи додаткової нефростомії. Для елімінації конкрементів або їх фрагментів доводиться проводити повторні уретеролітотрипсії або сеанси ЕУВЛ. 

Тривале стентування сечоводу у пацієнтів із «складними» каменями і невдачами КУУЛТ, поза сумнівом, є вимушеним заходом. Дренування верхніх сечових шляхів стентом в цих випадках обгрунтоване ще і тим, що досить часто неможливо елімінувати усі фрагменти зруйнованого конкременту (із-за вираженого набряку і запальних змін в зоні його локалізації), а використання для дренування верхніх сечових шляхів стента забезпечує адекватний відтік сечі. 

Отже, КУУЛТ - високоефективна і безпечна процедура у хворих з конкрементами нижніх відділів сечоводу розмірами <1,0 см при щільності <1000 HU, але виявляється малоприйнятною у хворих із «складними» каменями сечоводу.

Основними завданнями при дезінтеграції «складного» конкремента під час літотрипсії являються:

а) швидка дезінтеграція щільного і (чи) великого каменю; 

б) відсутність зайвої кінетичної дії, яка сприяє міграції каменю в недоступні відділи сечовивідних шляхів; 

в) дезінтеграція каменю на досить велику масу дрібних фрагментів, які самостійно евакуюються з сечоводу із струмом рідини і не вимагають використання додаткових інструментів для їх видалення.

Враховуючи досить велику кількість ускладнень і невдач при ендоскопічному лікуванні «складних» каменів сечоводу за допомогою КУУЛТ, нами для лікування цього контингенту хворих була використана контактна уретеролітотрипсія за допомогою лазерного літотриптора.

КЛУЛТ проведена 243 пацієнтам із «складними» каменями сечоводів.

Вік хворих в цій групі коливався в інтервалі від 29 до 81 року, склавши в середньому 48,79±2,05 років. Зберігалося співвідношення 2:1 у кількості пролікованих чоловіків і жінок - 149 (61,3%) проти 94 (38,7%). Ліворуч камені були у 104 (42,8%) хворих, праворуч - у 121 (49,8%), а у 18 (7,4%) мав місце 2-бічний уретеролітіаз.  Розміри конкрементів  досягали в середньому 1,78±0,06 см (від 0,8 до 2,4 см). Конкременти локалізувалися у в/3 сечоводу у 111 (45,7%) хворих, в с/3 - у 60 (24,7%) і у 72 (29,6%) - конкременти локалізувалися у н/3 сечоводу.

Давність захворювання у пацієнтів цієї групи склала від 3 до 26 діб, в середньому 14,45±0,57 діб. Тривалість операції при використанні КЛУЛТ дорівнювала 18,14±1,36 хвилин, інтервал показника був від 12 до 24 хвилин. Тривалість перебування на ліжку після операції хворих із «складними» каменями в цій групі досягала в середньому 5,41±0,16 діб. Ефективність процедури уретеролітотрипсії у пацієнтів із «складними» каменями сечоводу при використанні лазерного літотриптора була досить високою, склавши 92,2% (тобто статус «stone-free» був досягнутий у 224 випадках з 243). При цьому, у 19 (7,8%)  пацієнтів в просвіті сечоводу залишалися до кінця операції дрібні фрагменти не більше 3 мм, що відходили самостійно на 3-10 добу після операції. Ця ситуація в жодному з випадків не вимагала повторних оперативних втручань, також не відмічена міграція конкременту у вищерозташовані відділи сечоводу.

У н/3 сечоводу конкременти виявлені у 72 пацієнтів, що склало приблизно третю частину (29,6%) усіх хворих цієї групи. Камені розмірами <1,0 см у цьому відділі сечоводу були тільки у 9 пацієнтів, при цьому у 2 (2,8%) хворих їх щільність була від 1000 до 1500 HU, а у 7 щільність конкрементів була >1500 HU. Камені розмірами від 1 до 1,5 см виявлені у 22 хворих. При цьому тільки у 3 (4,2%) пацієнтів щільність конкрементів не перевищувала 1000 HU, у 8 (11,1%) - щільність каменю досягала 1500 HU, а у 11 (15,3%) пацієнтів - > 1500 HU. 

У 41 пацієнта розміри конкременту перевищували 1,5 см, при цьому у 12 (16,7%) з них щільність каменю була < 1000 HU, у 15 (20,8%) - досягала 1500 HU, а у 14 (19,4%) щільність конкременту була > 1500 HU. Отже, ми можемо констатувати, що більшість «складних» конкрементів, що локалізувалися в н/3 сечоводу у хворих цієї групи були «щільними» і «великими».

