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ВСТУП

Актуальність теми. Поширення урологічних захворювань викликає необхідність пошуку та розробки нових, більш ефективних методів діагностики та хірургічного лікування [18]. За даними сучасних досліджень, частота захворюваності  простими кістами нирок зростає з кожним роком; кількість пацієнтів з простимі кистами  збільшується з віком та досягає 50% усього  населення Землі старіше 50 років [159]. Клінічні прояви простих кіст нирок різноманітні. Найчастіше проста кіста має безсимптомний перебіг, однак у міру збільшення обсягу кісти на перший план виходять скарги хворого на почуття дискомфорту і тяжкості в поперековій ділянці, біль при русі, підвищення артеріального тиску, визначається порушення відтоку сечі, мікро- і макрогематурія, мають місце випадки приєднання вторинної інфекції і малігнізації кісти [134]. У разі приєднання вторинної симптоматики зазвичай застосовується активна хірургічна тактика лікування даної патології [121].

Поява сучасних технологій відкрила можливості у застосуванні нових малоінвазивних методів лікування простих кіст нирок [64]. Найпоширенішим малоінвазивним втручанням, застосовуваним для лікування простої кісти нирки, є транскутанна пункція з аспірацією вмісту кісти, дренуванням й одноразовим або поетапним склерозуванням кіст різними розчинами [42, 98]. Однак і при використанні склерозуючих розчинів частота рецидивів кіст залишається високою і, за даними різних авторів, коливається від 12,5% до 33% [25], а за даними інших авторів, частота ускладнень після пункції і склерозування кіст нирок знаходиться у межах 6% [10, 155]. Основними причинами рецидиву кісти після транскутанної пункції та склеротерапії є деякі особливості її будови і розташування: кальциноз стінки кісти (тобто «просочування» стінки кісти солями кальцію, у результаті чого вона стає щільною і не спадається після пункції), нерівномірна товщина стінки кісти, багатокамерна кіста (при цьому склерозу піддається не вся порожнина кісти, а лише одна з камер), кіста з ознаками запального процесу і склерозом стінки.

Одним із перспективних напрямів є біохімічне вивчення пунктату кісти нирки, яке дозволяє виділити органоспецифічні маркери, такі як креатинін, сечовина, еритропоетин, що дозволяє проводити диференційну діагностику з кістами інших органів заочеревинного простору [7]. З іншого боку у вмісті кісти можуть визначатися різні білки: глобуліни, в тому числі й імуноглобуліни, білки системи комплементу, фібриноген, BCL-2 подібний білок, кініноген, сироватковий альбумін тощо, які, в свою чергу, можуть індукувати розвиток різних запальних процесів у стінці кісти, стимулювати проліферацію, колагеноутворення, порушення мікроциркуляції у стінці кісти, тим самим сприяючи її рецидиву [128]. Вивчення біохімічних характеристик вмісту кісти нирки можна вважати важливим і перспективним у плані прогнозування перебігу захворювання та вибору тактики лікування.

Сучасним радикальним методом лікування кіст нирок є лапароскопічна резекція кісти нирки  [34]. До сьогодні не визначено показання до вибору оперативного доступу при проведенні радикального ендовідеохірургічного втручання.

Основною класифікацією кіст нирок, що використовується в урологічній практиці, є класифікація за Bosniаk, запропонована наприкінці 80-х років 20-го сторіччя [145]. Однак дана класифікація, заснована на даних ультразвукового та/або томографічного дослідження, не враховує клінічні прояви та локалізацію кісти, які, у свою чергу, є важливими критеріями у виборі тактики подальшого хірургічного лікування [142].

До сьогодні не виділено критерії проведення лікування кіст нирок, відсутні чіткі показання до вибору методу радикального оперативного лікування. До кінця не зрозуміла причина рецидиву кіст нирок після проведення склеротерапії. Немає достовірних критеріїв можливого рецидивування кіст й оптимального методу їх лікування.

Зв’язок роботи з науковими програмами, планами, темами. Тема дисертації є частиною планової науково-дослідної роботи кафедри урології і ДЗ «Запорізька медична академія післядипломної освіти» МОЗ України «Підвищення ефективності лікування кіст нирок шляхом оптимального вибору інвазивного лікування» (номер держреєстрації - 0113U001606). Автор є виконавцем розділу роботи.

Робота атестована  на засіданні комісії з питань біоетики ДЗ «ЗМАПО МОЗ України» (протокол № 1 від 08.01.2013 р., № 4 від 18.09.2015 року). 

Мета та завдання дослідження.

Мета: покращити діагностику і результати радикальних методів лікування простих і рецидивних кіст нирок шляхом підвищення якості прогнозування рецидиву кісти, вибору оперативного доступу залежно від їх локалізації та рівня білка у вмісті кісти.

Завдання дослідження:

1. Провести порівняльну оцінку результатів транскутанної ігніпунктури і склеротерапії простої кісти нирки з наступним дренуванням і без нього.

2. Проаналізувати взаємозв’язок між частотою рецидиву кісти нирки та рівнем білка у вмісті кісти.

3. Вивчити морфологічні особливості будови стінки рецидивних кіст нирок.

4. Провести порівняльну оцінку способів ендовідеохірургічного лікування простої кісти нирки залежно від локалізації й визначити найбільш оптимальну тактику ендовідеохірургічного лікування простої кісти нирки.

5. Розробити алгоритм діагностики та лікування простих кіст нирок.

Об’єкт дослідження: прості і рецидивуючі кісти нирок.

Предмет дослідження: морфометричні показники простих і рецидивуючих кіст нирок, ендовідеохірургічні втручання, біохімічне дослідження вмісту кісти.

Методи дослідження: обстеження хворих включало загальні клінічні аналізи крові, сечі, біохімічне дослідження крові, цитологічне й біохімічне дослідження вмісту кісти, гістологічне дослідження будови стінки кісти, УЗД, оглядову й екскреторну урографію, комп’ютерну томографію нирок і заочеревинного простору.

Наукова новизна отриманих результатів. У роботі отримані нові додаткові наукові дані стосовно прогнозу перебігу простих кіст нирок,  на підставі даних біохімічного дослідження вмісту кісти розроблена математична модель, що прогнозує перебіг простої кісти нирки залежно від рівня білка у вмісті кісти. Встановлено, що рівень білка у вмісті кісти нирки є достовірним прогностичним маркером, який визначає можливість рецидиву кісти. 

В роботі уточнено та обґрунтовано морфологічний субстрат, який визначає розвиток рецидиву кісти нирки і дозволяє коректувати тактику хірургічного лікування кісти нирки. 

Доведено та обґрунтовано перевагу радикальної ендовідеохірургічної резекції кісти нирки із ретроперитонеального доступу. Розроблено алгоритм діагностики та лікування простих і рецидивних кіст нирок з урахуванням клінічних проявів і даних біохімічного дослідження вмісту кісти.

Практичне значення отриманих результатів. Отримані дані можуть бути активно використані у клінічній практиці для діагностики, прогнозування перебігу та вибору тактики лікування простих і рецидивуючих кіст нирок. Доведено практичну необхідність проведення біохімічного дослідження вмісту кісти нирки на предмет наявності білка. В роботі доведено, що вміст білка в пунктаті кісти у кількості 5 г/л і більше є несприятливим прогностичним показником, який вказує на неефективність проведення склеротерапії та вимагає проведення радикальної ендовідеохірургічної резекції кісти, також показано, що прогресивне, прогнозуюче зменшення обсягу паренхіми нирки більш ніж на 20% за рік є показанням для проведення радикального хірургічного лікування. Обґрунтовано доцільність радикальних ендовідеохірургічних втручань із заочеревинного доступу. При вмісті білка в пунктаті вперше виявленої кісти менш ніж 5 г/л, клінічно обґрунтовано проведення склеротерапії кісти нирки 96˚ етиловим спиртом з наступним дренуванням кісти й склеротерапією.

Отримані результати дослідження використовуються в клінічній роботі, навчальному процесі і при проведенні наукових досліджень на кафедрі урології, оперативної хірургії та топографічної анатомії  Дніпропетровської медичної академії  та в роботі урологічного відділення КУ «Міська клінічна лікарня екстреної та швидкої медичної допомоги», урологічного відділення медичного центру «Вітацентр», відділенні урології КУ «Запорізька обласна клінічна лікарня», відділення урології №1 КЗ «Дніпропетровська обласна клінічна лікарня імені І.І. Мечникова».

Особистий  внесок здобувача у дисертацію. Здобувачем разом з керівником сформульовано тему, мету і задачі дослідження, розроблено дизайн дослідження, відібрано та обґрунтовано методи дослідження. Самостійно проведено набір клінічного матеріалу, його аналіз, простежено результати лікування залежно від обраної лікувальної тактики, визначено морфологічні маркери розвитку рецидиву кісти, статистична обробка даних. Самостійно розроблено алгоритм діагностики та лікування простих і рецидивних кіст нирок. Остаточна інтерпретація результатів проведеної роботи, формулювання наукових положень, висновків та рекомендацій проводились спільно з науковим керівником. Розроблено алгоритм діагностики та хірургічного лікування простих кіст нирок залежно від рівня білка у вмісті кісти. 

У наукових статтях, опублікованих у співавторстві, в актах впровадження викладено дані, отримані автором в процесі виконання дисертаційної роботи, ідеї, матеріали і результати дослідження співавторів у них не використані.

Апробація результатів дисертації. Матеріали  дисертації доповідалися на науково-практичній конференції з міжнародною участю «Сучасні методи діагностики та лікування в урології, андрології, та онкоурології» (м. Дніпропетровськ, 2015р.), на науково-практичній конференції «Урологія, андрологія, нефрологія – 2015» (м. Харків, 2015р). 

Апробація дисертаційної роботи відбулася на засіданні Запорізького відділення товариства урологів України, спільно з кафедрами хірургічного профілю ЗМАПО (протокол № 6 від. 16.10. 2015 р.).

Публікації. Основні положення дисертації опубліковано у 9 наукових друкованих роботах. З них – 5 статей надруковано у наукових фахових виданнях, 3 - без співавторів, одна стаття входить до науково метричної бази (журнал «Патологія»), отримано один деклараційний патент на корисну модель, 3 наукових тез.

Обсяг та структура дисертації. Дисертація  викладена на 139 сторінках машинописного тексту. Вона складається з вступу, огляду літератури, розділу особистих досліджень, розділу аналізу й узагальнення результатів досліджень, висновків, практичних пропозицій, списку  163 використаних джерел, у тому числі 79 джерел вітчизняних авторів та країн СНД і 84 джерела закордонних авторів. Дисертація містить 22 таблиці та ілюстрована 28 рисунками.

РОЗДІЛ 1

ОГЛЯД ЛІТЕРАТУРИ

1.1  Сучасні уявлення про етіологію й патогенез простої кісти нирок

Кістозні захворювання нирок ‒ це різновид аномалії структури паренхіми нирок, який найбільш часто зустрічається. Про кісти нирки було відомо ще Гіппократу поряд з іншими хворобами сечовидільної системи. Припускають, що лікар Aetius, який жив у VI столітті, описав макрогематурію при піднятті ваги, падінні з висоти, що могло зустрічатися при кістозному ураженні нирок [24]. Частота даної патології має тенденцію до зростання, що пов’язано, ймовірно, не тільки з поліпшенням діагностики захворювань, але і з більш інтенсивним впливом шкідливих факторів навколишнього середовища [45]. За даними Н.А Лопаткіна, кісти нирок виявляються у 3% всіх урологічних хворих старших за 18 років, що, певною мірою, пояснюється зростаючою доступністю в клінічній практиці таких високоінформативних методів діагностики, як ультрасонографія нирок, КТ, МРТ [44]. Проста кіста нирки ‒ окреме рідинне доброякісне, тонкостінне, об’ємне утворення, яке розвивається в товщі ниркової тканини або підкапсульно і містить, як правило, серозну рідину. Кісти зазвичай мають округлу форму й обмежені гладкою стінкою, заповнені прозорою або жовтуватою рідиною. Обсяг кіст нирки різний, іноді досягає 150 мл [88].

Термін «проста кіста» є найбільш придатним серед інших варіантів (також використовуються такі, як солітарна, серозна, істинна, кортикальна та ін.) [91]. Термін «проста» вказує на основну характеристику цих кіст ‒ доброякісний перебіг захворювання. Багато хто із сучасних авторів згоден з таким визначенням [7, 44, 71], у той же час збереглися прихильники інших термінів [21].

Вперше достовірний опис кіст нирок проведено у 1585 році, коли хірург Jan Zigulitz з помічником Bucella здійснили розтин польського короля Стефана Баторія, описавши нирки у вигляді м’ячів з нерівною шишкоподібною поверхнею. Через майже чотири століття авторитетна комісія зробила висновок, що король, який страждав на полікістоз нирок, помер від уремії. D. Galeazzi описав трьох хворих з прижиттєво діагностованими нирковою колькою, пухлинами печінки і кишківника, на розтині у них були виявлені кістозно змінені нирки [111]. В атласі «Патологічна анатомія людини» (J. Cruveilhier) у 1829-1835 рр. наводиться докладний опис кістозно трансформованих нирок [102].

Інформація про частоту виявлення простої кісти нирки залежить від точності використовуваних методів дослідження, а також характеристики вибірки обстежених осіб. У кількох дослідженнях показано, що з віком збільшується ймовірність формування простих кіст у нирках. Поява простих кіст не залежить від періоду ембріонального розвитку і може визначатися у плодів на 14-у тижні внутрішньоутробного періоду. Частота кіст в ембріональному періоді становить 0,09%. З народження до 5-и років кісти прогресують до 74% випадків [110]. Кісти можуть з’являтися в будь-якій нирці, бути як поодинокими, так і множинними. Кіста нирки є доброякісною патологією нирок, частота зустрічності від 25% пацієнтів старших за 40 років до 50% в осіб, старших за 50 років [52]; ці дані є вельми наближеними, тому що не враховують характеру кістозних утворень. E.Plas і співавт. на підставі даних близько 1,5 тис. ниркових ангіографій виявили 155 осіб з простою кістою нирки [51]. В інших дослідженнях Gonnerman і співавт., аналізуючи 2 тис. томограм верхнього відділу живота, виявили просту кісту нирок у 5,8% випадків [52]. УЗД дослідження 4,5 тис. осіб показало наявність об’ємних утворень нирок в 11% випадків [54], однак подальше КТ та МРТ дослідження підтвердили діагноз простих кіст нирки тільки у кожного п’ятого з них.

Зустрічаються випадки декількох кіст в одній нирці (близько 50%), а також однотипні кісти у двох нирках одночасно (26% випадків) [118]. Солітарні кісти, за даними автопсії, у дітей виявляються в 3-5% випадків. Проста кіста нирки частіше зустрічається у чоловіків, ніж у жінок, у співвідношенні від 3:2 до 2:1 [61], однак інші дослідники не визначили відмінностей за статтю [65, 67]. У лівій нирці частота таких кіст вище. Якщо кіста вроджена, вона розвивається із зародкових канальців, які втратили зв’язок із сечовивідними шляхами. Причиною придбаних кіст може бути перенесений дрібновогнищевий інфаркт нирки або травматичне пошкодження нирки. За розташуванням виділяють: кортикальну, субкапсулярну, інтрапаренхіматозну, білямискову кісту.

Етіологічно кісти є продовженням ниркових канальців, представляючи їхні мішкоподібні випинання. На думку більшості дослідників, кісти не пов’язані зі структурами нефрону, хоча спочатку з нього виходять [86,114].

Прості кісти можуть мати однокамерну або багатокамерну будову, бути односторонніми чи двосторонніми. Буває, що до моменту встановлення діагнозу в патологічний процес залучено більш ніж 25% тканини нирки, ці хворі схильні до розвитку ХНН [81].

Зв’язок кістозного ураження нирок із ХНН описав Dunnill у 1977р., Хоча перші поодинокі повідомлення (за даними автопсії) про кісти у нирках пацієнтів, померлих від ХНН, були зроблені ще в XIX столітті [108]. Для пояснення розвитку кіст розроблено кілька теорій, хоча жодна з них не може достовірно відповісти на всі питання цього патологічного процесу. Згідно з оклюзивною теорією, до формування кіст призводить обструкція ниркових канальців при комбінованому впливові інтерстиціального фіброзу, епітеліальної проліферації, а також внутрішньоканальцевому формуванні оксалатних кристалів. Причиною появи кіст за хімічною теорією може бути вплив токсичних ендогенних речовин або метаболітів, які накопичуються при нирковій недостатності (поліаміни та інші екзогенні речовини). Ішемічна теорія пояснює, чому експериментально ішемія і обструкція ниркового сегмента можуть призвести до формування кісти. За теорією факторів росту гіпотетичні поліпептиди, що мають ренотрофні властивості, можуть секретуватися у нирці і призводити до кістозної дегенерації. Імунна теорія заснована на впливі імуносупресії відносно розвитку уремії. При ХНН нирки запускають механізми клітинної проліферації. Згідно з гормональною теорією, підвищена частота появи кіст нирок у чоловіків говорить про порушення синтезу, секреції та утилізації статевих гормонів на тлі уремії, що може сприяти формуванню кіст. Зміна співвідношення андрогени/естрогени у чоловіків при уремії підвищує регуляторну функцію рецепторів до епідермального фактору росту [94, 97, 122, 128].

Для систематизації простих кіст існує більше двох десятків класифікацій кістозних захворювань нирок. Багато у чому це зумовлено відсутністю чітко визначеної основної ознаки для класифікації [43, 44, 45]. В одних класифікаціях просту кісту характеризують тільки за якоюсь однією ознакою та як одиночне або тільки вроджене утворення. У класифікації         J. Bernstein (1973) і R. Hepstinstall (1966) солітарну кісту віднесено до розділу кортикальних кіст [69, 72].

Пізніше, коли було визначено термінологію, просту кісту нирки виділили в окремий розділ [70], хоча при цьому не було враховано деякі важливі моменти (проста кіста може бути одно- і двосторонньою, солітарною і множинною, серозною, геморагічною й інфікованою) [61] .

У роботах Н.А. Лопаткіна і Є.Б. Мазо (1982) запропоновано класифікацію, згідно з якою проста кіста може бути:

• вродженою чи набутою;

• односторонньою чи двосторонньою;

• одиночною чи множинною;

• серозною, геморагічною чи інфікованою;

• інтрапаренхіматозною, кортикальною, білямисковою, мультилоку-лярною чи субкапсулярною.

За локалізацією кісти нирки також можна розділити на субкапсулярні (безпосередньо під капсулою нирки), інтрапаренхіматозні (в товщі парензими нирки) і парапельвікальні (в області воріт нирки).

Найбільш використовуваною у світі є класифікація за Bosniak (1997), згідно з якою кісти нирок поділяються на категорії залежно від ступеня можливої малігнізації:

Категорія I ‒ прості, неускладнені, доброякісні кісти нирок, вони добре візуалізуються при УЗД, КТ і МРТ.

Категорія II ‒ мінімально ускладнені, доброякісні кісти, в яких візуалізуються перегородки, пристінкові кальцифікати, інфікування, підвищення щільності. Вони практично ніколи не озлоякіснюються і потребують періодичного ультразвукового дослідження.

Категорія IIF характеризується наявністю множинних перегородок кісти нирки; незначним потовщенням стінки і перегородок кісти, що містять кальцифікати у вигляді вузликів і не накопичують контраст. Кісти переважно повністю розташовані всередині нирки, не накопичують контраст.

Категорія III ‒ група невизначена, кісти можуть озлоякіснююватися. Радіологічні ознаки ‒ нечіткість контуру, потовщення перегородок, неоднорідні ділянки відкладення кальцію. Вимагають оперативного лікування.

Категорія IV ‒ кісти, наповнені рідиною, характеризуються нерівністю і бугристістю контуру, при введенні контрасту відзначається його накопичення (непрямі ознаки малігнізації) [89].

На жаль, дана класифікація не враховує численні фактори: клінічні прояви, скарги, локалізацію, розміри кісти, стан паренхіми нирки тощо. Найбільш часто труднощі виникають щодо диференціальної діагностики рідинних утворень категорії II і III, визначення тактики лікування хворих із кістами категорії II у зв’язку з неоднозначністю даних обстеження [89, 124].

Поєднання доброякісних пухлин і кіст нирок зустрічається дуже рідко й описується в одиничних роботах [61,104]. У дослідженні D.Hartman і співавт. (1990) показано, що 31% мультилокулярних кіст представлені кістозними нефромами, а 28% ‒ карциномами [117]. J.M.Herve і співавт. (1990) описали 4 випадки кістозних форм раку нирки, в іншій роботі було проаналізовано випадки «атипових» кіст у вигляді мультилокулярності, потовщення стінки кіст, наявності геморагічного вмісту, виявлено частоту раку, що наближається до 40% [103]. Нефроцелюлярні карциноми розвиваються у 1-2% хворих з простою кістою нирки, з них у 15% пацієнтів виявляються метастази. У чоловіків рівень малігнізації кіст нирки вищий у 7 разів. Ризик неопластичної трансформації в основному пов’язаний із тривалістю захворювання, меншою мірою, з віком пацієнта. Таким чином, більш молоді пацієнти становлять групу найбільш високого ризику і потребують пильного спостереження [92,95].

Незалежно від віку кісти нирок рідко мають які-небудь клінічні прояви. Найчастіше їх виявлення є знахідкою за даними ультрасонографії, комп’ютерної томографії, урографії, які були призначені при обстеженні іншої патології [86, 93, 98].

Клінічно кіста не має патогномонічних ознак, частіше протікає безсимптомно. При різних розмірах і локалізації у хворих може з’являтися больовий синдром в області локалізації, ниркова колька, артеріальна гіпертензія, уролітиаз, синдром збільшення живота або пухлини, що пальпується, порушення уродинаміки з необхідністю звернення за медичною допомогою [80].

Кіста може служити причиною обструкції як окремої чашечки нирки, так і всієї колекторної системи нирки з відповідними симптомами (трансформація в гідронефроз, ниркова колька, нефролітіаз, ХНН) [87].

Клінічний перебіг простої кісти нирок може ускладнитися інфікуванням (1,49% випадків), крововиливом (0,44%) або розривом (0,89%). У випадку травматичного пошкодження кісти здатні прориватися в будь-якому напрямку. Якщо прорив відбувається у порожнинну систему нирки, вона перетворюється на псевдонирочний дивертикул. Закриття повідомлення дивертикулу призводить до створення простої кісти. Дивертикул ідентифікується за наявності покривів перехідного епітелію, у той час, як прості кісти повинні мати окремий шар плоского або кубічного епітелію   [99, 106].

Таким чином, проста кіста нирки є досить поширеною патологією, частота якої збільшується з віком, має мінімум клінічних проявів, що істотно ускладнює діагностику. Досі не зрозуміло, як поводитися лікареві відносно пацієнта зі зростаючою кістою на фоні і без зменшення обсягу паренхіми нирки у важко розташованому місці, майже без явно зростаючої симптоматики. Не ясна тактика поведінки у хворих із канцерофобією. Немає однозначного рішення про вибір тактики лікування хворих із простими кістами нирок в залежності від локалізації кісти, її розмірів, скарг та психо-соматичного статусу пацієнта.

1.2. Методи, що використовуються для діагностики простої кісти нирки

Кістозні утворення нирок, а також злоякісні і доброякісні пухлини, гематоми і запальні захворювання об’єднані подібними рентгенологічними та ультразвуковими характеристиками, а також практично повною відсутністю клінічної картини [101, 139]. Також існують різні анатомічні варіанти, коли при рентгенологічних та ультразвукових дослідженнях створюється помилковий ефект присутності об’ємних уражень нирок (так звані «помилкові пухлини» нирок) [22].

Проведення диференціального діагнозу з онкопатологією дозволяє підійти до доцільного і оптимального методу лікування.

Украй мізерна клінічна картина створює досить складні умови для встановлення остаточного діагнозу простої кісти нирки, який часто виноситься при оперативному лікуванні. Застосування візуальних високоточних методів діагностики дозволило встановлювати точний діагноз, у більшості випадків, ще до хірургічної маніпуляції. У той же час, є випадки, коли оперативне втручання на нирці є вирішальним і єдино правильним методом діагностики [19, 25, 26, 149]. Якщо онкопатологія не виключена, також необхідне оперативне втручання із діагностичною метою [112].

Як рутинні процедури у діагностиці простої кісти нирок використовують рентгенологічні та ультразвукові методи дослідження, їхня ефективність різко зросла у міру вдосконалення вказаної апаратури.

