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ПЕРЕЧЕНЬ УСЛОВНЫХ СОКРАЩЕНИЙ

	сHSP60
	–
	хламидийный белок теплового шока с молекулярной массой 60 кД

	NAT
	–
	N-ацетилтрасфераза

	АОЗ
	–
	антиоксидантная защита

	ВБ
	–
	внематочная беременность

	ГСГ
	–
	гистеросальпингография

	ДонНМУ
	–
	Донецкий национальный медицинский университет 

	ДК
	–
	диеновые конъюгаты

	ДРЦОМД
	–
	Донецкий региональный центр по охране материнства и детства

	ИЛ-1β
	–
	интерлейкин-1β

	ИЛ-4
	–
	интерлейкин-4

	ИЛ-10
	–
	интерлейкин-10

	ИНФ-α
	–
	интерферон-α

	ИНФ-β
	–
	интерферон-β

	ИНФ-γ
	–
	интерферон-γ

	Ка
	–
	каталаза

	МДА
	–
	малоновый диальдегид

	МСМ
	–
	молекулы средней массы

	ПЦР
	–
	полимеразная цепная реакция

	β-ХГЧ
	–
	β-субъединица хорионического гонадотропина человека

	СОД
	–
	супероксиддисмутаза

	СРО
	–
	свободнорадикальное окисление

	ТБ
	–
	трубная беременность	

	УГИ
	–
	урогенитальные инфекции

	УЗИ
	–
	ультразвуковое исследование

	ФНО-α
	–
	фактор некроза опухолей-α




ВСТУПЛЕНИЕ

Актуальность темы. Внематочная беременность (ВБ) относится к патологии, определяющей материнские и репродуктивные потери, и до настоящего времени остается одной из основных проблем акушерства и гинекологии [1-5]. Частота ее составляет 2% от всех зарегистрированных беременностей [6-10]. Частота ВБ на 1000 беременностей составляет в Европе 18,8, в Великобритании – 11,5, в США – 20,0 [11], а в Украине – 15,4 [12]. Более, чем у 50% больных после хирургического лечения нарушается репродуктивная функция, так как ВБ является одной из основных причин трубно-перитонеального бесплодия [13-15]. Частота повторных эктопических нидаций составляет 7-17% [13, 16]. По другим данным, репродуктивная недостаточность выявляется у 17-30 % женщин с перенесенной ВБ [7, 9]. Таким образом, сохранение репродуктивной функции после эктопической беременности представляет важную медико-социальную проблему [13, 16, 17].
При развивающейся ВБ или перерывающейся по затяжному типу, возможно проведение органосохраняющего лечения [2]. Органосохраняющее лечение ВБ выполняется либо медикаментозным, либо оперативным путем [5-7]. При проведении только медикаментозного лечения невозможно оценить состояние беременной и контрлатеральной трубы, выполнить при необходимости сальпинголизис и рассечение спаек в малом тазе, пластику маточных труб. Поэтому основным методом лечения ВБ многие авторы считают оперативный [1-3]. Но остается проблема – как прооперировать так, чтобы атравматично выделить плодное яйцо из маточной трубы и свести к минимуму в последующем ее анатомо-функциональные нарушения.
 Проблеме реабилитации репродуктивной функции при ВБ посвящены многочисленные работы. Однако, существует дефицит информации о факторах риска рецидивирования ВБ, о нарушении иммунной и цитокиновой реактивности, состоянии систем свободнорадикального окисления (СРО) и антиоксидантной защиты (АОЗ), содержании фибронектина и активности фермента N-ацетилтрансферазы (NAT), а также наличии патологии спермы половых партнеров. В существующих схемах не учитывается необходимость коррекции выше перечисленных нарушений. Изучение этих вопросов будет благоприятствовать повышению эффективности восстановления репродуктивной функции у пациенток с ВБ.
Связь работы с научными программами, планами, темами.
Данная диссертация является фрагментом  научно-исследовательской работы кафедры акушерства, гинекологии и перинатологии факультета интернатуры и посли дипломного образования и Научно-исследовательского института медицинских проблем семьи Донецкого национального медицинского университета имени М. Горького (ДонНМУ) «Разработать и внедрить оптимальные диагностические и лечебные мероприятия по улучшению репродуктивного здоровья супружеских пар с бесплодием» (№ госрегистрации 0106U010847). Автор является соисполнителем этой научно-исследовательской работы.
Цель исследования: повышение эффективности восстановления репродуктивной функции у пациенток с внематочной беременностью путем разработки и внедрения патогенетически обоснованной комплексной системы ранних реабилитационных мероприятий.
Задачи исследования:
1. Провести ретроспективный анализ историй болезни пациенток, прооперированных по поводу ВБ, спермограмм их половых партнеров, уточнить факторы риска развития и выявить факторы риска рецидивирования ВБ. 
2. Изучить клиническую характеристику больных с ВБ, их инфектологический статус и выявить зависимость развития спаечного процесса в малом тазе от наличия хронической хламидийной инфекции при этой патологии. 
3. Оценить состояние систем свободнорадикального окисления, антиоксидантной защиты и выраженность эндогенной интоксикации у пациенток с ВБ.
4. Исследовать иммунную и цитокиновую реактивность при ВБ и определить роль их нарушений в развитии спаечного процесса в малом тазе и персистенции хронической урогенитальной инфекции.
5. Определить роль фибронектина и активности фермента N-ацетилтрансферазы в развитии спаечного процесса в малом тазе у пациенток с ВБ.
6. Разработать схему патогенеза репродуктивных нарушений у пациенток с ВБ и на ее основе комбинированную методику органосохраняющего лечения и комплексную схему послеоперационной реабилитации репродуктивной функции, оценить эффективность внедрения разработанной системы реабилитации репродуктивной функции у пациенток с ВБ.