Камені розмірами < 1,0 см при їх локалізації в с/3 сечоводу мали щільність <1000 HU у 3 (5,0%) пацієнтів цієї групи. Щільність конкрементів від 1000 до 1500 HU відмічена у 5 (5,3%), а щільність > 1500 HU виявлена у 6 (10,0%) хворих. При розмірах конкременту від 1,0 до 1,5 см, камені щільністю < 1000 HU були у 4 (6,7%) хворих, щільністю 1000-1500 HU відмічені у 7 (11,7%) хворих і у такої ж кількості пацієнтів виявлені камені щільністю >1500 HU. Камені найбільшого розміру  (> 1,5 см) були у 29 (47,5%) хворих цієї групи. При цьому у 8 (13,3%) з них щільність каменю була не більше 1000 HU, у 12 (20,0%) - величина цього показника склала від 1000 до 1500 HU, а у 9 (13,3%) пацієнтів щільність каменів перевищувала 1500 HU. Отже, у пацієнтів із «складними» каменями, що локалізувалися в с/3 сечоводу, у переважної більшості - 47 (77,0%) хворих вони були розмірами > 1,5 см і у 46 (75,4%) - щільністю > 1500 HU.

«Складні» камені з локалізацією у верхній третині сечоводу розмірами <1,0 см у 18 (16,2%) пацієнтів мали щільність <1000 HU, від 1000 до 1500 HU  - спостерігалася  у 23 (20,7%) хворих, а >1500 HU - відмічена у 18 (16,2%) хворих. При розмірах конкременту від 1,0 до 1,5 см, камені щільністю <1000 HU були виявлені у 8 (7,2%) хворих, щільністю 1000-1500 HU відмічені у 11 (7,2%) хворих і у 8 (7,2%) пацієнтів виявлені камені щільністю >1500 HU. Конкременти розміром - більше 1,5 см і щільністю < 1000 HU мали місце у 4 (3,6%) пацієнтів цієї групи. У 7 (6,3%) - щільність каменю склала від 1000 до 1500 HU, у 14 (12,6%) хворих щільність каменів перевищувала 1500 HU.

Тобто, у пацієнтів із «складними» каменями, які локалізувалися у верхніх відділах сечоводу, більше ніж у половини з них – у 59 (53,2%) виявлені конкременти розмірами до 1,0 см, при цьому, незалежно від розмірів каменю, у переважної більшості – у 40 (36,1%) хворих їх щільність перевищувала 1500 HU.

Нижче представлені особливості клінічної картини захворювання у пацієнтів із «складними» каменями, які лікувалися з використанням КЛУЛТ. Передопераційну підготовку у пацієнтів цієї групи проводили на протязі 1-4 діб залежно від тяжкості стану і необхідності проведення додаткових лікувальних заходів. 

У 58 (23,9%) хворих із «складними» каменями сечоводу інтегральною частиною передопераційної підготовки стала перкутанна пункційна нефротомія під ультразвуковим контролем, виконання якої у пацієнтів із «складними» каменями сечоводу також сприяло оптимізації передопераційної підготовки до виконання КЛУЛТ, стало одним з чинників зменшення кількості інтраопераційних і ранніх післяопераційних ускладнень, сприяло зниженню ризику виконання оперативного втручання.

Для з'ясування ефективності КЛУЛТ був проведений порівняльний аналіз тривалості різних етапів уретеролітотрипсії при використанні ультразвукового і лазерного літотриптора на підставі аналізу відеозаписів. 
При цьому ми порівнювали результати  хронометражу при виконанні контактної ультразвукової літотрипсії у 23 пацієнтів із «стандартними» і 18 хворих із «складними» каменями, що локалізувалися у н/3 сечоводу. Окрім цього, нами проведений аналіз ходу оперативного ендоскопічного втручання у 22 пацієнтів із «складними» каменями в/3 сечоводу при розмірах каменю <1,0 см і щільністю >1500 HU, а також у 19 пацієнтів із «складними» каменями нижніх відділів сечоводу при розмірах від 1,5 см до 2,4 см і щільністю також > 1500 HU, яким проводили КЛУЛТ. 

При цьому був проведений аналіз відеозапису операції, на підставі якого виділений ряд етапів операції уретеролітотрипсії і проведений їх хронометраж від моменту виявлення вічка сечоводу до видалення уретероскопа. 

Загальна тривалість операції була найменшою в групі хворих із «складними» каменями розмірами < 1,0 см при використанні КЛУЛТ і склала 11,31±0,85 хв. У хворих із «стандартними» конкрементами тривалість оперативного втручання склала в середньому 14,20±1,15 хв, що не було достовірно більше (р<0,5), ніж у попередній групі.

У пацієнтів в групі із «складними» каменями розмірами > 1,5 см, де використовували лазерну літотрипсію, тривалість операції склала 17,31±2,11 хв., що було недостовірно більше ніж при ендоскопічному лікуванні «стандартних» каменів з використанням ультразвукового зонду - 14,20±1,15 (р>0,5). У пацієнтів в групі із «складними» каменями, при використанні ультразвукової літотрипсії, незважаючи на розміри каменю <1,5 см, тривалість операції була найбільшою і дорівнювала 27,84±2,41 хв (відмінності достовірні порівняно з іншими групами, р<0,01).

При аналізі тривалості різних етапів операції, виявлено ряд особливостей. Такий етап операції, як виявлення вічка сечоводу, подолання інтрамурального його відділу був приблизно однаковим в усіх групах і тривав у середньому 1,25±0,32 хв у пацієнтів із «стандартними» конкрементами, 1,11±0,34 хв у пацієнтів із «складними» каменями при лікуванні за допомогою КУУЛТ, 1,31±0,54 хв у хворих із «складними» каменями розмірами до 1 см і 1,45±0,73 хв при «складних» каменях розмірами >1,5 см. В обох останніх групах використовували КЛУЛТ (відмінності недостовірні, p>0,5).