Оглядова рентгенографія органів сечовидільної системи дозволяє виявити симптом збільшення ниркової маси у тих випадках, коли кіста має великі розміри і виходить за межі органу [45]. З появою УЗД рентгенологічні методи і, зокрема, оглядова рентгенографія органів сечовидільної системи, стали відігравати  допоміжну роль у діагностиці простих кіст нирок. На оглядовій урограмі проста кіста в більш, ніж половині випадків, визначається у вигляді «збільшення ниркової маси», також можливе зображення гомогенної округлої тіні, деформації контурів нирки або подвійного контуру. Можуть бути присутні ознаки звапніння пристінкових відділів кісти [151, 163]. У той же час, зазначені ознаки є неспецифічними для простої кісти нирки і можуть бути виявлені при інших захворюваннях сечовидільної системи. Додаткове дослідження з використанням томографії визначає точні контури нирок, зменшує вплив на зображення сторонніх артефактів: газів кишківника, кальцифікатів [22, 101]. Якщо щільність кісти й ниркової паренхіми збігаються, тоді зображення кисті не контурується. Екскреторна урографія дозволяє отримати інформацію про зміни порожнинної системи нирки і верхньої третини сечоводу (здавлення або пієлоектазія) і виключити або підтвердити зв’язок порожнинної системи нирки з кістою. Застосування екскреторної урографії не дає стовідсоткової гарантії встановлення точного діагнозу простої кісти нирки [9], хоча дозволяє визначити непрямі ознаки (симптом «серпа» або «відкритої пащі» і/або здавлювання кістою миски або верхньої третини сечоводу), характерні для простої кісти нирки, що згодом підтверджується практично у 70% випадків [6, 7, 157, 162].

Використовуваний протягом декількох десятиліть метод сканування і сцинтиграфії [44, 72] ґрунтується на дефектах накопичення ізотопу, їхній формі і чіткості краю зображення. Труднощі застосування його полягають у необхідності спеціальній лабораторії та обладнання. Крім того, при його використанні залишаються відкритими деякі питання.

Ультразвукове дослідження є основним методом діагностики простих кіст нирок, що було пов’язано з його високою інформативністю та безпекою. Наприклад, за даними ряду авторів, точність ультразвукової діагностики кістозних захворювань нирок склала 98,9-100%, причому мінімальний розмір кіст, які виявлялися при ехографії, становив у діаметрі 0,8 см. Ультразвукова семіотика простих кіст нирок ґрунтується на наступних симптомах: рівні контури з добре помітною задньою стінкою, округла або овальна форма утворення, відсутність віддзеркалень з боку внутрішньої поверхні кісти, посилення ехо-сигналів за утворенням [148]. Перевагами методу є не тільки точне визначення розмірів і локалізації кісти, але й можливість повторного проведення дослідження. Для виконання дослідження не потрібна спеціальна підготовка пацієнта.

Ультразвукове дослідження ефективно для диференціальної діагностики щільних і рідинних утворень нирок [6, 103, 117]. На ультрасонограмах кіста нирки виглядає як округле анехогене утворення з добре окресленими краями. У кісті відзначається ефект посилення дальньої стінки. Кіста може мати неоднорідну структуру за рахунок наявності в ній щільних ділянок у зв’язку з крововиливами або наявністю кальцинатів. При функціональному тесті із застосуванням діуретиків на предмет диференціювання з гідронефрозом, що найбільш актуально для парапельвікальних кіст, кістозні утворення на відміну від порожнинної системи нирки не збільшуються в розмірах. При КДК прості кісти не мають самостійної васкуляризації. У перегородках доброякісних багатокамерних кіст немає колірних сигналів. Часто у зв’язку із здавлюванням паренхіми нирки кровотік поблизу кіст ослаблений. У міру збільшення розмірів кісти наростають явища порушення ниркового кровотоку. При озлоякісненні кісти або пухлини з переважанням кістозного компонента навколо утворення і в його перегородках визначається розгалужена, неначе палахкочуча, судинна мережа. Швидкісні характеристики кровотоку збільшуються, резистивні ‒ зменшуються. Використання УЗД нирок можливе практично у всіх медичних установах як скринінгового методу дослідження, включаючи амбулаторні, оскільки він не інвазивний, легко застосовується, не несе небажаного впливу променевого навантаження на організм обстежуваного, не вимагає додаткової підготовки пацієнта, використання алергенних контрастних речовин, не залежить від функціонального стану нирок, дозволяє проводити вивчення в процесі динамічного спостереження [6, 7].

Якщо попередні дані не виключають наявність простої кісти нирки, рекомендується проведення УЗД нирок, яке дозволить у 90-98% випадків уточнити діагноз, і, таким чином, визначити обсяг лікувальних заходів у кожному конкретному випадку. Використання УЗД більш доцільно для диференціальної діагностики кіст з іншими утвореннями нирок, в той час як скринінговий метод визначення об’ємних утворень УЗД менш надійне [6]. Це пов’язано з особливостями анатомічної будови деяких видів простих кіст нирок. Наприклад, у пацієнтів з парапельвікальними кістами діагностичні помилки спостерігаються в 11% випадків, подібне відзначено також при нетипових кістах і розмірах утворень менш ніж 2см в діаметрі [25, 26]. Людський фактор при достатньому досвіді дозволяє практично в 100% випадків поставити правильний діагноз, використовуючи метод УЗД [7].

Ультрасонографія є незамінним допоміжним методом для здійснення черезшкірної пункційної аспірації кісти та її склерозування. Пристрій для черезшкірної пункції простої кісти нирки під контролем ультразвукового направителя було застосовано В. Goldberg і Н. Pollack у 1973 році [115]. За допомогою ультразвукового дослідження з’ясовують положення кісти, її розміри, товщину паренхіми, ступінь розширення ЧМС. За зображенням передбачуваного напрямку руху голки визначають доступність кісти для пункції і попередньо вимірюють глибину безпечного вколу. Пункцію проводять за допомогою адаптера, фіксованого на пункційному датчику. Місце знаходження голки постійно контролюють за зображенням на екрані.

За даними Н.С. Ігнашина [33], поліпшення порушених функціональних показників нирки, виявлених у 82,6% з 106 хворих з простими кістами нирок, після пункційного лікування спостерігалося у 32,3% випадків, стабілізація артеріального тиску спостерігалася у 58,5% випадків з 39,1% хворих з супутньою артеріальною гіпертензією. У частини хворих із кістами нирок і артеріальною гіпертензією методом допплерівської ультрасонографії було виявлено одностороннє зниження об’ємного кровотоку в нирці на стороні ураження. У всіх хворих з нормалізованим артеріальним тиском об’ємний кровотік після пункційного лікування збільшився.

Ще більше підвищує точність діагностики комп’ютерна томографія (КТ), за якою у постановці діагнозу простої кісти нирки залишається останнє слово [53, 79, 147, 154]. На думку більшості дослідників, точність діагностики з використанням КТ досягає 100% [147, 154]. У той же час, інші автори вказують на недостатню ефективність застосування КТ для діагностики кіст нирок парапельвікальної локалізації та при наявності пухлини у кісті [22, 76].

Застосування комп’ютерної томографії сприяє поліпшенню діагностики простих кіст нирок. За даними літератури, мінімальний розмір кіст, які виявляються за допомогою KT, становить 0,5 см в діаметрі. Є повідомлення про 100% діагностичної достовірності методу. Крім того, KT допомагала підтвердити діагноз, уточнити локалізацію кісти і її топографію. На думку ряду авторів [123], точність діагностики простих кіст нирок досягає 100%, але це більш дороге дослідження, порівняно з УЗД, що вимагає використання контрастних препаратів і супроводжується значним променевим навантаженням. Тому KT застосовується, в основному, з метою розпізнавання пухлини в кістознозміненій нирці [123]. КТ показала 100% чутливість методу при простих кістах нирки, незалежно від розмірів кісти й глибини розташування в паренхімі [66].

Протягом останнього десятиліття минулого століття для діагностики простих кіст нирки почав застосовуватися метод магнітно-резонансної томографії (МРТ). Він дозволяє точно розпізнавати парапельвікальні кісти. Діагностичні можливості методу продовжують вивчатися [7,22].

Впровадження в клінічну практику магнітно-резонансної томографії ще більш поліпшило диференціальну діагностику між пухлинами нирок і простою кістою нирки, а також сприяло застосуванню на практиці класифікації кіст нирок за Bosniak. МРТ є високоефективним методом виявлення характеристики будь-яких кістозних структур [145]. Оскільки метод є дорогим, використовувати його в рутинних цілях для діагностики простих кіст нирок недоцільно. МРТ надає найбільшу допомогу при уточненні ґенезу так званих «ускладнених кіст» (кісти з неоднорідним вмістом, потовщеними стінками, додатковими пристінковими утвореннями або перегородками, оскільки дані зміни найчастіше діагностуються при УЗД дослідженні).

Ренорадіографія застосовується для комбінованої оцінки функціонального та анатомо-топографічного стану сечовидільної системи [44]. В основу методу покладено реєстрацію транспорту нефротропного радіо-фармацевтичного препарату. Аналіз судинної фази транспорту спрямований на оцінку симетричності проходження препарату нирковими артеріями і порівняльну оцінку відносних об’ємів крові, що надходять до кожної нирки за одиницю часу. Аналіз паренхіматозної фази передбачає характеристику відносної функції нирок і часу проходження радіофармацевтичного препарату через кожну нирку. Застосування ренорадіографіі дозволяє визначити ступінь порушення функції нирки. Крім того, ренорадіографія застосовується з метою динамічного контролю за функцією нирок після оперативних втручань.

Значно поліпшило якість діагностики введення у практику ангіографічного дослідження, коли точність діагностики простої кісти наблизилася до 95%. До недоліків методу слід віднести складність технічного забезпечення, досить велике променеве навантаження, що дає підстави до його застосування лише у випадках неможливості виключення пухлинного процесу іншими методами дослідження [117]. У 5-15%, за різними даними, цей метод дослідження також може давати помилкові результати [157], особливо в тих випадках, коли пухлинні утворення нирок позбавлені судинного компонента або кровотік в них істотно збіднений.

Використання транскутанної пункції нирки дозволяє у ряді випадків уточнити діагноз [28, 99, 104, 112]. Так, наявність в пунктаті патологічних змін (зокрема крові) обґрунтовує продовження діагностичного пошуку     [112, 127]. У ряді випадків наявність домішок крові в пунктаті може бути зумовлена не пухлинним утворенням, а травмою або геморагічним характером кісти. У той же час, на думку інших авторів, у 50% випадків при внутрішньостіночній локалізації пухлини атипові клітини в пунктаті не визначаються [29, 30].

Досить рідкісним методом діагностики є кістоскопія, яка дозволяє візуально вивчити порожнину кісти за допомогою ригідного ендоскопа      [44, 72]. Цей метод дозволяє взяти біопсію з будь-якої підозрілої ділянки стінки кісти. Недоліками методу є мінімальні розміри доступної для дослідження кісти 5 см [96].

Ниркова артеріографія характеризує анатомічні особливості судинного русла нирки [146]. Гормональні дослідження ренін-ангіотензин-альдостеронової системи дуже складні у методичному плані, крім цього, негативні результати цього тесту не дозволяють виключити нирковий ґенез артеріальної гіпертензії, тому не знайшли широкого застосування у практиці.

Застосування допплерографії у хворих із кістозними утвореннями нирок для визначення ролі останніх в ґенезі артеріальної гіпертензії не може бути оціненим через недостатню кількість літературних даних [45]. Цей напрямок може стати перспективним у вивченні патогенезу симптоматичної нефрогенної артеріальної гіпертензії.

Донедавна основним критерієм аналізу результатів лікування, розвитку можливого рецидиву кісти, прогресування порушення функції нирок був показник рівня клубочкової фільтрації. На сьогодні впровадження у клінічну практику нових неінвазивних методів дослідження (УЗД, МРТ, комп’ютерна томографія) дозволяє простежити чіткий взаємозв’язок між збільшенням загального обсягу нирок, обсягу кіст, зменшенням обсягу паренхіми нирки і вибором тактики лікування та прогнозуванням результату захворювання [116].

За даними J.J Grantham et al (2006), темпи зростання тотального обсягу нирки більш ніж на 5% на рік на тлі зменшення обсягу паренхіми нирки більш ніж на 25% передують розвитку хронічної ниркової недостатності протягом 8 років [116]. Співвідношення між обсягом кісти і паренхіми нирки є кількісним показником прогресії аутосомного домінантного полікістозу нирок [126].

Даних щодо співвідношення обсягу кісти й паренхіми нирки у хворих із простими кістами нирок, інформативності цього показника як маркера прогнозу захворювання, вибору тактики оперативного лікування в літературі недостатні.

Велика увага приділяється аналізу вмісту простої кісти нирки. За макроскопічними властивостями і мікроскопічною картиною розрізняють серозні, серозно-гнійні, гнійні, гнильні, геморагічні, хілезні, хілусподібні, холестеринові випоти. Серозний вміст кісти може бути прозорим або каламутним через домішки фібрину і клітинних елементів (у цьому випадку можна говорити про серозно-фібринозний вміст), жовтуватого кольору різної інтенсивності. Мікроскопічно у серозно-фібринозному вмісті кісти може визначатися велика кількість лімфоцитів. Серозно-гнійний, гнійний вміст кісти каламутний, жовтувато-зелений з рясним, пухким осадом. Геморагічний вміст каламутний, червонуватого або буро-коричневого кольору. Мікроскопічно в геморагічному вмісті кісти визначається великий вміст змінених або незмінених еритроцитів [73]. При дослідженні фізичних властивостей вмісту кісти зазвичай визначають його колір, прозорість, консистенцію. Колір і прозорість вмісту кісти залежать від вмісту в ній білка і клітинних елементів. Консистенція залежить від наявності та кількості муцину і псевдомуцину [73]. Хімічні властивості серозного вмісту залежать від біохімічних показників сироватки крові. Низькомолекулярні сполуки у серозних рідинах знаходяться в концентраціях близьких до сироваткових, концентрація ж високомолекулярних сполук нижче у вмісті кісти, ніж у сироватці [17].

Поява сучасних технологій відкрила можливості у застосуванні нових малоінвазивних методів лікування простих кіст нирок. Найпоширенішим малоінвазивним втручанням простої кісти нирки є транскутанна пункція з аспірацією вмісту кісти, дренуванням і поетапним склерозуванням кіст різними розчинами. Однак і при використанні склерозуючих розчинів частота рецидивів кіст залишається високою і, за даними різних авторів, коливається від 12,5% до 33% [29].

Основними причинами рецидиву кісти після транскутанної пункції і склеротерапії є деякі особливості її будови і розташування: кальциноз стінки кісти (тобто «просочування» її стінки солями кальцію, в результаті чого вона стає щільною і не спадається після пункції), нерівномірна товщина стінки кісти, багатокамерна кіста (при цьому склерозу піддається не вся порожнина кісти, а лише одна з камер), кіста з ознаками запального процесу і склерозом стінки.

Аналіз гістологічних препаратів важливий для вибору правильної стратегії лікування та його ефективності. Існує необхідність у розробці та виборі досить простих і точних гістологічних методів діагностики [150]. Детального вивчення морфологічних особливостей будови стінки рецидивуючої кісти нирки після склеротерапії не проводилося.

Таким чином, на сьогодні для діагностики простої кісти нирки застосовується велика кількість досліджень від рутинних рентгенологічних до новітніх візуальних. Разом з цим, жоден з методів не може в усіх випадках дозволити однозначно поставити діагноз. Актуальним напрямом є розробка алгоритму діагностики у пацієнтів з кістозними утвореннями нирок.

1.3.  Сучасні погляди на лікування простих кіст нирок 
Останні кілька років показали значну зміну поглядів на лікування простих кіст нирок. Для того, щоб обрати оптимальний метод лікування, необхідно врахувати ступінь достовірності діагнозу, характер кісти, її можливих ускладнень, а також проаналізувати вік пацієнта, його стан, технічні можливості проведення тих чи інших втручань.

Одним із перших методів у хірургії простих кіст нирок було втручання на відкритій нирці. Показаннями до нього служила підозра на малігнизацію кісти. Крім цього, подібне лікування показано пацієнтам з парапельвікальними або множинними кістами ниркового синуса, коли виявлені порушення венозної гемодинаміки в результаті здавлювання кістою судин. Даний механізм є провідною ланкою розвитку больового синдрому, інфекції сечовивідних шляхів і нефрогенної артеріальної гіпертензії, яка маніфестує при діаметрі кісти >3 см [140, 156]. На початку ХХ століття вважалося, що найкращим методом лікування простих кіст є часткова або повна енуклеація або часткова резекція нирки після попередньої пункції. Резекцію нирки або енуклеацію кісти вважають маловиправданими через небезпеку кровотечі з прилеглих судин. Частина дослідників схилялися до нефректомії при солітарних кістах нирки. На сьогодні вважають достатнім резекцію вільної стінки кісти по краю паренхіми з обшиванням країв кетгутовим швом [141]. У літературі існує багато критики щодо проведення поперекового доступу, оскільки він не дозволяє проводити операцію на місці, є досить травматичним, а також у деяких випадках не дає повного доступу до усіх відділів нирки. Тому надалі застосовувалася відкрита хірургія із застосуванням міні-доступів. Це стало можливим завдяки впровадженню зберігаючих доступів при використанні спеціального апарату, коли роблять мінімальний розріз шкіри (до 6 см), у даному випадку практично не зустрічаються шкірні парестезії і післяопераційні грижі, істотно скорочується тривалість перебування у стаціонарі [3, 136].

У випадку оперативного лікування кісти її частину необхідно обробити склерозуючими препаратами. Залишається дискусійним питання про необхідність тампонади порожнини після видалення кісти. Ряд дослідників вважають тампонаду необхідною і в якості матеріалу пропонують використовувати навколониркову клітковину, сальник на ніжці або гемостатичну губку [137, 138]. Рекомендується проводити інтраопераційну біопсію стінки кісти [135] з метою виключення малігнізації останньої, при підозрі на онкопатологію нирки показана її резекція. Показаннями до нефректомії служать явна пухлина [3], виражена атрофія нирки, великі розміри кісти [44]. Н.А. Лопаткін вважає, що оперативне лікування хворих з кістою нирки необхідне в молодому і середньому віці, при великих розмірах кісти, що призводить до атрофії ниркової паренхіми, при наявності кіст, що порушують нирковий пасаж сечі,  інфікуванні кісти, наявності больового синдрому, викликаного кістою, гематурії, спровокованої кістою, артеріальної гіпертензії, при пункції кісти наявності крові у пунктаті, розривах кісти, раку в кісті [44].

Повне видалення кіст показане, якщо вони локалізуються у воротах нирки, наявна гематурія, біль у результаті здавлювання ніжки нирки. У такому випадку рецидивів практично не зустрічається. У той же час, після резекції однієї з декількох кіст ниркового синуса одна із тих, що залишилися, починає швидко збільшуватися. Клінічно це виражається симптомами, що  повторно розвиваються [58]. Серед післяопераційних ускладнень слід виділити гнійні, кровотечі з нирки, інфаркт нирки. Загальне число ускладнень не перевищує 5,5% [60]. Летальність під час оперативного лікування хворих із простою кістою нирки становить 1-2% [57]. Відносними протипоказаннями до операції є літній і старечий вік, безсимптомна кіста у воротах нирки [49]. Якщо наявні ознаки інфікування кісти нирки, рекомендується зробити резекцію купола кісти з наступним дренуванням порожнини [56].

У дитячій практиці вибір методу лікування залежить від розмірів кісти. Якщо кіста малих розмірів (до 20 мм у діаметрі), такі пацієнти не потребують лікування, перебувають під динамічним спостереженням. Кісти за розмірами більше 20 мм пунктуються з подальшим введенням у порожнину кісти склерозуючих препаратів, кісти великих розмірів потребують відкритої або лапароскопічної операції, при цьому висікається дах кісти і виконується заповнення порожнини кісти паранефральною клітковиною [107, 129, 131].

У зв’язку з розвитком нових технологій в урології, докорінно змінилися підходи до лікування кістозних уражень нирок. Критеріями вибору методу лікування, є: локалізація кісти, оперативні втручання в цій зоні, що відбулися раніше, вік, супутня патологія, особистий досвід лікаря-хірурга, країна ‒ виробник апаратури тощо. Для лікування простої кісти нирок у дорослих пацієнтів потенційно можуть бути використані: проста транскутанна пункція кісти, транскутанна пункція кісти із введенням у порожнину склерозуючих речовин, транскутанна пункція з дренуванням порожнини кісти, а також ендоскопічні хірургічні втручання. Не втратили актуальності в окремих випадках хірургічні маніпуляції на відкритій нирці [132, 136, 137], особливо у пацієнтів з ускладненими кістами і супутньою патологією.

Ниркові кісти можуть служити причиною обструкції сечовивідних шляхів, збільшувати тиск на ниркову паренхіму, викликати спонтанні кровотечі, що супроводжуються больовим і гематуричним синдромом, інфікуватися, а також призводити до розвитку нефропатії та артеріальної гіпертензії [133, 135, 138]. До використання ендоскопічних методів хірургії хворим із кістою нирки пропонували в основному динамічне спостереження за розмірами кісти. При наявності певних показань проводили відкрите оперативне втручання, яке часто не могло виконуватися через різну супутню патологію. Показаннями до операції при кісті нирок є: здавлення кістою сечовивідних шляхів, здавлення кістою тканини нирки, інфікування порожнини кісти і формування абсцесу, розрив кісти, великі розміри кісти.

Для проведення оперативного лікування кіст нирок повинні бути присутніми явища больового синдрому, артеріальна гіпертензія, дисфункція уродинаміки верхніх сечовивідних шляхів або наявність кісти нирки великих розмірів, що знижує якість життя пацієнта. Якщо є проста кіста нирки, вона вимагає динамічного спостереження, лікувально-діагностичної пункції і склеротерапії або ендохірургічної операції. У більшості випадків підкапсульні кісти відносно невеликі за діаметром знаходяться далеко від ниркового синуса та інших елементів сечовивідної системи, а також магістральних ниркових судин. Вони не призводять до обструкції сечовивідних шляхів, не є причиною симптоматичної артеріальної гіпертензії, тому не потребують динамічного спостереження. Хоча в процесі спостереження у певному відсотку випадків не відбувається прогресування кісти, проте збільшується ймовірність пропустити злоякісне утворення [81].

Доцільність оперативного лікування простих кіст нирок була сумнівною у тих випадках, коли кісти мають невеликі розміри, немає динаміки їх зростання, відсутні ускладнення і ознаки малігнізації. Обов’язковим у таких випадках є динамічне УЗ-спостереження [6].

Основні види оперативного лікування кіст наступні: субкістальні відкриті доступи, транскутанні рентгенохірургічні пункційні й ендовідеохірургічні методи (трансперитонеальні або ретроперінеоскопічні), що дозволяє, згрупувавши, виділити наступні основні варіанти:

· традиційна «відкрита операція» (виконується вкрай рідко через  травматичність методу);

· аспіраційна пункція кісти;

· аспіраційна пункція кісти + склеротерапія;

· аспіраційна пункція кісти + дренування + склеротерапія;

· лапароскопічне або ретроперітонеоскопічне висічення стінок кісти.

Відкрите оперативне втручання на сьогодні практично не виконується або виконується вкрай рідко через травматичність методу. Крізьшкірне пункційне лікування простої кісти нирки є домінуючим в українській урології, однак при цьому рецидивування кісти виникає в 80-90% випадків. Паралельно з пункцією кісти застосовується введення склерозуючих розчинів, а також їх подальше дренування з поетапною санацією. Однак і при використанні склерозуючих розчинів частота рецидивів кіст залишається високою і, за даними різних авторів, коливається від 12,3 до 33%. На сьогодні лапароскопічна резекція простих кіст нирок вважається безпечним і ефективним методом лікування.

Таким чином, велика кількість пацієнтів з простою кістою нирки потребує оперативного лікування. До позитивних моментів цього виду лікування слід віднести високу ефективність, можливість прямого візуального спостереження для діагностики ускладнених кіст. У той же час, оперативне лікування залишає косметичний дефект шкіри, вимагає більш тривалого стаціонарного лікування і реабілітаційних заходів. Впровадження у клінічну практику більш зберігаючих методів лікування дозволило знизити число показань до оперативного лікування простих кіст нирок.

Транскутанна пункція нирки є практично безпечною, надійною діагностичною і лікувальною процедурою, що дозволяє уточнити клінічний діагноз, коригувати спосіб радикального хірургічного лікування [152]. Проведення склеротерапії після аспірації вмісту кісти, за даними ряду авторів, є ефективним методом лікування [134]. До переваг транскутанної пункції нирки слід віднести порівняно нескладне технічне виконання маніпуляції, мінімальні фінансові витрати, короткі терміни відновного лікування після операції. Проведення даного втручання має також свої недоліки: практично відсутність післяопераційного контролю, низький рівень прогнозування результату захворювання через можливий рецидив кіст, обмеження доступу до власне кісти у технічному плані. У процесі процедури пункції кісти нирки слід проводити візуальну оцінку аспірату, рентгеноконтрастну кістографію, цитологічне дослідження, посів вмісту кісти на живильне середовище, а також біохімічне дослідження пунктату [83, 92, 148].

