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ВСТУП



Актуальність проблеми
Дослідження провідних вчених нашої країни [18, 43, 48, 111, 116, 117] проведені в попередні роки, показали, що стан репродуктивного здоров’я (РЗ) населення України викликає особливе занепокоєння, оскільки не тільки не відповідає міжнародним стандартам, але особливо в останнє десятиріччя зазнав впливу різноманітних негативних чинників, які спричиняють зростання жіночої захворюваності. Серед факторів ризику, що є найбільш дієвими [111, 123, 146] є соціально-економічні зміни та погіршення умов життя значної частини населення, що призводять до порушення психологічного стану, соматичного та РЗ, які впливають не лише на рівень народжуваності, а й на життєздатність майбутніх поколінь. 
Іншими факторами ризику, що можуть впливати на стан РЗ, є шкідливі звички [24, 32, 56, 57, 157, 169, 170]. Найбільшого розповсюдження серед молоді набули в сучасних умовах тютюнопаління [115], вживання наркотиків та алкоголю.
Про негативний вплив алкогольної інтоксикації на стан органів репродуктивної системи жінок було зазначено в проведених дослідженнях О.В.Грищенко (1991 р.), Біловицький О.В. (1999 р.). Експерименти, проведені, зокрема, на дослідних тваринах, показали патогенетичні механізми впливу алкогольної інтоксикації на зміни в статевих органах.
Проте на сьогодні в Україні не проводилось клініко-епідеміологічних досліджень серед жінок фертильного віку (ЖФВ) щодо поширення вживання алкоголю та визначення факторів ризику, які спричиняють зміни в стані РЗ ЖФВ. Не з’ясовані зміни в органах і системах (гормональні й імунологічні), які визначають функціонування репродуктивної системи жінок з алкогольною інтоксикацією. Також не існує ефективної системи організаційних, медичних та соціальних заходів, спрямованих на поліпшення РЗ жінок з алкогольною інтоксикацією.
Зв’язок роботи з науковими програмами, планами, темами
Дисертаційну роботу виконано згідно з планами науково-дослідної роботи Державної установи «Інститут педіатрії, акушерства і гінекології АМН України» (ДУ «ІПАГ АМН України») і є фрагментом планових наукових робіт відділення проблем здоров’я жінок фертильного віку ДУ «ІПАГ АМН України»: «Визначити сучасні медико-соціальні фактори ризику та розробити методи профілактики поширення ВІЛ-інфекції у жінок фертильного віку» (№ державної реєстрації 0105U000314), «Розробити лікувально-профілактичні заходи для підготовки жінок фертильного віку груп ризику до безпечного материнства» (№ державної реєстрації 0108U001051).
Мета дослідження – поліпшити стан репродуктивного здоров’я жінок фертильного віку з алкогольною інтоксикацією.
Завдання дослідження:
1. Вивчити частоту й структуру показників, що характеризують репродуктивне здоров’я жінок фертильного віку з алкогольною інтоксикацією, згідно із проведеними клініко-епідеміологічними дослідженнями в популяції жінок фертильного віку.
2. З’ясувати особливості перебігу алкогольної інтоксикації як можливого фактору порушення репродуктивного здоров’я (ПРЗ) жінок фертильного віку з алкогольною інтоксикацією.
3. Дослідити психоемоційний стан жінок фертильного віку з алкогольною інтоксикацією.
4. Визначити особливості стану мікробіоценозу урогенітальних органів у цієї групи жінок.
5. Вивчити стан сексуального здоров’я жінок фертильного віку з алкогольною інтоксикацією та прослідити його взаємозв’язок з балансом статевих гормонів.
6. Оцінити імунний стан обстежених жінок фертильного віку.
На підставі виявлених порушень репродуктивного здоров’я та з урахуванням факторів ризику розробити комплекс організаційних, профілактичних та лікувальних заходів, спрямованих на поліпшення стану репродуктивного здоров’я жінок фертильного віку з алкогольною інтоксикацією.
Об’єкт дослідження: репродуктивне здоров’я жінок фертильного віку з алкогольною інтоксикацією.
Предмет дослідження: репродуктивна система, алкогольна інтоксикація, епідеміологічні, соціально-економічні та інші умови життя жінок, психоемоційний стан, мікробіоценоз урогенітальних органів, стан сексуального здоров’я, баланс статевих гормонів, імунний стан.
