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ПЕРЕЛІК УМОВНИХ ПОЗНАЧЕНЬ, СИМВОЛІВ, ОДИНИЦЬ,
СКОРОЧЕНЬ І ТЕРМІНІВ

	ВООЗ
	- всесвітня організація охорони здоров’я

	Ке
	- коефіцієнт еластичності

	ЗЩЗ
	- захворювання щитоподібної залози

	ІПАГ
	- інститут педіатрії, акушерства та гінекології

	ІПСШ
	- інфекції, які передаються статевим шляхом

	ІФА
	- імуноферментний аналіз

	ІЦН
	- істміко-цервікальна недостатність

	ПЙД
	- природний  йододефіцит

	ЙДЗ
	- йододефіцитні захворювання

	ЛГ
	- лютеїнізуючий гормон

	МЦ
	- менструальний цикл

	ПМЦ
	- порушення менструального циклу

	ПРЗ
	- порушення репродуктивного здоров’я

	Прл
	- пролактин

	ЙД
	- йодний дефіцит

	РЗ
	- репродуктивне здоров’я

	СГР
	- сільськогосподарський регіон

	ЩЗ
	- щитоподібна залоза

	СПКЯ
	- синдром полікістозних яєчників

	Т3
	- трийодтироксин

	Т4
	- тироксин

	ТГ
	- тиреоглобулін

	ТТГ
	- тиреотропний гормон

	УЗД
	- ультразвукове дослідження

	ФВ
	- фертильний вік

	ФСГ
	- фолікулостимулюючий гормон

	ХЗЗСО
	- хронічні запальні захворювання статевих органів


ВСТУП


Актуальність проблеми
Стан здоров’я жінки є найважливішою характеристикою розвитку суспільства. Від рівня здоров’я жінки залежить здоров’я нових поколінь [1, 2, 3].
В Україні, найбільшій за територією країні Європи, незважаючи на економічні труднощі, питання здоров’я жінок залишається пріоритетним. Діють Національні програми ”Репродуктивне здоров’я 2006-2015”, “Сільська жінка”, “Здоров’я нації” та ін.
Внаслідок демографічної кризи проблема репродуктивного здоров'я (РЗ) набула особливої актуальності [4, 5, 6]. Підвищеної уваги потребують райони з недостатністю йоду в ґрунті та воді, що є епідемічними за захворюванням щитоподібної залози (ЗЩЗ). На території України наявні 80-регіонів з природним дефіцитом йоду (ПЙД), в тому числі Львівська, Чернівецька, Івано-Франківська, Закарпатська, Волинська, Тернопільська, Рівненська області в цілому, а також багато районів Криму, Донецької, Сумської, Житомирської, Київської, Чернігівської, Луганської областей. За даними ХІІ Міжнародного конгресу тиреоїдологів (Кіото, жовтень, 2000р.) у 10 % населення планети діагностують зоб, у 11,2 млн. ендемічний кретинізм, ще у багатьох мільйонів людей – легкі  психомоторні порушення.
В Україні проблема ПЙД районів загострилася з ліквідацією попередньої системи профілактики ЗЩЗ, що ґрунтувалася на масовому використанні йодованої солі, а також у зв’язку із зменшенням у харчуванні населення частки продуктів, відносно багатих йодом (морські водорості, морепродукти, риба). 
Недостатня функція ЩЗ може супроводитися розладами функціональної активності гіпоталамо-гіпофізарної-яєчникової системи, як із клінічною маніфестацією порушень репродуктивного здоров’я (ПРЗ), та і на рівні донозологічних станів з дискореляцією лабораторних показників.
Особливої уваги заслуговує сільське населення Закарпаття фертильного віку (ФВ), для яких своєчасна корекція розладів гіпофізарно-яєчникової системи є обов’язковою передумовою фізичного перебігу вагітності, безпечного материнства. 
Проте дотепер клініко-епідеміологічне обстеження трудівниць села ФВ ендемічних регіонів не проводилось. Не виявлено основних тенденцій і закономірностей розповсюдження патології в різних вікових, професійних і соціальних групах жінок в зв’язку з екологічним станом місцевості, умовами праці, побуту, способу життя, шкідливими звичками, екстрагенітальною патологією, пологами та ін. 
