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В І Д Г У К

офіційного опонента на дисертаційну роботу
Підмурняка Олексія Олексійовича “Лапароскопічні та ретроперитонеоскопічні оперативні втручання в лікуванні об’ємних новоутворень нирок та каменів проксимального відділу сечоводу ”, представлену на здобуття наукового ступеня доктора медичних наук за спеціальністю 14.01.06 – урологія
Актуальність теми. Актуальність обраного автором наукового напрямку обумовлена тим, що захворювання органів сечовидільної системи продовжують займати провідні місця в структурі первинної захворюваності та зберігають тенденцію до зростання. Переважна більшість урологічної патології потребує активного лікування, у тому числі й оперативного. Широке запровадження малоінвазивних технологій в практику закордонних  урологічних стаціонарів спонукає до розвитку та вдосконалення ендовідеохірургії у вітчизняних урологічних клініках. Обумовлено це значними перевагами малоінвазивних оперативних технологій, що відображається в підвищенні медичної ефективності (зменшення агресивності оперативного втручання, перніціозність виконання основного етапу операції, зменшенні больового синдрому, підвищенню якості життя), економічному зиску (зменшення терміну перебування в стаціонарі, зменшення витрат на медикаменти та розхідні матеріали, зменшення терміну реабілітації).

У той же час стримане ставлення до ЕВХ операцій обумовлено недостатньою кількістю робіт вітчизняних авторів, що б переконливо свідчило про ефективність лапароскопічних та ретроперитонеоскопічних оперативних втручань в умовах сучасного урологічного стаціонару. Дискусійними залишаються питання щодо розширення показів у використанні ендоскопічних операцій, немає одностайності у виборі доступу: лапароскопічний чи ретроперитонескопічний. Обмежена інформація щодо обґрунтування методів передопераційного розрахунку місць оптимального розташування троакарів. Немає поглибленої оцінки показників гомеостазу організму, цитокінової активності в порівняльному аспекті у пацієнтів з ЕВХ операціями та традиційними відкритими.
Усе вище викладене свідчить про актуальність обраного наукового напрямку.
Зв'язок з науковими програмами, планами, темами. Дисертаційна робота є фрагментом комплексної науково-дослідної роботи, виконана згідно з планом науково-дослідних робіт ДУ «Інститут урології НАМН України» (державний реєстраційний номер 0111U002101). Автор є співвиконавцем зазначеного наукового дослідження. Проведена біоетична експертиза дисертаційного дослідження (№ 12 від 06.11.2015 р.).

Мета роботи досягнута, є актуальною та передбачає, в кінцевому результаті, розробити новий комплексний підхід до покращання результатів оперативних втручань при об’ємних новоутвореннях нирки, каменях проксимального відділу сечоводу з використанням ретроперитонеоскопічних та лапароскопічних операційних методик.

Методи дослідження сучасні, адекватні та достатні, щодо отриманих результатів, цілком відповідають завданням дослідження.
Наукова новизна одержаних результатів. Розглядаючи основні питання наукової новизни представленої докторської дисертації необхідно відзначити, що автором вперше вивчено ефективність застосування ЕВХ втручань при патології верхніх сечових шляхів (камені, кісти та пухлини) залежно від типу та стадії патологічного процесу, а також асоційованих клінічних ознак та результатів додаткових методів досліджень. 

Науково обґрунтовано та вперше запропоновано технологічний механізм проведення ЕВХ втручань із зменшеним ризиком пошкоджень внутрішніх органів та підвищеною безпекою оперування. 

Сформульована наукова концепція комплексної оцінки показників психологічного стану, ступеню больових відчуттів, загального стану здоров’я та якості життя у пацієнтів з ЕВХ втручаннями в порівнянні з відкритими операціями. Детально вивчено функціональний стан нирок у післяопераційному періоді при різних типах втручань.
Вперше досліджено кореляційні взаємозв’язки між характером оперативного втручання, результатами клінічних та додаткових методів досліджень, характеристиками якості життя та стану здоров’я пацієнтів, які підлягали ендовідеохірургічним оперативним втручанням. 

