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Етіологія і патогенез ХЗЗГ і хронічно�

го пієлонефриту мають спільні риси,

оскільки органи сечової та статевої сис�

теми походять з одного зародкового

листка, що й визначає їх тісний анатомо�

фізіологічний зв’язок [4�6].

Зазвичай частоту ХЗЗГ пов’язують з

рівнем поширеності захворювань, що

передаються статевим шляхом [7].

Разом з тим поєднання ХЗЗГ та

хронічного пієлонефриту змінює пе�

ребіг обох захворювань, створюючи

певні діагностичні труднощі, значною

мірою впливаючи на ефективність ліку�

вання [8, 9].

Таким чином, оптимізація діагностики

та визначення відповідної тактики ліку�

вання хворих на запалення органів ре�

продуктивної та сечової систем у жінок

значною мірою визначається особливос�

тями їх клінічного перебігу.

Мета дослідження – вивчити особли�

вості клінічного перебігу ХЗЗГ, поєдна�

них з хронічним неускладненим пієло�

нефритом (ХНП), з урахуванням клініко�

параклінічних характеристик.

Матеріал і методи
Обстежено 150 жінок, у тому числі 50

(І група) – із хронічним запаленням

геніталій; 50 (ІІ група) – із ХЗЗГ, поєдна�

них з ХНП. Для порівняльного аналізу

отриманих результатів паралельно було

обстежено 50 клінічно здорових жінок,

яких ми включили в контрольну групу.

За віком обстежених пацієнток роз�

поділили таким чином: І група –

31,4±3,5; ІІ група – 32,6±4,2; контрольна

група – 31,2±4,8 роки.

Топічний діагноз формулювали, ке�

руючись наступними дефініціями: хро�

нічний пієлонефрит – інфекційно�ін�

дуковане вогнищеве запалення інтер�

стицію нирок з формуванням рубців

і наступним ураженням усіх структур

нефрону. За неускладнений пієлонеф�

рит вважали інфекцію, яка не супровод�

жувалася лихоманкою, у здорової, сек�

суально активної, невагітної жінки

віком від 16 до 49 років. Рецидивуючий

перебіг встановлювали за умови двох

рецидивів захворювання впродовж пів�

року, або трьох – за рік.

Мікробіологічне обстеження включа�

ло визначення у сечі, зіскобах зі слизових

оболонок цервікального каналу, уретри

та піхви бактерій, грибів молікутів і

хламідій. У сироватці крові за допомогою

імуноферментного аналізу визначали

рівні IgG до ВПГ, ЦМВ, Toxoplasma

gondii та C. trachomatis. У роботі вико�

ристовували тест�системи виробництва

Ізраїлю та Росії. Детекцію ДНК C. tra�

chomatis у клінічному матеріалі проводи�

ли ампліфікаційним методом у ПЛР [10].

Молікути (M. hominis та U. urealyticum)

виділяли, користуючись тест�системами.

Ідентифікацію виявлених бактерій про�

водили за Bergey’s. Чутливість бактерій

до антибіотиків визначали методом стан�

дартних дисків. Кількісні показники

мікробного навантаження в досліджува�

ному матеріалі визначали, враховуючи

наступні градації: «вагома» бактеріурія –

≥105 колонієутворювальних одиниць в

1 мл сечі (КУО/мл) та «порогова» – 102�

104 КУО/мл.

Для дослідження стану місцевого іму�

нітету виконували змиви з цервікального

каналу, шийки матки та уретри жінок, у

яких визначали рівні sIgA, IgА, IgG, лак�

тоферину, лізоциму, комплементу. Рівень

sIgA, Ig класів A, M та G визначали мето�

дом радіальної імунодифузії в гелі за

Mancini. Активність лізоциму (мураміда�

зи) оцінювали біологічним методом з ви�

користанням препарату добової культури

Micrococcus lysodeicticus. Рівень компле�

менту визначали за гемолітичним мето�

дом, лактоферину – за допомогою іму�

ноферментного аналізу з використанням

тест�системи. Оцінку клітинної ланки

імунітету проводили за допомогою мо�

ноклональних антитіл до диференційо�

ваних антигенів лімфоцитів CD3, CD4,

CD8, CD19, CD22 та CD119+. Уміст Ig

класів A, G, M визначали за Манчіні,

імунних комплексів у сироватці – за до�

помогою методу преципітації поліети�

ленгліколем. Кількість фагоцитуючих

клітин та їх поглинаючу активність ви�

значали за їх здатністю поглинати час�

тинки латексу [11].

