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ПЕРЕЛІК УМОВНИХ СКОРОЧЕНЬ
АЛаТ – аланінамінотрансфераза

АСаТ – аспартатамінотрансфераза 

ГНР – гострий неспецифічний риніт 

ХКР – хронічний катаральний риніт 

ДФУ – Державна Фармакопея України

ЗВІН – загальна варіабельна імунологічна недостатність

ІФТ – імунофармакотерапія 

ІЛ-1β – інтерлейкін-1β

ІЛ-10 – інтерлейкін-10

ПОЛ – перекисне окислення ліпідів 

ПЦК – природні цитотоксичні клітини

п/я – палкоядерні лейкоцити

с/я – сегментоядерні лейкоцити

РС – ротоглотковий секрет

ЛДФ – лазерна доплеровська флоуметрія  

УЗД – ультразвукове дослідження

ФАЛ – фагоцитарна активність лейкоцитів

ШОЕ – швидкість осідання еритроцитів

ЦІК – циркулюючі імунні комплекси

СD4+ (СD8+) – лімфоцити різних клонів

Ig А – імуноглобуліни класу А 

Ig М – імуноглобуліни класу М

Ig G – імуноглобуліни класу G

Ig E – імуноглобуліни класу E

SIg – секреторні імуноглобуліни 

MIgA – мономірна форма імуноглобуліну А

Lg  – логорифм зменшення числа мікроорганізмів 

М – середня арифметична величина

m – похибка середньої арифметичної величини

NK – натуральні кілери 
Р – показник довірчої вірогідності

Hb – гемоглобін
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
ВСТУП
Актуальність теми
Гострий і хронічний катаральний риніти є одними з найбільш розповсюдженими захворюваннями в оториноларингології [10, с. 19-20; 202, с. 183-184; 170, с. 66; 259, с. 154; 295, с. 2-7]. Порушення носового дихання негативно впливає на працездатність хворих і може привести до порушення функцій інших органів і систем [2, с. 6; 7, с. 15-16; 8, с. 3]. 

Незважаючи на велику кількість запропонованих засобів і методів для лікування людей з цією патологією, їх ефективність залишається недостатньою. Назальні деконгестанти були і залишаються одним з найбільш часто застосовуваних засобів при лікуванні ринітів [200, с. 29-30; 220, с. 38; 130, с. 8-9; 34, с 12; 283, с. 347-355]. 

Разом з тим, при гострому риніті, ще більше при хронічному катаральному, зі слизової оболонки порожнини носа при бактеріологічних дослідженнях висівають різні умовнопатогенні та патогенні мікроорганізми, які найчастіше і є причиною виникнення цих захворювань після перенесених ГРВІ. 

Запальний процес в слизовій оболонці порожнини носа розвивається внаслідок зниження опірності організму до інфекції (після перенесеної ГРВІ), що є результатом недостатнього утворення антитіл різних класів, в т.ч. секреторного ІgA, зниження клітинних факторів імунітету [146, с. 38-40; 153, с. 12-16; 77, с. 88-91; 83, с. 34-38; 89, с. 105; 70, с. 3, 10, 15; 279, с. 64-65; 158, с. 63-66], та порушення роботи мукоциліарного транспорту  [38, с. 31-32; 171, с. 56]. 

Встановлення ролі імунітету в патогенезі гострого і хронічного катарального ринітів вимагає розширення фармакологічного арсеналу методів лікування і визначення ефективності при використанні назальних деконгестантів та протизапальних засобів, аналіз їх впливу на систему імунітету і стан слизової оболонки порожнини носа [70, с. 1-3, 15; 153, с. 12-16; 218, с. 178-179;  83, с. 34-38; 112, с. 1, 8-11; 14, с. 27-28].

Таким чином, гострому та хронічному запаленню слизової оболонки порожнини носа характерна сукупність клінічних симптомів, які базуються на засіяності її мікроорганізмами, низці функціональних змін, зниженням місцевого і системного імунітету. Отже, одним з перспективних напрямків в лікуванні пацієнтів з цією патологією є використання комбінованих препаратів, які поєднували б в собі якості деконгестанта та антисептика для посилення терапевтичної ефективності за рахунок додаткових впливів на етіологічну ланку. Тому для лікування хворих на гострий неспецифічний риніт і хронічний катаральний риніт нами запропоновано новий судинозвужуючий засіб з антимікробними властивостями – краплі в ніс „Ріносепт”, який був розроблений спільно із працівниками кафедри мікробіології, вірусології та імунології Вінницького національного медичного університету ім. М.І. Пирогова.
Мета дослідження – підвищити ефективність терапії при гострому і хронічному катаральному риніті за рахунок застосування препарату з поєднаною вазоконстрикторною та антимікробною дією („Ріносепт”).
Завдання досліджень:
1.    Вивчити особливості клінічних проявів у хворих на гострий неспецифічний риніт (ГНР) і хронічний катаральний риніт (ХКР).

