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Введение
Актуальность проблемы
В современной ситуации отечественного здравоохранения существовавшие ранее организационные технологии, направленные на выявление и лечение уже развившихся заболеваний, практически изжили себя. Их несостоятельность выявляется прежде всего в экономической сфере, в виде неспособности обеспечить снижение прямых и косвенных затрат, связанных с социально-значимой патологией. В то же время, в большинстве развитых стран мира давно внедряются подходы, направленные в первую очередь на первичную профилактику развития патологии, и уже в качестве дополнительного направления – на её диагностику и лечение [Аканов А.А. и соавт., 2001; Жузжанов О.Т., 2007; Каптагаева А.К., 2008].

В настоящее время проблема снижения минеральной плотности костной ткани (МПКТ) у женщин широко обсуждается в связи с развитием постменопаузального остеопороза [Bone H.G. et al., 2008; Geusens P., 2009].

Однако, по мнению ряда исследователей, возрастная убыль содержания минералов в костях осевого скелета, начинается очень рано (с 20 лет) [Коротаев Н.В., Ершова О.Б., 2006; Малинин В.Л., 2006].

Остеопороз (ОП) – системное заболевание скелета, характеризующееся снижением плотности кости, нарушением ее структурных и качественных характеристик, увеличением риска переломов. Именно вследствие высокого риска возникновения переломов ОП по медицинской и социальной значимости занимает четвертое место после сердечно-сосудистых, онкологических заболеваний и сахарного диабета [Bone H.G. et al., 2008; Беневоленская Л.И., 2003]. ОП является актуальной проблемой здравоохранения, в высокой степени определяющей уровень заболеваемости, приводящей к ухудшению качества жизни, инвалидности и огромным экономическим потерям [Лесняк О.М., 2000; Беневоленская Л.И., 2003]. Значимость проблемы ОП как для медицины, так и для социально-экономической сферы жизни общества неуклонно возрастает. Частота первичного ОП, диагностируемого в возрасте 20-44 лет, составляет 4,1 на 100000 населения [Родионова С.С. и соавт., 2002; Беневоленская Л.И., 2003; Roux C. et al., 2005]. По данным исследований разных авторов, ежегодно в группе старше 45 лет происходит около 1,3 млн. переломов костей вследствие ОП.
Профилактика ОП в целом включает первичную, направленную на формирование максимального пика костной массы, что реализуется в период роста и становления костной ткани, и вторичную, целью которой является предотвращение потерь костной массы и снижение риска возникновения переломов [Gennari L., 2009]. Общепризнанным считается тот факт, что ведущая роль в профилактике ОП отводится диете, богатой кальцием, и витамину D3 [Vyskocil V., 2010].

В настоящее время и в мировом опыте имеются лишь немногочисленные исследования по проблеме нарушений МПКТ у женщин молодого возраста [Gordon C.M., Nelson L.M., 2003]. Не существует целостного представления о частоте, этиопатогенезе и факторах риска развития остеопенического синдрома (ОПС) и ОП у женщин молодого возраста.

Таким образом, совершенствование организационных технологий, направленных на борьбу с ОПС, является актуальным направлением соответствующего раздела медицины.

Цель работы
Совершенствование медико-организационных технологий профилактики снижения минеральной плотности костной ткани у женщин молодого возраста.

Задачи исследования
1. Определить особенности показателей минеральной плотности костной ткани у женщин репродуктивного возраста в Павлодарской области Казахстана.

2. Выявить основные факторы и группы риска по развитию снижения минеральной плотности костной ткани и остеопороза среди  женщин. репродуктивного возраста
3. Сформировать организационные подходы к профилактике и коррекции нарушений минеральной плотности костной ткани у женщин репродуктивного возраста.

4. Оценить медицинскую и сравнительную экономическую эффективность внедрения организационных подходов к профилактике и коррекции снижения минеральной плотности костной ткани.

Научная новизна

В работе впервые: проведен целенаправленный анализ показателей минеральной плотности костной ткани и факторов риска их снижения среди женщин репродуктивного возраста (РВ) в Павлодарской области; сформированы группы риска ОП среди женщин репродуктивного возраста и охарактеризована степень риска его развития в ближайшие годы; разработан комплекс организационных подходов к профилактике и лечению остеопенического синдрома у женщин репродуктивного возраста, основанный на коррекции факторов риска и ступенчатом применении препаратов кальция и бисфосфонатов; определены сравнительные затраты на профилактику и лечение остеопенического синдрома, их структура в зависимости от использованных подходов (применение препаратов кальция, бисфосфонатов или сочетанное их использование с коррекцией некоторых факторов риска). Выявлено снижение затрат при повышении эффективности профилактики и коррекции в результате использовании разработанных подходов.
Практическая значимость

Основой практической значимости работы является совершенствование подходов к выявлению, профилактике и коррекции нарушений МПКТ у женщин репродуктивного возраста вне беременности.
Акцентировано внимание врачей на проблеме нарушений МПКТ в молодом и среднем возрасте (до развития общеизвестного менопаузального и постменопаузального ОП).

Сформированы подходы к определению основных факторов риска, последние ранжированы.

Определение экономической эффективности применения монотерапии препаратами кальция+витамин D3 и комбинированной коррекции с учетом факторов риска в возрастной категории 18-35 лет и использования препаратов кальция в сочетании с бисфосфонатами и комбинированного лечения – в возрастной группе старше 36 лет позволяет рекомендовать использование комбинированных подходов у всех нуждающихся в лечении женщин.
Основные положения, выносимые на защиту

1. Частота остеопенического синдрома среди женщин репродуктивного возраста вне беременности в Павлодарской области достигает 36,5%. Имеется прямая зависимость степени снижения МПКТ от возраста обследованных.
2. К ведущим факторам риска развития остеопенического синдрома у женщин репродуктивного возраста в Павлодарской области относятся: нарушения менструального цикла, лактация более 6 месяцев, сопутствующие соматические заболевания, низкий индекс массы тела. Сформулирован подход к определению риска развития остеопенического синдрома и остеопороза, основанный на расчете интегрированного коэффициента риска.

3. Профилактика развития остеопороза в рамках разработанных технологий предусматривает дифференцированное воздействие на модифицируемые факторы риска, включая использование препаратов кальция (в сочетании с витамином D3) и коррекцию нарушений гормонального баланса. Лечение остеопороза обязательно должно включать коррекцию факторов риска заболевания и стимуляцию остеогенеза.
4.  Абсолютные затраты (на 1 случай), связанные с профилактикой и лечением остеопенического синдрома при применении способов комбинированной коррекции не имеют существенных различий с использованием только препаратов кальция и бисфосфонатов, относительные (на 1 случай повышения МПКТ) – достоверно ниже.

Апробация работы

Основные результаты работы представлены на: научной конференции посвященной 25-летию образования Павлодарского факультета усовершенствования врачей (Павлодар, 2009); международной научной конференции молодых ученых X Сатпаевские чтения (Павлодар, 2010); XIV Международной научной конференции Family health in the XXI century (Римини, 2010); научной конференции акушеров-гинекологов «Эффективные перинатальные технологии в улучшении репродуктивного здоровья» (Алматы-Актау, 2010).