О.Н. Земсков (1995) запропонував

універсальний метод виявлення імунних

порушень за формулою: (показник кон�

кретного хворого/показник, прийнятий

за норму – 1)×100, якщо розрахована ве�

личина має знак «мінус», у пацієнта ви�

значається імунна недостатність, якщо

знак «плюс» – гіперфункція імунної сис�

теми. Якщо отримана величина лежить

в інтервалі від 1 до 33%, то це відповідає

першому ступеню імунних порушень,

від 34 до 66% – другому, більше 66% –

третьому.

Ми використали метод, запропонова�

ний А.М. Земсковим, для аналізу імуно�

грам обстежених нами хворих у певній

модифікації [12]. Спочатку за кожним

показником виділили пацієнтів, у яких

досліджуваний показник перебував у ме�

жах норми. Далі, у хворих з імуно�

логічними змінами вираховували ступінь

імунних змін, вважаючи більш корект�

ним виділяти ступінь імунологічних

змін, ніж ступінь імунологічних пору�

шень.

У цілому проведене нами імунологічне

обстеження хворих включало досліджен�

ня 15 імунологічних показників з подаль�

шим визначенням коефіцієнта діагнос�

тичної значимості, який ми визначали за

формулою А.Д. Горелика та В.А. Скрип�

кина: К=2(σ1
2+σ2

2)/(МІ + М2)
2, де σ1 та

σ2 – середнє квадратичне відхилення, М1

та М2 – середня арифметична величи�

на показника. Чим менша величина К,

тим більшою мірою даний показник від�

різняється від заданого рівня норми.

Статистичну обробку результатів дослі�

дження проводили за допомогою програ�

ми Microsoft Excel та Statistica.

Результати та обговорення
Більшість обстежених пацієнток мали

декілька статевих партнерів: в І групі 38

(76%), в ІІ групі – 44 (88%) обстежених

жінок. У контрольній групі цей показник

становив 5 (10%). Ранній початок стате�

вого життя встановлено у 6 (12%) обсте�

жених жінок І групи, у 14 (28%) – ІІ гру�

пи, у 1 (2%) – контрольної групи.

Вивчення соматичного анамнезу по�

казало, що серед жінок ІІ групи неспри�

ятливий преморбідний фон спостері�

гався достовірно частіше порівняно з

І групою та контролем (рис.) і характе�

ризувався вищою частотою ГРВІ, хро�

нічного тонзиліту, хронічного гастриту,

хронічного холециститу, хронічного

панкреатиту.

У жінок І групи розвиток ХЗЗГ спо�

стерігався на фоні ускладненого сома�

тичного статусу в 44%, а при поєднанні

із ХНП – в 98% випадків, що достовір�

но частіше (р<0,05). Водночас усклад�

нений соматичний анамнез у жінок

контрольної групи встановлено у 8%

випадків. Крім того, серед жінок І та

ІІ групи встановлено чисельні усклад�

нення гінекологічного анамнезу (56 і

62% відповідно).

Гінекологічні або соматичні усклад�

нення слід враховувати при оцінці пере�

думов виникнення ХЗЗГ та ХНП, як не�

гативний фактор, на тлі якого зростають

ризики розвитку запальних захворювань

органів статевої і сечової систем.

Вивчення характеру менструальної

функції показало, що порушення її пере�

важно за типом вторинної альгодисменореї

спостерігалося у 30% жінок І групи і до�

стовірно частіше – у 64% хворих ІІ групи

(р<0,05).

Серед жінок контрольної групи пору�

шення менструальної функції за типом

вторинної альгодисменореї встановлено

не було.

Порушення менструальної функції за

типом метрорагії, гіперполіменореї,

олігоменореї встановлено у жінок І і

ІІ групи у поодиноких випадках. Тобто,

порушення менструальної функції за

типом вторинної альгодисменореї слід

розглядати як характерну ознаку при

розвитку ХЗЗГ, особливо у разі поєд�

нання з ХНП.

