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СПИСОК УМОВНИХ СКОРОЧЕНЬ

Алд – альдостерон; 
ВПГ – вірус простого герпесу;
ЗЗОМТ – запальні захворювання органів малого тазу;
ІФА – імуноферментний аналіз;
ІПСШ – інфекційні процеси статевих шляхів;
Е – естріол;
К – кортизол;
КТГ – кардіотокографія;
ЛГ – лютеїнізуючий гормон;
П – прогестерон;  
ПН – плацентарна недостатність;
ПЛР – полімеразна ланцюгова реакція;
ПОЛ – перекисне окислювання ліпідів;
СДО – відношення систоло-діастоли;
СМ – середні молекули;
Т – тестостерон;
ТТГ – тиреотропний гормон;
Т3 – трийодтиронін;
Т4 – тироксин;
УЗД – ультразвукове дослідження;
ЦМВ – цитомегаловірус;
ФІ – фагоцитарний індекс;
ФЧ – фагоцитарне число;
ФП – фагоцитарний показник;
ХУГІ – хронічна урогенітальна інфекція;
CD3+ - активні Т-лімфоцити;
CD4+ - Т-хелпери;
CD8+ - Т-супресори.


ВСТУП

Актуальність теми. Хронічна урогенітальна інфекція (ХУГІ) є однією з основних проблем сучасної репродуктології[3, 6, 27 ]. Це зумовлено постійно зростаючою частотою даної патології серед жінок репродуктивного віку, широким спектром поєднаних форм різної інфекції, неефективністю загальноприйнятих лікувально-профілактичних заходів тощо [9, 12, 17, 87, 92 ]
Порушення репродуктивної функції у жінок з ХУГІ відбувається на тлі виражених імунологічних та ендокринологічних порушень, а також змін мікробіоценозу статевих шляхів [19, 20, 64, 88, 91]. Широке і не завжди обгрунтоване використання антибактеріальних препаратів призводить до виражених порушень мікробіоценозу статевих шляхів і шлунково-кишкового тракту, пригнічення місцевого імунітету і появи дисгормональних змін на тлі яких розвиваються порушення менструального циклу [63, 84, 106].
Вагітність і пологи у жінок з ХУГІ в анамнезі зазвичай протікають з високою частотою акушерської і перинатальної патологій, зумовлених значним рівнем інтраамніального інфікування і початковими імунологічними та ендокринологічними порушеннями [26, 63, 118 , 215, 246].
Вирішення питань, пов’язаних з ХУГІ, сприятиме покращенню стану репродуктивного здоров’я населення.
Все вищевикладене є обґрунтуванням актуальності обраного наукового завдання.


 Зв’язок роботи з науковими програмами, планами, темами
Виконана науково-дослідна робота є фрагментом наукової роботи кафедри акушерства, гінекології та перинатології Національної медичної академії післядипломної освіти ім. П.Л. Шупика “Актуальні аспекти збереження та відновлення репродуктивного здоров’я жінки та перинатальної охорони плода на сучасному етапі” № держ. реєстрації: 0106 U010506 з 12.2006 по12.2011.
Мета та завдання дослідження
Метою дослідження стало зниження частоти порушень репродуктивної функції, акушерських і перинатальних ускладнень у жінок з ХУГІ в анамнезі  на основі вивчення клініко-мікробіологічних, імунологічних і ендокринологічних змін, а також удосконалення комплексу лікувально-профілактичних заходів і передгравідарної підготовки. 
Для реалізації поставленої мети були запропоновані такі завдання:
1. З'ясувати структуру, основні клінічні прояви і етіологію ХУГІ, яка призводить до порушення репродуктивної функції у жінок. 
2. Встановити вплив ХУГІ на зміни системного і місцевого імунітету, а також на гормональний статус жінок репродуктивного віку.
3. Провести оцінку клінічного перебігу вагітності, пологів і перинатальні результати розродження у жінок з ХУГІ в анамнезі. 
4. Удосконалити і оцінити ефективність лікувально-профілактичних заходів у жінок з ХУГІ на етапі відновлення репродуктивної функції, передгравідарної підготовки і клінічного перебігу вагітності і пологів. 
Об’єкт дослідження – репродуктивна функція жінок, акушерська і перинатальна патологія.
Предмет дослідження – мікробіологічний статус, стан системного і місцевого імунітету,  вміст статевих  гормонів.
Методи дослідження – клінічні, мікробіологічні, імунологічні,  ендокринологічні  та статистичні.