Методи дослідження:
1. Клініко-епідеміологічні (кагортні, проспективні);
2. Психологічні (методи Лірі, Люшера, Рідера);
3. Мікробіологічні, вірусологічні;  
4. Визначення вмісту та особливостей метаболізму алкоголю;
5. Ендокринологічні: стан балансу статевих гормонів на основі контролю за визначенням кількості естрогенів, прогестерону, пролактину, тестостерону;
6. Інструментальний;
7. Імунологічні.
Наукова новизна одержаних результатів: вперше за допомогою клініко-епідеміологічних досліджень, проведених в популяції жінок фертильного віку, визначена частота і структура основних порушень репродуктивного здоров’я у жінок з алкогольною інтоксикацією.
Визначена роль стресорних, психоемоційних навантажень на організм жінок дітородного віку з алкогольною інтоксикацією.
З’ясовані особливості стану органів репродуктивної системи та стану сексуального здоров’я у жінок з порушеннями репродуктивного здоров’я, що виникли на тлі вживання алкоголю.
Визначено особливості мікробіоценозу урогенітальних органів у жінок цієї групи. На основі отриманих результатів розроблена система організаційних, профілактичних та лікувальних заходів для жінок дітородного віку з ПРЗ з алкогольною інтоксикацією.
Теоретичне значення роботи полягає у визначенні ролі медико-соціальних факторів ризику, які впливають на виникнення порушень репродуктивного здоров’я у жінок фертильного віку, що знаходяться під впливом алкогольної інтоксикації та взаємозв’язку алкогольної інтоксикації з виявленими порушеннями репродуктивного здоров’я, що є науковим обґрунтуванням для розробки організаційних, лікувальних та профілактичних заходів спрямованих на корекцію виявлених порушень репродуктивного здоров’я у жінок з алкогольною інтоксикацією.
Практичне значення одержаних результатів 
Науково обґрунтовано необхідність комплексного лікування алкогольної інтоксикації (залежності) і корекції розладів репродуктивного здоров’я жінок з алкогольною інтоксикацією як чинника порушень репродуктивного здоров’я. Визначено соціально-епідеміологічні зміни, що створили несприятливі умови життя. Доведено руйнівний вплив алкогольної інтоксикації як фактору навколишнього середовища на репродуктивний процес.
Комплексно вивчено вплив медико-соціальних факторів ризику на жінок фертильного віку з алкогольною інтоксикацією, особливості їх психоемоційного стану, роль стресових навантажень, гормональне забезпечення менструального циклу (МЦ), зміни сексуального здоров’я, мікробіоценоз та стан імунітету, що дозволило виявити зв’язок порушень репродуктивного здоров’я із змінами в різних органах і системах організму жінок з алкогольною інтоксикацією.
Жінки фертильного віку з алкогольною інтоксикацією потребують пильного нагляду акушерів-гінекологів та наркологів, оскільки результати клініко-епідеміологічних досліджень дозволили виявити не тільки особливості виникнення алкогольної інтоксикації у жінок в сучасних умовах, а й порушень репродуктивного здоров’я, що трапляються частіше.
Запропоновано організаційні заходи щодо боротьби з алкоголізмом жінок фертильного віку та профілактики виникнення у цієї категорії жінок порушень репродуктивного здоров’я, удосконалено методи профілактики і лікування алкогольної інтоксикації жінок фертильного віку. Запропоновані організаційні, профілактичні та лікувальні заходи щодо корекції порушень репродуктивного здоров’я дозволили поліпшити стан здоров’я жінок фертильного віку з алкогольною інтоксикацією і, зокрема, органів репродуктивної системи. Комплексний підхід до розв’язання проблем, пов’язаних із репродуктивним здоров’ям жінок фертильного віку з алкогольною інтоксикацією, дозволяє підготувати їх до майбутнього материнства.
Отримано свідоцтво на винахід за № 21087 «Анкета вивчення стану репродуктивного здоров’я жінок фертильного віку та фактори ризику у ВІЛ-інфікування у жінок фертильного віку» та отримано авторське свідоцтво на корисну модель № 41734 «Спосіб корекція недостатності лютеїнової фази у жінок, що знаходяться під впливом алкогольної інтоксикації», оформлено інформаційний лист «Лікування хронічних запальних захворюваньстатевих органів у жінок фертильного віку з алкогольною інтоксикацією».
