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Перечень условных сокращений 

	Сокращение
	Показатель

	АД
	Артериальное давление

	АОА
	Антиокислительная активность

	АОС
	Антиоксидантная система

	БАВ
	Биологически активные вещества

	ВНС
	Вегетативная нервная система

	ВСР
	Вариабельность сердечного ритма

	ГЭБ
	гемато-энцефалический барьер

	ДАД
	Диастолическое артериальное давление

	ДК
	Диеновые конъюгаты

	ДЦС
	Дисциркуляторный синдром

	ИРОС
	Индекс равновесия окислительных систем

	МДА
	Малоновый диальдегид

	МСМ
	Молекулы средней массы

	МТ
	Магнитотерапия

	ОЦК
	Объем циркулирующей крови

	ПАВ
	Поверхностно-активные вещества

	ПГЭ
	Перекисный гемолиз эритроцитов

	ПеМП 
	Переменное магнитное поле 

	ПН
	Поверхностное натяжение

	ПОЛ
	Перекисное окисление липидов

	САД
	Систолическое артериальное давление

	СОД 
	Супероксиддисмутаза

	ТВС
	Токсико-воспалительный синдром

	ТДЭ
	Токсико-дисциркуляторная энцефалопатия

	р
	Достоверность статистического показателя

	r
	Коэффициент корреляции



ВВЕДЕНИЕ

Актуальность темы  Включение физиотерапевтических факторов низкой интенсивности в комплекс лечения осложнений беременности является перспективным направлением современной физиотерапии в акушерстве. Обладая высокой терапевтической эффективностью, они не нарушают маточно-плацентарный барьер, не оказывают отрицательных эффектов на организм матери и плода, а также позволяют избежать полипрагмазии [61, 85, 93, 131, 144, 161]. Актуальным вопросом на сегодняшний день остается лечение одного из наиболее частых осложнений беременности и родов на Украине – преэклампсии беременных (ПБ) [35, 111, 126, 205, 241]. Несмотря на проведение многочисленных исследований, использование разнообразных комплексных методов терапии в лечении данной патологии, за последние десятилетия не отмечается тенденция к снижению частоты ПБ.
С современных позиций ПБ рассматривается как токсико-воспалительный синдром (ТВС) [60, 101, 105, 145, 200, 237]. Данный синдром характеризуется микроциркуляторными нарушениями, развитием волемических и метаболических расстройств с последующим изменением функциональной активности жизненно важных органов, прежде всего центральной нервной системы и печени [1, 106, 216, 226]. Неоднородность и многообразие клинических проявлений ПБ, данных лабораторных обследований и частая неэффективность стандартных схем лечения дают основания предположить существование различных патофизиологических вариантов токсико-воспалительного синдрома при ПБ и необходимость дифференцированного подхода к физиолечению, что требует обследования здоровых беременных и беременных с ПБ [89, 101, 174, 246].  В связи с этим для определения особенностей токсико-воспалительного синдрома при ПБ следует оценить параметры системы микроциркуляции, включающие показатели сосудистого тонуса и реологических, коллоидно-осмотических свойств крови, гуморальные факторы воспалительной реакции и биохимические маркеры эндотоксикоза [1, 200, 237]. Эффективным современным методом количественной оценки состояния вегетативной нервной системы, оказывающей регулирующее влияние на сосудистый тонус, считается определение вариабельности сердечного ритма [6, 89, 59, 100, 154]. Интегральным показателем коллоидно-осмотического состояния крови, ее сурфактантных свойств и вязкости является поверхностное натяжение (ПН) сыворотки [8, 62, 88, 195, 206, 221]. Неотъемлемой частью ТВС является эндогенная интоксикация, выраженность которой во многом зависит от активности процессов липопероксидации и степени нарушения детоксикационной функции  печени  [23, 33, 53, 58, 70, 86].
Отсутствие тенденции к снижению частоты ПБ, недостаточная эффективность общепринятой симптоматической медикаментозной терапии и неблагоприятное ее влияние на состояние плода определяют необходимость применения в комплексе ее лечения физических факторов 14, 37, 51, 71, 97, 140, 246. Одним из патогенетически обоснованных факторов в комплексе лечения ПБ может явиться переменное магнитное поле (ПеМП) низкой частоты. 
Невысокая эффективность магнитотерапии у беременных с ПБ, отмеченная в ряде работ, может объясняться недостаточно изученными механизмами действия ПеМП при ПБ, назначением неадекватных параметров и методик, а также отсутствием четких критериев отбора пациентов для проведения процедур [39, 119, 144, 180, 203]. Симпатолитическое, стресс-лимитирующее и гипокоагулирующее действия низкочастотного ПеМП определяют необходимость его использования у беременных с ПБ при формировании гиперэргического токсико-воспалительного синдрома на фоне преобладания симпатического звена вегетативной нервной системы и повышенной вязкости крови, что требует клинического исследования [29, 39, 48, 98, 130, 159, 167, 245]. Дифференцированное применение ПеМП низкой частоты в комплексном лечении ПБ позволит повысить эффективность лечения данной патологии, устранить признаки токсико-воспалительного синдрома, улучшить прогноз исхода беременности для матери и ребенка за счет ее пролонгирования до физиологического срока родов, и уменьшить вероятность неблагоприятного действия фармпрепаратов на организм матери и плода.
