Дифференцированная иммуноориентированная терапия хронического простатита.

Хронический простатит является одним из наиболее частых заболеваний у мужчин, но истинная распространенность его остается до сих пор малоизученной. (Юнда И.Ф., 1987; Ткачук В.Н. и соавт., 1989; Тиктинский О.Л., 1990.)
Опубликовано  ограниченное число работ,  посвященных изучению частоты простатита у здоровых мужчин. Многие авторы считают, что хронический простатит встречается в широком диапазоне возрастов - до 20 и после 55 лет. (Корик Г.Г., 1975; Бонев А.Н., Хаджиолов А.И., 1981; Тиктинский О.Л. и соавт., 1985; Юнда И.Ф., 1987;BlacklockN.J., 1974.)
Для   хронического   простатита   характерно   длительное, рецидивирующее течение, приводящее к снижению работоспособности и ухудшению половой функции у большинства больных. Нарушение копулятивной и репродуктивной функций у них оказывает отрицательное влияние на рождаемость и устойчивость семьи. Большая частота среди больных хроническим простатитом лиц молодого и среднего возраста (возраста наибольшей трудовой и сексуальной активности), снижение у них половой функции, развитие осложнений являются факторами, определяющими все возрастающее внимание к нему урологов. (Ткачук В.Н., 1989; Тиктинский О.Л., 1994.)
На современном этапе некоторые вопросы патогенеза хронического простатита изучены не в полной мере. Этим объясняется недостаточная обоснованность существующих методов лечения, которые часто оказываются неэффективными. Не подлежит сомнению, что только изучение всей совокупности механизмов развития и особенностей течения хронического простатита могут обеспечить разработку новых патогенетически обоснованных подходов к лечению и профилактике данного заболевания.

Патогенез хронического простатита изучался с различных позиций.  Результаты клинических и экспериментальных исследований свидетельствуют о важной роли аллергических, аутоиммуных (Родоман В.Е. и соавт., 1983; Ухаль М.И., 1984; Гончар М.А. и соавт., 1984; Nielsen M.et al, 1973), инфекционных (Кобелев А.А., 1967; Шаповал В.И., 1969; Ковалев Ю.Н., 1971; Тиктинский О.Л., 1984; Кан Д.В., 1984) и других процессов в патогенезе хронического простатита. Наиболее важным из известных патогенетических звеньев является нарушение микроциркуляции в предстательной железе вследствие венозного застоя и тромбоза венозной системы предстательной железы. (Амиров Р.З. и соавт., 1976; Акулович А.И. и соавт., 1984; Каплун М.И., 1984; Гончар М.А. и соавт., 1984; Ткачук В.Н., 1989.) Тромбоз возникает при нарушении гемодинамики под воздействием различных общих и местных  этиологических  факторов,  усугубляется  механизмами воспаления и общими нарушениями гемокоагуляции. Возникающая при этом ишемия предстательной железы благоприятствует нарушению различных ее функций (секреторной, моторной, инкреторной, барьерной). Это отражается на состоянии других органов и систем и обусловливает многообразие клинических проявлений болезни. Нарушения функции других органов и систем, будучи вторичными, усугубляют течение хронического простатита. Таким образом, можно считать, что хронический воспалительный процесс в предстательной железе является полипатогенетическим и изучение неисследованных аспектов патогенеза хронического простатита будут способствовать решению проблемы как в научном, так и в практическом плане.

В широкой врачебной практике в настоящее время при диагностике этиологического фактора  воспалительной патологии урогенитального тракта акцент делается на выявление  инфекций передаваемых половым путем 

( Ильин И.И. 1991 год). Инфекционный воспалительный процесс в урогенитальном тракте возникает по двум механизмам. 

  В первом случае вирулентная ИППП вызывает клинически и лабораторно идентифицируемый уретрит, который в дальнейшем приводит к возникновению восходящего воспалительного процесса. Патогенетическая роль инфекции передаваемой половым путем в данном случае очевидна: при исследовании отделяемого из уретры,  секрета предстательной железы, семенной жидкости выявляется достоверное увеличение количества лейкоцитов и ИППП; первично воспалительный процесс начинается с клиники уретрита.

  Второй механизм  более сложный. Возникновению инфекционного воспалительного процесса в урогенитальном тракте в данном случае предшествуют определенные предрасполагающие факторы. 