При гінекологічному обстеженні паці�

єнток І та ІІ груп у всіх жінок мали місце

хронічні запальні захворювання органів

малого тазу. У обстежених І групи

хронічний сальпінгіт достовірно частіше

(88%) поєднувався з оофоритом порівня�

но з жінками (48%) ІІ групи (р<0,05).

У кожної третьої жінки (30,0%) І гру�

пи, та майже у кожної другої (42%) ІІ гру�

пи встановлено фонові захворювання

шийки матки.

Запальні захворювання внутрішніх

геніталій у всіх обстежених (І та ІІ груп)

характеризувалися розвитком значних

спайкових змін з боку органів малого та�

зу, діагностованих у 54% обстежених І та

66% – ІІ групи.

В обох групах захворювання тривало

2�4 роки (відповідно 40 та 58%).

Незважаючи на те що ХЗЗГ відбувалися

без виражених клінічних ознак, вони су�

проводжувалися частими рецидивами (від

3 до 6 на рік). При нашаруванні хронічно�

го пієлонефриту симптоматика була більш

яскравою і супроводжувалася больовим

синдромом з локалізацією у нижніх ділян�

ках живота, над лоном та в попереку в 48

Особливості клінічного перебігу хронічних
запальних захворювань геніталій у жінок 
з хронічним неускладненим пієлонефритом

Частота хронічних запальних захворювань геніталій (ХЗЗГ) за останні роки має чітку тенденцію до зростання серед
жінок різних вікових груп, особливо репродуктивного віку, незважаючи на значне збільшення арсеналу лікарських
засобів, методів діагностики, способів лікування [1, 2]. Водночас захворюваність на пієлонефрит в Україні з кожним
роком також зростає [3].
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(96%), нейтрофільним лейкоцитозом – в

38 (76%); лейкоцитурією – в 50 (100%),

бактеріурією з високим бактеріальним чис�

лом – в 49 (98%) випадках. У жінок І групи

такі клінічні ознаки не відмічалися.

Ретроспективний клінічний аналіз

захворювання показав, що у 78% жінок

ХЗЗГ передували виникненню або заго�

стренню патологічного процесу з боку

органів сечової системи. При цьому ці

пацієнтки зверталися до нефролога зі

скаргами на проблеми з боку органів се�

чової системи, а запальні зміни з боку

геніталій залишалися поза увагою. ХЗЗГ

у жінок були первинними відносно

ХНП, який відрізнявся маніфестуючим

клінічним перебігом порівняно з латент�

ним розвитком запального процесу з бо�

ку геніталій. У 54% хворих частота реци�

дивів ХНП, поєднаного з ХЗЗГ, переви�

щувала три випадки на рік.

Ретельний аналіз взаємозв’язку особ�

ливостей клінічного перебігу захворю�

вання відповідно до фаз менструально�

го циклу показав, що, як правило, заго�

стрення хронічного пієлонефриту на

тлі хронічного сальпінгоофориту відбу�

валось переважно (88%) в І фазу менст�

руального циклу. Цей період слід роз�

глядати як критичний та сприятливий

для поширення інфекції у верхні від�

діли геніталій, уретру, сечовий міхур,

нирки.

Загострення ХЗЗГ у жінок І та ІІ груп

відбувалося, переважно, навесні та восе�

ни (відповідно у 84 та 88%) та при зміні

статевого партнера (54 та 62%). У 54% ви�

падків частота рецидивів ХНП, поєдна�

ного з ХЗЗГ, була більше 3 на рік.

Отже, враховуючи отримані результа�

ти, слід відмітити поєднання латентного

перебігу хронічного запального процесу

геніталій з більш маніфестуючим у разі

нашарування інфекцій сечової системи.

Саме це спонукало більшість хворих

(78%) ІІ групи звертатись за спеціалізо�

ваною медичною допомогою до нефро�

лога, уролога. Несвоєчасне виявлення

ХЗЗГ надалі зумовлювало відсутність

повної санації вогнищ інфекції, що

сприяло подальшим рецидивам.

Проведено порівняльний аналіз ре�

зультатів мікробіологічного дослідження

зіскобів із цервікального каналу, уретри у

жінок І, ІІ груп та контрольної групи.