2.    Проаналізувати діагностичне значення показників цитологічних, бактеріологічних та імунологічних досліджень і їх застосування в оцінці результатів ефективності лікування.

3.    Провести експериментальні дослідження по вивченню специфічної фармакологічної активності, біодоступності, місцевоподразнюючої дії та токсикологічних характеристик назальних крапель „Ріносепт”.

4.    Вивчити вплив крапель в ніс „Ріносепт” на мікрофлору слизової оболонки порожнини носа при ГНР і ХКР.

5.    Провести клінічну апробацію схеми лікування хворих на ГНР і ХКР з використанням „Ріносепта” в комбінації з протизапальним, муколітичним і антигістамінним препаратами.

6.    Методами об‘єктивного обстеження оцінити в динаміці лікування стан основних функцій порожнини носа у хворих на ГНР і ХКР.

7.    Визначити клінічну ефективність запропонованого методу лікування хворих на ГНР і ХКР.

8.    Запропонувати практичній охороні здоров`я новий назальний деконгестант з антимікробними та протизапальними властивостями для лікування хворих на ГНР і ХКР.
  Об`єкт досліджень – порушення функцій слизової оболонки порожнини носа у хворих на гострий неспецифічний та хронічний катаральний риніт.
  Предмет досліджень – дані клінічних, лабораторних, експериментальних, імунологічних, мікробіологічних, статистичних досліджень; оцінка ефективності лікування комплексним методом хворих на ГНР і ХКР.
  Методи досліджень: 
•        Клінічні методи дослідження: (скарги, анамнез, отоларингологічне інструментальне обстеження, ендоскопічне обстеження порожнини носа, ультразвукове дослідження (рентгенографія) навколоносових пазух; загальний аналіз крові до і після лікування);
•        визначення основних функцій носа (дихальної, нюхової, чутливої, всмоктувальної, рухової активності миготливого епітелію);
•        імунологічні дослідження (системного і локального імунітету) до і після лікування;
•        бактеріологічне дослідження – визначення мікрофлори в порожнині носа до і після лікування;
•        цитологічне дослідження мазків-відбитків зі слизової оболонки порожнини носа до і після лікування;
•        експериментальні дослідження: вивчення специфічної фармакологічної активності, біодоступності, місцевоподразнюючої дії та токсикологічних характеристик назальних крапель „Ріносепт”.
•        статистичні методи.
 
Наукова новизна. 
·       Науково обґрунтовано застосування препарату „Ріносепт” в лікуванні хворих на ГНР і ХКР.
·       Вперше запропоновано і обґрунтовано достатньо ефективний метод фармакотерапії хворих на ГНР і ХКР із застосуванням препарату „Ріносепт” в комбінації з протизапальним, муколітичним і антигістамінним препаратами.
·       Вперше проведені бактеріологічні і імунологічні дослідження при терапії ринітів препаратом „Ріносепт”.
·       Методами об‘єктивного обстеження, мікробіологічними, цитологічними та імунологічними дослідженнями, доведено позитивний вплив препарату на слизову оболонку порожнини носа.
·       Вперше експериментально на щурах і кролях доведена відсутність токсичного впливу та алергізуючих властивостей нового вітчизняного деконгестанта „Ріносепт”, а також встановлено його високу біодоступність та пролонгованість впливу.
·       Встановлено, що препарат „Ріносепт” має не тільки судинозвужуючий ефект, а також володіє антибактеріальними властивостями. 
·       Вперше проведена порівняльна оцінка ефективності вітчизняних назальних деконгестантів – „Нафтизин” і „Ріносепт”.
·       Отримано нові дані, що розширюють можливості лікування хворих на ГНР і ХКР.
 
Практичне значення. На основі дослідження основних функцій носа, цитологічних, мікробіологічних, імунологічних та експериментальних досліджень встановлено, що новий вітчизняний назальний деконгестант „Ріносепт” має не тільки судинозвужуючий ефект, а також володіє антибактеріальними та протизапальними властивостями. 
 
