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БР − базальний рівень

ВРІТ –відділення реанімації й інтенсивної терапії 

ГКН − гостра кишкова непрохідність

5-НТ − 5-гідрокситриптамін
ДПК − дванадцятипала кишка

ЕА −електрична активність

ЛІІ − лейкоцитарний індекс інтоксикації

МЕФ  − моторно−евакуаторна функція

МР − максимальний рівень

мкВ − мікровольт
ПЕГЕГ − периферична електрогастроентерографія

ППК − післяопераційний парез кишківника
ПІ − показник імунного статусу
СМП − середньомолекулярні пептиди

УЗД− ультразвукове дослідження

ШВЛ – штучна вентиляція легень

ШКТ − шлунково−кишковий тракт
ВСТУП
Актуальність теми. Незважаючи на досягнення сучасної хірургії, частота ускладнень після операцій на товстій кишці не має тенденції до зниження й сягає 8% − 54%, а післяопераційна летальність −14% − 52,4% [1,185,236].

Чільне місце в структурі ускладнень після операцій на органах черевної порожнини посідають пролонговані або резистентні порушення МЕФ кишківника, частота яких коливається від 16,3% до 48,8% [47,48,121,140].
Важливість порушення моторики кишківника в перебігу післяопераційного періоду виявляється в ризику виникнення неспроможності швів товстокишкових анастомозів, розвитку ентеральної недостатності та послідовного синдрому поліорганної недостатності ранньої контамінації існуючого післяопераційного ексудату в черевній порожнині, так званому «компартмент» синдромі та вентиляційній недостатності [31,79,99,127,146].
Послідовність механізмів його розвитку становить ланцюг нейрорефлекторних гальмівних впливів за рахунок вісцеро-вісцеральних рефлексів і реакції центральної нервової системи, а потім ентеро-ентеральних рефлексів, що виникають унаслідок розтягування кишківника рідиною й газом, призводить до збільшення ексудації та метеоризму й прогресивного погіршення мікроциркуляції. При парезі кишківника порушується перетравлююча й всмоктувальна функції кишківника, тобто прогресує ентеральна недостатність і синдром функціональної кишкової непрохідності [32,80,95,121,236]. Велике різноманіття методів діагностики й схем лікування, що використовуються для корекції рухових розладів ШКТ, указують на неоднозначну оцінку їх ефективності та відсутність чітких уявлень про основні ланки патогенезу цих порушень [80,226]. У зв'язку із цим зацікавленість викликає синдром гладком'язової недостатності [114,116,157], який, по суті, є синонімом парезу кишківника. Дисфункція (спазм або параліч) гладких м'язів (ГМ) організму, що виникає в результаті порушення взаємодії 5НТ з його рецепторами, призводить до порушення ендогенної вазомоторики та мікроциркуляції, до виникнення локальної та реґіонарної гіпоксії, ушкодження й некрозу тканин. Для відновлення порушеної функції ГМ потрібне екзогенне введення додаткових доз 5НТ, щоб «очистити» 5НТ рецептори від лігандів і тим самим нормалізувати біохімічні процеси в міоцитах [192].
Також важливим є те, що пригнічення перистальтики кишківника посилює порушення лімфоциркуляції на рівні кишкової стінки й центрального лімфосудинного русла, поглиблюючи парез кишківника та ендогенну інтоксикацію («синдром взаємного обтяження») [249]. У деяких наукових працях показано, що при прямому введенні в лімфу лікарських препаратів, що відносяться до водорозчинних низькомолекулярних речовин, відбувається їх часткова дифузія в навколишні тканини (екстравазація). Відомо також, що за рахунок депонування в лімфатичних вузлах досягається тривала терапевтична концентрація ліків унаслідок їх поступового та рівномірного надходження в кровоносне русло [97]. Так, зокрема, лікарський препарат при прямому антеградному ендолімфатичному введенні на рівні стегна зі струмом лімфи (по шляху до грудної протоки) потрапляє в лімфатичні вузли пахвинної ділянки, звідти проходить до зовнішніх і загальних клубових лімфатичних вузлів, а потім − у поперекові лімфатичні вузли, судини й стовбури [17,245]. Тому корекція порушень моторики кишківника та лімфоциркуляції за допомогою ендолімфатичного введення найбільш доцільних препаратів є обов'язковим компонентом комплексного лікування парезу кишківника і є цілком актуальним.
Таким чином, тактика лікування та прогнозування парезів кишківника після операцій на товстій кишці дотепер залишається актуальною та має багато невирішених питань. Актуальність її зумовлена, з одного боку, високою частотою виникнення та різноманітністю варіантів перебігу, з іншого боку, складністю існуючих методів лікування, низькою їх ефективністю та невизначеністю тактики їх застосування.

Зв'язок роботи з науковими програмами, планами, темами. Дослідження виконано відповідно до плану науково-дослідних робіт ДУ «Інститут загальної та невідкладної хірургії ім. В.Т.Зайцева НАМН України» та є фрагментом НДР ''Дослідити механізми розвитку післяопераційних ускладнень при гострій ішемії кишківника в умовах хірургічної корекції кровопостачання та резекційних методів оперативних втручань'' (№ державної реєстрації 011U009981). Здобувач є виконавцем фрагмента даної теми.
Мета дослідження: покращити результати хірургічного лікування хворих з післяопераційним парезом кишківника після операцій на товстій кишці, шляхом удосконалення методів діагностики й профілактики, спрямованих на зниження частоти ускладнень і летальності. 
Реалізація поставленої мети передбачає розв’язання таких завдань:
1. Вивчити частоту розвитку парезу кишківника за даними післяопераційного моніторингу електричної активності шлунково-кишкового тракту й механізми відновлення моторної функції у хворих після різних операцій на органах черевної порожнини.

2. На підставі вивчення електричної активності шлунково-кишкового тракту виробити тактику профілактики й лікування парезу у хворих після операцій на товстій кишці залежно від типу порушень моторної функції кишківника.

3. Оцінити ефективність ендолімфатичного методу введення медикаментозних засобів при консервативному лікуванні хворих на післяопераційний парез кишківника після операцій на товстій кишці.
4. Вивчити терміни відновлення моторно-евакуаторної функції шлунково-кишкового тракту після операцій, які супроводжуються накладанням міжкишкових анастомозів різними способами, довести доцільність корекції місцевого імунітету товстої кишки в зоні анастомозування.
5. Обґрунтувати використання та провести порівняльну оцінку ефективності методики ранньої пролонгованої електростимуляції шлунково-кишкового тракту у хворих після оперативних втручань на товстій кишці з використанням зовнішнього електростимулятора.
6. Вивчити результати лікування післяопераційного парезу кишківника після операцій на товстій кишці з урахуванням знайдених факторів ризику та запропонованих способів діагностики й профілактики цього ускладнення.

Об'єкт дослідження − післяопераційний парез кишківника.
Предмет дослідження: фактори ризику розвитку парезу кишківника, електрична активність ШКТ, механізми відновлення моторної функції у хворих після різних операцій на органах черевної порожнини.

Методи дослідження: клінічні, лабораторні, морфогістохімічні, інструментальні (електрофізіологічні, рентгенологічні, ультразвукові, ендоскопічні дослідження) та статистичні.
Наукова новизна отриманих результатів. Доповнено наукові дані про особливості клінічного перебігу парезу кишківника в ранньому післяопераційному періоді та знайдені фактори, що найбільш часто зустрічаються й впливають на ризик виникнення післяопераційного парезу.
Науково обґрунтована ефективність способу ендолімфатичного введення найбільш доцільних медикаментозних засобів для консервативного лікування післяопераційного парезу кишківника (Патент України №94454).

Для ранньої діагностики післяопераційного парезу кишківника впроваджена методика периферійної електрогастроентерографії, що дозволяє більш повно відобразити функціональний стан різних відділів ШКТ. Використаний новий алгоритм комп'ютерного аналізу електричного сигналу ШКТ за допомогою як класичного дискретного перетворення Фур'є, так і Вейвлет − перетворення сигналу, що дозволяє більш точно визначати не тільки базові зміни електричної активності ШКТ, а і її пікові коливання за короткі проміжки часу. Такий аналіз дозволяє більш точно діагностувати порушення моторної функції ШКТ після операції на товстій кишці.
Доведено, що реєстрація електричної активності дозволяє оцінити стан скорочувального апарата ШКТ, індивідуалізувати показання до оперативного лікування, патофізіологічно обґрунтовано підбирати консервативну терапію та оцінювати її ефективність у режимі реального часу за допомогою периферійної електрогастроентерографіі.
За результатами комплексного дослідження хворих з накладанням різних видів міжкишкових анастомозів доповнено наукові дані про особливості та переваги загоєння механічного міжкишкового анастомозу порівняно з міжкишковим анастомозом, виконаним ручним способом.

 На підставі статистичного аналізу, показана ефективність і безпека методики проведення ранньої післяопераційної пролонгованої електростимуляції ШКТ з використанням зовнішнього електростимулятора та регіонарної імунотерапії для профілактики післяопераційних ускладнень у хворих, яким виконані міжкишкові анастомози.
Удосконалено прогностичну систему оцінки ризику розвитку післяопераційного парезу кишківника.
Практичне значення результатів дослідження. Запропонований комплексний підхід до діагностики та лікування післяопераційного парезу з урахуванням факторів ризику дозволив достовірно скоротити час відновлення функції ШКТ після операції та у хворих з високим і помірним ризиком розвитку ППК, провести відповідну превентивну передопераційну терапію, спрямовану на профілактику виникнення цього ускладнення.

Застосування розробленого методу ПЕГЕГ, що здійснює роздільну реєстрацію біоелектричної активності шлунка, дванадцятипалої, тонкої, клубової та товстої кишки, дозволяє індивідуально підбирати стимулюючу терапію при післяопераційному парезі кишківника й оцінювати її ефективність у режимі реального часу.

Запропонована методика реґіонарної імунотерапії (інтрамезентеріальне введення 300 мкг пептидного імуномодулятора в 40 мл 0,5% новокаїну) дозволяє уникнути неспроможності товстокишкових анастомозів, а кількість післяопераційних ускладнень знизити на 10,6%.

Доведено високу ефективність пролонгованої електростимуляції з використанням зовнішнього стимулятора у відновленні моторно − евакуаторної функції ШКТ у післяопераційному періоді у хворих після операцій на товстій кишці. Про це свідчать скорочені терміни післяопераційного відновлення функції ШКТ у 2 рази. Ця лікувальна тактика дозволяє скоротити ліжко-день на 3,6 ± 0,63 доби.

Виконання дослідження дало можливість удосконалити існуючі методи й способи хірургічного лікування та профілактики післяопераційного парезу кишківника. Удосконалена конструкція інтубаційного зонда, що дозволяє здійснювати декомпресію кишківника зі зменшенням травматичності та небезпечності післяопераційного періоду, а також зменшити імовірність його закупорювання за рахунок забезпечення транзиту калових мас, минаючи товсту кишку, а також видалення з неї газів, слизу при підвищенні в ній тиску (патент України № 67418). Удосконалений пристрій для декомпресії кишки, який не тільки дозволяє використовувати його після операцій, під час яких накладається анастомоз для ефективного дренування, але й здійснювати лікувальний вплив на ділянку анастомозу (патент України № 72080). Удосконалений пристрій для профілактики та лікування кишкової непрохідності (патент України № 70390).

Спосіб ендолімфатичної інфузії (патент України № 94454) включає резекцію пульпи пахвинного лімфатичного вузла та його катетеризацію й дозволяє спростити встановлення катетера в лімфовузол й уникнути його міграції та ускладнень шляхом використання загальної анестезії. 

Впровадження результатів дослідження в практику. Використана тактика профілактики та лікування післяопераційного парезу кишківника впроваджена в медичну практику ДУ «Інститут загальної та невідкладної хірургії ім. В.Т. Зайцева НАМН України», м. Харків; КУОЗ «Харківської міської клінічної лікарні швидкої та невідкладної медичної допомоги імені проф. О.І. Мєщанінова», м. Харків, педагогічний процес кафедри хірургії №1 ХНМУ.
Особистий внесок здобувача. Здобувачем було здійснено вибір теми наукового дослідження, формулювання мети й завдань дослідження, планування роботи. Самостійно проведений патентний пошук та аналіз літератури. Зібрано клінічний матеріал, проведено аналіз клінічних та лабораторних даних. Дисертантом особисто виконана статистична обробка та інтерпретація результатів дослідження. У наукових працях, опублікованих у співавторстві, здобувачем здійснено аналіз матеріалу та формулювання головних положень і висновків.

Апробація результатів дослідження. Основні положення дисертації оприлюднені та обговорені на науково-практичних конференціях молодих вчених ДУ «Інститут загальної та невідкладної хірургії ім. В.Т. Зайцева НАМН України» (Харків, 2011, 2012, 2015), на науково-практичній конференції з міжнародною участю «Актуальні питання невідкладної хірургії» (Харків, 2014), на засіданні асоціації хірургів м. Харкова (Харків, 2014), міжнародній науково-практичній конференції «Współczesne problemy i perspektywy rozwoju» (Польща, Краків, 2016), науково-практичній конференції «Тенденції розвитку клінічної та експериментальної хірургії» (для молодих вчених) (Харків, 10 червня 2016).
Публікації. За темою дисертаційної роботи опубліковано 15 наукових праць, у тому числі 4 статті у фахових виданнях, що входять до переліку МОН України та 3 статті в іноземних виданнях (одноосібно − 1), 3 – у збірниках наукових праць та матеріалах конференцій, отримано 5 деклараційних патентів України на корисну модель.

Обсяг та структура дисертації. Обсяг дисертації становить 178 сторінок комп’ютерного тексту. Робота складається із вступу, огляду літератури, 5 розділів власних досліджень, висновків, практичних рекомендацій та списку використаної літератури, що охоплює 249 джерел (153 кирилицею та 96 латиницею). Рукопис містить 30 рисунків та 19 таблиць.
РОЗДІЛ 1
ОГЛЯД ЛІТЕРАТУРИ
1.1. Діагностика й класифікації післяопераційного парезу кишківника
З проблемою діагностики, лікування та профілактики післяопераційних парезів ШКТ найчастіше стикаються хірург і реаніматолог, з огляду на те, що порушеннями МЕФ травного тракту супроводжує майже кожне оперативне втручання на органах черевної порожнини. Під час раннього післяопераційного періоду парез кишківника як провісник можливого розвитку паралітичної непрохідності є другим за частотою післяопераційним ускладненням. Розвинений післяопераційний парез, а потім параліч кишківника  може стати саме тією кінцевою ланкою під час важкого патологічного процесу, що часто закінчується смертю хворого [34, 47, 203, 217].
Під терміном «післяопераційний парез кишківника» (ППК) розуміють пригнічення рухової активності ШКТ з накопиченням і затримкою відходження в пацієнта газів і випорожнення калу, який проявляється відсутністю або помітним пригніченням перистальтичних шумів, що прослуховуються, і збільшенням об’єму живота. Цей термін найбільш часто використовується в літературі для позначення стану, що виник у результаті порушення моторно-евакуаторної діяльності кишківника в післяопераційному періоді. Синонімами цього терміну є назви: «функціональна непрохідність кишківника», «післяопераційний метеоризм», «динамічна кишкова непрохідність», «паралітична кишкова непрохідність», «функціональний стаз» [34, 139, 217]. Прояви порушення моторної функції варіюють від фізіологічного парезу, який має місце практично у всіх пацієнтів із прооперованими органами черевної порожнини, до важких випадків, які визначаються як паралітична непрохідність кишківника. Основними причинами паралітичної непрохідності є: поточний перитоніт, позачеревні гематоми, надмірна травматизація органів черевної порожнини, великі за обсягом або технічно складні операції [35, 124, 146, 232]. До останніх зараховуються ті, які супроводжуються масивною травматизацією черевного покриття органів черевної порожнини та резекцією тонкої або товстої кишки, реконструктивні операції на шлунку, жовчних шляхах, товстій кишці, операції на печінці та стравоході, розширені онкологічні операції, повторні операції на органах черевної порожнини [8, 44, 92, 47, 51, 64, 187]. Істотне значення має наявність маніпуляцій з кишківником під час оперативного втручання або їх відсутність [4, 17, 29, 58, 74, 169]. Відсутність ефективної перистальтики кишківника виникає після операцій при перитоніті, нирковій коліці, ретроперитонеальній гематомі, переломах хребта, переломах ребер, інфаркті міокарда. У літературі ППК розглядається як гальмування моторики ШКТ, яке минає протягом 3-х діб.[191] Різні відділи травного тракту реагують на операційну травму по-різному. Як правило, при відсутності ускладнень ППК минає самостійно. У типових випадках відновлення моторики шлунка й кишківника відбувається через 24 години, а моторики товстої кишки відновлюється через 72 години. Лімітуючим фактором розвитку післяопераційного парезу є відновлення моторики товстої кишки [1, 7, 9, 31, 44, 129, 142].  Впливовими факторами є: відділ ШКТ, у якому виконується оперативне втручання, наявність або відсутність маніпуляцій з кишківником і розріз просвіту порожнистого органа. Деякі автори заперечують достовірність відмінностей у тривалості післяопераційного ілеусу залежно від травматичності та тривалості операції. Отже, максимальна тривалість парезу при операціях на товстій кишці, що супроводжується накладенням анастомозів, становить від 5-ти до 7-ми діб. Після лапараскопічних втручань (холецистектомії) спостерігається мінімальна тривалість парезу (від декількох годин до 1,5 доби) [162, 146, 201].
Тривале пригнічення рухової активності, дезорганізація між відділами й сегментами ШКТ призводить до асинхронності відновлення моторики та пролонгації парезу. Відомо, що вагоме значення в прогнозі ППК відіграє наявність таких факторів, як: застосування до операції антихолінестеразних препаратів, симпатолітиків, симпатоміметиків, препаратів групи опіоїдів при порушенні електролітного балансу (гіпокаліємії − при декомпенсованому стенозі або передозуванні діуретиків), а також при дегідратації, гіпотензії, септичних станах [49, 182, 190, 197]. Розвиток парезу кишківника в післяопераційному періоді є складним стадійним процесом. Відомо, що в шлунку знаходиться власний регулятор ритму. Пейсмекер знаходиться в тілі й стимулює повільні хвилі з частотою 3-4 цикли за одну хвилину. Воротар відкривається 2-3 рази та випускає частину їжі. Повна евакуація їжі відбувається за 0,5-2,5 години. Тонка кишка доставляє вміст у сліпу за 3-6 годин. Перша евакуація прийнятої їжі з товстої кишки відбувається через 18-24 години, а повне випорожнення може настати через 5-6 днів [14, 30, 48, 54, 68, 72, 91]. Спазм кишківника, що спостерігається в ранньому післяопераційному періоді, зберігається різний за тривалістю час у відділах ШКТ і призводить до дезорганізації наступності та узгодженості МЕФК у системі шлунок − тонка кишка − товста кишка. Відновлення функції ШКТ у ранньому післяопераційному періоді після внутрішньочеревних операцій проходить за певними однаковими для всіх хворих законами [89,167]. Кишкова трубка у відповідь на складний анестезіолого-хірургічний стрес реагує підвищенням тонусу аж до спазмів різних її відділів (можливо, як захисна реакція). Клінічно в цей час немає здуття живота, відсутні перистальтичні шуми й евакуація вмісту. Важливо відзначити, що спазм (звуження кишкової трубки) буває найбільш вираженим у дистальних відділах товстої кишки. Процес відновлення МЕФ ШКТ починається з проксимальних відділів тонкої кишки: тонус м'язів стінки знижується, аж до незначного розширення просвіту кишківника, одночасно з'являється перистальтика. Клінічно прослуховуються перистальтичні шуми тонкої кишки, визначається слабкий тимпаніт [5, 45, 164]. Зазвичай, з появою перистальтики відновлюється й усмоктувальна функція тонкої кишки. Це відбувається в середньому через 6-12 годин після операції. Товста кишка поводиться аналогічним чином: тонус нормалізується поступово, у напрямку від сліпої до сигмоподібної та прямої кишок у термін 48-72 години після операції, що клінічно проявляється самостійним відходженням газів, випорожненням калу [8, 49, 76]. Шлунок займає проміжне за часом місце, його функція відновлюється зазвичай через 24-30-38 годин. Зникає нудота, блювота, пацієнт починає пити, з'являється апетит [42, 53].
Механізм розвитку парезу кишківника можна уявити таким чином. Відразу після внутрішньочеревних операцій спостерігається підвищення тонусу м'язів кишкової трубки, що є «стрес-нормою» перебігу післяопераційного періоду. За умови тривалого збереження гальмуючого рефлексу (наявність стійкої та вираженої рефлексогенної зони), або перфузійних порушень (ішемія, гіпоксія ШКТ до операції, під час і триваюча), або ендогенної інтоксикації як моно причин, а найчастіше у вигляді їх різних комбінацій, під час післяопераційного періоду зберігається високий тонічний стан, звичайно, протягом більш тривалого часу [10,39,127]. Важливо відзначити реакцію товстої кишки: виражений спазм переважає в її низхідних відділах і зберігається до 5-6 діб після операції. Перистальтика тонкої кишки відновлюється в такій ситуації дещо пізніше − через 12-18 годин [92, 200, 201]. Затримується подальше просування вмісту, у якому різко збільшується кількість мікроорганізмів, втрачається антагонізм і бар'єр для міграції умовно-патогенної та патогенної мікрофлори [99, 102, 116, 188]. В умовах гіпоксії мікроби інтенсивно розмножуються, функціонують, сприяють подальшому порушенню транспортування електролітів, збільшенню секреції в просвіт кишки. Утворені продукти гниття в комбінації з мікробними токсинами роблять уміст надзвичайно токсичним. Перерозтягнення кишкової трубки газами призводить до підвищення тиску в черевній порожнині. Розвивається Abdominal Compartment Syndrome, що ще більше посилює ішемію ШКТ а, отже, і парез [55, 58, 103, 131].
Негативну роль товстої кишки в ґенезі розвитку післяопераційного парезу кишківника підтверджує той факт, що наявність з першого дня після операції ілеостоми або цекостоми дозволяє тонкій кишці випорожнятися. У таких пацієнтів з виключеною товстою кишкою не спостерігається розвитку парезу кишківника [11, 78, 111, 114, 168].
Класифікація моторно-евакуаторних порушень ШКТ

Ю. Л. Шальков і С. Н. Кобландін [140] запропонували класифікацію моторно-евакуаторних порушень ШКТ, яка передбачає 4 стадії:
1-ша стадія компенсованих порушень. Вона відповідає банальному парезу кишківника й клінічно проявляється лише помірним метеоризмом, ослабленням кишкових шумів, відходженням невеликої кількості газів при «спокійному» животі. Тривалість фізіологічного парезу 2-3 діб.
2-га стадія субкомпенсованих порушень. Вона характеризується значним здуттям живота, проявом симптомів перитонізму та інтоксикації. Перистальтичні шуми майже не прослуховуються, пацієнтів турбує постійна відрижка й нудота. При рентгенологічному дослідженні виявляють виражений пневматоз, поодинокі чаші Клойбера, уповільнений пасаж барієвої суспензії.
3-тя стадія декомпесованих порушень. Вона відповідає істинній функціональній кишковій непрохідності. При цьому є характерною адинамія кишківника, важка інтоксикація, блювота застійним умістом. Живіт різко роздутий, проявляються симптоми подразнення черевини. При рентгенологічному дослідженні виявляють множинні горизонтальні рівні рідини в петлях тонкої і товстої кишки;
4-та стадія паралічу ШКТ. Здебільшого, вона характеризує термінальну фазу процесу, клінічно виражається у важких розладах усіх життєво важливих систем організму.
Незначно відрізняється від неї класифікація запропонована І. Т. Васильєвим, Р. Б. Мумладзе, А. П. Сельцовським та ін. [89]. Автори виділяють 3 стадії паралітичної непрохідності:
1-ша стадія компенсованих порушень (парез). Клінічно проявляється помірним здуттям живота, ослабленням кишкових шумів при аускультації, тимпанітом над усією поверхнею живота при перкусії. Можливе мізерне відходження газів. При рентгенологічному обстеженні має місце пневматоз кишківника. Загальний стан хворих, показники гемодинаміки та зовнішнього дихання, водно-електролітні зрушення, як правило, обумовлені рівнем тяжкості оперативного втручання.
2-га стадія субкомпенсованих порушень. Загальний стан хворих тяжкий. Турбує відрижка, нудота, іноді блювота шлунково-дуоденальним вмістом. Затримка випорожнень і газів. Тахікардія. Задишка. Значне здуття живота. Кишкові шуми не прослуховуються. При рентгенологічному дослідженні відзначається пневматоз кишківника з високим стоянням діафрагми з обох боків. Можуть бути поодинокі чаші Клойбера у вигляді нечітких горизонтальних рівнів, переважно в петлях тонкої кишки.
3-тя стадія декомпенсації. За своїм клінічним перебігом «практично не відрізняється від механічної ОКН». Провідним симптомокомплексом в обох випадках є інтоксикація. Стан хворих тяжкий. Нестабільна гемодинаміка, тахікардія, задишка, сухість шкірних покривів і слизових оболонок. Блювота застійним кишковим вмістом, що має майже безперервний характер. Затримка випорожнень і газів. Живіт різко роздутий. Перистальтичні шуми не вислуховуються. При перкусії притуплення перкуторного звуку в пологих місцях живота. Останнє може бути зумовлене як скупченням рідини в розширених петлях кишківника, так і наявністю її у вільній черевній порожнині. Рентгенологічно визначаються горизонтальні, іноді множинні рівні рідини в петлях тонкої кишки. При УЗД наявність рідини в просвіті кишківника та черевної порожнини. У крові гіпонатріємія, гіпохлоремія, гіпокаліємія. Зрушення КЩС у бік метаболічного ацидозу або алкалозу.
1.2. Методи дослідження моторно-евакуаторної функції ШКТ у післяопераційному періоді
Своєчасне виявлення та ліквідація розладів МЕФ шлунково-кишкового тракту дозволяє знизити кількість ускладнень і незадовільних результатів лікування у хворих хірургічного профілю, особливо в післяопераційному періоді. Вивчення характеру й динаміки післяопераційних порушень рухової активності шлунка та кишечника вимагає об'єктивної оцінки їх моторної діяльності. На сьогоднішній день дослідження моторної та невід'ємно пов'язаної з нею евакуаторної функції ШКТ здійснюють із залученням комплексу методик, кожна з яких доповнює одна одну [17, 34, 119]. Незважаючи на це, у кожному науковому дослідженні насамперед порушується питання про адекватну, достовірну та інформативну методику дослідження моторної функції ШКТ, що має переваги щодо традиційного рентгенологічного методу [39, 70, 127].
Існуючі методи дослідження моторної та евакуаторної функціі ШКТ розподілено на: рентгенологічні, ендоскопічні, ультразвукові, радіонуклідні (сцинтиграфічні), зондові (балонокінематографічні та манометричні) й електрофізіологічні. Кожен з них має свої переваги та недоліки [34, 39, 119].
Рентгенологічний метод дослідження − один з перших методів діагностики порушень моторної та евакуаторної функції як верхніх, так і нижніх відділів ШКТБ, і є «золотим стандартом». При нормальній руховій функції дванадцятипалої кишки рентгенологічно спостерігаються три типи перистальтичних рухів. Це поступальна перистальтика, маятникоподібна й перистальтичні просування стовпом. Рентгенологічно розрізняють два типи скорочень тонкого і товстого кишківника: пропульсивні, дистально спрямовані рухи кишки й локальні, сегментарні скорочення стінок органів. Окремі автори при вивченні МЕФ ШКТ використовували рентгенкінематографічний метод [23, 140]. Сутність дослідження полягала у фіксації на рентгенограмах руху окремих точок контуру стінок органів. Збільшуючи число знімків на  одиницю часу, можна з великою вірогідністю отримати уявлення про динаміку змін форми контуру органів і швидкості просування контрастної барієвої суспензії по просвіту ШКТ. До останнього часу у хворих зі спайковою кишковою непрохідністю в клініці широко використовують застосування контрастних рентгенологічних методів з метою констатації моторної функції шлунково-кишкового тракту й встановлення рівня непрохідності кишківника. Контрастна барієва суспензія евакуюється зі шлунка при нормальній його МЕФ через 2-3 години, з тонкої кишки 6-8 годин і з товстого кишківника через 20-24 години [140]. Недоліком рентгенологічного методу насамперед є променеве навантаження й обмежене за часом перебування хворого під рентгенівським екраном, що виключає тривалий моніторинг моторної функції та багаторазові рентгенологічні обстеження [23, 61].
Ендоскопічні методи дослідження є додатковими при вивченні моторної функції ШКТ. Вони необхідні для виявлення органічної патології, яка  лежить в основі порушень моторики як верхніх, так і нижніх відділів травного тракту. Езофагогастроскопія та колоноскопія стали рутинною процедурою в клінічній практиці та «золотим стандартом» у діагностиці пухлин шлунка та товстої кишки [17, 34, 127]. Однак, діагностика функціональних порушень моторики ШКТ ендоскопічними методами важка. При проведенні ЕГДС можна візуалізувати грижу стравохідного отвору діафрагми, недостатність кардіального або пілоричного сфінктера й побічно оцінити прояви дуоденогастрального або гастроезофагеального рефлюксу [62, 85].
Застосування ендокапсули для візуальної діагностики патології ШКТ не виправдало покладених на неї надій. Під час використання ендорадіозондування виникають великі труднощі, які зустрічаються при спостереженні за динамікою зміни тиску в будь−якому одному відділі травного тракту, оскільки ендокапсула просувається разом з хімусом. Чуттєвість методу при діагностиці органічної патології ШКТ становить менше 70% [70, 85, 120].
В останнє десятиліття в комплексі з рентгенографією низка авторів [62,129] вказують на можливість застосування ультразвукового методу дослідження (УЗД) у діагностиці післяопераційних порушень МЕФ шлунково-кишкового тракту. Т. І. Тамм і співавт. [35] вважають, що ультразвукове дослідження дозволяє на 6-12 годин раніше рентгенологічного виявити парез кишечника й диференціювати механічну його форму від динамічної. Перевагою УЗД є можливість здійснювати неінвазивне динамічне спостереження за розвитком патологічного процесу.
УЗД надає дані про ступінь розтягування кишки, її вміст, характер її переміщення, стан стінок і складок, наявність вільної рідини в черевній порожнині. Воно дозволяє оцінювати частоту перистальтичних хвиль і їх тривалість. Дослідження краще проводити в положенні пацієнта на лівому й правому боці, тому що в положенні хворого, лежачи на спині, газ, що міститься в кишківнику, спотворює візуалізацію з боку передніх відділів черевної стінки. При цьому здійснюються поздовжні, поперечні й косі перетини бічних відділів живота, а також дозована компресія датчиком на черевну стінку. Огляд шлунка й петель кишківника, що знаходяться у верхній частині живота, здійснюють по міжреберних проміжках через печінку та селезінку, які використовують в якості акустичного вікна. Завжди потрібно проводити поліпозиційне дослідження, яке дозволяє досить чітко візуалізувати відділи кишки, що заповнені рідким вмістом і знаходяться над рівнем перешкоди просування вмісту кишки.

Найбільш постійною ультразвуковою ознакою кишкової непрохідності (КН), незалежно від її виду та ґенезу виникнення, є наявність розтягнутих рідким умістом петель тонкої кишки. Надмірна кількість рідини в порожнині кишки при КН обумовлена порушенням евакуації та всмоктування вмісту кишки, а також протіканням рідини в її порожнину. Сегмент кишки з рідким вмістом на поперечних перетинах має вигляд кістоподібної структури, форма якої частіше округла, стінки контуруються чітко; на поздовжніх перетинах − вид циліндра з чітко вираженими контурами стінок. Після виявлення таких ділянок вимірюють діаметр кишки, товщину стінок, визначають наявність складок слизової, характер перистальтики (як правило, маятникоподібний або зворотньо-поступовий) і кількість анатомічних ділянок, в яких візуалізують розширені петлі кишківника, що залежить від рівня перешкод.

Велике значення має стан стінок кишки. Так, товщина стінок кишки більше ніж 6 мм, неоднорідність її структури та поява включень у вигляді тонких анехогенних смужок свідчать про наявність деструктивних змін, а стовщення, неоднорідність стінки, відсутність перистальтики вказують на розлад кровопостачання кишки. Періодично відзначаються коливання хімусу в просвіті кишки синхронно дихальним рухам передньої черевної стінки та діафрагми. Збільшення діаметра кишкових петель менш виражене, ніж при механічній непрохідності. Газонаповнення кишківника при паретичній непрохідності частіше характеризується рівномірним його підвищенням. Варто відзначити, що чутливість діагностики порушень моторики шлунка досить висока: виявлення гастростазу становить 70-95%, дуодено-гастрального рефлюкса −від 68% до 80% [5, 35, 129].
На нашу думку, переваги ультразвукового методу в діагностиці порушень моторної функції ШКТ очевидні, проте основним недоліком методу є його суб'єктивність і відсутність уніфікованої методики досліджень порожнистих органів та аналізу результатів.
В основі електрофізіології ШКТ лежить вчення про синцитивність гладком'язових тканин, унаслідок якого визначені зони ШКТ діють як електричні провідники ритму − пейсмейкери, від них хвиля деполяризації поширюється на інші відділи кишкової трубки. Саме ця властивість гладко -м'язової тканини міститься в основі моторної та евакуаторної функцій ШКТ. Таким чином, реєстрація електричних потенціалів ШКТ дозволяє оцінити його моторно - евакуаторну функцію (МЕФ). Щодо прийнятої класифікації біопотенціалів гладких м'язів виділяють: повільні електричні хвилі (базальний електричний ритм), пікові потенціали (спайкова активність, потенціали дії) [50]. Електрична та механічна діяльність ШКТ взаємозумовлені та відображають різні боки скорочувальної діяльності: перша − функціональний стан м'язового шару органа, друга − наявність реалізованих, скоординованих скорочень. При цьому характер і величина біоелектричної активності збігається зі змінами механічної діяльності [17, 50, 93, 175].
На цей час електрофізіологічні методи дослідження моторної функції ШКТ можна розподілити на дві групи:
• реєстрація електричних потенціалів за допомогою імплантованих у стінку органа електродів, або з боку слизової за допомогою електродів;
• реєстрація електричної активності з поверхні тіла − черевної стінки або кінцівок − периферійна електрогастроентерографія (ПЕГЕГ).
Методи, що відносяться до першої групи, дозволяють реєструвати зміни потенціалів дії, які безпосередньо відображають моторну активність ділянки травної трубки в зоні розташування реєструючих електродів. Позитивним моментом цих методів є реєстрація спайкових потенціалів дії, що виникають у момент деполяризації м'язових клітин, у зоні розташування електродів [50, 148]. Цьому процесу відповідає поява мігруючого міоелектричного комплексу (ММК), який супроводжує хвилі перистальтики в зоні знаходження вимірювальних електродів, однак, необхідність імплантувати електроди в стінку органа й неможливість оцінки біоелектричної активності всіх відділів ШКТ обмежують використання прямої електрогастроентерографії в повсякденній клінічній практиці [183, 187].
Головними перевагами цього методу є його неінвазивний, що дозволяє виконувати обстеження в соматично тяжких пацієнтів, хірургічних та реанімаційних хворих з перших годин післяопераційного періоду. Можливість проведення багаторазових досліджень дозволяє оцінювати моторну функцію як до, так і в процесі лікування. Маючи всі переваги беззондового методу, ПЕГЕГ дозволяє вивчати моторну функцію ШКТ натщесерце й при харчовому навантаженні та здійснювати одночасну оцінку моторної функції як верхніх, так і нижніх відділів ШКТ, що важливо для діагностики функціональної патології [104, 140]. Незважаючи на велику кількість робіт, що виконані в цій галузі,  показано безсумнівну цінність дослідження електричної активності ШКТ для хірургічної практики [113, 149, 167]однак слід визнати, що дослідження електричної активності ШКТ не зазнали широкого впровадження. Це пов'язано з різними підходами до виконання периферійної ЕГЕГ та аналізу електрогастроентерографічного сигналу в Україні та зарубіжних роботах, а так само за умови відсутності загальноприйнятих норм електрофізіологічних параметрів ШКТ.
Електрогастрографія (ЕГГ) − досліджується ЕА тільки шлунка на підставі його частотних характеристик. В основі методу лежить дослідження сигналу з поверхні передньої черевної стінки − епігастральна ЕГГ − і виявлення домінуючої частоти електричної активності шлунка. Методика проведення епігастральної ЕГГ полягає в наступному: усі три електроди накладаються на передню черевну стінку в проекції шлунка, весь біоелектричний сигнал, реєстрований в діапазоні 0,033-0,067 Гц, відносять до шлунка. Визначається основний параметр − домінуюча частота коливань сигналу. Вважається, що має місце: нормогастрія − при частоті від 2 до 4 циклів на хвилину; брадигастрія − при частоті менше 2-х циклів на хвилину; тахігастрія − при частоті від 4 до 10 в хвилину [50, 126, 149].
Електрогастроентерографія (ЕГЕГ) − одночасно досліджується ЕА шлунка, дванадцятипалої, тонкої, клубової та товстої кишки, сигнал піддається спектральному аналізу Фур'є і Вейвлет [104, 113].
Підходи до діагностики МЕФ шлунково-кишкового тракту різноманітні. Ідеальний метод вивчення моторики повинен забезпечити отримання інформації одночасно про скоротливу активність окремих м'язових пластів і перистальтичні рухи кишкової стінки різних локусів, зміни внутрішньопорожнинного тиску, характеру просування кишкового вмісту, при цьому метод повинен бути неінвазивним. Особливої актуальності у зв'язку  із цим набувають неінвазивні та нетравматичні методи діагностики змін моторики шлунково-кишкового тракту, до яких у першу чергу відноситься периферійна електрогастроентерографія, що дає можливість оцінити біоелектричну активність шлунка, ДПК й інших відділів дігестивного тракту. Але залишаються невирішені питання обстеження моторної функції ШКТ у хірургічних хворих до операції та в ранньому післяопераційному періоді для прогнозування ризику розвитку парезу ШКТ [70,150].
1.3 Основні напрямки в лікуванні післяопераційного парезу кишківника після операцій на товстій кишці
Нормальна моторика є результатом координованої контрактильної активності гладких м'язів уздовж усього ШКТ. Ця активність регулюється місцевими факторами, що моделюють діяльність гладких м'язів рефлексами, шляхи яких замикаються в межах вегетативної нервової системи, гормонами і впливом центральної нервової системи [163, 221]. За даними багатьох дослідників, кожна із цих систем відіграє, можливо, незалежну патогенетичну роль у розвитку післяопераційного парезу ШКТ, і тому лікування повинно бути багатокомпонентним [6, 7, 11, 13, 36,161].
З урахуванням перерахованих вище ланок патогенезу будується приблизна програма лікувальних заходів, спрямованих на боротьбу з післяопераційним парезом і пов'язаних з ним метаболічних порушень.
У кожному конкретному випадку проводиться індивідуальна корекція, кожен пункт якої виконує завдання не одного, а декількох патогенетично обґрунтованих лікувальних напрямків [13, 46, 55, 85, 111, 137].
Аналізуючи незадовільні результати в боротьбі з післяопераційним парезом ШКТ, клініцисти пов'язують їх із двома основними причинами.
По-перше, у широкій клінічній практиці домінує стандартний підхід лікарів до вибору лікувальних заходів без урахування патогенезу захворювання [15, 36, 141].
По-друге, практичний досвід лікування післяопераційних парезів свідчить про те, що боротьба з ним починається лише тоді, коли він вже розвивається, у той час як заходи з лікування парезу повинні проводитися в ранньому післяопераційному періоді до появи клінічних ознак парезу [29, 140]. На думку низки авторів, заходи щодо ранньої стимуляції представляються невиправданими через небезпеку виникнення синдрому "просочування" при операціях на товстій кишці. Примирити ці два протилежні твердження може лише наявність об'єктивних методів контролю в процесі лікування цього ускладнення [137, 141, 161].
Що ж до методів лікування післяопераційного парезу ШКТ на сучасному етапі, то більшість авторів схиляються до комплексної терапії, що спрямована на патогенетичне вирішення цієї проблеми. У багатьох хірургічних клініках лікування післяопераційного парезу ШКТ залишається рутинним і, часом, одностороннім [55, 58].
Деякі автори вважають патогенетично виправданими новокаїнові блокади при парезі ШКТ [111, 113].
Велике значення для попередження парезу в ранньому післяопераційному періоді надається забезпеченню нормальної функції зовнішнього дихання, аж до подовженої штучної вентиляції легенів, стабілізації центральної  периферійної гемодинаміки, адекватного поповнення обсягу циркулюючої крові − усе це усуває розвиток тканинної гіпоксії та забезпечує нормальну функцію ШКТ [29, 140].
Останнім часом виявився також перспективним ранній початок ентерального (зондового) харчування, що сприяє більш швидкому відновленню функціональної активності ШКТ [95, 162].
Багато авторів пропонують різні схеми медикаментозного впливу з метою подолання післяопераційного парезу. Оцінюючи лікарську терапію, спрямовану на стабілізацію шлунково-кишкової моторики в умовах парезу, помічено, що багато препаратів малоефективні та мають побічні ефекти [141,194]. У звичайній клінічній практиці основними препаратами для лікування парезів залишаються антихолінестеразні (неостигміну метилсульфат, дистигміну бромід і ін.). Ефективність їх не завжди однозначна, а побічні ефекти виражені [161]. Так, неостигміну метилсульфат та його аналоги здійснюють негативний інотропний і хронотропний вплив на серце, тому, з огляду на це, є протипоказаними при бронхіальній астмі, стенокардії, брадикардії. Крім того, дія неостигміну метилсульфату на гладку мускулатуру шлунка та тонкої кишки короткочасна, а на товсту кишку він взагалі не здійснює жодного впливу. Відзначають, що неостигміну метилсульфат не координує порушену моторику кишківника на відміну від убретиду, який значно підвищує електричну активність усіх відділів ШКТ і покращує їх ритмічність [79].
Обширні реконструктивні операції на товстій кишці неминуче призводять до подразнення інтерорецепторів, тому патогенетично виправдане застосування гангліоблокаторів [105]. Застосування тимчасової гангліоплегії пентаміну, у поєднанні з традиційними методами лікування парезу кишківника у хворих, дозволяє поліпшити мікроциркуляцію за рахунок відновлення симпатичних впливів і підвищити ефективність центральної гемодинаміки. А за рахунок нормалізації парасимпатичних впливів ВНС, раніше відновити моторно-евакуаторну функцію ШКТ і внаслідок цього зменшити вираженість синдрому системної запальної відповіді та больового абдомінального синдрому. Однак, виражений вазоплегічний ефект цих препаратів є перешкодою для застосування їх у лікуванні важких хворих, що мають схильність до гіпотонії [194].