К предраспологающим факторам относятся сосудистые, трофические и морфо-фуккциональные изменения в тазовых органах, которые возникают вследствие застойных явлений в органах малого таза, привычных интоксикациях и других причин. Инфравезикальная обструкция также является предраспологающей причиной инфекционного воспаления. В данном случае  возникает ретроградный ток мочи в ацинусы предстательной железы в момент мочеиспускания вследствие повышения внутриуретрального давления. Это может привести к инфицированию предстательной железы микрофлорой из вышележащих мочевых путей.

Важнейшей предрасполагающей причиной воспалительного процесса урогенитального тракта является вторичный иммунодефицит, который может развиваться на фоне вялотекущей бактериальной  внутриклеточной инфекции  (хламидии, микоплазмы) и персистирующей вирусной инфекции ( урогенитальный герпес, цитомегаловирус ). Инфицирование урогенитального тракта  данной микрофлорой приводит к  характерному нарушению фагоцитарной активности (HCT-тест), снижению иммуноглобулинов класса А при увеличении иммуноглобулинов класса G; нарушению Т хелперного и Т супрессорного взаимодействия. Вторичный иммунодефицит, а также определенные морфо-функциональные изменения в тазовых органах открывают путь к инфицированию урогенитального тракта  банальной патогенной и условно-патогенной бактериальной микрофлорой. 

При развитии инфекционного процесса в урогенитальном тракте по данному механизму отсутствует какая-либо клиника уретрита, в исследованиях отделяемого из уретры будет отсутствовать достоверное увеличение количества лейкоцитов, в соскобах из уретры будет значительно реже выявляться ИППП, однако у пациентов будет присутствовать клинически и лабораторно идентифицируемый воспалительный процесс в простато-везикулярном комплексе или в органах мошонки. 

  При наличии вышеуказанных предрасполагающих факторов инфицирование урогенитального тракта  банальной бактериальной микрофлорой принципиально возможно двумя путями: трансуретральным и гематогенным.

  Гематогенным путем инфицирование чаще всего происходит из очагов хронической инфекции при сопутствующей ЛОР- патологии, заболеваниях, имеющих широчайшее распространение у населения; при заболеваниях прямой кишки с хроническими запорами, геморрое ( особенно при частых обострениях ). Инфицирование по данному пути чаще всего происходит тогда, когда в предстательной железе уже имеются выраженные структурные изменения ( конгестия, кальцинаты, ДГПЖ ).

  Более значим трансуретральный путь инфицирования вторичной бактериальной микрофлорой.Следует выделить  4 основных источника бактериального инфицирования.

1. Широкое распространение бактериального вагиноза у женщин. По данным Преображенской клиники у женщин, обследованных по поводу воспалительных заболеваний половых органов, в  20% случаев выявлен бактериальный вагиноз. Причиной бактериального вагиноза является мелкая условно-патогенная палочковая флора, которая нередко приводит к инфицированию урогенитального тракта мужчин. Причиной бактериального вагиноза являются вялотекущие бактериальные и персистирующие вирусные инфекции, гормональные нарушения и другие причины, вызывающие вторичный иммунодефицит.  В супружеских парах у женщин страдающих бактериальным вагинозом, у мужей  значительно чаще выявляется хронический простатит, чем у женщин с воспалительными гинекологическими заболеваниями, но не имеющих бактериальный вагиноз.  

2. Распространенность оральногенитальных и анальных половых сношений также является источником инфицирования урогенитального тракта мужчин. В первом случае инфицирование происходит преимущественно стрептококковой или стафилококковой микрофлорой, во втором случае - Гр- палочковой флорой ( протей, клебсиелла, кишечная палочка и т.д. ).

3. Ятрогенное инфицирование госпитальной микрофлорой при проведении уретральных лечебных или диагностических процедур широко распространенных в настоящее время.

4. Инфицирование из верхних мочевых путей и мочевого пузыря, особенно при наличии инфравезикальной обструкции.