Перше повідомлення про лікувальну транскутанну пункцію кісти відносять до середини ХІХ століття, пізніше кілька десятиліть інтересу до цього методу лікування не виявляли, бо не було достовірних візуальних методів дослідження, що дозволяють ідентифікувати пухлину, а також контролю за пункційною голкою. Впровадження у клінічну практику рентгенівської діагностики із застосуванням контрастування призвело до прогресу діагностичного процесу в урології. Широко використовувалася внутрішньовенна урографія. У кінці 1938 року було повідомлення про результати спостережень за пункціями нирок, з яких більшість склали хворі з кістою, яким маніпуляція виконувалася з лікувальною метою. P. Edholm і співавт. провели близько 700 пункцій нирки із застосуванням рентген-телевізійної установки. У дослідженні L. Wahlqvist і співавт. застосовувалася лікувальна пункція простої кісти нирки. Для збільшення точності процедури використовували флюороскопію, рентген-телевізійну камеру і екскреторну урографію [161].

N.Ainsworth і співавт. вказали на відсутність необхідності виконувати операцію, особливо людям похилого та старечого віку, якщо при пункції кісти отримана прозора рідина [85]. Інші автори наполягали на більш радикальних заходах впливу при цьому захворюванні, тому що в ряді випадків при звичайному пунктаті пізніше виявляли злоякісне новоутворення [113]. Інші дослідники показали, що у разі наявності в кісті прозорої світлої рідини і тонких стінок пухлини не буває [100].

У результаті аспірації рідини з кістозної порожнини може спостерігатися ліквідація або зменшення її розмірів, купіруються явища больового синдрому, знижується артеріальний тиск, зникає деформація чашково-мискової системи нирки [144].

Якщо пункція виконується лише для встановлення діагнозу, то кіста залишається незмінною. У деяких роботах описані поодинокі спостереження зникнення кісти після діагностичної пункції, що пояснюється дренуванням кісти у параренальну клітковину [155]. При лікувальному характері транскутанної пункції кіст, коли повністю видаляють вміст, ефективність маніпуляції значно зростає. На думку різних дослідників, приблизно у        25-30% пацієнтів після аспірації кіста не рецидивувала [74].

Причинами рецидивів кісти після транскутанної пункції можуть служити кальциноз її стінки, нерівномірна товщина стінок, багатокамерність, наявність кісти з ознаками запалення і склерозу. Дані кісти вимагають індивідуального вибору методу хірургічного лікування у кожному окремому випадку [87]. Для зниження кількості рецидивів після транскутанної пункції було запропоновано введення у порожнину кісти різних склеротичних речовин з метою перешкоджання секреції рідини. Для цього може бути використаний 96˚ спирт, 50% фенол, розчин Люголя, 5% йод, вістарин, пропіодол, етоксілсклерол, 2% полідиканол, тетрациклін, ціанакриловий клей, пропілідон [29, 30, 101, 125].

Серед дослідників існують розбіжності щодо застосування тих чи інших склеротичних речовин. За даними одного з дослідників, при заповненні кісти 50% розчином глюкози і етоксілсклеролем через 12 місяців повна ліквідація кісти була відзначена у 2-х із 3-х пацієнтів, E. Belgrano при введенні тих же речовин відзначив позитивний ефект у 7-и із 9-и випадків. За даними D.Beyer і співавт, при введенні ліпіодола відсутність рецидиву кісти спостерігалося у 11-и хворих із 12-и [125], однак A.Rogia і співавт. показали зникнення кисті тільки у 18,2% пацієнтів, зменшення розмірів кісти більш ніж на 50% у 63,6% випадків, J.P. Linderman застосовував в якості склерозуючих речовин пропіодол і вістарин, позитивний ефект був відзначений у 9-и пацієнтів із 10-и [102, 159]. F. Popriglia і співавт. при використанні пантопаку отримали стійкий ефект у 2-х із 3-х хворих, за умови застосування інших олійних розчинів ‒ тільки у 13% пацієнтів [82].

Використання ліпіодола, на думку ряду дослідників, призводить до розвитку нагноєнь і кровотеч, що призводило до необхідності оперативного лікування, також введення ліпіодола викликало отримання інтенсивного ехо-сигналу, що ускладнювало подальше динамічне спостереження, це суттєво обмежило застосування даної речовини в якості склерозуючої при простих кістах нирок [ 112].

У дослідженні A. Okasho і співавт. був використаний розчин міноцикліна гідрохлориду з ефективністю близько 50% і повною відсутністю ускладнення [32]. В.Ш. Ібрагімов при введенні тетрацикліну у 25 із 29 хворих отримав позитивний результат [31]. За даними Н.С. Ігнашіна, у 53% введення 96% спирту призвело до розвитку рецидиву, збільшення експозиції сприяло зниженню частоти рецидиву до 8,6%. G. Bianchi і співавт. застосовував 96% спирт у 44-х пацієнтів, і лише у 4-х був відзначений рецидив кісти. I. Forster і співавт., застосовуючи 96% спирт при кістах нирки розмірами 3-12см, у 98% отримав зменшення обсягу кісти [160]. G. Holmberg застосовував у якості склеротичної речовини вісмут-фосфат, зазначивши зменшення обсягу ниркових кіст на 50% і більше в  усіх пацієнтів [119].

Таким чином, при простих однокамерних кістах нирки діаметром до   4-5 см, з чіткими рівними контурами та однорідною внутрішньою структурою (відсутність ознак злоякісного росту), якщо пункційний канал проходить екстраренально і екстраперитонеально, у якості методу вибору показано проведення пункції кісти із склеротерапією. Такий метод лікування протипоказаний при потовщених стінках кісти, з наявністю багатокамерності, нерівних країв стінок і неоднорідного вмісту, тканинних включень.

Нові хірургічні ендоскопічні методи лікування простих кіст нирок були запропоновані завдяки удосконаленню апаратури та інструментів, а також застосуванню кістоскопіі. H.U. Eiskenberg повідомив про черезшкірну резекцію стінки кісти нирки, K. Korth згодом підтвердив ефективність цього методу при парапельвікальній кісті [31]. Були виконані ендоскопічні резекції стінок кісти за допомогою ретроперитонеоскопіі. На думку В.Ш. Ібрагімова, проведення черезшкірної фенестраціі ниркових кіст діаметром більше за 6 см з високим внутрішнім тиском, швидким ростом, що рецидивували після інших лікарських маніпуляцій, не давало рецидивів при спостереженні за пацієнтами протягом 18 місяців [59].

У своїй роботі П.Г. Кузнєцов використовував крізьшкірне ендоскопічне розсічення стінки ниркових кіст у 38 пацієнтів, показавши відсутність рецидиву у 68,4% хворих через рік спостереження. Він вважає, що метод ендохірургічного лікування простих кіст нирок досить ефективний і безпечний для хворих, показаннями можуть бути симптоматичні солітарні кісти розміром більше за 5 см в діаметрі і великі рецидивуючі кісти [75]. З його думкою згодні інші дослідники [64, 77, 78]. У той же час, ще не накопичено достатньо даних про ризик і результати цього методу лікування. У роботах Q. Luo і співавт. наводяться дані про рецидиви транскутанно резектованих кіст [138].

Ряд дослідників пропонують спостереження за пацієнтами із простими кістами нирок і консервативне лікування. У роботах ряду авторів запропоновано консервативне лікування хворих з кістами об’ємом до 50 смᶾ за умови відсутності вираженої симптоматики, порушень пасажу сечі і ознак малігнізації [105]. Для лікування застосовувалися спазмолітичні і гіпотензивні препарати. При спостереженні протягом досить тривалих термінів (1-8 років) ця група пацієнтів не вимагала оперативного лікування. Більше того, Winter і співавт. вказали, що для динамічного спостереження достатньо даних УЗД [105]. В інших роботах показано, що консервативне лікування можливе при множинних кістах ниркового синуса у разі відсутності характерної клінічної картини і пасажу сечі [55, 68], а необхідність радикальних лікувальних заходів при простих кістах нирки виникає лише в 17,14% випадків [41, 54].

З метою оперативного лікування простих кіст нирок активно використовуються лапароскопічні методи. Протягом багатьох років удосконалювалися методичні підходи до проведення лапароскопічних втручань [41, 130]. У роботі L. Rubenstein і співавт. вперше повідомлено про ефективне лікування хворого з простою кістою нирки за допомогою радикального лапароскопічного видалення інфікованої кісти [130]. Перевагами лапароскопічних операцій є висока ефективність, мінімальне число ускладнень, комфортний і короткий відновлювальний період порівняно з традиційною відкритою операцією [9, 27, 38, 39]. У той же час, у літературі недостатньо докладно описані методичні підходи до проведення цих операцій, а також мало сказано про попередження ускладнень, виникнення яких можливе на всіх етапах оперативного лікування [105].

Сучасним методом лікування простої кісти є проведення ендовідеохірургічної операції, яка є відносно оптимальним, радикальним, а разом з цим малотравматичним методом. Проводять лапароскопічну і люмбоскопічну техніки доступів до кісти [12]. Даний метод є радикальним, універсальним, має високу діагностичну цінність, можливість різних варіантів інтраоператівної тактики, можливість симультантних оперативних втручань. До недоліків цього методу лікування можна віднести високий ступінь інвазії порівняно з пункцією, досить складну техніку втручання, дороге матеріальне забезпечення [157]. Для будь-яких кіст нирок показана ендовідеохірургічна операція (лапароскопічна або люмбоскопічна), якщо вона може бути технічно здійснимою.

На сьогодні більшість дослідників схильні віддавати перевагу у лікуванні простих кіст нирки малоінвазивним методам. У той же час, немає єдиної думки щодо показань до того чи іншого методу лікування. Відсутні чіткі рекомендації для введення склерозуючих речовин у порожнину кісти, їх вибору, методичного підходу до проведення склеротерапії. Не розроблено стандартизовані підходи до аналізу ефективності проведеної терапії простих кіст нирок (не визначені кінцеві точки для спостереження).

Підводячи підсумок, можна відзначити, що розглянута проблема не нова, проте все вищевикладене вказує на необхідність подальшого вивчення факторів рецидивування, діагностичних підходів та лікувальної тактики ведення хворих із простими кістами нирок.

РОЗДІЛ 2

ХАРАКТЕРИСТИКА КЛІНІЧНОГО МАТЕРІАЛУ, МЕТОДІВ ДОСЛІДЖЕННЯ І ТЕХНОЛОГІЇ ЕНДОВІДЕОХІРУРГІЧНОГО ЛІКУВАННЯ 

2.1. Клінічна характеристика обстежених хворих
У роботі проведено аналіз результатів хірургічного лікування 202-х пацієнтів з простими кістами нирок, із них у дослідження включені дані обстеження і лікування 141-го хворого. Усі хворі проходили обстеження і перебували на лікуванні в урологічному відділенні Запорізької обласної клінічної лікарні в період з 2010 по 2015 р. Усі хворі висловили письмову згоду на участь у проведенні дослідження. Більшість пацієнтів залишалися під наглядом протягом декількох років (1-3 роки) до проведення хірургічного лікування. Дослідження затверджено комісією з біоетики лікарні та Запорізької медичної академії післядипломної освіти.

З метою проведення порівняльної оцінки ефективності малоінвазивного лікування, усі хворі були розділені на 4 групи порівняння, згідно з основними видами оперативного лікування кіст нирок:

- 1-а група (30 пацієнтів): пункцію кісти виконували за бездренажною методикою з одноразовою склеротерапією 96˚ етиловим спиртом;

- 2-а група (33 хворих): транскутанна ігніпунктура супроводжувалася установкою тимчасового дренажу у порожнину кісти (аспірація) з наступною поетапною інстиляцією склерозуючої рідини (96˚ етиловий спирт) і подальшою санацією;

- 3-я група (40 пацієнтів): виконано ендовідеохірургічне втручання (видалення кісти) із трансперитонеального або ретроперитонеального доступу; (вибір способу хірургічного лікування хворих 1-3-ї груп був заснований на методі випадкової вибірки);

- 4-а група (38 осіб): відповідні оперативні маніпуляції були проведені згідно з розробленим алгоритмом на підставі даних, отриманих у ході роботи у перших 3-х групах.

Також у ході дослідження, була проспективно виділена підгрупа пацієнтів (n=21) з перших двох груп порівняння, із рецидивом кісти нирки. Усім пацієнтам цієї групи в подальшому було проведено ендовідеохірургічне втручання (видалення кісти) із черезочеревинного або ретроперитонеального доступу з подальшим гістологічним дослідженням стінки кісти. При виборі оперативного доступу для проведення радикального ендовідеохірургічного лікування керувалися топографо-анатомічними характеристиками кісти. Лапароскопічне втручання із трансперитонеального доступу виконано у 7-и (33,33%) пацієнтів, із ретроперитонеального ‒ у 14-и (66,66%) пацієнтів з рецидивуючою кістою нирки.

Вік хворих варіював від 19 до 70 років, середній вік склав 61 рік, більшу частину складали пацієнти 40-59 років (67,38%).

Серед обстежених хворих чоловіків було 48,94%, жінок ‒ 51,06%, що практично відповідає літературним даним щодо поширеності захворювання на ПК залежно від гендерних відмінностей [29]. У першій групі жінок було 16 (53,3%), чоловіків ‒ 14 (46,7%); у другій групі ‒ 17 чоловіків (51,5%), жінок ‒ 16 (48,5%), у третю групу увійшло 25 (62,5%) жінок і 15 (37,5%) чоловіків; четверту групу склало 18 пацієнток (47,37%) і 20 пацієнтів (52,63%).

Кістозні утворення з урахуванням диференціальної діагностики доброякісних кіст і кістоподібних форм раку оцінювали за класифікацією Bosniak, де всі утворення підрозділяються на 4 типи [66]:

- Bosniak - І (проста доброякісна кіста) ‒ 0% малігнізації:

1.    Частіше одинична.

2.    Округла.

3. Немає потовщень, кальцифікації стінки і тканинного компонента.

4.    Немає накопичення контрастуючого препарату.

5.    Водомістка.

6.    Чіткий і рівний контур.

7.    Не вимагає спостереження.

- Bosniak - ІІ (мінімально складна кіста) ‒ 0% малігнізації:

1.    Одна або дві перегородки.

2.    Тонкостінна (до 1 мм).

3.    Дрібновогнищева кальцифікація стінок або перегородок.

          4.  Немає накопичення контрастуючого препарату (можливо мінімальне накопичення, що візуалузується, але не вимірюване).

          5.  Можливий білковий або геморагічний вміст (гіперденсні), близько 3 см у діаметрі. Кардинальною особливістю кіст II категорії за Bosniak є відсутність контрастного підсилення внутрішнього вмісту, стінок і внутрішньопорожнинних перегородок.

Bosniak - IIF ‒ особлива категорія (F‒ від англ. «Follow-uр» ‒ дослівно подальші дії (спостереження)). До цієї категорії входять кісти, що мають більш складну будову, але не входять до категорії Bosniak I і Bosniak II ‒ 5% малігнізації:

1.    Більше число тонкостінних перегородок.

2. Мінімальне, але рівномірне потовщення стінок і/або перегородок.

           3.   Стінки та/або перегородки можуть мати кальцифікацію, яка може бути потовщеною або навіть вузловою, але без явного накопичення контрастного препарату.

           4.    Кісти категорії Bosniak - II, які мають мінімальне посилення тонкостінної рівномірної перегородки.

           5.    Гіперденсні кісти, розташовані інтраренально, за розмірами більш як 3 см в діаметрі, але не накопичують контрастний препарат.

- Bosniak - III (сумнівні кісти) - 50% малігнізації:

           1.     Потовщена стінка.

          2.    Нерівномірна за товщиною або поширеністю кальцифікація.

          3.    Багатокамерність.

          4.    Множинні перегородки.

          5.   Стінки й перегородки можуть явно накопичувати контрастну речовину.

          6.    Білковий або геморагічний вміст.

          7.     Вимагають комплексної хірургічної оцінки.

- Bosniak - IV (явно злоякісна кіста) ‒ 90-100% малігнізації:

         1.    Нерівномірні або накопичуючі товсті стінки.

         2.    Накопичуючий або великий вузол у стінці.

         3.    Явний тканинний компонент у кісті.

         4.    Показання для хірургічного лікування.

У роботі вивчені кісти I і II категорії за Bosniak. Категорія III і вище не зустрічалася, а розподіл між I і II був практично рівним всередині груп.

Транскутанну ігніпунктуру з дренуванням і склеротерапією проводили пацієнтам з I і II категорією кіст за Bosniak. Залежно від типу за Воsniak визначали кількість введеної склерозуючої речовини і час експозиції склерозанта.

2.2.   Етапи дослідження

На першому етапі була проведена склеротерапія вперше виявленої кісти нирки 63 хворих (1-а і 2-я група).

На другому етапі дослідження проводили лапароскопічне висічення рецидивованих кіст нирок після проведення склеротерапії (n=21). Критеріями рецидиву вважали наявність залишкової порожнини кісти об’ємом 50% або більше від первинного об’єму.

Пацієнтам третьої групи було виконано радикальне ендовідеохірургічне висічення кісти нирки без попереднього проведення пункційного лікування зі склеротерапією. Забір зразків стінки кісти здійснювали інтраопераційно. Інтраопераційно здійснювали також забір вмісту кісти для проведення біохімічного дослідження.

На третьому етапі дослідження хворим із вперше виявленою кістою нирки (n=38, 4-а група) на підставі даних біохімічного дослідження пунктату кісти проводили склеротерапію з подальшим дренуванням або радикальне ендовідеохірургічне висічення кісти з урахуванням розмірів і локалізації кісти.

2.3.  Методи дослідження

Усім хворим на передопераційному етапі проводили загальне клінічне обстеження, що включало: аналіз скарг, огляд, пальпацію, збір анамнезу, вимірювання артеріального тиску, лабораторні дослідження крові та сечі (загальний аналіз крові, біохімічний аналіз крові, загальний аналіз сечі), електрокардіографію для визначення загального стану хворих, наявності супутньої патології та проведення диференціальної діагностики із захворюваннями, здатними викликати симптоматику, схожу із кістами нирок. Основним діагностичним методом, що встановлює діагноз простої кісти нирки, було ультразвукове сканування, обстеження доповнювали проведенням оглядової рентгенографії, екскреторної урографії, комп’ютерної томографії органів заочеревинного простору. За показаннями в якості додаткових методів дослідження проводили ангіографію нирок. Усім хворим проводили цитологічне й біохімічне дослідження вмісту кісти.

Цитологічне дослідження вмісту кісти

Забір вмісту кісти здійснювали при аспірації вмісту кісти та інтраопераційно. Вміст кісти збирали у стерильний посуд. Цитологічне дослідження кістозної рідини за методикою [17] було виконано у 89% хворих, у жодному випадку атипові клітини не були виявлені.

Попередньо кістозну рідину змішували з метиловим спиртом у співвідношенні 1:1 і центрифугували на 1500 оборотах на хвилину протягом 10 хвилин, виготовлені з осаду мазки протягом 1 хвилини фіксували в метанолі, потім фарбували еозином, метиленовим синім і азур-еозином за Паппенгеймом. Цитологічні препарати вивчали на світловому мікроскопі під емірсійним об’єктивом, при збільшенні у 900 разів.

Біохімічне дослідження пунктату вмісту кісти

Усім пацієнтам, незалежно від групи, визначали кількісно рівень білка у пунктаті кісти. Забір вмісту кісти здійснювали інтраопераційно шляхом аспірації вмісту до проведення висічення стінок кісти, і під час аспірації при проведенні черезшкірної пункції кісти. Вміст кісти збирали у стерильний посуд. Для запобігання згортання випоту, що призводить до збіднення клітинними елементами, користувалися антикоагулянтами (цитрат натрію, ЕДТА), але не гепарином, оскільки він призводить до зміни морфології й деструкції клітинних елементів [50]. При проведенні лабораторного дослідження вмісту кісти оцінювали фізичні, хімічні і мікроскопічні властивості випоту.

Визначали колір, прозорість, консистенцію, які залежать від вмісту в ній білка і клітинних елементів, наявності та кількості муцину і псевдомуцину [73].

Біохімічні показники вмісту кісти визначали після центрифугування рідини [15]

Гістологічне дослідження оболонок кісти

Дистанційні оболонки кіст у переважної кількості пацієнтів направляли на гістологічне дослідження з метою виключення малігнізації кісти і у рамках роботи для оцінки патоморфологічних змін в стінці кісти після лапароскопічного видалення (без або після склерозування).

Забір стінки кісти здійснювали інтраопераційно. Фрагменти стінки кісти нирки фіксували в 10% розчині нейтрального формаліну протягом 24 годин, зневоднювали у висхідній батареї спиртів, заливали в парафін. З кожного парафінового блоку для оглядової мікроскопії на ротаційному мікротомі виготовляли 90-100 гістологічних зрізів товщиною 5-7 мкм. Зрізи фарбували гематоксиліном та еозином, розчином альціанового синього (рН 2,6) за Scott & Dorling для виявлення всього спектру глікозаміногліканів (низько- й високосульфатованих глікозаміногліканів) [1]. Для вивчення особливостей розподілу волокон сполучної тканини гістологічні зрізи фарбували за Ван-Гізоном. Рецепти приготування розчинів для фарбування гістологічних препаратів взяті з посібників [1, 42]. У гістологічних зрізах визначали товщину зовнішньої і внутрішньої стінки кісти, площу лімфоцитарних і геморагічних інфільтратів, оцінювали будову стінки кісти, розподіл і стан судин мікроциркуляторного русла, розподіл волокон сполучної тканини, співвідношення міжклітинної речовини і сполучнотканинних волокон. Отримані дані опрацьовані методом варіаційної статистики, при р <0,05.

Ультразвукове дослідження нирок

Ультразвукове дослідження проводили на апараті «SonoDiagnost360» фірми Philips за прийнятою в урологічному відділенні ЗОКЛ методикою з використанням конвексного датчика на 3,5 МГц. Ультразвукове сканування проводили на апараті SIUIC75 - 5000 (Китай) у реальному масштабі часу з використанням датчиків з частотою 3,5 й 5 МГц.

Ехографічне дослідження нирок проводили поліпозиційно, застосовували проби із затримкою дихання. Використовували поздовжні, поперечні, а також косі сканування з боку живота, спини, коронарні зрізи у положенні пацієнта на боці з підкладеним валиком. Проводили трансабдомінальне та транслюмбальне сканування нирок. При проведенні ультразвукового дослідження нирки оцінювали розташування, форму, контури, анатомічну будову, розміри нирки, паренхіми, ниркового синуса, елементів ниркового синуса, стан паранефральної клітковини її ехогенність і структуру, проводили диференціальну діагностику виявлених змін.

При виявленні кіст аналізували їх розташування, форму, вміст, стінку кісти і її внутрішній контур, розміри, дорзальне посилення, співвідношення кіст і нирки. У післяопераційному періоді оцінювали наявність і розміри залишкової порожнини, стан паренхіми нирки.

При обстеженні хворих найбільш об’єктивною і клінічно значущою характеристикою простої кісти нирки, що дозволяє оцінити ефективність проведеного малоінвазивного лікування, служила її величина в мм, встановлена ​​при ультразвуковому дослідженні у 3-х вимірах ‒ за шириною, висотою й глибиною. Для подальшого аналізу зазначені розміри кісти розраховувалися за формулою визначення обсягу еліпсоїда, яким за своєю геометричною формою і є кожна проста кіста нирки. Обсяг кісти розраховували за спрощеною формулою визначення математичної моделі еліпсоїда обертання [2]:

Vс = π/6 х aс x bс x сс,  

де  π/6 ~  0,523, ас ‒ вертикальний розмір нирки, bс ‒ поперечний розмір, сс - передньо-задній розмір, Vс – об’єм кісти.


Загальний об’єм нирки розраховували за формулою [126]:

Vp = Vk - Vc, де: Vp ‒ об’єм паренхіми нирки; Vk ‒ тотальний об’єм нирки; Vc ‒ об’єм кісти.

Загальний об’єм нирки також розраховували за спрощеною формулою визначення математичної моделі еліпсоїда обертання [2]:

V = v= π/6 х a x b x с,  

де  π/6 ~ 0,523, а ‒ вертикальний розмір нирки, b ‒ поперечний розмір, с ‒ передньо-задній розмір.


Враховуючи, що при сонографічному дослідженні контур ниркового синуса також має форму еліпсоїда, об’єм ниркової паренхіми у нормі (Vр) розраховували за формулою:

Vp = 0,523(а х b x c -a1 x b1 x с1), 

де а1,b1,c1 ‒ взаємоперпендикулярні розміри ниркового синуса [36]. 