Связь работы с научными программами, планами, темами Диссертационная работа является фрагментом научно-исследовательской работы «Використання фізичних факторів для корекції порушень мікроциркуляції при прееклампсії вагітних і відбудовних процесів у післяопераційній рані у породілей» (Шифр УН 03.02.01,  №0102U006783) Донецького национального медицинского университета имени М. Горького на 2003-2006 гг. Фрагмент работы, посвященный экспериментальному изучению влияния магнитного поля низкой частоты на показатели крови и использованию магнитотерапии в комплексном лечении преэклампсии беременных, выполнен непосредственно соискателем. 
Цель работы Повысить эффективность лечения преэклампсии беременных путем применения в комплексной терапии низкочастотного переменного магнитного поля в зависимости от типа токсико-воспалительного синдрома. 
Для достижения цели необходимо решить задачи:
1. На основании изучения исходного состояния вегетативного тонуса, коллоидно-осмотических свойств крови, биохимических показателей воспалительного процесса и эндотоксикоза выделить типы токсико-воспалительного синдрома при преэклампсии беременных.
2. Определить особенности проявлений гипоэргического типа токсико-воспалительного синдрома у беременных с преэклампсией по показателям вариабельности сердечного ритма, тензиометрии и реометрии крови, процессов липопероксидации и маркеров эндогенной интоксикации.   
3. Установить признаки микроциркуляторных, метаболических нарушений и клинические проявления гиперэргического варианта токсико-воспалительного синдрома при преэклампсии беременных.
4. Изучить характер влияния различных режимов переменного магнитного поля низкой частоты in vitro на тензиометрические и биохимические показатели крови здоровых беременных и беременных, страдающих преэклампсией, для определения направленности действия фактора и возможности обоснования его дифференцированного использования при преэклампсии беременных.
5. Предложить методику магнитотерапии в комплексном лечении преэклампсии беременных и установить информативные критерии отбора больных для ее дифференцированного назначения в зависимости от особенностей действия магнитного поля и патофизиологических проявлений токсико-воспалительного синдрома при преэклампсии, учитывая показатели вариабельности сердечного ритма, тензиометрии и реометрии крови, липопероксидации, маркеров эндогенной интоксикации.
6. Оценить эффективность предложенного комплексного лечения преэклампсии беременных с дифференцированным использованием низкочастотного магнитного поля в зависимости от формы токсико-воспалительного синдрома. 
Объект исследования: клинико-лабораторные особенности токсико-воспалительного синдрома у  беременных, страдающих преэклампсией.
Предмет исследования: клиническое течение преэклампсии, вегетативный статус, поверхностное натяжение крови, состояние окислительных систем крови, содержание биогенных аминов и молекул средней массы в крови у женщин с преэклампсией под влиянием низкочастотного магнитного поля. 
Методы исследования: клинико-лабораторные (выявление особенностей клинических проявлений и общеклинических анализов при беременности у женщин с ПБ при различных типах токсико-воспалительного синдрома); биохимические (содержание в крови диеновых конъюгатов, малонового диальдегида, перекисного гемолиза эритроцитов, антиокислительной активности плазмы, витамина Е, каталазы и супероксиддисмутазы, уровня биогенных аминов типа гистамина и серотонина,  среднемолекулярных молекул,); инструментальные (измерение артериального давления, определение вагосимпатического баланса с помощью вариабельности сердечного ритма); специальные (определение показателей динамической межфазной тензиометрии и реометрии крови методом максимального давления в пузырьке и методом висящей капли); математические (статистическая обработка полученных результатов).
Научная новизна полученных результатов. Установлены механизмы формирования гипо- и гиперэргических вариантов токсико-воспалительного синдрома у женщин с ПБ, исследованы особенности их клинического течения, связь с  микроциркуляторными и метаболическими нарушениями. 
Выявлены наиболее информативные показатели вегетативного статуса, ПН крови, состояния процессов липопероксидации и маркеров эндогенной интоксикации у беременных, страдающих ПБ, для определения типа токсико-воспалительного синдрома. 
Изучена неоднородная направленность действия различных режимов ПеМП in vitro на биофизические свойства сыворотки крови, биогенные амины, показатели липопероксидации и антиоксидантной системы крови, уровень молекул средней массы у беременных с ПБ на фоне различных вариантов ТВС, что позволило уточнить механизмы действия физического фактора и выбрать адекватные режимы воздействия. 
Показано, что беременным, страдающим преэклампсией, целесообразно назначать ПеМП дифференцированно с учетом патофизиологических особенностей воспалительного синдрома, а именно – при развитии  гиперэргического типа токсико-воспалительного синдрома. 
Впервые разработаны критерии отбора больных для проведения магнитотерапии при гиперэргическом типе ТВС синдрома у беременных с ПБ. 
Впервые предложена методика низкочастотной магнитотерапии в комплексном лечении преэклампсии при формировании гиперэргического варианта токсико-воспалительного синдрома на область проекции печени и левую височную область (декларационный патент №17349UA). Использование данной методики способствует повышению эффективности терапии, улучшению микроциркуляции, устранению вегетативных нарушений, признаков эндогенной интоксикации и клинических проявлений осложнения, что позволяет пролонгировать  беременность до 40 недель гестации и снижать частоту преждевременных и оперативных родов на 20%.  