Проведені наукові дослідження пов’язані в основному з визначенням концентрації йоду і фтору у воді і ґрунті, гігієнічної діагностики здоров’я населення [1, 2], функціонального стану ЩЗ у вагітних, але роль порушення функції ЩЗ як можливого фактора ПРЗ жінок ФВ, мешканок сільськогосподарського регіону (СГР) не вивчалась. Науково не обґрунтована система медико-профілактичних заходів безпечного материнства при природному ЙД.  
Не зважаючи на те, що вагітність і пологи при ЗЩЗ характеризуються високою частотою ускладнень (ранні і пізні гестози, гіпоксія, затримка розвитку плоду, невиношування вагітності), кількість досліджень тиреоїдного статусу гінекологічних хворих, в умовах реалізації різних програм йодної профілактики недостатня (В.В. Подольський 2004,2005; М.М. Шехтман, 2003; Ю.С. Паращук і співав; 2004).
Недостатньо вивчені особливості психоемоційного стану та нейроендокринної адаптації жінок ФВ, мешканок СГР України за умови ПЙД.
Розкриття цих питань може бути резервом покращення як РЗ, так і здоров’я нації в цілому.
Підсумовуючи аналіз даних наукової літератури останніх років слід підкреслити, що тільки в профілактичній медицині необхідно шукати надійних шляхів сучасної передумови медичного забезпечення сільського трудівника.
Зв’язок роботи з науковими програмами, планами, темами
Дисертаційна робота виконана згідно з планами науково-дослідної роботи Державної установи ”Інституту педіатрії, акушерства і гінекології АМН України” (ДУ”ІПАГ...”) і є фрагментом планової наукової роботи відділення проблем здоров’я жінок фертильного віку ДУ”ІПАГАМН України”: “Вивчити репродуктивне здоров’я жінок фертильного віку та розробити систему медичних заходів по підготовці до безпечного материнства” (№ державної реєстрації 01010000249).
Мета  дослідження
Знизити частоту порушень репродуктивного здоров’я у жінок фертильного віку з захворюваннями щитоподібної залози, мешканок сільськогосподарського регіону України з природним йододефіцитом, шляхом розробки комплексу організаційних, лікувальних та профілактичних заходів для корекції його порушень.
Завдання дослідження
1. На основі проведення клініко-епідеміологічних та соціологічних досліджень визначити частоту і структуру показників, що характеризують РЗ жінок ФВ СГР в умовах  ПЙД.
2. Вивчити мікробіоценоз урогенітальних органів у жінок з ПРЗ.
3. Дослідити психоемоційний стан та стресорне навантаження на організм обстежених жінок.
4. З’ясувати особливості стану та функції ЩЗ та йодурії у жінок ФВ, як можливих факторів ризику ПРЗ.
5. Визначити гормональну забезпеченість менструального циклу (МЦ)та гормонів ЩЗ, прослідити їх взаємозв’язок з показниками функціонального стану ЩЗ у жінок, що мешкають у  регіоні з ПЙД.
6. Розробити алгоритм прогнозування порушень РЗ жінок, мешканок СГР з ПЙД.
7. Розробити комплекс профілактичних та лікувальних заходів для корекції виявлених порушень та покращення стану РЗ жінок, мешканок СГР з природнім ЙД.
Об’єкт дослідження: стан РЗ жінок ФВ, мешканок СГР в умовах ПЙД.
Предмет дослідження: стан репродуктивної системи, епідеміологічні, соціально-економічні, екологічні та інші умови життя жінок, мікробіоценоз урогенітальних органів, психоемоційний стан та нейроендокринна адаптація, гормональна забезпеченість менструального циклу, гормони ЩЗ, роль факторів ризику для репродуктивного здоров’я у жінок села, мешканок регіону з природним дефіцитом йоду.