Об’єм паренхіми нирки за наявності кісти King B. Fetal (2000) пропонували розраховувати за формулою:

 Vp1 = Vk - Vc, 

де: Vp1 ‒ об’єм паренхіми нирки при наявності кісти; Vk ‒ тотальний об’єм  нирки; Vc ‒ об’єм кісти [126].

Однак, враховуючи наявність ниркового синуса, ми пропонуємо модифікувати формулу розрахунку об’єму паренхіми нирки у хворих із простими кістами нирок:

Vp1 = 0,523(а х b x c -a1 x b1 x с1) - Vc, 

де: Vp ‒ об’єм паренхіми нирки при наявності кісти, а ‒ вертикальний розмір нирки, b ‒ поперечний розмір, с ‒ передньо-задній розмір, а1,b1,c1 ‒ взаємно перпендикулярні розміри ниркового синуса, Vc ‒ об’єм кісти.

Оглядова рентгенографія органів сечовидільної системи була виконана 128 хворим. Дослідження проводили при горизонтальному розташуванні хворого на спині. Касету розмірами 30x40 см встановлювали таким чином, щоб нижній край збігся з верхнім краєм лонного зчленування. Знімок виробляли на плівці розміром 30×40 см. Знімок охоплював усю область сечового тракту, незалежно від боку ураження, починаючи від десятого ребра і закінчуючи нижнім краєм лобкового зчленування. На знімку були ясно помітні одинадцяті й дванадцяті ребра, кістковий скелет, поперечні відростки поперекових хребців, поперекові м’язи, чіткі контури нирок, вільні від накладення кишкових газів.

Екскреторна урографія була виконана 120 пацієнтам для визначення функціональної активності нирки. Знімки виробляли на 10-20 хвилинах після введення в ліктьову вену йодовмісних препаратів. Основним використовуваним препаратом був «Урографін», дозу розраховували із розрахунку 0,5-1,0 мл/кг маси тіла. Визначали стан чашково-мискового комплексу, уродинаміку і можливе сполучення кісти з чашечками або мискою нирки.

Комп’ютерна томографія. Для уточнення стадії кісти нирки за Bosniak, її локалізації і можливої малігнізації 104 хворим була проведена КТ черевної порожнини і малого тазу з в/в болюсним посиленням (сканер ‒ Toshiba Activion16) із товщиною зрізу 1 мм і реконструкцією 3мм. Для в/в контрастування використовували неіонні контрастні речовини з концентрацією йоду 300-350 мг/мл об’ємом 100-150мл, що вводяться у ліктьову вену за допомогою автоматичного інжектора зі швидкістю             4,0 мл/сек. Для отримання повної діагностичної картини проводили 4 фази сканування: нативну (НатФ), артеріальну (АФ), нефрографічну (НФ) і екскреторну (ЕФ), а при необхідності [image: image2.png]


 також і відстрочене сканування.

 
Дослідження проводили у всіх чотирьох фазах контрастування ‒ доконтрастні КТ-зображення дають важливу інформацію про наявність жирової тканини, крововиливів, кальцинатів і наявність рідинного компонента, в артеріальну фазу візуалізується компонент і співвідношення утворення з судинною ніжкою нирки, нефрографічна фаза дає уявлення про накопичення контрастної речовини у стінці, перегородках або у м’якотканинному компоненті утворення, і екскреторна фаза для визначення зв’язку кістозних структур з порожнинною системою, що особливо важливо при парапельвікальних кістах, які можуть симулювати гідронефроз, а також при дивертикулах чашечок миски, які в екскреторній фазі виконуються контрастною речовиною. Показники щільності оцінювалися на до- та постконтрастних зображеннях. При цьому значення одиниць Хаунсфілда від кіст зі складним вмістом було вищим, ніж від паренхіми, і варіювало у межах +40+90HU [66]. Характеристика й оцінка виявлених кістозних утворень проводилася на підставі радіологічної класифікації кіст за Bosniak.

Магнітно-резонансну томографію нирок проводили для уточнення характеру архітектоніки судин нирки, наявності злоякісних утворень, уточнення особливостей прилягання надниркових залоз, печінки (праворуч) і селезінки (ліворуч), у разі уточнення перипельвікальної локалізації кісти. При проведенні магнітно-резонансної томографії нирок стандартом було використання Т2- і Т1-зважених імпульсних послідовностей. Дослідження починали з отримання Т1-зважених зображень (імпульсна послідовність «спин-ехо») з ТІ ‒ MinFullіTR-630 мс, зрізами товщиною 5-10 мм, потім виконували серії Т2-зважених зображень (ТІ 90 мс, EchoTrain19). Використовували фронтальні зрізи, потім поперечні зрізи через обидві нирки. Крім цього, використовували послідовності, які можна виконувати на затримці дихання за 10-30 с (4-18 зрізів товщиною 7-10 мм). При необхідності використовували градієнтні послідовності з придушенням сигналу від жиру і фазовим зрушенням, що дозволяло з більшою впевненістю діагностувати жиромісткі пухлини (ангіоміоліпоми), навіть невеликих розмірів.

Незважаючи на високу інформативність, перераховані вище методи дослідження хворих з кістозними утвореннями в нирці не дозволяли повністю виключити злоякісну пухлину. З цією метою вміст кісти відправляли на цитологічне й біохімічне дослідження.

2.4. Особливості техніки виконання малоінвазивних методів лікування простих кіст нирок
Радикальні ендовідеохірургічні операції виконували з використанням стандартного ендохірургічного відеокомплексу для ендоскопічної хірургії: лапароскопічна стійка Stryker, інструмент Karl Shtorz. Відеокомплекс складався з ендоскопічної відеокамери, освітлювача, аквапуратора, електроножа, інсуфлятора, монітора, відеорегіструючого пристрою.

Як інструментальне оснащення використовували стандартний набір для ендовідеохірургії, лапароскоп з 30° і 400° оптикою, 10 мм троакар (1 шт.),     5 мм троакар (2-3 шт.), Атравматичний затиск, атравматичний ретрактор печінки, гачок з монополярною коагуляцією, зігнуті ножиці, дисектор, голкотримач, контрголкотримач, шовний атравматичний матеріал, що не розсмоктується.

Транскутанну пункцію кісти нирки і дренування її порожнини проводили за наступною методикою. Положення хворого ‒ на боці чи на животі з підкладеним під живіт (з боку пункції) валиком. Для знеболення використовували місцеву інфільтраційну анестезію 0,25% розчином новокаїну. Пункцію кіст виконували під ультразвуковим контролем після поліпозиційного сканування нирки через поперековий відділ. Хірург визначав місце пункції, при якому пункційний маркер-пунктир не проходить чрізь нирку, сусідні органи, плевральну або черевну порожнину і направлений у центр рідинного утворення найкоротшим шляхом. Межами зони втручання були: задня пахвова лінія, нижній край XII ребра, гребінь клубової кістки, хребет. Під УЗД-контролем через розріз шкіри довжиною 0,5 см, проколювали підшкірно-жирову клітковину, м’язи задньо-бічної стінки черевної порожнини, паранефральну клітковину, стінку кісти. Для спрощення виконання пункції кіст нирки в нашій клініці розроблена і застосовується насадка на УЗД-датчик (рис. 2.1).
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Рис. 2.1. Насадка на УЗД-датчик – 2 .
Даний пристрій являє собою механічну конструкцію, яка кріпиться до датчика ‒ 3, основним робочим елементом її є трубка – 2, що зміщується у сагітальній площині датчика, через яку пункційна голка ‒ 1 направляється до стінки кісти під необхідним кутом за оптимальною траєкторією. Перевагою розробленої і використовуваної насадки порівняно з її промисловими прототипами, є можливість установки напрямку голки за показником відстані від точки проколу шкіри до передбачуваної точки проколу стінки кісти («розрахункова глибина пункції»). Виконується це таким чином: після поліпозиційного ультразвукового сканування і вибору оптимального напрямку пункції вимірюється «розрахункова глибина пункції», на поперековій ділянці маркером позначається точка майбутньої ігніпунктури, після цього на датчик додатково надівається спеціальне пристосування ‒ 4, на якому, продовжуючи уявну подовжню серединну вісь датчика, наявна сантимерова шкала (умовна відстань від датчика до стінки кісти), голка встановлюється на величину «розрахункової глибини пункції», трубка, що її направляє, фіксується в заданому положенні і пристосування зі шкалою знімається. УЗД-датчик встановлюється на зазначену раніше точку пункції, після чого проводиться ігніпунктура за описаною вище методикою.

Після ультразвукового підтвердження знаходження голки у порожнині кісти, через голку аспірували вміст кісти. На цьому у хворих 1-ї групи оперативне втручання завершувалося.

Хворим 2-ї групи, яким проводили дренування порожнини кісти (для подальшої склеротерапії) через просвіт пункційної голки вводили провідник, вільний кінець якого згортається у порожнині кісти. Глибину введення постійно контролювали на УЗД-моніторі з метою уникнення травми протилежної стінки кісти. Потім по провіднику вводили дренаж.

 Застосовували дренажі із завитком на внутрішньому кінці і бічними перфоративними отворами в межах завитка. Дренаж фіксували до шкіри. Для дренування кіст у всіх випадках використовували набір для черезшкірної нефростомії фірми Rusch (CH10), до складу якого входять: пункційна голка, струна-провідник і дренаж «pig-tail» («поросячий-хвіст»).

Аспіровану в результаті пункції рідину відправляли на цитологічне й біохімічне дослідження.

Починаючи з першої-другої діб, через дренаж у порожнину кісти вводили склерозуючу речовину (96˚ етиловий спирт) в об’ємі 10-30 мл. За даними авторів, необхідно введення кількості рівної 50% первинного об’єму кісти [33]. Експозиція склерозуючого препарату становила 2 години. Протягом цього часу хворий активно рухався й змінював положення тіла для тотального якісного зрошення внутрішньої поверхні кісти. Введення склерозуючого розчину виконували раз на добу протягом 3-5 днів. Критерієм припинення склеротерапії було припинення сецернаціі із порожнини кісти, а також УЗД-контроль з відсутністю рідини у залишковій порожнині кісти.

Пацієнтам 1-ї групи первинний УЗД-контроль проводили через 1-2 дні після пункції, хворим 2-ї групи ‒ перед видаленням дренажу.

Лапароскопічні операції виконували пацієнтам 3-ї групи (n=40), пацієнтам із рецидивом кісти з перших двох груп (n=21), пацієнтам четвертої групи (n=16). Показанням до хірургічного лікування кіст нирок, відповідно до посібника по веденню хворих з рідинними утвореннями нирок, вважали нефрогенну артеріальну гіпертензію, зниження функції нирки, деформацію чашково-мискової системи і порушення пасажу сечі по верхніх сечовивідних шляхах, прогресуюче збільшення розміру кісти, больовий синдром, гематурію [158]. Наявність кісти нирки великих розмірів при відсутності клінічних проявів, але з порушенням функції нирки також було показанням до операції.

Трансперитонеальний доступ застосовували на перших етапах дослідження, частіше при локалізації кіст у верхньому сегменті, у середньому сегменті по передній поверхні. При цьому візуалізацію здійснювали без технічних труднощів, особливо за наявності кісти великих розмірів. Надалі, в більшості випадків застосовували ретроперитонеальний доступ.

При трансперитонеальному доступі, хворий перебував на боці; під інгаляційним наркозом створювали пневмоперитонеум і вводили 10 мм троакар на 1 см вище пупкового кільця, додатково для введення маніпуляторів по середній аксилярній лінії вводили 2 додаткових троакари. Після визначення особливостей топограіі нирки та кісти, розкривали очеревину, виділяли паранефральну клітковину і проводили мобілізацію кісти. Потім вміст кісти аспірували аквапунктурою і направляли на цитологічне й біохімічне дослідження. Виконували інтраопераційну кістоскопію. Стінку кісти висікали з використанням ендоножиць з коагуляцією. Резектовану ділянку витягували лапароскопом і відправляли на гістологічне дослідження. Для зупинки кровотечі використовували коагуляцію в моно- або біполярному режимі. З метою виключення пухлини лапараскопом оглядали оснування кісти. При наявності підозрілих ділянок виконували біопсію. Порожнину кісти дренували. Один дренаж виводили через поперекову область. Паранефральну клітковину вміщували у порожнину кісти, і дефект очеревини закривали ендошвом.

При ретроперитонельному лапароскопичному доступі пацієнт перебував у положенні на здоровому боці, у поперековому трикутнику проводили розріз шкіри довжиною 1 см і за допомогою інструменту (корнцанга) досягали заочеревинного простору, куди вводили троакар з оптикою та інсуфляцією СО2 створювали робочий простір.

Схема розташування троакарів: троакар з оптикою ‒ у поперековому трикутнику; перший додатковий троакар вводили біля кінця 12-го ребра, приблизно по середній пахвовій лінії, другий над верхньою задньою клубовою остю; третій додатковий троакар ‒ по передній пахвовій лінії навпроти першого з оптикою.

Троакари вводили в заочеревинний простір під контролем лапароскопа, не пошкоджуючи парієтальну очеревину. Розсікали ниркову фасцію і мобілізували латеральну поверхню нирки, а потім обидва полюси нирки. На цьому етапі встановлювали третій додатковий троакар по передній пахвовій лінії навпроти першого, введеного в поперековому трикутнику. Третій троакар необхідний для відведення нирки у медіальному напрямку і забезпечення доступу до її задньої поверхні й воріт.

Кіста визначається за вибуханням над поверхнею нирки. Після видалення сполучної тканини і жирової клітковини, кіста набуває вигляду об’ємного утворення блакитного кольору, чітко обмеженого від навколишньої ниркової паренхіми. Вміст кісти аспірували аквапунктурою і направляли на цитологічне й біохімічне дослідження. Стінку кісти обережно висікали електроножем і направляли на гістологічне дослідження. Утворену порожнину ретельно оглядали. При підозрі на злоякісну пухлину виконували біопсію. Заочеревинний простір дренували страховим дренажем. Потім видаляли троакари і ушивали ділянки проколів.

Дренажі видаляли на 2-у добу. Активацію пацієнтів провадили через 6 годин після закінчення операції. Пацієнтів виписували на наступну добу після видалення страхового дренажу з наступним ультразвуковим контролем.

2.5.  Статистична обробка результатів дослідження

Вибір статистичних процедур і аналіз характеру розподілу досліджуваних величин. Аналіз нормальності розподілу оцінювали за критеріями Колмогорова-Смирнова (D) і Lilliefors, а також Shapiro-Wilk (W). Також у якості критеріїв згоди оцінювали величину асиметрії і ексцесу розподілу даних. Коли неможливо було відкинути нульову гіпотезу про статистично значущі відмінності розподілу змінних від нормального, використовували непараметричні методи аналізу даних, а в інших випадках параметричні методи.

Цензурування кількісних даних. За наявності досліджуваної сукупності варіант, що різко відхиляються від основної маси спостережень, ґрунтуючись на властивостях стандартного нормального розподілу, їх виключали з подальшого аналізу у випадку, якщо вони були більшими або меншими за абсолютним значенням за критичне значення, розраховане як сума вибіркового середнього значення і потроєного значення вибіркового математичного очікування.

Подання даних. Дані подані у вигляді середнього і стандартної помилки репрезентативності вибіркового середнього значення (у випадку нормального розподілу), і у вигляді медіани і межквартильного діапазону (25-75 перцентілі, при наявності відмінності від нормального розподілу). При оцінці ефективності лікування розраховували 95% довірчий інтервал           (95% ДІ).

Оцінка відмінності незв’язаних вибіркових сукупностей. У випадках, коли розподіл змінної підпорядковувалося нормальному закону, враховуючи при цьому, що кількість груп, що порівнювалися, перевищувала 2, для перевірки статистичної гіпотези про те, що досліджувані групи належать до різних генеральних сукупностей, використовували процедуру однофакторного дисперсійного аналізу, відкидаючи нульову гіпотезу про відсутність розбіжності вибіркової сукупності при р<0,05, порівнюючи обчислену величину F-критерію з критичною, для подальшого попарного порівняння груп використовували критерій Games-Howell. У випадку розподілу, що відрізнявся від нормального, або аналізу порядкових змінних використовували U-критерій Mann-Whitney для 2-х незв’язаних вибірок, для більшого числа вибірок ‒ критерій Kruskal-Wallis H із подальшим порівнянням за Games-Howell. Якщо кількість груп була 2, статистичну значущість відмінностей оцінювали за допомогою гетероскедастичного         t-критерію Gosset U. для незв’язаних груп з поправкою Бонферроні [136].

Оцінка відмінності вибіркових сукупностей в паралельних групах (на тлі лікування). При аналізі впливу лікування на досліджувані параметри у випадку нормального розподілу змінних використовували процедуру однофакторного дисперсійного аналізу повторних змін із подальшим використанням Newman-Keuls або Games-Howell, враховуючи множинність порівнянь; у тих випадках, коли розподіл досліджуваних змінних не відповідав нормальному закону, використовували непараметричний аналог дисперсійного аналізу повторних змін ‒ критерій Fridman. У випадку 2 груп, проводили порівняння за допомогою критерію Wilcoxon.

Хі-квадрат. Порівняння груп за якісною ознакою, а також при дослідженні частот зустрічності показників, проводили за допомогою критерію χ² із аналізом таблиць спряженості.

Багатофакторний дисперсійний аналіз повторних змін і коваріаційний аналіз. Аналізуючи вплив різних факторів на досліджувані параметри у процесі терапії, динаміку показників залежно від вихідних (початкових) значень використовували процедуру багатофакторного дисперсійного аналізу повторних змін і коваріаційний аналіз.

Кореляційний аналіз. Оцінка ступеня взаємозв’язку між парами незалежних ознак, виражених у кількісній шкалі, здійснювалася за допомогою коефіцієнта рангової кореляції Pearson (r) або P. Spearman (R), залежно від характеру розподілу змінних. Оцінку достовірності коефіцієнтів кореляції проводили, порівнюючи розраховані коефіцієнти з критичними (виходячи з властивостей коефіцієнтів кореляції і ступенів свободи).

Регресійний аналіз. Для визначення наявності та характеру залежності між числовими змінними використовували процедуру регресійного аналізу, використовуючи лінійну, логарифмічну, ступеневу, експоненційну, поліномінальну (другого і третього ступеня) моделі, домагаючись незалежного (за допомогою критерію Darbin-Wothson), нормального розподілу залишків (при цьому в якості критерію згоди застосовували величини асиметрії й ексцесу). Остаточний вибір рівнянь регресії проводили за допомогою узагальненого критерію якості, які знаходили як зважену суму узагальненого критерію точності і узагальненого критерію адекватності. Як критерій точності використовували нормовані значення середньої відносної помилки апроксимації, а як критерій адекватності ‒ нормовані значення критерію Darbin-Wothson. При аналізі регресійних рівнянь брали до уваги величину множинного коефіцієнта кореляції, а також величину коефіцієнта детермінації R2.

Результати дослідження оброблені із застосуванням статистичного пакету ліцензійної програми «STATISTICA® forWindows 6.0» (StatSoftInc., № AXXR712D833214FAN5), а також «SPSS 16.0», «MicrosoftExcel 2003». Окремі статистичні процедури й алгоритми реалізовані у вигляді спеціально написаних макросів у відповідних програмах. Для всіх видів аналізу статистично значущими вважали відмінності при р<0,05.

РОЗДІЛ 3

РЕЗУЛЬТАТИ ВЛАСНИХ ДОСЛІДЖЕНЬ

3.1.   Аналіз даних об’єктивного обстеження та скарг хворих

Всього в роботі проаналізовано дані лікування простих кіст нирок 202 пацієнтів, у дослідження увійшли дані 141 хворого з простими кістами нирок, з них 72 пацієнтки (51,06%) і 69 хворих чоловічої статі (48,94%) (табл. 3.1.).

Таблиця 3.1

Розподіл хворих у досліджуваних групах за статтю

	Стать
	1 група

(n=30)
	2 група (n=33)
	3 група (n=40)
	4 група

(n=38)
	Разом

(n=141)

	Жінки
	14 (46,67%)
	15 (45,45%)
	25 (62,5%)
	18 (47,37%)
	72 (51,06%)

	Чоловіки
	16 (53,33%)
	18 (54,55%)
	15 (37,5%)
	20 (52,63%)
	69 (48,94%)


Середній вік пацієнтів, що брали участь у дослідженні склав 61 рік, переважали пацієнти 40-59 років (67,38%) (табл. 3.2).

Таблиця 3.2

Розподіл хворих у досліджуваних підгрупах залежно від віку

	Вік

(років)
	1 група (n=30)
	2 група (n=33)
	3 група (n=40)
	4 група

(n=38)
	Разом

(n=141)

	До 30
	0 (0%)
	0 (0%)
	1 (2,5%)
	1 (2,63%)
	2 (1,42%)

	30-39
	4 (13,33%)
	4 (12,12%)
	6 (15%)
	5 (13,16%)
	19 (13,48%)

	40-49
	19 (63,33%)
	15 (45,45%)
	16 (40%)
	20 (52,63%)
	70 (49,65%)

	50-59
	5 (16,67%)
	6 (18,18%)
	8 (20%)
	6 (15,79%)
	25 (17,73%)

	Старші за 60
	2 (6,67%)
	8 (24,24%)
	9 (22,5%)
	6 (15,78%)
	25 (17,73%)


У пацієнтів першої групи середній вік становив 52,71±2,4 року, у пацієнтів другої групи 55,32±2,1 року, у пацієнтів третьої групи ‒ 52,63±2,41 року, у пацієнтів четвертої групи ‒ 54, 55±1,92 року.

Із 141 хворого, у 68 (48,23%) кіста нирки з’явилася випадковою знахідкою, виявленою при проведенні ультразвукового дослідження органів черевної порожнини та заочеревинного простору. Однак при більш ретельному аналізі скарг і зборі анамнезу у цих пацієнтів при первинній консультації уролога були виявлені скарги на епізодичні болі в поперековій області помірної інтенсивності; пацієнти також звертали увагу на наявність почуття дискомфорту в поперековій області, проте до консультації уролога пов’язували їх з захворюваннями хребта (остеохондроз), міозитом, неврологічними захворюваннями. Основною скаргою решти пацієнтів незалежно від віку була скарга на відчуття дискомфорту у ділянці нирок і в боці (рис. 3.1), що посилювалися при фізичному навантаженні, різкій зміні положення тіла. 82,27% пацієнтів пред’являли скарги переважно на односторонній тягнучий біль у боці і в поперековій області, причому 12,06% хворих скаржилися на посилення болю при закріпленні в автомобілі ременем безпеки. 2,14% хворих астенічного типу статури скаржилися на наявність об’ємного утворення, що пальпується як з боку передньобічної черевної стінки, так і з боку поперекової області. Наявність артеріальної гіпертензії не викликало питань з боку пацієнтів, тому вони були впевнені, що у них гіпертонічна хвороба, притаманна їхньому віку (>50 років). Поява утворення, яке пальпується, так само як і гематурія, викликали у пацієнтів напад панічної атаки і канцерофобії, виявленої в 2% випадків.
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Рис. 3.1   Основні скарги, клінічні та лабораторні прояви у хворих із простими кістами нирок.

Найбільший інтерес у плані іпохондрії (5,7%) і канцерофобії (2%) представляли пацієнти перших двох груп, у яких мав місце рецидив кісти нирки після проведеної склеротерапії.

Після ретельного аналізу скарг, збору анамнезу та проведення об’єктивного обстеження хворих із простими кістами нирок за розподілом клінічних проявів спостерігалася наступна картина: періодичне відчуття тяжкості, тимчасовий дискомфорт у ділянці нирок і в боці відзначали 132 пацієнта; 116 хворих відзначали періодичний біль різної інтенсивності у ділянці нирок; артеріальна гіпертензія діагностована у 37 хворих, епізоди різного ступеня інтенсивності мікрогематурії зафіксовані у 14 пацієнтів, найбільш рідкісним був симптом «утворення, що пальпується» у 5 хворих. Крім зазначених симптомів більше як у 55% хворих, за даними рентгенологічних досліджень, було виявлено порушення функції та/або порушення відтоку сечі з порожнинної системи нирки (табл. 3.3).