При бактеріологічному дослідженні

сечі жінок контрольної групи як у

першій, так і в другій порції сечі (96 та

98% відповідно) в переважній більшості

зразків мікроорганізми були відсутні,

крім поодиноких випадків, а саме: в пер�

ший порції сечі в 2% випадків – E. сoli, у

2% випадків – S. faecalis, та в другій

порції сечі у 1% випадків – E. coli, 1% –

Staphilococcus. spр, з низьким мікробним

числом.

Аналізуючи показники мікробного

числа у зразках сечі хворих І групи, слід

зазначити, що у першій порції 76% хворих

спостерігалась вагома бактеріурія. У дру�

гій порції сечі цих же хворих вагома бак�

теріурія відмічалась рідше (12%). Певною

мірою такі зміни можна пояснити на�

явністю маніфестуючого джерела інфек�

ції безпосередньо в геніталіях та початко�

вим етапом його поширення на сечові

шляхи. У зразках сечі пацієнток ІІ групи

у 100% хворих у перший та другій порції

сечі показники мікробного числа знахо�

дились у межах вагомої бактеріурії.

При мікробіологічному дослідженні

сечі у жінок ІІ групи було виявлено бак�

терії різних таксономічних груп. У 80%

обстежених переважно ідентифікували

E. coli. У більшості випадків мали місце

асоціації збудників (82%), монокультури

виділялись лише у 18%.

Аналіз результатів мікробіологічного

дослідження матеріалу із статевих шляхів

та уретри у жінок контрольної групи по�

казав, що серед мікроорганізмів, які ко�

лонізували геніталії жінок даної групи,

виявлялися: Staphylococcus epidermidis,

Staphylococcus spp., гриби роду Candida в

монокультурі з низьким мікробним чис�

лом. Аналогічні результати було отрима�

но при мікробіологічному дослідженні

біоматеріалу із уретри.

Слід зазначити, що значну питому вагу

в зіскобах із цервікального каналу жінок

І групи становили молікути: U. urealyti�

cum (18%), M. hominis з U. urealyticum

(18%), M. hominis з U. urealyticum у по�

єднанні із C. trachomatis (18%) та U. ure�

alyticum із S. faecalis (6%).

Водночас на увагу заслуговує результат

дослідження біоматеріалу із уретри: в

епітеліальних зіскобах було виявлено пе�

реважно молікути (асоціації M. hominis

з U. urealyticum 18%, U. urealyticum

із S. faecalis (6%), M. hominis, U. urealyti�

cum у поєднанні із C. trachomatis (12%),

U. urealyticum (18%).

У жінок І групи в епітеліальних зіскобах

із цервікального каналу виявлялись пред�

ставники родини молікутів, переважно

U. urealyticum (54%), у зіскобах із уретри

цей патоген виявлено як в асоціації, так і

в монокультурі в 42% випадків. Дослі�

дження сечі підтвердило його наявність

у 18% випадків в І порції сечі та в 4% –

у ІІ порції.

В етіологічному спектрі ХЗЗГ при по�

єднанні з ХНП лише у 18% хворих кон�

статовано бактеріально�вірусні асоціа�

ції. У жінок з ХЗЗГ та ХНП у 64% ви�

падків встановлено загальний етіоло�

гічний спектр збудників, представле�

ний асоціаціями Е. соlі з молікутами,

хламідіями, вірусами.

Крім того, суттєвим фактором, що

ускладнює перебіг ХЗЗГ і ХНП, є наяв�

ність у обстежених нами жінок супутніх

вірусних інфекцій. Специфічні імуно�

глобуліни до цитомегаловірусу були сут�

тєво підвищені (від 1:800 до 1:1200) у 68%

хворих ІІ групи.

Нами відмічено, що у жінок як із

ХЗЗГ, так і при їх поєднанні з ХНП вста�

новлено достовірне зниження протек�

торних властивостей слизової оболонки

геніталій (у 42 та 64% хворих відповід�

но), у хворих за наявності мікст�інфекції

(U. urealyticum та діагностично значу�

щих титрів IgG в крові до ЦМВ) вони є

найбільш пригніченими.

Як відомо, протекторні здібності сто�

совно бактеріальної інфекції визначають�

ся не лише особливостями мікробіоценозу

слизових оболонок урогеніталій, а й ак�

тивністю продукції секреторних імуногло�

булінів. Чим нижче рівень цього показни�

ка, тим швидше відбувається процес ад�

гезії бактерій на епітеліальних клітинах

і розвиток інфекційнозапального процесу.