Методи дослідження:
1. Клініко-епідеміологічні (створення спеціальної програми і анкети даних)
2. Мікробіологічні та вірусологічні (бактеріоскопічні, бактеріологічні та імуноферментні дослідження)
3. Психологічні дослідження (визначення рівня психоемоційного стресу за шкалою Л.Рідера та рівнів психологічної адаптації за тестом Люшера)
4. Біохімічні дослідження (екскреція йоду з сечею – йодурія )
5. Інструментальні (ультразвукове обстеження)
6. Гормональні дослідження 
7. Математико-кібернетичні (розробка алгоритмів прогнозування та створення математичних портретів явищ, що будуть досліджуватись)
8. Статистичні  
Наукова новизна одержаних результатів
Вперше в Україні науково обґрунтовані особливості РЗ жінок, мешканок СГР Закарпатської області з ПЙД та дано комплексну клініко-епідеміологічну та соціологічну оцінку стану РЗ СГР з ПЙД.
Досліджено гінекологічну захворюваність в залежності від стану ЩЗ, йодурію у жінок ФВ, мешканок СГР.
Встановлено особливості гормональної забезпеченості МЦ, рівень гормонів ЩЗ у жінок ФВ, мешканок СГР України з ПЙД.
Проведені клініко-патогенетичні паралелі між вираженістю змін РЗ та психоемоційним станом і нейроендокринною адаптацією жінок ФВ регіону з ПЙД.
Вивчено стан мікробіоценозу урогенітальних органів у жінок з ПРЗ.
Вперше на основі концепції “безпечного материнства” прийнятої ВООЗ створена організаційна модель профілактики патології вагітності серед жінок СГР.
На основі імовірнісних критеріїв прогнозування виникнення захворювань та їх протікання розроблені прогностичні математичні моделі залежності стану РЗ жінок, сільських мешканок регіону з ЙД від факторів ризику.
Доведено позитивний вплив лікувальних та профілактичних заходів на усунення клінічних проявів гінекологічної патології в плані підготовки їх до безпечного материнства
Теоретичне значення роботи полягає у визначенні рангового місця факторів медико-соціального та біологічного характеру, які розцінюються в якості ризику виникнення ПРЗ, побудова математичних моделей їх прогнозування, що є науковим обґрунтуванням розробки системи медико-соціальних та лікувально-профілактичної підготовки до безпечного материнства.
Практичне значення одержаних результатів 
Науково обґрунтована необхідність корекції розладів РЗ жінок СГР в умовах ЙД та зниження тиреопатології як чинника ПРЗ у жінок ФВ при підготовці до безпечного материнства. Визначено соціально-епідеміологічні зміни, котрі створили несприятливі умови життя. Доведено руйнівний вплив факторів навколишнього середовища ендемічного регіону, значення інфекційних, фізичних, соціально-економічних чинників, шкідливих звичок на репродуктивний процес.
Комплексно вивчено вплив способу життя жінок ФВ, особливостей психоемоційного стану, стресу, сексуального здоров’я, ЙД в навколишньому середовищі, гормональну забезпеченість МЦ сільських жительок, мікробіоценоз організму жінки і зв’язок з тиреопатологією.
Система медичних заходів дозволила виділити в популяції жінок ФВ України групу підвищеного ризику щодо розвитку ПРЗ та ускладнення вагітності, провести поглиблену діагностику і своєчасну (до вагітності) корекцію виявлених ПРЗ та забезпечити суттєве зниження акушерської та перинатальної захворюваності і смертності.