Таблиця 3.3

Частота зустрічності клінічних проявів у обстежених хворих
	Клінічні прояви
	1група (n=30)
	2група (n=33)
	3група (n=40)
	4група

(n=38)
	Разом

(n=141)

	Почуття тяжкості й дискомфорту
	27 (90%)
	31 (93,94%)
	38 (95%)
	36(94,74%)
	132(93,62%)

	Біль
	27 (90%)
	29 (87,88%)
	26 (65%)
	34(89,47%)
	116(82,27%)

	Гематурія
	3 (10%)
	4 (12,12%)
	4 (10%)
	3 (7,89%)
	14 (9,93%)

	Артеріальна гіпертензія
	7 (23,33%)
	8 (24,24%)
	12 (30%)
	10(26,32%)
	37 (26,24%)

	Утворення, що пальпується
	1 (3,33%)
	1 (3,03%)
	2 (5%)
	1 (2,63%)
	5 (3,55%)


Для верифікації діагнозу було проведено додаткові методи дослідження (табл. 3.4).

Таблиця 3.4.

Вид обстеження у спостережуваних пацієнтів з простими кістами нирок

	Вид обстеження
	Всього хворих, осіб

	Ультразвукове дослідження нирок
	141 (100%)

	Оглядова рентгенографія
	128 (90,78%)

	Екскреторна урографія
	120 (85,11%)

	Комп’ютерна томографія нирок
	104 (73,76%)

	Ангіографія судин нирок
	8 (5,67%)

	Цитологічне дослідження вмісту кісти
	141 (100%)

	Гістологічне дослідження оболонок кісти
	101 (71,63%)


Комбінація діагнозу простої кісти нирки з іншими супутніми урологічними захворюваннями й аномаліями розвитку сечової системи була виявлена в 27 випадках всіх обстежених хворих (19,15%) (табл. 3.5). Як видно, найчастіше зустрічалася коморбідна урологічна патологія: сечокам’яна хвороба, ДГПЗ і хронічний пієлонефрит. У 9 випадках (6,38%) виявлено аномалії розвитку органів сечової системи, переважно представлені різними варіантами подвоєння нирок і сечоводу (табл. 3.5).

Таблиця 3.5

Поєднання простої кісти нирки з іншими урологічними захворюваннями в обстежених хворих

	Назва захворювання чи аномалії розвитку
	Кількість хворих, %

	Неповне подвоєння нирки
	4 (2,84%)

	Повне подвоєння нирки із розщепленням сечоводу
	4 (2,84%)

	Повне подвоєння нирки і сечоводу із гідронефрозом верхньої половини
	5 (3,55%)

	Сечокам’яна хвороба
	16 (11,35%)

	Інші урологічні захворювання
	8 (5,67%)


Крім того, у більшості пацієнтів із простими кістами нирок (112 осіб (79,43%)) виявлена супутня соматична патологія, у більшості своїй представлена патологією серцево-судинної системи (46,81%): гіпертонічною хворобою, ішемічною хворобою серця і порушенням ритму (табл. 3.6).

Таблиця 3.6

Супутня патологія в обстежених хворих

	Супутня патологія
	1група

(n=30)
	2група

(n=33)
	3група (n=40)
	4група

(n=38)
	Разом

(n=141)

	Гіпертонічна хвороба
	7 (23,33%)
	8 (24,24%)
	14 (35%)
	10 (26,32%)
	39 (27,66%)

	ІХС
	2 (6,67%)
	3 (9,09%)
	1 (2,5%)
	3 (7,89%)
	9 (6,38%)

	ІХС, інфаркт міокарда в анамнезі
	1 (3,33%)
	1 (3,03%)
	0 (0%)
	2 (5,26%)
	4 (2,84%)

	Бронхо-легенева патологія
	2 (6,67%)
	3 (9,09%)
	1 (2,5%)
	2 (5,26%)
	8 (5,67%)

	Цукровий діабет
	1 (3,33%)
	1 (3,03%)
	0 (0%)
	1 (2,63%)
	3 (2,13%)

	Порушення серцевого ритму
	3 (10%)
	4 (12,12%)
	2 (5%)
	5 (13,16%)
	14 (9,93%)

	Ожиріння      

ІІ-ІІІ ступеня
	2 (6,67%)
	2 (6,06%)
	1 (2,5%)
	3 (7,89%)
	8 (5,67%)

	Інші

 
	4 (13,33%)
	5 (15,15%)
	8 (20%)
	6 (15,79%)
	23 (16,31%)


Супутня соматична патологія діагностована у переважної більшості хворих усіх груп, що істотно підвищувало операційно-анестезіологічний ризик. При цьому у багатьох хворих було виявлено поєднання різних захворювань. Однак, хворі всіх 4 груп були зіставлювані за характером і тяжкістю супутньої соматичної патології.

3.2.   Анатомо-топографічна характеристика простих кіст нирок

У 55 пацієнтів захворювання було лівостороннім, у 74 хворих, відповідно, правостороннім, а у 12 пацієнтів були виявлені кісти обох нирок (рис. 3.2). За анатомо-топографічним розташуванням всі кісти у хворих усіх груп були розділені на три області ‒ верхній полюс, нижній полюс і середній сегмент (таблиця 3.7).
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Рис. 3.2     Локалізація кіст нирок у обстежених хворих.

Найчастіше кістозні утворення були локалізовані в області полюсів нирок. Так, у 11 пацієнтів першої групи кіста розташовувалася в верхньому полюсі нирки, а у 12 ‒ в нижньому полюсі. У другій групі виявлені кісти верхнього полюса нирки у 12 хворих, нижнього полюса ‒ у 13 хворих (39,39%). У третій групі  у 20 пацієнтів кіста була розташована у верхньому полюсі нирки, а у 15 ‒ в нижньому полюсі. Значно рідше прості кісти були локалізовані у середньому сегменті нирки: 6 хворих (1-а група), 7 хворих (2-а група), 5 хворих (3-я група) і 8 (4-а група). У 4-й групі у 15 випадках розташовувалася у верхньому полюсі нирки, а у 13 ‒ в нижньому полюсі, парапельвікально у 2 хворих (5,26%). 

Величина кіст в 1 групі варіювала від 5 до 18 см, в 2 групі - від 6 до 22 см, в 3 групі - від 5 до23 см, в 4 групі від 6 см до 20 см, більшість кіст в обох групах мали об’єм менше 200 мл (табл. 3.8).

Таблиця 3.7

Топографія кіст нирок в органі у обстежених хворих

	Топографія кіст
	1група (n=30)
	2 група (n=33)
	3 група (n=40)
	4 група

(n=38)
	Разом 

(n=141)

	Верхній полюс 
	11 (36,67%)
	12 (36,36%)
	20 (50%)
	15 (39,47%)
	58 (41,13%)

	Середній сегмент
	6 (20%)
	7 (21,21%)
	5 (12,5%)
	8 (21,05%)
	26 (18,44%)

	Нижній полюс
	12 (40%)
	13 (39,39%)
	15 (37,5%)
	13 (34,21%)
	53 (37,59%)

	Парапельвікально
	1 (3,33%)
	1 (3,03%)
	0 (0%)
	2 (5,26%)
	4 (2,84%)


У пацієнтів 1 групи (склеротерапія без дренування кісти) із розташуванням кісти у нижньому полюсі було 9 (30%) хворих, у верхньому полюсі 6 (20%) хворих. Розташування кіст по передній поверхні були у 16,7% хворих, по задній поверхні ‒ у 33,3% хворих. У пацієнтів 2-ї групи (склеротерапія з дренуванням кісти) кісти нижнього полюса були виявлені у 10 (30,3%) хворих, кісти верхнього полюса ‒ у 5 (15,1%) хворих; розташування кіст по передній поверхні було у 6 (18,2%) хворих, по задній поверхні ‒ у 12 (36,4%) пацієнтів. Серед пацієнтів третьої групи у 50% випадків кісти були локалізовані у верхньому сегменті, переважно по задній поверхні (n=15), і у нижньому сегменті (37,5%). У четвертій групі пацієнтів локалізація кіст була схожою з попередніми групами (див. Табл. 3.7). Статистично значущих відмінностей між групами не зареєстровано.

Таблиця 3.8

Розподіл кіст нирок залежно від обсягу вмісту

	Об’єм кісти, мл
	1 група 

(n=30)
	2 група (n=33)
	3 група (n=40)
	4 група

(n=38)
	Разом 

(n=141)

	менше 100
	14 (46,67%)
	13 (39,39%)
	10 (25%)
	16 (42,11%)
	53 (37,59%)

	100-200
	7 (23,33%)
	7 (21,21%)
	12 (30%)
	9 (23,68%)
	35 (24,82%)

	200-500
	6 (20%)
	8 (24,24%)
	13 (32,5%)
	9 (23,68%)
	36 (25,53%)

	Більше  500
	3 (10%)
	5 (15,15%)
	5 (12,5%)
	4 (10,53%)
	17 (12,06%)


Характеристика груп пацієнтів, згідно з умовною класифікацією Bosniak, представлена ​​у таблиці 3.9. У пацієнтів 1 групи (склеротерапія без дренування кісти) кісти нирок категорії Bosniak I були виявлені у 16 ​​(53,3%) пацієнтів, Bosniak II ‒ у 14 (46,7%). У другій групі кісти нирок за категорією Bosniak I були виявлені у 16, Bosniak II ‒ у 17 пацієнтів, що становить, відповідно, 48,5% і 51,5%. Серед пацієнтів третьої групи у 32,5% випадків виявлені кісти, відповідні категорії Bosniak I і в 67,5% ‒ відповідні категорії Bosniak II. У четвертій групі хворих пацієнти з кістою нирки, що відповідали категорії Bosniak I, склали 47,37%, а із категорією Bosniak II ‒ 52,63%. В цілому, серед усіх хворих, які увійшли до дослідження, переважали пацієнти з кістами нирок категорії Bosniak II (54,61%).

Таблиця 3.9

Розподіл пацієнтів за класифікацією Bosniak M.A.

	Категорія
	1 група (n=30)
	2 група (n=33)
	3 група (n=40)
	4 група

(n=38)
	Разом 

(n=141)

	I
	16 (53,33%)
	17 (51,52%)
	13 (32,5%)
	18 (47,37%)
	64 (45,39%)

	II
	14 (46,67%)
	16 (48,48%)
	27 (67,5%)
	20 (52,63%)
	77 (54,61%)


Кількість хворих із кістами Bosniak І та ІІ категорії у всіх групах було зіставним (статистично достовірних відмінностей між групами не зареєстровано). Однак, виходячи з того, що класифікація за Bosniak є досить умовною і враховує лише дані ультразвукового, комп’ютерно-томографічного дослідження, не беручи до уваги локалізацію кісти, клінічні прояви, необхідне проведення ретельного аналізу та зіставлення всіх даних для визначення правильної тактики лікування.

У роботі проведено аналіз груп пацієнтів за розмірами кіст і категорією Bosniak (таблиця 3.10).

Таблиця 3.10

Характеристика кіст нирок в обох груп за розмірами і категорією Bosniak.

	Кількість пацієнтів
	1-а група

n=30
	2-а група

n=33

	Категорія  за Bosniak
	І
	ІІ
	І
	ІІ

	Розміри кіст     від 4 до 7 см
	8 (26,6%)
	9 (30%)
	9(27,4%)
	11 (33%)

	Розміри кіст     від 8 до 16 см
	7 (23,3%)
	6 (20,1%)
	6(18,3%)
	7 (21,3%)


Згідно з отриманими результатами пацієнти 1-ї групи із категорією Bosniak І мають наступні розміри кіст: кісти середніх розмірів (від 4 до 7 см) були виявлені у 8 пацієнтів, що становить 26,6% від загального числа пацієнтів цієї групи. Кісти великих розмірів (від 8 до 16 см) у 7 пацієнтів (23,3%). У пацієнтів 1-ї групи із категорією BosniakІІ кісти середніх розмірів були у 9 пацієнтів, що становить 30% від кількості пацієнтів цієї групи. Великих розмірів у 6 пацієнтів (20,1%). У пацієнтів 2-ї групи із категорією Bosniak І кісти середніх розмірів були виявлені у 9 пацієнтів, що становить 27,4% від загального числа пацієнтів цієї групи. Кісти великих розмірів у 6 пацієнтів (18,3%). У пацієнтів 2-ї групи із категорією Bosniak ІІ кісти середніх розмірів були у 11 пацієнтів, що становить 33% від кількості пацієнтів цієї групи. Кісти великих розмірів у 7 пацієнтів (21,3%). Кількість хворих з кістами по Bosniak І, ІІ категорії у всіх групах була зіставною.

Таким чином, у дослідження були залучені пацієнти, більшу частину з яких становили чоловіки, переважна кількість хворих була у віці від 40 до 59 років, з поодинокими кістами, частіше правобічної локалізації та топографічно у верхньому полюсі нирки, з об’ємом до 200 мл, діаметром до   8 см.

3.3. Оцінка результатів ігніпунктури

На першому етапі дослідження проведена оцінка результатів ігніпунктури кісти нирки з одноразовим введенням 96˚ етилового спирту в об’ємі 1/3 від загального обсягу аспірованої рідини і без дренування (n=30) та ігніпунктури зі склеротерапією 96˚ етиловим спиртом із дренуванням (n=33). Проводили аналіз наступних показників: середня тривалість анальгезії, середня тривалість операції, середня тривалість тимчасової непрацездатності, середня тривалість перебування у стаціонарі.

Результати ігніпунктури зі склеротерапією без дренування та ігніпунктури зі склеротерапією із дренуванням представлені у таблиці 3.11.

Таблиця 3.11

Порівняльний аналіз результатів ігніпунктури зі склеротерапією без дренування та ігніпунктури зі склеротерапією із дренуванням

	Показник 
	1-а група

n=30
	2-а група

n=33

	Середня тривалість операції, хв.
	19,13±0,71
	20,87±0,82

	Середня тривалість тимчасової непрацездатності, днів
	10,41±0,38
	12,21±0,13*

	Середня тривалість перебування у стаціонарі, днів
	3,34±0,23
	4,54±0,14*

	Рецидивування кісти протягом року, %
	56,67
	12,12


* - р<0,05 порівняно з першою групою.
У пацієнтів 1-ї групи середня тривалість операції склала 19,13±0,71 хвилини, у пацієнтів 2-ї групи 20,87±0,82 хвилини (р<0,05). Тривалість проведення ігніпунктури зі склеротерапією без дренування достовірно не відрізняється від проведення ігніпунктури зі склеротерапією із дренуванням, тому у пацієнтів першої групи після введення голки у порожнину кісти, через голку проводилася повна аспірація її вмісту, що становило за часом 2-3 хвилини, з подальшою експозицією введеного склерозанту у порожнину кісти (експозиція складала 10 хвилин), а також аспірацією склерозанту після завершення часу експозиції. У пацієнтів другої групи тривалість операції зумовлена ​​поетапним, покроковим проведенням маніпуляцій, необхідних для дренування кісти тимчасовим дренажем, що сумарно за часом проведення аналогічно методиці без дренування.

Згідно з отриманими результатами середня тривалість перебування у стаціонарі у пацієнтів 1-ї групи становить 3,34±0,23 дня, а у пацієнтів 2-ї групи ‒ дещо більше: 4,54±0,14 дня. У пацієнтів 2-ї групи середня тривалість тимчасової непрацездатності та середня тривалість перебування у стаціонарі статистично більше, що зумовлено даною методикою, а саме необхідністю знаходження в стаціонарі з тимчасовим дренажем у порожнині кісти для проведення щоденних склеротерапій від 2 до 4 діб.

Порівняльна характеристика частоти рецидивування залежно від розміру кісти, категорії за Bosniak і методики склеротерапії показані у таблиці 3.12.

У пацієнтів 1-ї групи рецидив кісти через 3 місяці із категорією Bosniak І та розмірами кісти 4-7 см був виявлений в 12,5% від загального числа цієї групи, із категорією Bosniak І та розмірами кісти 8-16 см рецидив був виявлений в 14, 29%. Причому, через 6 і 12 місяців після втручання ризик розвитку рецидиву збільшувався, складаючи 25% і 28,57%, відповідно. У обстежених цієї ж групи, але з категорією ІІ (за Bosniak) рецидив кісти через 3 місяці з кістами середніх розмірів виявлений в 22,22% від загального числа хворих цієї групи, а з розмірами кісти 8-16 см рецидив був виявлений у       16,67% пацієнтів. Також відзначено аналогічну прогресію у частоті рецидивування до 6 (33,33% і 66,67%) і 12 (33,33% і 83,33%) місяців після проведення склеротерапії без дренування кісти.

Таблиця 3.12

Порівняльна характеристика частоти рецидивування у групах залежно від розміру кісти і категорії за Bosniak

	група
	1-а група n=30
	2-а група n=33

	
	     BosniakІ 
	BosniakІІ 
	BosniakІ 
	BosniakІІ 

	Розмір кісти, см
	4-7
	8-16
	4-7
	8-16
	4-7
	8-16
	4-7
	8-16

	К-ть хворих
	n=8 (26,6%)
	n=7 (23,3%)
	n=9 (30%)
	n=6  (20,1%)
	n=9 (27,4%)
	n=6 (18,3%)
	n=11 (33%)
	n=7 (21,3%)

	Рецидив, %
	n=2 (25%)
	n=4 (57,14%)*
	n=6 (66,67%)*
	n=5 (83,33%)*
	0 (0%)#
	n=1 (16,67%)* #
	n=1 (9,09%) *#
	n=2 (28,58%)*#

	Разом, %
	n=17 (56,67%)
	n=4 (12,12%)


* – статистична значимість відмінностей порівняно з Bosniak I, незалежно від групи лікування
# – статистична значимість відмінностей порівняно з 1 групою.
У пацієнтів 2 групи рецидив кісти через 3 місяці із категорією Bosniak І та розмірами кісти 4-7 см і 8-16 см не був діагностований. Причому, така тенденція спостерігалася і до 6-го місяця, склавши тільки лише до 12-го місяця  0% і 16,67%. У хворих цієї ж групи, але з категорією ІІ (за Bosniak) незалежно від розміру кісти рецидив кісти через 3 місяці також не був виявлений. Через 6 місяців був зареєстрований у 9,1 і 14,3% випадків для розмірів кіст 4-7 см і 8-16 см, відповідно. До 12-го місяця в кожній підгрупі, незалежно від розміру кіст і категоріальної приналежності, в кожній підгрупі був відзначений 1 випадок рецидиву простої кісти (коливання склали від 16 до 28%). Це наочно і достовірно, шляхом використання статистичного критерію хі-квадрата (χ2) з поправкою Йейтса, показує, що після склеротерапії із дренуванням порожнини кісти ризик рецидиву статистично значимо менший без поправки на діаметр і клас кіст, що особливо характерно для більш тривалого часового діапазону ( 12 місяців).

Це дозволяє зазначити, що проведення транскутанної ігніпунктури з установкою тимчасового дренажу в порожнину кісти (аспірацією) з наступною поетапною інстиляцією склерозуючої рідини за пропонованою методикою, достовірно знижує ризик розвитку рецидиву, як найближчим часом, так і через рік.

Пацієнти з рецидивуючою кістою (n=21) при повторному зверненні переважно пред’являли скарги на почуття дискомфорту, що наростає, і тягнучі болі в поперековій ділянці, що посилюються при рухах. 47,62% хворих виявляли онкологічну настороженість, їхня поведінка характеризувалася підвищеною дратівливістю, відсутністю віри у позитивний результат лікування і негативним настроєм відносно медичного персоналу. Основними питаннями, які ставляться пацієнтами, були питання стосовно малігнізації, термінів і якості життя з даною патологією. Об’єктивно в 9,5% випадків пальпаторно визначалося об’ємне утворення; у 23,81% було виявлено порушення пасажу сечі, в 19% ‒ мікрогематурія і в 38% ‒ артеріальна гіпертензія. При проведенні ультразвукового дослідження у цих хворих визначалося збільшення розмірів кісти більш ніж на 50% порівняно з первинним об’ємом.

Наявність 12,12% рецидиву після проведення транскутанної ігніпунктури з подальшим дренуванням і склеротерапією 96˚ етиловим спиртом у пацієнтів із простими кістами нирок незалежно від розмірів кісти й категорії Bosniak, визначає проблему, що вимагає вирішення, а саме визначення необхідної тривалість склеротерапії, визначення ефективності склерозанту шляхом вивчення гістологічних змін у стінці кісти з метою вивчення механізмів розвитку рецидиву, і, виходячи з цього, визначення показань до різних видів лікування кісти нирки.

3.4.   Морфологічна характеристика стінки простої кісти нирки

Аналізуючи гістологічні препарати стінки вперше виявленої кісти нирок (n=40), визначають типову будову стінки кісти, яка характеризується відносною нерівномірністю товщини стінки кісти у всіх досліджуваних зразках: 557,5±54,55 мкм з боку ниркової тканини і 618±17,21 мкм на протилежному боці; наявністю помірно розширених кровоносних і лімфатичних судин під епітеліальним вистеленням кісти, представленим переважно одношаровим плоским або кубічним епітелієм (рис. 3.3).
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Рис.3.3  Стінка вперше виявленої кісти нирки (фрагмент): епітеліальний шар, розширені судини стінки кісти, волокна глибоких шарів стінки кісти нирки. Забарвлення альціановим синім (рН 2,6), дофарбування ядер гематоксиліном. Фарб. х10, об.х 40.

Виявляються ділянки десквамації покривного епітелію. Базальна мембрана переривчаста, чітко не контуруется. На частку екстрацелюлярного матрикса припадає 42,52±1,71% відносної площі стінки кісти. В екстрацелюлярному матриксі поверхневих шарів стінки кісти визначається альціанофільний вміст. Сполучнотканинні волокна глибоких шарів стінки кісти орієнтовані паралельно до поверхні кісти. В 1-у випадку (2,5%) у просвіті кісти виявлена ​​кров, в інших випадках ‒ десквамований епітелій. У 37 випадках у складі стінки кісти виявляються ділянки нефрогенної тканини. Тканина помірно деформована. У просвіті збірних трубочок і канальців визначаються ділянки десквамації епітелію (рис. 3.4), в 2-х випадках (5,0%) у просвіті збірних трубочок виявлені гіалінові циліндри. Структура клубочків нефрогенної тканини збережена. В цілому, тканина паренхіми нирки зберігає свою нормальну будову.
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Рис. 3.4 Стінка вперше виявленої кісти нирки (фрагмент). Помірна деформація збірних трубочок мозкової речовини нефрогенної тканини. Забарвлення альціановим синім, дофарбування ядер гематоксиліном. Фарб.х10, об.х40.

Проводячи аналіз гістологічних препаратів стінки рецидивуючої кісти нирок після введення 96˚ етилового спирту як склерозанту, виявлено, що стінка кісти нерівномірної товщини. Ділянки зовнішньої стінки кісти достовірно (p<0,05) товщі  за внутрішню (349,09±19,92 мкм і                          263,64±16,54 мкм). Товщина обох стінок кісти тонша, ніж у контролі (р<0,05), що свідчить про посилення фіброзу тканини стінки кісти. У 3-х випадках (14,29%) товщина зовнішньої стінки кісти не перевищує 240 мкм, а внутрішньої ‒ 160 мкм.

Кіста вистелена переважно одношаровим пласким епітелієм з ділянками кубічного епітелію. Базальна мембрана переривчаста, чітко не контурується. Під шаром покривного епітелію виявлені розширені кровоносні й лімфатичні судини (рис. 3.5). Поверхня кісти, звернена всередину, має складчасту будову. Визначаються ділянки десквамації епітелію в просвіт кісти. У порожнині кісти у 1-у випадку (4,76%) визначається геморагічний вміст.
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Рис. 3.5  Стінка рецидивуючої кісти нирки після проведення склеротерапії 96˚ етиловим спиртом (фрагмент): розширені кровоносні судини поверхневого шару стінки кісти, колагенові волокна глибоких шарів стінки кісти нирки. Забарвлення альціановим синім (рН 2,6), дофарбування ядер гематоксиліном. Фарб.х10, об.х 40.

Волокна стінки кісти вплітаються у тканину нирки без видимої межі, що чітко розрізняється. Глибокі шари стінки кісти представлені переважно колагеновими волокнами з невеликою кількістю фібробластів та фіброцитів. Колагенові волокна стінки кісти орієнтовані переважно уздовж поверхні кісти. Між волокнами стінки кісти визначаються повнокровні судини. Стінка артеріальних судин стінки рецидивуючої кісти потовщена (рис. 3.6).
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Рис. 3.6  Стінка рецидивуючої кісти нирки після проведення склеротерапії 96˚ етиловим спиртом (фрагмент): епітеліальний шар, ділянка нефрогенної тканини, альціанофілія потовщеної артеріальної стінки. Забарвлення альціановим синім (рН 2,6), дофарбування ядер гематоксиліном. Збільшення х400.