Візуалізація каменю, огляд зони майбутньої уретеролітотрипсії в середньому зайняв 1,01±0,44 хв у пацієнтів із «стандартними» конкрементами, 0,91±0,23 хв - у пацієнтів із «складними» каменями сечоводу, деструкцію яких здійснювали шляхом лазерної літотрипсії, 1,24±0,56 хв у пацієнтів із «складними» каменями розмірами від 1,5 до 2,4 см (у групі, де використовували КЛУЛТ) (відмінності недостовірні, p>0,5). Цей етап операції був найтривалішим у групі із «складними» каменями < 1,0 см при використанні лазерної літотрипсії і дорівнював 3,21±0,47 хв (відмінності достовірні порівняно з показниками інших груп, р<0,01). Ця особливість пов'язана з локалізацією каменю у верхніх відділах сечоводу, що поза сумнівом, ускладнювало досягнення зони перебування каменю в сечоводі та подовжувало загальний час усього втручання. 

Тривалість ключового етапу операції, а саме деструкція конкременту шляхом підведення до нього енергії від зонду літотриптора була найменшою - 4,21±0,72 хв у пацієнтів із «складними» каменями розмірами < 1,0 см. Це, поза сумнівом, пов'язано з високою ефективністю лазерної літотрипсії. Середній час дезінтеграції «стандартних» каменів за допомогою ультразвукового зонду був тривалішим і склав 8,44±0,52 хв (р<0,1). І це, не дивлячись на те, що щільність цих конкрементів була найменшою при розмірах < 1,0 см. «Складні» камені розмірами від 1,5 см до 2,4 см вдавалося зруйнувати за 10,67±0,79 хв, а «складні» камені за допомогою контактної ультразвукової літотрипсії руйнували значно довше ‑ 17,58±0,90 хв (p<0,01, відмінності достовірні). 

При руйнуванні конкрементів за допомогою КУУЛТ середня їх кількість у хворих із «стандартними» каменями склала 3,07±0,76, а у хворих із «складними» каменями 7,24±1,03. При використанні КЛУЛТ  середня кількість фрагментів була 0,92±0,31 у хворих із «складними» каменями розмірами < 1,0 см і 1,71±0,27 см - при «складних каменях» розмірами >1,5 см.  

У групі зі «стандартними» каменями на видалення фрагментів щипцями було витрачено в середньому 1,05±0,35 хв, в групі із «складними» конкрементами після КУУЛТ тривалість видалення фрагментів склала 5,06±0,51 хв. При цьому після лазерної літотрипсії в усіх випадках необхідності видалення фрагментів не було, вони відходили з просвіту сечоводу самостійно услід за видаленням уретероскопа. 

Доведено, що при виконанні КЛУЛТ час операції при погіршеній візуалізації операційного поля,  дорівнювало 1,81±0,47 хв.

Порівняльний аналіз ходу оперативного втручання - КУУЛТ в групах хворих із «стандартними» і «складними» каменями сечоводу і КЛУЛТ у пацієнтів з каменями розмірами < 1,0 см і >1,5 см продемонстрував безперечні переваги останньої у лікуванні пацієнтів із «складними» каменями сечоводу. При проведенні енергетичної дії лазерного літотриптора відбувається ефективна дезінтеграція каменю на дрібні фрагменти, що не вимагають додаткової тракції їх для видалення з просвіту сечоводу. Оперативне втручання відбувається при ідеальній візуалізації операційного поля, продуктивність дозволяє за мінімальний час зруйнувати досить великі конкременти високої щільності. При цьому не відбувається додаткової травматизації стінки сечоводу, що сприяє виконанню операції без суттєвих ускладнень.

Подібна тенденція відмічена і при порівняльному аналізі ранніх післяопераційних ускладнень у пацієнтів із «складними» каменями сечоводу. 

З 231 пацієнта із «складними» каменями при лікуванні методом КУУЛТ таке ускладнення, як гіпертермічний синдром, що супроводжувало запальні зміни в органах сечовивідної системи спостарігалося  у 62 пацієнтів (26,8%).У групі з 243 пацієнтів, яким виконана КЛУЛТ це ускладнення було тільки у 7 (2,9%) хворих. 

Персистуюча гематурія внаслідок травми стінки сечоводу, після операції відмічена у 56 (24,2%) хворих, яким проводилася КУУЛТ і  у жодного з пацієнтів при використанні лазерного літотриптора. 

Ниркова коліка в ранньому післяопераційному періоді (внаслідок значної кількості резидуальних фрагментів у просвіті сечоводу) відмічена у 61 (26,4%) пацієнта із «складними» каменями при використанні ультразвукового літотриптора і тільки у 9 (3,7%) хворих - із «складними» каменями сечоводу при виконанні КУЛТ. 
Загальна частота післяопераційних ускладнень при лікуванні «складних» каменів сечоводу в групі, де проводилася КУУЛТ склала 77,5% (у 179 пацієнтів з 231), а в групі КЛУЛТ  - склала лише 6,6% (у 16 з 243 пацієнтів).