Вперше обґрунтована методика лікування при ГНР і ХКР з використанням препарата „Ріносепт” в комплексній терапії з протизапальним, муколітичним та антигістамінним препаратами. Методика проста, ефективна і може бути широко застосована в практичній оториноларингології. Запропонована методика лікування позитивно впливає на основні функції носа, які в більшості випадків покращились або нормалізувались. З метою оцінки ефективності лікування доцільно використовувати показники основних функцій носа, а також дані цитологічних, мікробіологічних та імунологічних досліджень. Запропонована методика лікування може бути використана в учбовому процесі для лікарів-курсантів та інтернів.

Запропонований комплексний метод лікування впроваджений в Чернігівській обласній лікарні, поліклінічних відділеннях міських лікарень № 1 і 2 м. Чернігова, поліклінічному відділенні вузлової лікарні станції Чернігів Південнозахідної залізниці, Ріпкинський ЦРЛ, обласній лікарні м. Черкаси, медикосанітарній частині ДПСУ м. Ізмаіл.
Публікації 
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Зв`язок роботи з науковими програмами, планами, темами.
Дисертація є фрагментом комплексної науково-дослідної роботи ДУ „Інститут отоларингології ім. О.С. Коломійченка АМН України” „Створення моделі хронічного риніту”, 2002-2004 № держреєстрації 0102U003925.
ВИСНОВКИ
Дисертація присвячена вивченню впливу нового комплексного препарату „Ріносепт” (до складу якого входять нафазоліну нітрат, декаметоксин,  допоміжні речовини) на слизову оболонку порожнини носа, встановленню його судинозвужуючих та антимікробних властивостей, обґрунтованість та ефективність застосування препарата в комплексній терапії  хворих на гострий та хронічний катаральний риніти. 

1.    На основі клінічних, лабораторних досліджень, а також результатів оцінки показників основних функцій носа у хворих на ГНР і ХКР, встановлено різке порушення дихальної, чутливої, нюхової функції та  рухової активності миготливого епітелію, зафіксовано високий рівень обсіменіння слизової оболонки порожнини носа умовнопатогенною мікрофлорою.

2.    В експерименті на кролях і щурах встановлено, що краплі в ніс „Ріносепт” мають виражену судинозвужуючу дію, яка за інтенсивністю ефекту відповідає дії препарату порівняння, а за тривалістю ефекту  переважає його. Доведено відсутність токсичного впливу та алергізуючих властивостей препарату. Підтверджено високу біодоступність та пролонгованість терміну впливу у порівнянні з „Нафтизином” і високу  антимікробну ефективність препарату.

3.    Бактеріологічні, цитологічні та імунологічні дослідження системного і локального імунітету, проведені при стандартизованому комплексному лікуванні хворих на ГНР і ХКР  із включенням препарату „Ріносепт”, показали значно більший спектр позитивних впливів, при запальному процесі в слизовій оболонці порожнини носа, що є підставою для рекомендацій  його застосування в лікуванні хворих даною патологією.  

4.    Препарат „Ріносепт” добре переноситься хворими, не викликає патологічних змін в лабораторних показниках крові при прийомі терапевтичних доз препарату, що підтверджено  клінічними дослідженнями. Не зареєстровано також фактів розвитку побічних явищ у вигляді індивідуальної непереносимості або алергічних реакцій.

5.    Доведено, що застосування препарату „Ріносепт” в комбінації з протизапальним, муколітичним і антигістамінним препаратами є достатньо ефективним методом лікування хворих на ГНР і ХКР та підтверджується даними оцінки показників основних функцій порожнини носа. Розроблена методика може широко застосовуватись в практичній оторинолариногології при лікуванні хворих на ГНР і ХКР.
 

 

 
Практичні рекомендації
1. В зв‘язку з наявністю у нового вітчизняного назального деконгестанта „Ріносепт” вираженого судинозвужуючого ефекту та антибактеріальних властивостей, препарат може застосовуватись при лікуванні хворих на ГНР і ХКР, як у монотерапії, так і в комплексній терапії. 

2. Комплексний метод лікування хворих на  ГНР і ХКР із застосуванням препарату „Ріносепт” позитивно впливає на відновлення основних функцій слизової оболонки порожнини носа, що може бути одним із критеріїв оцінки ефективності лікування.

3.  Імунологічні дослідження ротоглоткового секрету у хворих на ГНР і ХКР є важливим оцінним критерієм в оцінці ефективності проведеного лікування. Найбільш важливими  з них є визначення концентрації SIg А і Ig G, цитокіна ІЛ-1β або лактоферина, а також проведення цитологічної характеристики ротоглоткового секрету.    

4.  Розроблена методика комплексного лікування хворих на ГНР і ХКР проста, ефективна і може широко використовуватись як амбулаторних, так і  стаціонарних умовах.
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