Розроблені та впроваджені в практику лікувально-профілактичних установ м. Києва, Київської, Черкаської та Закарпатської області рекомендації щодо диференційованих принципів ведення гінекологічних хворих з ЗЩЗ в умовах ПЙД. Основні положення роботи використовуються в навчальному процесі ДУ "ІПАГ" АМН України, у наочних матеріалах "Центру здоров’я жінки Закарпатського обласного управління охорони здоров’я". Впроваджений в практику кабінет охорони РЗ Тячівської центральної районної поліклініки, проблем здоров’я жінки ФВ ДУ "ІПАГ" АМН України. Матеріали дисертації включені в цикл лекцій  курсів інформації та стажування з актуальних питань гінекології при ДУ“ІПАГ АМН України”.
Запропоновані медикаментозні комплекси дозволяють покращити стан мікробіоценозу статевих органів, гормональну забезпеченість МЦ, зменшити прояви тиреопатології та сприяти нейроендокринній адаптації сільських жінок ФВ ендемічного регіону. Стало можливим попередити ускладнення протікання запланованої вагітності, зменшити перебування на стаціонарному лікуванні.
Отримано свідоцтво на винахід за № 157552 “Анкета вивчення стану репродуктивного здоров’я жінок фертильного віку мешканок села ендемічного регіону в залежності від стану щитоподібної залози”.
Особистий внесок здобувача
Внесок автора є основним і полягає у виборі теми, патентному пошуку визначення мети, формулюванні завдань дослідження, підготовці та друку анкет, самостійному проведенні анкетування жіночого населення ФВ, клініко-епідеміологічному дослідженні, забору матеріалу для лабораторних досліджень, самостійному інструментальному обстеженні, статистичній обробці матеріалу, аналізі та узагальненні результатів дослідження та підготовці наукових матеріалів до опублікування. Особисто сформульовані висновки роботи, розроблені практичні рекомендації і забезпечено їх впровадження в медичну практику. У роботах, що опубліковані в співавторстві, здобувачем самостійно зібрано матеріал, здійснено огляд літератури за темою роботи, проведено статистичну обробку результатів дослідження, проведено аналіз та узагальнення формулювання наукових положень дисертації. Всі розділи дисертації написані здобувачем особисто, проведено поглиблений кількісний та якісний аналіз РЗ мешканок села.
На основі отриманих даних виділено чинники ризику, донозологічні, преморбідні стани та встановлено їх інформаційну вагу. Розроблено і запропоновано математичну модель виникнення ПРЗ в регіоні з ПЙД.
Апробація результатів дисертації
Основні наукові положення, висновки та практичні рекомендації дисертаційної роботи доповідалися на наукових конференціях співробітників ІПАГ АМН України (Київ) (2004-2005), пленумі Асоціації акушер-гінекологів Закарпаття (Ужгород, 2005), Всеукраїнській науково-практичній конференції “Йододефіцитні захворювання щитоподібної залози. Лікувальна тактика, лікування” (Тернопіль, 2005), Всеукраїнській науково-практичній конференції “Проблемы, достижения и перспективы развития медико-биологических наук и практического здравохранения” (Судак, 2007), пленумі Асоціації акушер-гінекологів України (Одеса, 2007).
Публікації 
За темою дисертації опубліковано 11 наукових праць у журналах, затверджених переліком ВАК України, одне свідоцтво України на винахід.

