ВІДГУК

офіційногоопонентана дисертаційну роботу
Візнюка Володимира Васильовича
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Актуальністьобраної теми дисертації. Дисертаційна робота представляє собою наукове дослідження, яке присвячене актуальній проблемі сучасної урології – хірургічне лікування сечокам’яної хвороби та попередження ускладнень. 
Серед урологічних хворих сечокам’яна хвороба (СКХ) є одним із найбільш розповсюджених захворювань. Захворюваність уролітіазом в світі досягла 2-5%, а пацієнти з СКХ складають 30-40% всього контингенту урологічних стаціонарів, із тенденцією до подальшого зростання. В останні десятиріччя актуальним стало впровадження принципово нових, малоінвазивних, економічнодоцільних втручань, одним з яких є дистанційна ударно-хвильова літотрипсії (ДУХЛ).

В той час, як за типового перебігу сечокам’яної хвороби малоінвазивні методики лікування давно відпрацьовані, а проведення їх регламентоване відповідними рекомендаціями та клінічними протоколами, у випадках розвитку запальних ускладнень СКХ в перед- та післяопераційному періодах, доцільність застосування кожної малоінвазивної методики та їх комбінацій є предметом наукової дискусії.  Тому обраний автором напрямок, щодо покращення якості надання спеціалізованої медичної допомоги хворим на нефролітіаз ускладнений пієлонеритом шляхом удосконалення тактики лікування та відновлення функціонального стану уражених нирок, слід вважати цілком виправданим та обґрунтованим. Не зважаючи на велику кількість робіт, присвячених вивченню різних аспектів даного захворювання, проблема оптимізації його діагностики та лікування залишається остаточно не вирішеною. Актуальність проблеми обумовлюється відсутністю уніфікованих показів до ДУХЛ при сечокам’яній хворобі, в тому числі вибору метода та терміну його проведення.
Впродовж достанніх десятиліть, малоінвазивні технології знаходять широке застосування серед урологів нашої країни, однак,дискусійними залишаються питання визначення показів до них та вибору методики виконання. Не достатньо вивчені причини гнійних ускладнень при сечокам’яній хворобі. Про це свідчить високий їх відсоток (30-40%) незважаючи на адекватну антибактеріальну тепарію. Під час проведення ДУХЛ не завжди враховують можливі причини виникнення ускладнень,найважливішою з яких євиникнення синдрому ендогенної інтоксикаціх та ниркової дисфункції внаслідок впливу ударних хвиль на тканину нирки та, що обумовлює потребу диференційованого, персоніфікованого підходу до хірургічного лікування. Удосконалення хірургічної тактики при сечокам’яній хворобі із залученням внутрішньовенної інфузії озонованих розчинів натрію хлориду на основі морфо-функціональних даних здатне забезпечити повноцінне відновлення функції відповідальної ділянки сечостатевої системи з мінімальною травмою. 
Таким чином, лікування сечокам’яної хвороби методом дистанційної ударно-хвильової літотрипсії, невизначеність уніфікованих підходів до вибору оптимальної тактики лікування та високий відсоток ускладненьметоду хірургічного лікування даної патології обумовлюють актуальність обраної теми.

Представлені в дисертаційній  роботі ціль та завдання  об'єднують воєдино вирішення цих питань, що без сумніву є новим, має значний теоретичний та практичний інтерес, носить соціальний характер, відзначається високою актуальною значимістю та фундаментальністю.

Зв’язок теми роботи з державними та галузевими науковими програмами. Дисертаційна робота є фрагментом комплексної наукової роботи «Використання фізичних методів у хірургії» (державна реєстрація  № 0103U004049). Тема дисертації затверджена Вченою радою Буковинського державного медичного університету (протокол №4 від 22 лютого 2010 р.), Проблемною комісією МОЗ України та НАМН України за фахом „Хірургія” 10 червня 2010 року, протокол № 6.
Мета роботи досягнута, є актуальною та передбачає, в кінцевому результаті, покращити результати лікування хворих на сечокам`яну хворобу, ускладнену пієлонефритом шляхом закономірностей патогенезу, удосконалення діагностики та комплексної диференційної терапії методом дистанційної ударно-хвильової літотрипсії із застосуванням озонотерапії.
Методи дослідження сучасні (загальноклінічні, біохімічні, інструментальні, імунологічні, патофізіологічні, патоформологічні, статистично-аналітичні), адекватні та достатні щодо отриманих результатів, цілком відповідають завданням дослідження.
Новизна досліджень та практичне значення одержаних результатів. 
Важливим доробком дисертанта в роботі є те, що на розробленій експериментальній моделі пієлонефриту (Пат. UA №72206) отримано нові відомості про взаємозв’язок перебігу синдрому ниркової дисфункції (СНД) й порушень біоенергетичного гомеостазу біологічних мембран у хворих на СКХ. 
Вперше встановлено, що при СКХ, пієлонефриті стимулюються процеси вільно-радикального окислення, перекисного окислення ліпідів, зумовлюючи накопичення в організмі активних форм кисню, нітрозильних радикалів, перекисів, гідроперекисів, вільних радикалів, а також продуктів окислювальної модифікації білків – альдо- і кетогідразонів.