Внедрение результатов исследования
Результаты исследования внедрены в  Областном родильном доме г.Павлодара, консультативно-диагностическом центре г.Павлодара, городских поликлиниках №1,2,5 г.Павлодара.
Публикации
По теме диссертации опубликовано 9 печатных работ.
Работа является инициативной.
Объем и структура диссертации.

Диссертация изложена на 112 страницах компьютерного текста, состоит из введения, 5 разделов собственного исследования (включая анализ литературных источников), заключения, включающего выводы и рекомендации для практического внедрения, библиографического списка, включающего 205 наименование, содержит 31 таблицы, 18 рисунков
Основная часть
Материалы и методы исследования

Работа была выполнена на базе Областного родильного дома, Консультативно-диагностического центра г.Павлодар, Городских поликлиник №1,2,5 в 2004-2009 гг.

Исследование выполнялось в 2 этапа. На первом из них осуществлялась оценка особенностей МПКТ в популяции, в результате чего были сформулированы организационные подходы к скринингу нарушений МПКТ.

На втором этапе был осуществлен проект по коррекции выраженных нарушений МПКТ, с целью оценки необходимых организационных структур и определения финансовых затрат для реализации рекомендованных подходов к лечению.

Общая характеристика населения региона обследования

В исследовании представляли интерес женщины репродуктивного возраста (от 18 до 49 лет). Из общего числа женского населения они составили 50,1% (198651 человек).

Относительно небольшая численность категории 18-19 лет определяется малым возрастным промежутком – всего 2 года.

Наибольшая численность характеризовала группу 20-24 года, однако дальнейшее постепенное снижение прерывалось в категории 45-49 лет, которая по численности находилась на втором месте.

На первом месте в национальной структуре находились казашки, на втором – русские, далее – украинки, немки, представительницы прочих национальностей, белоруски и татарки.

Характеристика женщин группы эпидемиологического исследования

В рамках эпидемиологического раздела исследования была обследована 2741 женщин репродуктивного возраста (от 18 до 49 лет).
Наибольшая численность была у возрастной категории обследованных 26-30 лет (17,9%), наименьшая – у меньшей по охватываемому возрастному периоду категория 18-20 лет (10,1%). В возрастных категориях старше 30 лет численность обследованных постепенно снижалась, в последней (46-49 лет) относительное число их составило 12,3%. Общая группа обследованных женщин была репрезентативной популяционной группе женщин РВ, численность которой равнялась 198651 человек и составила 1,4% от соответствующей популяции.

Были выделены две основных группы по национальностям – европейские, тюркские. Относительная численность первой из групп составила 51,6%, второй – 40,5%. Кроме того, была выделена группа женщин других национальностей (кавказские, семитские и т.д.). Ее относительная численность составила 7,9%.

Общая и клиническая характеристика групп профилактики и коррекции снижения МПКТ

Для оценки клинической эффективности применения разработанных схем коррекции ОПС и стоимости профилактики и лечения выделены группы женщин, распределенные в зависимости от возраста и исходного снижения МПКТ. В возрастной категории 18-35 лет обследовано 535 женщин, из которых 260 получали только препарат кальция в сочетании с витамином D3 (группа сравнения), а у 275 женщин осуществлялась комплексная профилактика с учетом выявленных нарушений гормонального статуса, могущих играть роль в патогенезе заболевания. В возрастной категории 36-49 лет выделены 4 подгруппы – остеопении (286 обследованных), остеопороза (91) и в зависимости от проводимого лечения.

Методы исследования включали анкетирование с использованием оригинальной анкеты, включающей антропометрические данные, сведения о наличии гинекологической патологии, акушерский анамнез, сведения о экстрагентиальной патологии, о применении глюкокортикостероидных препаратах и вредных привычках; ультразвуковую денситометрию («Sonost-2000» Южная Корея); определение содержания в крови кальция и активности щелочной фосфатазы; исследование содержания эстрогенов в крови; статистическое исследование.
Методы профилактики и коррекции снижения МПКТ

В возрастной категории 18-35 лет при наличии остеопении с целью профилактики остеопороза был применен препарат кальция в сочетании с витамином D3 (Кальций D3 Никомед) курсом 1-3 месяца в зависимости от степени снижения МПКТ. В возрастной категории 36-49 лет при выявлении остеопении в группе сравнения был использован вышеуказанный препарат в аналогичной дозировке и с курсом применения от 2 до 3 месяцев. При наличии остеопороза у обследованных старшей возрастной группы применялось сочетание препарат кальция и витамина D3 с бисфосфонатом (алендронат), обеспечивающим одновременно повышение содержания кальция и стимуляцию увеличения МПКТ.
В группах разработанной терапии, выделенных в зависимости от возраста и исходных показателей МПКТ, базисное лечение не имело различий с группами сравнения. С учетом наличия в качестве фактора риска (ФР) нарушений содержания эстрогенов в организме, в состав лечения была включена заместительная гормональная терапия (ЗГТ) в виде применения препарата фемостон 2/10 по 1 таблетке 1 раз в день курсами 3-6 месяцев.

Результаты исследования и их обсуждение
ОПС является одним из наиболее распространенных патологических состояний в современных условиях. Неблагоприятная ситуация в отношении основных ФР, включая гиподинамию, недостаточное употребление кальция с пищей и нарушения его всасывания в желудочно-кишечном тракте(ЖКТ), ранние и частые нарушения гормонального статуса.

В таблице 1 показаны данные, характеризующие средние показатели МПКТ у женщин обследованного контингента, распределенного в зависимости от возрастной категории.

Таблица 1 - Средние показатели МПКТ у женщин обследованного контингента в зависимости от возраста

	Возрастная группа
	BQI
	t-критерий
	z-критерий

	18-20 лет, n=277
	95,3±4,2
	-0,51±0,03
	-0,16±0,02

	21-25 лет, n=452
	85,1±3,5
	-1,05±0,05
	-0,22±0,02

	26-30 лет, n=490
	82,8±3,2
	-1,16±0,06
	-0,24±0,02

	31-35 лет, n=421
	84,7±4,0
	-1,09±0,04
	-0,25±0,03

	36-40 лет, n=397
	81,7±4,3
	-1,22±0,07
	-0,30±0,03

	41-45 лет, n=366
	79,5±3,8
	-1,37±0,08
	-0,36±0,03

	46-49 лет, n=338
	73,4±4,1
	-1,58±0,10
	-0,44±0,04


   Все показатели МПКТ имели динамику к снижению с увеличением возрастной категории. В частности, уровень BQI был наиболее высоким в группе 18-20 лет. Однако в возрастной категории 26-30 лет отмечалось определенное снижение данного показателя как относительно группы 21-25, так и относительно возрастной категории 31-35 лет. Только в 36-40 лет средние значения показателя сравнялись с таковыми для 26-30 лет. В старшем возрасте отмечалось прогрессирующее снижение уровня МПКТ как по BQI, так и по t- и z-критериям. Среди обследованных наиболее низкий уровень был выявлен в категории 46-49 лет, причем с возраста 36-40 лет величина BQI имела достоверные различия с наиболее молодой возрастной группой. Полностью аналогичными были особенности распределения показателя МПКТ по t- и z-критериям. Отмечалось относительное снижение показателей в возрастной категории 26-30 лет, которое не может быть объясненным в рамках существующей концепции формирования минеральной плотности костной ткани у лиц различных возрастных групп. Зато данная особенность очень четко может быть связана с наиболее высокой репродуктивной активностью женщин предшествующей возрастной категории, что может приводить к накоплению негативных эффектов повторных беременностей, их прерывания и родов на состояние МПКТ.