Для лікування післяопераційного парезу широко використовується 4-аміно-5-хлор-N-(2-діетиламіно-етил)-2-метоксибензаміду гідрохлорид (метоклопрамід). Але після поглибленого поширеного вивчення виявилося, що він знижує сумарну електричну активність в основному шлунка та тонкої кишки, пригнічуючи їх скорочувальну активність і сприяючи відновленню скорочень дванадцятипалої кишки [162].
Аналіз результатів фармакологічного лікування післяопераційного парезу показав, що позитивного ефекту адреноблокаторів, холіноміметиків й антихолінестеразних препаратів на моторику ШКТ можна чекати лише при парезах легкого та середнього ступеня тяжкості [28, 140, 209].
Багато робіт присвячено впливу 5-НТ на моторно-евакуаторну функцію ШКТ. Встановлено, що 5-НТ у дозах 0,1 мг/кг викликає сильну перистальтичну діяльність шлунка та тонкої кишки. Результати були підтверджені електрофізіологічними та рентгенологічними дослідженнями [50].
Запропоновано спосіб лікування післяопераційного парезу ШКТ 5-НТ, який є природною біологічно активною речовиною, що сприяє скороченню м'язових клітин, минаючи вегетативну нервову систему. За даними автора, після внутрішньом'язового введення 5-НТ у дозі 0,2-0,3 мг/кг посилюється ЕА тонкої кишки в здорових собак і спостерігається більш впорядкований і стабільний ритм скорочувальної активності тонкої кишки [97]. В експериментах на щурах показано, що після введення 5-НТ у порожнину тонкої кишки в ранні терміни після операцій на органах черевної порожнини спостерігалася поширювана скорочувальна активність від шлунка до тонкої кишки, а нормалізація всіх параметрів моторики ШКТ регресувала з 7 до 4 діб. Так, у деяких наукових працях був позначений позитивний досвід застосування 5-НТ внутрішньовенно крапельно в кількості 20-60 мг на добу на ранніх термінах післяопераційного періоду для відновлення перистальтики при функціональній кишковій непрохідності, тривалість введення становила від 2 до 5 діб [112, 124].
Як правило, традиційні методи консервативної терапії післяопераційного парезу кишківника не завжди ефективні, мабуть, причиною цього є не завжди обґрунтовано обрані препарати з точки зору патогенезу або препарати, що мають позитивний ефект на короткий проміжок часу й здатні, у деяких випадках, тільки погіршити стан хворого.
1.4. Способи накладання товстокишкового анастомозу і їх вплив на моторно-евакуаторну функцію шлунково-кишкового тракту та профілактика імунних порушень при накладанні анастомозів. Зовнішня єлектростимуляція
Проблема надійності кишкових анастомозів була й залишається в хірургії досить гострою. Недостатність швів міжкишкових анастомозів залишається типовим ускладненням резекції товстої кишки, такі ускладнення були в 4-20% [2, 78, 94]. До цього часу немає єдиної точки зору щодо причин, що викликають настільки грізне ускладнення. До реєстру причин, що призводять до неспроможності анастомозу, відносять порушення кровопостачання стінок анастомозуючих органів, що може бути пов'язане з порушенням техніки накладання шва, до якої відноситься недостатнє за протяжністю видалення ураженої кишки, неправильний вибір рівня резекції та лінії перетину, надмірна скелетизація кінців, що зшиваються, накладання швів без урахування ангіоархітектоніки, надмірне натягнення в зшивній ділянці співустя [56, 139]. Усі ці причини можна віднести до суб'єктивних, залежних від кваліфікації та професіоналізму хірурга, який виконує операцію. Методом трансилюмінаційної ангіотензометрії встановлено, що для попередження неспроможності швів артеріальний тиск в інтрамуральних судинах кишкових сегментів, що анастомозуються, має бути вище 40 мм. рт. ст. [94,107]. Важливим доповненням до цього критерію є вимога наявності кишкового пульсу при пульсомоторографії анастомозу, оскільки шовний матеріал травмує край стінок органів, що зшиваються, викликає порушення крово- і лімфообігу [37, 71]. Іншим інтраопераційним показником достатності кровопостачання анастомозу є наявність температурного градієнта менше одного градуса між шовною смугою та контрольною ділянкою кишки [78, 139]. У порушенні мікроциркуляції зони анастомозу під час і безпосередньо після операції вбачають основну причину неспроможності швів анастомозу. Ця точка зору авторів заснована на результатах ретельного аналізу клінічного матеріалу. Вони встановили, що в 90% пацієнтів ознаки неспроможності з'явилися в перші три доби післяопераційного періоду. Саме цей період вирішує долю анастомозу, так як на 1-2-у добу після операції в анастомізуючих ділянках найбільш виражені циркуляторні порушення [58].
Останнім часом у практиці хірургів усіх країн домінує дворядний кишковий шов [26, 105]. Проте думка про те, що дворядний кишковий шов має переваги над іншими, поділяють не всі автори. Безліч експериментальних робіт було присвячено захисту однорядного шва [48, 94]. Прихильники однорядного шва відзначають, що при накладанні кишкового шва в один ряд менше травмуються тканини, що зшиваються, у них залишається менше чужорідного (шовного) матеріалу, менш порушується іннервація та кровопостачання країв рани, що зшиваються, менш виражені запальні зміни в зоні шва, відсутня можливість формування абсцесів між рядами швів, загоєння перебігає швидше. Разом з тим утворюється невисокий валик, ледь звужувальний отвір, що анастомозується, є просвіт, скорочується час накладання шва, утворюється менше внутрішньоочеревинних спайок [26].
У своїх роботах прихильники однорядного шва демонструють досить великий статистичний матеріал, у якому наочно показують його переваги. Деякі автори використовували однорядний шов із проведенням нитки через усі шари й вузликами, розташованими на серозній оболонці.
Низка авторів [28, 37, 48] запропонували два способи однорядного вузлового шва для створення міжкишкового анастомозу. В обох модифікаціях вузли звернені в просвіт кишки. Укол голки здійснюють з боку слизової та проводять через усі шари  на стінці іншого сегмента, маневр повторюють у зворотному напрямку. Інший спосіб розроблений для операцій на товстій кишці. Відмінність його полягає в тому, що слизова оболонка прошивається два рази. Швейцарські хірурги F. Harder і Ch.Kull (1987) [Harder F. Die Fortlaufende einreihige extramukose Darmanastomose / F. Harder, Ch. Kull // Helv. Chir. Acta. 1987. − Bd. 53, N 5. − S. 639-642.] для накладання міжкишкових анастомозів пропонують використовувати безперервний серозно-м'язово-підслизовий шов, що, на їх думку, є більш герметичним. Американський хірург G. Kratzer (1981) передню губу анастомозу формував швами типу Ламбурта, але з підхопленням у шов підслизової оболонки. N.Orr (1969) порівнював однорядний шов з дворядним і при цьому виявив однакову їх механічну міцність, але разом з тим він зазначив, що однорядний шов виконується швидше й менш травматичний для тканини [Kratzer Guy L. Single-layer intestinal anastomosis / L. Kratzer Guy // Surg. Gyn. Obstet. −1981.− Vol. 153 −P.736 737]. Експериментальні дослідження, виконані швейцарським хірургом В. Herson (1971) з використанням власної методики однорядного вузлового наскрізного шва, показали відновлення судинної мережі всередині тканини анастомозу вже на 4 день. Прихильники дворядного шва спираються на переконання, що він більш міцний, більш надійний, краще забезпечує гемостаз, ніж однорядний шов.
Велика кількість розробок кишкового шва пов'язана з використанням різних матеріалів для його зміцнення. Важливим внеском у хірургію ШКТ стала розробка й впровадження в клінічну практику зшивальних апаратів. Їх застосування дозволило значно скоротити час операції та підвищити надійність анастомозів. Перші зшивальні апарати були запропоновані ще на початку XX століття [31, 37].
Новим кроком у розвитку компресійного анастомозу було використання компресійного ефекту при взаємодії двох магнітів [28]. Характер загоєння анастомозів  значною мірою залежить від виду та якості шовного матеріалу. Лігатури, накладені на стінки порожнистих органів, практично не захищені від бактерій, що мешкають в них. Наявність у шовного матеріалу ґнотових властивостей є передумовою виникнення нагноєнь біля лінії шва, що веде до загоєння його за типом вторинного, а іноді й до неспроможності. Лігатури, що традиційно використовуються, (льон, шовк, кетгут, кручений капрон, лавсан) з огляду на ґнотовість і гігроскопічність інфікуються кишковими мікроорганізмами, нагниваються і відсторонюються в перші дні після операції. Відносна індиферентність і мала реактивність монониток з полімерних матеріалів (лавсан, капрон, нейлон, етибон) є передумовою для інкапсуляції лігатур у стінці органа, які тривалий час підтримують локальне запалення. Усе це значною мірою перешкоджає загоєнню шва первинним натягом [28, 48, 99, 139].
Усі міркування про кишкові шви, зокрема про товстокишковий анастомоз і його проблеми, не можна розглядати виокремлено від якості шовного матеріалу і його провідника − хірургічної голки. Справа в тому, що шовний матеріал є єдиним чужорідним тілом, що залишається у зшитих тканинах. Його якість, хімічний склад, походження й структура, методи впровадження  величезною мірою впливають на реакцію тканин [90]. Сформовані й жорстко визначені вимоги до "ідеальних" шовних матеріалів. Вони повинні мати біосумісність із тканинами організму, тобто не мати токсичності, алергенності, тератогенності, таким чином, в ідеалі має бути відсутня всяка реакція на шовний матеріал [48, 98, 127].
Ниткам будь-якого походження необхідна властивість біодеградації − розпаду та виведення з організму без наслідків, причому темп утворення рубця не може бути нижче темпу розпаду шовного матеріалу [122].
Дуже важлива властивість − атравматичність шовного матеріалу. Тут повинен бути виключений "пиляючий" ефект [2, 28, 94]. Для хірурга велике значення мають маніпуляційні властивості нитки і її міцність, а також збереження останньої властивості до утворення надійного рубця в тканинах [132].
Ураховуючи негативні властивості кетгуту й шовку − основних хірургічних ниток − створена й продовжує удосконалюватися ціла низка синтетичних, природних і металевих шовних матеріалів [132]. Необхідно відзначити, що від того, який матеріал використовується, залежить частота ускладнень після операції. На цей час вважається, що найкращим матеріалом у хірургії товстої кишки є полісорб. Це плетений шовний матеріал, який за своїми фізичними якостями не поступається шовку, добре протягується в тканинах, в 1,5 рази міцніше вікрилу [132].
Розглядаючи проблему ручного шва товстої кишки, не можна не відзначити наявність чисто анатомічних труднощів формування анастомозу. Особливо це стосується колоректальних анастомозів, які через "мале" хірургічне поле іноді дуже важко сформувати руками, голкою й ниткою [139].
Іншою особливістю анатомічної будови є те, що каудальний відділ товстої кишки не має серозної оболонки, тому міцність колоректального анастомозу завжди сумнівна. Статистично неспроможність цих анастомозів коливається від 5,4% до 69,2% [94]. А летальність становить відповідно від 3,7% до 23,8% [78].
Шовний матеріал, який залишається в зоні анастомозу тривалий час, є джерелом гнійного запалення в стінці органа. Причому, це запалення підтримується настільки довго, наскільки присутній шовний матеріал. Таким чином, основною вимогою до ідеального шовного матеріалу має бути його дегенерація після виконання своєї функції. Це означає, що майбутнє в хірургії ШКТ за розсмоктуванням шовних матеріалів, які повинні відсторонюватися не раніше, ніж настане загоєння анастомозу [139].
Простота й невибагливість ручного вузликового шва, наявність доступного шовного матеріалу − шовку, який до цього часу  називають "золотим стандартом", стали причинами повсюдного застосування цього способу з'єднання органів. Недоліки ручного шва: недостатній гемостаз і герметизм, розвиток крайового некрозу, загоєння вторинним натягом з формуванням грубого ригідного кільця. З абсорбуючих матеріалів монофіламентні нитки (ПДС, Максон і ін.) є найбільш уживаними, з огляду на вагому перевагу за міцністю, атравматичністю, терміном біодеградації  порівняно з плетеними полігліколідами (вікрил), відсутністю гнотового, травмуючого ефекту. Негативними властивостями монофіламентних ниток є недостатня міцність у вузлі й еластичність [2]. При цьому різко порушувалися іннервація та кровопостачання, а в ділянці зав'язаних ниток відзначалася незворотна блокада кровотоку, створювалися додаткові мікропорожнини, для формування мікроабсцесів у зоні міжкишкового співустя. Особливо це стосувалося відновлення прохідності кишківника при розбіжності діаметрів кінців кишки [31, 98]. Не можна не рахуватися і з тим, що при цьому залишалася велика кількість сторонніх включень у стінці вшитої кишки. Вогнища хронічного запалення, зрештою, приводили до вираженої деформації анастомозу, рубцювання та звуження його аж до утворення стриктур у віддаленому післяопераційному періоді [75].
Г. І. Воробйов зі співавт. (1998), досліджуючи колоректальні анастомози, виконані лігатурним способом у найближчому післяопераційному періоді, відзначали наявність анастомозиту в 32,6% випадків, інфільтрату − у 8,1%. Ці ускладнення, переходячи в хронічне запалення, приводили до поступового зморщування анастомозу й виникнення стриктур, за різними авторами, від 2,7% до 9%. Тоді ж, коли шовний матеріал інкапсулюється й залишається в тканинах, він слугує постійним подразником, що призводить до фіброзу й зморщування анастомозу. Процес відторгнення лігатур триває 2 роки й більше, і з ним прямо пов'язане загоєння ран слизової [105].
Необхідно підкреслити, що процес епітелізації і його швидкість у зоні анастомозу є, за своєю суттю, біологічним захистом органа і, якщо цей процес сповільнюється, то в глибоких шарах анастомозу зберігається хронічне запалення [71].
Зацікавленість хірургів до однорядного шва різко зросла у зв'язку з появою нових шовних матеріалів, а також і до можливості створення нових технологій шва виконаного рукою хірурга.
Поряд із створенням зшивальних апаратів для забезпечення нових методик проведення операцій проводиться модернізація раніше розроблених. Створюються апарати більш високого класу. Найчастіше показання до їх застосування розширюються. Застосування апаратів дозволило значно зменшити тривалість операції, спростити накладання співустя. Сама операція із застосуванням зшивачів стала чистішою [31,37,122].
Циркулярні зшивальні апарати вигнуті та прямі використовуються при операціях на травному тракті для накладання анастомозів типу: «кінець у кінець», «кінець у бік», «бік у бік» за допомогою дворядного скобового шва. Наявність шкали установки зазору  надає допустимий ступінь компресії тканин при закритті. Погоджує висоту закриття дужок з товщиною тканини  контрольований ступінь стиснення тканин. Троакар убудований в інструмент для зручності роботи хірурга.
Поряд  із цим при використанні зшивачів існують ускладнення, з яких найбільш частим є кровотеча з лінії швів у просвіт органа й черевну порожнину. Спроби усунути ці недоліки шляхом збільшення кількості дужок призводять до порушення кровообігу в зоні анастомозу і його ішемії. Для боротьби із цими ускладненнями був запропонований спосіб накладання лазерно-механічного шва, сформованого за допомогою лазерного променя в поєднанні зі зшиваючим апаратом. Такий апарат, що зшиває, дозволяє накладати механічний шов, при якому дужки захоплюють у загини наскрізні лігатури, протягнуті з обох боків, по краях зшиваються тканини. Це забезпечує і рівномірну компресію шва [98].

Новим кроком у розвитку компресійного анастомозу було використання компресійного ефекту при взаємодії двох магнітів [31, 48]. Відторгнення силіконових прокладок, що створюють компресію шва, разом з танталовими скріпками в просвіт кишки в ранньому післяопераційному періоді звільняє анастомоз від шовного матеріалу й обумовлює загоєння співустя первинним натягом.
Мікроциркуляторні порушення кровопостачання в основному пов'язані зі ступенем вираженості запального процесу в ділянці анастомозу, що розвивається у відповідь на хірургічну травму й інфікування поверхні ранової зони розсічення кишкової трубки. Перша доба − це той період, коли формується запальна реакція, перша фаза запального процесу (асептичне запалення).
Запальний процес є універсальним засобом захисту макроорганізму від впливу руйнуючих факторів зовнішнього середовища й мікроорганізмів, що викликають патологічні зміни в тканинах [75]. Будь-яке хірургічне втручання супроводжується порушенням цілісності тканин, що призводить до розвитку запальних процесів у зоні операції, тобто універсальний механізм, спрямований на загоєння. Впливаючи різними хімічними речовинами й фізичними факторами, хірург прискорює перебіг запального процесу до повного загоєння, що підвищує ефективність лікування. Перебіг ранового процесу залежить від виду травми, резистентності організму й ступеня бактеріального обсіменіння ушкоджених тканин. Загоєння оперованих тканин перебігає відповідно до загальних закономірностей: первинним або вторинним натягом. Обидва шляхи приводять до заповнення дефекту молодою сполучною тканиною з наступним утворенням рубця і його реорганізацією [71]. Хірургічна ранова інфекція розвивається тільки тоді, коли мікробна забрудненість рани, вірулентність збудника досить великі й пригнічені місцеві захисні механізми (місцевий імунітет) макроорганізму [135, 136].
На перші 4-5 годин після хірургічної агресії утворюється лейкоцитарний вал, організм обмежує запальний процес. Ступінь інфільтрації залежить від первинної та вторинної альтерації [48, 71, 78]. Таким чином, у перші години в запальний осередок, у міжклітинний простір можуть проникати мікробні тіла й сприяти посиленню гострої фази запалення, аж до ішемізації тканин. Цей факт, на наш погляд, є дуже важливим при розгляді запального процесу в зоні анастомозу.
Загальні принципи перебігу запального процесу в ділянці анастомозу достатньо вивчені й полягають в наступному: за перші шість годин після хірургічної операції (у період судинних реакцій) у зону поранення протікає велика кількість рідкої частини крові, багатої на білки, особливо фібриноген [123, 144, 160]. Скручуючись, він утворює фібринну плівку, яка покриває ділянку анастомозу з боку черевної порожнини, очеревину в зоні анастомозу й міжшовний простір, сприяючи злипанню країв співустя й створюючи фізичну герметичність шва. У цей же час відбувається організація лейкоцитарного валу й очищення зони шва від загиблих клітин і присутніх мікроорганізмів. При вираженій мікробній агресії або кількості мікробних тіл, що перевищують «критичний рівень», може превалювати лізис фібриногену над його синтезом, що створює умови для порушення біологічної герметичності співустя [78]. У перші три-п'ять днів відбувається розростання сполучної тканини та формування незрілих колагенових волокон з реваскуляризацією зони співустя. У цей період анастомоз найбільш вразливий на розтягнення при нормалізації перистальтики. На п'ятий-сьомий день при дозріванні колагенових волокон анастомоз заживає [3, 71].
Варто зазначити, що зважаючи на анатомічні особливості, інфільтраційний вал формується в привідній та відвідній кишці, і від його величини залежать регенераційні процеси в ділянці лінії анастомозу. Крім того, мікробні токсичні субстанції впливають на внутрішньоклітинні структури, порушуючи синтез білка й аденілатциклазну систему, руйнують основну речовину сполучної тканини (гіалуронідази), гідролізують колаген (колагенази), відщепляють сіалові кислоти (нейроліпідази), знижують в'язкість за рахунок деполімеризації нуклеїнових кислот (нуклеінази), призводять до внутрішньосудинного згортання крові в зоні інфекційного вогнища (коагулазу). Уже в перші години розвитку локальної інфекції в результаті діяльності ферментів відбувається збільшення інтерстиціальної осмолярності та акумуляції білка, що приводить до ще більшого розвитку набряку та набухання тканин [81].
Певну роль у ґенезі неспроможності анастомозу відіграє ендогенна інтоксикація, обумовлена стимуляцією поліморфноядерних лейкоцитів і, перш за все, нейтрофілів, що зазвичай виражається в лейкоцитозі з нейтрофілезом [71, 191].

Серед медіаторів запалення в організації системної запальної реакції провідне значення надають цитокінам, зокрема, фактору некрозу пухлин (ФНП) і протизапального інтерлейкіну − ІЛ-1 та ІЛ-6. Цитокіни з'являються у внутрішньому середовищі в певній послідовності, яка детермінована генетично. При мікробному навантаженні, адекватному потенціалу антимікробного захисту хворого, рівень ФНП - альфа сягає піку в перші 12 годин і зберігається 48 годин, а потім знижується. Рівень ІЛ-1 сягає піку в перші години стимуляції інфектом і приблизно через 12 годин знижується, а рівень ІЛ-6 підвищується повільно, сягаючи піку до 24-48 годин, а потім повільно знижується, якщо мікробне навантаження під впливом лікування вирішується [53, 68]. За деякими даними, для розвитку інфекційного процесу в рані необхідно, щоб загальна кількість мікробів в одному грамі тканини перевищила критичний рівень, який складає 103 - 105 бактерій. При цьому порушується рівновага між мікроорганізмами й захисними силами макроорганізму [75].
Товстокишковий анастомоз є нічим іншим, як гнійна рана, з усіма передумовами для розвитку гнійно-некротичного процесу, тобто хірургічна рана в стінці кишки з високим обсіменінням просвіту порожнього органа та інфільтраційний вал, обмежений стінками привідної та відвідної кишки, що живлять зону анастомозу [59].
При хірургічному втручанні на органах ШКТ на рановий процес завжди впливає мікрофлора, яка, за умови дотримання технології накладання швів, і визначатиме долю анастомозу. «Стерилізація» слизової оболонки або зниження до мінімуму (нижче порога чутливості) присутності мікробних тіл в операційному полі дозволило б забезпечити протягом раневого процесу за типом загоєння первинним натягом й уникнути гнійно-септичних ускладнень, особливо у хворих із зниженими захисними силами організму. Тобто проблема неспроможності анастомозу міститься в площині біології запалення [3, 59, 136].
Розвиток інфекційного запального процесу (у першій фазі запалення) в зоні анастомозу й прилеглих до нього кишкових стінках, порушення біологічної герметичності швів, зниження бар'єрно-захисної функції стінок кишкової трубки − найбільш важливі причини, що викликають неспроможність анастомозу [78, 94, 139]. До причин, що порушують закономірний перебіг запального процесу, слід зарахувати «фактори ризику». До «факторів ризику» належать: літній і старечий вік; авітаміноз; ожиріння та кахексія; цукровий діабет; туберкульоз; ракова інтоксикація; захворювання печінки й нирок у стадії декомпенсації; захворювання серцево-судинної, дихальної систем та системи згортання крові; сепсис; шок; перитоніт; паління й алкоголізм [139].
Шляхи корекції місцевого імунітету товстої кишки в зоні анастомозування
На основі наукових досліджень провідних лімфологів, стали відкритими механізми впливу лікарських речовин, введених в лімфатичне русло, і способи впливу на лімфатичну систему, місцевий імунітет і джерело запалення хімічних, фізичних та біологічних агентів. Усе це було однією з причин розвитку інвазивних і неінвазивних лімфотропних методів ендолімфатичної терапії, які стали її самостійними видами [16, 92]. Ендолімфатичний шлях введення − лікарські препарати вводяться безпосередньо в лімфатичні судини, при введенні під шкіру, слизові оболонки або в м'які тканини, багаті на еферентні лімфатичні судини, поблизу від регіонарних лімфатичних вузлів − лімфотропний (регіонарний лімфотропний метод або метод непрямого насичення лімфатичної системи лікарськими препаратами) шлях введення [96, 170, 188, 247, 249].
Досвід практичного застосування методів регіонарної лімфатичної терапії показав, що запроваджені лікарські препарати активно впливають на місцеві імунні реакції та імунітет у цілому, зменшуючи прояви вторинних імунодефіцитних станів, навіть якщо серед них не було спеціальних імуномодуляторів [3, 59].
Це пояснюється введенням лікарських препаратів безпосередньо в реґіонарну лімфатичну (а значить місцеву імунну) систему ураженого органа, швидкої місцевої детоксикацією та іншими специфічними і неспецифічними механізмами [68]. Об'єднання методів регіонарної лімфатичної терапії, особливо лімфотропної, з методами імуномодулюючої терапії дозволило обґрунтувати новий напрямок у клінічній лімнології та імунофармакології − імунореанімацію, отримати виражений позитивний клінічний ефект при різних захворюваннях з вторинними імуно-дефіцитними станами [16, 247].
Ураховуючи імуноморфологічну будову лімфоїдної тканини, можна припустити можливість безпосереднього підведення лікарських препаратів - імуномодуляторів до імунокомпетентних зон лімфатичних судин. Це здійснить ближчий і повний контакт із зазначеними структурами, що прискорить формування імунної відповіді. Одним із способів корекції імунітету є імуномодуляція [136]. Тактивін являє собою суміш пептидів тимуса, що мають різну біологічну спрямованість. Імунологічна дія препарату характеризується збільшенням індексу стимуляції Т-лімфоцитів, підвищенням рівня імуноглобуліну M і G, стимулює продукцію лімфокінів, відновлює активність Т −  кілерів, функціональну активність стовбурових гемопоетичних клітин [21, 53, 68]. Тактивін застосовують для проведення імунокорекції при захворюваннях, що супроводжуються вторинною імунологічною недостатністю, збільшує число Т-лімфоцитів, стимулює проліферацію лімфоцитів. Обґрунтуванням застосування пептидного імуномодулятора є виявлення тих чи інших порушень клітинного імунітету [21]. При порівняльній оцінці ефективності різних шляхів введення імуномодулятора виявлено, що при внутрішньовенному й підшкірному введенні тактивіну для отримання клінічного ефекту необхідне збільшення дози препарату. Окрім того, запальний осередок слугує природною перешкодою для пасажу препарату з кровоносного русла в стінку товстої кишки. При лімфотропному й ендолімфатичному способах імунокорекції достатньо однієї або дворазової дози для введення [92, 170]. У доступній нам літературі недостатньо вивчені можливості корекції місцевого імунітету товстої кишки в зоні анастомозування.
1.5 Зовнішня електростимуляція як метод лікування післяопераційного парезу кишківника після операцій на товстій кишці
Використання електростимуляції має актуальне значення в лікуванні моторно – евакуаторних порушень ШКТ. У наукових роботах частіше використовують внутрішньотканинну або пряму електростимуляцію з імплантацією електродів у стінку шлунка, дванадцятипалої або тонкої кишки Оптимальним виявилося використання імпульсів електричного струму з тривалістю 5-7 мс., частотою 50 Гц, силою струму 5-7 мА. Позитивний результат залежав від залишкового м'язового тонусу кишкової стінки й при цьому автори вважали, що цей метод необхідно застосовувати з профілактичною метою лікування паралітичної кишкової непрохідності та парезу кишківника в ранні терміни після операції [146]. Авторами також було відзначено, що основне при електростимуляції − не місцева дія струму, а рефлекторний вплив на м'язовий шар і на функціональний стан «водіїв ритму» ШКТ. Вважається, що електростимуляція діє на нервово-м'язовий апарат кишківника від центрального гальмівного впливу, який є пусковим механізмом розвитку післяопераційного парезу кишківника. Авторами також було відзначено, що стимулюючий ефект не залежить від специфіки ділянок «водія ритму», а виявляється при впливі на будь-яку ділянку кишківника й має зв'язок із центральною нервовою системою. Інші дослідники не згодні з цим ствердженням і вважають, що при електростимуляції кишківника в ділянці накладання електрода хвиля перистальтики, що виникає, має тільки обмежену зону поширення. З цієї причини не завжди вдається забезпечити проходження хвилі перистальтики по всьому кишківнику [70].
Широке застосування прямої електростимуляції отримано при захворюваннях гепатопанкреатикобіліарної зони [28, 99]. Методика полягала в тому, що під час операції на передньо-зовнішню стінку дванадцятипалої кишки в середній її третини серозними швами підшивали два дротяних електрода позитивної і негативної полярності. Їх фіксували поперечно до осі кишки на відстані 3-4 см один від одного. Електроди через окремий прокол черевної стінки виводили назовні й видаляли після закінчення сеансів електростимуляції. Їх починали на другий день після операції. Використовували апарати ЕСЛ-2 і «Ендотон-1». Оптимальними параметрами стимулюючого струму були прямокутні імпульси тривалістю 5-7 мс., частотою 50 Гц., напругою 4-6 В., силою струму 5-7 мА. Кількість щоденних сеансів залежала від перебігу післяопераційного періоду. При відновленні МЕФ ШКТ електростимуляцію припиняли. Під час прямої електростимуляції хворі відзначали незначне поколювання в ділянці дванадцятипалої кишки, посилення перистальтики, яке виявлялося як відчуття «бурління» у верхніх відділах живота.

Інші автори застосували електростимуляцію через імплантовані в стінку дванадцятипалої кишки електроди змінним біполярним струмом частотою 50 Гц. При цьому вони робили обмеження для сили струму не більш 1 мА., указуючи, що ці параметри найбільш ефективні, тому що не відбувається надмірного посилення перистальтики дванадцятипалої кишки, яка спостерігається при інших параметрах електростимуляції. Вважалося, що патологічні зміни первинно виникають у жовчовивідній системі й в основі знаходиться спазм вихідних відділів жовчних шляхів, застій жовчі, у результаті цього порушення моторики дванадцятипалої кишки й у цілому ШКТ [145].
Пошуки нових засобів усунення парезу й паралічу кишківника привели до того, що пряма електростимуляція стала застосовуватися для профілактики післяопераційного порушення МЕФ ШКТ у хворих, які перенесли резекцію шлунка [145]. Показаннями до електростимуляції автори вважали виявлення при передопераційному обстеженні підвищеного внутрішньодуоденального тиску й гіпомоторику дванадцятипалої кишки. Дуоденоностаз протягом перших двох діб післяопераційного періоду проявлявся відходженням по назодуоденальному зонду більше 500 мл. вмісту. Після закінчення оперативного втручання до культі дванадцятипалої кишки двома сіро-серозними швами фіксувався дротяний електрод з інертного металу, який виводився на передню черевну стінку разом з дренажною трубкою. Електростимуляцію починали з другої доби післяопераційного періоду. Для цієї мети використовувався портативний електрокардіостимулятор ЕКСН-1. Один з електродів накладали на марлеву серветку, змочену фізіологічним розчином, на шкіру в правому підребер'ї. Застосовували прямокутні імпульси частотою 50 Гц., силою струму 10 мА., а час сеансу становив 8-10 хв. Електростимуляцію проводили 2 рази на добу протягом 2-4 діб. У всіх хворих через назодуоденальний зонд кількість дуоденального вмісту зменшилася у 2 рази, дуоденальний тиск знизився на 50-100 мм. водяного стовпа. У всіх хворих перебіг післяопераційного періоду був більш сприятливим. Хворі не спостерігали відрижки, блювоти, здуття живота  порівняно з контрольною групою. Авторами зроблено висновок про те, що пряма електростимуляція кукси дванадцятипалої кишки є ефективним способом лікування післяопераційного парезу й дуоденостазу [99, 145, 152].
Незважаючи на те, що при прямій електростимуляції зменшується необхідна амплітуда струму й напруга стимулюючих імпульсів, ця методика не знайшла широкого застосування в хірургічній практиці. На жаль, в експериментальних роботах не відображені оптимальні точки прикладання електродів, при яких «запускається» весь механізм МЕФ ШКТ. По суті, попередні роботи стосувалися переважно застосування електродів тільки в проекції дванадцятипалої кишки для лікування захворювань гепатопанкреатодуоденальної зони. У літературі недостатньо відображені питання з профілактики та лікування післяопераційного парезу ШКТ при прямій електростимуляції після різних операцій на органах черевної порожнини, які виконувалися як в екстреному, так і в плановому порядку. Усе це в подальшому є приводом для пошуків оптимальних точок прикладання електродів при прямій електростимуляції кишківника й визначення показань і протипоказань для виконання цієї методики.
РОЗДІЛ 2
МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ
2.1. Загальна характеристика клінічних спостережень
Одним з основних завдань дослідження було оцінити функціональний стан моторної функції ШКТ і визначити частоту зустрічаємості її порушень у хворих після операцій на товстій кишці, щоб надалі виявити критерії, характерні для даних порушень. У дисертаційній роботі проведено аналіз результатів лікування 107 хворих, яким були виконані обструктивні та реконструктивно-відновлювальні операції на товстій кишці під час лікування в ДУ «Інститут загальної та невідкладної хірургії ім. В. Т. Зайцева НАМН України» з 2005 по 2012 рік. Усі пацієнти були розподілені на дві групи:  до групи порівняння було залучено 55 (51,4%) хворих, які перенесли операції на товстій кишці з приводу її захворювань у період з 2005 по 2009 рік, яким застосовувалися загальноприйняті методи профілактики та лікування парезу ШКТ. В основній групі (52 (48,6%) хворих) були застосовані вдосконалені методи лікування та профілактики з урахуванням прогностичних факторів ризику виникнення післяопераційного парезу ШКТ.
Основну групу становили 52 хворих. Чоловіків було 21, жінок 31. Пухлинні ураження товстої кишки спостерігалися в 17 пацієнтів, запальні інфільтрати й флегмони товстої кишки у 9 хворих, некроз сигмоподібної кишки спостерігали в 6 випадках, травми прямої та сигмоподібної кишки − у 23 хворих, інші захворювання в −6.
Групу порівняння становили 55 хворих (26 чоловіків і 29 жінок), які отримували стандартну передопераційну підготовку, обстежених тими ж методами, і яким проводилася антибактеріальна терапія інтраопераційно та в післяопераційному періоді за стандартними схемами, включаючи традиційні способи введення препаратів та лікування післяопераційного парезу кишківника.
Вік пацієнтів був від 18 до 78 років, у середньому (59 ± 5) років, 17,76% хворих були старше 75 років. (табл.2.1).

Таблиця 2.1

Розподіл хворих за віком.
	Вік
	Група
	Усього

	
	Порівняння
	Основна
	

	20-29
	2(3,7%)
	3(5,8%)
	5(4,7%)

	30-39
	6(10,9%)
	4(7,6%)
	10(9,3%)

	40-49
	18(32, 7%)
	16(30,7%)
	34(31,8%)

	50-59
	11(20%)
	12(23,1%)
	23(21,5%)

	60-69
	12(21,8%)
	10(19,2%)
	22(20,6%)

	70-79
	6(10,9%)
	7(13, 4%)
	13(12,1%)

	Усього
	55 (100,0%)
	52 (100,0%)
	107 (100,0%)


Пацієнтам виконувалися планові операції на товстій кишці: у 88,8% − з приводу раку та 11,2% − з приводу непухлинних захворювань (дивертикульоз, хвороба Крона, неспецифічний виразковий коліт, поліпоз, хвороба Гіршпрунга).
Обидві групи представлені однорідним клінічним матеріалом, що свідчить про їх репрезентативність та порівняність проведених у них досліджень.

Усі хворі пройшли повне загальноклінічне обстеження, вивчено стан моторної функції ШКТ, проведено мікробіологічне дослідження флори з колостоми з подальшим індивідуальним підбором до неї антибіотиків, передопераційну підготовку.
В обох групах у 32 випадках колостоми були сформовані після обструктивних резекцій товстої кишки з приводу її пухлини. Травми товстої кишки та промежини слугували приводом до накладання колостоми в 48 пацієнтів, дивертикуліт із абсцедуванням − у 13 пацієнтів, заворот товстої кишки з некрозом її − в 11 пацієнтів. У 3 пацієнтів причиною для накладання колостоми слугував анаеробний парапроктит з метою відключення прямої кишки із пасажу кишкового вмісту. Усі вони були сформовані частіше хірургами районних лікарень.
Із загальної кількості хворих операція типу Гартмана виконана в 69 пацієнтів. Резекція сигмоподібної кишки з двоствольною колостомою була в 13 хворих. З них двоствольні трансверзостоми мали місце у 29 хворих, сигмостоми − у 52, двоствольна колостома накладена 11 пацієнтам, черевно-анальна резекція проведена в 14 випадках. 
У 58 пацієнтів обох груп виявлена наявність супутньої терапевтичної патології, яка вимагала додаткової передопераційної медикаментозної корекції. Слід зазначити, що в деяких хворих були виявлені 2-3 супутніх захворювання. Розподіл хворих обох груп щодо наявності супутньої патології подано в таблиці 2.2.
Таблиця 2.2
Розподіл хворих щодо супутньої патології
	Види супутньої патології
	Кількість хворих

	
	Основна група

n = 52(%)
	Група порівняння

n = 55(%)
	Усього
n = 107(%)

	Хронічні неспецифічні захворювання легень
	3(5, 77%)
	3(5, 45%)
	6(5, 61%)

	Цукровий діабет
	7(13, 46%)
	6(10, 91%)
	13(12, 15%)

	Захворювання серцево-судинної системи
	19(36, 54%)
	20(36, 36%)
	39(36, 45%)

	Усього:
	29(55, 77%)
	29(55, 77%)
	58(54, 21%)


При пухлинному характері попереднього захворювання реконструктивну операцію провели в терміни, що перевищують 6 місяців, оптимальний термін 10 - 12 місяців. За цей період стабілізувався загальний стан хворих, стихали запальні явища в черевній порожнині, зменшувалася кількість спайок. При непухлинному ураженні кишківника, при задовільному стані хворих, відновлювальні операції виконували через 3-4 місяці. Перш ніж прийняти остаточне рішення про характер та обсяг реконструктивного втручання пацієнти ретельно обстежувалися. Велике значення надавалося вивченню кукси кишки й проксимального відділу. Для цього використовувалися всі доступні методи дослідження (пальцеве дослідження, ректороманоскопія, фіброколоноскопія, іригографія, комп'ютерна томографія, ультразвукові дослідження).
Для виявлення загальних закономірностей, після різних оперативних втручань, у тому числі й на товстій кишці, окремо провели обстеження 153 пацієнтів. У дослідженні пацієнтів у післяопераційному періоді ми ставили два тактичних завдання: оцінити швидкість розв'язання парезу кишківника та варіанти його корекції в післяопераційному періоді. Ці хворі були розподілені на 3 групи  залежно від виду перенесеного оперативного втручання.

Групу 1 становили 57 пацієнтів після лапароскопічних операцій: у 19 - ти з них була виконана лапароскопічна холецистектомія, 38 − лапароскопічний адгезіолізис через 4 доби після розв'язання явищ спайкової кишкової непрохідності. Усі хворі в цій групі оперовані в плановому порядку, післяопераційних ускладнень і летальності не було.

Групу 2 становили 65 пацієнтів після стандартних операцій на органах черевної порожнини, виконаних серединним лапаротомним доступом. Більшість хворих у цій групі становили пацієнти, які перенесли лапаротомію без втручань на органах черевної порожнини − 34 (52,3%). Сюди увійшли пацієнти зі спайковою кишковою непрохідністю, операція у яких полягала в розтині спайок (15), хворі, оперовані у зв'язку з проникаючим колото-різаним пораненням, без ушкоджень органів черевної порожнини (19). До групи було залучено 13 пацієнтів з гострою тонкокишковою непрохідністю. Також до групи було залучено 18 пацієнтів після термінових операцій на шлунку з приводу шлунково-кишкової кровотечі − у 10 випадках після ваготомії та пілоропластики, у 8 − після ваготомії та антрумрезекції шлунка.

До групи 3 було залучено 31 пацієнт, включалися пацієнти з пухлинною кишковою непрохідністю та резекціями товстої кишки, оскільки виконання подібних операцій значно знижує електричну активність тонкої і товстої кишки в ранньому післяопераційному періоді та вимагає індивідуального аналізу моторно-евакуаторних порушень. У 8 випадках відзначена перфорація товстої кишки, у 10 випадках − резекція товстої кишки за типом Гартмана, у 9 пацієнтів − гострий гангренозний, перфоративний апендицит. Реконструктивно − відновні операції виконані в 4 випадках.

Моніторинг електричної активності ШКТ методом ПЕГЕГ протягом 12-24 годин виконувався всім пацієнтам 1,2,3 групи на 1 та 3-4 добу післяопераційного періоду у ВРІТ.
2.2. Методи клінічного обстеження хворих
Вивчення моторної та евакуаторної функції ШКТ проводилися на підставі комплексу клінічних та інструментальних методів дослідження в динаміці. Алгоритм дослідження моторної функції включав: 
· виявлення клінічних симптомів, характерних для порушення моторної та евакуаторної функції ШКТ;
· стандартні рентгенологічні методи дослідження моторної функції ШКТ;
· ультразвукове дослідження;
· електрофізіологічний метод − периферійна електрогастроентерографія ;
· ендоскопічні методи дослідження: ФГДС, колоноскопія, ректороманоскопія;
· визначення вмісту 5 -НТ у сироватці крові.
Рентгенологічні методи дослідження
Рентгенологічне дослідження проводили на установці Siemens AXIOM Iconos R 100. Для оцінки моторної та евакуаторної функції верхніх відділів ШКТ провели рентгенографію шлунка й дванадцятипалої кишки з барієм. У протоколі дослідження: відображали розміри, тонус, форму шлунка й дванадцятипалої кишки, характер перистальтичної діяльності, початкову й подальшу евакуацію зі шлунка, характер вмісту натще й наявність дуодено-гастрального та гастро-езофагіального рефлюксу. Якщо виявлялися рентгенологічні ознаки стенозу й порушення евакуації, то проводився погодинний огляд евакуації зі шлунка через 6-12-24 години. Зверталася увага на стан евакуаторної функції дванадцятипалої кишки й швидкість проходження контрасту по петлях тонкої кишки. За даними більшості рентгенологів, що займалися вивченням хронічного дуоденостазу, у нормі контрастна суспензія барію проходить по дванадцятипалій кишці за 10-20 секунд за 3-18 секунд у 85% людей, за 25-30 секунд − у 12%, і за період більше 30 секунд − у 3% [140]. Основними рентгенологічними ознаками дуоденостазу є: затримка контрастної суспензії у дванадцятипалій кишці, порушення її маятникоподібних і перистальтичних скорочень, розширення кишки [127]. Цей метод дозволив оцінити евакуаторну функцію шлунка, виявити ознаки несформованого стенозу й оцінити евакуаторну функцію дванадцятипалої кишки.
Для вивчення моторної функції тонкої і товстої кишки дослідження починали з оглядової поліпозиційної рентгенографії органів черевної порожнини за методикою, рекомендованою Щербатенко М. К. із співавт. [139]. Оглядова рентгенографія черевної порожнини виконувалася всім хворим на 1-у добу від надходження в клініку для підтвердження або виключення діагнозу кишкової непрохідності.
При оглядовій рентгенографії черевної порожнини можна виявити:

• пневматоз тонкої кишки;
• дилатацію петель тонкої або товстої кишки;
• наявність симптому «ізольованої петлі»;
• чаш Клойберга, кишкових арок з набряклими складками Керкінга, горизонтальних рівнів рідини в петлях кишківника при наявності явищ кишкової непрохідності.
Контроль пасажу барію по ШКТ виконували при виключенні діагнозу ГКН та при наявності непрямих ознак залучення тонкої кишки до спайкового процесу. Хворі одноразово отримували per os 200 г сульфату барію розчиненого в 200 мл води. Проксимальні відділи тонкої кишки оглядалися після прийому першої дози барієвої суспензії. При локалізації перешкоди в дистальних відділах тонкої кишки через 2 -3 години від першого дослідження проводили рентгенологічний контроль пасажу контрастної речовини по ШКТ, при необхідності проводили повторні рентгенологічні дослідження через 6-12 годин для контролю пасажу барію по дистальних відділах тонкої кишки та правій половині ободової кишки. У випадках затримки пасажу барію по кишечнику дослідження проводили протягом 24 годин. Прямих ознак, що визначають форму, розміри, вид, локалізацію спайок при рентгеноконтрастних методах дослідження виявити не вдалося. У 42% були виявлені непрямі ознаки спайкового процесу в черевній порожнині: фіксація петель кишки до черевної стінки або післяопераційного рубця; деформація кишкових петель, наявність газу в тонкій кишці, депонування сульфату барію в петлях тонкої кишки з нерівномірною швидкістю евакуації по них контрасту.
Усім хворим перед реконструктивною операцією проводилося дослідження відключеного й функціонуючого відділів товстої кишки. Для цього, крім огляду й пальцевого дослідження прямої кишки та стоми, виконувалася ректороманоскопія, іригоскопія. Фіброколоноскопія виконувалася за показаннями.

У хворих, які перенесли раніше операцію з приводу раку товстої кишки, виконувалася рентгеноскопія та рентгенографія грудної клітки, УЗД черевної порожнини. У низки хворих проводилося інструментальне дослідження шлунка (рентгеноскопія шлунка та дванадцятипалої кишки, фіброгастроскопія шлунка).

Рентгеноскопія грудної клітки, шлунка та дванадцятипалої кишки проводилася за загальноприйнятими методиками; вона робилася для виключення патології з боку органів грудної порожнини та ШКТ. Іригоскопія проводилася методом подвійного контрастування з введенням барієвої суспензії в пряму кишку й у колостому. Крім оцінки стану товстої кишки, виключення органічного ураження товстої кишки, оцінювався діастаз між престомальним і постстомальним сегментами товстої кишки.

Ультразвукове дослідження здійснювали на апараті ESAOTA MyLabAlpha з лінійним AL 2442 й конвексним AC 2541датчиками. Якщо перед операцією воно проводиться для уточнення діагнозу, то в ранньому післяопераційному періоді його метою є диференційна діагностика механічної та динамічної кишкової непрохідності.