Нами також проведений порівняльний аналіз частоти невдач у 231 пацієнта із «складними» каменями після контактної ультразвукової літотрипсії і 243 пацієнтів із «складними» каменями після КЛУЛТ. 

При лікуванні «складних» каменів з використанням КУУЛТ, у переважної кількості пацієнтів відмічені невдачі при виконанні ендоскопічного втручання - з 231 хворого цієї групи неможливість досягнення статусу «stone-free» мала місце у 197 (85,3%) з них. В той же час при використанні КЛУЛТ «складних» каменів ця ситуація відмічена тільки у 23 (9,5%) з 242 пацієнтів. Причиною невдач стала міграція каменю (чи його фрагментів) при літотрипсії у 154 (56,7%) хворих з використанням ультразвукового літотриптора і у 7 (2,9%) - при використанні КЛУЛТ. Ще у 43 (18,6%) хворих міграція фрагментів каменю у вищерозміщені відділи сечовидільної системи відмічена при їх екстракції після проведення ультразвукової літотрипсії, 
в той час як у пацієнтів із «складними» каменями при виконанні лазерної їх дезінтеграції відмічено тільки в 16 (6,6%) випадків. При цьому в усіх випадках розмір фрагментів був настільки малий, що в усіх пацієнтів в післяопераційному періоді відмічена їх спонтанна елімінація, в жодному з випадків не потребувалося виконання повторних уретероскопій або будь-яких інших втручань.

У пацієнтів із «складними» каменями сечоводу при використанні КЛУЛТ відмічений більш м’який перебіг післяопераційного періоду, зокрема була відсутня гіпертермія. Значно рідше спостерігалися напади ниркової коліки. У пацієнтів цієї групи була відсутня необхідність у виконанні додаткової нефростомії (чому певною мірою сприяла раціональна тактика з установкою пункційної нефростоми у передопераційному періоді за наявності відповідних показань). У пацієнтів із «складними» каменями після КЛУЛТ значно рідше виникали невдачі операції, у зв'язку з чим була відсутня необхідність у виконанні повторних уретероскопій або додаткових сеансів ЕУВЛ. В усіх випадках резидуальні фрагменти відходили у них спонтанно.

Нами відмічено, що субфебрильна лихоманка в післяопераційному періоді мала місце у 43 (18,6%) хворих із «складними» каменями після ультразвукової і тільки у 2 (0,8%) - після КЛУЛТ. Підвищення температури тіла до фебрильних цифр після операції відмічене у 49 (21,2%) пацієнтів після КУУЛТ і в жодного з хворих із «складними» каменями після КЛУЛТ.

Ниркова коліка внаслідок порушення уродинаміки верхніх сечових шляхів або спонтанного відходження фрагментів каменю в післяопераційному періоді відмічена у 71 (30,7%) хворих із «складними» каменями сечоводу з групи, де проводилася КУУЛТ і тільки у 4 (1,7%) - групи КЛУЛТ. Болючість при пальпації в проекції нирки відмічена в післяопераційному періоді у 115 (49,8%) хворих після ультразвукової дезинтеграції складних каменів і тільки у 12 (5,0%) пацієнтів - після виконання цієї ж процедури за допомогою лазерного літотриптора.

Пієлоектазія в післяопераційному періоді мала місце у 54 (23,4%) пацієнтів після КУУЛТ і тільки у 1 (0,4%) хворого - після КЛУЛТ. Рідина в зачеревному просторі, внаслідок екстравазації промивної рідини і сечі через перфоративний отвір у сечоводі або пропотівання через його стінку відмічена в ранньому післяопераційному періоді у 44 (19,0%) хворих після ультразвукової літотрипсії і в жодному з випадків після застосування лазерного літотриптора. Необхідність виконання пункційної нефростомії у зв'язку з вищепереліченими проблемами у пацієнтів групи ультразвукової літотрипсії виникала в 19 (8,20%) випадкої і жодного разу у пацієнтів після лазерної літотрипсії. Відмітимо, що цьому сприяла не лише висока ефективність процедури, але також і раціональна тактика при підготовці хворого до оперативного втручання.

Гематурія була зафіксована у 57 (24,7%) пацієнтів із «складними» каменями сечоводу при використанні для їх руйнування ультразвукового літотриптора і тільки у 4 (1,7%) при використанні лазерного літотриптора. Піурія спостарігалася відповідно в 62 (26,8%) і 6 (2,4%) випадках. Озноби внаслідок загострення запального процесу мали місце у 36 (15,6%) хворих із «складними» каменями після КУУЛТ і тільки в 1 (0,4%) випадку - після КЛУЛТ.

Формування «кам'яної доріжки» в післяопераційному періоді з поступовим відходженням фрагментів конкременту мало місце у 88 (38,1%) хворих із «складними» каменями сечоводу з групи КУУЛТ. Після КЛУЛТ формування  «кам'яної доріжки» відмічене тільки у 15 (6,2%) хворих.