Ділянки набряклої тканини чергуються з ділянками вираженого фіброзу стінки кісти (рис.3.6). На частку міжклітинної речовини стінки кісти припадає 31,38±1,62%, що достовірно менше, ніж у групі порівняння. Даний факт вказує на превалювання явищ фіброзу. Превалювання набряку тканини стінки кісти над фіброзом виявлено у 3-х випадках (табл. 3.13). У поверхневих шарах стінки кісти виявлена ​​дифузна лімфоцитарна інфільтрація (рис. 3.6; табл. 3.13), у 71,73% визначаються широкі лімфоцитарні інфільтрати, представлені переважно малими і середніми лімфоцитами. Інфільтрація стінки кісти більшою мірою виражена з боку нефрогенної тканини (рис. 3.8). У 13-и випадках (61,90%) у стінці кісти визначається геморагічний інфільтрат (табл. 3.13).
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                     а)                                                                   б)

Рис. 3.7  Стінка рецидивуючої кісти нирки після проведення склеротерапії 96˚ етиловим спиртом (фрагмент): 

а)    розростання колагенових волокон; 

б) склероз нефрогенної тканини. Забарвлення за Ван-Гізоном.                 Збільшення х100.

У 17 випадках (80,95%) у стінці рецидивуючої кісти нирки визначаються ділянки нефрогенної тканини. Структура нефрогенної тканини порушена. Клубочки зморщені, деформовані, їх капсула потовщена (рис. 3.8, 3.9). Навколо клубочків визначається розростання сполучної тканини               (рис. 3.7, 3.10). Виявлені вогнища склерозу нефрогенної тканини (див.       рис. 3.7). Капсула клубочка характеризується альціанофілією. У 4-х випадках (19,05%) у просвіті капсули клубочка виявлені формені елементи крові. Виявлено перігломерулярні лімфоцитарні інфільтрати розмірами від 80 мкм2 до 320 мкм2.
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Рис. 3.8  Стінка рецидивуючої кісти нирки після проведення склеротерапії 96˚ етиловим спиртом (фрагмент). Дифузна лімфоцитарна інфільтрація поверхневих шарів. Забарвлення гематоксиліном та еозином. Ок.х10, об. х10.

У нефрогенній тканині, під капсулою нирки виявлені численні моноцито-лімфоцитарні інфільтрати (27569,23±327,56 мкм2), дифузна моноцито-лімфоцитарна інфільтрація. Серед клітин інфільтрату визначаються одиничні сегментоядерні лейкоцити і тучні клітини. У нефрогенній тканини виявлені вогнища набряку, склерозу і гіалінозу строми, ділянки відкладення гемосидерину (23,81%) і геморагічні інфільтрати (66,67%) (рис. 3.11). В одному випадку (4,76%) у нефрогенній тканині виявлено ділянки метаплазії (рис. 3.11).

Збірні трубочки, канальці деформовані. Епітелій збірних трубочок сплощений, визначається десквамація епітелію, у 13-и випадках (61,90%) виявлено наявність гіалінових циліндрів у просвіті збірних трубочок (рис. 3.13, 3.14). У 4-х випадках (19,05%) у просвіті збірних трубочок виявлені формені елементи крові. Кровоносні судини нефрогенної тканини розширені і повнокровні.

Таблиця 3.13

Патоморфологічні особливості будови стінки рецидивуючої кісти нирки після проведення попередньої склеротерапії 96˚ спиртом.

	Ознака 
	Відносна кількість хворих, %

	Лімфоцитарний інфільтрат
	100

	Геморагічний інфільтрат
	61,90

	Еозинофільний інфільтрат
	4,76

	Набряк тканини стінки кісти
	14,29

	Фіброз тканини стінки кісти
	90,48

	Повнокров’я судин
	100

	Порушення структури клубочків нирки
	80,95

	Наявність гіалінових циліндрів у просвіті збірних трубочок і дистальних канальців нефрона
	61,90

	Наявність формених елементів крові у просвіті збірних трубочок
	19,05

	Порушення структури паренхіми нирки


	80,95
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Рис. 3.9   Стінка рецидивуючої кісти нирки після проведення склеротерапії 96˚ етиловим спиртом (фрагмент). Ділянка нефрогенної тканини: деформований клубочок, перігломерулярний інфільтрат, потовщення артеріальної стінки. Забарвлення альціановим синім (рН 2,6), дофарбування ядер гематоксиліном. Фарб.х10, об.х 40.
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                          а)                                                                         б)

Рис. 3.10. Стінка рецидивуючої кісти нирки після проведення склеротерапії 96˚ етиловим спиртом (фрагмент). Забарвлення гематоксиліном та еозином. Збільшення х400. а) деформований клубочок з потовщеною капсулою, б) розростання сполучної тканини.
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    Рис. 3.11   Стінка рецидивуючої кісти нирки після проведення склеротерапії 96˚ етиловим спиртом (фрагмент). Відкладення гемосидерину й геморагічний інфільтрат. Забарвлення гематоксиліном та еозином. Збільшення х400.
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Рис. 3.12   Стінка рецидивуючої кісти нирки після проведення склеротерапії 96˚ етиловим спиртом (фрагмент). Ділянка нефрогенної тканини з осередковою метаплазією, деформований клубочок, набряк паренхіми нирки. Забарвлення альціановим синім (рН 2,6), дофарбування ядер гематоксиліном. Збільшення х 400.

Таким чином, встановлено, що будова стінки рецидивуючої кісти нирки характеризується нерівномірною товщиною, фіброзом, потовщенням стінок кровоносних судин, їх повнокров’ям, облітерацією лімфатичних судин, склерозуванням нефрогенної тканини, деформацією клубочків і потовщенням їхніх стінок, деформацією канальців і збірних трубочок, наявністю гіалінових циліндрів у їх просвіті, численними лімфоцитарними й геморагічними інфільтратами, і відкладенням гемосидерину. Усі описані вище морфологічні ознаки характерні для склерозу тканини, збільшення секреції вмісту кісти з розширених кровоносних капілярів поверхневих шарів стінки кісти, що характеризуються повнокров’ям і стазом еритроцитів, неможливості здійснення відтоку рідини, що призводить до її скупчення й рецидиву кісти.

Рис. 3.13   Стінка рецидивуючої кісти нирки після проведення склеротерапії 96˚ етиловим спиртом (фрагмент). Гіалінові циліндри у просвіті збірних трубочок нефрогенної тканини. Забарвлення гематоксиліном та еозином. Збільшення  х400.
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Рис. 3.14   Стінка рецидивуючої кісти нирки після проведення склеротерапії 96˚ етиловим спиртом (фрагмент). Ділянка мозкової речовини нефрогенної тканини: гіалінові циліндри у просвіті збірних трубочок. Забарвлення альціановим синім  (рН 2,6), дофарбування ядер гематоксиліном. Збільшення х 400.[image: image31.png]



3.5    Оцінка даних біохімічного дослідження вмісту рецидивуючої кісти нирок

У всіх пацієнтів 1-ї і 2-ї груп було проведено мінімум одноразове визначення рівня білка кістозного вмісту в ході пункції кісти як лікувальної маніпуляції (пацієнтам з рецидивними кістами (21 особа) двічі ‒ в ході аспірації вмісту кісти перед склеротерапією й після виникнення рецидиву захворювання при подальшому лапароскопічному висіченні кісти нирки), у пацієнтів 3-ї групи оцінка рівня білка проводилася одноразово (у ході лапароскопічного втручання).

Також з метою визначення рівня білка у рідинному утворенні нирки і для обґрунтування вибору подальшої тактики оперативного лікування, була проведена діагностична пункція простої кісти нирки у 38 пацієнтів, що звернулися первинно, (4-а група). Пункцію вмісту кісти в цьому випадку проводили без повної аспірації вмісту, дренування та склеротерапії. Далі, залежно від рівня білка у вмісті кісти до кожного з цих пацієнтів був застосований індивідуальний статистично обґрунтований підхід у рамках конкретного оперативного втручання для профілактики рецидивування захворювання.

У пунктаті кісти всіх пацієнтів першої та другої груп виявлено білок, у 21 випадку (33,33%) вміст білка був 5г/л і більше, в 42 випадках (66,66%) не перевищував цих значень.

При аналізі пацієнтів з рецидивуючими кістами після проведення склеротерапії 96˚ етиловим спиртом ретроспективно виявлено, що в кожному з 21-го випадку рецидиву кісти нирки при первинному надходженні у вмісті кісти було виявлено високий вміст білка від 5г/л до 26,4 г/л (12,30±1,67 г/л). При проведенні біохімічного аналізу вмісту рецидивуючої кісти також виявлено підвищений вміст білка (15,43±1,73 г/л) (табл. 3.14).

Таблиця 3.14

 Вміст білка в пунктаті кісти нирки

	Показник
	Вперше виявлена кіста нирки (n=63)
	Рецидивуюча кіста

(n=21)

	Вміст білка  у пунктаті кісти, г/л
	≥ 5 

	n=21
	12,30±1,67 
	15,43±1,73 

	
	≤ 5 

	n=42
	2,07±0,19
	-


Для оцінки діагностичної значущості використання кількісного значення рівня концентрації рівня білка секрету кісти ми провели ROC-аналіз з розрахунком оптимальної точки розподілу білка секрету кісти для визначення наявності рецидиву. В якості залежної змінної розглядали рівень білка секрету кісти, в якості кумулятивної кінцевої точки – виникнення рецидиву кісти. Слід зазначити, що ROC ‒ це не графік залежної змінної від аргумента, це так звана параметрична крива, коли не X і Y залежать один від одного, а обидва залежать від деякої незалежної перемінної. У ROC-аналізі ця незалежна перемінна ‒ поріг відсікання. В логістичній регресії ROC-крива може бути побудована як додаток до аналізу ‒ за кількісним значенням ймовірності віднесення спостереження до тієї чи іншої групи, розрахованим у ході регресійного аналізу. При цьому має значення тільки площа під ROC-кривою ‒ як інтегральна міра діагностичної ефективності. У випадку ж використання ROC-аналізу як самостійної процедури не менш вагомим є також вибір на її основі оптимального порогового значення для забезпечення найкращих показників чутливості та специфічності.

Міняючи поріг відсікання (від 0 до 1 з фіксованим кроком), ми отримали набір точок (X ‒ чутливість, Y ‒ неспецифічність).

Апріорі припускаючи, що у класифікатора є деякий параметр, варіюючи яким, ми будемо отримувати те чи інше розбиття на 2 класи. Цей параметр (поріг або точка відсікання (cut-offvalue)) у нашому випадку склав 4,9250 (приблизно й округлене 5 г/л), показуючи найкраще оптимальне співвідношення чутливості до специфічності щодо виявлення ризику розвитку рецидиву захворювання й орієнтовно дорівнює 75-перцентилю усіх значень рівня білка секрету кісти (табл. 3.15).
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Рис. 3.15      Крива відповідно до ROC аналізу на основі результатів логістичної регресії.

Як видно з представлених даних, значення білка у секреті кісти вищі за 5 г/л викликають незначне підвищення специфічності при різкому зниженні чутливості, при цьому значення менші від 5 г/л ведуть до підвищення ймовірності помилок іншого роду. Ця статистично обґрунтована порогова критична величина була запропонована нами, як неінвазивний високо достовірний чинник, асоційований з наявністю високого ризику розвитку рецидиву.

Таблиця 3.15

Координати побудованої ROC-кривої для визначення референсного значення показника білка у секреті кісти

	Рівень білку у секреті кісти, г/л
	Чутливість
	Індекс Йодена

	-,5050
	1,000
	1,000

	,5775
	0,985
	1,000

	,8250
	0,971
	1,000

	1,0450
	0,956
	1,000

	1,2100
	0,912
	1,000

	1,4100
	0,838
	1,000

	1,5750
	0,824
	1,000

	1,7750
	0,794
	1,000

	1,9400
	0,779
	1,000

	1,9900
	0,750
	1,000

	2,0500
	0,750
	0,964

	2,1500
	0,706
	0,964

	2,2500
	0,676
	0,964

	2,3050
	0,662
	0,964

	2,4050
	0,647
	0,964

	2,5500
	0,632
	0,964

	2,6500
	0,603
	0,964

	2,7500
	0,588
	0,964

	2,8500
	0,574
	0,964

	3,0000
	0,544
	0,964

	3,1500
	0,515
	0,964

	3,2500
	0,471
	0,964

	3,3500
	0,294
	0,929

	3,4500
	0,250
	0,929

	3,5500
	0,221
	0,893

	3,7000
	0,191
	0,893

	3,8500
	0,162
	0,893

	3,9300
	0,147
	0,893

	3,9800
	0,132
	0,893

	4,0500
	0,118
	0,893

	4,1500
	0,074
	0,893

	4,3000
	0,059
	0,893

	4,4500
	0,044
	0,893

	4,6000
	0,029
	0,893

	4,8000
	0,015
	0,893

	4,9250
	0,015
	0,857

	5,1550
	0,015
	0,821

	5,4850
	0,000
	0,821

	5,8550
	0,000
	0,786

	6,3500
	0,000
	0,679

	6,7500
	0,000
	0,643

	7,2000
	0,000
	0,607

	7,7000
	0,000
	0,571

	8,6000
	0,000
	0,536

	9,5000
	0,000
	0,500

	9,8000
	0,000
	0,464

	10,0000
	0,000
	0,357

	10,3500
	0,000
	0,321

	11,1500
	0,000
	0,250

	12,4500
	0,000
	0,214

	13,4000
	0,000
	0,179

	14,2500
	0,000
	0,107

	18,1750
	0,000
	0,071

	23,9250
	0,000
	0,036

	27,4000
	0,000
	0,000


Згідно з даними табл. 4.1, використовуваний як предиктор (білок кісти) має під ROC-кривою площу більше за 0,5 (AUC = 0,95), що, поряд з оцінкою довірчого інтервалу (навіть нижня межа більше за 0,5), говорить про статистично значущий адекватний підбір порогового значення.

Таким чином, можна класифікувати нового пацієнта з урахуванням вихідного рівня білка у секреті кісти і за значенням розрахункової ймовірності розвитку рецидиву кістоутворення. При цьому необхідно порівнювати розрахункову ймовірність із оптимальною точкою поділу (ймовірності), при якій співвідношення чутливості та специфічності оптимальне (максимальне значення індексу Йодена: Se+Sp-1).

Маючи дані про хворих з ПК про наявність моменту настання загострення, за допомогою методу бінарної регресії для побудови рівняння ймовірності настання події (кінцева точка ‒ рецидив захворювання), нами було досліджено залежність дихотомічної змінної (наявність/відсутність рецидиву кісти за часовий проміжок 12 місяців) від незалежної, в якості якої розглядали, виходячи з описаних вище даних, рівень білка у секреті кісти. Об’єднані тести для коефіцієнтів моделі представлені  у таблиці 3.16.

Таблиця 3.16
Об’єднані тести для коефіцієнтів моделі логістичної регресії щодо визначення ризику розвитку рецидиву кіст нирок

	
	
	χ2


	Ступені свободи
	Рівень залежності

	Крок 1


	Крок
	79,211
	1
	<0,001

	
	Блок
	79,211
	1
	<0,001

	
	Модель
	79,211
	1
	<0,001


Отримані дані оцінки універсальних критеріїв коефіцієнтів моделі      (χ2=79,211, при рівні значущості р<0,001) свідчать про адекватність побудованої моделі бінарної логістичної регресії. Зведену таблицю моделі представлено  у табл. 3.17.

Таблиця 3.17

Зведена таблиця логістичної моделі щодо визначення ризику розвитку рецидиву кіст нирок

	Крок
	-2 log правдоподібність
	R2-Кокса і Снелла
	R2-Нейджелкерка

	1
	36,687
	0,562
	0,801


Якість наближення регресійної моделі оцінюється за допомогою функції подоби. Мірою правдоподібності служить негативне подвоєне значення логарифма цієї функції. У якості початкового значення для -2Log застосовується значення, яке виходить для регресійній моделі, що містить тільки константи. Після додавання змінної впливу «білок» значення -2Log стає 36,687; це значення набагато менше, ніж початкове (на 79,2). Подібне зниження величини означає поліпшення якості трактування отриманої моделі логістичної регресії. Критерії Кокса і Снелла та Нейджелкерка, будучи заходами визначеності, вказують на ту частину дисперсії, яку можна пояснити за допомогою логістичної регресії. Міра визначеності за Коксом і Шелом має той недолік, що значення рівне 1 є теоретично не досяжним, що нівелюється завдяки модифікації даної міри за методом Нейджелкерка. Частина дисперсії, зрозумілої за допомогою логістичної регресії, в нашому випадку складає більше як 80%.

Дані представлені у класифікаційній таблиці 3.18, в якій показники приналежності до групи «наявності загострення» протиставляються передбаченим на основі розрахованої моделі.
Таблиця 3.18

Таблиця класифікації щодо визначення ризику розвитку рецидиву кіст нирок

	Спостережуване
	Передбачуване
	Процент коректних

	
	Рецидив
	

	
	Наявність
	Відсутність
	

	Рецидив
	Наявність
	67
	1
	98,5

	
	Відсутність
	5
	23
	82,1

	Загальний процент
	93,8


Якість наближення регресійної моделі достатня для достовірного прогнозу, причому отримана модель описує більш як 90% всієї дисперсії ознаки (93,8%) – досить великий показник отриманої моделі. 

Таким чином, аналізуючи дані наведеної вище таблиці, можна зазначити, що чутливість запропонованого методу склала більш як 93%, що є досить високим показником. Далі нами було побудоване рівняння і розглянуто коефіцієнти регресії (табл. 3.19).

Таблиця 3.19
Змінні в рівнянні логістичної моделі щодо визначення ризику розвитку рецидиву кіст нирок

	
	B
	Станд. похибка
	Статистика Вальда
	Число ступенів свободи
	р
	Exp(B)
	95% Довірчий інтервал для EXP(B)

	Крок 1
	Білок
	1,572
	,403
	15,194
	1
	0,0001
	4,819
	1,572
	,403

	
	Константа


	-7,930
	1,765
	20,187
	1
	0,0001
	,000
	-7,930
	1,765


Перевірка значущості відмінності коефіцієнтів від нуля, проводиться за допомогою статистики Вальда, що використовує розподіл хі-квадрат, яка представляє собою квадрат відношення відповідного коефіцієнта до його стандартної помилки. Таким чином, ми отримали значущі коефіцієнти 
а = –7,93 та bt = 1,57. За допомогою цих двох значень коефіцієнтів ми можемо для кожного значення концентрації білка в пунктаті кісти нирки розрахувати ймовірність (р) розвитку рецидиву. Таким чином, вірогідність виникнення рецидиву захворювання протягом наступних 2-х років розрахується за формулою:
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z = –7,93+1,57×Б,  е  – арифметична константа (основа натурального логарифма, 2,7182818284), Б – рівень білка в пунктаті кісти нирки.

Таким чином, на підставі аналізу даних біохімічного дослідження вмісту кісти нирки пацієнтів виявлено можливі додаткові критерії, що збільшують ймовірність розвитку рецидиву кісти нирки після проведення склеротерапії. До цих біохімічних маркерів належить збільшений вміст білка (≥5 г/л) в пунктаті кісти.

3.6.      Аналіз даних ультразвукового дослідження нирок

Кожному пацієнту в ході обстеження та лікування УЗД виконували від 2-х до 4-х разів. Повторні УЗД нирок застосовували для контролю ефективності втручання через 6, 12 місяців після втручання і потім один раз на рік протягом наступних років. Застосування УЗД до операції дозволило в 97% випадках встановити діагноз кісти нирок. У 4-х випадках за даними УЗД можна було виключити пухлинну природу кісти, яка в подальшому не підтвердилася.

Виходячи з того, що прості кісти нирок у хворих переважно були локалізовані в області верхнього і нижнього синусів, поздовжній розмір нирки в цілому істотно збільшувався (табл.3.20). Збільшення поперечного і прямого розмірів пов’язано з локалізацією кісти в середньому сегменті і періпельвікально.

Встановлено, що у пацієнтів із рецидивом кісти має місце значне зменшення об’єму паренхіми нирки (30,74%), що пов’язано з прогресуючим фіброзом тканини нирки, виявленому при аналізі гістологічних препаратів. Поряд з цим визначається збільшення розмірів нирок на 17,21% порівняно з даними, отриманими безпосередньо після проведення склеротерапії. У всіх пацієнтів з рецидивом кісти визначалося збільшення розмірів кісти більш, ніж на 50% від первинних розмірів.

Таблиця 3.20

Дані УЗД нирок пацієнтів з рецидивуючою кістою

	
	Дн, см
	Шн, см
	Тн, см
	Дс, см
	Шс, см
	Тс, см
	Vc, см3
	Vp, см3

	До проведення склеротерапії
	12,72±

0,76
	6,32±

0,23
	4,62±

0,34
	6,08±

0,68
	5,3±

0,64
	1,1±

0,05
	221,88±

14,19
	130,98±

7,94

	Після проведення склеротерапії
	11,64±

0,88
	5,12±

0,34
	4,34±

0,23
	6,02±

0, 69
	4,45±

0,64
	1,09±

0,18
	9,37±

0,43
	106,88±

3,98

	Після рецидиву кісти
	11,35±

0,56


	6,36±

0,42
	4,54±

0,36
	6,12±

0,43
	5,09±

0,34
	1,12±

0,18
	78,34±

8,96
	74,03±

1,62


Примітка.       Дн – довжина нирки; шн ‒ ширина нирки; Тн ‒  товщина нирки; Дс ‒ довжина синуса; Шc ‒ ширина синуса; Тс ‒ товщина синуса; Vc ‒ об’єм кісти; Vp ‒ об’єм паренхіми нирки.

У випадку неможливості проходження ультразвукового обстеження пацієнтом у призначені терміни (6 місяців, 12 місяців), ступінь приросту обсягу кісти розраховували за формулою:

Х = ((А– В) / n) x 12,

де:

Х ‒ передбачуваний розмір кісти через 12 місяців після проведення склеротерапії; А ‒ розміри кісти після лікування; В ‒ розміри кісти на момент обстеження; n ‒ час, що минув після операції (міс.), 12 ‒ кількість місяців у році.

Використання даної формули дозволяє прогнозувати перебіг віддаленого післяопераційного періоду й припускати можливість розвитку рецидиву кісти. Відповідно даний підхід дозволяє завчасно поінформувати пацієнта про можливий прогноз, що особливо важливо у разі наявності єдиної нирки, при порушенні функціональної активності нирки, наявності супутньої патології.

3.7.      Клінічна тактика ведення хворих із простими кістами нирок

На третьому етапі дослідження з урахуванням вищевказаних результатів 1-го та 2-го етапів, була проведена клінічна апробація розробленого алгоритму диференційованого індивідуального вибору тактики лікування ПКН.

При аналізі даних ультразвукового дослідження 38 пацієнтів із вперше виявленою кістою нирок встановлено, що спочатку у хворих були виявлені кісти об’ємом до 100 мл з мінімальними змінами у стінці кісти, але з наявністю невиражених перегородок, незначним відкладенням кальцію у стінках або перегородках (Bosniak I - ІІ ). Усі хворі були залишені під нагляд з рекомендацією повторного ультразвукового дослідження через рік.

При аналізі даних повторного ультразвукового дослідження, було встановлено, що у 16-и пацієнтів (42,11%) загальний розмір нирки й кісти збільшилися, причому розміри кісти були збільшені більш ніж на 50% від первинного розміру, в той час, як обсяг паренхіми нирки зменшився у середньому на 21% від початкового. У цих пацієнтів також виявлено підвищений рівень білка в пунктаті простої кісти нирки (5 г/л і більше, складаючи в середньому 10,8±0,87 г/л), у решти зазначений показник не перевищував відповідної критичної величини, складаючи в середньому близько 2,71±0,12 г/л.

У пацієнтів з ПКН без наявності прямих показань до того чи іншого методу лікування, у разі підвищеного рівня білка (5 г/л і більше) у вмісті кісти рекомендовано проводити ендовідеохірургічне оперативне втручання; у випадку нормальних показників протеїнограми кістозного вмісту рекомендовано проведення транскутанної ігніпунктури з аспірацією, установкою тимчасового дренажу в порожнину кісти і наступною поетапною інстиляцією склерозуючої рідини і подальшою санацією.

Таким чином, пацієнтам з високим рівнем білка (>5 г/л, 16 осіб), і, відповідно, високим ризиком рецидиву кісти нирки, було проведено ендовідеохірургічне оперативне лікування: ретроперитонеоскопічне висічення кісти нирки було проведено 10 пацієнтам (62,5%), лапароскопічне ‒ 6 пацієнтам (37,5%). Іншим хворим (22 особи) з рівнем білка в пунктаті кісти <5 г/л, провели транскутанну пункцію кісти з аспірацією вмісту, із подальшою установкою дренажу і поетапною склеротерапією 96˚ спиртом.

Отримані результати були оцінені через 12 місяців (тривалість спостереження) і свідчили про високу ефективність пропонованого комплексного методу (визначення білка у кістозній рідині та застосування розробленого мініінвазивного пункційного втручання з дренуванням) визначення диференційованої індивідуальної тактики лікування ПКН ‒ рецидив не було зареєстровано у жодного пацієнта з 38 осіб.