На рисунке 1 показана сравнительная частота наличия остеопении и ОП в обследованных группах, выделенных в зависимости от возраста.
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Рисунок 1 – Частота остеопении и остеопороза в группах обследованных 
женщин в зависимости от возраста

Уже в возрастных группах 18-30 лет имеется довольно высокая частота ОПС, хотя и представленного, главным образом, остеопенией. Достаточно высокая распространенность снижения МПКТ отмечалась в наиболее младшей возрастной группе, что связано с наличием в ряде случаев ювенильного остеопороза. Нарастание ОПС с частотой выше, чем в младшей возрастной группе, было выявлено в возрасте 31-35 лет. В дальнейшем частота его еще повышалась, пик распространенности остеопении был достигнут в возрастной категории 41-45 лет, а остеопороза и общей частоты ОПС – в 46-49 лет.

Частота остеопении в структуре снижения МПКТ была выше у обследованных тюркских национальностей (32,4±1,2)%, а ОП – европейских национальностей (5,4±0,6)%. Недостоверность выявленных различий, однако, не позволяет нам сделать определенных выводов на этот счет.

В структуре ФР были выделены следующие основные моменты: наличие гинекологической патологии, включая дисгормональные состояния; акушерский анамнез (большое количество беременностей, родов); наличие соматической патологии (системные заболевания, болезни ЖКТ, эндокринные заболевания, патология сердечно-сосудистой системы, органов дыхания, почек). Особый интерес представляло наличие в анамнезе глюкокортикостероидной терапии.

Выявлено достоверное превышение относительного числа женщин с ростом ниже 150 см в группе остеопороза (p<0,01), но не остеопении. В отношении снижения индекса массы тела отмечалась аналогичная закономерность также для ОП при выделении группы с ИМТ меньше 22 кг/м2 (p<0,05).

При анализе гинекологического анамнеза было выявлено превышение частоты наступления позднего менархе в группе остеопении и ОП (нд), наличие нарушений менструальной функции (достоверное в подгруппе ОП, p<0,01), включая наличие дисфункциональных маточных кровотечений (аналогично, p<0,01), наличие эндометриоза отмечалось в подгруппе остеопороза в 2 раза чаще, чем при нормальной МПКТ (p<0,01). Имелось более чем трехкратное, но недостоверное, превышение частоты операций на придатках матки в анамнезе в подгруппе ОП. В акушерском анамнезе в обеих группах снижения МПКТ отмечалось превышение частоты женщин с числом родов 3 и более (p<0,05), с длительным периодом лактации (p<0,05; p<0,01), частыми родами (интервал менее 2-х лет) – только при ОП (p<0,05). В этой подгруппе имелось достоверное превышение частоты применения гормональных контрацептивов (p<0,05).

Частота остеопении при системных заболеваниях соединительной ткани была в 12 раз, а ОП – почти в 100 раз выше, чем в группе сравнения. Среди данных ФР в популяции превалировали ревматоидный артрит, СКВ и болезнь Бехтерева. Отмечалась также более высокая частота заболеваний ЖКТ у женщин с ОПС. В структуре ФР отмечались также тиреоидные заболевания, сопровождающиеся нарушением функции, патология гипофиза и надпочечников.

Различия между группами ОП и контрольной при наличии артериальной гипертонии составили 2,5 раза (p<0,05). Гломерулонефрит ассоциировался с резким повышением частоты случаев ОПС как на уровне остеопении, так и ОП. При хронических инфекционных заболеваниях, таких как туберкулез и бруцеллез, частота ОП превышала группу нормальной МПКТ в 3-5 раз.

Одним из важных факторов развития снижения МПКТ является системное применение глюкокортикостероидных препаратов. Подтверждена данная особенность в обеих группах снижения МПКТ. Выявлено превышение частоты курения при остеопении в 1,8 раза, а при ОП – более чем в 2 раза по отношению к группе без снижения МПКТ. Злоупотребление алкоголем в группе остеопении наблюдалось в 1,7, а в группе остеопороза – в 2,2 раза чаще, чем у женщин без нарушений МПКТ.

Анализ уровня качества жизни у обследованных лиц в зависимости от наличия и выраженности ОПС (таблица 2).

Таблица 2 – Особенности качества жизни у женщин репродуктивного возраста в зависимости от уровня МПКТ

	Шкала
	Без снижения МПКТ
	Остеопения
	Остеопороз

	ФА
	85,2±3,7
	80,7±3,2
	68,4±2,6*

	РФ
	76,0±3,4
	69,5±2,8
	57,2±2,3*

	ТБ
	75,1±3,4
	68,8±2,8
	63,9±2,6*

	ОЗ
	77,5±3,2
	70,3±2,6
	64,4±2,4*

	ЖС
	74,9±3,5
	72,1±3,1
	59,7±2,5*

	СА
	81,1±4,0
	77,4±3,5
	74,6±3,3

	РЭ
	71,6±2,9
	69,4±2,6
	66,2±2,4

	ПЗ
	76,2±3,7
	73,3±3,2
	71,0±3,1

	СС
	67,1±2,5
	62,5±2,1
	56,3±1,9*

	ФА – физическая активность, РФ – роль физических проблем, ТБ – телесная боль, ОЗ – общее восприятие здоровья, ЖС – жизнеспособность, СА – социальная активность, РЭ – роль эмоциональных проблем, ПЗ – психическое здоровье, СС – сравнение самочувствия с предыдущим годом

* - различия с показателем подгруппы без снижения МПКТ достоверны, p<0,05


В общей группе наличие остеопении не приводило к достоверному снижению КЖ, хотя по отношению к контролю отмечена тенденция к уменьшению по всем шкалам опросника. При наличии ОП отмечались достоверно более низкие значения качества жизни по шкалам ФА (на 19,7%), РФ (на 24,6%), ТБ (на 15,0%), ОЗ (на 16,7%), ЖС (на 20,3%), а также СС (на 16,1%, p<0,05 во всех случаях).

Очевидно, что в большей степени снижались показатели, характеризующие степень физического здоровья, и в меньшей степени страдало психическое и эмоциональное состояние. Это может быть связано с наличием осложнений ОП. Действительно, в большинстве случаев основной причиной снижения качества жизни были жалобы на боли в спине, костях и суставах.

Организационные подходы к диагностике, профилактике и коррекции снижения МПКТ у женщин молодого возраста

Широкое распространение уменьшения МПКТ у женщин репродуктивного возраста в современных условиях требует, по крайней мере, разработки подходов к выявлению лиц с ОПС, основанных на определении ФР, поскольку тотальное денситометрическое обследование в популяциях Казахстана нецелесообразно по причинам в первую очередь экономического характера.

Нами были разработаны ступенчатые диагностические алгоритмы и осуществлено предварительное определение их эффективности, а также прямой стоимости.