Не менее важное значение в патогенезе воспалительного процесса в предстательной железе играет развивающееся в ней иммунодефицитное состояние. Первым этапом иммунных реакций является включение нейтро-филов и макрофагов в фиксацию антигенного материала и подготовке его для генетической расшифровки с последующей передачей лимфоциту. Иммунологическая перестройка лимфоцита длится от 2 до 5 суток и завершается к седьмому дню после антигенной стимуляции.  Этот процесс завершается выходом на периферию специфических Т- лимфоцитов, регулирующих иммунный ответ посредством активации клонов В-лимфоцитов. Последние продуцируют специфические антитела, реагирующие с антителами в присутствии комплемента с последующим выведением из организма. Чаще всего это происходит путем фагоцитоза, превращения иммунных комплексов в растворимое состояние с элиминацией из организма макрофагами и элементами ретикуло-эндотелиальной системы, в том числе и клетками эпителия (Колкер И.М., 1980; ЗурочкаА.В. и соавт., 1991; Braun, 1988).
Повреждающее воздействие на организм инфекционного агента сопровождается транзиторой иммунодепрессией, что связывается в большинстве случаев с   увеличением концентрации глюкокортикоидных гормонов в сыворотке крови, перераспределением клеток между периферическим руслом крови и лимфоидной тканью. Выявленные изменения, как правило, кратковременны и самостоятельно купируются, однако в ряде случаев наблюдается пролонгирование иммунодепрессии и развитие вторичных иммуннодефицитных состояний (Беляков В.Д. и соавт., 1976; Горизонтов А.Д. и соавт., 1983; Теблоева Л.Т. и соавт., 1992; Ahlgvist, 1976). Дефицит лимфоцитов носит функциональный характер и возникает преимущественно за счет Т-лимфоцитов, выполняющих сторожевую функцию (Ивашкевич Г.А. и соавт., 1979). Нарушения в иммунной системе сопровождаются дальнейшим проникновением инфекции в организм, при этом отмечена зависимость между уровнем снижения лимфоцитов в периферической крови и частотой воспалительных осложнений (Колкер И.И., 1984; Aarden, 1990). Незавершенность    фагоцитоза   предшествует   развитию воспалительных осложнений и в сочетании с уменьшением количества Т- и В-лимфоцитов отражает снижение как естественного, так и приобретенного иммунитета. Состояние исходного иммунного статуса оказывает существенное влияние на частоту гнойно-воспалительных заболеваний, при этом существует параллелизм между содержанием лизоцима,   комплемента и частотой воспалительных поражений (А.В.Веселов, 1986; А.А.Вялкова, О.В.Бухарин, 1991; Schoffel e.a.,1989). Анализируя значение гуморального звена иммунитета в реализации инфекционно-воспалительных заболеваний,   отмечено, что исходный низкий уровень иммуноглобулинов или значительное их снижение в динамике повреждающего воздействия увеличивает ве​роятность   гнойно-воспалительных   осложнений   в   2-3 раза (Перфирьев Д.В.,1985; Долгушин И.И. и соавт., 1989; Karen et.al., 1984; Hood et.al., 1985; Marx et.al., 1989).

Таким образом выявление и коррекция иммунных нарушений является одним из важнейших факторов повышения эффективности лечения хронического простатита. Иммуноориентированная терапия делится на два направления: этиотропное и патогенетическое.

Этиотропная терапия призвана устранить причины, вызвавшие ИДС и создать условия для самостоятельной иммунореабилитации. В соответствии с этим, любые мероприятия устраняющие патологические состояния или реакции, которые обусловили ИДС, могут быть отнесены к этиотропному направлению иммуноориентированной терапии. 

Патогенетическое направление иммуноориентированной терапии имеет целью устранить нарушения в работе самой иммунной системы путем преимущественного воздействия на ее компоненты.

Основными видами патогенетическое направление иммуноориентированной терапии являются:

- иммунозаместительная терапия

- иммунокоррегирующая терапия

В свою очередь иммунокоррегирующая терапия подразделяется на:

- иммуностимулирующую терапию;

- иммуносупрессивную тепапию;

- иммуномоделирующую терапию.

Приступая к решению вопроса о необходимости ИОТ, необходимо оценить результаты клинико-иммунологического обследования и определить вид и тип ИДС. Всех пациентов по данным обследования можно разделить на 3 категории:

- категория имеющих клинические и иммунологические нарушения;

- категория имеющая лишь клинические признаки нарушения иммунитета;

- категория имеющая лишь изменения иммунологических показателей.

В соответствии с этим двум первым категориям обследованных должна быть назначена ИОТ. Третья категория нуждается в проведении иммунологического мониторинга

