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УСЛОВНЫЕ ОБОЗНАЧЕНИЯ
	BE
	—
	дефицит буферных оснований

	CО2
	—
	двуокись углерода

	ENH4+
	—
	экскреция аммония

	Eтк
	—
	экскреция титруемых кислот

	FEV1
	—
	объем форсированного выдоха за первую секунду

	FEV1/FVC
	—
	индекс Тиффно

	FVC
	—
	форсированная жизненная емкость легких

	FVC25%, FEF50%, FEF75%
	—
	скорость выдоха, на уровне 25%, 50%, 75%, FVC

	H2СО3
	—
	угольная кислота

	HСО-3
	—
	бикарбонат

	pCO2
	—
	напряжение двуокиси углерода

	PEF
	—
	пиковая объемная скорость

	pO2
	—
	напряжение кислорода

	VC
	—
	жизненная емкость легких

	БА
	—
	бронхиальная астма ІІІ средней степени тяжести, персистирующая

	БТ
	—
	базисная терапия

	КОС
	—
	кислотно-основное состояние

	КФ
	—
	клубочковая фильтрация

	ФВД
	—
	функция внешнего дыхания
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ВВЕДЕНИЕ
Одной из важнейших задач здравоохранения на современном этапе является совершенствование методов диагностики и лечения бронхиальной астмы (БА). В последние 2–3 десятилетия неоднократно были опубликованы данные по эпидемиологическому исследованию БА. Однако результаты этих исследований оказались очень противоречивыми [24, 25, 32, 54]. Обнаружено, что в большинстве развитых стран распространенность БА составляет 3–7%, тогда как в нашей стране эти цифры значительно ниже [89, 140]. Так, например, по Харьковской области они составляют 0,3%, что, скорее всего, связано с тем, что данная патология недостаточно хорошо диагностируется. В настоящее время предпринимаются интенсивные усилия по созданию единых критериев диагностики и лечения этой патологии. Созданы рекомендации Европейского Респираторного Общества, Американской Академии аллергологии и иммунологии, принят Международный Консенсус относительно диагностики и лечения астмы [166, 167, 168]. Отмечены эндемические вспышки БА в частности в Украине (Первомайск, Полтавская область), как принципиально новое качество в эволюции болезни. 
Неблагоприятная эпидемиологическая ситуация, тяжелое течение БА, связаны с влиянием таких вредных факторов, как большое количество аллергенов, профессиональные вредности, ксенобиотики, нерациональное питание, использование ферментных химических средств в быту, бессистемное употребление большого количества медикаментов, активное и пассивное курение, высокий темп жизни и стрессы. Существенное значение имеет и отягощенная наследственность относительно атопии бронхиальной астмы. 
В последние десятилетия отмечается уменьшение смертности от астмы во многих странах, что объясняется рядом факторов, прежде всего с ростом понимания проблем, связанных с тяжелой астмой, повышением использования ингаляционных кортикостероидов, уменьшением доверия к эффективности монотерапии 2-агонистами, ростом образованности медицинских работников и пациентов 64, 116, 138, 149. 
Проблема регуляторных взаимодействий между почками и легкими является предметом активных дискуссий в области внутренней медицины.
Еще в 1919 г. впервые было описано одновременное поражение почек с развитием гематурии, почечной недостаточности и поражением легких в виде кровохарканья – т.н. синдром Гудпасчера. Последующие исследования показали, что в основе этого синдрома находится родство антигенных структур альвеол и базальных мембран клубочков почек. В 60–70-х годах XX века была показана роль легких в функционировании ренин-ангиотензин-альдостероновой системы. 
В настоящее время описано больше 10 разных пульморенальных и пульмометаболических синдромов [27, 42, 133]. 
Исследования, посвященных функциональному состоянию почек при болезнях легких, немногочисленны [104, 106]. А между тем, хорошо изучены изменения газового состава крови, возникающие в условиях развития вентиляционных нарушений при разной патологии легких, в частности, при тяжелом обострении БА («астматическом статусе»), что может улучшить эффективность лечения этих больных [141, 142, 143].
Связь работы с научными программами, планами, темами: материалы диссертационной работы являются фрагментом плановой работы кафедры пропедевтики внутренних болезней № 2 Харьковского национального медицинского университета: «Хроническая почечная недостаточность: предикторы прогрессирования и вторичная профилактика» шифр темы № государственной регистрации 0105U001863. автором обнаружены особенности КОС и канальцевых функций почек у больных с БА средней степени тяжести с разной степенью контроля.