При ультразвуковому дослідження незмінені петлі тонкої кишки візуалізуються дуже рідко. Якщо ділянка кишки візуалізується, то розрізняють вузьку гіпоехогенну периферійну частину у вигляді обідка, що відповідає стінці кишки, і ширшу центральну частину, що відображає вміст кишки й складки слизової оболонки. Центральна частина більш ехогенна, тому що різниця в щільності середовищ більш виражена. Товщина стінок товстої і тонкої кишки в ультразвуковому зображенні в здорових людей не перевищує 2-3 мм [35, 36].

Післяопераційний парез, який у подальшому розвинувся в динамічну кишкову непрохідність, проявляється, у першу чергу, відсутністю перистальтики. Пригнічення моторної активності ШКТ при парезі супроводжується припиненням евакуації кишкового вмісту, що призводить до перерозтягнення петель тонкої кишки газами й рідким вмістом. На ехограмі це проявляється як феномен секвестрації рідини в просвіті кишки (рис. 2.1). Наступними ознаками динамічної кишкової непрохідності є:

− відсутність зворотно-поступальних рухів хімусу, які характерні для механічних форм кишкової непрохідності; − гіперпневматоз кишківника у всіх відділах;

− мовчазний рельєф керкрингових складок.
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Рис. 2.1. Ехограма хворого Н., 54 р. на 3 добу після операції. Післяопераційний парез кишківника. 1. Петлі тонкої кишки, розтягнуті рідким вмістом. 2. Стінки тонкої кишки нерівномірно потовщені до 11-13 мм, просвіт незначно розширений , помітно газові пузирики.

 Усі ці ознаки можна визначити при ультразвуковому дослідженні на 10-12 годин раніше, ніж вони можуть бути виявлені при рентгенологічному дослідженні. Тому у всіх випадках затяжного парезу, зазвичай на 3-4 добу, для виключення ранньої післяопераційної спайкової кишкової непрохідності або перитоніту ми проводили повторні ультразвукові дослідження органів черевної порожнини.
Електрофізіологічний метод. Периферійна електрогастроентерографія (ПЕГЕГ) проводилася всім пацієнтам у дослідженні. Для запису сигналу ми використовували мікропроцесорний електрогастроентерограф ЕГГ-МП01. [Нежведилов Ю. М., Бєлявський О. В., Бичок Н. М., Гай О. Ю., Мехтіханов З. С., Мехтіханова З. Ш. , Михайлусов Р. М. Пристрій для реєстрації біоелектричних потенціалів. Патент України на корисну модель № 14998 МПК А61В 5/04 15.06.2006. Бюл.№6]. Він включає в себе підсилювач змінного струму з фільтрами, що формують смугу пропускання частот 0,01-0,25 Гц, і діапазоном вимірювання вхідної напруги 10-5000 мкВ,  тривалі неполяризуючі електроди, і програму для аналізу результатів. До складу приладу входять також підсилювачі. Реєстрація електричного сигналу відбувалася в 5 діапазонах частот, що відповідають електричній активності відділів ШКТ: товста кишка 0,01-0,03Гц; шлунок 0,03-0,07 Гц; клубова кишка 0,07-0,13 Гц; тонка кишка 0,13-0,18 Гц; дванадцятипала кишка 0,18-0,25 Гц.
Прилад забезпечував прийом і реєстрацію сигналу з нашкірних електродів, а також зберігання, обробку й документальне представлення одержуваної інформації. ПЕГЕГ проводили в одному з двох режимів:
· стандартне дослідження;

· моніторинг електричної активності ШКТ протягом 6-24 годин.

Стандартне дослідження електричної активності ШКТ включало в себе 2 етапи: 1-й етап − дослідження тривалістю 40 хвилин натщесерце, 2-й етап − дослідження після стандартного сніданку (200 мл теплого чаю, 4 г цукру, 100 г білого хліба) тривалістю 40 хвилин. Тривалість реєстрації сигналу для отримання якісних записів не менше 40 хв.
Для проведення дослідження за стандартною методикою вимірювальні електроди розташовували на знежирених і покритих електропровідною пастою ділянках шкіри: № 1 (вимірювальний) у нижній третині правого передпліччя по медіальній поверхні; № 2 (вимірювальний) у нижній третині правої гомілки по медіальній поверхні; №3 (нейтральний) у нижній третині лівої гомілки по медіальній поверхні. Вибір цього відведення обумовлений тим, що в ньому реєстрований сигнал має найбільшу інтенсивність. Реєстрацію починали через 5 хвилин після установки електродів. Переваги 2-х етапного дослідження в можливості оцінки як моторної, так й евакуаторної функції верхніх відділів ШКТ. Порівняння моторної функції натшесердце й евакуаторної функції після харчового навантаження дозволяє виявити як функціональну, так і органічну патологію верхніх відділів ШКТ.

Для оцінки моторної та евакуаторної функції ШКТ у післяопераційному періоді ми використовували тривалий моніторинг електричної активності ШКТ протягом 24 годин. Переваги тривалого моніторингу електричної активності в можливості простежити динамічну зміну показників  залежно від прогресування патологічного процесу й характеру лікування, можливість оцінити вплив лікарських препаратів. Протягом усього моніторингу електричної активності ШКТ пацієнт або його лікуючий лікар заповнював щоденник, у якому зазначав скарги пацієнта, час прийому їжі та дефекації, характер проведеної терапії, час і дозу препаратів, які введені, що впливають на моторику ШКТ. При тривалому моніторингу моторної функції ШКТ у хірургічних і реанімаційних відділеннях, ураховуючи необхідність активних маніпуляцій з пацієнтами, електроди розташовували на передній черевній стінці. Оцінюваний сигнал електричної активності ШКТ оброблявся оригінальною програмою з використанням алгоритмів швидкого перетворення Фур'є і Вейвлет. Дані обробки сигналу надаються у вигляді таблиць числових величин і графіків, що показують спектр сигналу за потужністю, частотою та амплітудою в періоди травної активності та спокою. Спектром сигналу зветься розкладання сигналу за різними ортогональними системами функцій. Унаслідок сигнал із часової ділянки перетворюється в частотну, отримані спектральні складові показують величину гармоніки, чинній на даній частоті. Відзнятий сигнал є нестаціонарним, тому проводиться обчислення спектра на відрізках сигналу постійної тривалості.
При аналізу сигналу розраховуються такі абсолютні та відносні показники. Потужність електричного сигналу визначається на основі отриманих у результаті спектрального аналізу даних дослідження. Розраховується потужність сигналу по кожному частотному відділу Р (i) (тобто по частотах, характерних для шлунка, дванадцятипалої кишки, тонкої, клубової та товстої кишки) і сумарна потужність Рs. Сумарна потужність характеризує загальний сумарний рівень електричної активності всіх відділів ШКТ за весь час дослідження. Р (i) − відбиває абсолютну електричну активність кожного відділу ШКТ. При аналізу отриманих даних було виявлено, що цифри абсолютної потужності Рs і Р (i) відрізняються у здорових обстежуваних і пацієнтів з однаковим діагнозом. Тим не менш, сумарна потужність електричного сигналу (Рs) і потужність сигналу по кожному частотному відділу Р (i) у хворих з парезами кишківника, із занедбаною формою кишкової непрохідності та мезентеритальним тромбозом залишається низькою, порівняно зі здоровими пацієнтами, що дозволяє оцінити динаміку змін електричної активності при харчовій та медикаментозній стимуляції. На відміну від абсолютних, достовірно стабільними виявилися відносні показники електричної активності Р (i) / Рs. Цей показник являє собою відношення абсолютних значень електричної активності в кожному відділі ШKТ Р (i) до сумарної активності, Рs. Набір п'яти показників Р (i) / Рs є основним при розшифровці даних ПЕГЕГ. Він визначається у відсотках внеском кожного відділу ШКТ у сумарний рівень електричної активності. Наступний показник моторної функції ШКТ − коефіцієнт ритмічності − К-ritm, розраховується як співвідношення довжини огинаючої спектр відділу ШКТ до ширини спектральної ділянки на осі абсцис. Показник цей, як було відзначено при проведенні експериментальних робіт, досить точно відображає ритмічність скорочень. З його допомогою можна оцінити наявність і характер пропульсивних скорочень гладком'язових структур для кожного відділу ШКТ. Відсутність ритмічних скорочень − випадіння їх або збільшення частоти, викликає зміну показника відповідно в бік зменшення або збільшення,  порівняно з показниками здорових людей. З нормальної фізіології випливає, що лише адекватна робота всіх відділів ШКТ забезпечує нормальну евакуацію хімусу. Відповідно, цей стан повинні характеризувати стабільні показники співвідношень електричної активності різних відділів ШКТ. Звідси з'явилися ще 4 показника коефіцієнта співвідношення −відношення електричної активності вищерозміщеного відділу до того. що пролягає нижче Р (і) / Р (і + 1). Ураховуючи, що діапазон абсолютних показників протягом дослідження досить великий, для аналізу сигналу ПЕГЕГ за потужністю ми використовуємо три відносних показника:
− Р (і) / Рs, (%) − відносну електричну активність кожного відділу ШКТ;
− Р (і) / Р (і + 1) − коефіцієнт співвідношення;
− К-ritm − коефіцієнт ритмічності.

Аналіз  даних, що отримали, включає порівняння показників, одержаних при дослідженні натщесерце, з нормою, а також порівняння показників електричної активності, отриманих після стандартного харчового стимулятора, з даними дослідження натщесерце кожного пацієнта.

Однак середні значення демонструють лише загальні тенденції, тому при аналізу сигналу, необхідно звертати увагу на динамічне, щохвилини зміну показників у кожному відділі ШКТ протягом усього часу дослідження. При цьому оцінювати швидкість, силу, фазовість і періодичність зміни показників у відповідь на харчовий стимулятор або проведене лікування. При аналізу сигналу також оцінюються його частотні й амплітудні характеристики. В основу оцінювання електрофізіологічної активності ШКТ на підставі частотних характеристик лягла класифікація біоелектричних хвиль ШКТ за В. Г. Ребровим [98].

При частотній характеристиці сигналу визначається основний параметр − домінуюча частота коливань у кожному відділі ШКТ. Основна увага приділяється відхиленню частоти електричної активності кожного відділу ШКТ від норми. Цей варіант аналізу сигналу найбільш часто використовується в електрогастрографії, де виділяють нормогастрію − при частоті від 2 до 4 циклів на хвилину; брадигастрію − при частоті менше 2-х циклів на хвилину; тахігастрію − при частоті від 4 до 10 в хвилину. Аналіз амлітуди сигналу здійснюється за допомогою непараметричного спектрального Вейвлет – аналізу біологічних і медичних кривих. 
Вейвлет − перетворення сигналу полягає в його розкладанні по базису, сконструйованому із хвилеподібної функції, що володіє певними властивостями, а саме: нульовим інтегральним значенням; гарною локалізацією як у тимчасовому, так і в частотному просторі (рис.2.2). Для аналізу використовувалися два типи Вейвлетів − Вейвлет Морле та Мексиканська шляпа. Вейвлет Морле дозволяє виявити локалізацію в часі імпульсів, а Мексиканська шляпа − періодичність сигналу (рис.2.3). Переваги такого математичного аналізу в можливості більш точного виявлення амплітудного злету сигналу й локалізація його за частотою й часом, що необхідно для діагностики механічних порушень моторної функції ШКТ і рефлюксів.
[image: image3.png]Analyzed Signal

0 ARV A A A ——]

500 1000 1500 2000 2500 3000

Scalogram

0.03

0.02

0.02

0.01

Scale

0.01

0.00

500 000 1500 2000 2500 3000
Time (or Space) b





Рис. 2.2 Електрогастроентерографічний Вейвлет – спектр.
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Рис. 2.3 Електрогастроентерографічний Вейвлет – спектр (3D).
Усі діагностичні показники в цій системі розраховуються автоматичним способом за результатами спектральної обробки ПЕГЕГ. Таким чином, використання ПЕГЕГ із сучасною комп'ютерною програмою аналізу даних дозволяє отримувати об'єктивну й повну інформацію про моторну та евакуаторну функції ШКТ.

Визначення лейкоцитарного індексу інтоксикації. Загальноприйнятим критерієм для оцінювання гострого ендотоксикозу до цього часу вважають ЛІІ, перший варіант якого запропонований вітчизняним хірургом Кальф-Каліфом Я. Я. в 1941 році. Інформативність цього індексу доведена при багатьох гострих хірургічних захворюваннях органів черевної порожнини. Нами використовувався ЛІІ за Химич С. Ф. у модифікації Костюченко А. Л. [Костюченко А. Л. Интенсивная терапия послеоперационной раневой инфекции и сепсиса / Костюченко А. Л., Бельских А. Н., Тулупов А. Н. − СПб.: Фолиант, 2000. − 448 с.].
Морфологічне дослідження. Матеріал для морфологічного дослідження включав ділянку анастомозу й регіонарні (брижові) лімфатичні вузли (операційний і аутопсійний матеріал). Зразки тканин фіксували в 10% нейтральному формаліні і, за стандартною схемою, заливали в парафін. Гістологічні зрізи товщиною 4-5 мкм фарбували гематоксиліном й еозином, пікрофуксином за Ван Гізоном, використовували схеми, викладені в інструкціях з гістологічної та гістохімічної техніки [Е. Пірс. Гістохімія (теоретична й прикладна) / Пірс Е. – М.: Иностранная литература, 1962. – 962 с.]. Мікропрепарати вивчали на мікроскопі «Olympus BX-41». За загальноприйнятою методикою, непрямим імунопероксидазним методом за допомогою моноклональних антитіл, виявляли Т- лімфоцити-хелпери (СD4), Т-лімфоцити-супресори / кілери (СD8), проліферативну активність колоноцитів, лімфоцитів і клітин строми (експресію ядрами клітин антигену Кi-67) і фібронектин.

Морфологічно оцінений місцевий (регіонарний) імунітет у ділянці товстокишкових анастомозів. З цією метою в динаміці досліджувалася ділянка товстокишкових анастомозів у 9 хворих, померлих від інфаркту міокарда, тромбоемболії легеневої артерії та інсульту в терміни від 1-єї до 30-ти діб після операції з накладанням товстокишкових анастомозів. Морфологічно вивчені ділянки кишки на відстані 0,5-1,5 см від анастомозу та ділянки її тканини з анастомозів (аутопсійний матеріал). Для порівняння вивчали місцевий (регіонарний) імунітет у ділянці колостом у 12 хворих, оперованих із приводу пухлини ободової кишки, завороту сигмоподібної кишки й відриву брижі ободової кишки (закрита травма живота).
При морфо-функціональному порівнянні аутопсійного матеріалу ділянки анастомозу й морфо-функціональному порівнянні слизової товстої кишки, узятої з ділянки колостоми, були отримані ідентичні результати морфологічних змін слизової товстої кишки, що й було використано в процесі контрольованого (морфологічного) проспективного дослідження в оцінці ефективності місцевої імунопрофілактики неспроможності товстокишкових анастомозів.
У процесі лікування в основній клінічній групі проведене морфологічне дослідження ендоскопічних біоптатів з ділянки товстокишкових анастомозів (морфологічний контроль - 4) у 10 хворих, отримані при колоноскопії на 14-30 добу. Морфо-функціональне дослідження аутопсійного матеріалу з ділянки анастомозу в 3 померлих хворих (яким проводилася парамезентеріальна − місцева імунопрофілактика неспроможності товстокишкового анастомозу), а також морфо-функціональне порівняння слизової товстої кишки , що взяте при колоноскопії, і слизової, що взята з ділянки колостоми у хворих основної клінічної групи, підтвердило ідентичність результатів імуноморфологічних змін слизової товстої кишки. Морфологічні дослідження слизової товстої кишки при проведенні місцевої імунопрофілактики виконувались у хворих з колостомою (1-3, 5-14 і 28-30-у добу після операції), що забезпечило можливість візуалізації структурно-функціональних змін тканини товстої кишки та місцевої (регіонарної) системи імунітету у відповідь на імунотерапію.

Лабораторні дослідження. При обстеженні хворих після перенесених операцій на товстій кишці виконували традиційні аналізи крові та сечі. Досліджувався рівень сечовини, білірубіну, активність аланінамінотрансферази, аспартатамінотрансферази, вміст цукру крові, загального білка і його фракцій, протромбіновий індекс, час згортання й час кровотечі, вміст фібриногену і в низці випадків розгорнута коагулограма. 

Для бактеріологічного дослідження використовувався матеріал, зібраний у стерильні пробірки та доставлений у бактеріологічну лабораторію протягом 1-2 годин після забору, що забезпечувало збереження життєздатності більшості мікроорганізмів.

Для визначення чутливості мікрофлори до антибіотиків ми використали дифузійний метод визначення чутливості до антибіотиків. При визначенні чутливості ДДМ на поверхню агару в чашці Петрі наносилася бактеріальна суспензія певної щільності (зазвичай еквівалентна стандарту мутності 0,5 за McFarland) і потім вміщалися диски, що містять певну стандартну кількість антибіотика. 
Методика визначення 5-НТ у сироватці крові у досліджуваних пацієнтів проводилася в такий спосіб: проводили забір крові з ліктьової вени в кількості 5,0 мл. Надалі кров центрифугували при 3000 об/хв і відбирали сироватку в кількості 400 мкл для визначення 5-НТ. Визначення вмісту 5-НТ  у хворих здійснювалося методом мікроколоночної високоефективної рідинної хроматографії (ВЕРХ) з флуориметричним детектуванням (Е. М. Королева,), з використанням апарату ХЖ-1311 (НУО Аналітичного приладобудування; Санкт-Петербург) [Королёва Е.М. Определение аминокислот и их моноаминовых метаболитов в физиологических жидкостях методом микроколоночной жидкостной хроматографии с флуориметрическим детектированием: дисс. … канд. хим. наук.: 02.00.02 / Е.М. Королёва; СПб. гос. ун − т. − СПб., 1998. − С. 78 - 86].
У роботі використаний найбільш простий і загальнодоступний метод детектування СМП за Габріелян Н.І [Габриелян Н. И. Диагностическая ценность определения средних молекул в плазме крови при нефрологических заболеваниях / Н. И. Габриелян, А. А. Дмитриев, Г. П. Кулаков // Клиническая медицина. – 1981. − №10. – С. 38-42]. Кров хворих центрифугували при 3000 об / хв протягом 30 хв. Після центрифугування сироватка відбиралася й вироблялося осадження великомолекулярних білків плазми крові 10% розчином трихлороцтової кислоти у співвідношенні 2: 1. У подальшому проводилася спектрофотометрія водного розчину супернатанта при X = 254 нм і X = 280 нм. Виміри виконувалися на спектрофотометрі СФ-25 (ЛОМО, С.Петербург).
Ендоскопічні дослідження. Ректороманоскопія виконувалася жорстким ректоскопом у коліно-ліктьовому положенні після підготовки товстої кишки рутинним методом клізм. При цьому оцінювали довжину й функціональний стан відключеного відділу товстої кишки та виключали рецидив пухлинного процесу в культі прямої кишки після обструктивних резекцій.
Фіброколоноскопія виконувалася після підготовки товстої кишки за допомогою клізми або з використанням осмотичних проносних, апаратом «OLYMPUS» (Японія). Дослідження виконувалося через пряму кишку й колостому.

Для оцінки перебігу післяопераційного періоду пацієнта проводився аналіз результатів застосування наркотичних і ненаркотичних анальгетиків, температурної реакції, вивчалися динаміка деяких показників загального аналізу крові (загальний лейкоцитоз, вміст паличкоядерних і сегментоядерних нейтрофілів, кількість лімфоцитів, ШОЕ), середня тривалість операції, початок відходження газів і калових мас природним шляхом, наявність ускладнень. Динаміка порушень перерахованих показників  свідчить про адаптаційні здібності організму. Природно, що більш травматичні операції призводять до значно виражених зрушень й уповільненої нормалізації гомеостазу.
2.3. Характеристика використаних у роботі фармакологічних засобів
5-гідрокситриптамін, 5-НТ( серотонін) − один з основних нейромедиторів. За хімічною будовою серотонін відноситься до біогенних амінів, класу триптаміну. 

Серотонін утворюється з амінокислоти триптофану шляхом її послідовного 5-гідроксилювання ферментом 5-триптофангідроксилазою. Узаємодіючи із серотоніновими рецепторами на мембрані гладком'язової клітини, серотонін активує кальцієві канали, через які збільшується струм Са2 + усередину міоцита. 

Підвищення концентрації Са2 + у плазмі клітини активує процеси скорочення гладких м'язів. Серотонін відіграє важливу роль у регуляції моторики та секреції в шлунково-кишковому тракті, посилюючи його перистальтику й секреторну активність. Крім того, серотонін відіграє роль фактора росту для деяких видів симбіотичних мікроорганізмів, посилює бактеріальний метаболізм у товстій кишці. Самі бактерії товстої кишки також вносять певний внесок у секрецію серотоніну кишечником, оскільки багато видів симбіотичних бактерій мають здатність декарбоксилювати триптофан. Дисфункція гладкої мускулатури, що виникла в результаті порушення взаємодії серотоніну з його рецепторами, призводить до порушення ендогенної вазомоторики, порушення мікроциркуляції, до виникнення локальної та регіональної гіпоксії, ушкодження та некрозу тканин. Надалі міоцити виявляються нездатними до сприйняття нервових імпульсів, зважаючи на виражені метаболічні зрушення та внутрішньоклітинні електролітні порушення. Усе це призводить до розтягування кишкових петель і підвищення внутрішньопорожнинного тиску, привівши до ушкодження як усю травну систему, так й інші функціональні системи гомеостазу.

Т-активін (тактивін, новолат. Tactivinum) − поліпептидний препарат, що одержують з тимуса великої рогатої худоби. Т-активін є імуностимулюючим засобом. При імунодефіцитних станах препарат нормалізує кількісні та функціональні показники Т-системи імунітету, стимулює продукцію лімфокінів, у тому числі α- і γ інтерферону, відновлює активність Т-кілерів, функціональну активність стовбурових гемопоетичних клітин і нормалізує низку інших показників, що характеризують функцію Т-клітинного імунітету. Т-активін застосовується при імунодефіцитних станах з ураженням Т-системи імунітету, що виникають при інфекційних, гнійних і септичних процесах, лімфопроліферативних захворюваннях.
4-Аміно-5-хлор-N- (2-діетиламіно-етил) -2-метокси бензаміду гідро хлорид (метоклопрамід) − протиблювотний засіб,  специфічний блокатор дофамінових (D2) та серотонінових рецепторів. Надає протиблювотну дію, усуває нудоту та гикавку. Знижує рухову активність стравоходу, підвищує тонус нижнього сфінктера стравоходу, прискорює випорожнення шлунка, а також прискорює просування їжі по тонкій кишці, не викликаючи діарею. Стимулює секрецію пролактину. Секреція шлунка не змінюється. Є вказівки, що препарат сприяє загоєнню виразок шлунка та дванадцятипалої кишки. 

Неосигміна метилсульфат («Прозерин») − інгібітор холінестерази. За периферійною активністю близький до фізостигміну та галантаміну, центральної дії не чинить, оскільки погано проникає через гематоенцефалічний бар'єр.
2.4. Удосконалений спосіб ендолімфатичної інфузії
На основі даних експериментальних і клінічних досліджень низкою авторів сформульована концепція, що стосується ролі серотоніну й серотонінових рецепторів у ґенезі дисфункції гладкої мускулатури (ГМ), що є складовою частиною клінічного синдрому серотонінової недостатності. На цей час відомо, що серотонін відіграє важливу роль у регуляції функцій шлунково-кишкового тракту. Найбільший запас серотоніну в організмі знаходиться в шлунково-кишковому тракті, що становить більш ніж 95% вмісту серотоніну в усьому організму [53,114,116,117].
У клінічній практиці лікарські препарати, що застосовуються до, під час і після операції (анестетики, антибіотики, спазмолітики і ін.), здатні взаємодіяти з серотоніновими рецепторами ГМ і викликати її дисфункцію. Також необхідно враховувати, що чим важче стан хворого, тим більша кількість екзо- і ендотоксинів циркулює в крові, а кількість і доза лікарських препаратів, що застосовуються при лікуванні, зростають. У результаті збільшується й кількість хімічних речовин (лігандів), здатних зв'язуватися   із серотоніновими рецепторами ГМ та інших тканин. Дисфункція (спазм або параліч) ГМ організму, яка виникла в результаті порушення взаємодії 5НТ(серотоніну) з його рецепторами, призводить до порушення ендогенної вазомоторики та мікроциркуляції, до виникнення локальної та регіонарної гіпоксії, ушкодження та некрозу тканин. Для відновлення порушеної функції ГМ потрібне екзогенне введення додаткових доз 5 НТ, щоб «очистити» серотонінові рецептори від лігандів і тим самим нормалізувати біохімічні процеси в міоцитах.
Пригнічення перистальтики кишківника посилює порушення лімфоциркуляції на рівні кишкової стінки й центрального лімфосудинного русла, поглиблюючи парез кишківника та ендогенну інтоксикацію ( «синдром взаємного обтяження») [100]. Тому корекція порушень моторики кишківника та лімфоциркуляції є обов'язковим компонентом комплексного лікування парезу кишківника.

Показано, що при прямому введенні в лімфу лікарських препаратів, що відносяться до водорозчинних низькомолекулярних речовин, відбувається їх часткова дифузія в навколишні тканини (екстравазація) [15, 38]. Відомо також, що за рахунок депонування в лімфатичних вузлах досягається тривала терапевтична концентрація ліків унаслідок їх поступового та рівномірного надходження в кровоносне русло [69].

Так, зокрема, лікарський препарат при прямому антеградному ендолімфатичному введенні на рівні стегна зі струмом лімфи (по шляху до грудної протоки) потрапляє в лімфатичні вузли пахвової ділянки, звідки слідує до зовнішніх і загальних клубових лімфатичних вузлів і далі − у поперекові лімфатичні вузли, судини та стовбури. З огляду на їх анатомічну близькість з поперековим відділом симпатичного стовбура, черевного, верхніх і нижніх брижових нервових сплетінь [68], можна припустити, що екстравазація ліків з лімфатичного русла буде впливати на ці нервові структури.

Найбільш близьким до корисної моделі за суття  та ефектом, що отримують, є спосіб антеградної ендолімфатичної інфузії [87]. Спосіб реалізується таким чином. У хворих з хірургічною патологією черевної порожнини, які підлягають оперативному втручанню під загальним знеболенням та яким показана ендолімфатична терапія, в інтра- та післяопераційному періодах отримують згоду на виконання операції за основним захворюванням і на катетеризацію пахвового лімфатичного вузла. При цьому пальпаторно у хворого визначають найбільший поверхневий пахвовий лімфатичний вузол. Під загальною анестезією подовжнім розрізом довжиною 2 - 3 см у проекції цього поверхневого пахвового лімфатичного вузла та вибраного для резекції полюса розсікають шкіру та підшкірну жирову клітковину, оголюють полюс лімфовузла. При цьому важливо не ушкодити лімфатичні судини. Далі накладають кисетний шов синтетичною ниткою на капсулу частини лімфовузла, яка залишається на відстані 2-3 мм від передбачуваної лінії його резекції, а потім виконують резекцію обраного полюса лімфовузла, зрізаючи скальпелем полюс лімфатичного вузла. Далі малою ложкою Фолькмана  видаляють інтранодулярну пульпу. Потім беруть катетер для одноразового використання з діаметром 0,8 або 1,0 мм, усікають його трубчасту частину скальпелем на половину його трубчастої довжини, край кінця якого за місцем усікання оплавляють полум'ям з відстані 0,5 см від бокового його краю протягом 2-4 секунд. Перевіряють його прохідність стандартним розчином гепарину й кінець усіченого та оплавленого катетера занурюють в утворену порожнину лімфатичного вузла на 3-5 мм і зав'язують кисетний шов. Вводять у катетер 5000 ОД розчину гепарину  обсягом до 1 мл і перевіряють герметичність шва на усіченому катетері. Накладають шви на шкіру й підшкірну клітковину, катетер фіксують до шкіри. Ендолімфатичну інфузію і догляд за катетером проводять загальноприйнятими способами. Швидкість інфузії серотоніну адипінату, 0,2-0,25 мл на хвилину. Число інфузій визначається індивідуально, після закінчення лікування катетер видаляють.
2.5. Оперативні втручання в досліджуваних групах
Найбільша кількість хворих в обох групах –  51(47,6%) були оперовані з приводу раку прямої кишки, значно меншу кількість − з приводу пухлин низхідної та сигмоподібної ободової кишки –  28(26,4%), сліпої кишки та висхідної ободової − 23(21,2%), поперечної ободової − 5(4,8%).  Операції, виконані у хворих основної групи та групи порівняння, подано в табл.2.3.
Відповідно з діагнозом основного захворювання виконували переважно передню резекцію прямої кишки – у 19 (17,8 %) пацієнтів, менш часто черевно-анальну резекцію – у 6 (5,6 %), черевно-промежинну екстирпацію прямої кишки – у 6 (5,6 %), операцію Гартмана – у 16 (15 %), правобічну геміколектомію – у 15 (14,2 %), лівобічну геміколектомію − у 15(14,0 %), сигмоідектомію − у 5(4,7%).
Таблиця 2.3 Виконані операції у хворих основної групи та групи порівняння

	Виконані операції

	Кількість хворих 
	Усього

	
	Основна
група
	Група
порівняння
	

	Резекція поперечно-ободової кишки
	2(3,8%)
	2(3,6%) 
	4(3,7%)

	Сигмоідектомія 
	3(5,8%)
	2(3,6%)
	5(4,7%)

	Правобічна геміколектомія 
	7(13,5%)
	8(14,5%)
	15(14%)

	Реконструктивно-відновлювальні операції 
	7(13,5%)
	7(12,7)
	14(13,1%)

	Лівобічна геміколектомія
	7(13,5%)
	8(14,5%)
	15(14%)

	Операція Гартмана 
	8(15,4%)
	8(14,5%)
	16(15%)

	Передня резекція прямої кишки
	9(17,3%)
	10(18,2%)
	19(17,8%)

	Черевно-анальна резекція 
	2(3,8%)
	4(7,3%)
	6(5,6%)

	Черевно-промежинна екстирпація прямої кишки 
	3(5,8%)
	3(5,4%)
	6(5,6%)

	Колостомії 
	4(7,7%)
	3(5,4%)
	7(6,5%)

	Усього
	52(100%)
	55(100%)
	107(100%)


Відновлювальні операції виконані в (53,3%) хворих. Під відновлювальною операцією на товстій кишці розуміємо систему організаційних і хірургічних заходів, спрямованих на відтворення безперервності та прохідності кишківника шляхом формування міжкишкових анастомозів, що виключає необхідність формування стоми на передній черевній стінці під час первинної відновної операції або ліквідацію зазначеної стоми, за її наявності, під час вторинної відновної операції.
Відновлювальний етап операції передбачав формування колоректального анастомозу у (25,9%) хворих, колоанального − у (10,2%), ілеотрансверзоанастомозу − у (12,5%), міжободового − у (4,7%).

У (13,1%) хворих виконували реконструктивно-відновлювальні операції, які, на нашу думку, передбачають не тільки відновлення безперервності та прохідності кишківника, а також створення нових анатомо-функціональних структур, здатних  достатньою мірою виконувати функцію видалених, надзвичайно важливих у функціональному відношенні анатомічних відділів товстої кишки: ілеоцекального відділу ободової кишки, ампули прямої кишки, ампули та сфінктерного апарата прямої кишки. Відновлювальна операція при цьому є тільки фрагментом реконструктивно-відновлювальної.
З кількості реконструктивно-відновлювальних операцій моделювання ілеоцекального відділу після правобічної геміколектомії з метою профілактики рефлюкс-ілеїту виробляли в (7,4%) хворих, товстокишкові резервуари після гранично низької або низької передньої резекції прямої кишки формували у (8,5%) хворих з метою попередження синдрому низької передньої резекції, реконтинентні операції після екстирпації прямої кишки, що забезпечують керованість процесом випорожнення, виконували в (7,0%) пацієнтів. Більшість реконструктивно-відновлювальних операцій виконано пацієнтам, яким раніше були накладені колостоми в ході оперативних втручань із приводу раку різних відділів ободової та прямої кишки.

Основними причинами накладання колостом у цієї категорії хворих були: нерезектабельні пухлини − (7,7%), товстокишкова непрохідність − (31,2%), ускладнення після основної операції − (24,7%), превентивна колостомія − (36,4%).
Петльова трансверзостомія була в 37 пацієнтів, сигмостома одноствольна − у 35, двоствольна − 26, ілеостома в 10 осіб (у всіх випадках роз'єднана двоствольна), цекостома − 5 і зовнішні нориці були у 8 хворих.
Перед виконанням оперативних втручань усім хворим було проведено детальне обстеження. Поряд з оцінкою загального стану, клінічних та біохімічних показників крові, проводилося дослідження стану привідного та відвідного відділів товстої кишки. Із цією метою проводилися ректороманоскопія, колоноскопія, іригоскопія, оцінка функції замикального апарата прямої кишки. Хворі, раніше оперовані з приводу злоякісних новоутворень, додатково обстежувалися з метою виключення рецидиву та метастазів раку.

Терміни виконання відновлювальних операцій відрізнялися  залежно від характеру основної патології, що призвела до колостомії. Так, у хворих з онкологічними захворюваннями операції проводилися в основному 80,7% через 6-9 міс. після накладання колостоми. При травмах ми намагалися виконати відновлення товстої кишки по можливості раніше, у (65,2%) операція виконана через 3-6 міс.

При петльових сигмо- і трансверзостомах у більшості випадків виконувалося внутрішньочеревинне закриття колостом з анастомозом за Мельниковим − 62. У 7 хворих в ході операції довелося виконати резекцію ділянки товстої кишки з накладанням міжкишкового анастомозу "кінець у кінець".

Для відновлення кишкової безперервності після операції Гартмана при обмеженій рухливості функціонуючого відділу ободової кишки проводили додаткову мобілізацію її лівої половини, а при необхідності− і правої з подальшим їх низведенням. Колоректальний анастомоз накладався як ручним, так і апаратним способом − 12.  Для цієї мети використовувалися циркулярні зшиваючі апарати.

Технічно важче було здійснювати оперативне втручання в умовах розлитого перитоніту. Травматична операція та важкий післяопераційний період з явищами тривалого парезу сприяють розвитку великої кількості спайок у черевній порожнині.

В одному випадку рання спроба закрити кишкову норицю закінчилася невдачею через обширний спайковий процес. Ризик ускладнень вісцеролізу змусив нас відмовитися від відновної операції. Тому в таких випадках ми робимо оперативне втручання не раніше 6-9 місяців після першої операції. У трьох пацієнтів причиною обструктивної резекції став анаеробний парапроктит. У двох випадках була накладена петльова двоствольна сигмостома, в одному випадку петльова двоствольна трансверзостома. Трансверзостомія виконувалася у зв'язку з переходом гнійного процесу на передню черевну стінку у пахвовій ділянці.
Як варіант реконструктивно-відновлювальної операції в пацієнтів після обструктивних резекцій товстої кишки є одномоментна резекція кишкової нориці з накладанням міжкишкового анастомозу. Однак у деяких випадків подібна операція або технічно неможлива, або вкрай ризикована через розвиток прогнозованих ранніх післяопераційних ускладнень. У таких випадках доводиться вдаватися до багатоетапних операцій щодо закриття кишкових нориць.
При двоствольних колостомах у більшості випадків реконструктивно-відновлювальні операції виконувалися з місцевого доступу, тобто із зони розташування нориці. При одноствольних колостомах виконували операцію як з місцевого, так і з серединного доступу. При наявності одноствольних колостом (найчастіше після обструктивних резекцій за типом Гартмана) після обстеження, відповідної підготовки шкіри навколо колостоми та оцінки стану товстої кишки (стриктура колостоми, діастаз між колостомою та відключеною куксою кишки) нами виконана одномоментна ліквідація кишкової нориці з накладанням ілеоколоанастомозу або коло-колоанастомозу. При цьому перевагу віддавали анастомозу кінець у кінець як найбільш функціональному. При явній невідповідності діаметрів кишок у 29 хворих були змушені вдатися до накладання анастомозів за типом кінець у бік і бік у бік.
При одноствольних трансверзостомах після обструктивних резекцій товстої кишки за типом Гартмана реконструктивно-відновлювальні операції також здійснюються через рану, утворену після відділення колостоми від черевної стінки. При однакових розмірах кишок, що зшиваються, формували анастомоз переважніше кінець у кінець. При значній невідповідності діаметра кишок центральний кінець кишки вшивається в бік периферичного. При закритті одноствольної трансверзостоми з коротким постстомальним сегментом операція ускладнюється його пошуком та ідентифікацією. Доопераційне обстеження за допомогою іригографії не завжди дозволяє уявити його розташування. Спайковий процес, великий діастаз між кишками, а також коротка кукса змушують збільшувати операційний доступ у потрібному напрямку. Після виділення кукси з навколишніх тканин проводиться резекція мобілізованої ділянки кишки з колостомою та накладається анастомоз. Великий діастаз між периферійним і центральним кінцями кишки у 12 пацієнтів вимагав виконання мобілізації анастомозуючих відділів товстої кишки.
У 65 випадках операція здійснювалася після серединної лапаротомії. Це диктувалося необхідністю мобілізації «короткої» кукси прямої кишки для виконання реконструктивно-відновлювальної операції. Подібні ситуації виникли також у хворих, у яких, за даними обстеження, був високий ризик рецидиву раку, що вимагало виконання ретельної ревізії черевної порожнини, неможливою з рани після зняття колостоми. З нижньосерединної лапаротомії починалися операції з метою накладання У-подібного анастомозу без зняття колостоми у хворих з вираженими запальними змінами в ділянці колостоми та у хворих, ослаблених вираженою супутньою патологією.
При великому діастазі або короткій петлі кишки вдавалися до мобілізації верхніх відділів для накладання кишкового анастомозу без натягу. У нашому дослідженні це знадобилося в 7 пацієнтів. У 5 випадках довелося мобілізувати лівий вигин ободової кишки для накладання сигма-ректального анастомозу. У двох випадках при наявності одноствольної трансверзостоми та кукси на рівні верхнеампулярного відділу прямої кишки для накладання трансверзоректоанастомозу знадобилася мобілізація правого вигину ободової кишки з інверсією кишки на 180 градусів. У всіх цих випадках операцію починали із серединної лапаротомії без зняття колостоми. Проводили ретельну ревізію черевної порожнини, диференціювали постстомальний сегмент кишки та при необхідності мобілізовували культю прямої кишки. При мобілізації кукси прямої кишки необхідно зберегти її середні ректальні артерії. З метою усунення натягу в зоні передбачуваного анастомозу проводиться мобілізація престомального сегмента товстої кишки. Переконавшись у можливості реконструктивно-відновлювальної операції, здійснюється висічення колостоми та резекція ділянки товстої кишки, що несе норицю. Після цього формується коло-ректоанастомоз.

При наявності факторів, що обтяжують реконструктивні втручання, проводили в кілька етапів. Такими факторами є великі параколостомічні грижі, що вимагають, окрім розтину грижі, ще й делікатної абдомінопластики. Виконання розтину грижі при наявності функціонуючої колостоми призводить до нагноєння рани, яка в подальшому заживає вторинним натягом з утворенням рубця й формуванням ще більшої вентральної грижі. Наявність мацерації шкіри навколо стоми (частіше при ілеостомах), яка не піддається інтенсивному лікуванню до операції, також призводить до нагноєння рани. У цих випадках перший етап операції дозволяє добре санувати вимкнуту кишку, що несе норицю,  ліквідувати запалення шкіри навколо колостоми, це призводить до мінімальної кількості гнійних ускладнень. Така тактика виправдана й при стриктурах колостоми з наростанням явищ кишкової непрохідності, коли одномоментне внутрішньочеревне накладання кишкового анастомозу небезпечне його неспроможністю, а звичайні реконструкції колостоми виявляються неефективними, оскільки стриктуровання рецидивує вже через 1 -2 місяці.

У зв'язку з масивним викидом через цекостому тонкокишкового вмісту та вираженої внаслідок цього мацерації шкіри навколо колостоми операції ризиковані рецидивом нориці. Закриття двоствольних трансверзом виконано 29 хворим. У всіх випадках закриття проводилося з рани, що утворюється після зняття колостоми, тобто з місцевого доступу.

Техніка відновлення безперервності товстої кишки при закритті двоствольних сигмостом аналогічна такій при трансверзостомії. Тільки в одному випадку операція здійснена із серединної лапаротомії. Це було обумовлено підозрою на дисемінацію пухлинного процесу по черевній порожнині, хоча проведене передопераційне рентгенівське дослідження легень, товстої кишки, ультразвукове дослідження черевної порожнини не підтверджували цього. Клінічно складалося враження про рецидив ракового процесу (схуднення, поганий апетит, слабкість). При лапаротомії та ревізії черевної порожнини даних за рецидив захворювання не виявлено. Хворому виконана реконструктивно-відновлювальна операція. Післяопераційний період перебігав без ускладнень.

Стриктура колостоми також припускає додаткові труднощі при її реконструкції та може погіршити результати операції, оскільки при цьому створюються несприятливі умови для передопераційної санації кишки: кишковий вміст, багатий патогенною мікробною флорою, збільшує ризик інтраопераційного ендогенного інфікування, і, отже, кількість післяопераційних гнійних ускладнень. У деяких випадках, унаслідок кишкової непрохідності, одноетапна ліквідація стоми взагалі виявляється нездійсненною. У цих випадках на першому етапі здійснюється лише реконструкція колостоми, і вже після відновлення пасажу калу та очищення кишки відновлюється прохідність по кишковій трубці. При формуванні колостомічного отвору в передній черевній стінці необхідно це робити так, щоб його діаметр не перевищував діаметра виведеної кишки; перед проведенням кишки здійснити контроль гемостазу, обов'язково використовувати підшивання кишки до апоневрозу. У наших спостереженнях в 7 хворих при виконанні повторної операції зустрівся резектабельний рецидив пухлини. В одному випадку ми відмовилися від колопластики та обмежилися видаленням рецидиву пухлини. У шести хворих видалення рецидиву пухлини поєднувалося з виконанням колопластики. У трьох випадках, коли хворих оперували в терміни від 12 до 14 місяців, був виявлений нерезектабельний рецидив пухлини.

У хворих, яким здійснювалося накладання стоми внаслідок травми товстої кишки, можливе скорочення термінів її закриття до 2-3 місяців. Подовження термінів доцільно в пацієнтів, які перенесли розповсюджений гнійний перитоніт, а також у літніх хворих з вираженою супутньою патологією, яким необхідна адекватна корекція загальносоматичного стану.

Скрепкові зшиваючі апарати застосовуються в хірургії вже багато десятиліть. Усього в основній групі пацієнтів цей метод застосований у 12 хворих (23,1%), з них 7 чоловіків (13,5%), 5 жінок (9,6%). Як уже зазначалося вище, багато важливих моментів операції у всіх досліджуваних підгрупах не відрізнялися один від одного.

Для накладання циркулярних анастомозів використовувалися внутрішньопросвітні степлери чотирьох розмірів PROXIMATE ILS CDH 29, CDH 33 і ENDOPATH STEALTH ECS 29, ECS 33, що дозволяло підібрати відповідний інструмент залежно від діаметра анастомозу.

Конструкція степлера давала змогу фіксувати один з кінців анастомозу на голівці апарата, що від'єднується , це полегшувало доступ до зони анастомозу, дозволяло хірургу контролювати ступінь компресії тканин шляхом регуляції висоти закритих дужок і полегшувало введення апарата, маніпулювання та вилучення. З 12 пацієнтів постколостомічна культя менше 10 см спостерігалася в 1 хворого (8,3%); довжиною від 11 до 16 см в 7 оперованих (58,3%) і більше 16 см за протяжністю відзначена в 4 пацієнтів (33,3%). У 5 хворих (41,7%) діастаз між колостомою та проксимальною куксою менше 10 см, а в 7 хворих (58,3%) цей проміжок 10 і більше см. У цій групі хворих (зі скреперним апаратним анастомозом) безперевність товстої кишки у 8 випадках (66,7%) відновлена накладанням циркулярного анастомозу «кінець у кінець» (рис.2.3), а 4 хворим (33,3%) було накладено анастомоз «кінець у бік ».