Состав ведущих индивидуальных факторов риска ОПС на основании данных, полученных в обследованной популяции, оказался следующим:

- для остеопении: курение (дельта R – 14,1); наличие дисфункциональных маточных кровотечений (ДМК) (6,4), артериальная гипертензия (5,8), наличие интервала между родами менее 2 лет в течение последних 10 лет (5,3), нарушения менструального цикла (5,2), злоупотребление алкоголем (5,0), период лактации после последних родов более 6 мес. (4,9), число родов более 3 (4,3), хронический гастрит (4,3), позднее менархе (4,0);
- для ОП: курение (дельта R – 20,3), период лактации после последних родов более 6 мес. (19,7); наличие ДМК (15,0), нарушения менструального цикла (14,7); позднее менархе (13,3), рост ниже 150 см (9,9), злоупотребление алкоголем (9,5), наличие интервала между родами менее 2 лет в течение  последних 10 лет (9,2), число родов более 3 (9,0), заболевания щитовидной железы, сопровождающиеся гиперфункцией органа (8,6).
Диагностический алгоритм предусматривал определение состава и последовательности применения способов диагностики рисунок 3.

1. опрос, выявление ФР: анкетирование, (автоматический) анализ анкетных данных, определение первичного диагностико-прогностического коэффициента по анкете, определение антропометрических данных, осмотр, тонометрия.

2. денситометрическое исследование.

3. при ОП неясного генеза – комплексное лабораторное и инструментальное исследование с определением модифицируемых ФР ОПС, включая гормональные нарушения (женские половые гормоны и функциональное состояния щитовидной железы), нарушений кальциевого и фосфорного обмена, поведенческих факторов.
Тактический алгоритм при наличии факторов риска снижения МПКТ у женщин молодого возраста и их реализации

Тактический алгоритм, разработанный для определения подходов к необходимости и осуществления коррекции ОПС, представлен на рисунке 4.

Основанием для осуществления профилактических и лечебных мероприятий является следующее:

I – профилактика первичная – проводится в тех случаях, когда совокупность ФР превышает граничный показатель, а снижения МПКТ по данным денситометрии нет.

II – профилактика вторичная, может быть распределена на два варианта:
А – проводится в тех случаях, когда имеется снижение МПКТ, не угрожающее, здоровью, однако на основании самого наличия и совокупности ФР могущее прогрессировать и привести к развитию глубокой остеопении и ОП с увеличением возраста. Результатом эффективных профилактических мероприятий по схеме II А является повышение уровня МПКТ.


Рисунок 3 – Организационный алгоритм диагностики факторов риска 
остеопенического синдрома и общие подходы к его коррекции 

Б – осуществляется в случаях, когда имеется снижение МПКТ, а совокупность клинических факторов (возраст, наличие соматической патологии) не позволяет надеяться на полную коррекцию ОПС. Профилактические мероприятия по схеме II Б должны быть направлены на стабилизацию уровня МПКТ, предотвращение или, по крайней мере, замедление его дальнейшего снижения.

III – лечение показано, когда имеется снижение МПКТ в пределах, угрожающих здоровью (остеопороз) и возможна его коррекция, направлено на повышение уровня МПКТ и его дальнейшую стабилизацию.

Основные мероприятия на уровне I включают: коррекцию ФР, в первую очередь – поведенческих; лечение ассоциированных заболеваний при их наличии.

На II уровне обязательными компонентами вторичной профилактики являются: коррекция ФР, поведенческих и связанных с наличием сопутствующей патологии; применение препаратов кальция для коррекции снижения МПКТ.

Уровень II А предполагает молодой возраст женщин, учитывает возможность нормализации или, по крайней мере, определенного повышения МПКТ. Уровень II Б предусматривает женщин в возрасте 36 лет и старше, наличие сопутствующих заболеваний. Целью коррекции в результате становится повышение МПКТ, удовлетворительным результатом – стабилизация на уровне остеопении.
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Рисунок 4 - Тактический алгоритм ведения женщин в зависимости от наличия и реализации факторов риска остеопенического синдрома

На III уровне (соответствует остепорозу, связанному с одним или несколькими ФР) используется весь комплекс методов профилактики и лечения, соответствующий существующим представлениям о патогенезе заболевания и имеющимся экономическим возможностям (целесообразности): коррекция ассоциированных заболеваний; препаратов кальция, бисфосфонатов.
Необходимым компонентом профилактики и лечения снижения МПКТ является динамическое наблюдение с периодическим проведением денситометрических исследований.

Организация коррекции снижения МПКТ у молодых женщин

Профилактика развития ОПС осуществлялась главным образом путем назначения препаратов кальция в сочетании с витамином D3. В качестве стандартного средства данной группы был применен препарат Кальций D3 «Никомед».

В качестве показаний к применению препаратов данной группы были определены только критерии ультразвуковой денситометрии: по t-критерию – снижение ниже -1,0; по z-критерию – в зависимости от возраста: от -1,0 в категории 20-25 лет, от -0,9 – 26-35 лет, от -0,8 – 36-40 лет и -0,7 – 41 год и старше. Для определения форм ОПС, связанных с повышенной резорбцией костной ткани у всех женщин осуществляли определения содержания кальция и активность щелочной фосфатазы в крови. Продолжительность необходимого курса лечения определялась на основе динамического наблюдения за показателями МПКТ, но составляла не менее 3 месяцев и не более 12 месяцев.

Проведение повторных курсов осуществлялось при наличии положительного денситометрического эффекта при предшествующих курсах, наличии снижения МПКТ, соответствующему показаниям к назначению препаратов, но не ранее чем через 6 месяцев после завершения предыдущего курса.

В нашем исследовании при недостаточной эффективности применения препаратов кальция было использовано средство из группы бисфосфонатов алендронат. Основными показаниями к его применению были приняты: по t-критерию – снижение ниже -2,0; по z-критерию – в зависимости от возраста – от -1,5 в категории 20-25 лет, от -1,3 – 26-35 лет, от -1,1 – 36-40 лет и -1,0 – 41 год и старше. Дополнительные показания: устойчивое к лечению препаратами СаD3 снижение по t-критерию менее -1,5; продолжающееся на фоне лечения препаратами СаD3 снижение t-критерия в динамике при его исходном значении менее -1,0. Противопоказания: гиперчувствительность, гипокальциемия, наличие патологии пищевода.

При наличии гипокальциемии и показаний к назначению бисфосфонатов вначале применялся препарат Са с витамином D3, а по нормализации уровня Ca2+ в крови – алендронат под жестким контролем содержания кальция на фоне продолжающегося приема препаратов кальция. При гиперкальциемии вначале рекомендуется назначение препарата из группы бисфосфонатов под контролем содержания Са (1 раз в месяц), а при нормализации уровня последнего на фоне стабилизации или повышения МПКТ осуществлялось назначение препарата кальция.

В качестве критериев эффективности у женщин в младшей возрастной группе были приняты: повышение МПКТ или стойкая его стабилизация на уровне выше -1,0 по t-критерию; повышение по t-критерию более 0,5 перцентиля; в старшей группе: повышение МПКТ или стабилизация на уровне выше -1,5 по t-критерию при исходной остеопении, повышение более чем на 0,5 перцентиля по z-критерию.

В группе сравнения у женщин со снижением МПКТ до остеопении отмечалась тенденция к дальнейшему уменьшению исследованных показателей МПКТ, не достигающая степени достоверности, однако, прослеживающаяся на всем протяжении периода наблюдения и во всех возрастных категориях. В старшей выявлено прогрессирующее уменьшение показателей МПКТ. Если при исходном обследовании уровень t-критерия находился на нижней границе остеопении (-1,92), то в оба последующих срока достиг степени ОП (в среднем -2,08 и -2,31 соответственно).

