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4. Болезнь Крона.

5. Заключение.

1. Введение. Эпидемиология и симптоматика ВЗТК.

Виды ВЗТК:

1. Специфические.

2. СРТК.

3. НЯК.

4. Болезнь Крона.

5. Недифференцированный колит.

6. Колит отключённой кишки.

Синдромы ВЗТК:

1. Кишечный.

2. Эндотоксикоза.

3. Внекишечные.

4. Мальабсорбции.

Симптомы ВЗТК:
1. Кишечные:

- примесь крови в кале (95-100%),

- диарея (60-65%),

- тенезмы,

- жидкий стул,

- запоры,

- боли в животе.


2. Внекишечные:

- афтозный стоматит,

- артралгия,

- тромбозы, тромбоэмболии,

- сакроилеит,

- увеит,

- узловатая эритема,

- остеопороз,

- анемия,

- ЖКБ,

- первично склерозирующий холангит,

- гангренозная пиодермия.


Формы НЯК, диагностика, дифференциальная диагностика, базисная терапия.

НЯК – хроническое диффузное воспаление в пределах слизистой оболочки ТК.
Распространённость:

- проктит – 30-50%,

- левосторонний колит – 30-50%,

- субтотальный колит – 15-20%,

- ретроградный илеит – 5-10%.

Формы НЯК:


- острая,


- рецидивирующая,


- непрерывная.

Течение:


- лёгкое,


- среднее,


- тяжёлое.

Эндоскопическая картина слизистой:


- зернистость,


- ранимость,


- геморрагии, петехии,


- слизь, гной,


- псевдополипы,


- язвенные поверхности,


- начало болезни в прямой кишке.

Рентгенологическая картина:


- грануляции слизистой,


- линейные язвы,


- псевдополипы,


- потеря гаустр,


- симптом «велосипедной шины».
Дифференциальный диагноз:


- специфические микробные колиты,


- псевдомембранозный колит,


- болезнь Крона,


- ишемический, постлучевой, коллагеновый колит,


- медикаментозный колит,


- КРР.

Базисная терапия:

1. Препараты аминосалициловой кислоты (АСК).

2. Гормоны.

3. Будесонид, буденофальк.

4. Иммунодепрессанты.

5. Моноклональные антитела.

6. Местное лечение: свечи, микроклизмы с АСК.

7. Неспецифическое лечение:

- ферменты,

- препараты кишечной флоры,

- антибиотики,

- сульфаниламиды,

- лечебные микрокапсулы.

3. Этапы развития хирургии НЯК. Показания к хирургическому лечению. Варианты экстренного и планового хирургического лечения.

История хирургии НЯКа:

1909 – R. Weir (Нью-Йорк) – цекостомия.
1913 – J. Brown (Сент-Луис) – илеостомия.

1940-е и 50-е – СКЭ, илео- и сигмостома.

1951 – J. Goligher (Лидс) – ПКЭ, илеоанальный анастомоз, петлевая илеостома.

1978 – A. Parks (Англия) и J. Utsunomija (Япония) – ПКЭ+ИАТР (три этапа).
1992 – P. Sagar (Лидс) – одноэтапная ПКЭ.

1999 – S. Wong (Кливленд) – лапароскопическая одноэтапная ПКЭ.

Заболеваемость НЯКом (100000/год):

- Западная Европа – 6,9,

- Северная Европа – 12,6,

- Беларусь – 2,7.

Летальность от НЯКа:

Экстренные КЭ:

- в 50-е годы – 31-61%, 

- в 60-е – 5-9%,

- сегодня – 1-3%.

Плановые КЭ:

- сегодня – 0-1%.

Риск малигнизации:

По регионам:

Европа:
> 20 лет – 7%,

> 30 лет – 17%.

Беларусь – 7,7% - по данным кафедры (% оперированных составляет 1,4 от общего числа пролеченных).

В зависимости от формы заболевания:

Мультицентрический рост – 20%,

РОК слева – 70%,

РПК – 44%.

Показания к экстренным операциям:

- дилятация тонкой кишки
- токсический мегаколон
- перфорация
- массивные кровотечения.
Показания к плановым операциям:


- частые обострения, безуспешность консервативного лечения


- гормонозависимость


- панколит длительностью более 8 лет


- НЯК слева длительностью более 12-15 лет


- дисплазия


- малигнизация


- фиброз кишки


- СХ.