 Наукова новизна одержаних результатів 
Вперше встановлено структуру і основні клінічні прояви ХУГІ, які обумовлюють розвиток різнобічних порушень репродуктивної функції у жінок. Розширено наявні дані про патогенетичні механізми розвитку порушень репродуктивної функції на тлі хронічної урогенітальної інфекції у жінок фертильного віку з урахуванням особливостей мікробіоценозу статевих шляхів, стану локального та системного імунного захисту, особливостей гормонального гомеостазу.  
Вивчено акушерські і перинатальні результати розродження у жінок з ХУГІ з урахуванням використаної методики передгравідарної підготовки. 
Одержані результати дозволили науково обґрунтувати доцільність удосконалення існуючих лікувально-профілактичних заходів на етапі відновлення репродуктивної функції і передгравідарної підготовки.

Практичне значення одержаних результатів 
Шляхом порівняльного аналізу виділено найбільш інформативні клінічні, мікробіологічні, імунологічні та ендокринологічні маркери для оцінки ефективності лікувально-профілактичних заходів, що проводяться на етапі відновлення репродуктивної функції і передгравідарної підготовки. Досліджено особливості акушерських і перинатальних результатів розродження у жінок з ХУГІ в анамнезі. 
Удосконалено методику поетапних (відновлення репродуктивної функції у передгравідарний період) лікувально-профілактичних заходів у жінок з ХУГІ на основі додаткового використання антигомотоксичної терапії. Запропоновано методи контролю клінічного стану відновлення репродуктивної функції, передгравідарного і гестаційного періодів у жінок з ХУГІ.

Особистий внесок здобувача
Планування і проведення всіх досліджень виконано за період з 2004 по 2007 рр. Автором проведено клініко-ехографічний і лабораторний аналіз перебігу вагітності і пологів у 150 жінок, з яких 100 — з ХУГІ в анамнезі, які одержували різні лікувально-профілактичні заходи. Самостійно зроблено забір і підготовку біологічного матеріалу. Автором розроблено практичні рекомендації щодо зниження частоти патології репродуктивної системи, акушерських і перинатальних ускладнень у жінок з ХУГІ. Статистична обробка отриманих результатів виконана безпосередньо автором.

Апробація результатів роботи
Основні положення та висновки дисертаційної роботи були оприлюднені на пленумі і з'їзді Асоціації акушерів-гінекологів України (Львів, жовтень, 2005р.; Донецьк, вересень, 2006р.); на засіданні Асоціації акушерів-гінекологів Київської області (листопад-грудень, 2005р.); на науково-практичних конференціях «Актуальні питання репродуктології» (травень, 2004р.; жовтень, 2005р.; грудень, 2006р.); на конференції молодих учених КМАПО ім. П.Л. Шупика (вересень, 2005р.); на міжнародних школах семінарах «Досягнення і перспективи перинатальної медицини» (Київ, лютий, 2006р.) і «Актуальні питання ендоскопії в гінекології (Київ, червень, 2006р.); на I спеціалізованій  медичній виставці «Здоров'я жінки і дитини» (Київ, 23-26 травня 2006р.); на I з'їзді перинатологів України (Київ, 19-21 квітня 2007р.).

Публікації
За темою кандидатської дисертації опубліковано 5 наукових робіт, 4 з яких у часописах та збірниках, затверджених ВАК України.

