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Тема дисертації:
1. Нові аспекти патогенезу дуже ранніх передчасних пологів – від прогнозування до реабілітації

2. New aspects of the pathogenesis of very early preterm births - from prediction to rehabilitation

Реферат:
1. Дослідження присвячено вирішенню актуального питання сучасних акушерства та неонатології –
удосконалення прогнозування та ведення дуже ранніх передчасних пологів з різними механізмами початку
їх, надання допомоги екстремально недоношеним новонародженим та реабілітації їх матерів. На І етапі
обстежено 405 роділь з передчасними пологами, розподілених на 4 групи залежно від гестаційного терміну
та стану плодового міхура на момент початку пологової діяльності. У всіх вагітних проаналізовано
особливості анамнезу, перебігу вагітності, вміст прозапальних та протизапальних інтерлейкінів. У
новонароджених проаналізовано частоту синдрому фетальної запальної відповіді та неонатальних
ускладнень, в послідах вивчено поширеність запальної реакції та явища епітеаліально-мезенхіамальної
трансформації. Порівняно час, що минув від корекції істміко цервікальної недостатності в 22-24 тижнів, до
розродження, частоту ускладнень пологів та післяпологового періоду, у новонародженого. Вивчено вплив



моніторингу амніотичної концентрації глюкози при передчасному розриві оболонок в екстремально
недоношені терміни на частоту материнських та неонатальних ускладнень. Проаналізовано особливості
ведення пологів у перивіабельному періоді, обчислено значення віабельного терміну в Перинатальному
центрі, підсумовано ефективність впровадження вигодовування донорським грудним молоком. Проведено
ретроспективне дослідження показників діяльності Перинатального центру протягом 2012-2021 років. Дуже
раннім передчасним пологам є властивими нормальні концентрації прозапальних цитокінів в сироватці, але
підвищений вміст прозапального ІЛ–1β в амнітотичній рідині. Вагітні з дуже ранніми передчасними пологами
на тлі інтактних мембран мають більшу цервікальну концентрацію ІЛ-6, але менший вміст ІЛ-8. У
екстремально недоношених новонароджених відсутня кореляція між часом, що минув від розриву
амніотичних мембран та синдромом фетальної запальної відповіді, в той час як у недоношених від ранніх
передчасних пологів тривалість цього періоду збільшує ризик фетального запалення. Виявлено чітку
кореляцію між лабораторними проявами амніотичною концентрацією секреторного інгібітора
лейкоцитарної протеїнази та лабораторною ознакою синдрому фетальної запальної відповіді, що може бути
рекомендованим для прогнозування цього стану у вагітних з передчасним розривом плідних оболонок.
Плацентам від дуже ранніх передчасних пологів властивою є більша поширеність легких форм везиліту,
експресію маркера запальної проліферації Кі 67 виявлено в двох третинах досліджених плацент незалежно
від терміну розродження, але дуже раннім передчасним пологам властива переважна локалізація маркера в
дистальних ворсинах, що свідчить про плодове походження запальної реакції. Застосуванню акушерського
песарію для корекції ІЦН, виявленої в 22-24 тижнів при порівнянні з церкляжем, властивими є зростання
частоти бактеріального вагінозу в динаміці вагітності, збільшення цервікальної концентрацїі ІЛ-8 та
зменшення секреторного інгібітора лейкоцитарної протеінази. Корекція істмікоцервікальної недостатності
акушерським песарієм частіше супроводжується розродженням протягом 6 тижнів, рідше – пролонгуванням
вагітності до терміну своєчасних пологів. Новонароджені від вагітних групи акушерського песарію частіше
мають прояви запальної реакції та інфекційного процесу, ніж від вагітних групи церкляжу. Застосування
удосконаленого алгоритму розродження вагітних з передчасним розривом плідних оболонок при
екстремально недоношеній вагітності, заснованого на виявленні зниженої амніотичної концентрації
глюкози, істотно зменшило частоту материнських та неонатальних ускладнень. Впровадження донорського
грудного молока дозволило знизити частоту некротичного ентероколіту, бронхолегеневої дисплазії,
тривалість неінвазивної та інвазивної вентиляції у новонароджених. Віабельний гестаційний період в
перинатальному центрі складає 25 тижнів, впровадження Політики менеджменту екстремально
недоношених новонароджених продемонструвало, що 63,3% вагітних з невідворотніми пологами в
перивіабельний період віддавали перевагу відмові від реанімаційних заходів новонародженому. В динаміці
існування перинатального центру досягнуто зниження показника ранньої неонатальної смертності при
передчасних пологах та частоти притаманних недоношеності ускладнень.