В експерименті отримані нові дані про взаємозв'язок прискорювачів вільно-радикального окислення, показників перекисного окислення ліпідів, тканинного дихання, що обумовлює розвиток механізмів клітинної деструкції, в основі чого лежить окислювальний стрес.

В експерименті встановлено, що гіперкоагуляція при СКХ та пієлонефриті змінюється хронометричною гіпокоагуляцією на тлі надмірно високої функціональної активності тромбоцитів і пригнічення протизгортальної системикрові та змін імунологічних показників (ТСD4, TCD8, TCD16), а також факторів клітинної (CD3) та гуморальної (ВCD22, IgA, IgM, IgG) ланок імунітету.

Вперше, на ультраструктурному рівні комплексно проаналізовано зміни у клітинах нирок й надниркових залоз та визначено морфологічний субстрат синдрому ниркової дисфункції у хворих на СКХ.

Вперше, на основі комплексного клінічно-експериментального дослідження, науково-обгрунтовано комплекс заходів щодо обмеження і попередження наростання вторинно-альтераційних змін у зоні механічного пошкодження тканини нирки при проведенні сеансів ДУХЛ із використанням внутрішньовенного введення озонованого фізіологічного розчину.

Ступінь обґрунтованості наукових положень, висновків та рекомендацій. Обґрунтованість та вірогідність основних наукових положень, висновків та практичних рекомендацій, що містяться у дисертації 
Візнюка В.В. забезпечується застосуванням комплексу сучасних методів дослідження хворих порівнюваних груп та порівнюваних груп дослідних тварин, адекватних поставлених завданням.  Одержані результати оброблені математично з використанням адекватних методів статистичного дослідження. Достатня кількість обстежених хворих, порівняльна оцінка отриманих результатів в групах пацієнтів, правильно методологічно сплановане дослідження, математична обробка фактичного матеріалу обумовлюють достовірність положень, висновків і рекомендацій.
Робота заснована на достатній кількості власних клінічних спостережень, які складають 138 хворих з гнійно-запальними ускладненнями сечокам’яної хвороби та експериментальних дослідженнях на 50 інбредних білих щурах (RattusNorvegicus). Основну групу утворили66 пацієнтів, які лікувались з 2011 по 2014 рр. і їм надавалась допомога за авторськими напрацюваннями. Групу порівняння утворили 72 хворих, лікування яких проводилось за загально-прийнятими методиками. За розподілом виду захворювань групи були репрезентативнимиавтор керувався найбільш інформативними сучасними методами обстеження, обґрунтування представлених автором результатів не викликає сумніву.
Дисертантом обгрунтовано та розроблено спосіб моделювання вторинного пієлонефриту. Дано теоретичне обґрунтування і розроблено спосіб профілактики пієлонефриту у хворих на сечокам'яну хворобу після дистанційної ударно-хвильової літотрипсії, якийполягає у залученні до традиційного лікування озонотерапії, що дає можливість знизити вірогідність виникнення пієлонефриту у даної групи хворих. На підставі отриманих даних дисертантом запропоновані практичні рекомендації, які дозволяють покращити ефективність лікування хворих на сечокам’яну хворобу.


Оцінка змісту дисертації. Дисертацію викладено українською мовою в одному томі на 156 сторінках машинописного тексту. Вона складається зі вступу, огляду літератури, чотирьох розділів власних досліджень, аналізу і узагальнення результатів дослідження, висновків, практичних рекомендацій, списку використаних джерел. Ілюстративний матеріал складають 37 таблиць, 14 рисунків, 8 формул. Бібліографічний покажчик містить 209 джерел літератури, з яких 126 – кирилицею і 83 – латиницею.

Назва дисертаційної роботи відповідає суті проведених досліджень, поставлена мета конкретна і відображає напрямок роботи, завдання дозволяють досягнути мети дослідження.


В розділі 1 в достатній мірі висвітлені сучасні уявлення про епідеміологію, етіологію, патогенез сечокам’яної хвороби, у тому числі, зв'язок з синдромом ендогенної інтоксикації та ниркової дисфункції, питання виникнення ускладнень при ції патології. Приведена характеристика відомих методів хірургічної корекції. Підкреслюється думка, що актуальним завданням сучасного етапу вивчення проблеми сечокам’яної хвороби є вдосконалення методів малоінвазивного хірургічного лікування і розробка підходів до вибору хірургічної тактики.


В розділі 2 дано характеристику методівдослідження, та статистичної обробки клінічного матеріалу. 

В розділі 3 проведене детальне вивчення характеру морфо-функціональних змін клітин тканини нирки при експериментальному пієлонефриті із озонотерапіїєю та без неї на ультраструктурному рівні, впливу на ланку імунітету.

Розділ 4 присвячений вибору діагностичних критеріїв у хворих на сечокам`яну хворобу для проведення дистанційної ударно-хвильової літотрипсії та озонотерапії.