Установлено, что симпатолитический, противовоспалительный, антигипертензивный, гипокоагулирующий, дезинтоксикационный, антиоксидантный эффекты магнитотерапии реализуются через нормализацию вегетативного тонуса, ингибирование процессов липопероксидации, снижения уровня медиаторов воспалительной реакции, улучшение реологических, сурфактантных свойств крови.
Практическое значение полученных результатов. Выделены типы токсико-воспалительного синдрома при ПБ в зависимости от состояния микроциркуляции и метаболических нарушений, что позволяет дифференцированно назначать физиотерапевтическое лечение. Предложены оптимальные и доступные в практическом здравоохранении методы оценки состояния микроциркуляции по данным вариабельности сердечного ритма и межфазной тензиометрии и реометрии сыворотки крови. Индексы вагосимпатического баланса, равновесия окислительных систем, могут быть использованы в качестве критериев отбора для проведения магнитотерапии, оценки эффективности проводимых лечебных мероприятий. 
Уточнен механизм действия ПеМП, разработана и апробирована оптимальная методика магнитотерапии. В комплексном лечении беременных с ПБ при формировании гиперэргического варианта токсико-воспалительного синдрома предложено использование низкочастотной магнитотерапии на область проекции печени  и ЦНС, что способствовало повышению эффективности лечения за счет восстановления вагосимпатического баланса, улучшения состояния микроциркуляции, ингибирование процессов перекисного окисления липидов, снижения уровня медиаторов воспалительной реакции, снижения артериального давления, что позволило пролонгировать беременность до срока 40 недель гестации и снизить частоту преждевременных и оперативных родов на 20%. 
 Разработанная методика магнитотерапии внедрена в отделении патологии беременных и физиотерапевтическом отделении Донецкого областного клинического территориального медицинского объединения, родильном отделении и физиотерапевтических кабинетах ГБ № 9, родильном отделении и физиотерапевтических кабинетах ГБ № 17 и физиотерапевтическом отделении ГБ №5 города Донецка, а так же в педагогическом процессе Донецкого национального медицинского университета им. М.Горького. 
Индивидуальный вклад соискателя. Автором самостоятельно проведен патентно-информационный поиск и проанализирована научная литература по теме диссертационной работы. Совместно с научным руководителем сформулированы тема, идея, цель и задачи исследования, обговорены выводы, практические рекомендации, определена оптимальная методика воздействия физиотерапевтическим фактором. Автором самостоятельно производен отбор, изучение и выписка из историй болезни пациентов, которые проходили обследование и лечение в отделении патологии беременных Донецкого областного клинического территориального медицинского объединения на протяжении 2002-2005 годов. Самостоятельно выполнены исследования вариабельности сердечного ритма и анализ всех полученных результатов. Автором произведен дифференцированный отбор больных для магнитотерапии. Литературный обзор, статистическая обработка полученных данных, их анализ, иллюстративные материалы, таблицы, написание текста диссертации выполнены соискателем самостоятельно. 
Апробация результатов работы. Основные положения работы представлены в устных и стендовых докладах на научно-практических конференциях «Новые подходы в медицинской реабилитации», посвященной 40-летию кафедры физиотерапии и ЛФК ДонГМУ им.М.Горького (Донецк, 2003г.), научно-практической конференции с международным участием «Новые медицинские технологии в клинической и курортной практике», посвященной 80-летию кафедры медицинской реабилитации, физиотерапии и курортологии КМАПО им. П.Л.Щупика (Киев, 2004г.), ІV национальном конгрессе патофизиологов Украины с международным участием (Черновцы, 2004г.), Научно-практической конференции с международным участием "Нові медичні технології в клінічній та курортній практиці" (Киев, 2004 г.), II международной научной конференции «Гомеостаз: физиология, патология, фармакология и клиника» (Одесса, 2005г.), заседаниях Донецкого научного общества физиотерапевтов и курортологов (Донецк, 2005, 2006 и 2007 г.г.), VI конгресса физиотерапевтов и курортологов Автономной Республики Крым "Актуальные вопросы организации курортного дела, курортной политики и физиотерапии" (Евпатория, 2006 г.), всероссийской научно-практической конференции с международным участием "Актуальные вопросы спортивной медицины, лечебной физической культуры, физиотерапии и курортологии" (Москва, 2006 г.), VII конгресса физиотерапевтов и курортологов Автономной Республики Крым "Актуальные вопросы курортного дела, курортной политики и физиотерапии" (Евпатория, 2007 г.).
Публикации. По теме диссертации автором опубликовано 25 научных работ, из них 6 статей в специализированных профильных изданиях, рекомендованных ВАК Украины, 2 статьи – в сборниках научных работ, 16 тезисов научных конференций и конгрессов, получен 1 декларационный патент.