Особистий внесок здобувача
Внесок автора є основним і полягає у виборі теми, патентному пошуку, визначенні мети, формулюванні завдань дослідження, підготовці та друку анкет, самостійному проведенні анкетування жіночого населення фертильного віку, клініко-епідеміологічному дослідженні, забору матеріалу для лабораторних досліджень, самостійному інструментальному обстеженні, статистичних опрацюваннях матеріалу, аналізі, узагальненні результатів дослідження та підготовці наукових матеріалів до опублікування. Особисто сформульовано висновки роботи, розроблено практичні рекомендації, забезпечено їх впровадження в медичну практику та проведено поглиблений кількісний та якісний аналіз репродуктивного здоров’я у жінок фертильного віку з алкогольною інтоксикацією. У роботах, опублікованих у співавторстві, здобувач самостійно зібрав матеріал, здійснив огляд літератури за темою роботи, опрацював статистично результати дослідження, провів аналіз та узагальнив наукові положення дисертації. Усі розділи дисертації написані здобувачем особисто.
Апробація результатів дисертації
Основні наукові положення, висновки та практичні рекомендації дисертаційної роботи викладено на: науковій конференції співробітників             ДУ «ІПАГ АМН України» (Київ, 2008), Всеукраїнській науково-практичній конференції «Актуальні питання сучасного акушерства» (Тернопіль, 2008, 2009), Всеукраїнській науково-практичній конференції «Проблемы, достижения и перспективы развития медико-биологических наук и практического здравохранения» (Судак, 2008), пленумі Асоціації акушерів-гінекологів України (Дніпропетровськ, 2008).
Публікації 
За темою дисертації опубліковано 12 наукових праць, з них: 4 статті в журналах, 4 – в збірниках наукових праць, 2 – в тезах науково-практичної конференції і матеріалах до «круглого столу», 2 патенти на винахід та корисну модель.

ВИСНОВКИ


У дисертації наведені теоретичні узагальнення і нові підходи до розв’язання актуальної наукової задачі – зниження частоти порушень репродуктивного здоров’я жінок фертильного віку, що знаходяться під впливом алкогольної інтоксикації в Україні, та розробці комплексу організаційних, лікувальних та профілактичних заходів при цій патології.
1. Відповідно до клініко-епідеміологічних досліджень встановлено, що в популяції жінок фертильного віку, мешканок промислового регіону України, частота жінок з алкогольною інтоксикацією становить 17,2 %, з яких 19,8 % жінок з алкогольною інтоксикацією виявлені вперше. Проведені дослідження свідчать про те, що алкогольна інтоксикація у жінок фертильного віку є медико-соціальною проблемою в суспільстві і заслуговує на особливу увагу.
2. Стан репродуктивного здоров’я жінок фертильного віку з алкогольною інтоксикацією характеризується різними порушеннями, серед яких частотніше зазначені хронічні запальні захворювання статевих органів (82,5 %), у кожної другої жінки спостерігались розлади менструальної функції, як за типом менометрорагій (59,9 %) з гострою алкогольною інтоксикацією, так і розвитком олігоменореі у 40,8 % жінок з хронічною алкогольною інтоксикацією. Частота невиношування вагітності коливалась від 35,3 % до 47,1 % випадків при гострій та хронічній алкогольній інтоксикації.
3. Для жінок з алкогольною інтоксикацією, крім основного фактору ризику, що спричиняє порушення репродуктивного здоров’я, а саме надмірного вживання алкоголю, мають значення і соціальні фактори (ситуаційні психогенії, несприятливі умови життя, мікросоціальне середовище тощо). Усе це призводить до змін психоемоційної адаптації, що проявляються у підвищеному рівні стресорного навантаження, підвищенні рівня гормону К та у змінах в міжособистісних стосунках.
4. Зміни мікробіоценозу біотопів урогенітального тракту зафіксовано у 87,2 % жінок фертильного віку з алкогольною інтоксикацією. Частіше зустрічаються ураження нижнього рівня статевих органів (55,9 %) та запальні захворювання малого тазу (26,5 %).