Набуло подальшого вивчення та розширення уяви про зміни цитокінової активності у пацієнтів після ендовідеохірургічних та відкритих оперативних втручань. Доведена значимість IL-6, як маркера операційної травми.

Створена концепція передопераційного навігаційного розрахунку оптимізованого розташування троакарів при лапароскопічному та ретроперитонеоскопічному доступах залежно від виду та стадії патологічного процесу, розроблено критерії вибору доступу. 

Визначено місце тригонометричних розрахунків при плануванні точок встановлення троакарів у хворих з ожирінням, фізіологічними особливостями (кіфоз,сколіоз, вентральні кили) та доведена їх ефективність з огляду на зменшення агресивності оперативного втручання.

Науково обґрунтовано алгоритм вибору лікувальної тактики при патології верхніх сечовивідних шляхів із використанням ендовідеохірургічних оперативних втручань на підставі медичних критеріїв ефективності їх впровадження.

Ступінь обґрунтованості та достовірності  наукових положень, висновків і рекомендацій, сформульованих у дисертації.

Дисертація виконана на достатньому клінічному матеріалі (326 пацієнтів) за допомогою традиційних та сучасних методик, які є адекватними меті та задачам роботи, надійними та високоінформативними. Хворі знаходилися на стаціонарному обстеженні та лікуванні в урологічному відділенні Хмельницької обласної лікарні в період 2009-2013 роках.
Усі наукові положення і висновки цілком обґрунтовані, випливають зі змісту роботи, мають теоретичне і практичне значення, а завдяки розробленому комплексному підходу до покращання результатів лікування автору вдалось досягти переконливих результатів в зменшенні агресивності втручання. Результати дійсного дисертаційного дослідження можуть бути використані при навчанні лікарів-інтернів, клінічних ординаторів, аспірантів та лікарів-курсантів. 

Таким чином, одержані результати досліджень, основні наукові положення, висновки автора можна вважати обґрунтованими.
Оцінка змісту дисертації. Дисертація викладена українською мовою на 284 сторінках друкованого тексту, відповідно до вимог МОН України,  складається із вступу, огляду літератури, семи розділів з описом результатів власних досліджень, обговорення одержаних результатів, висновків та практичних рекомендацій, а також списку літератури, який складається із 349 літературних джерел, з них 99 вітчизняних та 250 іноземних. Включає додатки на 9 сторінках друкованого тексту.
У вступі обґрунтовано актуальність дослідження, визначено предмет, об'єкт

і мету, сформульовано завдання, охарактеризовано методи дослідження, розкрито суть наукової новизни дослідження, практичне та теоретичне значення отриманих результатів, особистий внесок здобувача, викладено дані щодо апробації та висвітлення матеріалів дослідження у фахових виданнях.

В першому розділі: «Ендовідеохірургічні методи оперативного втручання в урологічній практиці (огляд літератури)» автор проводить аналіз застосування ендовідеохірургічних методів та їх технологічні особливості при об’ємних утвореннях нирок та каменях проксимального відділу сечоводів. Преведені дані щодо думки вітчизняних та закордонних вчених стосовно ролі та місця ендовідеохірургічних методів в урологічній практиці. Дається характеристика сучасних методів оперативного лікування та їх вплив на загальний стан здоров’я, якість життя та психоемоційне функціонування. 
В другому розділі: «Матеріали та методи дослідження» автор обґрунтовує матеріали та методи для побудови досліджень. Представлені алгоритми клінічного дослідження, методи лабораторного клінічного та біохімічного дослідження. Наданий грутновний опис методів інструментальних обстежень, описана їх діагностична цінність для вибору методу лікування об’ємних утворів нирок та каменів проксимального відділу сечоводу. Дана чітка характеристика методам дослідження психологічного стану пацієнтів, оцінка якості життя обстежених пацієнтів. Детально описані методи оперативного втручання та методи статистичної обробки матеріалу.