В розділі 5 дано характеристику ефективності використання дистанційної ударно-хвильової літотрипсії та озонотерапії в комплексному лікуванні хворих на сечокам’яну хворобу ускладнену пієлонефритом. 

В заключенні проведено аналіз та узагальнення результатів експериментальних та клінічних досліджень. Запропонований диференційований підхід до лікування методом дистаційної ударно-хвильової літотрипсії хворих із сечокам’яною хворобою ускладеною пієлонефритом в комплексі з озонотерапією.

Висновки дисертації, що зроблені на основі отриманих автором результатів дослідження, є виваженими, об'єктивними,  в повному обсязі відповідають власним результатам досліджень та логічно витікають із поставлених завдань роботи.

Результати роботи повністю викладені в опублікованих працях. Висновки та розробки автора можуть бути використані в діяльності урологічних кабінетів поліклінік та стаціонарних відділеннях. Отримані автором дані доцільно використовувати також у програмах підготовки студентів медичних вузів та курсів підвищення кваліфікації лікарів. 


Автореферат дисертації  повністю відображає її основний зміст і відповідає необхідним вимогам щодо оформлення.

Публікації.За матеріалами дисертації опубліковано 16 наукових праць, з них 5 статей у фахових виданнях України, 2 – у закордонних виданнях статті, 2 деклараційні патенти України на винахід.

Апробація результатів дисертації. Основні положення дисертації обговорені на наступних науково-практичних форумах різного рівня: 93-ій та 94-й підсумкових наукових конференціях Буковинського державного медичного університету (м. Чернівці, 2013, 2014 рр.), міжнародній науково-практичній конференції «Медичні та фармацевтичні науки: історія, сучасний стан та перспективи досліджень» (м. Одеса, 13-14 грудня 2013р.), науково-практичній конференції посвяченій 45 - річчю Областного клінічного центру урології та нефрології ім. В.І.Шаповала (м. Харків, 2012р.), науково-практичній конференції «Урология, андрология, нефрология» (м. Харків, 2013р.), міжнародній науково-практичній коференції «Сучасні тенденції розвитку медичної науки та медичної практики» (м. Львів, 20-21 грудня 2013р.), міжнародній науково-практичній коференції «Modern problems and prospects of Clinical Medicine, Healthcare and Pharmacy development» (м. Ополе, Польша, 2014), міжнародного медико-фармацевтичного конгресу студентів та молодих учених (м. Чернівці 2-4 квітня 2014р.).

Запитання для дискусії та зауваження.
1. Яка методика була використана вами при введенні озонованованого розчину щурам?
2. Яка найбільш часта локалізація конкрементів у обстежуваної групи хворих?
Зауваження щодо змісту та оформлення дисертаційної роботи.

1. У роботі зустрічаються поодинокі невдалі вислови, граматичні та орфографічні помилки.
2. Занадто деталізовано представлені деякі дані в огляді літератури. До списку літератури включені деякі застарілі джерела, які можна вилучити без зменшення інформативності огляду літератури.
3. Розділ "Експериментальне обґрунтування використання озонотерапії при пієлонефриті" об’ємний, перенасичений матеріалом і може бути скорочений за рахунок детального опису методик.
4. При описі комплексу медикаментозної терапії в післяопераційному періоді бажано наводити діючу речовину, а не препарат торгової марки.
5. В деяких таблицях в групах порівняння не вказано число спостережень "n", які однак наведені у тексті.
Слід відзначити, що вказані зауваження не є суттєвими і не впливають на теоретичну та практичну значимість дисертаційної роботи.
Загальний висновок

Дисертація Візнюка Володимира Васильовича«Прогнозування рецидиву та підвищення ефективності лікування ускладненого уролітіазу методом екстракорпоральної ударно-хвильової літотрипсії в комплексі з озонотерапією (клініко-експериментальне дослідження)» є завершеною самостійною науковою роботою, в результаті виконання якої отримано науково обґрунтовані теоретичні і практичні положення, сукупність яких можна кваліфікувати як нове вагоме наукове досягнення у рішенніактуального напрямку сучасної урології  –хірургічного малоінвазивного лікування сечокам’яної хвороби та попередження ускладнень, що має суттєве значення для медичної науки і практики.
За актуальністю, методичним рівнем, новизною, обсягом проведених досліджень та достовірністю отриманих результатів дисертація повністю відповідає вимогам п.11 "Порядку присудження наукових ступенів і присвоєння вченого звання старшого наукового співробітника", затвердженого постановою КабінетуМіністрівУкраїнивід 24.07.2013 року №567,що пред’являються до дисертацій, поданих на здобуття наукового ступеня кандидата медичних наук, а її автор заслуговує присудження йому наукового ступеня кандидата медичних наук за спеціальністю 14.01.06 – урологія.
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доктор медичних наук, професор




В.В. Черненко
Вченийсекретар
ДУ «Інститут урології» НАМН України
Л.М. Старцева