В группе применения препаратов Са отмечалась тенденция к повышению показателей МПКТ во всех возрастных категориях. Степень динамики зависела от возраста. Наилучший эффект был достигнут в возрастной категории 18-30 лет.

При анализе МПКТ у женщин с ее снижением до уровня ОП в группе, которая по тем или иным причинам не подвергалась регулярной коррекции с использованием препаратов Са и бисфосфонатов, практически не было зарегистрировано динамики исследованных показателей по отношению к исходным. Этот факт, вероятно, связан с наличием у ряда обследованных нерегулярной терапии, самолечения и т.д.

Применение коррекции препаратами Са обеспечило наличие тенденции к росту параметров МПКТ во всех возрастных категориях. Однако и через 1 год во всех группах сохранялись средние значения t-критерия, характерные для ОП. Только в единичных случаях, в категории 18-30 лет, удавалось добиться повышения t-критерия до уровня -1,50/-1,90, т.е. до выраженной остеопении. Мы считаем применение препаратов Ca у женщин старшего репродуктивного возраста с ОП малоэффективным способом повышения МПКТ.

Поэтому мы дополнительно использовали в комплексе лечения препарат из группы бисфосфонатов. Полученные данные представлены в таблице 3.

Таблица 3 - Динамика показателей МПКТ при проведении терапии препаратами кальция и бисфосфонатами у женщин с остепорозом

	Показатель
	Контроль (без остеопенического синдрома)
	Группа сравнения 
	Группа коррекции

	
	
	исход
	6 мес.
	12 мес.
	исход
	6 мес.
	12 мес.

	36-40 лет

	BQI
	84,2
	61,5
	62,2
	62,0
	58,5
	61,4
	67,8

	t-критерий
	-0,56
	-2,69
	-2,71
	-2,70
	-2,91
	-2,77
	-2,41

	z-критерий
	-0,09
	-2,06
	-2,01
	-2,02
	-2,21
	-2,08
	-1,86

	41-49 лет

	BQI
	81,1
	53,9
	54,7
	54,1
	50,2
	53,9
	59,2

	t-критерий
	-0,77
	-2,99
	-2,92
	-2,95
	-3,24
	-3,00
	-2,74

	z-критерий
	-0,12
	-1,84
	-1,80
	-1,82
	-2,02
	-1,85
	-1,62


Использование разработанного подхода к терапии женщин РВ с ОП препаратами кальция и бисфосфонатами обеспечило более значительные результаты, нежели применение только препарата Ca с витамином D3.

Через 12 месяцев превышение BQI в группе коррекции над показателем без коррекции в возрастной категории 18-30 лет составила 14,8%, различия по 
t-критерию – 14,7%, а по z-критерию – 17,7%.

Превышение BQI в группе обследованных в возрасте 31-40 лет при использовании сочетания препарата кальция и бисфосфонатов составило 9,4%, по t-критерию – 10,7% и по z-критерию – 7,9% и в группе 41-49 лет - 9,4%, 7,1% и 11,0%. Тем не менее, различия с группой сравнения были большими, чем при ранее рассмотренном варианте терапии, во всех случаях, что свидетельствует об эффективности дополнительного применения бисфосфонатов.

Данные, полученные при анализе динамики качества жизни (КЖ), представлены в таблицах 4 и 5.

Таблица 4 - Динамика показателей качества жизни по опроснику SF-36 в результате применения методики коррекции МПКТ у женщин с остеопенией (18-35 лет)

	Шкала
	Без коррекции 
	На фоне коррекции

	
	исход
	повторное обследование
	исход
	повторное обследование

	ФА
	82,7±2,9
	81,3±2,6
	82,7±2,9
	83,0±2,4

	РФ
	74,7±2,7
	72,6±2,4
	74,7±2,7
	74,1±2,2

	ТБ
	71,6±2,6
	70,4±2,3
	71,6±2,6
	73,7±2,2

	ОЗ
	74,9±2,5
	73,3±2,2
	74,9±2,5
	76,2±2,1

	ЖС
	75,5±2,8
	71,9±2,4
	75,5±2,8
	76,9±2,4

	СА
	80,2±3,2
	81,3±2,9
	80,2±3,2
	82,0±2,7

	РЭ
	74,4±2,4
	72,6±2,1
	74,4±2,4
	75,3±2,0

	ПЗ
	75,9±2,9
	76,0±2,7
	75,9±2,9
	75,8±2,4

	СС
	71,7±2,1
	72,0±1,9
	71,7±2,1
	77,1±1,9


У женщин с остеопенией в возрасте до 35 лет не выявлено существенной динамики показателей КЖ в обеих группах. У женщин со снижением МПКТ до уровня остеопении старшей группы была выявлена определенная динамика исследованных показателей, зависящая от проводимой коррекции. Различия с исходом были выявлены только по одному параметру – СС (на 13,2%, p<0,05).

При повторном обследовании было также выявлено достоверное превышение по шкале ПЗ (на 11,7%, p<0,05) и по шкале СС (на 20,1%, p<0,01).

Таблица 5 - Динамика показателей качества жизни по опроснику SF-36 в результате применения методики коррекции МПКТ у женщин с ОП (36-49 лет)

	Шкала
	Без коррекции 
	На фоне коррекции

	
	исход
	повторное обследование
	исход
	повторное обследование

	ФА
	61,3±1,8
	55,9±1,5*
	61,3±1,8
	62,0±1,4#

	РФ
	49,4±1,5
	44,7±1,2*
	49,4±1,5
	48,9±1,2#

	ТБ
	54,2±2,0
	51,5±1,8
	54,2±2,0
	56,3±1,7

	ОЗ
	60,8±1,7
	53,8±1,4*
	60,8±1,7
	61,0±1,6#

	ЖС
	62,2±2,0
	57,0±1,7*
	62,2±2,0
	63,1±1,8#

	СА
	72,4±2,4
	69,2±2,1
	72,4±2,4
	71,7±2,0

	РЭ
	61,3±1,7
	58,8±1,5
	61,3±1,7
	60,4±1,4

	ПЗ
	67,1±2,2
	64,3±1,9
	67,1±2,2
	68,2±1,9

	СС
	48,8±1,2
	45,7±1,1
	48,8±1,2
	55,9±1,2*##

	* - достоверные различия с исходом, p<0,05

# - достоверные различия с группой без коррекции, p<0,05, ## - p<0,01


У пациенток без коррекции МПКТ группы ОП в динамике отмечалось снижение КЖ по ряду шкал. В частности, уменьшились относительно исхода средние значения по ФА, РФ, ОЗ и ЖС (p<0,05). На фоне проводимой коррекции, напротив, отмечалось повышение исследованных показателей по шкале СС (на 14,5%, p<0,05). В сравнении между группами были выявлены достоверные различия по ФА (на 10,9%, p<0,05), РФ (9,4%, p<0,05), ОЗ (на 13,4%, p<0,05), ЖС (на 10,7%, p<0,05) и СС (на 22,3%, p<0,01).

Экономический анализ результативности коррекции ОПС у женщин РВ должен учитывать констатацию следующего факта – во всех случаях это мероприятие затратное, не дающее непосредственных быстрых результатов в виде экономии средств на других лечебных и профилактических мероприятиях. Позитивные экономические результаты от данных мероприятий будут получены в достаточно отдаленном периоде (для женщин репродуктивного возраста – через 15-25 лет).