Цель исследования: улучшить эффективность диагностики и лечения бронхиальной астмы средней степени тяжести с учетом показателей кислотно-основного состояния и кислотовыделительной функции почек. 
Задачи исследования:
1. Оценить состояние функции внешнего дыхания у больных бронхиальной астмой средней степенью тяжести с разной степенью контроля.
2. Изучить показатели кислотно-основного состояния у больных бронхиальной астмой средней тяжести с различной степенью контроля.
3. Исследовать кислотовделительную функцию почек и клубочковую фильтрацию у больных бронхиальной астмой средней тяжести с разным степенем контроля.
4. Провести корреляционный анализ показателей функции внешнего дыхания, кислотно-основного состояния, кислотовыделительной функции почек, клубочковой фильтрации у больных БА средней степени тяжести. 
5. Изучить эффективность и безопасность забуферированного 4,2% раствора гидрокарбоната натрия в комплексной терапии бронхиальной астмы средней тяжести, разработать дифференцированные показания к его применению с использованием показателей кислотно-основного состояния и кислотовыделительной функции почек.
Объект исследования: бронхиальная астма средней степени тяжести с различной степенью контроля.
Предмет исследования: кислотно-основное состояние, кислотовыделительная функция почек, функция внешнего дыхания, эффективность лечения бронхиальной астмы средней степени тяжести.
Методы исследования: в работе использованы общие клинико-лабораторные исследования, биохимические, компьютерная спирометрия с анализом кривой “поток-объем” форсированного выдоха, пикфлоуметрический мониторинг, статистические.
Научная новизна полученных результатов: 
Впервые изучена роль почек в компенсации нарушений кислотно-основного состояния при различных степенях контроля бронхиальной астмы средней степени тяжести.
Показано, что при обострении бронхиальной астмы средней степени тяжести возникают разнонаправленные сдвиги кислотно-основного состояния: респираторный ацидоз, метаболический ацидоз, метаболический алкалоз.
Установлено, что снижение контроля над течением бронхиальной астмы сопровождается нарушениями функционального состояния почек – уменьшением клубочковой фильтрации, канальцевыми дисфункциями.
Доказано, что почки принимают активное участие в компенсации респираторного и метаболического ацидоза путем увеличения экскреции титруемых кислот, ионов аммония.
Установлено, что введение забуферированного 4,2% раствора гидрокарбоната натрия обладает нефропротекторным действием, положительно влияет на кислотовыделительную функцию почек и аммониогенез ( Патент Украины на изобретение № 33288 от 10.06 2008 г.). 
Практическое значение полученных результатов: 
Проведенные исследования позволили дополнить имеющиеся представления нарушений кислотно-основного состояния и канальцевых функций почек у больных с бронхиальной астмой средней степени тяжести с разной степенью контроля.
Определены прогностическое значение нарушений кислотно-основного состояния и  канальцевых функций почек показания у больных с бронхиальной астмой средней степени тяжести с разной степенью контроля. Практическая ценность работы лежит в применении в комплексной терапии у больных с бронхиальной астмой средней степени тяжести забуферированного 4,2% раствора гидрокарбоната натрия.
Проведена клиническая апробация комплексной терапии, в результате которой получены данные, которые свидетельствуют о направленности действия и эффективности применения забуферированного 4,2% раствора гидрокарбоната натрия у больных с бронхиальной астмой средней степени тяжести с метаболическим ацидозом. Практические рекомендации и выводы могут быть использованы в работе врачей терапевтических, алергологических, пульмонологических городских и районных больниц, особенно на этапе диспансерного наблюдения за больными.
Результаты диссертационной работы внедрены в терапевтических отделениях районных центральных больниц г. Первомайска, г. Краснограда, г. Чугуева, отделении аллергологии ОКБ г. Харькова, областном клиническом противотуберкулезному диспансере г. Винницы. 
Личный вклад автора. Совместно с руководителем разработан дизайн исследования, сформулированы его цели и задачи. Автор самостоятельно проведел клиническое обследование больных, исследование вентиляционных функций легких, исследования кислотно-основного состояния, определение клубочковой фильтрации, показателей кислотовыделительной функции почек. Самостоятельно выполнен анализ, обобщение результатов исследования, статистическая обработка полученных данных, сформулированы выводы, практические рекомендации, оформлена диссертационной работы, автореферата. Автор подготовила к печати публикации и материалы для докладов.