Нами визначені рівні імуноглобулінів

різних класів у змивах із слизової обо�

лонки цервікального каналу у практично

здорових жінок репродуктивного віку та

у хворих ІІ групи.

У контрольній групі показник sIgA

становив 4,8±0,2 г/л. У хворих з конста�

тованою бактеріальною інфекцією він

мав тенденцію до зниження (3,9±0,7 г/л),

а у жінок з уреаплазмозом суттєво зни�

жувався як відносно контрольної групи,

так і відносно аналогічних показників

за умови бактеріальної інфекції

(2,1±0,4 г/л).

Ми досліджували показники клітин�

ної, гуморальної ланки імунітету, інтер�

феронового статусу у хворих із ХЗЗГ,

а також у поєднанні з ХНП у динаміці

спостереження.

При ХЗЗГ спостерігалось значне зни�

ження вмісту Т�хелперів, імунорегуля�

торного індексу та активація В�ланки

імунітету: тенденція до підвищення

рівнів В�лімфоцитів, імуноглобулінів

класів G, A та M, рівень ЦІК у сироватці

крові та показник фагоцитарного індексу

мали тенденцію до зниження. При ХЗЗГ

у поєднанні з ХНП спостерігали знижен�

ня показника імунорегуляторного індек�

су за рахунок зниження вмісту Т�хел�

перів або підвищення вмісту Т�супре�

сорів, що проявлялось однаковою

мірою, підвищення вмісту В�лімфоцитів

у периферичній крові, рівнів сироватко�

вих IgG, IgA, IgM, зниження концент�

рації ЦІК у сироватці крові.

Отримані нами данні свідчать, що у

хворих усіх обстежених груп спостеріга�

лися значні індивідуальні коливання

імунологічних показників. Найчастіше

імунні зміни виявлялися при поєднанні

ХЗЗГ з ХНП.

Слід зазначити, що не завжди зміни в

системі імунітету хворих слід розглядати

як формування вторинного імунодефіцит�

ного стану і вважати основою для призна�

чення імуномодуляторів. В обох основних

групах пацієнток у клітинній ланці

імунітету зміни 2�3 ступеня спостерігались

у відношенні Т�хелперів та імунорегуля�

торного індексу (імунна недостатність), Т�

супресорів (гіперфункція, лише при ХЗЗГ

+ ХНП у 10% хворих також виявлено зни�

ження даного показника). Щодо показ�

ників гуморального імунітету в межах

кожної групи спостерігали різнонаправ�

лені зміни. Слід зазначити, що імунні

зміни 2�3 ступеня частіше виявлялись у

хворих на ХЗЗГ + ХНП. Третя ступінь змін

імунологічних показників частіше вияв�

лялася також при ХЗЗГ + ХНП (у 76,0%

випадків проти 50,0% при ХЗЗГ).

Аналіз індивідуальних імунограм пока�

зав, що при ХЗЗГ зміни 2�3 ступеня вияв�

лено у 84% хворих. При цьому у 16%

пацієнтів зміненим був один показник, у

26% – два, у 8% – три, у 34% – 4�5 імуно�

логічних показників. Зміни найчастіше

спостерігали у відношенні Т�хелперів

(пригнічення) та рівня ІgМ у сироватці

крові. При ХЗЗГ + ХНП у всіх обстежених

хворих (100%) виявлено імунні зміни 2 та

3 ступеня: у 8% пацієнтів спостерігали

зміни двох показників, у 16% – трьох,

у 50% – чотирьох, у 26% – п’яти�шести

показників, найчастіше у відношенні Т�

хелперів (пригнічення) та Т�супресорів

(підвищення), імунорегуляторного індек�

су (пригнічення), рівня ІgМ, ЦІК у сиро�

ватці крові. Слід зазначити, що хворі,

у яких виявляються імунні зміни 2�3 сту�

пеня, потребують включення в схему те�

рапії препаратів з імунокоригуючими

властивостями.