Характерною особливістю мікрофлори урогенітального тракту обстежених жінок є високе обсіменіння асоціаціями умовно-патогенної, патогенної мікрофлори та інфекцій, що передаються статевим шляхом. Частотними виявлені наступні асоціації: стафілокок епідермальний з гемолізом – стрептокок – гарднерели – гриби роду кандида (в І групі 55,9 %, в ІІ – 46,4 %); стафілокок золотистий – кишкова паличка – хламідії – гриби роду кандида (23,5 та 30,4 %); кишкова паличка – мікоплазми – уреаплазми – гриби роду кандида – вірус статевого герпесу (20,6 та 23,2 %).
Серед етіологічних факторів, що призводять до порушень репродуктивного здоров’я, домінуючими є асоціації мікроорганізмів, кількісний і якісний спектр мікрофлори яких залежить від форми порушення репродуктивного здоров’я та виду алкогольної інтоксикації.
5. При порушеннях репродуктивного здоров’я жінок з алкогольною інтоксикацією спостерігаються зміни гормонального гомеостазу, які виявлені в дисбалансі циклічної секреції гонадотропних та статевих гормонів впродовж менструального циклу. У жінок з гострою алкогольною інтоксикацією ці зміни найбільш виражені. При цьому гормональний дисбаланс супроводжується порушеннями фолікулогенезу і зниженням прогестеронової активності у другій фазі менструального циклу. На тлі змін психоемоційного стану та порушення гормональної регуляції менструального циклу, відбуваються зміни сексуального здоров’я (54,6 %), які відображені в статевій дисфункції.
6. Порушення імунного стану жінок фертильного віку, які знаходяться під впливом алкогольної інтоксикації, характеризуються дисбалансом клітинної та гуморальної ланок імунітету, що знаходять відображення у зниженні показників Т-лімфоцитів, зміні індексу співвідношення рівнів Т-хелперов (СД-4) та Т-супресорів (СД-8), помірних підвищеннях В-лімфоцитів при підвищеній імунній відповіді гуморального імунітету. Показник IL-8 знижено, зокрема у групі жінок з хронічною алкогольною інтоксикацією. Концентрації сироваткового фактору МІР 1 значно знижено при генітальних інфекціях. Зміни в системі імунітету супроводжуються порушеннями репродуктивного здоров’я. Найбільш виражені зміни в цих ланках імунітету відбуваються при запальних захворюваннях статевих органів та хронічній алкогольній інтоксикації.
7. Застосування розроблених організаційних заходів, комплексу діагностичного алгоритму, комплексу лікування та профілактики, спрямованого на поліпшення репродуктивного здоров’я, поряд із заходами, спрямованими на боротьбу із алкогольною залежністю, виявилось високо ефективним для жінок з ХЗЗСО – 95,9 %, з порушенням менструального циклу – 91,9 % та при невиношуванні вагітності – 86 %.



ПРАКТИЧНІ РЕКОМЕНДАЦІЇ

1. Жінки фертильного віку з алкогольною інтоксикацією потребують спеціального обліку та нагляду. Алгоритм обстеження жінок з порушеннями репродуктивного здоров’я, що перебувають під впливом алкогольної інтоксикації, доцільно впровадити в практику роботи жіночих консультацій.
2. Жінки фертильного віку з алкогольною інтоксикацією та порушеннями репродуктивного здоров’я підлягають комплексному обстеженню, а саме мікробіологічному, вірусологічному, психологічному, ендокринологічному, імунологічному, та обстеженню у нарколога.
3. Усі заходи щодо корекції порушень репродуктивного здоров’я необхідно розпочинати паралельно з комплексним лікуванням від алкогольної залежності з урахуванням виявлених чинників ризику разом з наркологами, психіатрами та психологами, з додаванням до базової терапії комплексу АГП, які нормалізують функцію печінки (нукс воміка-Гомаккорд, галіум-Хеель, хепель) та відновлюють систему згортання крові (церебрум-композітум).
4. Корекція виявлених порушень репродуктивного здоров’я має включати нормалізацію мікробіоценозу урогенітальних органів, психотерапевтичні заходи, корекцію гормональних та імунологічних порушень відповідно до виявлених порушень та змін в організмі жінок з алкогольною інтоксикацією.
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