Труднощі при мобілізації привідної кишки й виділення постколостомічної ділянки кишки виникали у 12,3% пацієнтів аналізованої групи. Здебільшого складності були обумовлені вираженим спайковим процесом і необхідністю збереження адекватного кровообігу мобілізованих ділянок кишківника.
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Рис. 2.3. Хворий Н., 65 р. Накладання циркулярного анастомозу
Усього післяопераційних ускладнень у групі хворих зі скреперним апаратним анастомозом зафіксовано в 1 пацієнта (8,3%) у післяопераційному періоді діагностовано абсцес черевної порожнини. В 11 пацієнтів (91,7%) післяопераційний період перебігав без ускладнень.
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Рис. 2.4. Хворий Л., 57 р. Використання лінійного степлера

У єдиного хворого з короткою постколостомічною куксою (менше 10 см) у післяопераційному періоді розвинулося ускладнення у вигляді абсцесу черевної порожнини, що вимагало повторної операції. Надалі, на тлі комплексного інтенсивного лікування, удалося впоратися з розвиненими ускладненнями, хворий одужав. Летальних випадків не було.

Таким чином, аналіз результатів відновлення товстої кишки із застосуванням апаратного скреперного циркулярного міжкишкового анастомозу засвідчив переваги апаратного скреперного анастомозу: а) стандартизація анастомозів; б) зручність і простота застосування; в) підвищена герметичність; г) зменшення часу накладання співустя та скорочення числа ускладнень; д) підвищення асептичності операції; е) зниження травматичності хірургічного втручання при порівнянні з результатами, продемонстрованими в групі хворих з ручним анастомозом, ми не виявили помітних відмінностей у показниках. Єдиний показник, що звертає на себе увагу, різниця в кількості ускладнень залежно від виду анастомозу. Основною причиною незадовільних результатів є прояв в певних умовах уже відомих недоліків механічного скреперного шва − біологічна негерметичність скреперного шва, викликана проникненням інфекції по ходу наскрізних каналів утворених дужками, які непрошиті, часткове проколювання судин і неповне їх потрапляння в шов; особливою проблемою були труднощі вилучення зшиваючого апарата із вже зшитого циркулярного анастомозу, що викликає у низці випадків травму анастомозу, а також здатне призводити до анастомозитів, інфільтратів, неспроможності скреперного шва. У наших спостереженнях такими умовами можна вважати недостатню довжину постколостомічної кукси в поєднанні з похибками в мобілізації анастомозуючих ділянок кишки. Додатковим фактором можна вважати вид анастомозу при анастомозі кінець у кінець ускладнень в 3 рази більше ніж при анастомозі кінець у бік. Швидше за все, це пов'язано з технічними особливостями зшиваючого скреперного апарата у вигляді труднощів витягання апарата після накладання циркулярного шва при наявності вихідної грубої деформованої кукси. Можливість травматизації лінії шва з подальшим розвитком ускладнень підтверджується фактом, що при «оптимальних» умовах (анастомоз кінець у кінець при довгій постколостомічній культі та анастомоз кінець у бік при достатній довжині привідної кишки) наявність інтраабдомінального післяопераційного ускладнення зафіксовано тільки в 1 хворого.
2.6. Методика раннього відновлення моторно-евакуаторної функції кишківника з використанням зовнішньої електростимуляції
Методика полягає в тому, що наприкінці операції під УЗ - контролем в епігастральній ділянці робили пункцію передньої черевної стінки голкою діаметром 0,3 мм. Активний електрод проводили через просвіт голки в черевну порожнину. Оголений кінець активного електрода одним або двома швами пришивався на передню поверхню стінки пілоричного відділу шлунка. Пункційна голка видалялась, провід закріплювався до шкіри шовковим швом. Проводився контрольний огляд становища активного електрода на передній поверхні пілоричного відділу шлунка. Індиферентним електродом є корпус однокамерного електрокардіостимулятора ЕКС-511, який видає прямокутні електричні імпульси частотою 50 Гц і силою струму 5mА.
Установка активного електрода в ділянку пілоричного відділу шлунка обумовлена тим, що тут знаходиться одна із зон моторної активності шлункового - кишкового тракту (пейсмеккер ритму перистальтики), що має найнижчий поріг збудження − 3,5mА. При необхідності електростимуляції ШКТ активний електрод приєднують до виходу електростимулятора, що є «+» батареї, а корпус кардіостимулятора «-» батареї.
2.7. Методи статистичної обробки матеріалу
Відомості про кожного пацієнта вводилися в пам'ять комп'ютера у вигляді файлу даних, виготовленого в стандартній формі Excel. Статистична обробка даних проводилася на персональному комп'ютері з використанням пакета статистичних програм STATISTIC А фірми StatSoft, Inc., (США) BIOSTAT версії 3,03 фірми Мс Graw-Hill, Inc (США).
Статистичною обробкою матеріалу передбачалося отримання комбінаційних таблиць, діаграм, графіків та аналітичних показників: структури (р), середніх величин (М) і стандартних відхилень. У ході аналізу використовувалися три рівня значимості розбіжностей: р <0,05; р <0,01; р <0,001 -достовірність відмінностей 95%, 99% і 99.9% відповідно. Для проведення статистичного аналізу даних використовувалися такі статистичні методи:

− К
критерій Колмогорова - Смирнова для перевірки на нормальність

розподілів спостережуваних ознак;

− T-критерій Стьюдента, критерій Ньюмана - Кейлса і критерій Даннет

для нормально розподілених перемінних;
− непараметричні статистичні методи (критерій Манна - Уїтні, критерій Краскела - Уоліса, критерій Фрідмана) у випадках, коли закон розподілу досліджуваних величин відрізнявся від нормального;

− точний метод Фішера (ТМФ) і критерій хі-квадрат для аналізу альтернативних ознак і даних, визначених на дискретних шкалах виміру. Точний метод Фішера застосовувався в тих випадках, коли будь− яке значення ознаки зустрічалося дуже рідко (аж до нуля раз);

− неоднорідна послідовна статистична процедура розпізнавання застосовувалася для оцінювання інформативності повного простору ознак для розрізнення всіх заданих дослідником груп.

Після порівняння груп за кожною ознакою окремо оцінювалася інформативність повного простору ознак для розрізнення всіх заданих нами груп (методи багатофакторного аналізу).

Усі отримані результати були піддані статистичній обробці з побудовою для наочності графіків з використанням програми Microsoft Excel 2013 for Windows.
РОЗДІЛ 3
ВПЛИВ ОперативнИХ втручань на МОТОРНУ АКТИВНІСТЬ КИШКІВНИКА ТА ПРОФІЛАКТИКА ПІСЛЯОПЕРАЦІЙНОГО парезу КИШКІВНИКА ПІСЛЯ ОПЕРАЦІЙ НА ТОВСТІЙ КИШЦІ

3.1. Загальні закономірності функціональних порушень моторної функції кишківника після різних операцій на черевній порожнині
Оцінка функціонального стану ШКТ і добір адекватної коригуючої терапії у хворих з порушенням МЕФ ШКТ у ранньому післяопераційному періоді залишається одним з актуальних та одночасно складних завдань хірургії, ураховуючи тяжкість стану хворих після операції.
Для виявлення загальних закономірностей відновлення МЕФ ШКТ дозволило окремо провести обстеження 153 пацієнтів, після різних оперативних втручань, у тому числі й на товстій кишці. У дослідженні пацієнтів у післяопераційному періоді ми ставили два тактичних завдання: оцінити швидкість розв'язання парезу кишківника та варіанти його корекції в післяопераційному періоді  залежно від виду перенесеної операції.
Відомо, що перебіг післяопераційного періоду значно відрізняється залежно від виду перенесеної операції. Тому, для більш точної оцінки стану моторної функції ШКТ, 153 хворих у ранньому післяопераційному періоді були розподілені нами на три групи за характером перенесених оперативних втручань.
Групу 1 становили 57 пацієнтів після лапароскопічних операцій: у 19-ти з них була виконана лапароскопічна холецистектомія, 38 − лапароскопічний адгезіолізис через 4 доби після розв'язання явищ спайкової кишковою непрохідності. Усі хворі в цій групі оперовані в плановому порядку, післяопераційних ускладнень і летальності не було.
Групу 2 становили 65 пацієнтів після стандартних операцій на органах черевної порожнини, виконаних серединним лапаротомним доступом. Більшість хворих у цій групі становили пацієнти, які перенесли лапаротомію без втручань на органах черевної порожнини − 34 (52,3%). Сюди були залучені пацієнти зі спайковою кишковою непрохідністю, операція у яких полягала в розтині спайок (15), хворі оперовані у зв'язку з проникаючим колото-різаним пораненням, без ушкоджень органів черевної порожнини (19). До групи було залучено 13 пацієнтів з гострою тонкокишковою непрохідністю, у 10 випадках − странгуляційною, у 3 − обтураційною, зумовленою фітобезоаром у двох пацієнтів, і жовчним каменем в одному випадку. У пацієнтів з ГКН  у жодному випадку не  потрібне виконання тривалої назоінтестинальної інтубація тонкої кишки в післяопераційному періоді. У 8 (61,5%) пацієнтів назоінтестинальна інтубація була виконана одномоментно під час оперативного втручання. Також до групи було залучено 18 пацієнтів після термінових операцій на шлунку з приводу шлунково-кишкової кровотечі − у 10 випадках після ваготомії та пілоропластики, у 8 − після ваготомії і антрумрезекції шлунка.

До групи 3 було залучено 31 пацієнт, залучалися пацієнти з пухлинною кишковою непрохідністю та резекціями товстої кишки, оскільки виконання подібних операцій значно знижує електричну активність тонкої і товстої кишки в ранньому післяопераційному періоді та вимагає індивідуального аналізу моторно-евакуаторних порушень. У 8 випадках відзначена перфорація товстої кишки, у 10 випадках − резекція товстої кишки за типом Гартмана, у 9 пацієнтів − гострий гангренозний, перфоративний апендицит. Реконструктивно – відновні операції виконані в 4 випадках. 18 хворих надходили в клініку через 24 і більше годин від початку захворювання з картиною септичних ускладнень. Середній бал МРI становив 19,4 ± 3,7 балів. Важкий перитоніт не спостерігали в жодного пацієнта, операцію у всіх випадках закінчували дренуванням черевної порожнини, у 18 (58%) пацієнтів проводили перитонеальний лаваж протягом 3-х діб за стандартною методикою.

Моніторинг електричної активності ШКТ методом ПЕГЕГ протягом 12-24 годин виконувався всім пацієнтам 1,2,3 групи на 1 і 3-4 добу післяопераційного періоду у ВРІТ. Показники ПЕГЕГ порівнювали з показниками 32 здорових обстежуваних, яким був проведений добовий моніторинг електричної активності ШКТ.
Перебіг післяопераційного періоду й розвиток парезу кишківника значно відрізнялися  залежно від виду перенесеної операції. Показники електричної активності (Рi \ Рs) і коефіцієнта ритмічності (К-ritm) у хворих першої групи після планових лапароскопічних втручань вірогідно не відрізнялися на 1-у добу післяопераційного періоду від показників здорових обстежених (р> 0,05). Клінічних проявів парезу ШКТ у пацієнтів 1 - ї групи відзначено не було, лише у 18 (31,5%) хворих відзначали здуття живота після лапароскопічних операцій.

Результати ПЕГЕГ на 1-у добу післяопераційного періоду подано в таблиці 3.1.
Таблиця 3.1
Показники ПЕГЕГ пацієнтів 1, 2 і 3 груп на 1-у добу післяопераційного періоду.
	Показник
	Групи обстежених
	Шлунок
	ДПК
	Тонка

кишка
	Клубова кишка
	Товста

кишка

	Рі/Рs (%)

	Група 1
	24,8±4,7
	3,6±1,3
	6,5±1,8
	16,3±4,8
	48,6±7,9

	
	Група 2
	28,6±5,9
	4,8±1,2
	10,5±1,6*
	19,5±5,4*
	35,1±7,3*

	
	Група 3
	38,6±3,8*
	3,8±1,9
	23,2±6,4*
	26,7±6,8*
	8,6±3,2*

	К ritm
	Група 1
	5,9±1,4
	2,4±0,6
	3,3±1,2
	4,2±0,9
	13,6±3,4

	
	Група 2
	5,4±1,2
	2,2±0,8
	3,5±1,4
	4,8±1,2
	14,5±4,8

	
	Група 3
	3,8±2,6
	1,4±0,8
	1,8±1,1*
	2,1±0,8*
	4,3±2,2*


* р<0,05, Т-критерій Вілкоксона р>0,05.

Відновлення моторної функції кишківника відбувалося самостійно, жодному пацієнтові не потребувалося призначення прокінетиків та анітхолінестеразних препаратів. На 3-ю добу післяопераційного періоду показники ПЕГЕГ пацієнтів 1-ї групи відповідали показникам здорових обстежених.

У пацієнтів другої групи на першу добу післяопераційного періоду відзначено достовірне підвищення електричної активності (Рi \ Рs) на частотах тонкої і клубової кишки та зниження електричної активності на частотах товстої кишки  порівняно зі здоровими обстежуваними (р <0,05). Показник коефіцієнта ритмічності (К-ritm) у хворих другої групи на 1-у добу післяопераційного періоду не відрізнявся від здорових пацієнтів і пацієнтів першої групи після лапароскопічних втручань (р>0,05) (рис.3.1).
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Рис. 3.1 Хворий Г., 67 років, №1375. Розвиток парезу ШКТ. Відзначається підвищення електричної активності на частотах тонкої кишки та клубової кишки й зниження електричної активності на частотах товстої кишки.

Помірне підвищення електричної активності тонкої кишки при нормальних значеннях коефіцієнта ритмічності вказує на відсутність виражених моторних порушень тонкої кишки  та характерне для парезу ШКТ легкого ступеня тяжкості.

Клінічно парез легкого ступеня проявлявся скаргами на нудоту, здуття живота, відсутність відходження газів і випорожнень. Такий перебіг післяопераційного періоду відзначали в більшості (76,9%) хворих другої групи після лапаротомії.

У пацієнтів третьої групи на першу добу післяопераційного періоду відзначено достовірне підвищення електричної активності (Рi \ Рs) на частотах шлунка, тонкої та клубової кишки й зниження електричної активності на частотах товстої кишки порівняно зі здоровими обстежуваними (р <0,05). Крім того, у третій групі, на відміну від попередніх, відзначено зниження коефіцієнта ритмічності, у всіх відділах ШКТ, однак достовірне зниження (К-ritm) виявлено тільки на частотах тонкої, клубової та товстої кишки (р <0,05). Значне підвищення електричної активності тонкої кишки та зниження в 1,5-2 рази коефіцієнта ритмічності вказує на виражені моторні порушення тонкої кишки й характерне для парезу ШКТ середнього або важкого ступеня (рис. 3.2).
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Рис. 3.2 Хворий П., 63 р. Розвиток вираженого парезу ШКТ. Підвищення електричної активності на частотах тонкої та клубової кишки й зниження електричної активності на частотах товстої кишки. Відзначається зниження коефіцієнта ритмічності (К-ritm) у всіх відділах ШКТ
Зміни показників частотних й амплітудних характеристик сигналу в пацієнтів 1 і 2 групи виявлено не було. При аналізу частотної характеристики сигналу в пацієнтів третьої групи ми виявили достовірне підвищення частоти скорочень ШКТ до 2,61 ± 0,6 циклів на хвилину, порівняно із частотою скорочень здорових обстежених − 1,97 ± 0,6 циклів на хвилину (р <0 , 05). Середня частота скорочення різних відділів ШКТ при цьому не виходила за межі нормальних значень.
Після операцій на товстій кишці у 71% (22) хворих третьої групи розвинувся парез ШКТ середнього ступеня важкості. Клінічно парез ШКТ у пацієнтів 3 групи виявлявся скаргами на нудоту, блювоту до 3 разів на добу, відсутність відходження газів і випорожнень. Ця клінічна картина зберігалася протягом 3-5 діб і вимагала проведення інтенсивної стимулюючої терапії, для відновлення моторної функції ШКТ у всіх хворих. При аналізу електричної активності ШКТ на 3-у добу післяопераційного періоду показники ПЕГЕГ у хворих першої групи відповідали показникам здорових обстежених, клінічних проявів парезу ШКТ не було  в жодному випадку.
При аналізу показників ПЕГЕГ на 3-у добу післяопераційного періоду у хворих другої та третьої групи нами виділено 2 варіанти відновлення моторної функції ШКТ.
1 варіант (фізіологічний) при першому варіанті відновлення моторної функції ШКТ на 3-у добу післяопераційного періоду відбувалося зниження електричної активності (Pi \ Ps) на частотах шлунка, тонкої та клубової кишки до нормальних значень, при збереженні нормальних показників коефіцієнта ритмічності (К - ritm ) і адекватну відповідь на проведену стимулюючу терапію. Цей варіант відновлення моторної функції ШКТ був виявлений у 59 (90,7%) хворих 2-ї групи і 18 (58%) хворих 3-ї групи. Він вказує на фізіологічне відновлення моторної функції ШКТ у післяопераційному періоді.
2 варіант − при другому варіанті відновлення моторної функції ШКТ на 3-у добу післяопераційного періоду зберігалося підвищення електричної активності (Pi \ Ps) на частотах тонкої та клубової кишки в 1,5-2 рази вище нормальних значень. Коефіцієнт ритмічності (К ritm) залишався низьким, була відсутня відповідь на проведену стимулюючу терапію. Це вказує на виражені водно-електролітні порушення та важкий парез ШКТ.

Цей варіант моторної функції ШКТ на 3-у добу післяопераційного періоду був виявлений у 6 (9,3%) хворих 2-ї групи і 13 (42%) хворих 3-ї групи. У всіх з них клінічно виявлена картина парезу ШКТ важкого ступеня.

Таким чином, проведення планових лапароскопічних оперативних втручань не викликає значних порушень моторної функції ШКТ у ранньому післяопераційному періоді. У групі 1  в жодному випадку не було потрібне проведення медикаментозної корекції моторної функції ШКТ у післяопераційному періоді.

У групі 2 у пацієнтів після термінових та екстрених операцій, що супроводжуються лапаротомією без обширних резекцій тонкої і товстої кишки, порушення моторної функції в ранньому післяопераційному періоді характеризуються підвищенням електричної активності на частотах тонкої кишки без значних змін ритмічності скорочень. Фізіологічне відновлення моторної функції ШКТ до 3-ї доби післяопераційного періоду на тлі проведеного лікування відбувається у 90,7% пацієнтів. У 9,3% випадків може розвинутися картина парезу ШКТ.

У пацієнтів після операцій на товстій кишці порушення моторної функції ШКТ у післяопераційному періоді більш виражені. Вони характеризуються підвищенням електричної активності та зниженням коефіцієнта ритмічності на частотах тонкої кишки, підвищенням частоти й зниженням амплітуди скорочень ШКТ. Відновлення моторної функції до 3-ї доби післяопераційного періоду відбувається тільки в 58% пацієнтів, у 42% − розвивається парез ШКТ.
3.2. «Фактори ризику» виникнення парезу шлунково – кишкового тракту після операцій на товстій кишці
З метою розробки системи прогнозування ризику розвитку післяопераційного парезу ШКТ та вивчивши особливості клінічного перебігу захворювання в ранньому післяопераційному періоді та результати дослідження моторної функції ШКТ, ми прийшли до висновку, що існують фактори, що найбільш часто зустрічаються й впливають на ризик виникнення післяопераційного парезу (табл.3.2). 

Таблиця 3.2

Фактори ризику парезу ШКТ у ранньому післяопераційному періоді

	Фактор ризику
	Бал

	Чоловіча стать пацієнтів
	0,5

	Наявність супутніх захворювань
	1

	Вік старше 60 років 
	1

	Тривалість операції понад 2-х годин
	1,5

	Комбіновані оперативні втручання 
	2

	Наявність спайкового процесу в черевній порожнині, що  вимагає інтраопераціойного вісцеролізу
	3

	Інтраопераційна крововтрата понад 1 л 
	3

	Наявність вихідного порушення моторики ШКТ за даними ПЕГЕГ (стенотичні ураження товстої кишки без клініки кишкової непрохідності)
	4,5

	Наявність клініки часткової кишкової непрохідності до операції
	5


Факторний аналіз дозволяє прогнозувати не тільки ступінь імовірності виникнення парезу. За аналогією з підрозділом кореляції на малу (0-30%), середню
 (30,1-70%) і високу (70,1-100:%) від максимальної суми, стає можливим за сумою балів також визначити ступінь очікуваного парезу. При цьому мала ймовірність становитеме 0,1-2,57 балів (0-30%), середня − 2,58-6,0 балів (30,1-70%) і висока ймовірність − 6,1-8,58 балів (70,1-100%). З метою визначення чутливості розробленої системи індивідуального прогнозування ризику розвитку ППК проведено ретроспективну експертну оцінку в групі хворих з 55 осіб (група порівняння), оперованих на товстій кишці. Ми встановили наявність післяопераційного парезу в 20 спостереженнях (37,4%). З них у 12 пацієнтів в доопераційний період була клініка часткової кишкової непрохідності, а у 8− субопераційно виявлені стенотичні ураження кишки без клініки кишкової непрохідності. Найчастіше парез був відзначений після передньої резекції прямої кишки, особливо комбінованої, і резекції поперечно-ободової кишки, а рідше − сигмоподібної кишки та правобічної геміколектомії. З 55 пацієнтів групи порівняння у 29 число «штрафних» балів не перевищувала 3,5, при цьому парез зустрівся лише в 1 пацієнта (1,25%). У спостереженнях сума «штрафних» балів була 4-5,5, при цьому парез кишківника в післяопераційний період зустрівся у 8 з 13 (61,8%) пацієнтів, а при сумі «штрафних» балів 6 і більше порушення моторики кишківника було констатовано в 13 з 15 (94,7%) пацієнтів. Вихідні показники ЕГЕГ  залежно від розвитку післяопераційного парезу кишківника (табл.3.3)
.Таблиця 3.3
Вихідні показники ЕГЕГ (мкВ)  залежно від розвитку ППК (Група порівняння)

	
	шлунок
	дванадцятипала кишка
	тонка кишка
	товста кишка

	Пацієнти з п / о парезом

кишківника 

(n = 20)
	23, 0 ± 2,9
	22,0 ± 1,9
	16,0 ± 1,8
	21,0 ± 1,6



	Пацієнти без

п / о парезу

кишківника 

(n = 35)
	83,1 ± 1,5
	87,0 ± 1,2
	31,2 ± 0,5
	37,2 ± 0,6



	р 
	<0,01
	<0,01
	<0,01
	<0,01


Варто зазначити, що часто показники електрогастроентерограми випереджали клінічну картину післяопераційного парезу кишківника, що може сприяти корекції лікувальної тактики на ранніх етапах післяопераційного періоду, ще до розвитку функціональної кишкової непрохідності.

Практичне значення такого факторного аналізу відразу визначає формування лікувальної тактики: від простого спостереження або призначення превентивних заходів при відсутності ризику до із самого початку цілеспрямованої "стимуляції" кишківника.
3.3 Дослідження характеру впливу лікарських препаратів на електричну активність і моторну функцію ШКТ у післяопераційний період
Для дослідження характеру впливу лікарських препаратів на електричну активність і моторну функцію ШКТ у післяопераційний період проводився моніторинг електричної активності ШКТ на фоні введення лікарських препаратів у групі з 76 пацієнтів з парезом ШКТ. Призначалися прокінетик (метоклопрамід)), анітхолінестеразний препарат (неостигміну метилсульфат (прозерин)) і 5-НТ(серотонін). Як стимулятор моторної функції ШКТ використовували внутрішньовенне введення 4-Аміно-5-хлор-N- (2-діетиламіно-етил) -2-метокси бензаміду гідрохлориду (метоклопрамід) 10мг (2,0мл) х 3 рази на добу − 12 осіб, підшкірне введення неостигміну метилсульфату (прозерин) 0,5мг (1,0мл) х 3 рази на добу − 45 осіб, ендолімфатичне введення 1% розчину 5-НТ 10 мг (1,0мл) 2 раз на добу − 31 пацієнт. Для стимуляції моторної функції шлунка та дванадцятипалої кишки найбільший ефект відзначений при використанні 4-Аміно-5-хлор-N- (2-діетиламіно-етил) -2-метокси бензаміду гідрохлориду, він достовірно знижував електричну активність і ритмічність скорочень шлунка та підвищував ритмічність скорочень дванадцятипалої кишки, нормалізуючи таким чином антродуоденальну координацію та сприяючи вирішенню гастростазу. Електричну активність тонкої кишки однаково добре знижували всі стимулятори, а найбільший стимуляційний ефект на клубову та товсту кишку надавали неостигміну метилсульфату і 5-НТ При аналізу ефективності консервативної терапії  залежно від типу стимулятора були отримані такі дані (табл.3.4).
Таблиця 3.4
Показники ПЕГЕГ у пацієнтів з парезом ШКТ без та із застосуванням різних стимуляторів моторної функції.

	Показник
	Групи обстежених
	Шлунок
	ДПК
	Тонка кишка
	Клубова кишка
	Товста кишка

	Pi\Ps
	Парез ШКТ
	38,6±3,8
	3,8±1,9
	23,2±6,4
	26,7±6,8
	8,6±3,2

	
	Прокінетик 1
	29,5±4,8*
	3,3±1,1
	4,5±1,6*
	10,3±4,4*
	13,2±5,4

	
	Неостигміну мет-т
	12,3±2,5*
	2,4±2,5
	3,2±1,5*
	14,3±2,5*
	37,3±11,5*

	
	5-НТ
	39,7±5,5
	3,4±2,5
	4,1±1,7*
	19,1±4,8*
	53,9±9,5*

	Kritm
	Парез ШКТ
	3,8±2,6
	1,4±0,8
	1,8±1,1
	2,1±0,8
	4,3±2,2

	
	Прокінетик 1
	1,54±0,3*
	2,7±0,5*
	2,1±1,4
	1,8±1,2
	4,5±1,8

	
	Неосигміну мет-т
	3,76±0,5
	1,79±0,6
	2,7±0,8*
	1,9±0,5
	3,1±0,9>

	
	5-НТ
	2,65±0,8
	1,8±0,4
	2,9±0,6*
	2,7±0,5*
	5,3±0,8*


(Прокінетик 1 - 4-Аміно-5-хлор-N- (2-діетиламіно-етил) -2-метоксибензаміду гідрохлорид; * Р <0,05,  порівняно з пацієнтами з парезом ШКТ, Т-критерій Вілкоксона
При оцінці стимуляції ритмічності скорочень нижніх відділів ШКТ необхідно відзначити, що неостигміну метилсульфат підвищував К-ritm тонкої кишки, не здійснюючи вплив на ритмічність скорочень клубової та товстої кишки. Найбільш адекватний вплив на ритмічність скорочень тонкої, клубової та товстої кишки надавав 5-гідрокситриптамін, підвищуючи її в 1,3-1,5 разів. Стимуляція 5-гідрокситриптаміном при післяопераційному парезі кишківника (рис.3.3).
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Рис. 3.3. ПЕГЕГ. Хворий Н., 63 р. Післяопераційний парез кишківника, стимуляція 5-гідрокситриптаміном. Підвищення частоти скорочень тонкої та товстої кишки у відповідь на стимуляцію, із збільшенням амплітуди та сили скорочень (з 0,158 до 0,632 Мв).
5-НТ застосовували в 31 пацієнта з парезом ШКТ важкого ступеня з 1-х діб післяопераційного періоду. Позитивний ефект від стимуляції 5-гідрокситриптаміном отриманий у 29 (93,5%) пацієнтів, однак у 2 (6,4%) пацієнтів був  зворотний ефект: після інтенсивної стимуляції скорочувальної активності ШКТ протягом 8-10 годин, на добовому моніторингу ПЕГЕГ було відзначене стійке пригнічення електричної активності та ритмічність нижніх відділів ШКТ, що посилило важкість стану хворих. Можливо, це пов'язано з гіпокалемією та вираженими порушеннями метаболізму гладком'язової клітини. В обох пацієнтів стимуляція моторної функції проводилася на тлі знижених значень калію (К + = 2,8 - 3,2 ммоль / л). А ступінь метаболічних порушень гладком'язових клітин відповідає їх біоелектричній активності. Проте, з нашої точки зору, виправдано використовувати 5-гідрокситриптаміну адипінат для стимуляції моторної функції ШКТ.

Таким чином, використання ПЕГЕГ для моніторингу моторної функції ШКТ у пацієнтів у післяопераційний період дає змогу оцінювати ступінь розвитку парезу ШКТ, варіанти відновлення моторної функції та ,залежно від характеру відновлення моторної функції. до 3-ї доби післяопераційного періоду добирати стимулюючу терапію та індивідуально оцінювати її ефективність.
3.4. Профілактика післяопераційного парезу кишківника в пацієнтів основної групи
У досліджуваній групі пацієнтів у кількості 52 осіб на 1 добу післяопераційного періоду проводили визначення концентрації 5-НТ  у сироватці крові методом мікроколоночної високоефективної рідинної хроматографії з флуориметричним детектуванням, ураховуючи рівень 5-НТ  здорової людини, що становить 36-82 нг / мл. Починаючи з 1 доби післяопераційного періоду, усім хворим вводився 1% розчин 5-НТ у кількості 10 мг 2 - 3 рази на добу різноманітними способами: внутрішньовенно (18 чоловік), внутрішньом'язово (15 чоловік), ендолімфатично (29 осіб). Усім хворим після введення препарату визначався рівень 5-НТ  у сироватці крові через 1 годину, 8 годин, 24 години.

Усім хворим, так само як і в групі хворих із традиційними способами введення 5-НТ, проводилося клінічне обстеження, яке в собі включало: скарги, анамнез, загальний стан хворого, температуру тіла, пульс, артеріальний тиск. Вивчалися й лабораторні показники: кількість лейкоцитів у периферійній крові, ЛІІ, концентрацію середньомолекулярних пептидів (СМП). Клінічний аналіз крові проводили за загальноприйнятими методиками.
У післяопераційний період, у групі хворих з ендолімфатичним введенням 5-НТ  отримано достовірне зниження тахікардії у всіх досліджуваних пацієнтів до 87,3 ± 0,2 уд / хв до 3-4 діб, а до 5-7 діб становило 82,2 ± 0,2 уд / хв. Також достовірно підвищувався артеріальний тиск з 105,90 ± 0,01 / 63,40 ± 0,06 мм. рт. ст. до операції, до 117,40 ± 0,07 / 69,30 ± 0,05 мм. рт. ст. до 3-4 діб. Зниження температури тіла у цій групі хворих відзначалося більшою мірою на 3-4 добу після операції та становило 36,80 ± 0,01° С.
У ранній післяопераційний періоді на тлі проведеного лікування у хворих (n = 29) з ендолімфатичним шляхом введення 5-НТ  на першу добу після операції визначалося достовірне підвищення СМП порівняно з показниками до операції та становило при h= 254 нм - 0,690 ± 0,008 у.о ., при h = 280 нм - 0,930 ± 0,008 у.о., що, мабуть, також як і у хворих з внутрішньовенним та внутрішньом'язовим шляхами введення обумовлено реакцією на операційну травму та проникненням СМП у кров (табл.3.5)
Таблиця 3.5
Динаміка показників ендогенної інтоксикації у хворих з ендолімфатичним введенням 5-НТ  (М ± т) (n = 29)
	Показник
	До операції
	1 доба
	2 доба
	3-4 доба
	5-7 доба

	СМП

(сироватка) h= 254 нм
	0,670±0,008

	0,690±0,008

	0,580±0,008*


	0,380±0,008*


	0,180±0,008*



	h= 280 нм
	0,880±0,006
	0,930±0,008
	0,720±0,008*
	0,430±0,008*
	0,250±0,007*

	ЛІІ у.о.
	5,350±0,004
	4,81±0,006
	4,17±0,004*
	2,920±0,008*
	1,930±0,006*

	Кількість лейкоцитів у пери-ферійній крові (109)
	16,50±0,04
	15,60±0,04
	12,10±0,04*
	10,30±0,05*
	8,80±0,04*


Примітка: * достовірність відмінності порівняно з показниками до операції (р <0,001)
Значне зниження СМП у групі пацієнтів з ендолімфатичним шляхом введення припадає на 3-4 добу післяопераційного періоду й становило при h = 254 нм - 0,380 ± 0,008 у.о., при h = 280 нм - 0,430 ± 0,008 у.о. Динаміка показників лейкоцитарного індексу інтоксикації (ЛІІ) також мала тенденцію до зниження й на 3-4 добу післяопераційного періоду становила 2,920 ± 0,004 у.о., а на 5-7 добу післяопераційного періоду перебувала в межах норми 1,930 ± 0,006. Кількість лейкоцитів у периферійній крові на 5-7 добу післяопераційного періоду нормалізувалося до 8,80 ± 0,04 х 109 / л.

Після ендолімфатичного введення 1% розчину 5-НТ  у кількості 10 мг у 13 (45%) пацієнтів через 2,0 ± 0,5 години відзначали появу одиничних перистальтичних шумів, а через 4,0 ± 1,0 години у цих пацієнтів самостійно відходили гази. Через 8,0 ± 1,0 години в пацієнтів було самостійне рідке випорожнення. У 16 (55%) пацієнтів через 24 години після застосування 5-НТ при аускультації живота визначалася млява перистальтика, гази не відходили, випорожнень не було. На другу добу післяопераційного періоду 16 (55%) пацієнтам проводилося ендолімфатичне введення 5-НТ у кількості 10 мг одноразово. У 9 (31%) пацієнтів на кінець 2 доби відзначали відходження газів і появу багаторазового рідкого випорожнення. У 7 (24%) випадках прослуховувалася перистальтика, але не відходили гази й було відсутнє випорожнення. На 3 добу післяопераційного періоду 7 (24%) пацієнтам знову ендолімфатично вводився 5-НТ у кількості 10 мг на добу й на кінець третьої доби в 5 (17%) пацієнтів прослуховувалася виразна перистальтика, відходили гази й було самостійне неоформлене випорожнення, а у 2 (7%) випадках прослуховувалася млява перистальтика, гази не відходили й було відсутнє випорожнення. На кінець третьої доби післяопераційного періоду після ендолімфатичного введення 1% розчину 5-НТ у післяопераційному періоді ППК удалося купірувати у 27 (93%) хворих після операцій на товстій кишці. У цих пацієнтів відзначалося поліпшення загального стану, зменшилася дихальна недостатність, нормалізувалися колір шкіри та слизових оболонок. Зазначалося зменшення здуття живота, зберігалася помірна болючість у ділянці післяопераційної рани. При аускультації живота прослуховувалася виразна перистальтика. У 2 (7%) хворих на 4 добу післяопераційного періоду істотного клінічного ефекту від консервативної терапії 5-НТ не було, за допомогою клінічних та інструментальних методів у цих хворих були діагностовані внутрішньочеревні післяопераційні ускладнення, які вимагали релапаротомії. Серед них рання спайкова кишкова непрохідність діагностована в 1 пацієнта, абсцеси черевної порожнини в 1 випадку. З боку інших органів і систем було 3 ускладнення, з них в 1 (3%) пацієнта було діагностовано пневмонію, у 2 (6%) пацієнтів− нагноєння післяопераційної рани. 
При внутрішньовенному, внутрішньом'язовому та ендолімфатичному способі введення препарату мало місце підвищення рівня 5-НТ у сироватці крові у всіх пацієнтів (n = 86) уже через 1 годину після введення. Достовірних відмінностей у вмісті 5-НТ у сироватці між групами пацієнтів з внутрішньовенним (134,3 ± 1,4 нг / мл) і внутрішньом'язовим (133,2 ± 1,6 нг / мл) способами введення відзначено не було. У той час як при ендолімфатичному способі введення вміст 5-НТ у сироватці крові був достовірно вище (140,6 ± 2,3 нг / мл) при р <0,05  порівняно з групами пацієнтів із традиційними способами введення. Через 8 годин після застосування 5-НТ у групах з ін'єкцією препарату вміст 5-НТ у сироватці крові мав тенденцію до зниження й становив 33,2 ± 0,5 нг / мл при внутрішньовенному і 31,7 ± 0,6 нг / мл при внутрішньом'язовому способах введення та  відрізнялося  від нижньої межі норми. (табл..3.6)
Таблиця 3.6
Концентрація 5-гідрокситриптаміну в сироватці крові хворих після одноразового введення (М±т) (нг/мл)

	Метод введення
	До ін'єкції
	Час після ін'єкції (у годинах)

	
	
	1
	8
	24

	Внутрішньовенно
	22,3±0,4
	134,3±1,4
	33,2±0,5
	21,8±0,6

	Внутрішньом'язово
	23,2±0,4
	133,2±1,6
	31,7±0,6
	20,3±0,7

	Ендолімфатично
	23,5±0,4
	140,6±2,3*
	69,3±2,0
	42,9±2,0*


Примітка: * достовірно порівняно з показниками при традиційних способах введення (р <0,05).

При ендолімфатичному шляху введення 5-НТ вміст його в сироватці був у межах норми й становив 69,3 ± 2,0 нг / мл і  порівняно з іншими способами перевищував їх у 2 рази, і достовірно перевищував їх рівень (р <0,001). Через 24 години вміст 5-НТ у сироватці крові після внутрішньовенного (21,8 ± 0,6 нг / мл) і внутрішньом'язового (20,3 ± 0,7 нг / мл) способів введення був в 1,5 рази нижче нормальних показників. При ендолімфатичному способі введення концентрація 5-НТ у сироватці (42,9 ± 2,0 нг / мл) перебувала в межах норми та достовірно перевищувала рівень 5-НТ у сироватці, ніж при традиційних способах введення (р <0,001).

Таким чином, є достовірні відмінності фармакокінетики при різних способах введення 5-НТ. Концентрація 5-НТ у сироватці при одноразовому введенні 10 мг 5-НТ у групі хворих з ендолімфатичним способом введення перебувала в межах норми через 24 години, отже, для підтримки концентрації 5-НТ у сироватці в межах норми досить одного введення на добу. При внутрішньовенному й внутрішньом'язовому способі для підтримки рівня 5-НТ у межах норми необхідно використовувати його не рідше  3 разів на добу. При порівнянні результатів лікування хворих при внутрішньовенному, внутрішньом'язовому та ендолімфатичному шляхах введення звертає на себе увагу те, що є значні відмінності за клініко-інструментальними даними, визначеними доопераційно й у ході післяопераційного періоду. А саме: нормалізація пульсу, артеріального тиску, температури тіла в групі хворих з внутрішньовенним та внутрішньом'язовим шляхом введення відбувалася на 5- 7 добу післяопераційного періоду. У групі хворих, у яких використовувався ендолімфатичний спосіб введення, ці показники нормалізувалися вже на 3-4 добу післяопераційного періоду. Починаючи з 2 доби у хворих з ендолімфатичним і традиційними способами введення 5-НТ спостерігалася достовірна відмінність клініко-інструментальних показників (р <0,001). Таким чином, нормалізація показників гемодинаміки та температури відбувалася швидше в групі з ендолімфатичним способом введення 5-НТ.
При порівнянні цих груп хворих є достовірні відмінності в нормалізації показників СМП, ЛІІ, кількості лейкоцитів у периферійній крові, починаючи з 2 доби (р <0,001). Значне зниження СМП у групі хворих з внутрішньовенним та внутрішньом'язовим припадало на 5-7 добу післяопераційного періоду, у той час як у групі хворих з ендолімфатичним введенням 5-НТ на 3-4 добу післяопераційного періоду. ЛІІ в групі з ендолімфатичним введенням 5-НТ на 5-7 добу перебував на верхній межі норми, при внутрішньовенному та внутрішньом'язовому шляхах введення цей показник на 5-7 добу ще не нормалізувався. Кількість лейкоцитів у периферійній крові в групі з ендолімфатичним способом введення 5-НТ на 5-7 добу перебувала в межах нормальних показників, а в групі з внутрішньовенним та внутрішньом'язовим способами введення 5-НТ цей показник перевищував норму. З вищезазначеного можна зробити висновок, що показники ендогенної інтоксикації знижуються швидше в групі з ендолімфатичним шляхом введення та нормалізуються на 5-7 добу. При аналізу термінів відновлення МЕФ ШКТ є відмінності в групах з внутрішньовенним та внутрішньом'язовим способами введення  порівняно з групою хворих, у яких використовувалося ендолімфатичне введення 5-НТ. Відновлення МЕФ на 1 добу післяопераційного періоду в групі з внутрішньом'язовим і внутрішньовенним способами введення 5-НТ відбувалося у 21% хворих, у групі хворих з ендолімфатичним способом введення − 45%. На 2 добу МЕФ ШКТ у групі з внутрішньовенним та внутрішньом'язовим способом введення відновлювалася у 23% хворих, у групі хворих з ендолімфатичним способом введення відновлення МЕФ ШКТ відбувалося в 34% хворих. На кінець 3 доби у 96% хворих у групі з ендолімфатичним способом введення 5-НТ відбулося відновлення МЕФ ШКТ, що було більше порівняно з групою з внутрішньовенним та внутрішньом'язовим способами введення 5-НТ, де він становив 83%. На 4 добу в групі хворих з ін'єкцій 5-НТ у 3% хворих нормалізувалася моторно-евакуаторна функція ШКТ, а в 14% хворих відновити моторно-евакуаторну функцію ШКТ консервативними заходами не вдалося. У цих хворих була виконана релапаротомія з приводу внутрішньочеревних післяопераційних ускладнень. У групі з ендолімфатичним способом введення 5-НТ релапаротомію виконали у 2 (7%) хворих з приводу післяопераційних внутрішньочеревних ускладнень.
РОЗДІЛ 4
ЗАЛЕЖНІСТЬ ВІДНОВЛЕННЯ моторно-евакуаторної функції шлунково-кишкового ТРАКТУ ВІД способу накладання міжкишкових анастомозів
4.1. Вплив способів накладання міжкишкових анастомозів на частоту розвитку післяопераційних парезів у досліджуваних групах пацієнтів.
Вивчено 36 (69,2%) пацієнтів основної групи, з яких у 24 випадках застосовувався ручний спосіб накладання анастомозу та у 12 хворих сформований анастомоз за допомогою циркулярного або лінійного зшиваючого апарата. Виконано геміколектомії з приводу раку ободової кишки та вісцероптозу, ускладненого хронічним товстокишковим стазом. У цій групі жінок було 14 (38,8%), чоловіків  − 2 (61,2%) пацієнта.

У 38 (66,7%) пацієнтів групи порівняння при накладанні міжкишкових анастомозів використовувався тільки ручний спосіб. Усім пацієнтам проведена резекція товстої кишки з приводу раку різної стадії та локалізації. У цій групі жінок −18 (47,3%), чоловіків − 20 (52,7%).

Таким чином, складені групи різнорідні, але при цьому порівнянні за нозологічними формами, а так само за статтю та віком.

Усі пацієнти перебували в однакових стаціонарних умовах. Наркоз забезпечували анестезіологічною допомогою у вигляді комбінованого ендотрахеального наркозу із центральною анальгезією фентанілом. У ранньому післяопераційному періоді пацієнти перебували на продовженій ШВЛ, отримували інфузійну та антибактеріальну терапію. Знеболювання після операції проводили наркотичними анальгетиками кожні 4-6 годин залежно від стану хворого. Протягом 3-х днів пацієнт знаходився на повному парентеральному харчуванні в реанімаційному відділенні, потім годування починали з рідкої їжі та води, поступово з 5-6 доби переходили на стіл № 1.

Найкращим   доступом при операціях є серединна лапаротомія, бо тільки при ній можлива ретельна ревізія всіх органів і систем черевної порожнини.

Лігатурним способом стінки відділів кишківника, що зшивають, з'єднували дворядними швами нитками, що розсмоктуються «Вікрил» 3/0 в кілька етапів.

1 етап. Після резекції ділянки кишки перекривали затискачами Кохера й проксимальний і дистальний кінці зближували один з одним задніми поверхнями. Кишки звільняли від жирової тканини на відстані 0,5 см під затискачами Кохера.

2 етап. Відступаючи від затиску на 0,7-1,0 см, задні поверхні зближених стінок кишки зшивали окремими вузловими серозно-м'язовими швами з відстанню між ними 0,5 см. Крайні лігатури були залишені в якості тримачів, решта зрізались.

3 етап. Під затискачами скальпелем по черзі перетинали ділянки  кишки, отвори обох петель кишки розкрилися. Утворилися 4 губи; дві з них відповідно накладеному серозно-м'язевого шву − внутрішні, дві інші − зовнішні. Для попередження надходження кишкового вмісту в рану анастомоз за два тримачі дещо підіймали над операційною раною або тимчасово вводили в просвіт кишки марлеву серветку.