Типы плановых операций:

1. КЭ с ИРА.

2. ПКЭ с постоянной концевой илеостомой и анальной культёй.

3. Восстановительная ПКЭ.

В начале освоения методики частота релапаротомий может достигать 10-35%.

Показания к выбору количества стадий ВПКЭ:

- три этапа – после срочных КЭ или у ослабленных больных,

- два этапа – технические трудности для ИАТР или гормонозависимость,

- один этап – в специализированных центрах с большим опытом плановых ПКЭ.

Опыт кафедры: концевая илеостома +:
- 1974 – 1992 – 42 срочных СКЭ (концевая сигмостома)

- 1993 – 1996 – 5 срочных КЭ (ректальная культя)

- 1997 – 2002 – 22 ПКЭ (анальная культя, сохранение большого сальника).
- 14 ВПКЭ.

Всего СКН: 22 больных (31,3%), 

оперированных СКН: 13 больных (18,8%).

Летальность после ВПКЭ:

Общая – 7,7%, в том числе:

- до 1992 года – 54,5%,

- 1993-1996 годы – 20,0%,

- с 1997 – 0,0%.

Выводы:

1. К концу XX века пациентам с НЯКом предложено несколько хирургических вариантов, основанных на их собственных нуждах и предпочтениях.

2. В новом веке более совершенное техническое оснащение и научный поиск позволят добиться дальнейшего улучшения анального держания и решить проблему паучита.

3. Подростки и молодые люди выбирают ВПКЭ, ожидая от неё более высокого уровня самореализации в своей среде при хорошем качестве жизни.

4. Зрелые образованные пациенты предпочитают постоянную илеостому, позволяющую добиться почти такого же качества жизни без риска серьёзных осложнений, связанных с формированием тазового тонкокишечного резервуара.

4. Болезнь Крона.

Воспалительные заболевания кишечника, к которым относятся неспецифический язвенный колит и болезнь Крона, характеризуются иммунным воспалением стенки кишки. B. Crohn с соавторами в 1932 году описали неспецифическое хроническое рецидивирующее трансмуральное гранулематозное заболевание, которое сегментарно поражает терминальный отдел подвздошной кишки (30-35%), другие отделы тонкой кишки (5%), илеоцекальный сегмент (40%), толстую кишку (20%) и в 5% случаев – другие отделы пищеварительного тракта (пищевод, желудок, двенадцатиперстную кишку, анус). Нередко болезнью Крона поражается несколько сегментов кишечника. Заболеванием страдают преимущественно молодые люди обоего пола, оно встречается чаще среди больных городского населения индустриально развитых стран. В последнее время ежегодный прирост заболеваемости в Европе составляет 5-10 случаев на 100 000 жителей и колеблется от 0,8 в Англии, 1,8 в Дании до 6,1 в Швеции. Поражение преимущественно трудоспособного населения делает данную патологию социально значимой. Распространённость болезни Крона по странам СНГ в целом не изучена. 
До сих пор причина возникновения болезни Крона неизвестна. Роль социально-экономических факторов, характера питания, бактерий, вирусов и стресса не доказана, отсутствует сезонность обострений. Курящие страдают болезнью Крона в 2-4 раза чаще, чем некурящие.

В последние 30 лет медицина смогла перейти от чисто описательного подхода при данной болезни к пониманию её как иммуновоспалительного процесса, в иммунопатогенезе которого преобладают провоспалительные цитокины над антивоспалительными. Содержание фактора некроза опухолей (ФНО-альфа), как основного провоспалительного цитокина в иммунной системе организма, значительно повышено при болезни Крона. ФНО стимулирует образование последующих воспалительных медиаторов, активно участвующих в аутоиммунном повреждении тканей кишечной стенки, суставов, кожи. Трансмуральное распространение воспаления приводит к образованию продольных и поперечных язв слизистой оболочки («булыжная мостовая»), образованию гранулем с многоядерными гигантскими клетками.
Формы заболевания (согласно Венской классификации, 1998 г.):