За результатами наших досліджень,

коефіцієнти діагностичної значимості

розташувалися в такому порядку:

при ХЗЗГ: Тх (а.ч.) → Тх (%) → ІgМ →
Тх/Тс → Тс (%) → ЦІК → Тлф (а.ч.) →
ІgА → ФІ → Влф (а.ч.) → Тс (а.ч.) → ПФ

→ Влф (%) → Тлф (%) → ІgG;

при ХЗЗГ + ХНП: Тс (%) → ІgМ →
Тх/Тс → Тх (%) → Тх (а.ч.) → Тс (а.ч.) →
ФІ → Влф (%) → ПФ → ЦІК → Тлф (%)

→ Влф (а.ч.) → ІgG → ІgА → Тлф (а.ч.).

Найбільшою мірою від показників

контролю відрізнялися:

при ХЗЗГ: абсолютний вміст Тх, від�

носний вміст Тх, рівень Ім.;

при ХЗЗГ + ХНП: відносний вміст Тс,

рівень ІgМ, імунорегуляторний індекс.

У хворих на ХЗЗГ та ХЗЗГ у поєднанні

з ХНП додатково проводили досліджен�

ня показників ІФН�статусу.

Продовження на стор. 26.Рис. 2. Алгоритм обстеження жінок з ХЗЗГ, поєднаних з ХНП
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Аналіз індивідуальних імунограм об�

стежених жінок показав, що у 30 хворих

на ХЗЗГ показники ІФН�статусу характе�

ризувалися підвищеними титрами ІФН

у сироватці крові (у 3 рази) поєднано із

пригніченням процесів α� (у 3,15 раза), та

γ �інтерфероногенезу (в 6,1 раза) порівня�

но з контролем. У жінок із поєднаним

ХЗЗГ та ХНП зміни в системі інтерферо�

ногенезу були більш суттєвими. Показни�

ки ІФН�статусу характеризувалися підви�

щеними титрами сироваткового ІФН

(у 4,17 раза) поєднано із пригніченням

процесів α� та γ�інтерфероногенезу in vitro

відповідно в 6 та 9,75 раза.

Отже, отримані дані свідчать, що пе�

ребіг ХЗЗГ, поєднаних з ХНП, супровод�

жується зміною показників ІФН�статусу.

При цьому підвищені показники сиро�

ваткового інтерферону поєднуються з

різким пригніченням здатності клітин

периферичної крові до продукції α� та γ�

інтерферону in vitro у відповідь на адек�

ватну індукцію. Супресія системи ІФН, у

першу чергу процесів γ�інтерфероноге�

незу, є, очевидно, однією з причин три�

валого рецидивуючого перебігу запаль�

ного процесу, що вказує на доцільність

включення до комплексної терапії хво�

рих препаратів ІФН або його індукторів.

Показники ІФН�статусу доцільно вико�

ристовувати для оцінки ефективності

проведеного лікування.

Таким чином, результати проведених

нами досліджень свідчать, що перебіг

ХЗЗГ у поєднанні з ХНП супроводжуєть�

ся значними змінами в системі клітинно�

го, гуморального імунітету та інтерферо�

нового статусу. У межах кожної обстеже�

ної групи спостерігалися значні індивіду�

альні коливання імунологічних показ�

ників. Імунні зміни 2�3 ступеня, які є по�

казанням для проведення імунотерапії,

виявлено у 84% хворих на ХЗЗГ та 100% –

на ХЗЗГ + ХНП. Зміни стосувалися 3�8

імунологічних показників. Діагностично

значимими показниками при ХЗЗГ є аб�

солютний та відносний вміст Тх, рівень

ІgМ, імунорегуляторний індекс, проце�

нтний вміст Т�супресорів; при ХЗЗГ +

ХНП – відносний вміст Т�супресорів,

рівень ІgМ, імунорегуляторний індекс.

На нашу думку, зміна саме цих показ�

ників імунітету відіграє суттєву роль і

має враховуватися як при виборі адек�

ватної терапії, так і при оцінці її ефек�

тивності.

За результатами проведеної роботи на�

ми розроблено алгоритм обстеження

жінок з метою раннього виявлення ХЗЗГ

при їх поєднанні з ХНП, враховуючи

ускладнення з боку геніталій та органів

сечової системи, етіологічні чинники,

показники клітинного, гуморального

імунітету, інтерферонового статусу, дані

лабораторних та інструментальних ме�

тодів дослідження (рис. 2).

Висновки
Проведені дослідження показали, що

ХЗЗГ у 78% жінок були первинними

відносно ХНП, який відрізнявся маніфес�

туючим клінічним перебігом порівняно з

латентним розвитком запального процесу

з боку геніталій і є, як показали проведені

дослідження, сучасною особливістю роз�

витку запального процесу збоку як органів

малого тазу, так і сечовивідної системи.