ВИСНОВКИ


В дисертації наведені теоретичні узагальнення і нові підходи до вирішення актуальної наукової задачі – зниження частоти порушень репродуктивного здоров’я у жінок фертильного віку з захворюваннями щитоподібної залози, мешканок сільськогосподарського регіону України з природним дефіцитом йоду та розробці комплексу організаційних, лікувальних та профілактичних заходів при цій патології.
1. На підставі проведених клініко-епідеміологічних досліджень встановлено, що в популяції жінок ФВ, мешканок  СГР України з ПЙД частота ЗЩЗ становить 42,0 %. Найбільш частими ЗЩЗ у цих жінок є: дифузний зоб І ступеня (74,8 %),  дифузний зоб ІІ-ІІІ ступеня (10,0 %) та гіпотиреоз (13,3 %). 
2. У жінок ФВ з ЗЩЗ спостерігаються ПРЗ переважно у вигляді: ХЗЗСО        (47,6 %), невиношування вагітності (28,5 %), ПМЦ (23,5 %), безплідність (19,3 %).
3. Серед етіологічних факторів ПРЗ у жінок з ЗЩЗ провідне місце належить інфекції, видовий спектр якої складають асоціації мікроорганізмів, вірусів та простіших. Кількісний і якісний склад біотопів урогенітальні органів залежить від форми порушення репродуктивного здоров’я та їх давності.
4. У жінок з ЗЩЗ в патогенезі розвитку ПРЗ важлива роль належить змінам психоемоційної адаптації, яка проявляється підвищеним рівнем в крові стрес-лімітуючих гормонів: пролактину, серотоніну та трийодтироніну. 
5. Найбільш важливим чинником, що призводить до розвитку ЗЩЗ та ПРЗ у обстежених жінок є ЙД в організмі, який мав місце у 95,0 % випадків. Існує прямий взаємозв’язок між ступенем дифузного зобу, порушеннями репродуктивного здоров’я та насиченістю йодом організму жінок.
6. При ПРЗ у жінок з ЗЩЗ спостерігаються зміни гормональної забезпеченості МЦ, які проявляються в дисбалансі циклічної секреції гонадотропних та статевих гормонів в продовж МЦ.
При цьому за умов підвищеної функції ЩЗ в динаміці МЦ відбуваються порушення ритму секреції гонадотропних гормонів та гіперестрогенія, за умов гіпофункцій щитоподібної залози - низький рівень секреції гонадотропних та статевих гормонів на тлі гіперпролактинемії.
7. На основі аналізу клініко-параклінічних даних з урахуванням найбільш значущих факторів ризику розроблені математичні моделі та алгоритми прогнозування розвитку ПРЗ у жінок ФВ з ЗЩЗ, які дозволяють у 95,0 % випадків передбачити розвиток ускладнень.
8. Ефективність застосування розроблених організаційних заходів, діагностичного алгоритму та комплексного лікування і профілактики, направлених на покращення РЗ у жінок з ЗЩЗ склав при ХЗЗСО у жінок ФВ (92,0 %), при ПМЦ у 93,9 %, при безплідності – 53,1 % та при невиношуванні вагітності – 87,5 %.
9. Впровадження оригінальних методик патогенетично обґрунтованого лікування ЗЩЗ та йодпрофілактика, показали свою високу ефективність при корекції ПРЗ у жінок фертильного віку 92,0 %.

Практичні рекомендації


1. Жінки фертильного віку з захворюванням щитоподібної залози , мешканки СГР з природним йододефіцитом потребують спеціального обліку та спостереження, для чого доцільно при жіночих консультаціях організувати кабінет охорони репродуктивного здоров’я жінки, модель якого розроблена і впроваджена в практику роботи, показала свою високу ефективність.
2. Жінки з захворюванням щитоподібної залози та ПРЗ підлягають комплексному обстеженню: ендокринологічному, мікробіологічному, психологічному та визначенню морфо-функціонального стану, як щитоподібної залози так і органів сечостатевої системи.
3. Жінкам фертильного віку, мешканкам СГР з природним йододефіцитом слід проводити йодопрофілактику, яка має включати дієту з використанням морепродуктів, йодованої солі та препаратів калію йодиду в дозах 100-200 мкг (в залежності від ступеня йододефіциту).
4. Корекція виявлених ПРЗ має включати нормалізацію мікробіоценозу урогенітальних органів, психотерапевтичні заходи, гормональні відновлення забезпеченості МЦ та лікування захворювань щитоподібної залози.
5. В практику роботи лікарів акушер-гінекологів, терапевтів, ендокринологів та сімейних лікарів доцільно рекомендувати використання розроблених алгоритмів прогнозування виникнення порушень репродуктивного здоров'я у жінок з захворюваннями щитоподібної залози.
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