- стенозирующая форма (с образованием стриктур) чаще развивается при илеоцекальной или тонкокишечной локализации процесса и может привести к кишечной непроходимости. При этой форме заболевание может проявляться непроходимостью без предварительных кишечных симптомов;

- пенетрирующая (перфоративная), фистулообразная форма приводит к образованию абдоминальных инфильтратов, межкишечных свищей и абсцессов. При локализации процесса в прямой кишке или анальной области формируются глубокие анальные трещины, парапроктиты с образованием свищей, ректовагинальные свищи;

- нестенозирующая и непенетрирующая форма характеризуется воспалительно-инфильтративными изменениями (более характерна для поражения толстой кишки) и сопровождается профузной диареей, признаками острого воспаления, потерей веса.

Общеклинические проявления болезни Крона включают:

1. Кишечные симптомы (примесь крови в стуле, диарея, тенезмы, боли в животе).

2. Аутоиммунные внекишечные проявления (артропатии, ириты, увеиты, афтозный стоматит, узловая эритема, гангренозная пиодермия).

3. Лихорадка, потеря веса, анемия.

4. Эндотоксемия.

5. Синдром мальабсорбции.

При гранулематозном колите внекишечные проявления встречаются в 2 раза чаще, чем при поражении тонкой кишки.


Болезнь Крона должна подозреваться у пациентов с воспалительным или обструктивным синдромом и у пациентов без видимых симптомов со стороны пищеварительного тракта, но с перианальными фистулами или абсцессами, длительной лихорадкой или анемией неясного генеза, артритами неясной этиологии (особенно мелких суставов), задержкой роста у детей, узловатой эритемой.


Лабораторные проявления неспецифичны и свидетельствуют об остром воспалении: лейкоцитоз со сдвигом влево, высокий уровень С-реактивного белка, щелочной фосфатазы, серозомукоидов.


Наиболее типичные симптомы – хроническая диарея (при этом в отличие от неспецифического язвенного колита примесь крови в кале необязательна) с болями в животе, анорексией, лихорадкой, потерей веса. Такие пациенты нередко оперируются с подозрением на острый аппендицит.

При длительном течении болезни возможно развитие моче- и желчекаменной болезни, амилоидоза, тромбоэмболических осложнений, первичного склерозирующего холангита, колоректального рака. 


Тяжесть течения болезни Крона оценивают по индексу активности (индекс Беста), включающему основные клинические проявления. Ремиссией считается активность до 150 баллов, умеренное обострение – в пределах 150-450 баллов, свыше 450 – тяжёлое течение заболевания.

Диагностика гранулематозного колита и терминального илеита основана на колоноскопии (глубокие щелевидные язвы – трещины с ровными краями, расположенные в разных направлениях – «булыжная мостовая»; мелкие афтозные язвы на фоне неизменённой слизистой; стриктуры; контактная кровоточивость и псевдополипы не характерны) и полипозиционной ирригоскопии с двойным контрастированием (симптом «водопроводной трубы», отсутствие гаустр, стриктуры, дефекты наполнения, межкишечные и мочекишечные свищи). Для подтверждения болезни Крона в тонкой кишке обязательна энтерография. Дополнительная информация может быть получена при компьютерной томографии и ультразвуковых исследованиях.


При гистологических исследованиях выявляют воспаление всех слоёв кишечной стенки с максимальной инфильтрацией в подслизистом слое. Гранулемы, состоящие из эпителиоидных и гигантских многоядерных клеток типа Пирогова-Лангханса без казеозного распада в центре наиболее характерны для болезни Крона. 


Дифференциальный диагноз проводят с: язвенным колитом, интестинальным туберкулёзом; ишемическим, псевдомембранозным и паразитарным колитами; острыми кишечными инфекциями (иерсиниозом, дизентерией, сальмонеллёзом, кампилобактериозом); колоректальным раком, дивертикулитом, заболеваниями анальной зоны и промежности (свищи, дермоидоз, атипичный копчиковый ход); другими энтеритами (иерсиниозный, радиационный, спру, эозинофильный, СПИД-ассоциированные инфекции), лимфосаркомой, системным васкулитом.


Лечение активной формы болезни Крона зависит от ряда факторов: локализации, активности, внекишечных проявлений и осложнений.