4 етап. Накладали вузлові шви на внутрішні губи без захоплення слизової оболонки, при цьому лінія анастомозу прикривала слизову, створюючи захисний бар'єр. Потім зшивали зовнішні губи швом Шмідена. Перед зшиванням зовнішніх губ марлеву серветку з просвіту кишки видаляють. Робили туалет рани, зміну інструментів і рукавичок. Поверх накладали окремі вузлові серозно-м'язові шви від одного тримача до іншого. Після ревізії проводили пошарове ушивання черевної порожнини та дренування черевної порожнини силіконовою трубкою, виведеною назовні через окремий прокол на шкірі. На шкіру накладалися вузлові шви. Середній час, витрачений на формування анастомозу лігатурним методом, становить 40,0 ± 13,5 хв.

Метод формування анастомозу за допомогою зшиваючого апарата виконаний тільки у хворих основної групи в декілька етапів.

1 етап. Виконувався нижньосерединним розтином передньої черевної стінки довжиною 20-30 см, виконувалася ревізія товстої кишки та внутрішніх органів. Після чого мобілізація резидуючої частини прямої кишка лігувалася в окремі великі гілки судин, що ведуть до частини  прямої кишки, що видаляється.

2 етап. Вироблялося видалення навколишньої клітковини з лімфатичними вузлами та частини великого сальника. Кишка прошивалася поперечно наглухо лінійним зшиваючим апаратом і перетиналася.

3 етап полягав у відновленні прохідності кишки. Для цього асистент вводив основну частину циркулярного зшиваючого апарата через анальний отвір у пряму кишку. Оператор одночасно, мануально, через розріз на передній черевній стінці, регулював введення головки апарата та встановлення його частини, що зшиває, на місце анастомозу. Після чого асистент знімав запобіжник і натискав рукоятку зшиваючого апарата. При цьому відбувалося накладання апаратного циркулярного анастомозу за допомогою танталових скріпок.

4 етап. Операція завершувалася дренуванням черевної порожнини силіконовою трубкою, виведеною назовні через окремий прокол на шкірі. Рану вшивали пошарово, на шкіру накладали вузлові шви. Середній час, витрачений на формування анастомозу, становив 20,0 ± 7,5 хв.

Головною метою реабілітації хворих після операцій на органах ШКТ є відновлення її порушеної моторно-евакуаторної функції. Одним з найбільш частих і потенційно небезпечних ускладнень у ранньому післяопераційному періоді залишається парез ШКТ. Пригнічення моторики та евакуації кишківника, за даними деяких авторів, спостерігається у 86-96% хворих після операцій на товстому кишці, що супроводжуються накладанням міжкишкових анастомозів. Якщо до порушення моторики приєднуються розлади секреторно-евакуаторної та резорбтивної функції кишківника, розвивається синдром кишкової недостатності. Патогенез парезу кишківника після операцій на товстій кишці має кілька причин свого розвитку: підвищений викид катехоламінів, підвищення тонусу симпатичної нервової системи, порушення ентероентерального гальмівного рефлюксу, порушення обміну 5-НТ, електролітні порушення, порушення кровообігу в кишці. Парез кишківника супроводжувався здуттям живота, ослабленням або відсутністю кишкових перистальтичних шумів при аускультації черевної порожнини, евакуації по шлунковому зонду до 500 мл і більше застійного вмісту. У зв'язку із цим, для профілактики ускладнень, пов'язаних з парезом кишківника, уже під час операції нами в обов'язковому порядку проводилася трансректальна інтубація ободової кишки після її резекції, спрямована на декомпресію ободової кишки та зниження внутрішньопорожнистого тиску на анастомоз. У пацієнтів основної групи з першої доби додавали 10 мг 1% розчину 5-НТ 2-3рази на добу − ендолімфатично, у катетеризований пахвинний лімфатичний вузол. Цей спосіб введення, на наш погляд, найбільш виправданий, про що йшлося вище. На тлі використання 5-НТ, прояви парезу кишки були купіровані.

У наших спостереженнях ППК розвинувся у 26 (68,4%) пацієнтів групи порівняння після накладання традиційного лігатурного анастомозу. У хворих основної групи явища післяопераційного парезу кишківника після накладання традиційного лігатурного анастомозу відзначені в 7 (19,4%) і в 1 (2,7%) пацієнта після накладання анастомозу за допомогою зшиваючого апарата.

Терміни відновлення МЕФ ШКТ у ранньому післяопераційному періоді перевіряли за допомогою ПЕГЕГ. Нами обстежено 74 (69,1%) пацієнтів обох груп, у тому числі з основної групи − 36 (69,2%), з групи порівняння − 38 (66,7%). Вивчення показників моторики проводили на 1, 3-4, 7-8 добу після операції (табл.4.1).
Таблиця 4.1

Показники виміру моторики товстої кишки в післяопераційному періоді

	Групи

пацієнтів
	Терміни післяопераційного періоду

	
	1 доба
	3-4 доба
	7-8 доба

	
	Амплітуда
(мм)
	Частота

(на хв.)
	Амплітуда
(мм)
	Частота (на хв.)
	Амплітуда
(мм)
	Частота

(на хв)

	Норма
	3,0±1,0
	37,5±17,5
	3,0±1,0
	37,5±17,5
	3,0±1,0
	37,5 ± 17,5

	Група

порівняння
	0,5±0,5*
	12,0±4,0*
	0,5±0,5*
	12,0±4,0*
	2,0±0,5
	42,0 ± 2,0

	Основна

група
	0,5±0,5*
	18,0±2,0
	3,5±0,5
	20,0±4,0
	4,0±0,5
	60,0 ± 10,0


(р<0,05) показники статистично значимі  порівняно з групою порівняння
У пацієнтів групи порівняння моторика ШКТ  протягом 3-4 діб залишалася постійною з амплітудою коливань 0,5 мм і частотою скорочень 12 ± 4 на хв. Відновлення спостерігалося з 7-8 доби після операції, але перебувало на нижній межі норми.

У хворих основної групи на першу добу після операції амплітуда коливань становила 0,5 мм, а частота скорочень була наближена до нижньої межі норми 18 ± 2 на хв. На 3-4 добу амплітуда коливань становила 3,5 ± 0,5 мм, частота скорочень 20 ± 4, що відповідало нормі. На 7 добу була відзначена гіперперистальтика: амплітуда скорочень 4,0 ± 0,5 мм і частота скорочень 60 ± 10 в хв.
Таким чином, відновлення МЕФ ШКТ має залежність від методики накладання анастомозу. Так, при порівнянні видно, що ППК в основній групі після накладання традиційного лігатурного анастомозу відзначено в 7 (19,4%) і в 1 (2,7%) пацієнта після накладання анастомозу за допомогою зшиваючого апарата. У групі порівняння ППК розвинувся у 26 (68,4%) пацієнтів. Моторика ШКТ у пацієнтів основної групи відновилася швидше, ніж у групі порівняння на 17,5%. Отримані результати свідчать про переваги методики накладання анастомозу за допомогою зшиваючих апаратів та використання ендолімфатичного введення 5-НТ для профілактики та лікування післяопераційних парезів кишківника після операцій на товстій кишці, що дозволяє досягти більш швидкого відновлення МЕФ ШКТ.
4.2 Місцева імунопрофілактика неспроможності товстокишкових анастомозів як профілактика розвитку післяопераційних парезів кишківника та морфологічні й функціональні особливості загоєння товстокишкових анастомозів
Незадовільні результати хірургічного лікування хворих із захворюваннями товстої кишки, зумовлені розвитком неспроможності товстокишкового анастомозу, за рахунок порушень місцевого імунного статусу, стали підставою для виконання поглиблених досліджень, спрямованих на профілактику неспроможності товстокишкових анастомозів з використанням методики місцевої імунопрофілактики тактивіном. Структура стінки товстої кишки з добре вираженою лімфатичної мережею (фолікули, вузлики і т. ін.), забезпечує при введенні тактивіну безпосередньо до ділянки анастомозу через клітковинний простір брижі товстої кишки, максимальну концентрацію препарату (тактивіну). Унаслідок цього навколо анастомозу утворюється локальна ділянка з підвищеним вмістом імуномодулятора, що дозволяє мінімізувати можливість розвитку неспроможності товстокишкового анастомозу.

Місцева (регіонарна) імунна система товстої кишки представлена клітинними коопераціями її стінки: мукоз-асоційованими лімфоцитами Т-залежних (міжфолікулярних лімфоїдних скупчень) і В-залежних (лімфоїдні фолікули) зон підслизового шару, інтраепітеліальними лімфоцитами, клітинами системи мононуклеарних фагоцитів (гістіоцитами, моноцитами й макрофагами)та спеціалізованими епітеліоцитами, які беруть участь в уявленні антигенів лімфоцитам і метаболізмі IgA. Важливу роль відіграють також ендотеліоцити капілярів і лаброцити. Іншими її найважливішими структурно-функціональними компонентами є лімфатичні мережі стінки кишки, її брижі й регіонарні (брижові) лімфатичні вузли. Особливого значення набуває профілактика неспроможності товстокишкових анастомозів, оскільки при цьому ускладненні є всі необхідні передумови для виникнення внутрішньочеревної гіпертензії, вираженого запалення очеревини, обширного тканинного набряку з прогресуючою перитонеальною ексудацією і як наслідок − розвиток парезу кишківника Пригнічення моторики ШКТ при перитоніті й порушення пасажу вмісту в результаті парезу призводить до розтягнення й стазу кишки. Парези й паралічі ШКТ на певних етапах патогенезу перитоніту можуть виступати як основна ланка патологічного процесу, відіграючи провідну роль у наростанні ендотоксикозу та є однією з причин високої летальності.

Методика місцевої (реґіонарної) імунопрофілактики неспроможності товстокишкових анастомозів була застосована в 32 хворих основної клінічної групи. Інтрамезентеріальна черезкатетерна імунопрофілактика неспроможності товстокишкових анастомозів проводилася пептидним імуномодулятором (300 мкг тактивіну інтраопераційно, а потім в 1-й, 3, 5, 7 і 9-й дні після операції в 40 мл 0,5% новокаїну).

Регуляція імунних порушень здійснювалася після накладання товстокишкового анастомозу за допомогою:

1) інтраопераційного інтрамезентеріального введення тактивіну: катетер або мікроіррігатор за допомогою довгої голки Дюфо або голкою в наборі Cavafix Braun®, (Німеччина) (діаметр катетера 1,7 мм / 16 G, внутрішній діаметр-1,1 мм, довжиною 45 см), по провіднику встановлювали на 2,0-3,0 см у товщу брижі товстої кишки, кетгутом фіксували в брижі товстої кишки, далі катетер виводився через окрему контрапертуру та фіксувався шовком на шкірі; орієнтиром установлення катетера слугує латеральний край прямого м'яза живота та підребер'я,  передня пахвинна лінія

2) післяопераційного введення тактивіну на тлі стандартного лікування (черезкатетерна парамезентеріальна (місцева) імунопрофілактика неспроможності товстокишкового анастомозу); по катетеру (Cavafix® "Braun", Німеччина), встановленому інтраопераційно парамезентеріально вводили 300 мкг тактивіну в 40 мл 0,5% новокаїну в 1-й, 3, 5, 7 і 9-ту добу після операції. Морфологічні дослідження слизової товстої кишки при проведенні місцевої імунопрофілактики виконувались у хворих з колостомою.

У хворих основної клінічної групи, на тлі проведення черезкатетерної імунопрофілактики неспроможності товстокишкового анастомозу, на перші 3 доби реактивне запалення з мікроциркуляторними порушеннями були мінімальними й не призводили до формування мікроабсцесів і вогнищ некрозу слизової оболонки (рис.4.1).
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Рис. 4.1 Хворий Л., 71 р. Помірно виражене реактивне запалення слизової оболонки товстокишкового анастомозу та мікроциркуляторні порушення (забарвлення гематоксиліном і еозином, збільшення х200).
На 10-14 добу у хворих при проведенні місцевої імунотерапії (основна клінічна група) у ділянці анастомозу спостерігалося розростання грануляційної
тканини лише з помірною лімфо-макрофагальною інфільтрацією. Нейтрофільні лейкоцити в інфільтраті були поодинокі, а мікроабсцеси не формувалися. Регенерація слизової оболонки фактично завершувалася (рис.4.2), а її структура відповідала тій, яка спостерігалася в групі порівняння тільки до 20-30 доби післяопераційного періоду.
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Рис. 4.2 Хворий Л., 71 р. розростання грануляційної тканини зони товстокишкового анастамозу з помірною лімфо-макрофагальною інфільтрацією, поодинокі нейтрофільні лейкоцити (забарвлення гематоксиліном і еозином, збільшення 400).
У хворих основної клінічної групи до 30-ї доби (після проведення місцевої імунотерапії) у ділянці анастомозу серед м'язового та підслизового шарів виявлялися невеликі осередки рубцевої тканини. На відміну від групи порівняння, обсяг рубцевої тканини був мінімальний,  не відзначався її гіаліноз або запальна інфільтрація. Слизова оболонка відрізнялася більшою глибиною крипт, помірною кількістю в них келихоподібних клітин і меншою лімфо-макрофагальною інфільтрацією строми.

Порівняльне вивчення змін місцевої системи імунітету в обох групах та імуноморфологічні дослідження виявило ознаки активації імунних реакцій і процесів регенерації в основній клінічній групі. Крім того, в основній клінічній групі реактивне запалення в ділянці анастомозу було менш виражене, а зростання та  дозрівання грануляційної тканини, відновлення слизової оболонки були прискорені. У результаті цього у хворих в основній клінічній групі в стінці кишки раніше формувався повноцінний рубець, причому зі значно меншим обсягом розростання сполучної тканини, і, крім того, повністю регенерувала слизова оболонка товстої кишки.

В основній клінічній групі відзначено менш виражене реактивне запалення в ділянці анастомозу (рис. 4.3), що призводило, з одного боку, до раннього формування повноцінної рубцевої тканини, з іншого − не призводило до її надмірного утворення, з вогнищами гіалінозу, як у групі порівняння.
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Рис. 4.3 Хворий К.,65 р. Ділянка товстокишкового анастомозу з мінімальним об'ємом рубцевої тканини без гіалінозу та запальної інфільтрації (забарвлення гематоксиліном та еозином, збільшення х 120).
В основній клінічній групі, у ділянці анастомозу, так як і на значному протязі від нього, виявлялися виражені гіперпластичні зміни мукоз-асоційованої лімфоїдної тканини товстої кишки та підвищення проліферативної активності колоноцитів, а також фібробластів і гістіоцитів підслизового та м'язового шарів. Гіперпластичні зміни лімфоїдної тканини характеризувалися розвитком у підслизовому шарі кишки великих лімфоїдних фолікулів з активними світлими центрами та вираженою проліферацією (підтвердженою експресією антигену Ki-67) лімфоцитів як у В, так і Т-залежних зонах. Аналогічні зміни лімфоїдних фолікулів (В-залежних зон), а також гіперплазія Т-залежної зони (паракортикальної) відзначалися в брижових лімфатичних вузлах. Серед Т-лімфоцитів у стінці кишки та лімфатичних вузлах Т-хелпери в 2-4 рази переважали над Т- супресорами / кілерами. На відміну від основної групи, у групі порівняння лімфоїдні фолікули підслизового шару та реґіонарних лімфатичних вузлів були невеликих розмірів, спустошені, практично без світлих центрів. Т-залежні зони також були спустошені. Проліферативна активність лімфоцитів була невисокою, а співвідношення Т-хелпери -Т-супресори / кілери дорівнювало - 1 ÷ 2-3.

Посилення проліферативної активності колоноцитів в основній групі документувалося появою клітин з Ki-67-позитивними ядрами не тільки на дні та нижньої третини крипт, а й на всьому їх протязі, аж до верхньої третини (феномен розширення зони проліферації колоноцитів при активній регенерації слизової оболонки). Також була підвищена проліферативна активність фібробластів грануляційної тканини, що супроводжувалося більш раннім її дозріванням без формування грубих рубцевих змін. Аналогічні зміни відбувалися в лімфоїдній тканині товстої кишки. У групі порівняння на перші 3 доби лімфоїдні фолікули підслизового шару та реґіонарних лімфатичних вузлів були невеликих розмірів, практично без світлих центрів. Т-залежні зони також були слабо виражені. Проліферативна активність лімфоцитів, також як й інших клітин (колоноцитів, фібробластів) була невисокою, а співвідношення Т-хелпери / Т-супресори / кілери в Т-залежних (міжфолікулярних) зонах дорівнювало 1 ÷ 2-3 (переважали Т-супресори / кілери ). До 10-14 доби наростало спустошення реґіонарної лімфоїдної тканини як в стінці кишки, так і регіонарних лімфатичних вузлів. Лімфатичні вузли були макроскопічно зменшені, зі слабко вираженими лімфоїдними фолікулами із поодинокими світлими центрами. Особливо було виражено спустошення Т-і В-залежних зон лімфоїдної тканини стінки кишки. Поглиблювався дефіцит Т-хелперів, співвідношення Т-хелпери / Т-супресори / кілери в Т-залежних (міжфолікулярних) зонах дорівнювало 1 ÷ 4-6. Проліферативна активність лімфоцитів і колоноцитів була невисокою, хоча проліферація фібробластів уже різко підвищувалася. Співвідношення Т-хелпери / Т-супресори / кілери в Т-залежних (міжфолікулярних) зонах стінки кишки помірно підвищувалося й дорівнювало 1 ÷ 1,5-2.. Проліферативна активність колоноцитів залишалася низькою, також, як і лімфоцитів, а фібробластів – підвищеною. В основній клінічній групі, на перші 3 доби, морфологічна реакція системи місцевого імунітету була в цілому схожою з групою порівняння, хоча не виявлялося такого вираженого її спустошення На 30-у добу регіонарна лімфоїдна тканина була виснажена, лімфатичні вузли були атрофічні, з явищами ліпоматозу (рис. 4.4).
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Рис. 4.4 Хворий К., 65 р. Зміни системи місцевого (реґіонарного) імунітету товстої кишки після накладання анастомозу. Атрофія та ліпоматоз брижового лімфатичного вузла. Забарвлення гематоксиліном та еозином. Збільшення: х 400.
Лімфатичні вузли були макроскопічно збільшені як за рахунок гіперплазії Т-, так і В-залежних зон. Останні відрізнялися великими лімфоїдними фолікулами зі світлими центрами. Аналогічні гіперпластичні зміни лімфоїдної тканини спостерігалися й у стінці кишки ( рис. 4.5).
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Рис. 4.5 Хворий Г., 65 р. Зміни системи місцевого (реґіонарного) імунітету товстої кишки після накладання анастомозу. Гіперплазія брижового лімфатичного вузла. Забарвлення гематоксиліном та еозином. Збільшення: х 400.
Лімфоїдні фолікули стінки кишки й реґіонарних лімфатичних вузлів були невеликих розмірів, але більшість − з активними світлішими центрами. Проліферативна активність лімфоцитів, також як і інших клітин (колоноцитів, фібробластів) була помірною, а співвідношення Т-хелпери / Т-супресори / кілери в Т-залежних (міжфолікулярних) зонах дорівнювало 1 ÷ 1,5-2, що вказувало на збільшення кількості переважно Т-хелперів. До 10-14 доби, на відміну від групи порівняння, наростала виражена гіперплазія реґіонарної лімфоїдної тканини (табл.4.2)

Таблиця 4.2
Імуноморфологічні показники реґіонарної лімфоїдної тканини.

	
	Час після операції
	Співвідношення (Тх÷Тс/к)²
	Проліферативна активність(%)¹

	
	
	
	Лімфоцити
	Колоноцити
	Фібробласти гістіоцити

	Група порівняння
	3
	1÷2-3
	7 ± 3
	0,5 ± 0,2
	17 ± 5

	
	10-14
	1÷4-6
	14 ± 2
	2 ± 0,5
	39 ± 12

	
	28-30
	1÷1,5-2
	8 ± 4
	3 ± 0,5
	24 ± 10

	Основна група
	3
	1÷1,5-2
	16 ± 3
	1 ± 0,2
	38 ± 9

	
	10-14
	2÷0,5-1
	37± 11
	11 ± 2
	47 ± 14

	
	28-30
	2÷0,5-1
	26 ± 8
	7 ± 2
	35 ± 12


Примітка: 1-результат підрахунку числа клітин з позитивною реакцією на 100 клітин даного типу в 10 полях зору при збільшенні мікроскопа х 400, виражене у відсотках; 2-співвідношення Т-хелпери - Т-супресори / кілери також підраховували в 10 полях зору при збільшенні мікроскопа х 400.
Серед Т-лімфоцитів у стінці кишки та лімфатичних вузлах Т-хелпери у 2-4 рази переважали над Т-супресорами / кілерами: співвідношення Т- хелпери / Т-супресори / кілери в Т-залежних (міжфолікулярних) зонах дорівнювало 2 ÷ 0, 5-1. Проліферативна активність не тільки фібробластів, але й лімфоцитів, колоноцитів, гістіоцитів була підвищена, що підтверджувалося вираженою експресією в ядрах багатьох таких клітин антигену Ki-67. До 30-ої доби регіонарна лімфоїдна тканина була як і раніше гіперплазована. Зберігалася підвищена проліферативна активність лімфоцитів (рис. 4.6), а також колоноцитів і фібробластів. За рахунок накопичення Т-хелперів співвідношення Т-хелпери / Т cупресори / кілери в Т-залежних (міжфолікулярних) зонах стінки кишки також було підвищено (одно 2 ÷ 0,5-1).
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Рис. 4.6 Хворий Г., 65 р. Зміни системи місцевого (реґіонарного) імунітету товстої кишки після накладання анастомозу. Висока проліферативна активність колоноцитів у криптах товстої кишки (велика кількість клітин на дні та середньої третини крипт з експресією Ki-67). Забарвлення гематоксиліном та еозином. Збільшення: х 400. 
У хворих у клінічних групах морфологічні дослідження показали відмінність протягом процесу загоєння стінки товстої кишки в ділянці анастомозу. При проведенні місцевої імунопрофілактики неспроможності товстокишкових анастомозів на 2-3 добу після операції спостерігалася активація фібробластів і помірна дифузна інфільтрація нейтрофільними лейкоцитами ділянки анастомозу. На 10-14 добу в стінці кишки відбувалося утворення грануляційної тканини без лейкоцитарної інфільтрації. На 28-30-у добу після операції в ділянці анастомозу зазначалося мінімальне утворення рубцевої тканини й дрібні вогнища лімфо-макрофагальної інфільтрації. Крім того, в основній клінічній групі хворих як в ділянці анастомозу, так і на значному протязі від нього, виявлялися виражені гіперпластичні зміни мукоз-асоційованої лімфоїдної тканини товстої кишки та підвищення проліферативної активності колоноцитів, а також фібробластів і гістіоцитів підслизового та м'язового шарів.

Морфологічно оцінений місцевий (регіонарний) імунітет у ділянці товстокишкових анастомозів. Із цією метою в динаміці досліджувалася ділянка товстокишкових анастомозів у 9 хворих, померлих від інфаркту міокарда, тромбоемболії легеневої артерії та інсульту в терміни від 1-єї до 30-ти діб після операції з накладанням товстокишкових анастомозів. Морфологічно вивчені ділянки кишки на відстані 0,5-1,5 см від анастомозу та ділянки її тканини з ділянки анастомозів (аутопсійний матеріал). Матеріал для морфологічного дослідження також містив регіонарні (брижові) лімфатичні вузли. Для порівняння вивчали місцевий (регіонарний) імунітет у ділянці колостом у 12 хворих, оперованих   із приводу пухлини ободової кишки, завороту сигмоподібної кишки та відриву брижі ободової кишки (закрита травма живота).

При порівнянні морфо-функціональних змін, виявлених в аутопсійному матеріалі в ділянці анастомозу та в операційному матеріалі в ділянці колостоми, були отримані ідентичні результати.

У терміни 10-14 діб відзначалася дифузна лейкоцитарна (нейтрофільна) інфільтрація слизової, підслизового, м'язового шарів і серозного покриву стінки товстої кишки, мікроциркуляторні порушення, а в ділянках лейкоцитарної інфільтрації формувалися мікроабсцеси, з вогнищами некрозу в підслизовій та слизовій оболонці. Морфо-функціональні дослідження лімфоїдної тканини стінки товстої кишки в ділянці анастомозу та колостоми, реґіонарних лімфатичних вузлів (система місцевого, реґіонарного імунітету) також виявили ідентичні зміни у вигляді прогресуючої атрофії лімфоїдної тканини (рис. 4.7, 4.8)
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Рис. 4.7. Хворий П.,67 р. 2-3 доба після операції (А −стінка товстої кишки в ділянці товстокишкового анастомозу., Б − колостома): у м'язовому шарі великі крововиливи, лейкоцитарна інфільтрація, некроз частини м'язових волокон. Забарвлення гематоксиліном та еозином, збільшення х 200.
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Рис. 4.8. Хворий П.,67 р. 10-14 доба після операції (А − стінка товстої кишки в ділянці товстокишкового анастомозу., Б − колостома): у м'язовому шарі виражена лейкоцитарна інфільтрація, некроз частини  м'язових волокон. Забарвлення гематоксиліном і еозином, збільшення х200

Імуноморфологічні зміни в підслизовому шарі товстої кишки й у реґіонарних лімфатичних вузлах, відзначалося різке зниження кількості Т-хелперів (рис.4.9)
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Рис. 4.9. Хворий П.,67 р. 14 доба після операції: на тлі лімфоїдної тканини підслизового шару товстої кишки (А − стінка товстої кишки в ділянці товстокишкового анастомозу (колонобіопсія)., Б − колостома) відзначається невелика кількість Т-хелперів (CD4 +). Забарвлення: імунопероксидазний метод з антитілами до Т-хелперів (CD4 +), збільшення х 400.
Тобто, морфологічно доведена ідентичність запальної реакції, змін системи місцевого імунітету та динаміки загоєння в ділянці накладеного товстокишкового анастомозу та колостоми, що й було використано в процесі контрольованого (морфологічного) проспективного дослідження в оцінці ефективності місцевої імунопрофілактики неспроможності товстокишкових анастомозів. Таким чином, динаміка морфології загоєння товстокишкового анастомозу, як і колостоми, полягає в наступному. На перші 3 доби були характерні дифузна інфільтрація слизової оболонки, підслизового та м'язового шарів стінки товстої кишки нейтрофільними лейкоцитами, важкі мікроциркуляторні порушення, набряк і дрібні крововиливи. У багатьох ділянках лейкоцитарна інфільтрація була виражена та формувалися мікроабсцеси, а в слизовій оболонці відзначалися осередки некрозу ( рис. 4.10).
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Рис. 4.10. Хворий М., 64 р. 3-я доба після операції, ділянка товстокишкового анастомозу. Дифузна інфільтрація слизової оболонки, підслизового та м'язового шарів стінки товстої кишки нейтрофільними лейкоцитами, важкі мікроциркуляторні порушення, набряк і дрібні крововиливи в стінці кишки (забарвлення гематоксиліном та еозином, збільшення х200)
[image: image24.jpg]



Рис. 4.11. Хворий М., 64 р. 14-а доба після операції, ділянка товстокишкового анастомозу. Розростання грануляційної тканини та регенерації слизової оболонки в ділянці анастомозу, дифузна лімфо-макрофагальна інфільтрація з великою домішкою лейкоцитів (забарвлення гематоксиліном та еозином, збільшення х120).

У терміни 10-14 діб після оперативного втручання на тлі розростання грануляційної тканини та регенерації слизової оболонки в ділянці анастомозу зберігалася дифузна лімфо-макрофагальна інфільтрація з великою домішкою лейкоцитів, а в окремих випадках − мікроабсцеси (рис. 4.11)

На 28-30 добу в ділянці анастомозу формувалася рубцева тканина, яка на значному протязі заміщала м'язовий і підслизовий шари стінки кишки. В окремих місцях розвивався виражений гіаліноз рубцевої тканини. Слизова оболонка, хоча й регенерувала, але крипти відрізнялися невеликою глибиною, великою кількістю келихоподібних клітин, у стромі була виражена лімфо-макрофагальна, з домішкою нейтрофільних лейкоцитів інфільтрація ( рис. 4.12)
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Рис. 4.12. Хворий М., 64 р. 30-а доба після операції, ділянка товстокишкового анастомозу. Виражене розростання рубцевої тканини та її гіаліноз (забарвлення гематоксиліном та еозином, збільшення х200.
Отже, у ділянці накладання товстокишкових анастомозів є субстрат для можливого розвитку неспроможності анастомозу через виражене реактивне запалення, механічного впливу на лінію швів і вираженого гіалінозу рубцевої тканини в ділянці товстокишкових анастомозів.
РОЗДІЛ 5
РЕЗУЛЬТАТИ ХІРУРГІЧНОГО ЛІКУВАННЯ ТА ПРОФІЛАКТИКИ ПАРЕЗУ У ХВОРИХ ПІСЛЯ ОПЕРАЦІЙ НА ТОВСТІЙ КИШЦІ
5.1. Результати хірургічного лікування та змін імунної системи в досліджуваній групі з використанням місцевої імунопрофілактики неспроможності товстокишкових анастомозів
З основної клінічної групи 32 хворих оперовані на товстій кишці з накладанням товстокишкових анастомозів, яким проводилася місцева імунопрофілактика неспроможності товстокишкових анастомозів за допомогою тактивіну в плані комплексного хірургічного лікування. При цьому були виконані такі оперативні втручання: правобічна геміколектомія − 12, правобічна розширена геміколектомія − 3, резекція поперечно-ободової кишки − 2, лівобічна геміколектомія − 5, резекція сигмоподібної кишки − 3 і реконструктивні операції з накладанням колоректальних анастомозів – 4(табл..5.1). 
Таблиця 5.1

Оперативні втручання в пацієнтів основної групи

	Обсяг втручання
	Основна група

	Правобічна геміколектомія
	12 (37,50%)*

	Правобічна розширена геміколектомія
	3 (9,40%)

	Резекція поперечно - ободової кишки
	2 (6,20%)*

	Лівобічна геміколектомія
	5(15,60%)**

	Реконструкція з накладанням колоректального анастомозу
	3 (9,40%)

	Резекція сигмоподібної кишки з накладанням колоректального анастомозу
	3 (9,40%)**

	Реконструкція з накладанням колоректального анастомозу
	4(12,50%)

	Усього
	32 (100%)


Примітка: * - закрита травма живота з розривом брижі правої половини ободової кишки (1) і поперечно-ободової кишки (1); ** - Заворот сигмоподібної кишки (2).

Усім хворим в основній клінічній групі регуляція імунних порушень здійснювалася після накладання товстокишкового анастомозу за допомогою: 1) інтраопераційного інтрамезентеріального введення тактивіну. По провіднику встановлювали на 2,0-3,0 см у товщу брижі товстої кишки, кетгутом фіксували в брижі товстої кишки, далі катетер виводився через окрему контрапертуру та фіксувався шовком на шкірі, орієнтиром постановки катетера слугує латеральний край прямого м'яза живота та підребер'я, і передня пахвова лінія. 

Післяопераційне інтрамезентеріальне введення тактивіну проводили на 1-у, 3, 5, 7 і 9-у добу після операції (300 мкг тактивіну в 40 мл 0,5% новокаїну) по катетеру або мікроіррігатору, встановленому інтраопераційно парамезентеріально, для імунопрофілактики неспроможності товстокишкового анастомозу. 
У групі порівняння був проведений ретроспективний аналіз лікування 38 хворих, оперованих на товстій кишці з накладанням товстокишкових анастомозів. У хворих був виконаний такий обсяг оперативних втручань: правобічна геміколектомія − 13 хворих, правобічна розширена геміколектомія − 9, резекція поперечно-ободової кишки  − 5, лівобічна геміколектомія − 6, резекція сигмоподібної кишки − 3 (серед них 3 хворих оперовані з некрозом сигмоподібної кишки − заворот брижі) і реконструктивні операції з накладанням колоректальних анастомозів − 3.

Оцінювалися функції товстої кишки: терміни появи в післяопераційному періоді перистальтичних шумів при аускультації, відходження газів і самостійного випорожнення. 

У  клінічній групі порівняння:

− перистальтичні шуми з'являлися на 2-у добу в 11% хворих, на 3-4 добу у 82%, пізніше 4-х діб у 7% хворих;

− відхождення газів зазначалося на 3-ю добу в 13% хворих, на 4-у добу в 71%, пізніше 5-ти діб −у 17% хворих;−самостійне випорожнення відзначалося на 5-у добу у 8%, на 6-у добу у 25% пацієнтів, на 7-у добу і пізніше − у 69% хворих.

У хворих клінічної групи порівняння інтраопераційна крововтрата становила 380,0 ± 30,0 мл.

Післяопераційні ускладнення розвинулися у 29,6% хворих. У 3 (7,8%) хворих розвинулася неспроможність міжкишкових анастомозів і перитоніт, що вимагало повторних хірургічних втручань. У 2 (5,2%) спостереженнях унаслідок розвитку розлитого перитоніту, поліорганної недостатності, був летальний результат. У числі післяопераційних ускладнень у 2-х спостереженнях (5,2%) відзначали розвиток часткової неспроможності анастомозу з формуванням абсцесів малого таза, що вимагало виконання релапаротомії для адекватного дренування абсцесу (1 хворий), а в іншому спостереженні дренування під контролем ультразвуку. Також у низці ускладнень спостерігалося формування під - і надпечінкових абсцесів в 1 випадку (2,6%). Післяопераційна пневмонія розвинулася в 5,88% хворих. Розвиток гнійно-запальних процесів з боку післяопераційної рани (нагноєння, інфільтрат) у 5 хворих (13,1%). ППК виявлений у 12 (31,6%) хворих. Патогенетичне лікування було спрямоване на усунення паралітичної кишкової непрохідності та первинних джерел інтоксикації, ліквідації токсемії, корекції тканинного метаболізму та назоінтесинальної інтубації тонкої кишки. Середній ліжко-день у групі порівняння становив 25 ± 1,66.

У хворих основної клінічної групи в післяопераційному періоді відзначено час появи перистальтичних шумів (аускультативно), відходження газів і самостійного випорожнення:

− перистальтичні шуми на 2-у добу з'явилися в 47% (15) хворих; на 3-4 добу в 50% (16) хворих; пізніше 4-х діб у 3% (1) хворих;

− відходження газів зазначалося на 3-ю добу у 21% (7) хворих; на 4-у добу в 72% (23) хворих; пізніше 5-х діб у 6% (2) хворих;

− самостійне відходження випорожнення спостерігалося на 5-у добу в 5 (15,62%) хворих, на 6-у добу в 11 (34,38%) хворих, на 7-у добу й пізніше в 16 (50,0%) хворих.

В основній клінічній групі загальний обсяг інтраопераційної крововтрати становив 410,0 ± 40,0 мл. Тривалість операції становила 190 ± 10 хв, тривалість встановлення катетера в брижі товстої кишки не перевищувала 2-3 хв. Післяопераційні ускладнення спостерігалися в 6 хворих (18,75%). При цьому розвинулися такі ускладнення: післяопераційна пневмонія спостерігалася у 2 випадках (6,25%). Гнійно-запальні процеси з боку післяопераційної рани (нагноєння, інфільтрат) у 3-х випадках (9,4%). ППК спостерігався в 3-х випадках (9,4%). Загострення хронічного пієлонефриту спостерігалося в однієї хворої (3,12%). Неспроможності анастомозів не було  в жодного хворого, летальних випадків також не було. Середній ліжко-день в основній клінічній групі становив 21,4 ± 1,03.

Таким чином, результати лікування хворих (основної клінічної групи), оперованих на товстій кишці із створенням товстокишкових анастомозів і застосуванням місцевої (реґіонарної) імунопрофілактики, свідчать про відсутність неспроможності товстокишкових анастомозів.

Аналіз ускладнень у клінічних групах показав, що застосування місцевої імунопрофілактики тактивіном дозволило уникнути у хворих основної клінічної групи неспроможності товстокишкового анастомозу та летальності, знизити загальну кількість післяопераційних парезів кишківника до 9,4% і ускладнень на 10,6% і скоротити ліжко-день на 3,6 ± 0,63 доби.

У пацієнтів групи порівняння кількість виділеної рідини дорівнювала 350-500 мл. на добу, а в деяких випадках і більше, тривалістю до 7 діб. Спостереження за виділенням серозної рідини з черевної порожнини через дренажну трубку у ранньому післяопераційному період, подано в таблиці 5.2.
Таблиця 5.2

Кількість виділення ексудату з черевної порожнини в післяопераційному періоді (мл)

	Групи
	Терміни післяопераційного періоду



	
	1- добу
	2- добу
	3- добу
	5- добу
	7- добу

	Порівняння
	350-500
	300-450
	250-400
	до 200
	до 100

	Основна
	50-100
	50-100
	до 50
	0
	0


Таким чином, порівняльний аналіз груп досліджуваних пацієнтів показав, що виділення серозної рідини було мінімальним в основній групі пацієнтів, де використовувалися зшиваючі апарати для накладання товстокишкових анастомозів  порівняно з групою порівняння, де використовувався ручний спосіб. Це ймовірно пов'язано з меншим запальним процесом  у ділянці накладання кишкового анастомозу.
Для об'єктивної оцінки змін, що відбуваються в складній системі імунітету, використовували показники імунного статусу (ПІ) (Р. В. Петров, 1999). При цьому враховувалися ступінь і характер змін провідних параметрів системи імунітету − рівня Т-лімфоцитів з хелперною та супресорною активністю, активності Т-лімфоцитів, рівня IgG − головної опсоніни імунної системи, а також активності фагоцитозу. Показник імунного статусу розраховувався за формулою: ПІ = (Х + С + Т + Г + Ф): 5 х 100%; де X − показник Т-лімфоцитів з хелперною активністю, С −показник Т-лімфоцитів із супресорною активністю, Т − показник активності лімфоцитів, Г − показник рівня імуноглобуліну IgG, Ф − показник фагоцитозу. Значення показника імунного статусу можуть коливатися від -100% до +100%. Нормою для ПІ вважається інтервал від - 10% до + 10%. При значеннях ПІ від -10% до -20% і від +10% до +20% порушення імунної системи вважали легкими, від -20% до - 30% і від +20% до +30% − середньотяжкі, а при значеннях менше -30% і більше +30% − важкими.

Після оперативного втручання стан імунної системи досліджено у 12 (23,1%) хворих основної групи, яким сформовано товстокишковий анастомоз за допомогою циркулярного або лінійного зшиваючого апарату й в 13 (22,8%) пацієнтів групи порівняння при накладанні міжкишкових анастомозів, у яких використовувався тільки ручний спосіб. Вивчення показників імунітету проводили на 1, 3-4, 7-8 і на 10-12 добу після операції.

У хворих групи порівняння порушення імунітету проявлялися вже на 1 добу після операції. ПІ в ці терміни становив − 37,8 ± 2,4%. На 3-4 добу явища імунодефіциту прогресували і ПІ дорівнював − 46,7 ± 3,2%. На 7 - 8 добу відзначалася тенденція до стабілізації імунного статусу, ПІ дорівнював − 35,4 ± 3,1%. На 10-12 добу показники покращилися, але цифри залишалися вкрай низькими. ПІ в ці терміни дорівнював − 22,4 ± 2,8%. Аналіз показників свідчив, що у хворих групи порівняння з першої доби розвивалися явища вторинного імунодефіциту, досягаючи максимуму на 3-4 добу й лише до кінця стаціонарного лікування відбувалася стабілізація показників на рівні середньотяжкого ступеня.

В осіб основної групи на 1-у добу ПІ дорівнював − 32,4 ± 4,1%, що було значно нижче, ніж у групи порівняння. До 3-4 діб післяопераційного періоду показники стабілізувалися, і ПІ становив − 27,6 ± 3,6%, на 7-8 добу − 14,7 ± 2,4% і на 10-12 добу − 1,7 ± 1, 1%.
Зміни показників імунної системи в перебігу раннього післяопераційного періоду подано в таблиці 5.3.

Таблиця 5.3

Показники імунного статусу (ПІ) у досліджуваних групах

	Групи хворих
	Терміни післяопераційного періоду



	
	1 доба
	3-4 доба
	7-8 доба
	10-12 доба

	Норма
	>30,0
	25,0±5,0
	15,0±5,0
	5,0±5,0

	Порівняння
	37,8±2,4
	46,7±3,2*
	35,4±3,1*
	22,4±2,8*

	Основна
	32,4±4,1
	27,6±3,6
	14,7±2,4
	1,7±1,1


*  Показники статистично значущі  порівняно з нормою (р <0,05)

Таким чином, у хворих основної групи вже на 7-8 добу після операції відзначалася стабілізація імунітету на рівні легких порушень і до 10-12 діб − її повна нормалізація. Це свідчило про активацію фагоцитарної ланки імунітету та збільшення числа В-лімфоцитів. Отримані результати свідчать, що використання апаратного способу накладання товстокишкового анастомозу достовірно покращує динаміку імунних показників  порівняно з традиційним лігатурним методом накладання анастомозу.
5.2. Результати післяопераційної пролонгованої електростимуляції для раннього відновлення моторно-евакуаторної функції шлунково-кишкового тракту 
Найважливішим завданням у післяопераційному періоді у хворих після оперативних втручань на товстій кишці є ліквідація парезу кишківника та відновлення МЕФ ШКТ.[26, 141,145,166]. Ми звернули увагу на можливість впливу на механізм автономної регуляції моторики ШКТ. Нами розроблено два способи післяопераційної електростимуляції шлунково-кишкового тракта, що дають можливість стимуляції МЕФ у післяопераційному періоді в будь-який необхідний для цього час.
При першому способі стимуляції ШКТ після закінчення хірургічного втручання, під відеоконтролем в епігастральній ділянці голкою пунктують передню черевну стінку. Активний електрод проводився через просвіт голки в черевну порожнину. Кінець активного електрода одним або двома швами пришивали субсерозно в пілоричному відділі шлунка, а інший електрод фіксували в ілеоцекальному куті. Шви накладалися інтракорпорально за допомогою ендохірургічних інструментів. Пункційна голка видалялась, дроти фіксувалися до шкіри вузловим швом. Проводився контрольний огляд місця установки активного електрода на передній поверхні пілоричного відділу шлунка та в ілеоцекальному куті. Зовнішні кінці електродів приєднували до електродів апарата низькочастотної терапії «МІОРИТМ 040» (рис. 5.1). Підбирали значення сили струму, збільшуючи від мінімального,  залежно від вегетативних реакцій, до 5 мА та протягом 10-15 хвилин з інтервалом 10-30 хвилин проводили електростимуляцію ШКТ до виникнення перистальтики. Встановлення активного електрода в ділянці пілоричного відділу шлунка обумовлена тим, що тут знаходиться одна із зон моторної активності ШКТ (пейсмеккер ритму перистальтики), що має найнижчий поріг збудження - 3,5 mА.
При другому способі електростимуляцію ШКТ проводили за допомогою зовнішнього електрокардіостимулятора (ЕКС-511). Ми звернули увагу на те, що параметри електричних імпульсів електрокардіостимулятора можуть бути налаштовані  залежно від частоти серцевих скорочень пацієнта та його індивідуальних вегетативних реакцій.
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Рис. 5.1. Апарат для електростимуляції «Міоритм 040»

При асинхронному включенні електрокардіостимулятора відбувається розбіжність частоти імпульсів електрокардіостимулятора та ритму серцевих скорочень хворого та, можливо, виникнення перерозподілу крові в сегменті кишки, що може викликати «синдром обкрадання» та погіршити перебіг патологічного процесу.