Повторні уретероскопії для видалення резидуальних фрагментів або для повторної спроби дезінтеграції конкременту проводили у 53 (22,9%) пацієнтів із «складними» каменями сечоводу після виконання КУУЛТ і в жодного з пацієнтів після КЛУЛТ. ЕУВЛ конкрементів після їх міграції у вищерозміщені відділи сечовивідних шляхів виконували у 28 (12,1%) першої групи і у жодного з хворих - після лазерної літотрипсії. Спонтанна елімінація фрагментів конкременту була у 26 (11,3%) пацієнтів після КУУЛТ і приблизно з такою ж частотою - у 23 (9,5%) ‑ після КЛУЛТ. Відмітимо, що в останній групі спонтанна елімінація стала основним і єдиним шляхом ліквідації резидуальних фрагментів каменю сечоводу.

При порівняльному аналізі показників післяопераційного періоду КУУЛТ та КЛУЛТ доведено, що середня тривалість операції була найбільшою при лікуванні «складних» каменів сечоводу методом КУУЛТ, склавши в середньому 51,07±3,02 хв, що було достовірно більше ніж у хворих зі «стандартними» каменями ‑ 17,62±2,07 хв. і у пацієнтів із «складними» каменями при використанні КЛУЛТ ‑ 16,51±1,78 хв. (P<0,01).

Антибактеріальну терапію у пацієнтів зі «стандартними» каменями проводили в середньому 9,01±1,02 діб, у пацієнтів із «складними» каменями при використанні КЛУЛТ тривалість цього періоду була приблизно такою ж, склавши 8,97±1,20 діб (відмінності недостовірні, p>0,5). У групі хворих із «складними» каменями при використанні КУУЛТ середня тривалість цього періоду склала 21,02±2,41 добу (відмінності достовірні при порівнянні з аналогічними показниками попередніх груп, p<0,01).

Середня тривалість проведення інфузійної терапії склала у хворих із «стандартними» каменями і «складними» каменями після КЛУЛТ відповідно до 0,76±0,12 і 0,84±0,32 діб (відмінності недостовірні, p>0,5). При порівнянні цих показників з тривалістю інфузії у пацієнтів із «складними» каменями групи КУУЛТ, вона виявилося значно більшою, склавши 4,32±0,11 доби (відмінності достовірні - p<0,1).

Тривалість катетеризації сечового міхура була найменшою в групах хворих із «стандартними» каменями і КЛУЛТ, склавши відповідно до 1,31±0,38 і 1,45±0,28 доби (відмінності недостовірні, p>0,5). У пацієнтів із «складними» каменями групи КУУЛТ тривалість катетеризації сечового міхура склала 4,27±0,78 доби (відмінності достовірні у порівняні з обома іншими групами, p<0,01).

Післяопераційний період лікування у пацієнтів із «складними» каменями при використанні ультразвукової літотрипсії був найбільш тривалим, склавши в середньому 16,34±1,97 діб, що було достовірно більше (p<0,01), ніж у хворих зі «стандартними» каменями і хворих групи КЛУЛТ: відповідно до 4,25±0,76 діб і 4,87±0,45 діб (відмінності показників в цих групах відсутні, p>0,5).

Тривалість використання сечовідних стентів також була найбільшою в групі, де при лікуванні «складних» каменів сечоводу використовували КУУЛТ. Величина цього показника склала 13,05±1,24 діб проти 5,04±0,98 діб у пацієнтів з «стандартними» каменями сечоводу і 4,98±1,01 доби у пацієнтів із «складними» каменями групи КЛУЛТ (в обох випадках відмінності достовірні, p<0,01) тоді як відмінності показників в останніх двох групах не були достовірними, p>0,5.

Віддалені результати КЛУЛТ нами були вивчені у 198 (81,8%) з 243 пацієнтів із «складними» каменями сечоводу. При цьому пізні післяопераційні ускладнення відмічені тільки у 7 (3,5%) хворих. У 4 (2,0%) хворих відмічені стриктури сечоводів, що потребувало проведення додаткового бужування. У 3 (1,5%) пацієнтів мав місце міхурно-сечовідний рефлюкс, що носив скороминущий характер і зник самостійно.

Отже, використання КЛУЛТ сприяє поліпшенню результатів лікування «складних» каменів сечоводу, зниженню кількості інтраопераційних, ранніх і пізніх післяопераційних ускладнень. Використання цього методу при лікуванні «складних» каменів сечоводу також сприяло м’якшому перебігу післяопераційного періоду. Це дозволило скоротити тривалість перебування хворого в клініці і терміни реабілітації пацієнтів вказаної категорії.

У частини наших пацієнтів із «складними» каменями через неадекватну візуалізацію конкремента проведення КЛУЛТ було неможливим. У зв'язку з цим, у даних хворих виконана ретроперитонеоскопічна уретеролітотомія (РПУЛ). Всього до цієї групи увійшло 28 пацієнтів. З них чоловіків було 17 (60,7%) а жінок 11 (39,3%). Вік хворих коливався від 22 до 71 року і в середньому склав 51,03±2,19 роки. Давність захворювання у хворих цієї групи склала від 4 до 26 діб, в середньому 18,03±1,78 діб. З них до 7 діб поступило 6 (21,4%) пацієнтів, а понад 7 діб - всі інші 22 (78,6%) хворі. Розміри каменю варіювали від 1,2 до 3,2 см, в середньому - 2,6±0,62 см. При цьому розміри каменю не перевищували 2 см тільки у 10 (35,7%) хворих. У інших 18 (64,3%) пацієнтів розміри конкременту були від 2 до 3,2 см, Щільність конкрементів варіювала в широких межах від 826 до 1871 HU. Праворуч камені розташовувалися у 12 (42,9%) пацієнтів, а ліворуч - у 16 (57,1%) хворих. При цьому у 19 пацієнтів камені локалізувалися у в/3, а у 9 чоловік в с/3 сечоводу. 