Це дозволяє нам, з урахуванням вищевикладеного, рекомендувати запропонований підхід як оптимальний у плані вибору тактики лікування простої кісти нирки. 

3.7.1. Особливості радикального ендовідеохірургічного оперативного лікування

В цілому, ендовідеохірургічне лікування кісти нирки було проведено 77 пацієнтам (54,61%): 17 пацієнтів 1-ї групи (рецидивуюча кіста), 4 пацієнти 2-ї групи (рецидив кісти), 40 пацієнтів 3-ї групи (без попереднього визначення рівня білка у вмісті кісти, 16 пацієнтів 4-ї групи (рівень білка у вмісті 5 г/л і більше).

Для визначення методу доступу локалізація і розмір кіст має велике значення. Трансперитонеальний доступ застосовували при локалізації кіст по передній поверхні у верхньому полюсі і в середньому сегменті та періпельвікально. При цьому візуалізацію здійснювали без технічних труднощів, особливо при великих розмірах кісти. В інших випадках застосовували ретроперитонеальний доступ.

Виходячи з топографо-анатомічної локалізації кіст (табл. 3.21), трансперитонеальний доступ застосовували у 21 хворого (27,27%), у решти ‒ 56 пацієнтів (72,73%) ‒ застосовували ретроперитонеальний доступ.

Таблиця 3.21

Локалізація кіст нирки у хворих, яким проводили ендовідеохірургічне висічення кісти нирки

	Локалізація 
	1-а група (n=17) рецидив кісти
	2-а група (n=4) рецидив кісти
	3-я група (n=40)
	4-а група  (n=16)

	Верхній полюс
	Передня поверхня
	3
	-
	4
	4

	
	Задня поверхня
	3
	2
	16
	4

	Середній сегмент
	Передня поверхня
	2
	1
	3
	2

	
	Задня поверхня
	3
	-
	2
	1

	Нижній полюс


	5
	1
	15
	4

	Періпельвікальне розташування


	1
	-
	-
	1


При трансперитонеальному доступі, пацієнт перебував на боці, під інгаляційним наркозом створювався пневмоперитонеум; вводився 10 мм троакар на 1 см вище пупка, додатково по середній аксилярній лінії вводили 2 додаткових троакари для введення маніпуляторів. Після визначення топографічної анатомії нирки і розтину очеревини провадили виділення паранефральної клітковини і мобілізацію кісти. Потім робили розтин кісти на невеликій ділянці або пункцію й евакуацію її вмісту. Рідину аспірували аквапунктурою і направляли на цитологічне та біохімічне дослідження. Виконували кістоскопію. Для висічення стінки кісти використовувалися ендоножиці з коагуляцією. Резектовану ділянку витягали лапароскопом і відправляли на патоморфологічне дослідження. Ложе і стінки кісти, що залишилися, коагулювали й обробляли спиртом. Для зупинки кровотечі використовували коагуляцію в моно- або біполярному режимі. Телескопом проводили огляд оснування кісти з метою виключення пухлини. При наявності підозрілих ділянок виконували біопсію. Порожнину кісти дренували. Дренаж виводили через поперекову область. Періренальну клітковину вміщували у порожнину кісти, і дефект очеревини закривали ендошвом або накладали кліпси.

При ретроперитонельному лапароскопічному доступі, пацієнт перебував у положенні на здоровому боці, у поперековому трикутнику проводили розріз шкіри довжиною 1 см і за допомогою інструменту (корнцанга) досягали заочеревинного простору. Потім у заочеревинний простір вводили троакар з оптикою і інсуфляцією СО2 створювали робочий простір. Перший додатковий троакар вводили біля кінця 12 ребра, приблизно по середній пахвовій лінії, другий ‒ трохи вище верхньої задньої клубової ості. Троакари вводили в заочеревинний простір під контролем лапароскопа, не пошкоджуючи парієтальну очеревину. Розсікали ниркову фасцію і мобілізували латеральну поверхню нирки. Спочатку мобілізували її, а потім полюси нирки. На цьому етапі встановлювали третій додатковий троакар по передній пахвовій лінії навпроти першого, введеного в поперековому трикутнику. Третій троакар необхідний для відведення нирки в медіальному напрямку і забезпеченні доступу до її задньої поверхні і воріт.

У більшості випадків кіста легко визначається за вибуханням над поверхнею нирки. Після того, як з поверхні кісти акуратно видаляються сполучна тканина й жирова клітковина, кіста виглядає як об’ємне утворення блакитного кольору, чітко обмежене від навколишньої ниркової паренхіми. Стінку кісти обережно висікали електроножем і направляли на гістологічне дослідження. Утворену порожнину ретельно оглядали. За підозри на злоякісну пухлину виконували біопсію. Заочеревинний простір дренували страховим дренажем. Потім видаляли троакари і ушивали ділянки проколів.

Страхові дренажі видаляли на 2-3-ю добу залежно від кількості відокремлюваного. Активацію пацієнтів проводили наступної доби, виписка наступної доби після видалення страхового дренажу з наступним ультразвуковим контролем. Середня тривалість операції при трансперитонеальному або ретроперитонеальному доступі склала 30 хвилин (17-51 хв.). Із набуттям досвіду час операції значно скоротився.

Враховуючи відсутність на сьогоднішній день єдиних критеріїв оцінки ефективності лікування простих кіст нирок за допомогою транскутанної ігніпунктури, результати лікування оцінювали індивідуально у кожному конкретному випадку за зникненням клінічних проявів, результатами лабораторних та додаткових методів обстеження, проте основним об’єктивним методом оцінки ефективності лікування було ультразвукове дослідження.

Критерії оцінки ефективності лікування визначали за даними результатів постійного післяопераційного моніторингу хворих. Гарними віддаленими результатами лікування вважали відсутність рецидиву кісти при контрольному ультразвуковому дослідженні через рік після лікування, відсутність скарг у хворого, усунення артеріальної гіпертензії, поліпшення або стабілізацію функції нирок при виявлених порушеннях до операції. Після виписки пацієнтів УЗД-контроль проводили через місяць і через півроку, у разі задовільних результатів лікування в подальшому хворим рекомендували УЗД-контроль раз на рік. Гарною прогностичною ознакою вважалася відсутність порожнини або в разі наявності ‒ об’єм що не перевищує 10 мл.

Результати проведеного лікування оцінювали за наявністю або відсутністю рецидиву кісти. Критеріями рецидиву вважали наявність залишкової порожнини кісти об’ємом 50% або більше від початкового об’єму.

Спостереження за пацієнтами полягало в їхній активній диспансеризації в терміни 1 і 6 місяців. Терміни одужання варіювали від 3-х до 5-и діб. Терміни спостереження за пацієнтами становили від півроку до   3-х років.

Терміни одужання варіювали від 3-х до 5-и діб. Середня тривалість ліжко-дня склала 4 дні. Результати лікування були оцінені як добрі, задовільні і незадовільні. Критерії оцінки ефективності лікування оцінювалися за даними результатів постійного післяопераційного обстеження хворих. Комплексне урологічне обстеження було проведено всім 22-ом пацієнтам.

Серед успішно виконаних лапароскопічних операцій гарного результату лікування вдалося домогтися в 18 (82%) випадках. Добрими віддаленими результатами лікування вважали відсутність рецидиву кісти при контрольному ультразвуковому дослідженні через рік після лікування, відсутність скарг у хворого, усунення артеріальної гіпертензії, поліпшення або стабілізацію функції нирок при порушеннях, що визначалися до операції.

У 2-х (9%) випадках отриманий задовільний результат лікування. Задовільним результатом визнавали наявність залишкової порожнини в ложі кісти за даними ультразвукового дослідження діаметром 2-2,5 см, без тенденції до збільшення і відсутність раніше наявних клінічних симптомів. У 2-х випадках отримані незадовільні результати, які характеризувалися збереженням больового синдрому та артеріальної гіпертензії.

Таким чином, у всіх 38-и пацієнтів, за даними контрольного дослідження, рецидиву кісти виявлено не було.

Ускладнення, що виникли під час лапароскопічного висічення стінок кісти були відзначені у 3-х пацієнтів, у вигляді періренальної гематоми від   3-х до 4-х см, що не потребувало додаткових заходів. У 1-го пацієнта, який має багатокамерну кісту й співвідношення з порожнинною системою, довелося перейти на конверсію.

Активної інтраопераційної кровотечі ми не спостерігали в жодному з випадків. Обсяг крововтрати склав від 10 до 100 мл. Слід зазначити, що у більшості випадків ускладнення спостерігалися на етапі освоєння методу. При повному визначенні показань та оцінці протипоказань до проведення втручання, виконанні повноцінного передопераційного обстеження, а також суворому дотриманні відповідних заходів профілактики та правильній техніці виконання операції можна уникнути практично всіх можливих ускладнень при цьому методі лікування.

Нами не було отримано достовірних відмінностей найближчих та віддалених результатів лапароскопічного лікування простих кіст нирок, залежно від трансперитонеального і ретроперитонеального доступу (р>0,05), що свідчить про те, що при наявності достатнього досвіду можна видалити кісту практично будь-якої локалізації ретроперитонеоскопічним методом       (табл. 3.22). При двосторонніх кістах швидше показаний трансперитонеальний доступ. Ускладнення найчастіше виникали при лапароскопічному доступі на етапі впровадження методу.

На підставі даних гістологічного дослідження висічених оболонок, ознак малігнізації в жодному з випадків не виявлено.

Таблиця 3.22

Порівняльний аналіз результатів радикальної ендовідеохірургічної резекції кісти нирки з трансперитонеального і ретроперитонеального доступу

	Показники
	Ретроперитонеоскопічне висічення кіст нирок           (n=56)
	Лапароскопічне висічення кіст нирок (n=21)

	Час операції, хв.
	54,2 ± 10,6
	61,4 ± 8,4

	Об’єм крововтрати, мл
	100,7 ± 21,2
	110,6 ± 33,4

	Тривалість післяопераційного знеболювання, дні
	2,2 ± 0,6


	3,9 ± 0,8

	Тривалість післяопераційного перебування у стаціонарі, дні
	4,6 ± 1,4


	5,3 ± 1,2

	Терміни реабілітації хворих, дні
	11,2 ± 1,8


	13,2 ± 2,4

	Післяопераційні ускладнення, %
	1(2,6%)
	4(13,4%)*

	Парез кишківника
	-
	+


3.7.2.  Результати клінічного лікування хворих із простими кістами нирок

Клінічний випадок № 1.

Хвора: Л. 1963 року народження поступила зі скаргами на тупі, ниючі болі в поперековій області зліва з діагнозом: Кісти обох нирок.

Анамнез захворювання: Кіста лівої нирки діагностована за м/ж УЗД в 2009 р. З 25.03. по 31.03.14 р. перебувала у відділенні урології ЗОКЛ з д-м: Кісти обох нирок. Ниркова колька зліва. Ниркова колька купована, виписана в задовільному стані. Консультована завідувачем відділенням, показана госпіталізація для проведення оперативного лікування у плановому порядку.

Анамнез життя: Цукровий діабет, туберкульоз, вен. захворювання, вірусний гепатит заперечує, хвороба Боткіна у 1970 р. (зі слів хворої). У               2003 р. операція з приводу тромбофлебіту, в 1983 р тонзілектомія, у 1986 р. апендектомія (зі слів хворої).

Алергологічний анамнез: не обтяжений.

Страховий анамнез: не працює.

Об’єктивно. Загальний стан хворої ближчий до задовільного. Температура 36,6 С. Шкірні покриви і видимі слизові чисті. Пульс 77 уд/хв, ритмічний. АТ 140/90 мм. рт. ст. Тони серця чисті. Дихання везикулярне, ЧДР 18. Живіт м’який, безболісний при пальпації. Печінка не збільшена. Селезінка не пальпується. Нирки не пальпуються в 3х положеннях, симптом постукування слабо позитивний зліва. Діурез збережений.

Обстеження. КТ: у паренхімі верхнього сегмента лівої нирки по передній поверхні, поширюючись субкапсулярно і парапельвікально, визначається кулясте утворення рідинної оптичної щільності (4НІІ) за розмірами 67x72x68мм, яке має рівні й чіткі контури, однорідну структуру, не накопичує контрастну речовину. Аналогічне утворення з розмірами 10x12x12мм визначається і в паренхімі нижнього сегмента правої нирки.
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Рис. 3.15    Комп’ютерна томограма органів черевної порожнини та заочеревинного простору. Кіста об’ємом 170 см3. Категорія за BosniakII.


Під контролем УЗД (рис. 3.16) пацієнтові проведена транскутанна ігніпунктура кісти лівої нирки зі взяттям вмісту кісти для цитологічного, біохімічного дослідження і виключення онкопроцесу в лівій нирці з проведенням склеротерапії розчином 96˚ етилового спирту.
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Рис. 3.16. Ультрасонограма лівої нирки.


Дані цитологічного та біохімічного дослідження: в препараті зустрічаються поодинокі свіжі еритроцити. Епітеліальні клітини відсутні. ВК не виявлені. Рівень білка 9,7 г/л. Евакуйовано 150 мл рідини жовтуватого кольору, введено 30 мл 96˚ етилового спирту. Проведена радикальна операція ‒ лапароскопічне висічення кісти лівої нирки з трансперитонеального доступу (рис. 3.17).
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Рис. 3.17. Радикальна ендовідеохірургічна резекція кісти з трансперитонеального доступу.

ПГЗ: Ретенційна кіста.
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Гістологічне дослідження стінки кісти після проведення склеротерапії 96˚ етиловим спиртом. Опис: у препараті продемонстровано ділянку грубоволокнистої склерозованої тканини з невеликою кількістю клітин. Місцями визначається хондрит хрящової тканини. Стінки кісти сплощені, представлені грубоволокнистою сполучною тканиною. Судини стінки кісти розширені, повнокровні (рис. 3.18). Епітелій кісти плаский, визначаються ділянки десквамації епітелію. Внутрішній шар кісти злущується у просвіт, але залишається ділянка незлущеної внутрішньої оболонки.

Рис. 3.18   Фрагмент стінки кісти правої нирки. Забарвлення гематоксиліном та еозином. Збільшення х 400. Фіброз, лімфоцитарна інфільтрація, повнокров’я судин.

Виписується у задовільному стані з одужанням.

Клінічний випадок № 2

Хвора: Н. 1938 р. поступила зі скаргами на нападоподібні періодично виникаючі болі в правій поперековій області. Діагноз: Кіста правої нирки.

Анамнез захворювання: Вперше вищевказані скарги з’явилися 11.02.14. З 12.02. по 21.02.14 р. перебувала у відділенні уронефролгіі БМЛ з   д-м: Правобічний гідронефроз. Ниркова колька праворуч. САГ. Кіста великих розмірів правої нирки. Загострення цистопієліта. Болі рецидивували протягом останньої доби, направлена до урологічного відділення ЗОКЛ для подальшого обстеження та лікування. Оглянута завідувачем відділення, госпіталізована в ургентному порядку.

Анамнез життя: Цукровий діабет, туберкульоз, венеричні захворювання, вірусний гепатит заперечує. Страждає виразковою хворобою (зі слів хворої).

Алергологічний анамнез: заперечує.

Страховий анамнез: не працює.

Об’єктивно. Загальний стан хворої середнього ступеня тяжкості. Шкірні покриви і видимі слизові звичайного зафарбування. Підвищеного харчування. Температура 36,6 С. Дихання везикулярне. ЧДР 18. Серцева діяльність ритмічна, АТ 130/80, пульс 78. Живіт м’який, помірно болісний при пальпації в проекції правої нирки. Печінка не збільшена. Селезінка не пальпується. Нирки не пальпуються в 3-х положеннях, симптом поколачування позитивний справа. Діурез збережений.

Обстеження. КТ: КТ-ознаки множинних простих паренхіматозних і парапельвікальних кіст правої нирки (рис. 3.19). Кіста правої нирки, розміри 55 * 40 * 55 мм.

[image: image21.png]



Рис. 3.19    Комп’ютерна томографія органів черевної порожнини та заочеревинного простору. Кіста об’ємом 70 см * 3. Категорія за BosniakII.

Під контролем УЗД (рис. 3.20) проведена транскутанна ігніпунктура кісти правої нирки зі взяттям вмісту кісти для цитологічного, біохімічного дослідження і виключення онкопроцесу в правій нирці з проведенням склеротерапії розчином склерозуючих речовин: 96˚ етиловим спиртом.
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Рис. 3.20        Ультрасонограма правої нирки.

Дані цитологічного та біохімічного дослідження: у препараті зустрічаються поодинокі свіжі еритроцити. Епітеліальні клітини відсутні. ВК не виявлені. Рівень білка 12,3 г/л. Евакуйовано 150 мл рідини жовтуватого кольору, введено 45мл 96˚ спирту.

Проведена радикальна операція ‒ лапароскопічне висічення кісти правої нирки з ретроперитонеального доступу (рис. 3.21).
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Рис. 3.21  Радикальна ендовідеохірургічна резекція кісти з ретроперитонеального доступу

ПГЗ: Ретенційна кіста.

Гістологічне дослідження стінки кісти після проведення склеротерапії 96% етиловим спиртом. Опис: препарат представлений ділянкою стінки кісти, яка формує багатошарові інвагінати. Стінка кісти тонка, представлена ​​сполучною тканиною. Епітелій деструктований, злущений. Під епітелієм клітини з ознаками деструкції в ядрі цитоплазми. Вміст кісти інтенсивно забарвлений еозином. У товщі стінки кісти визначається лімфоцитарна і геморагічна інфільтрація (рис. 3.22).
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Рис. 3.22    Фрагмент стінки кісти правої нирки. Забарвлення гематоксиліном та еозином. Фарб.х 10, об.х10. Фіброз, лімфоцитарна інфільтрація, повнокров’я судин.

Хвора виписується у задовільному стані з одужанням.

Клінічний випадок № 3

Хворий: Л. 1972 року. поступив зі скаргами на періодично виникаючі, тупі болі в поперековій області ліворуч, підвищення артеріального тиску до 150/90 мм.рт.ст. Діагноз: Кіста лівої нирки.

Анамнез захворювання: При обстеженні РВК виявлено підвищені цифри АТ до 150/90 мм.рт.ст., При обстеженні в терапевтичному відділенні Веселівської ЦРЛ за даними УЗД ‒ ехоознаки кісти лівої нирки. Після чого направлений до відділення урології ЗОКЛ для подальшого обстеження та лікування. Консультований завідувачем відділенням, показана госпіталізація у плановому порядку, для проведення оперативного лікування.

Анамнез життя: Цукровий діабет, туберкульоз, вен. захворювання, вірусний гепатит заперечує. 

Алергологічний анамнез: не обтяжений

Страховий анамнез: перебував на лікарняному листі у терапевтичному відділенні Веселівської ЦРЛ з діагнозом нейроциркуляторна дистонія за гіпертонічним типом.

Об’єктивно. Загальний стан хворого ближче до задовільного. Шкірні покриви і видимі слизові звичайного зафарбування. Температура 36,6 С. Дихання везикулярне. ЧДР 18. Серцева діяльність ритмічна, АТ 130\80, пульс 70 на хв. Живіт м’який, безболісний при пальпації. Печінка не збільшена. Селезінка не пальпується. Нирки не пальпуються у 3-х положеннях, с-м постукування позитивний зліва. Зовнішні статеві органи при огляді без патології. Передміхурова залоза розмірами 3*3 см. з чіткими контурами, еластичної консистенції, безболісна при пальпації, серединна борозна виражена.

Обстеження: Висновок: KT-ознаки кістозного утворення лівої нирки (рис. 3.23). Спондиліт тіла хребця L5.
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Рис. 3.23     Комп’ютерна томографія органів заочеревинного простору. Кіста об’ємом 120 см*3. Категорія за BosniakII.

УЗД висновок: ехоознаки субкапсулярної кісти лівої нирки (рис. 3.24).
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               Рис. 3.24             Ультрасонограма лівої нирки.

Проведена транскутанна ігніпунктура кісти лівої нирки із взяттям вмісту кісти для цитологічного, біохімічного дослідження і виключення онкопроцесу в лівій нирці з проведенням склеротерапії розчином 96˚ етилового спирту.

Дані цитологічного та біохімічного дослідження: у препараті зустрічаються поодинокі свіжі еритроцити. Епітеліальні клітини відсутні. ВК не виявлені. Рівень білка 6,3 г/л. Евакуйовано 110 мл рідини жовтуватого кольору, введено 20 мл 96˚етилового спирту.

Проведена радикальна операція: ретроперитонеоскопічна марсупілізація кісти лівої нирки.

ПГЗ: Ретенційна кіста.

Гістологічне дослідження стінки кісти після проведення склеротерапії 96˚ етиловим спиртом. Опис: препарат із ділянкою ниркової тканини мозкової речовини (кортико-медулярної межі) із мискою, у порожнині якої визначається кров. Кіста пов’язана з капсулою нирки. Стінки кісти склерозовані, у стінці розташовуються судини, заповнені кров’ю, виявляється лімфоцитарно-лейкоцитарна інфільтрація (рис. 3.25). Стінки кісти представлені грубоволокнистою сполучною тканиною, вкритою переважно одношаровим сплощеним епітелієм. Визначаються вогнища десквамації епітелію.
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Рис. 3.25       Фрагмент стінки кісти лівої нирки. Забарвлення гематоксиліном та еозином. Фарб.х 10, об.х40. Фіброз, лімфоцитарна інфільтрація, повнокров’я судин.

Пацієнт виписується у задовільному стані з одужанням.

Отримані результати були оцінені через 12 місяців (тривалість спостереження) і свідчили про високу ефективність пропонованого комплексного методу (динаміка результатів ультразвукового дослідження, визначення білка в кістозній рідині й застосування розробленого мініінвазивного пункційного втручання з дренуванням) визначення диференційованої індивідуальної тактики лікування ПКН ‒ рецидив не був зареєстрований у жодного пацієнта з 38 осіб. Це дозволяє нам, з урахуванням вищевикладеного, рекомендувати запропонований підхід як оптимальний у плані вибору тактики лікування ПКН.

Результати розділу опубліковані в: [11, 12, 13, 14, 15,1 16, 43, 44, 45].

РОЗДІЛ 4
АНАЛІЗ ТА ОБГОВОРЕННЯ ОТРИМАНИХ РЕЗУЛЬТАТІВ

Незважаючи на успішні результати діагностики та лікування пацієнтів із солітарними кістами нирок, залишаються невирішеними ще багато питань, що стосуються вибору тактики хірургічного лікування. Зокрема, на сьогоднішній день не уточнені показання до одномоментної пункції і/або етапного склерозування кістозної порожнини, а також об’єму  і кратності введення склерозантів. Відсутній і загальноприйнятий алгоритм ведення пацієнтів з кістозними утвореннями.

Солітарні кісти можуть тривалий час залишатися безсимптомними. Артеріальна гіпертензія виникає у 20% випадків внаслідок здавлення судин та ішемії паренхіми. У 1-10% випадків, за різними даними, відбувається озлоякіснення кісти [37].

При порівнянні відносних частот розподілу між групами таких номінальних ознак, як окремі симптоми захворювання і варіанти локалізацій кіст у нирці, виявлено взаємозв’язок між локалізацією кісти в області верхнього полюса нирки і наявністю артеріальної гіпертензії, що, швидше за все, пов’язано зі здавлюванням нижньої надниркової артерії тканиною кісти. Больовий синдром найбільш виражений у хворих, розміри кіст яких перевищують обсяг 100 мл, що зумовлено розтягуванням капсули нирки і здавлюванням навколишніх тканин. До сьогодні немає чіткого зіставлення скарг хворих із категорією кісти за Bosniak. У ході роботи встановлено, що в міру збільшення розмірів кісти, за можливості її пальпації як новоутворення і, особливо, на тлі появи гематурії, психосоматичний статус хворих починає різко погіршуватися, має місце маніфест канцерофобії, втрачається адекватний контакт із пацієнтом, що негативно впливає на якість лікування . У цих хворих, за даними УЗД, має місце прогресування захворювання, що характеризується потовщенням стінок кісти та її перегородок, відкладенням кальцинатів, зменшенням обсягу паренхіми нирки. Отже, ми припускаємо, що в залежності від скарг пацієнта, його психо-емоційного статусу, наявності канцерофобії, можливо зробити припущення про прогресування захворювання ще до проведення інструментальних і лабораторних методів дослідження.