Електроди встановлювали аналогічним способом, фіксували до здухвинної кишки, виводили їх кінці через всі шари передньої черевної стінки. Провід у потрібний момент приєднували до електрокардіостимулятора (ЕКС-511), який видає прямокутні електричні імпульси частотою 50 Гц та силою струму 5 мА, та проводили електростимуляцію ШКТ, при цьому ЕКС синхронізували із серцевими скороченнями пацієнта. Індиферентним електродом є корпус однокамерного електрокардіостимулятора.
Для об'єктивної кількісної оцінки МЕФ ШКТ на всіх етапах лікування після оперативних втручань на товстій кишці застосовувався метод ПЕГЕГ. Нами проведено порівняльне вивчення результатів у 21 хворих основної групи в лікуванні яких використаний розроблений нами комплекс діагностичних заходів, включаючи електростимуляцію кишківника з результатами лікування 37 хворих групи порівняння, у яких електростимуляція не застосовувалася.
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Для оцінки відновлення функції ШКТ ураховували обсяг застійного вмісту в шлунку з розрахунку на 1 кг маси тіла. Динаміка зменшення обсягу застійного вмісту шлунка у хворих обох груп відображена на рисунку 5.2.
□ Основна група                                      ■ Група порівняння

Рис. 5.2. Динаміка зменшення об’єма застійного вмісту шлунка у хворих обох груп

На першу добу у хворих обох груп обсяг застійного вмісту становив 13 ± 1,8 мл на кг маси тіла. На другу добу у хворих основної групи він зменшився до 6,1 ± 1,9 мл / кг маси тіла, у групі порівняння становив 8,6 ± 2,2 мл / кг маси тіла. На четверту добу після операції у хворих основної групи застійного відокремлюваного не було, у той час як у всіх хворих групи порівняння виділення застійного вмісту зі шлунка припинилося тільки на п'ятий день.

Терміни відновлення перистальтики в основній групі були на 1-2 доби раніше, ніж у групі порівняння. Терміни появи кишкових шумів, що реєструвалися шляхом аускультації живота, в основній та групі порівняння виявилися однаковими. Однак необхідно врахувати суб'єктивність цього методу.

При вивченні термінів відновлення в післяопераційному періоді самостійного випорожнення виявилося, що повноцінне відновлення функції кишківника, яке підтверджується наявністю нормального самостійного випорожнення в основній групі  ,наставало через 2,1 ± 0,4 доби після установки активного електрода, а в групі порівняння через 3,5 ± 0,7 діб, відмінності статистично достовірні (р>0,05). 
Таким чином, середні терміни нормалізації самостійного випорожнення в групі порівняння на 1,4 доби пізніше. 

[image: image31.jpg]


Для реєстрації електричної активності ШКТ пацієнта застосовували метод ПЕГЕГ. За його допомогою визначали моторно-евакуаторну функцію шлунка, дванадцятипалої, тонкої, клубової та товстої кишок шляхом реєстрації електричних сигналів із трьох нашкірних електродів, накладених на кінцівки пацієнта. Отримана інформація оброблялася на персональному комп'ютері за спеціальною оригінальною програмою. Система електрогастроентерографії має високу чутливість для діагностики моторно-евакуаторних порушень шлунково-кишкового тракту в післяопераційному періоді. При обробці електроентерограм у хворих після оперативних втручань на товстій кишці в основній групі до і після стимуляції ШКТ зовнішнім електрокардіостимулятором отримані  такі дані (рис. 5.3 – 5.4).

Рис. 5.3 Хворий Т., 65 р. Електрогастроентерографія в післяопераційний період (1- доба) до стимуляції кишківника електрокардіостимулятором (основна група).
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Рис. 5.4. Хворий Т., 65 р. Електрогастроентерографія в післяопераційному періоді (1 доба) після стимуляції кишківника електрокардіостимулятором (основна група)
При обробці електрогастроентерограм у хворих групи порівняння до та після медикаментозної стимуляції кишківника отримані такі дані (рис. 5.5, 5.6).
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Рис. 5.5. Хвора Ш., 56 р. Електрогастроентерографія в післяопераційний період до медикаментозної стимуляції (група порівняння).

Рис. 5.6. Хвора Ш., 56 р. Електрогастроентерографія в післяопераційному періоді після медикаментозної стимуляції (група порівняння).
На першу добу після операції констатовано парез кишківника, на електротрогастроентерограмі − різке зниження амплітуди та частоти скорочень. Безпосередньо після стимуляції електростимулятором помічена позитивна динаміка на ЕГЕГ, причому більш виражена після впливу кардіостимулятора. Режим дослідження та реєстрації периферійної електричної активності ШКТ проводився, як правило, протягом 40 хвилин. ЕА відділів ШКТ подано в таблиці 5.4.

Таблиця 5.4
Електрична активність відділів ШКТ
	Доба
	Амплітуда (мв)

	
	До стимуляцїї
	Основна група (n=21)
	Група порівняння(n=37)

	
	
	Після електростимуляції
	Після медикаментозної стимуляції

	1
	0,60±0,08
	1,34±0,10
	0,71±0,05

	2
	0,77±0,07
	1,61±0,08
	0,73±0,04

	3
	0,65±0,03
	2,74±0,06
	0,76±0,05

	4
	1,18±0,85
	3,23±0,07
	1,07±0,04

	5
	0,56±0,08
	3,24±0,08
	1,02±0,06

	6
	1,09±0,04
	4,19±0,07
	1,15±0,05

	7
	1,29±0,31
	3,28±0,04
	1,93±0,06

	М±m
	0,88±0,05
	2,8±0,07
	1,07±0,05

	здорові
	2,29±0,09


Примітка: відмінності показників до та після електростимуляції порівняно з нормою статистично достовірні (р<0,01).
Як ми бачимо з таблиці 5.4, на першу добу післяопераційного періоду після втручань на товстій кишці та до початку стимуляції у хворих обох груп показники амплітуди повільних хвиль (MB) були приблизно однаковими та становили в середньому 0,60 ± 0,08. Через 30 хв після початку стимуляції у хворих основної групи ці показники суттєво зростали: амплітуда в середньому зросла до 1,34 ± 0,04 MB (більш ніж у 2 рази), а в групі порівняння − до 0,71 ± 0,05 (в 1,2 рази), хоча і не сягали величин, характерних для здорових. Нормалізація показників амплітуди в основній групі спостерігалася на 3 - 4 добу післяопераційного періоду,  у той час як в групі порівняння показники амплітуди відповідали нормі на 7-му добу. Електроентерографічні показники моторної функції кишківника (частота скорочень за 1 хв.) до та через 30 хвилин після початку стимуляції ШКТ у хворих на 1-у добу післяопераційного періоду (табл. 5.5).
Таблиця 5.5
Частота скорочень відділів ШКТ за хвилину у хворих з парезом в обох групах у післяопераційному періді.

	Доба
	Частота скорочень відділів ШКТ (за 1 хвилину)

	
	Основна група (n=33)
	Група порівняння(n=37)

	
	до
	після
	після медикаментозної стимуляції

	
	електростимуляції
	

	1
	0,586±0,05
	0,703±0,05
	0,820±0,07

	2
	0,938±0,58
	1,992±0,04
	1,055±0,64

	3
	0,703±0,07
	2,695±0,05
	1,058±0,02

	4
	0,703±0,81
	3,984±0,04
	1,061±0,06

	5
	1,172±0,64
	1,875±0,06
	1,005±0,08

	6
	0,938±0,02
	2,344±0,05
	0,938±0,05

	7
	1,203±0,07
	2,694±0,06
	1,360±0,07

	Здорові
	1,6±0,05


Як видно з таблиці 5.5, у хворих обох груп частота скорочень кишківника на 1-у добу після операції в обох групах знижується до 0,7-0,8 (при нормі 1,6). Після проведення стимуляції кардіостимулятором цей показник в основній групі збільшується до 2,7, у той час як у групі порівняння лише до 1,36. Вимірювання сили електричної активності скорочень відділів ШКТ основної групи до та після електростимуляції подано на рис. 5.7 та 5.8.
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Рис. 5.7 Хворий К., 72 р. Електрогастроентерограма. ЕА відділів ШКТ (Pi / Ps %) у післяопераційний період до електростимуляції (основна група).
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Рис. 5.8 Хворий К., 72 р. Електрогастроентерограма. ЕА відділів ШКТ (Pi / Ps %) у післяопераційний період після стимуляції електростимулятором (основна група). Вимірювання сили електричної активності скорочень відділів ШКТ групи порівняння до та після медикаментозної стимуляції подано на рисунках 5.9 – 5.10.
Вимірювання електричної активності свідчить про силу скорочень кожного відділу ШКТ. [image: image28.png]



Рис. 5.9 Хворий Б., 70 р. Електрогастроентерограма. ЕА відділів ШКТ (Pi / Ps %) в післяопераційний період до медикаментозної стимуляції (група порівняння).
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Встановлено, що показники електричної активності в післяопераційний період в основній групі мають більш швидку тенденцію до нормалізації параметрів.

Рис. 5.10 Хворий Б., 70 р. Електрогастроентерограма. ЕА відділів ШКТ (Pi / Ps %) в післяопераційний період після медикаментозної стимуляції кишечника (група порівняння).
Оцінка МЕФ ШКТ проводилася на підставі трьох основних показників електрогастроентерографіі:  електричної активності (Pi / Ps); кефіцієнта ритмічності (Кritm); коефіцієнта порівняння (КС). Електрофізіологічні показники ПЕГЕГ подано в таблиці 5.6.
Таблиця 5.6
Електрофізіологічні показники ПЕГЕГ у хворих після оперативних втручань на товстій кишці в обох групах у післяопераційний період
	Показники
	Відділ ШКТ
	Середнє в післяоперацій-ному періоді без стимуляції
	Основна група
	Група порівняння

	
	
	
	середнє після електро-стимуляції
	середнє після медикаментозної стимуляції

	Відношення потужності P(i)PS%
	Шлунок
	27,412
	37,696
	27,091

	
	ДПК
	7,954
	2,454
	1,840

	
	Тонка 
	11,025
	5,001
	3,534

	
	Клубова
	19,739
	23,008
	14,040

	
	Товста
	33,870
	66,960
	53,487

	Коефіцієнт порівняння P(i)P(i+1)
	Шлунок /ДПК
	3,911
	17,504
	17,757

	
	ДПК /Тонка
	0,730
	0,579
	0,502

	
	Тонка /Клубова
	0,581
	0,207
	0,261

	
	Клубова/
Товста
	0,633
	0,829
	0,300

	Коефіцієнт ритмічності (Кritm)
	Шлунок
	17,989
	14,032
	45,114

	
	ДПК
	7,101
	8,496
	9,207

	
	Тонка
	10,175
	11,080
	14,852

	
	Клубова
	11,887
	14,125
	26,321

	
	Товста
	25,598
	18,142
	75,053


Відношення потужностей P (i) PS % − зростає раніше при використанні зовнішнього електростимулятора, ніж при медикаментозному лікуванні. Коефіцієнт порівняння P (i) P (i + 1) відділів ШКТ залишається приблизно на рівні умовної норми, що свідчить про скоординовану роботу кишківника. Дані коефіцієнта ритмічності (Кritm) указують на більш сприятливий вплив електростимуляції  на моторно-евакуаторну функцію ШКТ, порівняно з медикаментозною стимуляцією.

Використання електростимуляції кишківника в післяопераційному періоді відіграє важливу роль у профілактиці та лікуванні післяопераційного парезу кишківника після операцій на товстій кишці.
5.3. Результати дослідження моторної функції ШКТ при ендолімфатичному введенні 5-гідрокситриптаміну для профілактики та лікування післяопераційного парезу кишківника після операцій на товстій кишці
В основній групі 29 хворим, оперованих на товстій кишці, проводилося ендолімфатичне введення 5-НТ у кількості 10 мг одноразово на 1 добу післяопераційного періоду. Проводилося дослідження міоелектричної активності ШКТ на 1, 2, 3-4 і 5-7 добу післяопераційного періоду після ендолімфатичного введення 5-НТ. За допомогою ПЕГЕГ усім 29 хворим визначали БР міоелектричної активності ШКТ і максимальний рівень міоелектричної активності ШКТ. Для контролю показників міоелектричної активності відділів ШКТ використовували результати електрогастроентерограм групи порівняння (n = 23).

Визначається підвищення базального рівня міоелектричної активності у всіх відділах ШКТ, починаючи з першої доби післяопераційного періоду у хворих з ендолімфатичним способом введенням 5-НТ, і до 5-7 діб прагне до нормальних показників. Вивчена динаміка відновлення максимального рівня міоелектричної активності ШКТ у хворих з ендолімфатичним способом введення 5-НТ на 1, 2, 3-4, 5-7 добу післяопераційного періоду.

Відзначається, що з першої доби післяопераційного періоду в групі хворих з ендолімфатичним введенням 5-НТ відбувається підвищення максимального рівня міоелектричної активності всіх відділів ШКТ і до 5-7 діб прагне до норми. Сумарна потужність базального та максимального рівня міоелектричної активності(МЕА) ШКТ у хворих з ендолімфатичним введенням 5-НТ подано в табл. 5.7.
Таблиця 5.7 
Сумарна потужність базального та максимального рівня міоелектричної активності(МЕА) ШКТ у хворих з ендолімфатичним введенням 5-НТ (мкВ / хв)

	Сумарна

потужність

МЕА ШКТ
	Група

порівнян-ня

(n=23)
	Група хворих з ендолімфатичним введенням (n=29)

	
	
	1 добу
	2 добу
	3-4 добу
	5-7 добу

	Базальний рівень
	328,6±5,3
	210,6±1,3*
	259,9±2,2*
	304,4±2,5*
	319,9±2,7*

	Максималь-ний рівень
	965,2±5,9
	511,7±2,7*
	598,1±2,9*
	768,4±4,8*
	915,8±4,4*


* Достовірність відмінності показників від групи порівняння (р <0,05)
Після ендолімфатичної інфузії 5-НТ у всіх хворих на кінець 1 доби післяопераційного періоду відзначалося достовірне підвищення як сумарної потужності базального рівня, так і сумарної потужності максимального рівня міоелектричної активності ШКТ. До 5-7 діб післяопераційного періоду в цієї групи хворих міоелектрична активність сумарної потужності базального рівня та максимального рівня прагнула до показників норми.

Підвищення базального рівня міоелектричної активності у всіх відділах ШКТ, починаючи з першої доби післяопераційного періоду, у хворих з ін'єкцією 5-НТ і до 5-7 діб дорівнює нормальних показників. Відзначається, що з першої доби післяопераційного періоду в групі хворих з внутрішньом'язовим і внутрішньовенним введенням 5-НТ відбувається підвищення максимального рівня міоелектричної активності всіх відділів ШКТ і до 5-7 діб дорівнює норми.
Після ін'єкцій 5-НТ у всіх хворих до кінця 1 доби післяопераційного періоду відзначалося достовірне підвищення як сумарної потужності базального рівня, так і сумарної потужності максимального рівня міоелектричної активності ШКТ. До 5-7 діб післяопераційного періоду у цій групі хворих міоелектрична активність сумарної потужності базального рівня та максимального рівня дорівнювала норми.
Починаючи з першої доби післяопераційного періоду, після введення 5-НТ є достовірні відмінності (при р <0,001) у сумарній потужності як базального, так і максимального рівня міоелектричної активності ШКТ між групою з традиційними способами введення та групою хворих з ендолімфатичним способом введення 5-гідрокситриптамін. Ці відмінності простежуються на всі доби післяопераційного періоду і до 5-7 діб визначається достовірна відмінність між сумарною потужністю базального та максимального рівня міоелектричної активності ШКТ у хворих з традиційними та ендолімфатичними способами введення 5-гідрокситриптамін.

Таким чином, підвищення сумарної потужності базального та максимального рівня міоелектричної активності ШКТ після введення 5-НТрізними способами (внутрішньовенний, внутрішньом'язовий і ендолімфатичний) відбувається в усіх досліджуваних групах уже на кінець 1 доби післяопераційного періоду. У групі хворих з ендолімфатичним введенням 5-НТміоелектрична активність ШКТ збільшується швидше, ніж у групі хворих без ін'єкції 5-НТ.
5.4. Результати хірургічного лікування пацієнтів з урахуванням профілактики післяопераційного парезу шлунково-кишкового тракту після операцій на товстій кишці

Порівняльний аналіз результатів оперативного лікування в досліджуваних групах статистично достовірно виявив значно меншу кількість післяопераційних парезів кишківника й ранніх післяопераційних ускладнень у пацієнтів основної групи (табл.5.8).

Таблиця 5.8 
Ранні післяопераційні ускладнення

	Ускладнення
	Групи (n (%))

	
	Порівняння
	Основна

	Неспроможність анастомозу
	4 (7,02±3,1)
	-

	Парез кишківника
	6 (10,5±6,7)
	1 (1,9%)

	Спайкова кишкова непрохідність
	3 (5,3%)
	1 (1,9%)*

	Усього
	13 (24,3±7,6)
	2 (3,8%)


* відмінності статистично значимі порівняно з групою порівняння (р <0,05)
У хворих групи порівняння використовувався ручний спосіб накладання товстокишкових анастомозів, для лікування післяопераційних розладів моторики кишківника застосовувалися традиційні методики. Післяопераційний період у цій групі ускладнився парезом кишківника в 6 (10,5%) хворих, спайковою кишковою непрохідністю в 3 (5,3%) спостереженнях, неспроможністю товстокишечного анастомозу в 4 (7,02%).

У пацієнтів основної групи при накладанні товстокишкових анастомозів застосовували як ручний спосіб, так і використовували зшиваючі апарати у 12 пацієнтів. Проводилася інтраопераційна місцева імунопрофілактика товстокишкових анастомозів, для профілактики післяопераційного парезу кишківника застосовували 1% розчин 5-НТ, який вводили в катетеризований пахвинний лімфатичний вузол. В основній групі хворих ранніх післяопераційних ускладнень, пов'язаних з якістю кишкового шва, не спостерігали. Післяопераційний період у цій групі ускладнився парезом кишківника в 1 (1,9%) хворого, спайковою кишковою непрохідністю в 1 (1,9%) спостереженні.

Віддалені результати хірургічного лікування простежені у 23 (21,5%) пацієнтів обох груп, оперованих у терміни від 1 року до 5 років. З них 14 (24,5%) хворих групи порівняння і 9 (17,3%) основної групи. Критеріями оцінки результатів лікування став аналіз стану МЕФ товстої кишки, а також наявність або відсутність запалення її слизових. «Хорошими» результатами вважалися відновлення нормального пасажу ШКТ і відсутність запальних змін слизової оболонки. «Задовільними» − збереження запальних явищ після відновлення пасажу або збереження нетривалого порушення пасажу. «Незадовільними» − збереження запальних змін слизової та порушення пасажу по ШКТ. 
Хороший результат був отриманий у 15 (65,2 ± 7,6) хворих, задовільний− у 6 (26,1 ± 6,8), незадовільний − у 2 (8,7 ± 5,4). У тому числі, у групі порівняння хороший результат виявився лише в 7 (50,0 ± 13,4) пацієнтів, задовільний − у 5 (35,7 ± 12,8) і незадовільний −у 2 (14,3 ± 9,3). В основній групі хороший результат отримано − у 8 (88,9 ± 10,4), задовільний − у 1 (11,1 ± 10,4).

Аналіз отриманих результатів показав, що в пацієнтів основної групи незадовільних віддалених результатів хірургічного лікування не спостерігалося, це безпосередньо залежало від вибору методу накладання кишкового анастомозу, способу профілактики неспроможності товстокишкових анастомозів і післяопераційного парезу кишківника.

Для оцінки функціонального стану анастомозу нами проведені ендоскопічні дослідження кишківника у 23 (21,5%) пацієнтів обох груп. У тому числі 14 (24,5%) хворих групи порівняння і 9 (17,3%) основної групи.

В основній групі пацієнтів інвагінат анастомозу був сформований у вигляді «хоботка», частково вкрученого в просвіт кишки. У 10 (71,412,1%) хворих «хоботок» мав округлу форму й виступав у просвіт кишки на 0,4-0,6 см. В 4 (28,6 ± 12,1%) випадках ми спостерігали «хоботок» овальної форми із зімкнутими краями вибухаючої в просвіт кишки на 0,2-0,4 см. Колоноскопія виявила запальні зміни в дистальному відділі ободової кишки та зону анастомозу в 3 (21,4 ± 10,9%) пацієнтів і явища хронічного коліту у всіх відділах − у 4 (28,6 ± 12,1%).

Колоноскопія, проведена пацієнтам основної групи у віддалені терміни після накладання анастомозу з використанням зшиваючих апаратів, виявила немодифікованою слизову оболонку в ободовій кишці,  у ділянці анастомозу вона мала нормальне рожеве забарвлення. Анастомози сформувалися до вигляду чіткої, рівної, циркулярної, рожевої складки й виступали в просвіт кишки до 0,2 см. При інсуфляції повітрям ділянка анастомозу добре розправлялася, була вільно прохідна для ендоскопа. Діаметр співустя при огляді до 4-4,5 см. Співустя при інструментальній пальпації досить рухливе, еластичне, безболісне. Запальної реакції в термінальному відділі тонкої кишки у всіх обстежених осіб не виявлено, що вказує на гарне загоєння анастомозу.

Таким чином, аналіз результатів проведених досліджень показав, що в основній групі пацієнтів з механічним анастомозом віддалені результати виявилися набагато кращі, ніж у групи порівняння. Використання зшиваючих апаратів та запропонованих методів профілактики парезів кишківника зменшує травматичність, гарантує гемостаз, високу біологічну герметичність, і за рахунок цього значно знижує частоту розвитку післяопераційних парезів кишківника, що полегшує перебіг післяопераційного періоду.
АНАЛІЗ І ОБГОВОРЕННЯ РЕЗУЛЬТАТІВ ДОСЛІДЖЕННЯ
Одним з основних завдань дослідження було оцінити функціональний стан моторної функції ШКТ і визначити частоту її порушень у хворих після операцій на товстій кишці, щоб надалі виявити критерії, характерні для даних порушень. Виходячи із цього, у дослідження включені результати лікування 107 пацієнтів , що перенесли обструктивні та реконструктивно-відновлювальні операції на товстій кишці.

Основну групу становили 52 хворих. Чоловіків було 21, жінок 31. Пухлинні ураження товстої кишки були в 17 пацієнтів, запальні інфільтрати й флегмони товстої кишки у 9 хворих, некроз сигмоподібної кишки спостерігали в 6 випадках, травми прямої та сигмоподібної кишки у 23 хворих, інші захворювання − у 6.

Групу порівняння становили 55 хворих (26 чоловіків і 29 жінок), що отримували стандартну передопераційну підготовку, обстежені тими ж методами й піддалися антибактеріальній терапії інтраопераційно та в післяопераційному періоді за стандартними схемами, включаючи традиційні способи введення препаратів і лікування післяопераційних парезів кишківника. Вивчення моторної та евакуаторної функції ШКТ проводилося на підставі комплексу клінічних та інструментальних методів дослідження в динаміці.

Найбільша кількість хворих в обох групах − (47,6%) були оперовані з приводу раку прямої кишки, значно менша кількість − з приводу пухлин низхідної та сигмоподібної ободової кишки − (26,4%), сліпої кишки та висхідної ободової − (21, 2%), поперечної ободової  (4,8%).

Відповідно з діагнозом основного захворювання виконували переважно передню резекцію прямої кишки − у (30,9%) пацієнтів, менш часто черевно-анальну резекцію − у (6,1%), черевно-промежинну екстирпацію прямої кишки − у (8,9%), операцію Гартмана − у (14,8%), правобічну геміколектомію − у (18,2%), лівобічну геміколектомію − у (17,0%), сигмоідектомію − у (4,1%).
Відновні операції виконані у (53,2%) хворих. Під відновною операцією на товстій кишці розуміємо систему організаційних і хірургічних заходів, спрямованих на відтворення безперервності та прохідності кишківника шляхом формування міжкишкового анастомозу, що виключає необхідність формування стоми на передній черевній стінці під час первинної відновної операції або ліквідацію зазначеної стоми, за її наявності, під час вторинної відновної операції.
Відновлювальний етап операції передбачав формування колоректального анастомозу у (25,9%) хворих, колоанального − у (10,2%), ілеотрансверзоанастомозу − у (12,5%), міжободового − у (4,7%).

У (23,0%) хворих виконували реконструктивно-відновлювальні операції, які, на нашу думку, передбачають не тільки відновлення безперервності та прохідності кишківника, а також створення нових анатомо-функціональних структур, здатних  достатньою мірою виконувати функцію видалених, надзвичайно важливих у функціональному відношенні анатомічних відділів товстої кишки: ілеоцекального відділу ободової кишки, ампули прямої кишки, ампули та сфінктерного апарата прямої кишки. Відновлювальна операція при цьому є тільки фрагментом реконструктивно-відновлювальної.

З кількості реконструктивно-відновлювальних операцій моделювання ілеоцекального відділу після правобічної геміколектомії з метою профілактики рефлюкс-ілеїту виробляли в (7,4%) хворих, товстокишкові резервуари після гранично низької або низької передньої резекції прямої кишки формували у (8,5%) хворих з метою попередження синдрому низької передньої резекції, реконтинентні операції після екстирпації прямої кишки, що забезпечують керованість процесом
випорожнення, виконували у (7,0%) пацієнтів. Більшість реконструктивно-відновлювальних операцій виконано пацієнтам, яким раніше були накладені колостоми в ході оперативних втручань із приводу раку різних відділів ободової та прямої кишки.

Скрепкові зшиваючі апарати застосовуються в хірургії вже багато десятиліть. Усього в основній групі пацієнтів цей метод застосований у 12 хворих (23,1%), з них 7 чоловіків (13,5%), 5 жінок (9,6%). Як уже зазначалося вище, багато важливих моментів операції у всіх досліджуваних підгрупах не відрізнялися один від одного.

Для накладення циркулярних анастомозів використовувалися внутрішньопросвітні степлери чотирьох розмірів PROXIMATE ILS CDH 29, CDH 33 і ENDOPATH STEALTH ECS 29, ECS 33, що дозволяло підібрати відповідний інструмент залежно від діаметра анастомозу.

Конструкція степлера дозволяла фіксувати один з кінців анастомозу на від'єднуючій голівці апарата, що полегшувало доступ до зони анастомозу та дозволяло хірургу контролювати ступінь компресії тканин шляхом регуляції висоти закритих дужок і полегшувало введення апарата, маніпулювання та вилучення. З 12 пацієнтів постколостомічна культя менше 10 см спостерігалася в 1 хворого (8,3%); довжиною від 11 до 16 см в 7 оперованих (58,3%) і більше 16 см за протяжністю відзначена в 4 пацієнтів (33,3%). У 5 хворих (41,7%) діастаз між колостомою та проксимальною куксою менше 10 см, а в 7 хворих (58,3%) цей проміжок 10 і більше см. У цій групі хворих (зі скреперним апаратним анастомозом) безперервність товстої кишки у 8 випадках (66,7%) відновлена накладенням циркулярного анастомозу «кінець у кінець», а 4 хворим (33,3%) було накладено анастомоз «кінець у бік».
Як показало проведене дослідження, стандартні підходи в діагностиці порушень моторної функції ШКТ з використанням ендоскопічних, рентгенологічних та ультразвукових методів не завжди достатньо інформативні. Так чутливість рентгенологічного методу в діагностиці стенозу вихідного відділу шлунка становить 89,7% -90,3%, а у виявленні механічного порушення пасажу по тонкій кишці при спайковій хворобі черевної порожнини лише 46,1% -65,9%. Можливість діагностики функціональних порушень моторної функції ШКТ стандартними методами також досить обмежена, чутливість становить 54,9-61,7%. Тому, з нашої точки зору, в алгоритм дослідження моторної функції ШКТ, крім стандартних, необхідно включати додаткові функціональні методи. В останні роки в клінічній практиці все більшого поширення знаходить метод ПЕГЕГ.
Стандартну двоетапну методику ПЕГЕГ доцільно використовувати для вивчення скорочувальної активності шлунка, дванадцятипалої кишки, тонкої, клубової та товстої кишки в неоперованих хворих. Вона дозволяє оцінити як моторну, так і евакуаторну функцію та виявити порушення координації роботи різних відділів ШКТ. Для вивчення моторної функції ШКТ у післяопераційному періоді у хворих і при підборі лікарської терапії доцільно використовувати тривалий моніторинг електричної активності ШКТ протягом 2-24 годин: Його переваги − можливість простежити динамічну зміну показників  залежно від прогресування патологічного процесу та характеру лікування. Виявлено, що розкид абсолютних показників електричної активності ШКТ протягом дослідження досить великий, тому для аналізу сигналу електричної активність ШКТ більш виправдано використовувати відносні показники й виділені коефіцієнти, які розраховуються автоматично після комп'ютерної обробки сигналу.
Були вивчені основні характеристики електричної активності ШКТ: P (i) / PS−  відносна ЕА кожного відділу ШКТ, являє собою відношення абсолютних значень електричної активності в кожному відділі ШКТ. Коефіцієнт ритмічності K-ritm − відображає ритмічність скорочень, з його допомогою можна оцінити характер пропульсивних скорочень кожного відділу ШКТ. Коефіцієнт співвідношення P (i) / P (i + 1) являє собою відношення електричної активності вищерозміщеного відділу до того,  що пролягає нижче. Ai / As - відносна амплітуда сигналу, розраховується за допомогою вейвлет-аналізу, являє собою відношення абсолютних значень амплітуди сигналу в кожному відділі ШКТ до сумарної амплітуди сигналу.
Для виявлення загальних закономірностей післяопераційного відновлення моторної функції ШКТ дозволило окремо провести обстеження 153 пацієнтів, після різних оперативних втручань, у тому числі й на товстій кишці. У дослідженні пацієнтів у післяопераційний період ми ставили два тактичні завдання: оцінити швидкість вирішення парезу кишківника та варіанти його корекції в післяопераційному періоді  залежно від виду перенесеної операції.
Відомо, що перебіг післяопераційного періоду значно відрізняється  залежно від виду перенесеної операції. Тому для більш точної оцінки стану моторної функції ШКТ, 153 хворих у ранній післяопераційний період були розподілені нами на три групи за характером перенесених оперативних втручань. Групу 1 становили 57 пацієнтів після лапароскопічних операцій: у 19-ти з них була виконана лапароскопічна холецистектомія, 38 – лапароскопічний адгезіолізис через 4 доби після вирішення явищ спайкової кишкової непрохідності. Усі хворі в цій групі оперовані в плановому порядку, післяопераційних ускладнень і летальності не було.
Групу 2 становили 65 пацієнтів після стандартних операцій на органах черевної порожнини, виконаних серединним лапаротомним доступом. Більшість хворих у цій групі становили пацієнти, які перенесли лапаротомію без втручань на органах черевної порожнини − 34 (52,3%). Сюди були залучені пацієнти зі спайковою кишковою непрохідністю, операція у яких полягала в розтині спайок (15), хворі, оперовані у зв'язку з проникаючим колото-різаним пораненням, без ушкоджень органів черевної порожнини (19). До групи було залучено 13 пацієнтів з гострою тонкокишковою непрохідністю, у 10 випадках − странгуляційною, у 3 − обтураційною, зумовленою фітобезоаром у двох пацієнтів і жовчним каменем в одному випадку. У пацієнтів з ОКН  у жодному випадку не було потрібне виконання тривалої назоінтестинальної інтубації тонкої кишки в післяопераційному періоді. У 8 (61,5%) пацієнтів назоінтестинальна інтубація була виконана одномоментно під час оперативного втручання. Також до групи було залучено 18 пацієнтів після термінових операцій на шлунку з приводу шлунково-кишкової кровотечі − у 10 випадках після ваготомії та пілоропластики, у 8 − після ваготомії та антрумрезекції шлунка. До групи 3 був залучений 31 пацієнт, включались пацієнти з пухлинною кишковою непрохідністю та резекцією товстої кишки, оскільки виконання подібних операцій значно знижує електричну активність тонкої і товстої кишки в ранньому післяопераційному періоді та вимагає індивідуального аналізу моторно-евакуаторних порушень. У 8 випадках відзначена перфорація товстої кишки, У 10 випадках резекція товстої кишки за типом Гартмана, у 9 пацієнтів − гострий гангренозний перфоративний апендицит. Реконструктивно-відновлювальні операції виконані в 4 випадках. 18 хворих надходили в клініку через 24 і більше годин від початку захворювання з картиною септичних ускладнень. Середній бал МРI становив 19,4 ± 3,7 балів. Важкий перитоніт не спостерігали в жодного пацієнта, операцію у всіх випадках закінчували дренуванням черевної порожнини, у 18 (58%) пацієнтів проводили перитонеальний лаваж протягом 3-х діб, за стандартною методикою.
Перебіг післяопераційного періоду та розвиток парезу кишківника значно відрізнявся  залежно від виду перенесеної операції. Після операцій на товстій кишці в 71% (22) хворих третьої групи розвинувся парез ШКТ середнього ступеня тяжкості. Клінічно парез ШКТ у пацієнтів 3 групи проявлявся скаргами на нудоту, блювоту до 3 разів на добу, відсутністю відходження газів і випорожнення. Ця клінічна картина зберігалася протягом 3-5 діб і вимагала проведення інтенсивної стимулюючої терапії для відновлення моторної функції ШКТ у всіх хворих. У групі 1  в жодному випадку не було потрібне проведення медикаментозної корекції моторної функції ШКТ у післяопераційному періоді. Таким чином, проведення планових лапароскопічних оперативних втручань не викликає значущих порушень моторної функції ШКТ у ранньому післяопераційному періоді.
У групі 2 у пацієнтів після термінових та екстрених операцій, що супроводжуються лапаротомією без обширних резекцій тонкої і товстої кишки, порушення моторної функції в ранньому післяопераційному періоді характеризуються підвищенням електричної активності на частотах тонкої кишки без значущих змін ритмічності скорочень. Фізіологічне відновлення моторної функції ШКТ на 3-ю добу післяопераційного періоду на тлі проведеного лікування відбувається в 90,7% пацієнтів, у 9,3% випадків може розвинутися картина парезу ШКТ.
У пацієнтів після операцій на товстій кишці порушення моторної функції ШКТ у післяопераційний період більш виражені. Вони характеризуються підвищенням електричної активності та зниженням коефіцієнта ритмічності на частотах тонкої кишки, підвищенням частоти та зниженням амплітуди скорочень ШКТ. Відновлення моторної функції на 3-ю добу післяопераційного періоду відбувається тільки  в 58% пацієнтів, у 42% − розвивається парез ШКТ.
З метою розробки системи прогнозування ризику розвитку післяопераційного парезу ШКТ та вивчивши особливості клінічного перебігу захворювання в ранньому післяопераційному періоді та результати дослідження моторної функції ШКТ у кожного планово оперованого хворого, ми прийшли до висновку, що існують фактори, які найбільш часто зустрічаються й впливають на ризик виникнення післяопераційного парезу: наявність клініки часткової кишкової непрохідності до операції(5 балів),наявність вихідного порушення моторики ШКТ за даними ПЕГЕГ (стенотичні ураження товстої кишки без клініки кишкової непрохідності) (4,5 бала),комбіновані оперативні втручання (3 бала), наявність спайкового процесу в черевній порожнині, що вимагає інтраопераціойного вісцеролізу (3 бала), інтраопераційна крововтрата понад 1л (2 бала), тривалість операції понад 2-х годин (1 бал), вік старше 60 років (1 бал), чоловіча стать пацієнта (0,5 бала).
Факторний аналіз дозволяє прогнозувати не тільки ступінь імовірності виникнення парезу. За аналогії з підрозділом кореляції на малу (0-30%), середню (30,1-70%) і високу (70,1-100:%) від максимальної суми, стає можливим за сумою балів також визначити ступінь очікуваного парезу. При цьому мала ймовірність становить 0,1-2,57 балів (0-30%), середня − 2,58-6,0 балів (30,1-70%) і висока ймовірність − 6,1-8,58 балів (70,1-100%). 

З метою визначення чутливості розробленої системи індивідуального прогнозування ризику розвитку ППК проведено ретроспективну експертну оцінку в групі хворих з 55 осіб (група порівняння), оперованих на товстій кишці. З 55 пацієнтів групи порівняння у 29 число «штрафних» балів не перевищувало 3,5, при цьому парез зустрівся лише в 1 пацієнта (1,25%). У спостереженнях сума «штрафних» балів була 4-5,5, при цьому парез кишківника в післяопераційний період зустрівся у 8 з 13 (61,8%) пацієнтів, а при сумі «штрафних» балів 6 і більше порушення моторики кишківника було констатовано в 13 з 15 (94,7%) пацієнтів.
Більш вірогідною була прогностична оцінка з використанням показників ПЕГЕГ. Електроентеропотенціал (мкВ) у пацієнтів з ППК був значно нижче у всіх відділах ШКТ(шлунок: 23, 0 ± 2,9; ДПК: 22,0 ± 1,9; тонка кишка: 16,0 ± 1,8; товста кишка: 21,0 ± 1,6), ніж у пацієнтів без ППК (шлунок: 83,1 ± 1,5; ДПК: 87,0 ± 1,2; тонка кишка: 31,2 ± 0,5; товста кишка: 37,2 ± 0,6) (р <0,01).
Варто зазначити, що часто показники електрогастроентерограми випереджали клінічну картину післяопераційного парезу кишківника, що може сприяти корекції лікувальної тактики на ранніх етапах післяопераційного періоду, ще до розвитку функціональної кишкової непрохідності.

Практичне значення такого факторного аналізу відразу визначає формування лікувальної тактики: від простого спостереження або призначення превентивних заходів при відсутності ризику до з самого початку цілеспрямованої "стимуляції" кишківника.

Для дослідження характеру впливу лікарських препаратів на електричну активність та моторну функцію ШКТ у післяопераційний період проводився моніторинг електричної активності ШКТ на фоні введення лікарських препаратів у групі з 76 пацієнтів з парезом ШКТ. При аналізу ефективності консервативної терапії  залежно від типу стимулятора. У якості стимуляторів моторної функції ШКТ використовували внутрішньовенне введення 4-Аміно-5-хлор-N- (2-діетиламіно-етил) -2-метокси бензаміду гідрохлорида 10мг (2,0мл) 3 рази на добу - 12 осіб, підшкірне введення неостигміну метилсульфату 0,5мг (1,0мл) 3 рази на добу - 45 осіб, ендолімфатичне введення 1% розчину 5-НТ 10 мг (1,0мл) 2 раз на добу - 31 пацієнт. 5-НТ застосовували в 31 пацієнта з парезом ШКТ важкого ступеня з 1-х діб післяопераційного періоду. Позитивний ефект від стимуляції 5-гідрокситиіптаміном отриманий у 29 (93,5%) пацієнтів, однак у 2 (6,4%) пацієнтів був отриманий зворотний ефект: після гарної стимуляції скорочувальної активності ШКТ протягом 8-10 годин на добовому моніторингу ПЕГЕГ було відзначено стійке пригнічення електричної активності та ритмічності нижніх відділів ШКТ, що посилило тяжкість стану хворих. Можливо, це пов'язано з гіпокаліємією та вираженими порушеннями метаболізму гладком'язової клітини. В обох пацієнтів стимуляція моторної функції проводилася на тлі знижених значень калію (К+= 2,8 - 3,2 ммоль / л). А ступінь метаболічних порушень гладком'язових клітин відповідає їх біоелектричній активності. Проте, з нашої точки зору, виправдано застосовувати 5-НТ для стимуляції моторної функції ШКТ.
Таким чином, використання ПЕГЕГ для моніторингу моторної функції ШКТ у пацієнтів у післяопераційний період дозволяє оцінювати ступінь розвитку парезу ШКТ, варіанти відновлення моторної функції і, залежно від характеру відновлення моторної функції, до 3-ї доби післяопераційного періоду підбирати стимулюючу терапію та індивідуально оцінювати її ефективність. У досліджуваній групі пацієнтів у кількості 52 осіб на 1 добу післяопераційного періоду проводили визначення концентрації 5-НТ у сироватці крові методом мікроколоночної високоефективної рідинної хроматографії з флуориметричним детектуванням, ураховуючи рівень 5-НТ здорової людини, що становить 36-82 нг / мл. Починаючи з 1 доби післяопераційного періоду, усім хворим вводився 1% 5-НТ у кількості 10 мг 2 - 3 рази на добу різними способами: внутрішньовенно (18 чоловік), внутрішньом'язово (15 чоловік), ендолімфатично (29 осіб).
Усім хворим після введення препарату визначався рівень 5-НТ у сироватці крові через 1 годину, 8 годин, 24 години. Група хворих, у яких 5-НТ застосовувався ендолімфатично, налічувала 29 пацієнтів. Усім хворим, так само як і в групі хворих із традиційними способами введення 5-НТ, робилося клінічне обстеження, яке в себе включало: скарги, анамнез, загальний стан хворого, температуру тіла, пульс, артеріальний тиск. Вивчалися й лабораторні показники: кількість лейкоцитів у периферійній крові, ЛІІ, концентрація середньомолекулярних пептидів (ЗМІ). Клінічний аналіз крові проводили за загальноприйнятими методиками. Після ендолімфатичного введення 1% розчину 5-НТ у кількості 10 мг у 13 (45%) пацієнтів через 2,0 ± 0,5 години зазначалася поява одиничних перистальтичних шумів, а через 4,0 ± 1,0 години у цих пацієнтів самостійно відходили гази . Через 8,0 ± 1,0 години у пацієнтів було самостійне рідке  випорожнення. У 16 (55%) пацієнтів через 24 години після застосування 5-НТ при аускультації живота визначалася млява перистальтика, гази не відходили, випорожнення не було. На другу добу післяопераційного періоду 16 (55%) пацієнтам проводилося ендолімфатичне введення 5-НТ в кількості 10 мг одноразово. У 9 (31%) пацієнтів до кінця 2 діб зазначалося відходження газів і поява багаторазового рідкого випорожнення. У 7 (24%) випадках прослуховувалася перистальтика, але не відходили гази, і було відсутнє випорожнення. На 3 добу післяопераційного періоду 7 (24%) пацієнтам знову ендолімфатично вводився 5-НТ у кількості 10 мг на добу й до кінця третьої доби в 5 (17%) пацієнтів прослуховувалася виразна перистальтика, відходили гази й було самостійне неоформлене випорожнення, а в 2 (7%) випадках прослуховувалася млява перистальтика, гази не відходили й було відсутнє випорожнення. На кінець третьої доби післяопераційного періоду після ендолімфатичного введення 1% розчину 5-НТ у післяопераційному періоді ППК удалося купірувати у 27 (93%) хворих після операцій на товстій кишці. У цих пацієнтів відзначалося поліпшення загального стану, зменшилася дихальна недостатність, нормалізувалися колір шкіри та слизових оболонок. Зазначалося зменшення здуття живота, зберігалася помірна болісність у ділянці післяопераційної рани. При аускультації живота прослуховувалася виразна перистальтика.
Вивчено 36 (69,2%) пацієнтів основної групи, з яких у 24 випадках застосовувався традиційний ручний спосіб накладання анастомозу та у 12 хворих сформований анастомоз за допомогою циркулярного або лінійного зшиваючого апарата. Виконано геміколектомії з приводу раку ободової кишки та вісцероптозу, ускладненого хронічним товстокишковим стазом. У цій групі жінок було 14 (38,8%), чоловіків − 22 (61,2%) пацієнта.
У 38 (66,7%) пацієнтів групи порівняння при накладанні міжкишкових анастомозів використовувався тільки ручний спосіб. Усім пацієнтам проведена резекція товстої кишки з приводу раку різної стадії та локалізації. У цій групі жінок − 18 (47,3%), чоловіків − 20 (52,7%).

Патогенез парезу кишківника після операцій на товстій кишці має кілька причин свого розвитку: підвищений викид катехоламінів, підвищення тонусу симпатичної нервової системи, порушення ентероентерального гальмівного рефлюксу, порушення обміну 5-НТ, електролітні порушення, порушення кровообігу в кишці. Парез кишківника супроводжувався здуттям живота, ослабленням або відсутністю кишкових перистальтичних шумів при аускультації черевної порожнини, евакуації по шлунковому зонду до 500 мл і більше застійного вмісту. У зв'язку із цим, для профілактики ускладнень, пов'язаних з парезом кишківника, уже під час операції нами в обов'язковому порядку проводилася трансректальна інтубація ободової кишки після її резекції, що спрямована на декомпресію ободової кишки й зниження внутрішньопорожнинного тиску на анастомоз.  Пацієнтам основної групи з першої доби додавали 10 мг. 1% розчину 5-НТ 2-3рази на добу - ендолімфатично, у катетеризований пахвовий лімфатичний вузол. Цей спосіб введення, на наш погляд, найбільш виправданий, тому що при прямому введенні в лімфу лікарських препаратів відбувається їх часткова дифузія в навколишні тканини (екстравазація) [15, 38]. Відомо також, що за рахунок депонування в лімфатичних вузлах досягається тривала терапевтична концентрація ліків унаслідок їх поступового та рівномірного надходження в кровоносне русло [69].