Апробация результатов диссертации. 
Основные положения работы докладывались на научно-практической конференции «Ежегодные терапевтические чтения: Роль медицинской науки в решении проблем внутренних болезней» (Харьков, 28 марта 2007), научной сессии Харьковского национального медицинского университета посвященной 203 годовщине его основания; межвузовская конференции молодых ученых «Медицина третьего тысячелетия» (Харьков, 17 января 2007, 18 января 2008); научно-практической конференции «Вклад молодых ученых в развитие медицинской науки и практики» (Харьков, 13 ноября 2007); на 1 Международном конгрессе «Современные достижения инфузионной терапии» (Черкассы, 3 октября 2008).
Публикации. По материалам диссертации опубликованы 14 научных работ: 3 статьи в научных специализированных журналах утвержденных ВАК Украины, 10 – тезисов в  материалах конгрессов и симпозиумов, 1 декларационный патент Украины на изобретение. 
Объем и структура диссертации. Диссертация изложена на 131 страницах печатного текста, содержит 23 таблицы, 25 рисунков. Состоит из вступления, обзора литературы, материалов и методов исследования, трех разделов собственных исследований, заключения, выводов, практических рекомендаций, списка литературы. Библиография включает 207 источников: кириллице – 140, латиницей – 67.
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ВЫВОДЫ
1. В диссертации обобщены результаты исследований кислото-основного состояния крови и кислотовыделительной функции почек, клубочковой фильтрации, показателей ФВД у больных БА средней степени тяжести с различной степенью контроля, что позволило повысить эффективность лечения путем включения в комплексную терапию забуферированного 4,2% раствора гидрокарбоната натрия.
2. Клубочковая фильтрация у обследованных больных достоверно снижалась в зависимости от ухудшения уровня контроля, но находилась в пределах колебаний показателей контрольной группы. Показатели клубочковой фильтрации у больных контролируемой БА не отличались от контрольных цифр, в среднем составили 110,2±6,72 мл/мин, (р < 0,05). У больных частично контролируемой БА клубочковая фильтрация в среднем составила 98,32±4,25 мл/мин, (р < 0,05). У больных с неконтролируемой БА закономерно наблюдалось уменьшение КФ до 92,50±4,12 мл/мин. Наиболее низкие показатели КФ были выявлены у больных БА с эмфиземой легких (80,54±3,96) мл/мин (р < 0,05). Установлена корреляционная связь между степенью контроля и КФ r= +0,6; (р < 0,05). 
3. У всех обследованных больных бронхиальной астмой (БА) средней степени тяжести обнаружены нарушения кислотно-основного состояния (КОС): у 60% больных – респираторный ацидоз, у 27% – метаболический ацидоз, у 13% – респираторный алкалоз.
4. При неконтролируемом течении БА средней тяжести у больных с респираторным и метаболическим ацидозом нарушаются процессы ацидо- и амониогенеза: увеличивается экскреция с мочой аммония и титруемых кислот, что свидетельствует о включении почек в компенсацию сдвигов КОС, вызванных бронхиальной обструкцией. Обнаружена положительная корреляционная зависимость между КФ и FEV1 r=+0,61, отрицательная – между КФ и рСО2 r= – 0,4, что подтверждает связь между почками и легкими.
5.  Инфузионный забуферированный 4,2% раствор гидрокарбоната натрия положительно влияет на показатели КОС и ФВД у больных с неконтролируемым течением БА, стимулируя и нормализуя кислотно-основное состояние.
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ПРАКТИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ
1. С целью усовершенствования диагностики и прогнозирования течения БА, предотвращения осложнений, рекомендуется исследование  КОС, канальцевых функций почек, циркадных колебаний проходимости бронхов.
2. При формировании диспансерных групп целесообразно учитывать факторы риска прогрессирования БА: суточную вариабельность бронхов, бронхиальную обструкцию, и нарушение канальцевых функций почек.
3. [bookmark: _Toc222830601][bookmark: _Toc222831268]Курс традиционной базисной терапии у больных с БА средней степени тяжести метаболическим ацидозом  необходимо дополнять включением забуферированного 4,2% раствора гидрокарбоната натрия.
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