2. The study is devoted to the urgent issue of modern obstetrics and neonatology - improving the prediction and
management of very early preterm births with different mechanisms of their onset, providing assistance to
extremely premature newborns and rehabilitation of their mothers. At the first stage, 405 women with preterm
births were examined, divided into 4 groups depending on the gestational age and the state of the amnion at the
onset of labor. The features of the anamnesis, the course of pregnancy, the content of pro-inflammatory and anti-
inflammatory interleukins were analyzed. In newborns, the frequency of fetal inflammatory response syndrome
and neonatal complications was analyzed, the prevalence of inflammatory reaction and the phenomenon of
epithelial-mesenchymal transformation were studied in the placentas. The time elapsed from the correction of
isthmic-cervical insufficiency at 22-24 weeks to delivery, the frequency of labor and the postpartum period and
newborn complications were compared. The impact of monitoring amniotic glucose concentration in premature
rupture of membranes in extremely premature terms on the frequency of maternal and neonatal complications
was studied. The features of labor management in the periviable period were analyzed, the value of the viable term
in the Perinatal Center was calculated, and the effectiveness of donor breast milk feeding introduction was
summarized. A retrospective study of neonatal indicators of Perinatal Center in 2012-2021 was conducted. Very



early pretem birth is characterized by normal serum proinflammatory cytokines concentrations, but an increased
amniotic proinflammatory IL-1β content. Pregnant women with very early preterm labour with intact membranes
have a higher cervical IL-6 concentration, but a lower IL-8 content. Women with very early preterm labour have
lower cervical secretory leukocyte proteinase inhibitor concentration. In extremely premature newborns, there is
no correlation between the time elapsed since amniotic membranes rupture and fetal inflammatory response
syndrome, while in premature infants from early preterm labour, this period increases the risk of fetal
inflammation. A clear correlation was found between laboratory manifestations of amniotic secretory leukocyte
proteinase inhibitor content and fetal inflammatory response syndrome laboratory sign. Placentas from very early
preterm labour are characterized by a higher prevalence of mild forms of vesicitis, the expression of the
inflammatory proliferation marker Ki 67 was detected in two thirds of the placentas studied, regardless of the term
of delivery, but very early preterm labour is characterized by the predominant localization of the marker in the
distal villi, which indicates the fetal origin of the inflammatory reaction. The use of an obstetric pessary for the
correction of isthmic-cervical insufficiency detected at 22-24 weeks when compared with cerclage is
characterized by an increase in the frequency of bacterial vaginosis in the dynamics of pregnancy, an increase in
the cervical concentration of IL-8 and a decrease in secretory leukocyte proteinase inhibitor. Correction of
isthmic-cervical insufficiency with an obstetric pessary is more often accompanied by delivery within 6 weeks, less
often by prolongation of pregnancy to the term of timely delivery. Newborns from pregnant women in the
obstetric pessary group more often have manifestations of an inflammatory reaction and an infectious process
than from pregnant women in the cerclage group. The use of an improved algorithm for the delivery of pregnant
women with preterm rupture of amniotic membranes in extremely premature pregnancy, based on the detection
of reduced amniotic glucose concentration, significantly reduced the frequency of maternal and neonatal
complications. The introduction of donor breast milk allowed to reduce the frequency of necrotizing enterocolitis,
bronchopulmonary dysplasia, the duration of non-invasive and invasive ventilation in newborns. The viable
gestational period in the Perinatal center is 25 weeks, the implementation of the Policy for the Management of
Extremely Premature Newborns demonstrated that 63.3% of pregnant women with irreversible births in the
periviable period preferred to refuse resuscitation measures for the newborn. In the dynamics of the existence of
the Perinatal center, a decrease in the rate of early neonatal mortality in premature births and the frequency of
complications inherent to prematurity has been achieved.
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