У наших спостереженнях ППК розвинувся у 26 (68,4%) пацієнтів групи порівняння після накладання традиційного лігатурного анастомозу. У хворих основної групи явища післяопераційного парезу кишківника після накладення традиційного лігатурного анастомозу відзначені в 7 (19,4%) і у 1 (2,7%) пацієнта після накладання анастомозу за допомогою зшиваючого апарата.
Терміни відновлення МЕФ ШКТ у ранньому післяопераційному періоді перевіряли за допомогою ПЕГЕГ. Нами обстежені 74 (69,1%) пацієнта обох груп, у тому числі з основної групи − 36 (69,2%), з групи порівняння − 38 (66,7%). Вивчення показників моторики проводили на 1, 3-4, 7-8 добу після операції. У пацієнтів групи порівняння моторика ШКТ  протягом 3-4 діб залишалася постійною з амплітудою коливань 0,5 мм і частотою скорочень 12 ± 4 на хв. Відновлення спостерігалося з 7-8 доби після операції, але перебувало на нижній межі норми.
У хворих основної групи на першу добу після операції амплітуда коливань становила 0,5 мм, а частота скорочень була наближена до нижньої межі норми 18 ± 2 на хв. На 3-4 добу амплітуда коливань становила 3,5 ± 0,5 мм, частота скорочень 20 ± 4, що відповідало нормі. На 7 добу була відзначена гіперперистальтика: амплітуда скорочень 4,0 ± 0,5 мм і частота скорочень 60 ± 10 на хв.

Таким чином, відновлення МЕФ ШКТ має залежність від методики накладання анастомозу. Так, при порівнянні пацієнтів групи порівняння з основною, помічаємо, що ППК в основній групі після накладання традиційного лігатурного анастомозу відзначені в 7 (19,4%) і в1 (2,7%) пацієнта після накладання анастомозу за допомогою зшиваючого апарата. У групі порівняння ППК розвинувся у 26 (68,4%) пацієнтів.

Місцева (регіонарна) імунна система товстої кишки представлена клітинною кооперацією її стінки: мукоза-асоційованими лімфоцитами Т-залежних (міжфолікулярних лімфоїдних скупчень) і В-залежних (лімфоїдні фолікули) зон підслизового шару, інтраепітеліальними лімфоцитами, клітинами системи мононуклеарних фагоцитів (гістіоцитами, моноцитами й макрофагами) і спеціалізованими епітеліоцитами, які беруть участь у поданні антигенів лімфоцитам і метаболізмі IgA. У динаміці досліджувалася ділянка товстокишкових анастомозів у 9 хворих, померлих від інфаркту міокарда, тромбоемболії легеневої артерії та інсульту в терміни від 1-єї до 30-и діб після операції з накладанням товстокишкових анастомозів. Морфологічно вивчені ділянки кишки на відстані 0,5-1,5 см від анастомозу та ділянки її тканини з ділянки анастомозів (аутопсійний матеріал). Матеріал для морфологічного дослідження також включав регіонарні (брижові) лімфатичні вузли. Для порівняння вивчали місцевий (регіонарний) імунітет у ділянці колостом у 12 хворих, оперованих із приводу пухлини ободової кишки, завороту сигмоподібної кишки й відриву брижі ободової кишки (закрита травма живота).

При порівнянні морфо-функціональних змін, виявлених в аутопсійному матеріалі в ділянці анастомозу й у операційному матеріалі в ділянці колостоми, були отримані ідентичні результати. Морфологічно доведена ідентичність запальної реакції, змін системи місцевого імунітету та динаміки загоєння в ділянці накладеного товстокишкового анастомозу й колостоми, що й було використано в процесі контрольованого (морфологічного) проспективного дослідження в оцінці ефективності місцевої імунопрофілактики неспроможності товстокишкових анастомозів. Таким чином, динаміка морфології загоєння товстокишкового анастомозу як і колостоми полягає в наступному. У перші 3 доби були характерні: дифузна інфільтрація слизової оболонки, підслизового та м'язового шарів стінки товстої кишки нейтрофільними лейкоцитами, важкі мікроциркуляторні порушення, набряк і дрібні крововиливи. У багатьох ділянках лейкоцитарна інфільтрація була виражена та формувалися мікроабсцеси, а в слизовій оболонці відзначалися осередки некрозу. До 28-30 діб у ділянці анастомозу формувалася рубцева тканина, яка на значному протязі заміщала м'язовий і підслизовий шари стінки кишки. В окремих місцях розвивався виражений гіаліноз рубцевої тканини. Слизова оболонка, хоча й регенерувала, але крипти відрізнялися невеликою глибиною, великою кількістю келихоподібних клітин, у стромі була виражена лімфо-макрофагальна, з домішкою нейтрофільних лейкоцитів інфільтрація. У ділянці накладення товстокишкових анастомозів наявний субстрат для можливого розвитку неспроможності анастомозу через виражене реактивне запалення, механічної дії на лінію швів і вираженого гіалінозу рубцевої тканини в ділянці товстокишкових анастомозів. Особливу значимість набуває профілактика неспроможності товстокишкових анастомозів, так як при даному ускладненні є всі необхідні передумови для виникнення внутрішньочеревної гіпертензії, вираженого запалення очеревини, обширного тканинного набряку з прогресуючою перитонеальною ексудацією і як наслідок − розвиток парезу кишківника. Методика місцевої (реґіонарної) імунопрофілактики неспроможності товстокишкових анастомозів була застосована в 32 хворих основної клінічної групи. Інтрамезентеріальна черезкатетерна імунопрофілактика неспроможності товстокишкових анастомозів проводилася поліпептидним імуномодулятором (300 мкг інтраопераційно, а потім на 1-й, 3, 5, 7 і 9-й дні після операції в 40 мл 0,5% новокаїну). Регуляція імунних порушень здійснювалася після накладення товстокишкового анастомозу за допомогою:

1) інтраопераційного інтрамезентеріального введення поліпептидного імуномодулятора.

2) післяопераційного введення поліпептидного імуномодулятора на тлі стандартного лікування (черезкатетерна парамезентеріальна (місцева) імунопрофілактика неспроможності товстокишкового анастомозу) по катетеру, встановленому інтраопераційно, парамезентеріально вводили 300 мкг поліпептидного імуномодулятора в 40 мл 0,5% новокаїну в 1-й, 3, 5, 7 і 9− на добу після операції.

Морфологічні дослідження слизової товстої кишки при проведенні місцевої імунопрофілактики виконувались у хворих з колостомою. На 10-14 добу у хворих при проведенні місцевої імунотерапії (основна клінічна група) у ділянці анастомозу спостерігалося розростання грануляційної тканини лише з помірною лімфо-макрофагальною інфільтрацією. Нейтрофільні лейкоцити в інфільтраті були поодинокі, а мікроабсцеси не формувалися. Регенерація слизової фактично завершувалася, а її структура відповідала тій, яка спостерігалася в групі порівняння тільки до 20-30 доби післяопераційного періоду. У хворих основної клінічній групи до 30-ї доби (після проведення місцевої імунотерапії) у ділянці анастомозу серед м'язового та підслизового шарів виявлялися невеликі осередки рубцевої тканини. На відміну від групи порівняння, обсяг рубцевої тканини був мінімальний,  не відзначався її гіаліноз або запальна інфільтрація. Слизова оболонка відрізнялася більшою глибиною крипт, помірною кількістю в них келихоподібних клітин і меншою лімфо-макрофагальною інфільтрацією строми. Порівняльне вивчення змін місцевої системи імунітету в обох групах та імуноморфологічне дослідження виявило ознаки активації імунних реакцій і процесів регенерації в основній клінічній групі, порівняно з групою порівняння. Крім того, в основній клінічній групі реактивне запалення в ділянці анастомозу було менш виражене, а зростання та дозрівання грануляційної тканини, відновлення слизової були прискорені. У результаті цього у хворих в основній клінічній групі в стінці кишки раніше формувався повноцінний рубець, причому зі значно меншим обсягом розростання сполучної тканини,  крім того, повністю регенерувала слизова оболонка товстої кишки. В основній клінічній групі як в ділянці анастомозу, так і на значному протязі від нього виявлялися виражені гіперпластичні зміни мукоза-асоційованої лімфоїдної тканини товстої кишки та підвищення проліферативної активності колоноцитів, а також фібробластів і гістіоцитів підслизистого та м'язового шарів. Гіперпластичні зміни лімфоїдної тканини характеризувалися розвитком у підслизовому шарі кишки великих лімфоїдних фолікулів з активними світлими центрами та вираженою проліферацією (підтвердженою експресією антигену Ki-67) лімфоцитів як в В -, так і Т-залежних зонах. Аналогічні зміни лімфоїдних фолікулів (В - залежних зон), а також гіперплазія Т-залежної зони (паракортикальної) відзначалися в брижових лімфатичних вузлах. Серед Т-лімфоцитів у стінці кишки та лімфатичних вузлах Т-хелпери в 2-4 рази переважали над Т- супресорами / кілерами. На відміну від основної групи, у групі порівняння лімфоїдні фолікули підслизового шару та регіонарних лімфатичних вузлів були невеликих розмірів, спустошені, практично без світлих центрів. Т-залежні зони також були спустошені. Проліферативна активність лімфоцитів була невисокою, а співвідношення Т-хелпери -Т-супресори / кілери дорівнювало 1 ÷ 2-3. 

До 10-14 діб наростало спустошення реґіонарної лімфоїдної тканини як в стінці кишки, так і регіонарних лімфатичних вузлів. Лімфатичні вузли були макроскопічно зменшені, зі слабко вираженими лімфоїдними фолікулами з одиничними світлими центрами. Особливо було виражене спустошення Т-і В-залежних зон лімфоїдної тканини стінки кишки. Поглиблювався дефіцит Т-хелперів, співвідношення Т-хелпери / Т-супресори / кілери в Т-залежних (міжфолікулярних) зонах дорівнювало 1 ÷ 4-6. Проліферативна активність лімфоцитів і колоноцитів була невисокою, хоча проліферація фібробластів уже різко підвищувалася. До 30-ї доби регіонарна лімфоїдна тканина була виснажена, лімфатичні вузли були атрофічні, з явищами ліпоматозу. Посилення проліферативної активності колоноцитів в основній групі документувалося появою клітин з Ki-67-позитивними ядрами не тільки на дні та нижній третині крипт, а й на всьому їх протязі, аж до верхньої третини (феномен розширення зони проліферації колоноцитів при активній регенерації слизової ). Також була підвищена проліферативна активність фібробластів грануляційної тканини, що супроводжувалося більш раннім її дозріванням без формування грубих рубцевих змін. Незадовільні результати хірургічного лікування хворих із захворюваннями товстої кишки зумовлені розвитком неспроможності товстокишкового анастомозу, за рахунок порушень місцевого імунного статусу стали підставою для виконання поглиблених досліджень, спрямованих на профілактику неспроможності товстокишкових анастомозів з використанням методики місцевої імунопрофілактики тактивіном. Структура стінки товстої кишки з добре вираженою лімфатичної мережею (фолікули, вузлики і т. ін.), забезпечує при введенні тактивіну безпосередньо до ділянки анастомозу через клітковинний простір брижі товстої кишки, максимальну концентрацію препарату (тактивіну). У результаті цього навколо анастомозу утворюється локальна ділянка з підвищеним вмістом імуномодулятора, що дозволяє мінімізувати можливість розвитку неспроможності товстокишкового анастомозу. Для об'єктивної оцінки змін, що відбуваються в складній системі імунітету, використовували показники імунного статусу (ПІ) (Р. В. Петров, 1999). При цьому враховувалися ступінь і характер змін провідних параметрів системи імунітету − рівня Т-лімфоцитів з хелперною та супресорною активністю, активності Т-лімфоцитів, рівня IgG − головної опсоніни імунної системи, а також активності фагоцитозу. Показник імунного статусу розраховувався за формулою: ПІ = (Х + С + Т + Г + Ф): 5 х 100%; де X − показник Т-лімфоцитів з хелперною активністю, С − показник Т-лімфоцитів із супресорною активністю, Т − показник активності лімфоцитів, Г − показник рівня імуноглобуліну IgG, Ф −  показник фагоцитозу.
Після оперативного втручання стан імунної системи досліджено у 12 (23,1%) хворих основної групи, яким сформовано товстокишковий анастомоз за допомогою циркулярного або лінійного зшиваючого апарата й у 13 (22,8%) пацієнтів групи порівняння при накладанні міжкишкових анастомозів, у яких використовувався тільки ручний спосіб. Вивчення показників імунітету проводили на 1, 3-4, 7-8 добу після операції і на 10-12 добу. У хворих групи порівняння порушення імунітету проявлялися вже на 1 добу після операції. ПІ в ці терміни становив - 37,8 ± 2,4%. На 3-4 добу явища імунодефіциту прогресували і ПІ  дорівнював - 46,7 ± 3,2%. На 7 - 8 добу відзначалася тенденція до стабілізації імунного статусу, ПІ дорівнював - 35,4 ± 3,1%. На 10-12 добу показники покращилися, але цифри залишалися вкрай низькими. ПІ в ці терміни дорівнював - 22,4 ± 2,8%. Аналіз показників свідчив, що у хворих групи порівняння з першої доби розвивалися явища вторинного імунодефіциту, сягаючи максимуму на 3-4 добу, і лише до кінця стаціонарного лікування відбувалася стабілізація показників на рівні середньотяжкого ступеня.
У пацієнтів основної групи на 1-у добу ПІ дорівнював - 32,4 ± 4,1%, що було значно нижче, ніж у групи порівняння. До 3-4 діб післяопераційного періоду показники стабілізувалися, і ПІ становив - 27,6 ± 3,6%, на 7-8 добу - 14,7 ± 2,4% і на 10-12 добу - 1,7 ± 1, 1%.
Отримані результати свідчать, що використання апаратного способу накладання товстокишкового анастомозу достовірно покращує динаміку імунних показників порівняно з традиційним лігатурним методом накладання анастомозу.
В основній групі 29 хворим, оперованих на товстій кишці, проводилося ендолімфатичне введення 5-НТ у кількості 10 мг одноразово на 1 добу післяопераційного періоду. Дослідження міоелектричної активності ШКТ виконували на 1, 2, 3-4 і 5-7 добу післяопераційного періоду після ендолімфатичного введення 5-НТ. За допомогою ПЕГЕГ усім 29 хворим визначали БР міоелектричної активності ШКТ і максимальний рівень міоелектричної активності ШКТ. Для контролю показників міоелектричної активності відділів ШКТ використовували результати електрогастроінтестинограм групи порівняння (n = 23).
Відзначається, що з першої доби післяопераційного періоду в групі хворих з ендолімфатичним введенням 5-НТ відбувається підвищення максимального рівня міоелектричної активності всіх відділів ШКТ і до 5-7 діб, що прагне до норми. Починаючи з першої доби післяопераційного періоду після введення 5-НТ спостерігаються достовірні відмінності (при р <0,001) у сумарній потужності як базального, так і максимального рівня міоелектричної активності ШКТ між групою з традиційними способами введення та групою хворих з ендолімфатичним способом введення 5-НТ. Ці відмінності простежуються з 1 доби післяопераційного періоду та до 5-7 діб визначається достовірна відмінність між сумарною потужністю базального та максимального рівня міоелектричної активності ШКТ у хворих з ендолімфатичним способом введення 5-НТ.
У групі хворих з ендолімфатичним введенням 5-НТ міоелектрична активність ШКТ збільшується швидше, ніж у групі хворих без ін'єкцій 5-НТ.
Порівняльний аналіз результатів оперативного лікування в досліджуваних групах статистично достовірно виявив значно меншу кількість післяопераційних парезів кишківника і ранніх післяопераційних ускладнень у пацієнтів основної групи.
У хворих групи порівняння використовувався ручний спосіб накладання товстокишкових анастомозів, для лікування післяопераційних розладів моторики кишківника застосовувалися традиційні методики. Післяопераційний період у цій групі ускладнився парезом кишківника в 6 (10,5%) хворих, спайковою кишковою непрохідністю в 3 (5,3%) спостереженнях, неспроможністю товстокишкового анастомозу в 4 (7,02%) і утворенням внутрішньочеревної гематоми у 2 (3 , 5%) пацієнтів.
У пацієнтів основної групи при накладанні товстокишкових анастомозів застосовували як ручний спосіб, так і використовували зшиваючі апарати у 12 пацієнтів. Проводилась інтраопераційна місцева імунопрофілактика товстокишкових анастомозів, для профілактики післяопераційного парезу кишківника застосовували 1% розчин 5-НТ, який вводили в катетеризований пахвовий лімфатичний вузол. В основній групі хворих ранніх післяопераційних ускладнень, пов'язаних з якістю кишкового шва, не спостерігали. Післяопераційний період у цій групі ускладнився парезом кишківника в1 (1,9%) хворого, спайковою кишковою непрохідністю в 1 (1,9%) спостереженні.
Віддалені результати хірургічного лікування простежені у 23 (21,5%) пацієнтів обох груп, оперованих у терміни від 1 року до 5 років. З них 14 (24,5%) хворих групи порівняння і 9 (17,3%) основної групи. У групі порівняння хороший результат виявився лише в 7 (50,0 ± 13,4) пацієнтів, задовільний − у 5 (35,7 ± 12,8) і незадовільний − у 2 (14,3 ± 9,3).
В основній групі хороший результат отримано − у 8 (88,9 ± 10,4), задовільний − у 1 (11,1 ± 10,4). Аналіз отриманих результатів показав, що в пацієнтів основної групи незадовільних віддалених результатів хірургічного лікування не спостерігалося, це безпосередньо залежало від вибору методу накладання кишкового анастомозу, способу профілактики неспроможності товстокишкових анастомозів і післяопераційного парезу кишківника. 

Аналіз ускладнень у клінічних групах показав, що застосування місцевої імунопрофілактики тактивіном дозволило уникнути у хворих основної клінічної групи неспроможності товстокишкового анастомозу та летальності, знизити загальну кількість післяопераційних парезів кишківника до 9,4% і ускладнень на 10,6% та скоротити ліжко-день на 3,6 ± 0,63 доби.
Використання ПЕГЕГ для моніторингу моторної функції ШКТ у пацієнтів у післяопераційному періоді дозволяє оцінювати ступінь розвитку парезу кишківника, варіанти відновлення моторної функції і,  залежно від характеру відновлення моторної функції до 3-ї доби післяопераційного періоду підбирати стимулюючу терапію та індивідуально оцінювати її ефективність.
Одночасне використання діагностично-лікувального комплексу заходів з включенням: периферійної електрогастроенторографії, ендолімфатичного введення 5-НТ у кількості 10 мг з першої доби після операції, пролонгованої електростимуляції ШКТ з використанням зовнішнього електростимулятора дозволяє своєчасно вдатися до адекватних індивідуалізованих лікувальних заходів і цим зменшити частоту післяопераційного парезу кишківника та кількість термінових операційних втручань.
Висновки
У роботі розв'язані актуальні завдання сучасної хірургії – поліпшення результатів хірургічного лікування хворих з післяопераційними парезами кишківника після операцій на товстій кишці, спрямованих на зниження частоти ускладнень і летальності.
1. У пацієнтів після операцій на товстій кишці порушення моторної функції шлунково-кишковаго тракту в післяопераційному періоді характеризуються підвищенням електричної активності та зниженням коефіцієнта ритмічності на частотах тонкої кишки, підвищенням частоти та зниженням амплітуди скорочень шлунково-кишковаго тракту. Відновлення моторної функції до 3-ї доби післяопераційного періоду відбувається тільки в 58% пацієнтів, у 42% − розвивається парез кишківника.

2. Периферійна електрогастроентерографія дозволяє індивідуально підбирати стимулюючу терапію при післяопераційному парезі кишківника та оцінювати її ефективність у режимі реального часу; критерієм ефективності стимулюючої терапії при парезі шлунково-кишковаго тракту є зниження показника Pi / Ps до 3,2 ± 1,5 і підвищення показника K-ritm до 2,7 ± 0,8 на частотах тонкої кишки.

3. У хворих з ендолімфатичним способом введенням 5-НТ відзначається підвищення базального рівня міоелектричної активності у всіх відділах шлунково-кишковаго тракту, починаючи з першої доби післяопераційного періоду та до 5-7 діб відновлюється до нормальних показників.

4. Відновлення МЕФ ШКТ у хворих після накладання міжкишкових анастомозів з використанням зшивачів відбувається на 3,5 ± 0,5 добу, що на 2,5 ± 0,5 діб раніше, ніж при традиційному лігатурному методі. Запропонована методика реґіонарної імунотерапії (інтрамезентеріальне введення 300 мкг пептидного імуномодулятора в 40 мл 0,5% новокаїну) дозволяє уникнути неспроможності товстокишкових анастомозів, а кількість післяопераційних ускладнень знизити на 10,6%.
5. Спосіб ранньої післяопераційної пролонгованої електростимуляції ШКТ за допомогою зовнішнього електростимулятора здатний швидше відновлювати моторно-евакуаторну функцію ШКТ у ранньому післяопераційному періоді після операцій на товстій кишці. При порівняльному аналізу результатів лікування хворих достовірно встановлено, що комплексна терапія із застосуванням зовнішнього електростимулятора дозволяє на 3 доби швидше відновити моторно-евакуаторну функцію ШКТ, при цьому електрична активність (амплітуда) у середньому зростає до 2,28 ± 0,07 мв (більш ніж у 2 рази) в основній групі, що свідчить про перевагу розробленого методу  порівняно з традиційною медикаментозною стимуляцією кишківника.
6. Запропонований комплексний підхід до діагностики та лікування післяопераційного парезу з урахуванням факторів ризику, який включає моніторинг відновлення моторної функції кишківника, декомпресію кишківника, заходи з терапії та профілактики гіпоксії, корекцію водно-електролітного обміну, ендолімфатичне введення 5-гідрокситриптаміну, раннє ентеральне зондове харчування, ранню активізація рухової активності пацієнта, дозволили достовірно скоротити час відновлення функції шлунково – кишкового тракту. Час до першого випорожнення кишківника в пацієнтів основної групи при ступеню ризику 0,1 - 2,57 та 2,58 – 6,0 балів становив 78 ± 6 годин, у групі порівняння 136 ± 12 годин (Р<0,001). При ступеню ризику 6,1 і більше балів цей час становив 75 ± 5 годин в основній групі і 96 ± 9 годин у групі порівняння при тотальній інтубації кишківника і 130 ± 12 годин при використанні тільки назогастрального зонда (Р = 0,001).
Практичні рекомендації
1. Формування анастомозів за допомогою зшивачів у хірургічному лікуванні захворювань товстого кишківника є зручним і надійним у застосуванні.
2. У післяопераційний період доцільно виконувати моніторинг електричної активності ШКТ за допомогою ПЕГЕГ. Збереження на третю добу післяопераційного періоду високих показників Pi / Ps до 23,2 ± 6,4 і низьких показників K-ritm до 1,8 ± 1,1 тонкої та клубової кишки вказує на розвиток парезу ШКТ і вимагає проведення інтенсивної медикаментозної терапії.
3. Для комплексного лікування післяопераційного парезу кишківника у хворих після операцій на товстій кишці слід застосовувати ендолімфатичне введення 5-НТ у кількості 10 мг один раз на добу з першої доби післяопераційного періоду.
4. Хворим після резекції товстої кишки та накладання міжкишкових анастомозів показана установка парамезентеріального катетера для проведення місцевої імунотерапії. Катетер діаметром 1-2 мм і довжиною до 45 см встановлюється в товщу брижі товстої кишки на глибину 2,0-3,0 см на відстань 5-6 см від лінії анастомозу. Катетер фіксується в брижі та виводиться на передню черевну стінку через окрему контрапертуру й фіксується на шкірі.

5. У післяопераційному періоді на тлі комплексної терапії для раннього відновлення МЕФ кишківника при оперативних втручаннях на товстій кишці рекомендується пролонгована електростимуляція ШКТ з використанням зовнішнього електростимулятора.
ёСПИСОК ВИКОРИСТАНИХ ДЖЕРЕЛ
1. Алгоритмы дифференциальной диагностики ранней послеоперационной спаечной и динамической кишечной непроходимости / В. В. Жебровский, Ф. Н. Ильченко, Мохамед Махмуд Салем [и др.] // Материалы IX Всероссийского съезда хирургов, Волгоград, 20-22 сентября 2000 г. – Волгоград, 2000. – С. 165.

2. Атлас практической колоректальной хирургии / В. Л. Ривкин, О. Э Луцевич, С. Н. Файн, В. В Лукин. – Москва : Медпрактика-М, 2006. – 144 с.
3. Бажора Ю. И. Клиническая иммунология и аллергология : учебное пособие / Ю. И. Бажора, С. Ф. Гончарук. – 2-е изд., доп. – Одесса : Пресс-курьер, 2013. – 263 с.

4. Белов С. Г. Интраабдоминальные абсцессы − профилактика и лечение / С. Г. Белов, Т. И. Тамм, А. П. Захарчук // Международный медицинский журнал. − 2003. − № 4.− С. 69−71.
5. Беляева О. А. Значение эхографии в обосновании лечебной тактики у детей с кишечной инвагинацией / О. А. Беляева, В. М. Розинов, А. К. Коновалов // Детская хирургия. – 2010. – № 1. – С. 10–14.

6. Бенедикт В. В. Інтубація тонкої кишки. Спірні питання і можливі шляхи їх вирішення / В. В. Бенедикт // Харківська хірургічна школа. – 2014. − № 2 (65). – С. 51–55.

7. Бенедикт В. В. Особливості лікування післяопераційної функціональної кишкової непрохідності у хворих на перитоніт / В. В. Бенедикт., М. С. Гнатюк, Б. О. Мігенько // Хірургія України. – 2003. – № 4. – С. 124−127.

8. Бенедикт В. В. Спосіб лікування функціональної непрохідності тонкої кишки після абдомінальних операцій / В. В. Бенедикт // Харківська хірургічна школа. – 2009. − № 4.1 (36). – С. 146–148.

9. Бенсман В. М. Профилактика и лечение гнойно-септических осложнений после онкопроктологических операций / В. М. Бенсман, С. Г. Павленко // VIII Всероссийский съезд хирургов, Краснодар, 21-23 сентября 1995 г. : тезисы докладов. ( Краснодар, 1995. – С. 64–65.

10. Бережная Н. М. Иммунология злокачественного роста / Н. М. Бережная, В. Ф. Чехун. – Киев : Наукова Думка, 2005. – 792 с.

11. Бєлєвцов Ю. П. Комплексне лікування післяопераційного парезу кишечника / Ю. П. Бєлєвцов // Харківська хірургічна школа. – 2004. – № 3. – С. 97–98.
12. Бєлєвцов Ю. П. Профілактика й комплексне лікування післяопераційного парезу шлунково-кишкового тракту / Ю. П. Бєлєвцов, Ю. А. Вінник // Проблеми медичної науки та освіти. – 2005. – № 1. – С. 87–89.
13. Бєлєвцов Ю. П. Шляхи поліпшення функції шлунково-кишкового тракту в ранньому післяопераційному періоді / Ю. П. Бєлєвцов // Харківська хірургічна школа. – 2005. – № 2.1. – С. 181–182.
14. Бойко В. В. Терапия послеоперационного пареза кишечника / В. В. Бойко, А. А. Павлов // Харківська хірургічна школа. – 2011. – № 5 (50). – С. 70–73.
15. Бондарев В. И. Комплексное хирургическое лечение острой спаечной непроходимости кишечника / В. И. Бондарев, Р. В. Бондарев, А. А. Орехов // Харківська хірургічна школа. – 2009. − № 2.2 (34). – С. 133−136.
16. Бородин Ю. И. Руководство по клинической лимфологии / Ю. И. Бородин, М. С. Любарский, В. В. Морозов. – Москва : МИА, 2010. – 208 с.
17. Васильев В. А. Оценка двигательной активности органов желудочно-кишечного тракта / В. А. Васильев, Т. С. Попова, Н. С. Тропская // Российский журнал гастроэнтерологии, гапатологии, колопроктологии. – 1995. – № 4. – С. 48–54.
18. Васильев Н. В. Иммунная система при повышенном онкологическом риске и злокачественном росте / Н. В. Васильев, Н. В. Чердынцева, Т. П. Коляда. – Томск, 2005. – 308 с.

19. Велиев П. С. Профилактика, диагностика и лечение новообразований толстой кишки (по материалам Международного конгресса) / П. С. Велиев, Ю. М. Стойко, Н. Н. Крылов // Российский журнал гастроэнтерологии, гепатологии и колопроктологии. − 2005. − Т. XV, № 1. − С. 86−91.

20. Верхулецкий И. Е. Показания к экстренному оперативному лечению при динамической кишечной непроходимости на фоне спаечной болезни / И. Е. Верхулецкий // Український журнал хірургії. – 2009. − № 3. – С. 25−29.
21. Винницкий Л. И. Отечественные иммунокорректоры в комплексном лечении гнойно-септических осложнений у хирургических больных / Л. И. Винницкий, К. А. Бунатян, Е. В. Инвиляева // Успехи клинической иммунологии и аллергологии ; под ред. А. В. Караулова. ( Москва, 2002. ( Т. 3. − С. 301−316.
22. Вільцанюк О. А. Нові підходи до профілактики ендогенної інтоксикації та ентеральної недостатності при комплексному лікуванні гострих захворювань органів черевної порожнини / О. А. Вільцанюк, М. О. Хуторянський // Харківська хірургічна школа. – 2009. − № 2.2 (34). – С. 101−104.
23. Власов В. П. Рентгендиагностика заболеваний органов пищеварения / В. П. Власов. – Москва : Видар, 2008. − 280 с.

24. Влияние серотонина адипината на электрическую активность желудка и тонкой кишки в раннем послеоперационном периоде / Н. С. Тройская, Г. И. Соловьева, Л. Ф. Порядков [и др.] // Парентеральное и энтеральное питание : VII Международный Конгресс, Москва, 22-24 октября 2003 г. : тезисы докладов. – Москва, 2003. − С. 116.
25. Возможности повышения периоперационной безопасности пациентов при раке толстой кишки / А. М. Карсанов, С. С. Маскин, В. Д. Слепушкин [и др.] // Вестник Национального медико-хирургического центра им.  Н.И. Пирогова. − 2015. − Т. 10, № 3. − С. 43–47.
26. Восстановление непрерывности толстой кишки у колостомированных больных / М. С. Ханевич, Э. А. Агаларова, М. А. Шашолин, А. А. Зязин // Российский журнал гастроэнтерологии, гепатологии и колопроктологии. − 2004. − T. XIV, № 1. − С. 50−52.

27. Выбор антибактериальной терапии у больных острой непроходимостью кишечника / В. В. Непомнящий, С. Г. Белов, Е. А. Шакалова, И. А. Дворник // Харківська хірургічна школа. − 2015. − № 2. − С. 57−60.
28. Выбор способа анастомоза у больных с хирургическими заболеваниями толстой кишки / Ф. Н. Нишанов, Б. Р. Абдуллажанов, У. Д. Усманов, А. З. Отакузиев // Харківська хірургічна школа. – 2013. − № 6 (63). − С. 9−13.
29. Гальперин Ю. М. Парезы, параличи и функциональная непроходимость кишечника / Ю. М. Гальперин. – Москва : Медицина, 1975. – 134 с.
30. Гончар М. Г. Сучасні методи лікування термінальної фази загального перитоніту / М. Г. Гончар, Я. М. Кучірка // Український журнал хірургії. – 2011. – № 6 (15). – С. 90–92.

31. Гончаров А. Л. Применение сшивающих аппаратов при правосторонней гемиколэктомии  / А. Л. Гончаров, Н. В. Мальгина, Д. В. Разбирин // Хирургия. Журнал им. Н.И. Пирогова. – 2013. − № 12. – С. 48−51.
32. Гринёв М. В. Хирургический сепсис / М. В. Гринёв, М. И. Громов, В. Е. Комраков. ( Санкт-Петербург ; Москва, 2001. – 315 с.

33. Даценко Б. М. Профилактика гнойно-септических осложнений при низкой резекции прямой кишки с формированием первичного анастомоза / Б. М. Даценко, М. С. Або Гали, А. Б. Даценко [и др.] // Вісник Вінницького національного медичного університету. ( 2014. ( Т. 18, № 1(1). ( С. 118(124.
34. Диагностика и лечение приобретенной кишечной непроходимости «классика» против «современности» / А. Н. Ферзаули, Х. А. Плиева, Ф. А. Ахильгова, М. М. Тимурзиева // Медицинский вестник Северного Кавказа. – 2009. – № 1. – С. 53.
35. Диагностика и тактика лечения больных острой кишечной непроходимостью : учебное пособие / [ Т. И. Тамм и др.] ; Харьковская медицинская академия последипломного образования. – Харьков : ХМАПО, 2003. – 116 с.

36. Діагностика та лікування хворих з гострою непрохідністю кишки : навчальний посібник / В. В. Бойко, І. В. Белозьоров, В. О. Шапринський [та ін.]. – Харків : ХНУ ім. В.Н. Каразіна, 2014. – 180 с.

37. Егиев В. Н. Волшебный мир сшивающих аппаратов / В. Н Егиев. ( Москва : Центр, 1995. ( 176 с.

38. Жунусов М. С. Дифференцированный подход к восстановлению моторной функции желудочно-кишечного тракта при парезах и параличах различной этиологии / М. С. Жунусов // Казахстан. Медицина. – 2011. − № 2. – С. 21–27.
39. Заневский В. П. Нарушения моторно-эвакуаторной функции кишечника после внутрибрюшных операций : учебно-методическое пособие / В. П. Заневский, А. Е. Кулагин, И. М. Ровдо. – Минск : БГМУ, 2011. – 22 с.
40. Значение различных серотонинорецепторов в регуляции моторики желудочно-кишечного тракта / Д. С. Свешников, В. И. Торшин, В. М. Смирнов [и др.] // Патологическая физиология и экспериментальная терапия. ( 2014. ( № 3. ( С. 45(51.
41. Зитта Д. В. Клинико-биохимическая оценка эффективности программы оптимизации периоперационного ведения больных в плановой колоректальной хирургии / Д. В. Зитта, Н. А. Терёхина, В. М. Субботин // Колопроктология. – 2015. − № 2 (52). – С. 18−23.
42. Зитта Д. В. Применение программы оптимизации периоперационного ведения больных в плановой колоректальной хирургии / Д. В. Зитта, В. М. Субботин // Колопроктология. – 2013. − № 1 (43). – С. 15−20.
43. Интубация кишечника в ургентной и плановой хирургии / В. В. Бойко, В. К. Логачев, А. А. Вильцанюк, М. А. Хуторянский. – Харьков : ОМАПАК, 2007. – 52 с.
44. Інтубація кишечнику: критичний погляд / М. А. Мендель, Є. В. Волостников Ю. В. Плотніков [та ін.] // Харківська хірургічна школа. – 2014. ( № 1 (64). – С. 91−97.
45. К вопросу о степени операционного риска при острой кишечной непроходимости, вызванной раком ободочной кишки у больных пожилого и старческого возраста / А. Г. Гринцов, В. Н. Буценко, Ю. Л. Куницкий [и др.] // Український журнал хірургії. – 2011. − № 5 (14). – С. 189−191.
46. Каминский В. В. Методы профилактики парезов кишечника в оперативной гинекологии / В. В. Каминский, А. М. Дубов, Р. А. Ткаченко // Таврический медико-биологический вестник. ( 2011. ( Т. 14, № 3, ч. 2 (55). ( С. 264(266.
47. Каншин Н. Н. Хирургическое лечение послеоперационного перитонита, вызванного несостоятельностью кишечных швов / Н. Н. Каншин. – Москва : Профиль, 2004 – 64 с.

48. Кечеруков А. И. Способ формирования толстокишечного анастомоза / А. И. Кечеруков // Хирургия. − 2005. − № 11. − С. 64−70.

49. Кишечная непроходимость желчнокаменного генеза / С. Г. Белов, А. Я. Бардюк, Э. Самбрано, А. П. Захарчук // Проблеми медичної науки та освіти. − 2005. − № 1. − С. 86−87.
50. Климов П. К. Биоэлектрическая активность гладких мышц пищеварительного тракта н ее связь с сократительной деятельностью / П. К. Климов, В. Н. Устинов // Успехи физиологических наук. − 1973. ( Т. 4, № 4. − С. 3−33.
51. Клиническая иммунология для врачей / В. П. Лесков, А. Н. Чередеев, Н. К. Горлина, В. Г. Новоженов. – Москва : Медицина, 2005. – 144 с.

52. Клиническое значение методов исследования моторной функции толстой кишки / Ю. В. Болтайтис, А. И. Пойда, В. А. Жельман, А. А. Яцюта // Клінічна хірургія. – 2008. – № 8. – С. 42–46.
53. Клінічна імунологія та алергологія : навчальний посібник / О. М. Біловол, П. Г. Кравчун, В. Д. Бабаджан [та ін.]. – Харків : Гриф, 2011. ( 550 с.

54. Колунов А. В. Эндолимфатическая инфузия серотонина адипината в комплексном лечении послеоперационного пареза кишечника : дис. … канд. мед. наук : 14.00.27 / Колунов Андрей Викторович; Военно-медицинская академия им. С.М. Кирова. – Санкт-Петербург, 2007. – 120 с.
55. Комплексне лікування гострої кишкової непрохідності непухлинної етіології / В. О. Шапринський, О. А. Камінський  Ю. А. Миронишен [та ін.] // Харківська хірургічна школа. − 2014. − № 2. – С. 62−65.

56. Коновалов C. B. Пролапсы колостомы / C. B. Коновалов // Вестник хирургии им. И.И. Грекова. − 2004. − № 2. − С. 128−131.

57. Корекція виникнення післяопераційного парезу кишечнику / О. М. Борис, М. Н. Шалько, І. В. Малишева, І. В. Сорокіна, // Здоровье женщины. ( 2011. ( № 1. ( С. 104(108.

58. Костырной А. В. Комплексное лечение синдрома функциональной недостаточности кишечника в послеоперационном периоде / А. В. Костырной, Д. В. Шестопалов, П. С. Тофимов // Клінічна хірургія. – 2012. − № 9. – С. 60−63.
59. Костюченко А. Л. Иммунный ответ организма на хирургическую инфекцию / А. Л. Костюченко; // Хирургические инфекции : руководство / под ред. И. А. Ерюхина [и др.]. – Санкт-Петербург : Питер, 2003. − С. 114−130.
60. Кохнюк В. Т. Подготовка толстой кишки к исследованиям и операциям у больных раком ободочной и прямой кишки / В. Т. Кохнюк, И. В. Ануфреенок // Русский медицинский журнал. − 2006. − Т. 14, № 21 (273).− С. 1520−1523.

61. Крадинов А. И. Клинико-рентгенологические диагностические критерии острой кишечной непроходимости / А. И. Крадинов, Е. Б. Чемоданов // Лучевая диагностика, лучевая терапия. – 2011. ( № 2. – С. 6(11.
62. Лабораторные и инструментальные исследования в диагностике : справочник / пер. с англ. В. Ю. Халатова; под ред. В. Н. Титова. – Москва : Гэотар-Мед, 2004. – 960 с.

63. Лечение больных раком прямой кишки / И. Б. Щепотин, Е. А. Колесник, В. В. Приймак [и др.] // Онкология. – 2010. – Т. 12, № 2 (44). – С. 72(76.

64. Лимфатическая терапия в коррекции послеоперационного пареза кишечника и синдрома эндогенной интоксикации при распространенном перитоните / О. И. Миминошвили, О. С. Антонюк, С. В. Ярощак [и др.] // Сучасні медичні технології. ( 2012. ( № 4. ( С. 64(68.

65. Линев К. А. Тактика хирургического лечения несостоятельности швов анастомоза толстой кишки / К. А. Линев, А. А. Высоцкий // Вестник неотложной и восстановительной медицины. – 2013. − Т. 14, № 4. − С. 474−477.
66. Лоранская И. Д. Плоидометрия в диагностике заболеваний кишечника / И. Д. Лоранская, Х. М. Ахриева, О. В. Зайратьянц // Колопроктология. − 2003. − № 2 (4). − С. 9−12.

67. Лупальцов В. И. Функциональная кишечная непроходимость раннего послеоперационного периода / В. И. Лупальцов, М. А. Селезнев, С. С. Мирошниченко // Український журнал хірургії. – 2009. − № 3. – С. 99−102.
68. Маркова Т. П. Практическое пособие по клинической иммунологии и аллергологии / Т. П. Маркова, Л. В. Лусс, Н. В. Хорошилова ; под ред. Р. М. Хаитова. – Москва : Торус Пресс, 2005. − 176 с.
69. Медицинские лабораторные технологии : руководство по клинической лабораторной диагностике : в 2 т. / [ В. В. Алексеев и др.] ; под ред. А. И. Карпищенко. ( 3-е изд., перераб. и доп. ( Москва : ГЭОТАР-Медиа, 2013. – Т. 1. ( 472 с. ; Т. 2. ( 792 с. 
70. Методы электростимуляции желудочно-кишечного тракта / Глухов А. А., Андреев А. А. [и др.] // Вестник хирургии им. И. И. Грекова. – 2005. – Т. 164, № 6. – С. 101−103.
71. Методы диагностики пареза кишечника при острых хирургических заболеваниях органов брюшной полости / С. Х. Каримов, А. Г. Мирошниченко, М. А. Кацадзе [и др.] // Вестник хирургии им. И.И. Грекова. – 2007. – Т. 166, № 3. – С. 87−91.

72. Милюков В. Е. Динамика процессов репарации в области кишечной раны при формировании различных видов кишечных анастомозов / В. Е. Милюков, М. Р. Сапин // Хирургия. − 2004. − № 4. − С. 34−38.

73. Миминошвили О. И. Эндолимфатическое комбинированное лечение послеоперационного пареза кишечника у больных с распространённым перитонитом / О. И. Миминошвили, Е. П. Корчагин // Вестник неотложной и восстановительной медицины. ( 2011. − Т. 12, № 4. – С. 427–430.
74. Миннуллин М. М. Хирургическая тактика при ранней послеоперационной спаечной кишечной непроходимости / М. М. Миннуллин, А. В. Абдульянов, Я. Ю. Николаев // Практическая медицина. – 2014. – Т. 2, № 4 (80). – С. 77–81.
75. Моисеенко В. М. Возможности активной специфической иммунотерапии на основе аллогенных вакцин для лечения злокачественных новообразований / В. М. Моисеенко, А. Б. Данилова, Н. В. Тюкавина // Вопросы онкологии. − 2006. – Т. 52, № 3.− С. 258−266.

76. Морфо-функциональное состояние отключенной толстой кишки в развитии послеоперационного пареза при восстановительных операциях / К. В. Коцубанов, С. В. Ярощак, А. О. Миминошвили, Е. П. Корчагин // Український журнал хірургії. ( 2011. ( № 1. ( С. 136(139.
77. Москалюк В. І. Генетичні і нейрогуморальні передумови розвитку післяопераційного парезу кишечнику та їх вплив на вибір лікувальної тактики / В. І. Москалюк // Клінічна анатомія та оперативна хірургія. ( 2013. – Т. 12, № 4. ( С. 61(64.

78. Москалюк В. І. Модифікована фоноентерографія в прогнозуванні, діагностиці та профілактиці післяопераційного парезу кишечнику / В. І. Москалюк, В. М. Васкул // Хист. ( 2014. ( Вип. 16, продовження 3. ( С. 34.

79. Неспроможність кишкових анастомозів / В. В. Бойко А. В. Леонов, І. А. Тарабан [та ін.] // Харківська хірургічна школа. – 2013. − № 6. − С. 5−8.
80. Нил М. Д. Наглядная фармакология: учебное пособие для вузов / М. Д. Нил ; под ред. Р. Н. Аляутдина. ( Москва : ГЭОТАР-Медиа, 2011. ( 103 с.
81. Новые возможности профилактики послеоперационных осложнений в абдоминальной хирургии / В. К. Гостищев, М. Д. Дибиров, Н. Н. Хачатрян [и др.] // Хирургия. Журнал им. Н.И.Пирогова. – 2011. – № 5. – С. 56 – 60.
82. Оптимизация диагностики и контроль лечения пареза желудка и кишечника в раннем послеоперационном периоде при разлитом перитоните / А. В. Костырной, Д. В. Шестопалов, П. С. Трофимов [и др.] // Клінічна хірургія. ( 2013. ( № 6. ( С. 29(32.