У 54% хворих частота рецидивів ХНП,

поєднаного з ХЗЗГ, перевищувала 3 рази

на рік. 

Було встановлено, що в етіологічному

спектрі ХЗЗГ при поєднанні з хронічним

пієлонефритом лише у 18% хворих від�

мічено ізольовану бактеріальну інфекцію;

у 82% жінок констатовано бактеріальні та

бактеріально�вірусні асоціації. ХЗЗГ та

ХНП у 64% випадків мали загальний

етіологічний спектр збудників, який був

представлений асоціаціями Е. соlі з молі�

кутами, хламідіями, вірусами.

Ми переконались, що при ХЗЗГ, поєд�

наних з ХНП, встановлено зміни 2�3 сту�

пеня у клітинній та гуморальній ланках

імунітету. Третій ступінь змін імуноло�

гічних показників вірогідно частіше спо�

стерігався при поєднанні ХЗЗГ з ХНП

(у 76,0% випадків проти 50,0%) (р<0,05).

Встановлено, що власне ХЗЗГ та у по�

єднанні з ХПН характеризується досто�

вірним зниженням протекторних влас�

тивостей слизової оболонки геніталій

порівняно з контролем (у 42 та 64% хво�

рих відповідно), особливо за наявності

мікст�інфекції (U. urealyticum та діа�

гностично значущих титрів IgG у крові

до ЦМВ).

При поєднанні ХЗЗГ з ХНП встанов�

лено пригнічення здатності клітин пери�

феричної крові до продукції α� та γ�

інтерферону in vitro, відповідно, в 6,0 та

9,75 раза, що свідчить про доцільність

урахування встановлених механізмів при

обгрунтуванні підходів щодо лікування

указаної патології.
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Сучасні погляди на етіопатогенез,
діагностику та лікування гемолітичної

хвороби плода

М.П. Веропотвелян, А.О. Бондаренко, ОКЗ «Міжобласний центр медичної генетики і
пренатальної діагностики», м. Кривий Ріг

• кровотеча з місця пункції;

• транзиторна брадикардія;

• рефлекторна асистолія;

• спазм судин;

• гематома і тампонада пуповини;

• тромбоз судин пуповини;

• розрив оболонок амніону;

• внутрішньоутробне інфікування,

хоріонамніоніт;

• дистрес плода;

• загибель плода;

• смерть новонародженого.

Ризик ускладнень, безпосередньо

пов'язаних з діагностичними втручання�

ми при проведенні тільки кордоцентезу,

незначно перевищує 1%. При виконанні

тривалих внутрішньоматкових втру�

чань – а саме такими є трансфузії – ри�

зик підвищується до 2,6�4,0%. 

Тому ВПК повинні виконувати лікарі,

які досконало ознайомлені з проблемою

ГХ плода і мають великий особистий

досвід проведення інвазивних прена�

тальних втручань під контролем ехогра�

фії. Водночас у досвідчених руках фе�

тальна гемотрансфузія є досить безпеч�

ною процедурою.

Існують деякі особливості застосування

фетальних трансфузій у плодів з анемією і

набряковою формою ГХ. Набрякова фор�

ма ГХ може розвиватися вже протягом

II триместру вагітності, і в таких випадках

практично 100% плодів гинуть антена�

тально до 30�го тижня вагітності.

Водянка плода виникає при вираже�

ній анемії, коли гемоглобін знижується

на 6�7 SD (стандартних відхилень) від�

носно нормативних значень для цього

гестаційного віку. Утім, навіть при на�

бряку плода показники червоної крові

можуть бути успішно кориговані. Однак

при проведенні переливання тільки

ЕМЗЛТ донора, незважаючи на повну

нормалізацію показників крові у плода,

набряк зникає після першої процедури

лише у третини плодів. Тому був розроб�

лений метод поєднаного переливання

плоду ЕМЗЛТ 0 (I) Rh (�) донора і 20%

розчину альбуміну у співвідношенні 5:1.

Така терапія сприяє зникненню вираже�

ного набряку у всіх плодів. При цьому

відбувається нормалізація як показників

червоної крові, так і вмісту сироватково�

го альбуміну.