Обсяг та структура дисертації
Дисертація викладена на 130 сторінках машинопису, складається зі вступу, огляду літератури, опису матеріалів та методів дослідження, трьох розділів власних досліджень, аналізу та обговорення їх результатів, висновків, практичних рекомендацій, додатку та списку використаних джерел, який включає 195 україномовних та російськомовних джерел, а також 67 зарубіжних джерел. Робота ілюстрована 46 таблицями та 1 рисунком. 
ВИСНОВКИ
У дисертації наведено теоретичне обґрунтування та практичне вирішення завдання зниження частоти порушень репродуктивної функції, акушерських і перинатальних ускладнень у жінок із запальними захворюваннями геніталій на тлі інфекцій сечової системи на підставі вивчення клініко-мікробіологічних, імунологічних та ендокринологічних змін, а також удосконалення комплексу лікувально-профілактичних заходів і передгравідарної підготовки. 
1.	Хронічні урогенітальні інфекції у жінок репродуктивного віку (хронічний сальпінгоофорит — 74%, запальні захворювання шийки матки — 60%, хронічний пієлонефрит — 52%, хронічний ендометрит — 16%) характеризувались неманіфестуючим перебігом без класичних ознак запального процесу і супроводжувались частими рецидивами. Їх тривалий та рецидивний перебіг спричинює виникнення різнобічних порушень репродуктивного здоров’я жінки.
2.	В етіологічному спектрі хронічних захворювань органів малого тазу, спричинених урогенітальною інфекцією, переважали багатокомпонентні асоціації: вірусної, хламідійної, кандидозної інфекції з штамами стафілокока (26,0%); вірусної, кандидозної, міко- і уреаплазменної інфекції зі штамами стафілокока (22,0%); хламідійної, міко- і уреплазменної інфекції зі штамами стафілокока (20,0%); хламідійної і кандидозної інфекції (16,0%); вірусної і кандидозної інфекції (16,0%).
3.	У жінок репродуктивного віку з хронічною урогенітальною інфекцією виявлені ознаки порушення системного і місцевого імунітету, які мають різнонаправлений характер. На тлі незначних змін загального імунітету  мають місце розбалансованість місцевого імунітету, що  характеризується достовірним підвищенням (р<0,05) вмісту IgМ і β-лізинів при одночасному зниженні (р<0,05) рівня SIgА; основних параметрів фагоцитозу (ФП, ФЧ і ФІ) і лізоциму.
4.	Хронічна урогенітальна інфекція сприяє розвитку порушень менструальної функції в 32,0% випадків і супроводжується достовірними дисгормональними змінами: в 1 фазу менструального циклу встановлено зменшення вмісту естріолу і фолікулостимулюючого гормону при одночасному збільшенні рівнів лютеїнізуючого гормону, альдостерону, кортизола і тиреотропного гормону; в ІІ фазу менструального циклу – зменшення вмісту прогестерону і зростання рівнів лютеїнізуючого гормону, кортизола і тиреотропного гормону. 
5.	Використання запропонованих лікувально-профілактичних заходів з подальшою перегдравідарною підготовкою у жінок з хронічною урогенітальною інфекцією сприяє збільшенню частоти настання вагітності в 2,1 разу і зниженню рівня акушерських і перинатальних ускладнень: передчасних пологів – в 2,1 разу; плацентарної недостатності – в 1,5 разу; аномалій пологової діяльності – в 2,1 разу; дистресу плода – в 1,6 разу; середньоважких форм асфіксії новонароджених – в 1,7 разу і перинатальних втрат – в 2,1 разу.












ПРАКТИЧНІ РЕКОМЕНДАЦІЇ
1.Для відновлення репродуктивної функції у жінок з хронічною урогенітальною інфекцією слід поєднувати загальноприйняті лікувально-профілактичні заходи з антигомотоксичною терапією, призначення якої проводити відповідно до ступеня вираженості дизуричного синдрому.
За наявності виражених дизуричних симптомів рекомендується застосовувати: 
-  гінекохель по 10 крап. 3 рази на добу під язик впродовж 1,5 місяців; 
· траумель С по 1 табл. 3 рази на день під язик протягом 3 тижнів + в/м по 2,2 мл 1 раз в 2-3 дня – 10 ін’єкцій; 
· лімфоміозот по 10 крап. 3 рази на день під язик впродовж 3 тижнів + 1,1 мл в/м 1 раз в 2-3 дня – 5 ін’єкцій; 
· солідаго композитум по 2,2 мл 1 раз в 3 дня – 10 ін’єкцій; 
· ренель по 1 табл. 3 рази на день під язик впродовж 3 тижнів; 
· агнус космоплекс по 1 супозиторію 2 рази на день у піхву або пряму кишку протягом 1 місяця. 

При стертій дизуричній симптоматиці рекомендовано застосування антигомотоксичної терапії препаратами:
-   гінекохель по 10 крап. 3 рази на день під язик впродовж 1,5 місяців; 
· траумель С по 1 табл. 3 рази на день під язик протягом 3 тижнів + по 2,2 мл в/м 1 раз в 2-3 дня – 10 ін’єкцій; 
· лімфоміозот по 10 крап. 3 рази на день під язик  протягом 3 тижнів; 
· ехінацея композитум по 2,2 мл в/м 1 раз в 3-5 днів – 10 ін’єкцій;

З моменту появи дизуричних симптомів рекомендується застосовувати:
    -    солідаго композитум по 2,2 мл 1 раз в 3 дня – 10 ін’єкцій;
· ренель по 1 табл. 3 рази на день під язик протягом 3 тижнів; 
-  агнус космоплекс по 1 супозиторію 2 рази на день у піхву або пряму   кишку впродовж 1 місяця.
.
2.Передгравідарна підготовка пацієнток з хронічною урогенітальною інфекцією в анамнезі повинна включати додаткове використання  антигомотоксичної терапії наступними препаратами:
-  гінекохель по 10 крап. 3 рази на день під язик впродовж 3 тижнів; 
· ренель по 1 табл. 3 рази на день протягом 3 тижнів; 
· солідаго композитум по 2,2 мл 1 раз в 3 дня – 10 ін’єкцій.
3.З метою контролю за ефективністю лікувально-профілактичних заходів, що проводяться, необхідне додаткове динамічне вивчення наступних параметрів місцевого імунітету: вміст імуноглобулінів А і М; основних Показникив фагоцитозу (ФЧ; ФП і ФІ); рівень лізоциму і β-лізинів.
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