83. Оптимизация инфузионной терапии при операциях на толстой кишке / В. Д. Слепушкин, Е. Г. Миндзаева, В. З. Тотиков, З. В. Тотиков // Вестник хирургической гастроэнтерологии. – 2011. – № 3. – С. 70–71.

84. Опыт лечения и профилактики пареза кишечника у детей в раннем послеоперационном периоде / А. Г. Дубровин, Г. И. Белебезьев, И. П. Яковлева [и др.] // Біль, знеболювання і інтенсивна терапія. ( 2010. ( № 2. ( С. 48(51.
85. Опыт прямой антеградной эндолимфатической терапии в лечении послеоперационного пареза кишечника при распространенном перитоните / Е. П. Корчагин, А. О. Миминошвили, К. В. Коцубанов, С. В. Ярощак // Український журнал хірургії. ( 2011. ( № 1. ( С. 109(112.

86. Особенности диагностики и лечения ранней послеоперационной кишечной непроходимости / Р. В. Бондарев, А. А. Орехов, С. С. Селиванов, А. Л. Чибисов // Харківська хірургічна школа. – 2012. − № 2 (53). – С. 137−139.
87. Осложнения после хирургических вмешательств на толстой кишке: характер, частота и их зависимость от методики кишечного шва / А. В. Воленко, Э. П. Рудин, С. В. Куприков, [и др.] // Бюллетень ВСНЦ СО РАМН. – 2011. – № 4(80), Ч. 2. – С. 25 – 28. 
88. Оценка электромиографической активности желудочно-кишечного тракта у больных острым разлитым перитонитом / И. С. Малков, В. Н. Биряльцев, В. А. Филиппов [и др.] // Анналы хирургии. − 2004. − № 6. − С. 66−69.
89. Патогенетический подход к профилактике парезов кишечника в оперативной гинекологии / А. М. Дубов, В. В. Каминский, Р. А. Ткаченко, В. В. Коноплянко // Медицина невідкладних станів. – 2011. − № 7/8. – С. 94(97.
90. Патогенетическое лечение функциональной кишечной непроходимости / И. Т. Васильев, Р. Б. Мумладзе, А. П. Сельцовский [и др.] // Анналы хирургии. − 2000. − № 2. − С. 59−65.
91. Передумови розвитку поліорганної недостатності у хворих з гострою кишковою непрохідністю [Електронний ресурс] / В. О. Шапринський, О. А. Камінський, М. С. Комаровський, Ю. А Миронишен // ХХІІІ з’їзд України : збірник наукових робіт / НАМН України, Національний інститут хірургії та трансплантології ім. О.О. Шалімова ; редкол.: О. Ю. Усенко [та ін.]. – Текст. дані. ( Київ : Клінічна хірургія, 2015. ( С. 718(719. ( 1 електрон. опт. диск (СD-ROM). ( Систем. вимоги: Pentium ; 2 Mb RAM ; Windows XP, 7, 8, 10. ( Назва з етикетки диска.
92. Петренко В. М. Функциональная анатомия лимфатической cистемы / В. М. Петренко. – Москва ; Берлин : Директ-Медиа, 2014. – 116 с.

93. Подпрятов С. С. Електрична активність м’язів товстої кишки людини: методи й результати електрофізіологічних досліджень та можливості їх клінічного застосування / С. С. Подпрятов // Клінічна хірургія. – 1999. – № 10. – С. 37–40.

94. Пойда О. І. Неспроможність швів анастомозів в хірургії товстої кишки / О. І. Пойда, В. М. Мельник // Український Журнал Хірургії. – 2011. ( № 2 (11). – С. 243(247.
95. Пойда О. І. Хірургічна реабілітація хворих при операціях на товстій кишці. Частина ІІ. Прогнозування, профілактика, лікування післяопераційних ускладнень. Результати хірургічної реабілітації. Якість життя оперованих хворих / О. І. Пойда, В. М. Мельник // Хірургія України. ( 2012. ( № 3. ( С. 14(26.

96. Применение лимфологических методов в хирургии и итенсивной терапии : учебно-методическое пособие / Ю. Е. Выренков, З. А. Шевхужев, И. А. Юсупов [и др.]. ( Краснодар, 2007. ( 61 с.
97. Применение серотонина адипината для восстановления нарушенной функции гладкой мускулатуры у хирургических и терапевтических больных / А. П. Симоненков, В. Д. Фёдоров, В. М. Клюжев, В. Н. Ардашев // Вестник интенсивной терапии. − 2005. − № 1.− С. 53−57.

98. Применение кишечного шва в абдоминальной хирургии / Винник Ю. С., Кочетова Л. В., Маркелова Н. М. [и др.] // Фундаментальные исследования – 2014. – № 7. – С.177 – 180. 
99. Прогностическая оценка эффективности прямой электростимуляции кишечника / В. В. Плечев, С. А. Пашков, П. Г. Корнилаев [и др.] // Физиология и патология пищеварения : материалы 18 Всероссийской научной конференции с международным участием, Геленджик, 4-6 сентября 2002 г. ( Геленджик, 2002. − С. 124.

100. Прямая антеградная эндолимфатическая терапия в лечении послеоперационного пареза кишечника при распространенном перитоните / В. К. Гринь, О. И Миминошвили, Е. П. Корчагин [и др.] // Український журнал хірургії. ( 2011. ( № 5. ( С. 91(94.

101. Пути профилактики некоторых интра- и ранних послеоперационных осложнений у больных, оперированных на толстой кишке / В. З. Тотиков, З. В. Тотиков, Е. Г. Миндзаева, В. Д. Слепушкин // Колопроктология. – 2015. − № 2 (52). – С. 31−36.

102. Рабсон А. Основы медицинской иммунологии / А. Рабсон, А. Ройт, П. Девлз. – Москва : Мир, 2006. – 320 с.

103. Распространенный гнойный перитонит / В. В. Бойко, И. А. Криворучко, С. И. Тесленко, А. В. Сивожелезов. ( Харьков : Прапор, 2008. ( 210 с.

104. Ребров В. Г. Особенности регистрации электрической активности желудка и кишечника с поверхности тела пациента / В. Г. Ребров, Б. А. Станковский, Г. И. Куланина // Российский журнал гастроэнтерологии, гепатологии, колопроктологии. − 1996. ( Т. VI, № 2. − С. 48−52.

105. Реконструктивно-відновні операції в колопроктології / Т. І. Тамм, С. Г. Белов, О. Я. Бардюк, О. Б. Даценко // Шпитальна хірургія. – Тернопіль. – 2005. − № 1. − С. 59−60.

106. Речкалов А. В. Радионуклидное исследование эвакуаторной функции желудочно-кишечного тракта у лиц с различным уровнем повседневной двигательной активности / А. В. Речкалов, А. П. Кузнецов, В. И. Кожевников // Российский журнал гастроэнтерологии, гепатологии, колопроктологии. – 2005. – Т. XV, № 5. – С. 89–95.

107. Ривкин В. Л. Колопроктология : руководство для врачей / В. Л. Ривкин, Л. Л. Капуллер, Е. А. Белоусова. – Москва : ГЭОТАР-Медиа, 2011. – 368 с.

108. Ройт А. Иммунология / А. Ройт, Дж. Бростофф, Д. Мейл. – Москва : Мир, 2000. – 592 с.

109. Сафронов Б. Г. Диагностика и коррекция моторно-эвакуаторных нарушений желудочно-кишечного тракта у детей с хирургическими заболеваниями, сопровождающимися болевым абдоминальным синдромом : автореф. дис. … д-ра мед. наук : 14.00.35 / Сафронов Борис Григорьевич ; Ивановская государственная медицинская академия. ( Москва, 2007. ( 45 с.

110. Серотонин: биологические свойства и перспективы клинического применения / В. Ю. Шур, М. А. Самотруева, М. В. Мажитова[и др.] // Фундаментальные исследования. – 2014. – № 7, ч. 3. – С. 621−629.

111. Скомаровський О. А. Профілактика та лікування парезів шлунково-кишкового тракту після операцій на товстій кишці : автореф. дис. ... канд. мед. наук : 14.01.03 / Скомаровський Олексій Алімович ; Київська медична академія післядипломної освіти ім. П.Л. Шупіка. ( Київ, 1999. ( 19 с.

112. Симоненков А. П. Синдром серотониновой недостаточности / А. П. Симоненков, В. М. Клюжев. (  Москва : БИНОМ, 2015. – 95 с.

113. Система для регистрации электроэнтерограммы и электрогастрограммы / А. И. Кузин, С. В. Штык, В. В. Журавель, М. Ф. Лагутин // Прикладная радиоэлектроника. – 2007. – Т. 6, № 4. – С. 594−597.

114. Скомаровский А. А. Профилактика возникновения пареза кишечника после выполнения операции на толстой кишке / А. А. Скомаровский, Б. С. Полинкевич // Клінічна хірургія. ( 1998. ( № 5. ( С. 45(46.

115. Смирнов B. C. Терапия вторичных иммунодефицитных состояний пептидными биорегуляторами / B. C. Смирнов, В. В. Малинин, С. А. Кетлинский // Иммунодефицитные состояния ; под ред.: В. С. Смирнова, И. С. Фрейдлин. – Санкт-Петербург : Фолиант, 2000. − С. 477−533.

116. Способ хирургической профилактики несостоятельности кишечного шва / А. Г. Семёнов, В. Л. Мартынов, М. Г. Рябков [и др.] // Медицинский альманах. Хирургия. – 2013. – № 5 (29). – С. 138 – 144.

117. Современный подход к комплексной терапии послеоперационного пареза кишечника у хирургических больных / И. А. Соловьев, Г. И. Белебезьев, И. П. Яковлева [и др.] // Эндоскопическая хирургия. ( 2013. ( № 5. ( С. 20(23.

118. Соловьев И. А. Послеоперационный парез кишечника – проблема абдоминальной хирургии / И. А. Соловьев, А. В. Колунов // Вестник Национального медико-хирургического Центра им. Н.И. Пирогова. − 2013. − Т. 8, № 2. − С. 112–118.

119. Соловьев И. А. Послеоперационный парез кишечника: проблема абдоминальной хирургии / И. А. Соловьев, А. В. Колунов // Хирургия. Журнал им. Н.И. Пирогова. – 2013. − № 11. – С. 46–52.

120. Способ профилактики послеоперационного пареза кишечника / В. В. Бойко П. Н. Замятин, М. С. Копитъко [и др.] // Харківська хірургічна школа. (2013. ( № 1. ( С. 152(154.

121. Сравнительные результаты использования сшивающего аппарата АСК при восстановлении непрерывности толстой кишки у больных с концевой колостомой / А. В. Воленко, Э. П. Рудин, Ю. В. Андреев, В. Г. Андреев // Бюллетень ВСНЦ СО РАМН. – 2011. − № 4 (80), ч. 2. – С. 32−35.

122. Стаканов А. В. Эффективность серотонина адипината в упреждении кишечной дисфункции у пациентов после колоректальных операций / А. В. Стаканов, Т. С. Мусаева // Анестезиология и реаниматология. ( 2015. ( № 6. ( С. 29(32.

123. Ступин В. А. Профилактика и лечение послеоперационного пареза кишечника серотонин-адипинатом / В. А. Ступин, А. В. Федоров, А. П. Симоненков // Хирургия. −1989. − № 3. − С. 113−115.

124. Сучасні підходи до лікування хворих на післяопераційний перитоніт / М. І. Шеремет, Я. В. Гирла, В. П. Дорош, А. П. Скорина // Клінічна анатомія та оперативна хірургія. – 2014 – Т. 13, № 3. ( C. 35(36.

125. Теоретические предпосылки и экспериментальное обоснование использования электрогастроэнтерографии. / Н. С. Тройская, В. А. Васильев, Т. С. Попова [и др.] // Российский журнал гастроэнтерологии, гепатологии и колопроктологии. ( 2005. – Т. XV, № 5. ( С. 82−88.

126. Трофімов П. С. Диференційна діагностика порушень моторно-евакуаторної функції шлунка й кишечнику у хворих у ранньому післяопераційному періоді / П. С. Трофімов // Клінічна хірургія. – 2014. − № 7 (860). – С. 23−25.

127. Удовіка Н. О. Алгоритм дій акушера-гінеколога при післяопераційному парезі кишечнику у породілей / Н. О. Удовіка // Жіночий лікар. ( 2014. ( № 3. ( С. 54(56.

128. Ультросонографическая диагностика острой кишечной непроходимости : тезисы ХII съезда хирургов России, Ростов на Дону, 5-10 октября 2015 г. / В. И. Давыдкин, А. Г. Голубев, А. В. Вилков, Е. Г. Половников // Альманах института им. А.В. Вишневского. ( 2015. ( № 2. – С. 1680−1681.

129. Факторы риска возникновения послеоперационного пареза кишечника у пациентов, оперированных на толстой кишке / В. В. Бойко, Н. В. Тимченко, И. П. Бойчук, А. В. Белявский // Харківська хірургічна школа. ( 2014. ( № 2. ( С. 47(50.

130. Фастова И. А. Факторы, влияющие на развитие полиорганной недостаточности и увеличения риска летальных исходов при перитоните / И. А. Фастова // Вестник новых медицинских технологий. – 2011. – Т. VIII, № 2. – С. 80−83. 
131. Фурманов Ю. А. Опыт применения в хирургии синтетических материалов и их преобразование в организме / Ю. А. Фурманов, И. М. Савицкая // Клінічна Хірургія. – 2010. – № 6. – С. 5 – 7
132. Хаитов Р. М. Иммунология: структура и функции иммунной системы : учебное пособие / Р. М. Хаитов. – Москва : ГЭОТАР-Медиа, 2013. – 280 с.

133. Харченко Н. В. Клиническая эффективность, переносимость и безопасность приминения лекарственного средства «Домрид SR» при лечении пациентов с нарушением моторно-эвакуаторной функции гастродуоденальной зоны / Н. В. Харченко, О. М. Герасименко // Сучасна гастроентерологія. − 2014. − № 2 (76). – С. 97−104.

134. Хворостов Є. Д. Удосконалення хірургічної тактики в пацієнтів із гострою кишковою непрохідністю пухлинного генезу / Є. Д. Хворостов, О. І. Цівенко, А. О. Носенко // Медицина транспорту України. − 2012. − № 1. – С. 24−27.

135. Черешнев В. А. Иммунологические и патофизиологические механизмы системного воспаления / В. А. Черешнев, Е. Ю. Гусев // Медицинская иммунология. – 2012. – Т. 14, № 1/2. – С. 9(20.

136. Чиркин В. В. Иммунореабилитация / В. В. Чиркин, В. И. Карандашов, Ф. Н. Палеев. – Москва : Медицина, 2003. – 400 с.

137. Чурпій І. К. Лікування парезу кишечника в післяопераційному періоді / І. К. Чурпій, О. В. Пиптюк, К. П. Чупрій // Актуальні проблеми сучасної медицини. Вісник Української медичної стоматологічної академії. − 2013. – Т. 13, № 1. − С. 187−188.

138. Шалимов А. А. Хирургия пищеварительного тракта / А. А. Шалимов, В. Ф. Саенко. – Киев : Здоровья, 1987. – 566 с.

139. Шальков Ю. Л. Кишечные швы и анастомозы в хирургической практике / Ю. Л. Шальков, В. В. Леонов. – Харьков : Коллегиум, 2008. – 192 с.

140. Шальков Ю. Л. Парезы и параличи желудочно-кишечного тракта / Ю. Л. Шальков. – Харьков : Коллегиум, 2011. – 140 с.

141. Шальков Ю. Л. Парезы и параличи желудочно-кишечного тракта: теоретические аспекты патогенетической терапии / Ю. Л. Шальков, Ш. Н. Кобландин, А. Ю. Шалькова // Харківська хірургічна школа. – 2008. − № 2 (29). – С. 235−238.

142. Шапринский В. А. Современные подходы к выполнению реконструктивно-восстановительных операций в хирургии толстой кишки / В. А. Шапринский, Е. В. Шапринский // Хирургия. Восточная Европа. – 2015. − № 1. – С. 19−26.

143. Шапринський В. О. Сучасні підходи до антибактеріальної терапії в лікуванні перитоніту / В. О. Шапринський, І. П. Мельник // Клінічна анатомія та оперативна хірургія. − 2012. − Т. 11, № 2. − С. 110−111.

144. Шелыгин Ю. А. Техника лапароскопических операций при раке толстой кишки / Ю. А. Шелыгин, Г. И. Воробьев, С. А. Фролов // Практическая онкология. − 2005. − Т. 6, № 2. − С. 81−91.

145. Шестопалов С. С. Послеоперационная электростимуляция в абдоминальной хирургии / С. С. Шестопалов // Хирургия. Журнал им. Н.И. Пирогова. − 2006. − № 4. − С. 20−23.

146. Шестопалов С. С. Профилактика и лечение послеоперационных парезов желудочно-кишечного тракта в абдоминальной хирургии : монография / С. С. Шестопалов, С. А. Михайлова, А. В. Чукичев. ( Челябинск : ЧелГМА, 2006. ( 177 с.

147. Шляхи поліпшення результатів комплексного лікування ентеральної недостатності хворих на гострий розлитий перитоніт / Р. В. Бондарєв, В. В. Лєсний, О. А. Орєхов, С. С. Селіванов // Шпитальна хірургія. – 2012. − № 3. − С. 12–14.

148. Электрогастроэнтерография в хирургической гастроэнтерологии / В. Н. Биряльцев [и др.]. – Казань : Изд-во Казан. гос. тех. ун-та, 2003. – 156 с.

149. Электрофизиологические аспекты в дифференциальной диагностике механической и динамической послеоперационной кишечной непроходимости / А. Л. Вороной, В. Ю. Михайличенко, А. О. Миминошвили, А. В. Сабодаш // Харківська хірургічна школа. – 2012. − № 2 (53). – С. 134−136.

150. Эттингер А. П. Основы регуляции электрической и двигательной активности желудочно-кишечного тракта / А. П. Эттингер // Российский журнал гастроэнтерологии, гепатологии, колопроктологии. ( 1998. ( Т. VIII, № 4. − С. 13−17.

151. Эффективность применения зонда-электростимулятора ЗЭНГИ-01 у больных с распространенным гнойным перитонитом / Л. К. Куликов, Е. М. Юркин, В. И. Миронов [и др.] // Сибирский медицинский журнал. – 2010. − № 6. – С. 45−47.

152. Яицкий Н. А. Опухоли толстой кишки / Н. А. Яицкий, В. М. Седов, С. В. Васильев. – Москва : МЕД пресс-информ, 2004. – 376 с.

153. Яковлев С. В. Современная антимикробная терапия / С. В. Яковлев, В. П. Яковлев // Антимикробная терапия. − 2005. − Т. 7, № 1. − С. 55−63.

154. Activation of colonic mucosal 5-HT (4) receptors accelerates propulsive motility and inhibits visceral hypersensitivity / J. M. Hoffman, K. Tyler, S. J. MacEachern [et al.] // Gastroenterology. – 2012. – Vol. 142, N 4. – Р. 844–854. − DOI: 10.1053/j.gastro.2011.12.041.

155. Actual versus estimated length of stay after colorectal surgery: which factors influence a deviation? / Ali U. Ahmad, T. Dunne, B. Gurland [et al.] // Am. J. Surg. – 2014. − Vol. 208, N4. – P. 663–669. − DOI: 10.1016/j.amjsurg.2013.06.004.

156. Ahern G. P. 5-HT and the immune system / G. P. Ahern // Curr. Opin. Pharmacol. – 2011. − Vol. 11, N 1. – Р. 29–33. – DOI: 10.1016/j.coph.2011.02.004.

157. Ahmed J. Postoperative Ileus in Elective Colorectal Surgery: Management Strategies / J. Ahmed, J. Macfie, S. Mehmood // Postoperative Ileus in Elective Colorectal Surgery: Management Strategies / Ed. Dr. Yik- Hong Ho. − [S. l.], 2012. – Р. 35−56.

158. Almaramhy H. H. Laparoscopic reduction of intussusception in children: role in primary and revisional reduction after failed non-surgical therapies / H. H. Almaramhy // Int. J. Health Sci. – 2011. – Vol. 5, N 1. – P. 71−78.

159. Apple-peel atresia presenting as foetal intestinal obstruction / A. Y. Kshirsagar, S. R. Desai, M. A. Nagvekar, G. O. Vasisth // Afr. J. Paediatr. Surg. – 2011. – Vol. 8, N 2. – P. 235−236. − DOI: 10.4103/0189-6725.86072.

160. Application of electrogastrography in pediatrics. Part II. The incidence of disturbed gastric myoelectrical activity in children suffering from recurrent abdominal pain / I. Maliszewska, B. Krusiec-Swidergol, A. Kasicka-Jonderko [et al.] // Wiad Lek. − 2007. − Vol. 60, N 11/12. – Р. 525−530.

161. Augestad K. M. Postoperative ileus: impact of pharmacological treatment, laparoscopic surgery and enhanced recovery pathways / K. M. Augestad, C. P. Delaney // World J. Gastroenterol. − 2010 − Vol. 16, N 17. – Р. 2067−2074. − DOI: 10.3748/wjg.v16.i17.2067.

162. Bauer A. J. Mechanisms of postoperative ileus / A. J. Bauer, G. E. Boeckxstaens // Neurogastroenterol. Motil. ( 2004. ( Vol. 16. Suppl. 2. ( P. 54–60.

163. Bitar K. N. Function of gastrointestinal smooth muscle: from signaling to contractile proteins / K. N. Bitar // Am. J. Med. ( 2003. ( Vol. 115, suppl. 3A. ( P. 15S(23S.
164. Boeckxstaens G. E. Neuroimmune mechanisms in postoperative ileus / G. E. Boeckxstaens, W. J. de Jonge // Gut. – 2009. − Vol. 58, N 9. – Р. 1300−1311. – DOI: 10.1136/gut.2008.169250.

165. Bone R. C. Sepsis and septic shock / R. C. Bone // Critical care clinics. ( Philadelphia : W.B. Saunders Co., 2000. ( Vol. 16, N 2. ( P. 179(371.
166. Bone R. C. Why sepsis trials fail / R. C. Bone // JAMA. − 1996. − Vol. 276, N 7. − P. 565−566.

167. Buhmann S. Visualization and quantification of large bowel motility with function cine-MRI / S. Buhmann, C. Kichhoff, C. Wielage [et al.] // Rofo. − 2005. – Vol. 177, N 1. – P. 35−40.

168. Cao F. Mechanical bowel preparation for elective colorectal surgery: updated systematic review and meta-analysis / F. Cao, J. Li, F. Li // Int. J. Colorectal. Dis. – 2012. – Vol. 27, N 6. – P. 803–810. − DOI: 10.1007/s00384-011-1361-y.

169. Castenholz A. Architecture of the lymph node with regard to its function / A. Castenholz // Current Topics in Pathology. Ergebnisse Der Pathologie. – 1990. – Vol. 84, pt. 1. – P. 1−32.

170. Chen H. S. Obstruction and perforation in colorectal adenocarcinoma: an analysis of prognosis and current trends / H. S. Chen., S. M. Sheen-Chen // Surgery. − 2000. − Vol. 127, N 4.− P. 370−376.

171. Chen J. Electrogastrography: measurement, analysis and prospective applications / J. Chen, R. W.McCallum // Med. Biol. Eng. Comput. ( 1991. ( Vol. 29, N 4. ( P. 339(350.

172. Cheng P. Regulation of electroacupuncture on gastric myoelectrial activities: monitered by electrogastrograms / P. Cheng // Engineering. – 2013. – Vol. 5, N 10. – Р. 90−93. − DOI: 10.4236/eng.2013.510B018.

173. Chieveley-Williams S. The role of the gut in major surgical postoperative morbidity / S. Chieveley-Williams, C. Hamilton-Davies // Int. Anesthesiol. Clin. – 1999. − Vol. 37, N 2. − P. 81−110.

174. Colorectal Surgery: Clinical Care and Management / G. Bruce, R. Guy, O. Jones, J. Vogel. ( Chichester, West Sussex ; Hoboken : John Wiley & Sons Inc, 2016. ( 352 p.

175. Comparison of multichannel electrogastrograms obtained with the use of three different electrode types / A. Kasicka-Jonderko, K. Jonderko, B. Krusiec-Swidergol [et al.] // J. Smooth Muscle Res. ( 2006. ( Vol. 42, N 2/3. ( P. 89(101.
176. Correlation between preoperative endoscopic and intraoperative findings in localizing colorectal lesions / M. A. Louis, K. Nandipati, R. Astorga [et al.] // World J Surg. – 2010. – Vol. 34, N 15 – P. 1587–1591. − DOI: 10.1007/s00268-009-0358-y.

177. Cuomo R. Food intake gastrointestinal motility. A complex interplay / R. Cuomo, G. Sarnelli // Nutr. Metab. Cardiovasc. Dis. − 2004. − Vol. 14, N 4. − P. 173−179.

178. Dindo D. Classification of surgical complications: a new proposal with evaluation in a cohort of 6336 patients and results of a survey / D. Dindo, N. Demartines, P. A.Clavien // Ann. Surg. 2004. ( Vol. 240, N 2. ( P. 205–213.

179. Does the length of the history influence the outcome of pneumatic reduction of intussusception in children? / F. Tareen, S. Ryan, S. Avanzini [et al.] // Pediatr. Surg. Int. – 2011. – Vol. 27, N 6. – P. 587−589. − DOI: 10.1007/s00383-010-2836-6.

180. Dynamics analysis of electrogastrography using Double-Wayland algorithm / Y. Matsuura, K. Yokoyama, H. Takada, K. Shimada // Conference Proceedings : Annual International Conference of the Ieee Engineering in Medicine and Biology Society. IEEE Engineering in Medicine and Biology Society. Annual Conference. ( [S. l.], 2007. ( P. 1973(1976.

181. Early rehabilitation programs after laparoscopic colorectal surgery: evidence and criticism / D. W. Kim, S. B. Kang, S. Y. Lee [e al.] // World J. Gastroenterol. 2013. ( Vol. 19, N 46. ( P. 8543(8551. ( DOI: 10.3748/wjg.v19.i46.8543.

182. Effects of epidural bupivacaine and epidural morphine on bowel function and pain after hysterectomy / T. Thoren, A. Sundberg, M. Wattwil [et al.] // Acta Anaesthesiol. Scand. − 2009. − Vol. 33, N 2. − P. 181−185.

183. Electrogastrography in various clinical forms of functional dyspepsia / S. Forys, C. Rudnicki, E. Walecka-Kapica, J. Chojnacki // Pol. Merkur. Lekarski. − 2009. − Vol. 26, N 155. – Р. 373−377.

184. Erspamer V. 5-hydroxytryptamine and Related Indolealkylamines / V. Erspamer. ( Berlin: Springer, 2013. ( 928 p.
185. Expediting return of bowel function after colorectal surgery / S. Sindell, M. V. Causey, T. Bradley [et al.] // Am J. Surg. – 2012. – Vol. 203, N 5. – P. 644−648. − DOI: 10.1016/j.amjsurg.2011.12.007.

186. Gastrointestinal recovery after laparoscopic colectomy: results of a prospective, observational, multicenter study / C. P. Delaney, P. W. Marcello, T. Sonoda [et al.] // Surg. Endosc. ( 2010. ( Vol. 24, N 3. ( P. 653(661. ( DOI: 10.1007/s00464-009-0652-7.

187. Gastric electrical dysrhythmias and delayed'gastric emptying in gastroesophageal reflux disease / S. Cucchiara, G. Salvia, O. Borrelli [et al.] // Am. J. Gastroenterol. − 1997. − Vol. 92, N 7. − P. 1103−1108.

188. Gershon M. D. 5-Hydroxytryptamine (serotonin) in the gastrointestinal tract / M. D. Gershon // Curr. Opin. Endocrinol. Diabetes Obes. – 2013. – Vol. 20, N 1. – Р. 14–21. − DOI: 10.1097/MED.0b013e32835bc703.

189. Goyal M. An unusual case of intussusception / M. Goyal, A. M. Ellison E. Schapiro // Pediatr. Emerg. Care. – 2010. – Vol. 26, N 3. – P. 212−214. − DOI: 10.1097/PEC.0b013e3181d1e64b.

190. Grossman M. Cellular basis of chemical messengers in the digestive system / M. Grossman. ( [S. l.] : Burlington Elsevier Science, 2012. ( 378 р.

191. Haggar F. A. Colorectal cancer epidemiology: incidence, mortality, survival, and risk factors / F. A. Haggar, R. P. Boushey // Clin. Colon Rectal. Surg. ( 2009. ( Vol. 22, N 4. ( P. 191(197. ( DOI: 10.1055/s-0029-1242458.
192. Hannan M. J. Intestinal obstruction in children due to segmental enteritis: experience in Chittagong, Bangladesh / M. J. Hannan, M. M. Hoque // Pediatr. Surg. Int. – 2012. – Vol. 28, N 3. – P. 277−280. − DOI: 10.1007/s00383-011-2976-3.

193. High-concentration supplemental perioperative oxygen and surgical site infection following elective colorectal surgery for rectal cancer: a prospective, randomized, double-blind, controlled, single-site trial / M. Schietroma, E. M. Cecilia, F. Sista [et al.] // Am. J. Surg. – 2014. − Vol. 208, N 5. – P. 719–726. − DOI: 10.1016/j.amjsurg.2014.04.002.

194. Holte K. Postoperative ileus: a preventable event / K. Holte, H. Kehlet // Br. J. Surg. ( 2000. ( Vol. 87, N 11. ( P. 1480(1493.
195. Hsu T. C. One-stage resection and anastomosis for acute obstruction of the left colon / T. C. Hsu // Dis. Colon Rectum. − 2008. − Vol. 41, N 1. − P. 28−32.

196. Identification of 5HT2-receptors on longitudinal muscle of the guinea pig ileum / G. Engel, D. Hoyer, H. O. Kalkman, M. B. Wick // J. Recept. Res. ( 1984. ( Vol. 4, N 1/6. ( P. 113(126.

197. Immunomodulatory aspects in the development, prophylaxis and therapy for postoperative ileus / T. O. Vilz, S. Wehner, D. Pantelis, J. C. Kalff // Zentralbl. Chir. ( 2014. ( Vol. 139, N 4. ( P. 434(444. ( DOI: 10.1055/s-0033-1350678.
198. An important role of lymphatic vessel activation in limiting acute inflammation / R. Huggenberger, S S. Siddiqui, D. Brander, S. Ullmann [et al.] // Blood. ( 2011. ( Vol. 117, N 17. ( P. 4667(4678. ( DOI: 10.1182/blood-2010-10-316356. 
199. The incidence and causes of permanent stoma after anterior resection / C. M. Bailey, J. Wheeler, M. Birks, R. Farouk // Colorectal. Dis. − 2003. − Vol. 5, N 4. − P. 331−334.
200. Intussusception among Japanese children: an epidemiologic study using an administrative database / M. Takeuchi, T. Osamura, H. Yasunaga [et al.] // BMC Pediatrics. – 2012. – Vol. 12, N 1. – P. 36. − DOI: 10.1186/1471-2431-12-36.

201. Intussusception in children: Comparison between ultrasound diagnosis and operation findings in a tropical developing country / U. E. Usang, G. B. Inah, A. W. Inyang, A. T. Ekabua // Afr. J. Paediatr. Surg. – 2013. – Vol. 10, N 2. – P. 87−90. − DOI: 10.4103/0189-6725.115029.

202. Intussusception in children: cost effectiveness of ultrasound vs diagnostic contrast enema / B. T. Bucher, B. L. Hall, B. W. Warner, M. S. Keller // J. Pediatr. Surg. – 2011. – Vol. 46, N 6. – P. 1099−1105. − DOI: 10.1016/j.jpedsurg.2011.03.034.

203. Intussusception in children: experience with 105 patients in a department of paediatric surgery, Turkey / K. Sonmez, Z. Turkyilmaz, B. Demirogullari [et al.] // S. Afr. J. Surg. – 2012. – Vol. 50, N 2. – P. 37−39.

204. Ischemic colitis and large bowel infarction: A case report / E. F. Georgescu, D.Carstea, D. Dumitrescu [et al.] // World J. of Gastroenterol. ( 2012. ( Vol. 18, N 39. ( P. 5640–5644. ( DOI: 10.3748/wjg.v18.i39.5640.

205. Kaur P. Accuracy of multidetector CT in detecting anastomotic leaks following stapled left-sided colonic anastomosis / P. Kaur, S. S. Karandikar, S. Roy-Choudhury // Clin. Radiol. – 2014. – Vol. 69. – P. 59–62. − DOI: 10.1016/j.crad.2013.08.006.

206. Kellow J. E. Principles of motility and sensation testing / J. E. Kellow // Gastroenterol. Clin. North. Am. − 2003. – Vol. 32, Vol. 2. − P. 733−750.

207. Kehlet H. Postoperative ileus--an update on preventive techniques / H. Kehlet // Nat. Clin. Pract. Gastroenterol. Hepatol. ( 2008. ( Vol. 5, N 10. ( P. 552(558. ( DOI: 10.1038/ncpgasthep1230.

208. Kreiss C. Alpha 2-Adrenergic regulation of NO production alters postoperative intestinal smooth muscle dysftmction dysfunction in rodents / C. Kreiss, S. Toegel, A. J. Bauer // Am. J. Physiol. Gastrointest. Liver Physiol. − 2004.− Vol. 287, N 3. − P. G658−666.

209. Livingston E. H. Postoperative ileus / E. H. Livingston, E. P. Passaro // Digest. Dis. Sci. – 1990. – Vol. 35, N 1. – P. 121–132.

210. Long-term results after 75 anastomoses in the upper extraperitoneal rectum with the biofragmentable anastomosis ring / E. S. Debus, M. Sailer, D. Geiger [ et al.] // Dig. Surg. − 1999. − Vol. 16, N 1. − P. 55−59.

211. Lubawski J. Postoperative ileus: strategies for reduction / J. Lubawski, T. Saclarides // Ther. Clin. Risk Manag. – 2008. – Vol. 4, N 5. – P. 913–917.

212. Lubbers T. Controlling postoperative ileus by vagal activation / T. Lubbers, W. Buurman, M. Luyer // World J. Gastroenterol. – 2010. − Vol. 16, N 14. – Р. 1683−1687. − DOI: 10.3748/wjg.v16.i14.1683.

213. Luckey A. Mechanisms and treatment of postoperative ileus / A. Luckey, E. Livingston, Y. Tache // Arch. Surg. – 2003. – Vol. 138, N 2. – P. 206–214.

214. Maron D. J. Preoperative planning and postoperative care in minimal invasive colorectal surgery / D. J. Maron , L. M. Haubert // Advanced Techniques in Minimally Invasive and Robotic Colorectal Surgery. – 2015. – P. 7−15. – DOI: 10.1007/978-1-4899-7531-7_2.

215. Michael M. G. Postoperative gastrointestinal tract dysfunction: аn overview of causes and management strategies / M. D. Mythen // Cleve Clin. J. Med. − 2009. − Vol. 76, suppl. 4. – Р. S66–71. − DOI: 10.3949/ccjm.76.s4.11.

216. Myo-electrical and motor activity of the stomach in the first days after abdominal surgery: evaluation by electrogastrography and impedance gastrography / G. J. Clevers, A. J. Smout, E. J. van der Schee, L. M. Akkermans // J. Gastroenterol. Hepatol. ( 1991. ( Vol. 6, N 3. ( P. 253–259.

217. Mythen M. G. Postoperative gastrointestinal tract dysfunction / M. G. Mythen // Anesth. Analg. − 2005. − Vol. 100, N 1. − P. 196−204.

218. Nelsen T. S. Clinical electrogastrography and its relationship to gastric surgery / T. S. Nelsen, S. Kohatsu // Amer. J. Surg. − 2008. − Vol. 116, N 2. − P. 215−222.

219. A normal gastrointestinal motility excludes chronic intestinal pseudoobstruction in children / S. Cucchiara, O. Borrelli G. Salvia [et al.] // Dig. Dis. Sci. − 2000. − Vol. 45, N 2. − P. 258−264.

220. Obstructing colon cancer − what’s the surgical strategy / Р. Caiazzo, R. Di Palma, G. Pesce, A. Pede // An. Ital. Chir. − 2004. − Vol. 75, N 4. − P. 455−460.

221. Pathogenesis of paralytic ileus: intestinal manipulation opens a transient pathway between the intestinal lumen and the leukocytic infiltrate of the jejunal muscularis / N. T. Schwarz, D. Beer-Stolz, R. L. Simmons A. J. Bauer // Ann. Surg. − 2002. − Vol. 235, N 1. − P. 31−40.

222. Patterns of pain in diverticular disease and the influence of acute diverticulitis / J. Simpson K. R. Neal, J. H. Scholefield, R. C. Spiller // Eur. J. Gastroenterol. Hepatol. − 2003. − Vol. 15, N 9. − P. 1005−1010.

223. Pharmacological aspects of anticancer drug induced emesis with emphasis on serotonin release and vagal nerve activity / M. Minami, T. Endo, M. Hirafuji [et al.] // Pharmacol. Ther. – 2003. − Vol. 99, N 2. − P. 149−165.

224. Pietraszek S. The simultaneous recording and analysis both EGG and HRV signals / S. Pietraszek, D. Komorowski // Conference Proceedings : Annual International Conference of the IEEE Engineering in Medicine and Biology Society. IEEE Engineering in Medicine and Biology Society. Annual Conference. ( [S. l.], 2009. ( P. 396(399.

225. Pollock A. V. Peroperative lavage of the obstructed left colon to allow safe primary anastomosis / A. V. Pollock, M. J. Playforth, M. Evans // Dis. Colon. Rectum. − 2007. − Vol. 30, N 3. − P. 171−173. − DOI: 10.1007/BF02554331.

226. Postoperative ileus. Part II. Clinical therapy / M. E. Kreis, M. S. Kasparek, H. D. Becker [et al.] // Zentralbl. Chir. ( 2003. ( Vol. 128, N 4. ( P. 320(328.

227. Prolonged postoperative ileus-definition, risk factors, and predictors after surgery / A. Artinyan, J. W. Nunoo-Mensah, S. Balasubramaniam [et al.] // World J. Surg. ( 2008. ( Vol. 32, N 7. ( P. 1495–1500.

228. A prospective randomized controlled trial of sugared chewing gum on gastrointestinal recovery after major colorectal surgery in patients managed with early enteral feeding / K. Zaghiyan, S. Felder G. Ovsepyan [et al.] // Dis. Colon. Rectum. – 2013. – Vol. 56, N 3. – P. 328–335.

229. Prtak L. E. Prophylactic antibiotics in surgery / L. E. Prtak, E. J. Ridgway // Surgery (Oxford). ( 2009. ( Vol. 27, 10. ( P. 431(434. ( DOI: 10.1016/j.mpsur.2009.08.004.
230. Quality of life with a temporary stoma / A. W. Gooszen, R. H. Geelkerken, J. Hermans [et al.] // Dis. Colon. Rectum. − 2000. − Vol. 43, N 5. − P. 650−655.

231. Qutcome of temporary stomas. A prospective study of temporary intestinal stomas constructed between 1989 and 1996 / M. Kairaluoma, H. Rissanen,  V. Kultti [et al.] // Dig. Surg. − 2002. −Vol. 19, N 1. − P. 45−51.

232. Ramirez C. The Lymphatic System: Components, Functions and Diseases / C. Ramirez . ( 2016. ( New York : Nova Biomedical, 2016. ( 133 p.
233. Risk factors for anastomotic leakage after anterior resection for rectal cancer / C. Y. Kang, W. J. Halabi, O. O. Chaudhry [et al.] // JAMA. Surg. − 2013. – Vol. 148, N 1. − P. 65–71. − DOI: 10.1001/2013.jamasurg.2.

234. Risk factors for postoperative ileus / A. A. Aybala, K. Suat, U. Haluk [et al.] // J. Korean Surg. Soc. – 2011. − Vol. 81, N 4. − P. 242−249.

235. Risk factors and outcomes for anastomotic leakage in colorectal surgery: a single-institution analysis of 1576 patients / M. A. Boccola, P.G.Buettner, W. M. Rozen [et al.] // World J. Surg. – 2011. – Vol. 35, N 1. – P. 186–195. − DOI: 10.1007/s00268-010-0831-7.
236. Risk factors for prolonged postoperative ileus after colorectal cancer surgery/ M. Millan, S. Biondo, D. Fraccalvieri [et al.] // World J. Surg. – 2012.  − Vol. 36, N 1. – P. 179–185. ( DOI: 10.1007/s00268-011-1339-5.
237. Rod and loop ileostomy: just an insignificant detail for ileostomy-related complications / M. Scarpa, L. Sadocchi, C. Ruffolo [et al.] // Langenbecks Arch. Chir. − 2007. – Vol. 392, N 2. – P. 149−154.

238. Role of electrogastrography in detection motility disorders in children affected by cronic intestinal pseudo-obstruction and Crohn's disease / F. Bracci, B. D. Iacobelli, B. Papadatou [et al.] // Eur. J. Pediatr. Surg. − 2003. − Vol. l3, N l. − P. 31−34.

239. Roozendaal R. The conduit system of the lymph node / R. Roozendaal, R. E. Mebius, G. Kraal // Int. Immunol. – 2008. − Vol. 20, N 12. − Р. 1483–1487. − DOI: 10.1093/intimm/dxn110.

240. Shin J. Y. Risk factors of early postoperative small bowel obstruction following a proctectomy for rectal cancer / J. Y. Shin // J. Korean Soc. of Coloproctol. – 2011. − Vol. 27, N 6. − P. 315–321. − DOI: 10.3393/jksc.2011.27.6.315.

241. Scholefield J. H. Colorectal cancer: diagnosis and clinical management / J. H. Scholefield, C. Eng. ( Chichester, West Sussex : Wiley Blackwell, 2014. ( 320 p.
242. Small bowel obstruction in the virgin abdomen: the need for a mandatory laparotomy explored / C. Beardsley, R. Furtado C. Mosse [et al.] // Am. J. Surg. – 2014. − Vol. 208, N 2. – P. 243–248.

243. Sonographic findings predictive of the need for surgical management in pediatric patients with small bowel intussusceptions / Y. Zhang, Y. Z. Bai, S. X. Li [et al.] // Langenbecks Arch. Surg. – 2011. – Vol. 396, N 7. – P. 1035−1040.

244. Stapled versus sutured closure of loop ileostomy: a randomized controlled trial / H. Hasegawa, S. Radley, D. G. Morton, M. R. Keighley // Ann. Surg. ( 2000. − Vol. 231, N 2. − P. 202−204.

245. Stewart J. Management of obstructing lesions of the left colon by resection, on-table lavage, and primary anastomosis / J. Stewait, R. H. Diament, T. G. Brennan // Surgery. ( 2003. − Vol. 114, N 3. − P. 502−505.

246. Story S. K. A comprehensive review of evidence-based strategies to prevent and treat postoperative ileus / S. K. Story, R. S. Chamberlain // Dig Surg. – 2009. − Vol. 26, N 4. – Р. 265−275. − DOI: 10.1159/000227765.

247. The surgical anatomy of the inguinal lymphatics / A. Cesmebasi, A. Baker, M. Du Plessis [et al.] // Am. Surg. − 2015 – Vol. 81, N 4. – P. 365−369.

248. Surgical manipulation of the gut elicits an intestinal muscularis inflammatory response resulting in postsurgical ileus / J. C. Kalff, W. H. Schraut, R. L. Simmons, A. J. Bauer // Ann. Surg. ( 1998. ( Vol. 228, N 5. ( P. 652–663.

249. Zimmermann K. A. Lymphatic System: Facts, Functions & Diseases : reference [Electronic resource] / K. A. Zimmermann // Live Science. Health : website. ( Mode of access: http://www.livescience.com/26983-lymphatic-system.html. ( Title from the screen. – 11.03.2016. ( Date of appeal: 15.06.2016.
100





42





20





2





20





0





0





0





3





 0





 0





 0





0








PAGE  