Водночас у зв'язку з тим, що альбумін

дуже швидко втрачається із судинного

русла й переходить у тканини, багато

дослідників усе ж таки вважають недо�

цільним використовувати альбумін для

фетальних трансфузій. 

Незважаючи на те що плоди досить

толерантні до анемії, з її прогресуванням

розвивається метаболічний ацидоз і

збільшується вміст лактату.

Точний механізм розвитку набряку

плода залишається до кінця не з'ясова�

ним. Серцева недостатність, що виникає

у 90% плодів і пов'язана з гіпоксичним

ураженням міокарда, також впливає на

розвиток набряку, про що свідчить

швидке зменшення набряку після тран�

сфузії і нормалізації венозного тиску в

пуповині.

Нітратна кров має рН 6,98�7,01. Зако�

номірне зниження рН крові після транс�

фузії є значущим для плода. Встановле�

но, що всі втрати плодів з набряком були

пов'язані саме з ацидемією у плода.

Введення 1 мЕкв гідрокарбонату натрію

(2 мл 4% розчину) дозволяє утримати рН

на рівні >7,3 і збільшити відсоток вижи�

вання плодів з водянкою до >90%. 

Стосовно прогнозу тяжкості ГХ, ви�

живання плодів з тяжкою анемією та

ефективності лікування з використан�

ням фетальних гемотрансфузій високо�

інформативним інструментом є оцінка

одного з чотирьох типів натрійуретич�

них пептидів Nt�proBNP за допомогою

імунохемілюмінесцентного методу. Під

час внутрішньоутробного розвитку пло�

да натрійуретичні пептиди відіграють

подвійну роль: на ранніх термінах вагіт�

ності вони залучені до процесу ембріо�

кардіоморфогенезу, а у ІІ триместрі вони

відображають функціональну спромож�

ність міокарда. 

У плодів з анемією спостерігається

підвищення рівня натрійуретичного

пептиду NT�proBNP >10000 нг/л, особ�

ливо при водянці плода. Показник екс�

креції NT�proBNP прямо корелює зі

ступенем тяжкості анемії та міокардіаль�

ної дисфункції. Результати проведених

досліджень свідчать, що після серії фе�

тальних гемотрансфузій відбувається

нормалізація рівня NT�proBNP, що мо�

же бути індикатором адаптації серцевої

діяльності в умовах коригованої хроніч�

ної анемії. Оцінка цього показника мо�

же бути корисна під час спостереження

за плодами з гемолітичною анемією як

предиктора серцево�судинної недостат�

ності, особливо за наявності високого

ризику водянки у плодів, що потребують

проведення неодноразових внутрішньо�

утробних гемотрансфузій.

На сьогодні внутрішньоутробну ге�

мотрансфузію визнано єдиним ефектив�

ним методом лікування тяжкої гемолі�

тичної анемії плода. Його ефективність

додатково підвищується на 36% у разі

комбінації з внутрішньосудинною іму�

ноглобулінотерапією плода. Однак цей

метод є досить високовартісним (6 тис.

доларів США щотижня).

Основні принципи ведення вагітності

при ізоімунізації:

• визначення зиготності Rh�антиге�

нів батька;

• у разі гетерозиготності батька – ви�

значення резус�статусу плода за допомо�

гою амніоцентезу або шляхом виділення

фетальної ДНК з крові матері;

• при позитивному Rh�факторі пло�

да – УЗ�моніторинг ПСШ кровообігу у

СМА, що дозволяє більш ніж на 70%

знизити кількість інвазивних процедур,

частина з яких супроводжується втратою

вагітності, і значно покращити перина�

тальні наслідки при імуноконфліктній

вагітності;

• у разі перевищення ПСШ крово�

обігу у СМА >1,5 МoМ – проведення

кордоцентезу і внутрішньоутробної ге�

мотрансфузії ЕМЗЛТ 0 (I) Rh (�) для ко�

рекції анемії;

• для подружньої пари з ізоімунізаці�

єю вагітної, особливо за наявності в

анамнезі втрати плода з тяжкою формою

ГХ, – сучасні методи лікування ГХ, у то�

му числі внутрішньоутробне переливан�

ня донорської ЕМЗЛТ, що є, по суті, єди�

ною можливістю доносити й народити

дитину.
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