В третьому розділі: «Особливості виконання лапароскопічних та ретроперитонеоскопічних оперативних втручань при об’ємених утворах нирки та каменях верхньої третини сечоводу» описані методи формування операційного доступу для ендовідеохірургічних втручань на нирках. Детально та чітко описаний алгоритм вибору місць розташування троакарів з використанням 3D моделювання на підставі отриманих завершених даних з комп’ютерної томографії. Описані особливості формування лівобічного та правобічного доступу, формування доступу в осіб з фізичними особливостями (ожирінням, кіфозом, сколіозом). Автор детально описує запропоновану методику виконання основного етапу операції за ЕВХ технологією.
В четвертому розділі: «Результати лапароскопічних та ретроперитонеоскопічних оперативних втручань в порівнянні з відкритими оперативними  втручаннями при обємних утвореннях нирок та каменях верхньої третини сечоводу» автор аналізує основні показники гемодинаміки, стану газотранспортних й метаболічних функцій організму та зміни функціонального стану нирок у обстежених пацієнтів обох груп в процесі оперативного втручання та в динаміці реконвалесценції. Проведена порівняльна оцінка показників гемодинаміки в процесі лікування пацієнтів,  динаміки клінічних лабораторних показників функціонального гомеостазу організму пацієнтів. Проведено аналіз цитокінової активності плазми крові в порівняльному аспекті груп порівняння. Визначено, що зміни в концентрації IL-6 можуть бути маркером травматичності оперативного втручання.
П'ятий розділ: «Особливості психоемоційного функціонування та якості життя пацієнтів, що зазнали оперативних втручань при патології верхніх сечовивідних шляхів» дана оцінка стану передопераційної тривожності та потреби в поінформованості, динаміці больового синдрому в до та післяопераційному періоді. Відмічено, що  у всіх пацієнтів напередодні оперативного втручання є достатньо високий рівень передопераційної тривожності, що може вплинути негативно  як на перебіг самої операції, так й перебіг періоду одужання. Значна потреба в поінформованості вказує на необхідність надання пацієнтам перед операцією більш детальної інформації про її особливості. Підмурняк О.О. проаналізував  кореляційні зв’язки між показником якості життя пов’язанної з хворобою з  іншими характеристиками особи пацієнта. Закономірно, що найбільший корелятивний зв'язок зворотного характеру був зареєстрований із віком пацієнта та тривалістю хвороби.

В шостому розділі: «Віддаленні результати лапароскопічних та ретроперитонеоскопічних опеаративних втручань» автор підводить підсумки стосовно даних, що отримані внаслідок віддлаленого спостерження за пацієнтами, операваних з використанням лапароскопічного, ретроперитонеоскопічного доступів та пацієнтів оперованих люмботомічним доступом. Найбільш вірогідна різниця в показниках між основною та контрольною групами відмічена в перший місяць після оперативного втручання.
В сьомому розділі: «Аналіз та узагальнення результатів дослідження» наведений аналіз та узагальнення результатів дослідження.  Загальні висновки по дисертації відповідають її змісту, конкретно і стисло висвітлюють основні наукові результати. Загалом можна зазначити, що дисертація є закінченою науковою роботою, в якій отримані нові наукові результати, що мають теоретичну та практичну цінність. 
Значення одержаних результатів для науки й практики та рекомендації щодо їх можливого використання. Практичну та наукову цінність мають отримані в процесі дисертаційного дослідження наукові результати, які заслуговують на використання в медичній галузі при плануванні оперативного лікування пацієнтів з патологією сечовидільної системи. Зокрема, представляють інтерес такі положення:

· проведений комплексний аналіз показників психологічного стану, ступеню больових відчуттів, загального стану здоров’я та якості життя у пацієнтів з ЕВХ втручаннями в порівнянні з відкритими операціями.

· розширена уява що патогенезу операційної травми з огляду на  зміни цитокінової активності у пацієнтів після ендовідеохірургічних та відкритих оперативних втручань. Доведена значимість IL-6, як маркера операційної травми.

· розроблений алгоритм передопераційного навігаційного розрахунку оптимальних точок розташування портів при трансперитонеальному та ретроперитонеальному доступах залежно від анатомічних  особливостей  розташування патологічного процесу.

· при формуванні ЕВХ доступу у хворих з патологією хребта (сколіоз, кіфоз), у осіб з великими вентральними килами, що  змінює просторове взаєморозташування органів слід використовувати артефіціальні реперні точки.