ВЫВОДЫ
Диссертация посвящена вопросам повышения эффективности лечения преэклампсии беременных путем использования в комплексном лечении низкочастотной магнитотерапии на основании изучения особенностей микроциркуляторных и метаболических нарушений при формировании различных типов токсико-воспалительного синдрома у беременных.
1. На основании клинико-лабораторных исследований беременных, страдающих преэклампсией, установлены признаки нарушения вегетативного статуса, системы микроциркуляции и метаболизма, что позволило выделить два типа токсико-воспалительного синдрома – гипоэргический и гиперэргический.
 2.Гипоэргический вариант токсико-воспалительного синдрома при преэклампсии сопровождается развитием гипотонического дисциркуляторного синдрома с гиперволемическим типом кровообращения, парасимпатикотонией с индексом вагосимпатического баланса ниже 1,52±0,05; уменьшением поверхностного натяжения крови менее 44,01±0,11 мН/м и модуля вязкоэластичности до 25,07±0,33; увеличенным выбросом в кровь серотонина; ростом индекса равновесия окислительных систем крови до 1,47±0,04 и увеличением содержания молекул средней массы в крови.  
3.Гиперэргический тип токсико-воспалительного синдрома у беременных с преэклампсией определяет развитие спастического дисциркуляторного синдрома с гиповолемическим типом кровообращения, симпатикотонии с индексом вагосимпатического баланса выше 1,52±0,05; сгущения крови с повышением поверхностного натяжения более 44,01±0,11 мН/м и модуля вязкоэластичности более 26,94±0,17; увеличения выброса гистамина в кровь; чрезмерной интенсификации процессов липопероксидации с возрастанием индекса равновесия окислительных систем крови более 1,47±0,04; роста содержания молекул средней массы; клинически – артериальная гипертензия с повышением систолического АД, явления гистотоксической дисциркуляторной энцефалопатии и нарушений функциональной активности печени.
4.Магнитное поле in vitro изменяет коллоидно-осмотические свойства крови, уменьшает ее вязкость, подавляет выброс биогенных аминов, снижает активность процессов липопероксидации и уровень молекул средней массы. Наиболее позитивный эффект наблюдается после омагничивания проб крови беременных с гиперэргической формой токсико-воспалительного синдрома при использовании синусоидального поля при 15-минутной экспозиции и магнитной индукции 30 мТл.
5.Выраженные микроциркуляторные и метаболические нарушения у беременных с преэклампсией на фоне гиперэргического типа токсико-воспалительного синдрома, сопровождающегося сниженной функциональной активностью печени, обосновывают использование низкочастотной магнитотерапии на область правого подреберья и левую височную область при формировании гиперэргического типа системного воспалительного синдрома. Наиболее информативным критерием отбора больных для проведения магнитотерапии является индекс вагосимпатического баланса, при его значениях выше 1,52±0,050. 
6. Лечебные эффекты магнитного поля низкой частоты реализуются через нормализацию вегетативного баланса и окислительных процессов в крови, снижение поверхностного натяжения крови и ее вязкости, уменьшение уровня медиаторов воспалительной реакции и маркеров эндотоксикоза. Дифференцированное использование магнитотерапии у беременных с преэклампсией на фоне гиперэргического типа токсико-воспалительного синдрома повышает эффективность комплексного лечения, устраняет микроциркуляторные нарушения, корригирует неврологические расстройства, восстанавливает функциональную активность печени, снижает частоту преждевременных и оперативных родов на 20 % и позволяет пролонгировать беременность с рождением зрелых и жизнеспособных новорожденных.
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