Этот фактор повлиял на выбор подхода к экономическому анализу коррекции, в качестве которого был избран метод «стоимость-эффективность». Расчет экономической эффективности предлагаемых подходов к профилактике и коррекции ОП был осуществлен с использованием моделей Маркова.

В возрасте 18-35 лет осуществлялось только применение препаратов кальция при диагностировании ОПС без учета возможных ФР (группа сравнения) и выявление и коррекция нарушений гормонального статуса.

В качестве основных компонентов стоимости диагностики и лечения были приняты применение диагностического алгоритма, коррекция ФР, применение препарата кальция. Для группы сравнения в состав общей прямой стоимости были включены: анкетирование; физикальное обследование; денситометрия; применение препарата кальция.

Частота проведения диагностических и лечебных мероприятий зависела от эффективности предшествующих циклов терапии, направленной на коррекцию МПКТ, в том числе частота курсов препарата кальция 2,3, частота определения МПКТ, включая контрольные обследования 3,3. Расчет определил стоимость 1 случая профилактического применения препарата кальция, равную 16877 тг.

Клинические результаты в данной группе были следующими: частота достижения целевого уровня МПКТ = 0,47; повышение МПКТ от 0,1 до 0,5 перцентиля – 0,73; стабилизация МПКТ – 0,27. Стоимость достижения целевого уровня составила 35909 тенге на 1 случай. Стоимость повышения МПКТ в пределах 0,5 перцентиля равнялась 23119 тенге на 1 случай. В основной группе при дополнительном проведении анкетирования, исследования содержания гормонов в крови и использовании заместительной терапии (1 курс стандартно у всех пациенток) частота проведения курсов приема препаратов кальция составила 1,6, а денситометрических исследований – 2,6. Общая стоимость обследования и лечения на 1 случай равнялась 15857 тг. Частота достижения целевого уровня МПКТ составила 0,54, повышения МПКТ от 0,1 до 0,5 перцентиля – 0,88, стабилизация – 0,12. Стоимость достижения целевого уровня МПКТ была равна 29365 тенге на 1 случай, повышения МПКТ – 18019 тенге.

Частота курсового применения препаратов кальция у женщин возрастной категории 36-49 лет в группе сравнения в течение года составила в среднем 3,0 и денситометрических исследований – 4,0. В результате общая стоимость коррекции у 1 больной достигала 21777 тг. Частота достижения целевого уровня МПКТ составила 0,20, повышения МПКТ от 0,1 до 0,5 перцентиля – 0,45, стабилизации – 0,52, снижения в пределах 0,5 перцентиля – 0,03. В результате стоимость достижения целевого уровня МПКТ составляла 108885 в пересчете на 1 случай, повышения МПКТ – 48393 тенге. В основной группе число повторных курсов применения препарата кальция составило 2,4, денситометрических обследований – 3,4. Общая стоимость применения способа профилактики развития остеопороза в пересчете на 1 пациентку составила 23697 тенге. Таким образом, в отличие от младшей возрастной категории, средняя стоимость разработанного комплекса лечения была несколько выше, чем в группе сравнения. В то же время, частота достижения целевого уровня МПКТ была значительно выше, чем в группе сравнения и составила 0,31, повышения МПКТ до целевого и/или от 0,1 до 0,5 перцентиля – 0,60, стабилизация – 0,40. Стоимость достижения целевого уровня МПКТ составила 76442 тенге, а повышения – 39495 тенге в пересчете на 1 случай, что значительно ниже, чем в группе сравнения. Для коррекции в группе сравнения использованы препараты кальция в сочетании бисфосфонатом. В основной группе назначалось комплексное лечение, предусматривающее применение препарата кальция, ЗГТ и алендроната. В группе сравнения частота курсового применения препаратов кальция в сочетании с бисфосфонатом составила 3,3, денситометрических исследований – 4,3 в течение периода наблюдения. Общая стоимость коррекции у 1 больной достигала 98127 тенге. В этой группе достижения целевого уровня МПКТ не наблюдалось, частота повышения МПКТ более 0,5 перцентиля составила 0,09, от 0,1 до 0,5 перцентиля – 0,34, стабилизации – 0,47, снижения в пределах 0,5 перцентиля – 0,10. Стоимость повышения МПКТ более 1,0 перцентиля составила в пересчете на 1 случай – 228202 тенге на 1 случай (за 2 года наблюдения).

В основной группе использование препарата кальция и бисфосфоната осуществлялось на фоне повторного применения ЗГТ в соответствии с показаниями. Расчет числа повторных курсов коррекции остеопороза и денситометрических обследований дал следующие результаты: 2,9 и 3,9 соответственно. Общая стоимость применения способа коррекции остеопороза в пересчете на 1 пациентку составила 92167 тенге. Высокая стоимость использованного комплекса средств лечения остеопороза обусловила снижение средних затрат при относительно небольшом уменьшении числа проведенных курсов коррекции.  Достижения целевого уровня МПКТ в данной группе не наблюдалось, повышение МПКТ более 0,5 перцентиля имели место в 0,25 случаев, 0,1-0,5 перцентиля – 0,55, стабилизация – 0,15 и снижение – 0,05. Стоимость повышения уровня МПКТ более чем на 0,5 перцентиля составляла в данной группе 115209 тенге в пересчете на 1 случай, что почти вдвое ниже, чем в группе сравнения.

Заключение
Полученные в результате проведенного исследования данные и их анализ позволили нам сформулировать следующие выводы:
1. У женщин репродуктивного возраста в Павлодарской области наблюдается достаточно частое развитие ОПС. В среднем по популяции его распространенность достигает 36,5%. В том числе частота снижения МПКТ до уровня остеопении составляет 31,3%, до уровня ОП – 5,2%. В возрастной группе 18-35 лет общая частота ОПС составляет 26,1%, 36-49 лет – 50,8%, в том числе ОП – 10,2%.

2. Среди немодифицируемых ФР снижение МПКТ преобладает позднее менархе и антропометрические факторы, среди модифицируемых – нарушения менструального цикла, ассоциированные с дисгормональным статусом, курение, употребление алкоголя, наличие соматических заболеваний (патология ЖКТ, анемия, артериальная гипертензия).

3. Организация профилактики и коррекции снижения МПКТ у женщин репродуктивного возраста должна основываться на учете модифицируемых ФР с использованием разработанных алгоритмов. Диагностические подходы включают анкетный опрос во всех случаях и, по показаниям, определение МПКТ методом ультразвуковой денситометрии, исследование содержания половых гормонов, содержания кальция в крови и других биохимических показателей. В плане профилактики и лечения ОП целесообразно выделение трех групп в зависимости от возраста и степени снижения МПКТ, использование при остеопении в младшей группе методов коррекции ФР в сочетании с препаратами кальция, в старшей при остеопении – обязательного учета гормонального статуса и при ОП – дополнительного назначения бисфосфонатов.

4. Использование разработанных организационно-клинических подходов в профилактике и коррекции ОП у женщин РВ Павлодарской области обеспечивает улучшение клинических результатов за счет уменьшения частоты снижения МПКТ за период наблюдения, формирование подгрупп повышения МПКТ, уменьшение числа случаев развития ОП. В экономическом плане использование указанных методов, хотя и повышает общую стоимость лечения каждого из случаев наличия остеопенического синдрома, однако способствует уменьшению стоимости достижения целевого уровня или повышения МПКТ на 35,6-55,6%.
Практические рекомендации
1. Для прогнозирования развития остеопенического синдрома у женщин репродуктивного возраста рекомендуется исследование числа факторов риска по предлагаемому способу с оценкой критического уровня риска для определения показаний к проведению денситометрического исследования.