Причиною виконання РПУЛ у 10 хворих була неможливість досягнення каменю внаслідок звуження відділів сечоводу, що заходилися нижче каменю, а у інших 18 пацієнтів -  розміри каменю понад 2 см, що також не дозволяло адекватно візуалізувати конкремент внаслідок великої кількості гіпергрануляцій в цій зоні. У даних хворих було прийнято рішення утриматися від контактної уретеролітотрипсії у зв'язку з можливістю додаткової травматизації сечоводу. 
Операція була завершена успішно в усіх 28 пацієнтів. В конверсії не було потреби у жодного з хворих. Статус «stone-free» був досягнутий в 100% випадків. Середній час операції склав 62,38±7,12 хв (інтервал 36-114 хв). Інтраопераційна крововтрата склала в середньому 92,41±3,58 мл, при інтервалі від 40 до 200 мл 

Середня сумарна доза кеторолака у вигляді внутрішньовенних або внутрішньом'язових ін'єкцій для аналгезії після операції склала 37,11±3,67 мг (при інтервалі від 0 до 90 мг від 0 до 3 ін'єкцій). Антибактеріальну терапію у вигляді 7-10 денних курсів проводили з тривалістю 9-21 діб, в середньому 16,02±2,14 доби. Необхідність в інфузійній терапії у пацієнтів після РПУЛ зберігалася протягом 2-6 діб, в середньому 3,43±0,98 доби. Хворі знаходилися на постійному катетері  сечового міхура в середньому протягом 4,21±1,02 діб.

Тривалість лікування після операції в стаціонарі склала 7-12 діб, або 8,05±1,26 діб в середньому. Стент у пацієнтів видаляли на 14-21 добу, в середньому на 16,21±2,01 добу.

Щодо інтраопераційних і післяопераційних ускладнень при використанні лапароскопічної техніки, то у 1 (3,6%) пацієнта відмічено ушкодження гонадальних судин, останнє було ліквідовано після накладення кліпс. Підшкірна емфізема спостарігалася у 2 (7,1%) хворих. Вона поширювалася до середньої частини грудної клітки і самостійно зникла протягом 24 годин після операції. У 1 (3,6%) пацієнта внаслідок поранення парієнтальної очеревини відмічений пневмоперитонеум, що викликав колапс порожнини, створеної у зачеревному просторі. Це ускладнення було ліквідоване шляхом кліпування дефекту очеревини і евакуації газу з черевної порожнини за допомогою голки Вереша. У одного (3,6%) пацієнта в процесі диссекції сечоводу сталася міграція каменю в ниркову миску. Останній був видалений по ходу операції. Більшість пацієнтів активізувалися і починали вживання їжі на наступну добу після операції. Парез кишківника середнього ступеня тяжкості відмічений у 2 (7,1%) хворих. Він був усунений консервативними заходами на 2-3 добу після операції. У 3 (10,7%) пацієнтів була післяопераційна лихоманка внаслідок загострення хронічного пієлонефриту. Це ускладнення купіруване на 4 день після операції посиленням антибактеріальної терапії з використанням цефалоспоринів ІІІ генерації. Пролонговане виділення сечі по дренажу виникло у 2 (7,1%) пацієнтів і пройшло спонтанно на 7 і 9 добу. Для ліквідації ускладнення пацієнтам повторно встановлений катетер Фолея з метою ліквідації міхурово-сечовідного рефлюксу.

При повторному обстеженні через 3-9 місяців у переважної більшості пацієнтів пізніх післяопераційних ускладнень не відмічено, явищ активного запального процесу не було. У 1 (3,6%) хворого спостерігалася стриктура с/3 сечоводу. Це ускладнення було ліквідоване після ендоуретеротомії під контролем уретероскопа і установки JJ-стента протягом 6 тижнів. 

Отже, ускладнення, пов'язані з виконанням РПУЛ не були важкими, усувалися в переважній більшості або інтраопераційно, або в післяопераційному періоді шляхом нескладних терапевтичних заходів: посилення антибактеріальної терапії, дієти, установки катетера Фолея, стимуляції перистальтики. Тільки у 1 (3,6%) пацієнта було проведене повторне втручання - ендоуретеротомія. Поза сумнівом, кількість ускладнень при РПУЛ неухильно знижуватиметься при накопиченні досвіду з цього оперативного втручання.

Необхідно відмітити, що в наших спостереженнях РПУЛ є високоефективним і безпечним методом лікування каменів сечоводу. Сферою застосування цієї операції є «складні» камені великих розмірів, де виконання уретероскопії з КЛУЛТ було б неефективним. 
Ретроперитонеоскопічна уретеролітотомія поєднує усі переваги лапароскопічної техніки: мінімальні розміри розрізів - відмінні косметичні результати, мінімальну аналгезію, мінімальний час госпіталізації (враховуючи об'єм оперативного втручання), короткий період реабілітації пацієнта.