Впровадження крізьшкірних пункційних методів лікування кістозних захворювань нирок призвело до виникнення проблеми рецидивування кіст, вибору способу їх склерозування, ускладнень черезшкірних пункцій, запобігання цим ускладненням та їх усуненню. Відсоток рецидивування при використанні ендоскопічних методів, за даними різних авторів, досить високий, а велика кількість досліджень, присвячених оперативному лікуванню простих кіст нирок, не знаменує собою остаточного вирішення цієї проблеми й очевидна необхідність розробки раціонального алгоритму обстеження та лікування хворих із кістозними утвореннями нирок. Незважаючи на тривалий досвід лікування простих кіст нирок, у літературі відсутня єдність думок щодо вибору оптимального методу малоінвазивного лікування простих кіст нирок. Логічно уявлялося практично значуще подальше вивчення різних аспектів оперативного лікування даної патології.

З метою проведення оцінки порівняльної ефективності малоінвазивного лікування, усі хворі були розділені на 4 групи порівняння, згідно з основними видами оперативного лікування кіст: в 1-у групу ввійшли пацієнти, яким пункція кісти виконувалась за бездренажною методикою, 2-у групу склали пацієнти, у яких транскутанна ігніпунктура супроводжувалася установкою тимчасового дренажу в порожнину кісти (аспірація) з наступною поетапною інстиляцією склерозуючої рідини; 3-й групі пацієнтів виконано ендовідеохірургічне втручання (видалення кісти) з черезочеревинного або ретроперитонеального доступу; 4-й групі пацієнтів відповідні оперативні маніпуляції були проведені згідно з розробленим алгоритмом на підставі даних, отриманих у ході роботи в перших 2-х групах (з урахуванням рівня білка в кістозній рідини); також в ході дослідження, була проспективно виділена підгрупа пацієнтів (n=21) із перших двох груп порівняння, з рецидивом кісти нирки. У дизайн дослідження входило визначення рівня білка в кістозній порожнині для оцінки можливості прогнозування ризику рецидиву захворювання надалі. На підставі рівня білка буде плануватися визначення ризику рецидиву захворювання і потім вже первинним пацієнтам буде рекомендована ця обґрунтована тактика лікування, результатом якої буде мінімальний ризик розвитку рецидиву.

На першому етапі дослідження була проведена склеротерапія 63-х вперше виявлених кіст нирок. Показанням до транскутанної пункції солітарної кісти є збільшення її більш як 5 см в діаметрі, больовий синдром, артеріальна гіпертензія, здавлення верхніх сечових шляхів, нагноєння, крововилив у кісту. При вираженому больовому синдромі пунктирують кісти діаметром більше 3 см. При кістах менших за 6 см у діаметрі можна обмежитися пункцією кісти та її склерозуванням, що дає досить високий позитивний ефект. При пункційному склерозуванні 96˚ спиртом кіст більшого розміру результати погіршуються [35]. Якщо розмір кісти більше за 6 см у діаметрі, роблять пункцію, дренування кісти і склерозування з тривалою експозицією 96˚ етилового спирту.

Пункцію кіст виконували під ультразвуковим контролем після поліпозиційного сканування нирки через поперекову область. Під УЗД-контролем проколювали шкіру, підшкірно ‒ жирову клітковину, поперечні м’язи, паранефральну клітковину, стінку кісти. Після ультразвукового підтвердження знаходження у порожнині кісти, через голку аспірували її вміст, далі вводили 96% спирт у кількості 1/3 об’єму  від первинного об’єму кісти з експозицією 10 хвилин, потім аспірували склерозант і видаляли пункційну голку.

У пацієнтів другої групи після ультразвукового підтвердження знаходження голки у порожнині кісти, проводили дренування порожнини кісти (для подальшої склеротерапії) за допомогою набору для перкутанної нефростомії фірми Rusch (CH ‒ 10). Дренаж фіксували до шкіри, вміст кісти пасивно евакуювався через встановлений у порожнину кісти дренаж. Після припинення виділень вмісту кісти, починаючи з першої доби, через дренаж у порожнину кісти вводили 96˚ етиловий спирт у кількості 1/3 об’єму від первинного об’єму  кісти, відповідно до даних авторів, що вказують на необхідність введення кількості рівної 30% від первинного об’єму кісти. Експозиція склерозуючого препарату становила 2 години. Введення склерозуючого розчину виконували раз на добу протягом 2-4 днів. Критерієм припинення склеротерапії було припинення сецернаціі з порожнини кісти більш як 12 годин, а також УЗД-контроль з відсутністю рідини у залишковій порожнині кісти. Спостереження за пацієнтами обох груп полягало в їхній активній диспансеризації в терміни 1, 3, 6 і 12 місяців.

У роботі було встановлено, що проведення транскутанної ігніпунктури з установкою тимчасового дренажу в порожнину кісти (аспірацією) із наступною поетапною інстиляцією склерозуючої рідини, достовірно знижує ризик розвитку рецидиву як найближчим часом, так і через рік.

У 16,6% випадків після проведення ігніпунктури з подальшим дренуванням і склеротерапією у пацієнтів із простими кістами нирок за категорією Bosniak 2 незалежно від розмірів кісти розвивався рецидив.

Після проведеного пункційного лікування (аспірація+склеротерапія+/- дренування) у хворих 1-ї групи було виявлено рецидив у 21 пацієнта протягом останніх 3-х місяців (33,33% всіх випадків), причому отримані дані свідчили, що у всіх 21 пацієнта (100%) з рецидивуючими кістами, при первинному біохімічному аналізі у вмісті кісти реєструвався підвищений вміст білка, коливаючись у діапазоні від 5,07 г/л до 26,4 г/л, і складаючи в середньому 12,3±1,67 г/л). Ця значуща особливість зберігалася й при проведенні повторного біохімічного аналізу на тлі розвиненого рецидиву ‒ також виявлено підвищений вміст білка (в середньому 15,43±1,73 г/л). Це свідчить про те, що, незважаючи на обрану пункційну тактику лікування, у третині випадків був зареєстрований рецидив захворювання саме у пацієнтів з високою концентрацією білка у пунктаті.

Враховуючи, що після проведення лапароскопічного або ретроперитонеоскопічного висічення стінки кісти існує практично нульова ймовірність розвитку рецидиву ПКН, однак, зважаючи на більшу травматичність, високий ступінь інвазії порівняно з пункцією, досить складну техніку втручання і вимогу адекватної кваліфікації уролога та дорогого устаткування, більш оптимальним було б проведення транскутанного пункційного лікування, але тільки у випадках з об’єктивно високим ризиком рецидиву. Таким диференційованим критерієм, з урахуванням статистично обґрунтованих даних про істотну достовірну асоціацію рівня білка 5 г/л і більше і 90% ймовірності розвитку рецидиву, можна вважати підвищений рівень білка в кістозному пунктаті (5 г/л і більше).

У пунктаті кісти всіх пацієнтів 1-ї та 2-ї груп виявлено білок, у 21 випадку (33,33%) вміст білка перевищував 5г/л, у 42 випадках (66,66%) не перевищував цих значень. При аналізі пацієнтів із рецидивуючими кістами після проведення склеротерапії 96˚ етиловим спиртом ретроспективно виявлено, що в кожному з 21-го випадку рецидиву кісти нирки при первинному надходженні у вмісті кісти було виявлено високий вміст білка від 5г/л до 26,4 г/л (12,30±1,67 г/л). При проведенні біохімічного аналізу вмісту рецидивуючої кісти також виявлено підвищений вміст білка (15,43±1,73 г/л).

Таким чином, на підставі аналізу даних біохімічного дослідження вмісту кісти нирки пацієнтів виявлено можливі додаткові критерії, що збільшують ймовірність розвитку рецидиву кісти нирки після проведення склеротерапії. До цих біохімічних маркерів належить збільшений вміст білка (≥5 г/л) у пунктаті кісти.

Рядом авторів [23, 65] у якості маркерів рецидиву кісти яєчників після проведення склеротерапії етиловим спиртом пропонується використовувати рівень ІЛ-8 [23] або матриксної металопротеази 7 [65] у вмісті кісти. Однак ці методи, на відміну від запропонованого, є дорогими і вимагають наявності спеціальної лабораторії. У той час як проаналізований нами показник ‒ білок вмісту кісти ‒ є загальнодоступним і досить інформативним.

На другому етапі дослідження в ході роботи встановлено, що будова стінки рецидивуючої кісти нирки характеризується нерівномірною товщиною, фіброзом, потовщенням стінок кровоносних судин, їх повнокров’ям, облітерацією лімфатичних судин, склерозуванням нефрогенної тканини, деформацією клубочків і потовщенням їхніх стінок, деформацією канальців і збірних трубочок, наявністю гіалінових циліндрів у їх просвіті, численними лімфоцитарними і геморагічними інфільтратами й відкладенням гемосидерину. Ділянки набряклої тканини чергуються з ділянками вираженого фіброзу стінки кісти. Значно зменшується показник відносної площі міжклітинної речовини на тлі збільшення відносної площі, займаної волокнами. Даний факт вказує на превалювання явищ фіброзу, що відповідає даним R.Atilganetal. (2014), отриманим при вивченні впливу етилового спирту на стінку кіст яєчника при проведенні склеротерапії [85]. Всі вищеописані морфологічні ознаки характерні для склерозу тканини, збільшення секреції вмісту кісти з розширених кровоносних капілярів поверхневих шарів стінки кісти, що характеризуються повнокров’ям і стазом еритроцитів, неможливості здійснення відтоку рідини, що призводить до її скупчення і рецидиву кісти.

На нашу думку, ключовим чинником, що пояснює ймовірність рецидиву кісти, є порушення функціональної активності судин мікроциркуляторного русла стінки кісти, на тлі якого має місце розвиток гіпоксії тканини стінки кісти, розвиток склерозу тканини, що призводить до необоротного скупчення рідини у порожнині кісти.

За рахунок венозного застою у поверхневих шарах стінки кісти зменшується резорбція рідини з екстрацелюлярного матриксу, на цьому тлі розвивається гіпоксія тканини стінки кісти і збільшується проникність судинної стінки [97]. Паралельно з цим зростає вміст іонів водню, калію і натрію в екстрацелюлярному матриксі кісти, що, в свою чергу, призводить до підвищення осмотичного тиску матриксу і в подальшому може призводити й до локального збільшення онкотичного тиску екстрацелюлярного матриксу порівняно із судинним руслом [97]. Все вище перераховане є механізмами, що забезпечують розвиток набряку тканини стінки кісти. Однак, виходячи з того факту, що під дією склерозанту (96˚ етилового спирту) глибокі шари стінки кісти характеризуються вираженим склерозом тканини, інтерстиціальна рідина, пошкоджуючи базальну мембрану покривного одношарового епітелію, що вистилає кісту, випотуває у просвіт кісти, тим самим сприяючи її рецидиву.

Аналіз гістологічних препаратів рецидивуючих кіст нирок розкриває морфологічний субстрат виділеного маркера (рис. 4.2): тромбоз кровоносних судин поверхневих шарів стінки кісти може свідчити, крім усього іншого, й про наявність тромботичної мікроангіопатії. На тлі повнокров’я венозних судин у поверхневих шарах стінки кісти резорбція рідини з екстрацелюлярного матриксу знижується, в результаті чого розвивається гіпоксія тканини стінки кісти і, у свою чергу, збільшується проникність судинної стінки [97]. Під дією 96˚ етилового спирту, який був використаний як склерозант, у глибоких шарах стінки кісти розвивається склероз тканини (рис. 4.1), у зв’язку з цим інтерстиціальна рідина, пошкоджуючи базальну мембрану покривного одношарового епітелію, що вистилає кісту, випотуває у просвіт кісти. Наявність білка у вмісті кісти вказує на незворотність змін у стінці кісти, за рахунок яких у просвіт кісти випотувають як низько- так і високомолекулярні сполуки (білки), які при проведенні склеротерапії денатуруються і перешкоджають облітерації просвіту кісти. На нашу думку, близьке анатомічне розташування судин до стінки кісти є одним із провідних механізмів розвитку рецидиву кісти.

Також отримані дані показали, що у пацієнтів 1-ї групи рецидив кісти через 3 місяці із категорією Bosniak І та розмірами кісти від 4-8 см був виявлений у 1 пацієнта, що становить 12,5% від загального числа цієї групи, із категорією Bosniak І та розмірами кісти від 8-16 см рецидив був виявлений також у 1 пацієнта, що склало 14,29%. Однак, слід зазначити, що у цих пацієнтів рівень білка виявився вищим ніж 5 г/л, що вказує на високу ймовірність рецидиву. Причому, через 6 і 12 місяців після втручання ризик розвитку рецидиву збільшувався, складаючи 25% і 28,57%), відповідно. У обстежених цієї ж групи, але з категорією ІІ (за Bosniak) рецидив кісти через 3 місяці з кістами середніх розмірів був виявлений у 2 пацієнтів, що становить 22,22% від загального числа хворих цієї групи, а з розмірами кісти від 8-16 см рецидив був виявлений у 16,67% пацієнтів. Також відзначена аналогічна прогресія у частоті рецидивування до 6 (33,33% і 66,67%) і 12 (33,33% і 83,33%) місяців після склеротерапії без дренування кісти. У пацієнтів 2-ї групи рецидив кісти через 3 місяці із категорією Bosniak I і розмірами кісти від 4-8 см і 8-16 см не був діагностований взагалі. Причому, така тенденція спостерігалася і до 6-го місяця, склавши тільки лише до 12-го місяця ‒ 0% і 16,67%. У хворих цієї ж групи, але з категорією ІІ (за Bosniak), незалежно від розміру кісти, рецидив кісти через 3 місяці також не був виявлений. Через 6 місяців був зареєстрований у 9,1 і 14,3% випадків для розмірів кіст від 4-8 см і 8-16, відповідно. До 12-го місяця в кожній підгрупі, незалежно від розміру кіст і категоріальної приналежності в кожній підгрупі був відзначений 1 випадок рецидиву простої кісти (коливання склали від 16 до 28%). Це наочно і достовірно, шляхом використання статистичного критерію хі-квадрата (χ2) з поправкою Йейтса, показує, що після склеротерапії з дренування порожнини кісти ризик рецидиву статистично значимо менше без поправки на діаметр і клас кіст, що особливо проявляється до більш тривалого тимчасового діапазону ( 12 місяців). Це дозволяє зазначити, що проведення транскутанної ігніпунктури з установкою тимчасового дренажу в порожнину кісти (аспірацією) із наступною поетапною інстиляцією склерозуючої рідини за пропонованою методикою, достовірно знижує ризик розвитку рецидиву як найближчим часом, так і через рік. Більш того, слід зазначити, що у всіх пацієнтів, які мали рецидив кісти, у 10% випадків спостерігався рівень білка 5 г/л і вище.

Рис. 4.1 Стінка рецидивуючої кісти нирки (фрагмент). Забарвлення альціановим синім, дофарбування ядер гематоксиліном.  Збільшення х 400. Розширені повнокровні судини поверхневих шарів стінки кісти.[image: image34.png]


  

Під час аналізу динаміки рівня білка в кістозній рідині у хворих 2-ї групи виявилося, що у пацієнтів 2-ї групи, у 16  осіб (42,11%), виявлено підвищений рівень білка в пунктаті ПКН (5 г/л і більше, складаючи в середньому 10,8±0,87 г/л), у решти зазначений показник не перевищував відповідної критичної величини, складаючи в середньому близько                  2,71±0,12 г/л.

Ультрасонографія посідає перше місце у діагностичному алгоритмі кіст нирок і є провідним методом диспансерного спостереження за хворими. Достовірність ультразвукового дослідження у виявленні простих кіст нирок становить 98-100% [37]. D.J. Roebuck, R.G. Howard (1999) вважають, що пріоритет у діагностиці ниркового рубцювання належить методам              УЗ-діагностики та радіоізотопним методам дослідження [153].

В останні роки у якості скринінгових методів визначення дилатації порожнинної системи, варіантів її деформацій, розмірів нирок, товщини її паренхіми широко використовується ультразвукова діагностика [20].

У роботі встановлено, що у хворих із рецидивом кісти визначається виражене зменшення обсягу паренхіми нирки, що пов’язано з прогресуючим фіброзом тканини нирки, виявленому при аналізі гістологічних препаратів. Поряд з цим визначається збільшення розмірів нирок на 17,21% і збільшення об’єму  кісти більш ніж на 50% від первісного обсягу порівняно з даними, отриманими безпосередньо після проведення склеротерапії.

На третьому етапі дослідження з урахуванням вищевказаних результатів було проведено клінічну апробацію розробленого алгоритму диференційованого індивідуального вибору тактики лікування ПКН: у пацієнтів з ПКН без наявності прямих показань до застосування того чи іншого методу лікування, у разі підвищеного рівня білка більше 5 г/л рідини кісти рекомендовано проводити ендовідеохірургічне оперативне втручання; у разі нормального рівня протеїнограми кістозного вмісту рекомендовано проведення транскутанної ігніпунктури з аспірацією, установкою тимчасового дренажу в порожнину кісти і наступною поетапною інстиляцією склерозуючої рідини і подальшою санацією.

На даний момент більшістю вчених визначена наступна тактика лікування хворих із простими кістами нирок (ПКН). При невеликих кістах, за відсутності підозри на їх малігнізацію, а також при відсутності ускладнень і клінічних проявів з боку кіст нирок рекомендується вичікувальна тактика, заснована на проведенні УЗД у динаміці. Показанням для оперативного лікування, є розміри кісти нирок більше 5-7 см в діаметрі, що призводять до прогресуючої атрофії паренхіми нирки, артеріальної гіпертензії, порушення відтоку сечі з нирки, нагноєння, крововиливу в порожнину кісти, розриву кісти, а також підозра на малігнізацію кісти [ 27, 44, 75].

При лікуванні ПКН використовується широкий спектр «відкритих» і малоінвазивних оперативних втручань. Застосування традиційного втручання через люмботомічний  доступ супроводжується високою частотою ускладнень і тривалим післяопераційним періодом [45]. До найпростіших малоінвазивних втручань належать різні пункційні методики, які полягають у крізьшкірній пункції з аспірацією (дренуванням) і (або) склерозуванням кіст різними розчинами. Застосування пункційного лікування простих кіст нирок супроводжується ускладненнями у 1,3-20% хворих і рецидивами, які спостерігаються в 13-58% випадків, що обмежує використання цього методу [75]. На думку ж інших авторів, пункційний метод лікування кіст нирок з їх склерозуванням є методом вибору, оскільки не супроводжується тяжкими ускладненнями і лише в поодиноких випадках (0-6%) призводить до рецидивів захворювання [11, 155].

Протягом останнього десятиліття все більш широке застосування у лікуванні ПКН стали отримувати ендовідеохірургічні втручання: лапароскопічні [75] і ретроперитонеоскопічні [9, 54]. При цьому автори, як правило, віддають перевагу якомусь одному із зазначених малоінвазивних ендохірургічних методів лікування.

У роботі було обґрунтовано перевагу проведення лапароскопічного лікування простих кіст нирок ретроперитонеальним доступом, що було підтверджено зниженням больового синдрому, відсутністю необхідності знеболювальної терапії у післяопераційному періоді, більш раннім видаленням дренажу, можливістю призначення антибактеріальної терапії у таблетованій формі, зниженням частоти ранніх післяопераційних ускладнень, таких, як парез кишківника. На нашу думку, використання ретроперитонеального доступу для проведення ендовідеохірургічного лікування простих кіст нирки можливо в більш ніж в 60% випадків, за винятком варіантів розташування кіст на передній поверхні верхнього полюса нирки і на передній поверхні середнього сегмента нирки. Нами не було отримано достовірних відмінностей найближчих та віддалених результатів лапароскопічного лікування простих кіст нирок, залежно від трансперитонеального і ретроперитонеального доступу (р>0,05), що свідчить про те, що при наявності достатнього досвіду можна видалити кісту практично будь-якої локалізації ретроперитонеоскопічним методом за винятком топографо-анатомічних варіантів розташування кіст на передній поверхні верхнього полюса нирки і періпельвікально. При двосторонніх кістах на нашу думку показаний трансперитонеальний доступ.

Таким чином, пацієнтам четвертої групи з високим рівнем білка (>5 г/л, 16 осіб), збільшенням розмірів кісти і нирок більш ніж на 50% протягом року і зменшенням обсягу паренхіми нирки більш ніж на 20% і, відповідно, високим ризиком рецидиву кісти нирки, ми провели ендовідеохірургічне оперативне лікування: ретроперитонеоскопічне висічення кісти нирки було проведено 10 пацієнтам (62,5%), лапароскопічне ‒ 6 пацієнтам. Решті підгрупи хворих 2-ї групи (білок <5 г/л, n=22 особи) провели транскутанну пункцію кісти з аспірацією вмісту, з подальшою установкою дренажу і поетапною склеротерапією 96˚ спиртом.

Отримані результати були оцінені через 12 місяців (тривалість спостереження) і свідчили про високу ефективність пропонованого комплексного методу (визначення білка в кістозній рідини і застосування розробленого мініінвазивного пункційного втручання з дренуванням) визначення диференційованої індивідуальної тактики лікування ПКН ‒ рецидиву не було зареєстровано у жодного пацієнта з 38 осіб.

Це дозволяє нам, з урахуванням вищевикладеного, рекомендувати запропонований підхід як оптимальний у плані вибору тактики лікування ПКН. У роботі розроблений алгоритм діагностики та лікування простих кіст нирок залежно від рівня білка у вмісті кісти, класифікації за Bosniak та локалізації кісти (рис. 4.2).
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Рис. 4.2         Алгоритм діагностики та лікування простих кіст нирок  

ВИСНОВКИ

1. У дисертаційній роботі представлено теоретичне узагальнення і нове практичне вирішення актуальної наукової задачі урології щодо методів діагностики та особливостей хірургічного лікування простих кіст нирок шляхом підвищення якості прогнозування рецидиву кісти, вибору оперативного доступу залежно від їх локалізації та рівня білка у вмісті кісти.  Проведення транскутанної ігніпунктури з аспірацією вмісту кісти, тимчасового дренування порожнини кісти з поетапною інстиляцією склерозуючої рідини достовірно знижує ризик розвитку рецидиву кісти нирки порівняно з проведенням транскутанної ігніпунктури та склеротерапії без дренування (12,12% і 56,67 %, відповідно).

2. Аналіз кількісного вмісту білка в пунктаті кісти є високо інформативним методом лабораторної оцінки, що визначає вірогідну  ймовірність ризику розвитку рецидиву захворювання. Рівень білка (5 г/л і більше) в пунктаті кісти в 90% випадків відповідає ризику розвитку рецидиву ПКН у найближчі 12 місяців.

3. За даними  гістологічного  дослідження стінки рецидивуючої кісти нирки встановлені морфометричні показники рецидиву: достовірне зменшення товщини її зовнішнього і внутрішнього шарів (349,04±19,92 мкм і 263,64±16,54 мкм після склеротерапії та  618±17,21 мкм і 557,5±54,55 мкм у контролі, відповідно); нерівномірність товщини стінки, фіброз, потовщення стінок кровоносних судин, їх повнокров’я, облітерація лімфатичних судин, склерозування нефрогенної тканини, деформація клубочків і потовщення їх стінок, деформація канальців і збірних трубочок, наявність гіалінових циліндрів у їх просвіті, численні лімфоцитарні і геморагічні інфільтрати й відкладення гемосидерину.

4. Встановлено, що радикальна ендовідеохірургічна резекція з ретроперитонеального доступу є високоефективним  способом лікування простих і рецидивуючих кіст нирок який характеризується порівняно низьким больовим синдромом, зниженням термінів і обсягу антибактеріальної терапії, зниженням частоти післяопераційних ускладнень, , скороченням термінів лікування.

5. Запропонований алгоритм діагностики та лікування простих кіст нирок, оснований на визначенні рівню білку у їх вмісті, є ефективним засобом скорочення передопераційної підготовки та оптимізації вибору хірургічної стратегії - склеротерапії з дренуванням порожнини кісти чи ендовідеохірургічного висічення кісти нирки.

РЕКОМЕНДАЦІЇ ЩОДО НАУКОВОГО ТА ПРАКТИЧНОГО ВИКОРИСТАННЯ ЗДОБУТИХ РЕЗУЛЬТАТІВ

1. Для визначення тактики подальшого хірургічного лікування простих кіст нирок усім пацієнтам при проведенні транскутанної ігніпунктури необхідно проводити біохімічне дослідження вмісту білка у пунктаті кісти.

2. Незалежно від розмірів кісти при вмісті білка більше 5 г/л, методом вибору є проведення ендовідеохірургічного висічення простої кісти нирки.

3. Ретроперитонеальний лапароскопічний доступ при проведенні ендовідеохірургічного висічення простої кісти нирки є переважним в порівнянні з трансперитонеальним ендовідеохірургічним доступом.
4. Дренування кісти нирки після проведення транскутанної ігніпунктури з наступною поетапною інстиляцією склерозуючої рідини є методом вибору при лікуванні простих кіст нирок у випадку вмісту білка менш ніж .5 г/л.
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