2. К числу облигатных факторов риска у женщин репродуктивного возраста относятся: гипоэстрогенный синдром, частые повторные роды, курение, низкий индекс массы тела, общесоматические и ятрогенные факторы.
3. Использование разработанных организационных схем диагностики, профилактики и коррекции остеопенического синдрома рекомендуется с учетом возрастной категории женщин репродуктивного возраста.

4. Экономический анализ эффективности организационных схем профилактики и коррекции остеопенического синдрома у лиц молодого и среднего возраста рекомендуется с использованием разработанных схем и подходов.
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Ақылжанова Жансұлу Егізбайқызы
Ұрпақ жаңғырту жасындағы әйелдерде остеопениялық синдромның алдын алудың медициналық-ұйымдастырушылық тәсілдері 
медицина ғылымдарының кандидаты дәрежесіне 14.00.33 - қоғамдық 
денсаулық және денсаулық сақтау мамандығы бойынша ізденіс авторефераты
Туйіндеме
Жұмыстың мақсаты: жас әйелдерде сүйек тіні минералды тығыздығының төмендеуінің алдын алудың медициналық-ұйымдастырушылық технологияларын жетілдіру болып табылады.

Зерттеудің негізгі міндеттері: Қазақстанның Павлодар облысындағы жас әйелдерде сүйек тіні минералды тығыздығының ерекшеліктерін анықтау; жас әйелдер арасында остеопороздың және сүйек тіні минералды тығыздығының төмендеуінің (СТМТ) дамуы бойынша қауіп-қатер топтары мен негізгі факторларын айқындау; жас әйелдерде сүйек тіні минералды тығыздығының бұзылыстарын түзету және алдын алудың ұйымдастырушылық тәсілдерін қалыптастыру; сүйек тінінің минералды тығыздығының төмендеуін түзету және алдын алудың ұйымдастырушылық тәсілдерін ендірудің медициналық және экономикалық тиімділігін бағалау.

Ғылыми жаңалығы: жұмыста алғаш рет Павлодар облысындағы ұрпақ жаңғырту жасындағы (ҰЖ) әйелдер арасында сүйек CТМТ төмендеу қауіп-қатер факторларына және СТМТ көрсеткіштеріне мақсатты талдау жүргізілді; ұрпақ жаңғырту жасындағы әйелдер арасында ОП қауіп-қатер топтары қалыптастырып, оның жақын жылдары даму қауіп-қатерінің дәрежесі сипатталды; ҰЖ әйелдерде остеопениялық синдромды емдеу және алдын алудың бисфосфонаттар мен кальций препараттарын сатылы түрде пайдалануға және қауіп-қатер факторларын түзетуге негізделген ұйымдастырушылық тәсілдер кешені жасалып шығарылды; остеопениялық синдромды емдеу және алдын алуға жұмсалатын салыстырмалы шығындар, олардың пайдаланылған тәсілдерге байланысты құрылымы (бисфосфонаттар, кальций препараттарын пайдалану, кейбір қауіп-қатер факторларды түзетумен тіркесе пайдалану) анықталды. Жасалып шығарылған тәсілдер нәтижесінде түзету мен алдын алудың тиімділігінің жоғарылауы кезінде шығындардың азаятындығы анықталды.

Тәжірибелік маңыздылығы: жүктіліктен тыс ҰЖ әйелдерде СТМТ бұзылыстарын анықтау, түзету және алдын алу тәсілдерін жетілдіру табылады. Дәрігерлердің жас және орта жастағы (жалпыға мәлім менопаузалық және постменопаузалық ОП) СТМТ бұзылыстары проблемасына ерекше көңілі аударылған. Негізгі қауіп-қатер факторларын анықтау тәсілдері қалыптастырып, бұл факторлар жіктелді. Құрамдастырылған емдеуді және кальций препараттарын бисфосфонаттармен тіркесе пайдалануды және 18-35 жас санатындағы қауіп-қатер факторларын есепке ала отырып, құрамдастырылған түзету және кальций+витамин D3 препараттарымен монотерапияны пайдаланудың экономикалық тиімділігін анықтау – 36 жастан үлкен жас тобында емдеуді қажет ететін әйелдердің барлығында құрамдастырылған тәсілдерді пайдалануды ұсынуға мүмкіндік береді.

Зерттеудің эпидемиологиялық тарауы шеңберінде ұрпақ жаңғырту жасындағы (18 -49 жас дейінгі) 2741 әйел тексерілді.ОПС түзетудің жасалып шығарылған схемаларын пайдаланудың клиникалық тиімділігіне және емдеу үшін, жасына және СТМТ бастапқы төмендеуіне байланысты үлестірілген әйелдер топтары бөлініп берілді. 18-35 жас санатындағы 535 әйел тексерілді, оның 260-ы кальций препаратын D3 дәруменімен тіркесте (салыстыру тобы) қабылдады, ал 275 әйелде аурудың патогенезінде маңызы бар болуы мүмкін гормондық статустың анықталған бұзылыстары есепке алынған кешенді алдын алу жүргізілді. 36-49 жас санатындағы 4 қосалқы топ – остеопения (тексерілгендер 286), остеопороз (91) топтары және жүргізілетін емдеуге байланысты топтар бөлініп берілді.

Зерттеу әдістері құрамына өзіндік сауалнама пайдалана отырып, сұрақ-сауал жүргізу кірді, бұл сауалнама құрамында антропометриялық мәлімет, гинекологиялық патология бар болуы туралы мәлімет, акушерлік анамнез, жыныс мүшелерінен тыс патология туралы мәлімет, глюкокортикостероидті препараттарды пайдалану және зиянды әдеттер туралы мәлімет; ультрадыбыстық денситометрия («Sonost-2000» Оңтүстік Корея); қандағы кальций мөлшерін және сілтілі фосфатазаның белсенділігін анықтау; қандағы эстрогендердің мөлшерін зерттеу; статистикалық зерттеу.

Қорытынды

Зерттеу нәтижесінде Павлодар облысында ҰЖ жасындағы әйелдерде ОПС жиі дамуы байқалатындығын анықталды. Қауымдас бойынша орташа алғанда оның таралғандығы 36,5% дейін жетеді. Оның ішінде СТМТ төмендеу жиілігі остеопения деңгейіне дейін 31,3%, ОП деңгейіне дейін – 5,2% құрайды. 18-35 жас тобындағы ОПС жалпы жиілігі 26,1%, 36-49 жаста – 50,8%, оның ішінде ОП – 10,2% құрайды. СТМТ төмендеуінің модификацияланбайтын қауіп-қатер факторларының арасында менархе бұзылысы және антропометриялық факторлар, ал модификацияланатын факторлар арасында – дисгормондық статуспен байланысты  етеккір циклінің бұзылыстары, темекі тарту, спиртті ішімдіктерді ішу, соматикалық аурулардың (ішек-қарын жолының патологиясы, анемия, артериялық гипертензия) бар болуы басым болатындығы анықталды.