ВИСНОВКИ

У дисертації викладено теоретичне обґрунтування й нове рішення актуальної наукової проблеми – поліпшення результатів лікування пацієнтів зі «складними» каменями сечоводу шляхом оптимізації використання сучасних малоінвазивних технологій на основі кореляційного аналізу можливих ускладнень контактної уретеролітотрипсії та клініко-експериментального обґрунтування застосування різних методів оперативного лікування уретеролітіазу.

1. При уретеролітіазі відносна частота неускладнених форм захворювання становить 77,5%. Вони пов'язані з локалізацією каменів у нижній третині сечоводу (коефіцієнт кореляції 
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). Ендоскопічне лікування цих конкрементів з використанням ультразвукової контактної літотрипсії не спричиняє суттєвих інтраопераційних і післяопераційних ускладнень.

2. Найчастішими інтраопераційними ускладненнями при ендоскопічному лікуванні хворих на камені сечоводу з використанням контактної ультразвукової уретеролітотрипсії є ушкодження слизової оболонки сечоводу – 10,8%, помилковий хід в стінці сечоводу – 4,8%,  перфорація стінки – 5,7% та геморагія, що вимагала припинення операції – 1,7%. Авульсія сечоводу є досить рідкісним ускладненням, зустрічаючись в 0,3% випадків. У ранньому післяопераційному періоді найчастіше спостерігаються запальні зміни, які супроводжуються гіпертермією у 17,7% пацієнтів, персистючою гематурією  - у 15,6% і нирковою колікою - у 17,4% хворих. У пізньому післяопераційному періоді спостерігався скороминущий міхурово-сечовідний рефлюкс - у 22,2% випадків і стриктура сечоводу - у 3,4% випадків.  Інтра- та післяопераційні ускладнення мали поєднаний характер і, у зв'язку з цим, незважаючи на невисокий ступінь тяжкості, призводили до необхідності повторних втручань і пролонгації тривалості лікування.

3. На основі проведеного мультиваріантного аналізу даних клінічного, лабораторного, ультразвукового й рентгенологічного обстеження виявлено, що при проведенні контактної уретеролітотрипсії ускладнення частіше мали місце у пацієнтів з каменями сечоводу будь-яких розмірів та щільності при локалізації їх у верхній і середній третині сечоводу (95% ДІ [-0,6; 0,0039]), конкрементами будь-яких розмірів і локалізації при щільності понад 1000 HU (95% ДІ [-0,294; 0,3688]), каменями будь-якої щільності та локалізації при розмірах понад 1 см (95% ДІ [-0,609; 0,098]), що стало підґрунтям для формування поняття «складного» каменя сечоводу. 

4. В експерименті при гістологічному та ІГХ-дослідженні встановлено, що після 7-8 діб обструкції у стінці сечоводу розвиваються  дістрофічні зміни, уповільнення репаративних процесів у слизовому і підслизовому шарі у вигляді пошкодження епітелію, ендотелію (CD31 JC 70A), фрагментації колагенових волокон базальних мембран судин і сполучнотканинної строми (Collagen I, IV), цитолізу і дистрофії м'язових волокон судин (Smooth Muscle Actin); після 12-14 діб виражені зміни поширюються на усю товщу стінки сечоводу, що поряд зі значним запальним інфільтратом лейкоцитами (Myeloperoxidase +), а в наступні терміни CD20 + лімфоцитами, CD38 + плазматичними клітинами і CD68 + макрофагами значно підвищує вірогідність її травматизації і може стати додатковим чинником розвитку ускладнень в усіх термінах лікування уретеролітіазу. Перебування каменю більше 12 діб вимагає дренування сечоводу стентом не менше 14 діб.

5. При використанні контактної ультразвукової літотрипсії у хворих із «стандартними» каменями етап руйнування конкременту тривав в середньому 8,44±0,52 хв, а за наявності «складного» каменю - 27,58±0,90 хв  (р<0,01) при значно меншій кількості фрагментів, що зумовило і меншу тривалість етапу їх видалення (відповідно 1,05±0,35 хв і 5,06±0,51 хв, р<0,01). Середня тривалість проміжку часу погіршеної візуалізації операційного поля під час всієї операції склала у пацієнтів із «стандартними» каменями 1,06±0,39 хв, а із «складними» каменями - 9,47±1,08 хв (р<0,001). Середня тривалість всього хірургічного втручання у пацієнтів із «стандартними» каменями дорівнювала 14,20±1,15 хв, а при «складних» каменях - 37,84±2,41 хв (р<0,001). Інтраопераційних і ранніх післяопераційних ускладнень у пацієнтів із «стандартними» каменями не було. При «складних» каменях сечоводу частота інтраопераційних ускладнень складала 35,5%, частота ранніх післяопераційних ускладнень досягала 77,5%, пізніх післяопераційних ускладнень – 38,9%. При цьому  ускладнення при контактній ультразвуковій літотрипсії «складних» каменів носили поєднаний і множинний характер. 