· проведено порівняльний аналіз впливу різних методик  оперативних втручань на показники психологічного стану хворих та на якість їх життя, оцінити медичні критерії ефективності впровадження ЕВХ методу.

Повнота викладення наукових положень, висновків і рекомендацій дисертації в опублікованих працях. Основні положення дослідження висвітлено у 21 опублікованих наукових працях, із них – 21 стаття у наукових фахових виданнях (13 – самостійних), рекомендованих для публікації результатів дисертаційних досліджень, 7 тез. Отримано 2 патенти на корисну модель. Кількість публікацій є достатньою для висвітлення результатів дисертації на здобуття наукового ступеня доктора медичних наук відповідно до вимог.
Апробація результатів дисертації. Матеріали дисертації доповідалися й обговорювалися на наукових конференціях та конгресах різного рівня: з’їзд Асоціації урологів України (Одеса, 2010); науково-практичні конференції «Малоінвазивні технології в урології» (Яремче, 2011, 2012, 2013); З’їзд Асоціації урологів України (Трускавець, 2013), Конгрес Асоціації урологів Укарїни (Київ, 2015), науково-практична конференція “Актуальні питання урології” (Кам’янець-Подільський, 2015). 
Відповідність змісту автореферату основним положенням дисертації. Автореферат повністю відображає зміст дисертаційної роботи, розходжень між ним та основним текстом дисертації не встановлено. 

Запитання для дискусії та зауваження.
1. З метою визначення травматичності оперативного втручання Вами визначалась концентрація інтерлейкінів (IL-1β, IL-6). Чому безпосередньо ці інтерлейкіни? Які перспективи подальших досліджень цитокінової активності та можливості застосування в практичній медицині?
2. В дисертаційному дослідженні ви робите висновки про ефективність ЕВХ операцій яка обумовлена, в тому числі, скороченням терміну перебування в стаціонарі на 4,5 доби,  періоду  реабілітації в 1,8 раза (з 32 до 17 діб). Чи проводили аналіз економічної ефективності ЕВХ операцій на прикладі вашої лікарні?
Зауваження.
Стиль дисертації відповідає вимогам, а також відзначається логічністю, послідовністю, системністю, обґрунтованістю. Ряд зауважень і пропозицій були обговорені з дисертантом, взяті до уваги та опрацьовані.
1. У роботі зустрічаються поодинокі невдалі вислови, граматичні та орфографічні помилки.

2. В деяких таблицях (табл. 4.4 – 4.11.) доцільним було вказати не тільки наявність достовірності відмінності результатів між групами спостереження (р<0,05), а і ступінь достовірності (р<0,05, р<0,01,  р<0,001).

3. Деяки таблиці перевантажені цифровим маетріалом, не містять примітки та визначення одиниць виміру показників (табл. 4.11, 4.13).

4. Методика ретроперитонеоскопічного доступу до нирки та сечоводу дублюється у різних розділах власних досліджень, але не наведена в розділі «Матеріали та методи дослідження».
Слід відзначити, що вказані зауваження не принципові та не впливають на теоретичну та практичну значимість дисертаційної роботи.
Загальний висновок.
Дисертаційна робота Підмурняка Олексія Олексійовича на тему: «Лапароскопічні та ретроперитонеоскопічні оперативні втручання в лікуванні об’ємних новоутворень нирки та каменів проксимального відділу сечоводу» є закінченим самостійним науковим дослідженням, у якому міститься нове вирішення актуальної проблеми урології – покращання результатів оперативних втручань при об’ємних новоутвореннях нирки, каменях проксимального відділу сечоводу з використанням ретроперитонеоскопічних та лапароскопічних операційних методик.
За своєю актуальністю, теоретичною і практичною значимістю дисертаційна робота Підмурняка Олексія Олексійовича   відповідає п. 10 «Порядку присудження наукових ступенів і присвоєння вченого звання старшого наукового співробітника» затвердженого Постановою Кабінету Міністрів України від 24 липня 2013 року № 567, а її автор заслуговує присудження наукового ступеня доктора медичних наук за спеціальністю 14.01.06 – урологія. 
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