Жасалып шығарылған алгоритмдер пайдаланылып, модификацияланатын қауіп-қатер факторларын есепке алуға негізделген, ҰЖ әйелдерде СТМТ төмендеуін түзету және алдын алуды ұйымдастырудың қағидаттары алғаш рет тұжырымдалды. Диагностикалық тәсілдер құрамына сауалнамалық сұрау, ультрадыбыстық денситометрия әдісімен СТМТ анықтау, жыныс гормондарының мөлшерін, қандағы кальцийдің мөлшерін,а биохимиялық көрсеткіштерді зерттеу кіреді. ОП емдеу, алдын алу тұрғысында жасына және СТМТ төмендеу деңгейіне байланысты үш топты бөліп шығару, остеопения кезінде кіші топта кальций препараттарымен тіркесте қауіп-қатер факторларын түзету әдістерін пайдалану, үлкен топта остеопения кезінде – гормондық статустың міндетті есепке алынуы және ОП кезінде – бисфосфонаттарды қосымша тағайындау. Павлодар облысындағы ҰЖ әйелдерде ОП түзету және алдын алудың жасалып шығарылған ұйымдастырушылық-клиникалық тәсілдерін пайдалану: СТМТ төмендеу жиілігін азайту есебінен, СТМТ жоғарылату қосалқы топтарын қалыптастыру және ОП даму жағдайларының санын қысқарту. Экономикалық тұрғыда аталған әдістердің пайдаланылуы остеопениялық синдромы бар әрбір жағдайда емдеудің жалпы құнын жоғарылатса да, мақсатты деңгейге жетудің немесе СТМТ жоғарылатудың құнын 35,6-55,6%-ға азайтуға жағдай жасайды.

Akylzhanova Zhansulu Yegizbaevna

Medical and organizational approaches on prophylaxis of osteopenic syndrome
for women of childbearing age
The thesis of dissertation for Candidate of in medical science

on specialty 14.00.33 – Public health and health care
Summary

The aim of the research
The purpose of the research is to improve medical and organizational technologies for prophylaxis of decrease of mineral density of bone tissues of young age women.

The objectives of the research Main objectives of the research included defining peculiarities of bone tissue mineral density of young age women in the Pavlodar Oblast of Kazakhstan; identification of primary factors and risk groups of development of bone tissue mineral density decrease among young women; establishing organizational approaches on prophylaxis and corrections of abnormalities in bone tissue mineral density of young age women, assessment of medical and economical efficiency of implementation of organizational approaches on prophylaxis and correction of bone tissue mineral density decrease.

Scientific novelty By means of the work it is for the first time that a dedicated analysis of bone tissue mineral density indicators and risk factors for their decrease among women of childbearing age is performed in the Pavlodar Oblast; osteoporosis risk groups among women of childbearing age are determined and the degree of its potential development in the nearest years is defined; a set of organizational approaches on prophylaxis and treatment of osteopenic syndrome of women of childbearing age based on correcting of risk factors and staged utilization of calcium-based medicines and byphosphonates; estimated expenses on prophylaxis and treatment of osteopenic syndrome are determined, their structure depending on the approaches used (utilization of calcium-based medicines, byphosphonates or their combines use with correcting some of the risk factors). It is revealed that expenses are reduced when improving the efficiency of prophylaxis and corrections resulting from utilization and application of the approaches developed.

The primary practical value of the work is improvement of approaches on identification, prophylaxis and correction of abnormalities in bone tissue mineral density of women of childbearing age beyond pregnancy. The doctors’ focus was on the problem of the bone tissue mineral density abnormalities in the young and middle age (before development of the well-known menopausal and post-menopausal osteoporosis). The approaches for revealing and determining the main risk factors are formed; the latter being ranked.

Determining the economical efficiency of utilizing monotherapy with the help of calcium-based medicines + vitamin D3 and complex correction with regards to risk factors in the age group of 18-35 years old and using calcium-based medicines in combination with byphosphonates and the combined medical treatment in the age group exceeding 36 years allows recommending the combined approaches for all women that need the treatment. 2,741 women of childbearing age (18 – 49 years) were examined within the bounds of the epidemiological section of the research.

For the purpose of evaluating the clinical effectiveness of implementing of the developed methodologies of correcting the osteopenic syndrome and cost of prophylaxis and treatment distinguished were the groups of women, classified on the basis of their age and initial decrease of bone tissue mineral density. In the age group of 18-35 years 535 women were examined, of which 260 received only the calcium-based medicine in combination with vitamin D3 (comparison group), and 275 women underwent an integrated complex prophylaxis with regards to the hormonal condition abnormalities, which could aggravate the pathogenesis of the disease. In the age group of 36-49 years 4 sub-groups were distinguished – osteopenia (286 persons examined), osteoporosis (91) and the ones depending on the treatment delivered.

Materials and methods of research.  Research and examination methods included questioning with a special original questionnaire used, which included anthropometric data, information on gynecological pathology, obstetrical history, information about extra-genital pathology, use of glucocorticosteroid preparations and harmful habits; ultrasonic densitometry (“Sonost-2000”, South Korea); determining calcium content in blood and alkaline phosphatase activity; examination of estrogen content in blood; statistical study.

The main results of research As a result of the research it was revealed that women of childbearing age in the Pavlodar Oblast display quite frequent development of osteopenic syndrome. In the population outlined, its average prevalence is up to 36.5%. That includes the frequency of the bone tissue mineral density decrease to the level of osteopenia – 31.3%, to the level of osteoporosis – 5.2%. In the age group of 18-35 years the general frequency of osteopenic syndrome is 26.1%, 36-49 years – 50.8%, including osteoporosis – 10.2%. It is identified that amongst the non-modifiable risk factors for bone tissue mineral density decrease the prevailing are the menarche derangement and anthropometric factors; amongst the modifiable – menstrual cycle disorders associated with dishormonal condition, smoking, alcohol consumption, somatic diseases (gastrointestinal tract pathology, anemia, arterial hypertension).

For the first time formulated are the principles of organizing prophylaxis and corrections of bone tissue mineral density decrease of women of childbearing age, based on the modifiable risk factors taken into account where the developed algorithms were utilized. The diagnostic approaches include questioning in all cases and, based on outcomes, identifying the bone tissue mineral density by means of ultrasonic densitometry, studying the sex hormone contents, calcium content in blood and other biochemical characteristics. In terms of prophylaxis and treatment of osteroporosis, it is reasonable to segregate three groups depending on age and degree of bone tissue mineral density decrease; use in the younger group, in case of osteopenia, the methods of correcting risk factors in combination with calcium-based medicines, in the older group, in case of osteopenia – mandatory monitoring hormonal condition and, in case of osteoporosis – prescribing byphosphonates additionally.

It was revealed that using the developed organizational and clinical approaches in prophylaxis and correction of osteoporosis of women childbearing age in the Pavlodar Oblast provides improvement of clinical results at the expense of reduction in frequency of bone tissue mineral density decrease during the period of study, formation of the bone tissue mineral density increase sub-groups, reduction of the number of osteoporosis occurrence. Economically, application of the above-described methods, although increasing the general cost of treatment in each case of osteopenic syndrome, however, stimulates the lessening of cost of achieving the targeted level or increase of bone tissue mineral density by 35,6-55,6%.
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Обследование в сроки, соответствующие высокому риску развития остеопенического синдрома
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