6. При використанні лазерної уретеролітотрипсії в лікуванні «складних» каменів сечоводу середній час операції був 17,62±2,07 хв,  тривалість етапу дезінтеграції каменю - 10,67±0,79 хв, а тривалість проміжку часу роботи при погіршеній візуалізації 1,81±0,47 хв. При цьому частота інтраопераційних ускладнень була 6,9%, а ранніх післяопераційних ускладнень - 6,6%. 

7. Під час оцінки результатів застосування різних методів контактної уретеролітотрипсії в лікуванні «складних» каменів сечоводу було доведено, що використання лазерної уретеролітотрипсії в порівнянні з ультразвуковою супроводжувалося достовірно меншим рівнем інтра- та післяопераційних ускладнень (р<0,05 та р<0,01 відповідно), що дозволило скоротити період післяопераційного лікування з 16,34±1,97 діб до 4,87±0,45 діб (р<0,5), тривалість проведення інфузійної терапії -  з 4,32±0,11 діб до 0,84±0,32 діб (р<0,01) та антибактеріальної терапії - з 21,02±2,41 доби до  8,97±1,20 діб (р<0,1). Частота пізніх післяопераційних ускладнень також була нижчою в групі лазерної літотріпсії - 3,5% в порівнянні з 38,9% після ультразвукової  (р<0,05). 

8. Сферою застосування ретроперитонеоскопічної уретеролітотомії є «складні» камені розмірами більше 2,0 см. Це хірургічне втручання також можна виконувати як «операцію порятунку» при неефективності попередньої уретероскопічної процедури. Інтраопераційні та післяопераційні ускладнення при використанні цього хірургічного втручання зустрічаються у 17,8% та 25% відповідно, проте є неважкими і усуваються інтраопераційно або спонтанно. Ретроперитонеоскопічна уретеролітотомія являється альтернативою відкритим хірургічним втручанням при лікуванні хворих на камені сечоводу. 

9. Ускладнюючими чинниками, які вимагають післяопераційного стентування сечоводу у пацієнтів із «стандартними» конкрементами являються: давність захворювання більше 3 діб, наявність ниркової коліки, що не купірується медикаментозно, виражена пієлокалікоектазія, порушення функції нирки, підвищення температури тіла, лейкоцитурія або піурія, тривалість оперативного втручання більше 15 хвилин, запальні зміни слизової оболонки сечоводу, повʼязані з дією конкременту, тракція фрагментів щипцями або кошиками, епізоди нестабільної гемодинаміки, наявність ознобу. При відсутності цих чинників, у пацієнтів із «стандартними» каменями стентування замінюють дренуванням сечоводу катетером протягом 1 доби. При «складних» каменях сечоводу стентування є обов'язковим в усіх випадках. Використання лазерної контактної уретеролітотрипсії складних каменів сечоводу дозволяє зменшити тривалість стентування з 13,05±1,24 діб до 4,98±1,01 діб (р<0,01). 

ПРАКТИЧНІ РЕКОМЕНДАЦІЇ

При обстеженні пацієнтів з уретеролітіазом для формування лікувальної тактики необхідно враховувати розміри каменю, його щільність, локалізацію в різних відділах сечоводу, давність захворювання. При цьому в комплексному обстеженні пацієнтів необхідно використовувати комп'ютерну томографію заочеревинного простору.

При лікуванні конкрементів сечоводу розмірами <1,0 см, їх локалізації в нижній третині і щільністю <1000 HU, для дезінтеграції каменя досить використання ультразвукової літотрипсії.

При лікуванні «складних» каменів сечоводу для руйнування конкременту потрібне використання контактної лазерної літотрипсії, що дозволяє мінімізувати невдачі і ускладнення операції.

При виборі методу післяопераційного дренування сечоводу потрібна оцінка ускладнюючих чинників, які існували перед операцією або виникли інтраопераційно. За наявності навіть одного з таких чинників використовують JJ-стент, в інших випадках достатньо дренування за допомогою сечовідного катетера протягом 1 доби. При лікуванні «складних» каменів сечоводу використання JJ-стенту показане в усіх випадках.

Тривалість використання JJ-стенту у пацієнтів із «складними» каменями сечоводу при КЛУЛТ і відсутності інтраопераційних ускладнень залежить від тривалості попередньої обструкції сечоводу. При тривалості обструкції до 7 діб тривалість стентування складає 3-5 діб. При більшій тривалості обструкції передбачено використання стенту протягом не менше 2 тижнів.

Додатковим критерієм для видалення стенту є нормалізація показників доплерографічного дослідження нирок, зокрема зниження IR до 0,58±0,01 і підвищення Vps до 97±0,05 мл/сек.

При неможливості проведення ендоскопічної уретеролітотрипсії «складного» каменю сечоводу, методом вибору є уретеролітотомія з використанням лапароскопічної техніки. При цьому перевагу слід віддавати ретроперитонеальному доступу.

При виконанні РПУЛ для лікування «складних» каменів сечоводу необхідно здійснювати дренування верхніх сечових шляхів за допомогою JJ-стенту, а уретеролітотомічний розріз ушивати наглухо за допомогою інтракорпоральних вузлових швів з використанням монофіламентної нитки 2-0, яка розсмоктується.
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