Объект исследования – репродуктивная функция у женщин с внематочной беременностью.
Предмет исследования –  клинические проявления, эхо- и видеоструктура внутренних гениталий, иммунная и цитокиновая реактивность, состояние систем свободнорадикального окисления и антиоксидантной защиты, условная активность фермента NAT, продукция фибронектина, результаты восстановления репродуктивной функции у женщин с ВБ.
Методы исследования: клинические, ультразвуковые, видеоскопические, инфектологические, иммуноферментные, спектрофотометрические, рентгенологические, статистические.
Научная новизна. В диссертационной работе приведено новое решение актуальной задачи гинекологии – повышения эффективности восстановления репродуктивной функции у пациенток с ВБ. 
На основании проведения ретроспективного анализа историй болезни пациенток, прооперированных по поводу ВБ, и спермограмм их половых партнеров уточнены  факторы риска развития и впервые установлено, что факторами риска рецидивирования ВБ являются хронический аднексит, урогенитальные инфекции (УГИ), в первую очередь – хламидиоз, курение, половой дебют в возрасте до 17 лет, наличие более, чем одного полового партнера, самопроизвольные аборты в анамнезе, бесплодие, операции на маточных трубах, патология спермы половых партнеров. 
Доказано, что свыше 53% пациенток с ВБ страдают хроническим хламидиозом, который характеризуется негативными результатами выявления в эндоцервиксе по данным полимеразной цепной реакции (ПЦР) и повышенными титрами хламидийных антител класса G и сHSP60-антител. Выявлено, что наиболее информативным является определение титра сHSP60-антител, уровень которого с высокой достоверностью коррелирует с наличием и выраженностью спаечного процесса в малом тазе.
 Доказано, что ВБ развивается на фоне дисбаланса клеточной иммунной реактивности, накопления продуктов СРО, недостаточности ферментных антиоксидантов, эндогенного токсикоза, которые в совокупности приводят к повышению продукции интерлейкина-1β (ИЛ-1β), интерлейкина-10 (ИЛ-10), фактора некроза опухолей-α (ФНО-α), интерферона-γ (ИНФ-γ), фибронектина и снижению уровней интерферона-α (ИНФ-α), интерферона-β (ИНФ-β) и интерлейкина-4 (ИЛ-4), а также повышению активности фермента NAT. Повышение уровней ИЛ-1β, ИЛ-10, ФНО-α, фибронектина и активности фермента NAT ведет к активации продукции коллагена и формированию спаек. Недостаточно повышенная продукция ИНФ-γ и снижение уровней ИНФ-α и ИНФ-β благоприятствуют персистенции УГИ. 
На основании проведенных исследований разработана схема патогенеза репродуктивных нарушений у пациенток с ВБ, на основании чего разработаны комбинированная методика органосохраняющего лечения при ВБ и комплексная схема послеоперационной реабилитации. 
Впервые доказана эффективность разработанной системы ранней реабилитации репродуктивной функции у пациенток с ВБ.
Практическое значение полученных результатов. Для врачей гинекологов, репродуктологов, эндоскопических хирургов предложены комбинированная методика органосохраняющего лечения при ВБ и комплексная схема послеоперационной реабилитации репродуктивной функции у пациенток с этой патологией. Результаты диссертационной работы внедрены в Донецком региональном центре охраны материнства и детства, НИИ медицинских проблем семьи, клинических больницах города Донецка и Донецкой области. Анализ результатов внедрения  предложенных методов лечения и реабилитации в клиническую практику показал их эффективность.
Результаты научных исследований по материалам диссертации используются в учебном процессе на кафедре акушерства, гинекологии и перинатологии факультета интернатуры и последипломного образования Донецкого национального медицинского университета им. М. Горького.
Личный вклад соискателя. Автором обоснованы цель и задачи исследования, проведено исследование факторов риска развития и рецидивирования, особенностей состояния репродуктивной системы у женщин с ВБ. Выбраны адекватные методы обследования пациенток с ВБ. Проведен клинический анализ, изучены особенности иммунного и цитокинового гомеостаза, активность систем СРО и АОЗ, содержание фибронектина и активность фермента NAT в обследованных группах, на основании которых разработана комбинированная методика органосохраняющего лечения при ВБ и комплексная схема послеоперационной реабилитации при этой патологии. Проведен анализ полученных результатов исследования и их статистическая обработка. Самостоятельно сформулированы выводы, разработаны практические рекомендации, дана оценка их эффективности.
Апробация результатов диссертации. Основные положения диссертации доложены на Пленуме Ассоциации врачей акушеров-гинекологов Украины (2007), Международной конференции «Актуальные вопросы неотложной и восстановительной хирургии» (Египет, 2007); на объединенном заседании кафедры акушерства, гинекологии и перинатологии факультета интернатуры и последипломного образования ДонНМУ им. М. Горького и Ученого совета Научно-исследовательского института медицинских проблем семьи (Донецк, 2008).
Публикации. По теме диссертации опубликовано 6  работ, из которых: 5 статей в специализированных изданиях, утвержденных ВАК Украины (3 статьи в центральных журналах, 2 статьи в сборниках научных трудов), один патент.
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