В настоящее время этиотропного лечения болезни Крона нет. Выделение подгрупп с разными генетически зависимыми вариантами иммунного ответа позволяет дифференцировать лечение и повысить его эффективность.


Традиционная терапия болезни Крона включает 4 группы медикаментов:

1. Препараты, содержащие 5-аминосалициловую кислоты (месалазин) менее эффективны, чем при язвенном колите, и применяются при лёгком неосложнённом течении болезни Крона. Имеются три категории таких месалазинов: а) содержащие «средства доставки» действующего компонента в толстую кишку с их последующим расщеплением бактериями и высвобождением 5-АСК (сульфасалазин, месакол, олсалазин, балсалазид); б) препараты пролонгированного действия, покрытые рН-зависимым акриловым полимером (асакол, клаверсал, салофальк); в) с контролируемым высвобождением 5-АСК за счёт её инкапсуляции в этилцеллюлёзных микрогранулах (пентаза). Пентаза наиболее эффективна при поражении тонкой кишки. Остальные препараты действуют преимущественно в терминальном отделе подвздошной и проксимальной половине толстой кишки.
2. Кортикостероиды применяют при среднем и высокой индексе Беста. Преднизолон и его метилированные аналоги назначают перорально по схеме или внутривенно. Будесонид (буденофальк) в виде микроклизм наиболее эффективен при дистальных поражениях. Однако у 22-36% пациентов развивается стероидозависимость, в 20-29% - резистентность к гормональному лечению. 

3. Иммуносупрессоры (азатиоприн, метотрексат, меркаптопурин, циклоспорин) назначают при гормонорезистентных формах болезни Крона или стероидной зависимости.

4. Антибактериальные препараты являются базисным лечением. Оно включает метронидазол в комбинации с фторхинолонами (ципрофлоксацин); цефалоспорины, гентамицин.
5. Наиболее перспективным в этом плане является направленное воздействие на медиаторы воспаления. Инфликсимат (ремикейд) – это химерное (человеческо-мышиное) моноклональное антитело, подавляющее такой цитокин, как фактор некроза опухолей (ФНО-альфа). Последний активно участвует в формировании гранулем при болезни Крона. Инфликсимаб назначают внутривенно при умеренном и тяжёлом течении болезни (особенно при свищевой форме), невосприимчивом к традиционной терапии. Действие препарата эффективно в течение 20-30 недель после инфузии. Иногда для достижения ремиссии требуется 1-2 повторные инъекции. Вторым поколением таких препаратов после ремикейда является продукт фирмы «Celltech». Он представляет собой приближенный к человеческому Fab-фрагмент анти-ФНО конъюгата, связанный с полиэтиленгликолем, благодаря чему его можно вводить не внутривенно, а подкожно.

6. Другие, в перспективе возможные способы иммунорегуляторного лечения включают в себя блокаторы интерлейкина-1; антитело к интерлейкину-12; анти-СД4-антитела, ингибиторы адгезии молекул (антиинтегрины), ингибиторы ядерных факторов синтеза провоспалительных цитокинов.


Клиническая ремиссия по индексу Беста является основным критерием эффективности лечения. При этом положительной рентгено-эндоскопической динамики может быть и не достигнуто. Противорецидивное лечение проводят иммунодепрессантами и препаратами месалазина. 

Около 70% пациентов с болезнью Крона нуждается в оперативном лечении. Показания к операции – неэффективность консервативного лечения и наличие осложнений (кишечная непроходимость, абдоминальные инфильтраты, свищи, абсцессы). При опухолеподобных и сегментарных формах выполняют резекцию поражённого участка с анастомозом или концевой стомой; при тотальном гранулематозном колите – колпроктэктомию; при стриктурах тонкой и ободочной кишок – стриктуропластику; при поражении желудка и 12-перстной кишки – обходные анастомозы.

Частота рецидивов болезни после операции может достигать 50%, около 30% пациентов нуждаются в повторных операциях. Поэтому необходима противорецидивная терапия месалазином. Операция не излечивает болезнь Крона, но позволяет ликвидировать её тяжёлые осложнения и существенно улучшить качество жизни пациентов.
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