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ОТЗЫВ ВЕДУЩШЙ ОРГАНИЗАЦИИ
о Научно-практической ценности диссертации Макеенко Оксаны Алексеевны

кобоснование использования высокочастотного ультразвукового

сканирования кожи и генетических тестов у пациентов с атопическим

ДерМаТиТом и вульгарным ихтиозом>, представленной на соискание ученой

степени кандидата медицинских наук по специЕtльности з.| .2з.

!ерматовенерология.

Акгуальность исследования. Ксероз кожи является широко

дерматита и вульгарного ихтиоза.

эпидермиса, сухость кожи связана с

распросТранённым состоянием и часто встречается на фоне атопического

который играет важную роль в формировании надёжного кожного барьера.

клинические рекомендации по лечению атопического дерматита

основываются главным образом на степени тяжести заболевания, при этом не

учитывается эндотип заболевания. Так как атопический дерматит имеет

гетерогенный харакТ9Р, то пациенты по-р€вному реагируют на определённую

терапию. Появление новых таргетных методов лечения атопического

дерматита привело к необходимости р€вделения пациентов с учётом
иммунологических биомаркеров. Биомаркеры можно получить из крови,

образцов биопсии кожи, но из-за своего инвilзивного характера трудно

использовать в крупномасштабных кJIинических исследованиях и у пациентов

Детского возраста. Высокочастотное ультр€ввуковое сканирование (ВЧ УЗ)
является неинвuвивным, безопасным, широко распространенным

ДИагнОсТиЧеским методом. В настоящий момент практически нет данных о

Как результат

изменениями в

нарушения фуr*ц""

роговом слое кожи,



применении высокочастотного ультразвукового исследования у пациентов с

вульгарным ихтиозом и пациентов с вариантами нуклеотидной

последовательности в гене филаггрина, которые приводят к изменению

стрУктуры эпидермиса. Определение высокочастотных ультрiввуковых

биомаркеров позволит отличить атопический дерматит от вульгарного ихтиоза

Даже при н€Lличии зуда. Таким образом, определение специфических

биомаркеров, определяющих рЕвные эндотипы атопического дерматита, имеет

ОСобое Значение для определения степени тяжести заболевания,

лифференциzцьноЙ диагностики дерматозов, сопровождающихся ксерозом. В

СВяЗи с Этим, акту€Lпьность темы диссертационного исследования Макеенко

О.А., ЦеЛЬЮ коТорого является определение возможностей сочетания

молекулярно-генетических и неинв€вивных инструментzLпьных методов

исследоВаниЯ для оценки морфофУнкцион€LЛьных параметров кожи у
пациентов с атопическим дерматитом и вульгарным ихтиозом, не вызывает

сомнений.

Оценка новизны, достоверность п ценность полученных автором

результатов. В проведенном диссертационном исследовании установлено,
что у пациентов с атопическим дерматитом тяжёлой степени тяжести

регистрируются генотип С/Т гена IL4 в 50% случаев и генотип G/д гена TNF в

з3% случаев в сочетании с патогенными вариантами нукJIеотидной

последовательности 2282del4 в гене филаггрина, т.е. носительство аллеля <<7>>

и <<r4>> является фактором риска тяжелого течения атопического дерматита

резистентного к стандартной терапии.

впервые установлено, что у пациентов с атопичёским дерматитом без

вульгарного ихтиоза толщина дермы и субэпидермальной гиперэхогенной

полосы в локтевом сгибе выше, а

гипоэхогенной полосы ниже, чем

эхоплотность дермы и субэпидермальной

при сочетании атопического дерматита и

вульгарного ихтиоза (р<0,05). Это свидетельствует о более выраженной

восп€Iпительной реакции при атопическом дерматите без вульгарного ихтиоза

и позволяет провести дифференциалlьный диагноз этих двух состояний даже

при нЕlличии зуда. Утолщение

субэпидермальной гипоэхогенной

эпидермиса в 1,3 раза и в 2 раза

полосы, по сравнению с пациентами с
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лёгкой и средней степенью тяжести, характерно для тяжёлой степени тяжести

атопического дерматита. Исследование морфофункционulльных параметров

кожи у пациентов с вариантами нуклеотидной последовательности в гене

филаггрина вне очагов дерматозов пок€в€tло, что толщина эпидермиса у детей

в 2 раза больше, чем возрастнЕlя норма, у взрослых - в 1,5 раза. Вариант

нуклеотидной последовательности 2282del4 в гене филаггрина приводит к

изменению ультрzввуковых характеристик не только в типичных местах

локЕtлизации атопического дерматита, но и условно здоровой кожи. Таким

образом, данные признаки можно расценивать как маркёр нzu]ичия варианта

нуклеотидной последовательности в гене филаггрина у пациентов с

атопическим дерматитом.

На основании полrlенных результатов автор докzвал возможность

применения у пациентов с атопическим дерматитом и вульгарным ихтиозом

Дополнительных неинв€вивньгх методов обследования: г€нетических тестов и

высокочастотног0 ультрiввукового сканирования кожи лля лифференцировки

ЭТИХ ЗаболеваниЙ, определения степени тяжести атопическою дерматита и

ВаРИаНТОВ НУКJIеотидноЙ последовательности в гене филаггрина. Таким

образом, убедительно демонстрируют

обоснованностьновизну,

полученные автором результаты

достоверность и ценность, также

сформулированных выводов и практических рекомендаций по использованию

результатов исследования.

ОбОСнованНость научных положений п выводов диссертационного

ИссЛедоВ ания подтверждается достаточ н ы м кол ичеством набл юде ний (п:422),

современными методами исследования, которые соответствуют поставленным

В РабОТе ЦеЛяМ И Задачам. Научные положения, выводы и рекомендации,

сформулированные диссертации, подкреплены убедительными

фактическими данными, наглядно представленными в приведенных таблицах

И РИСУнКах. Подготовка, статистическиЙ анuшиз и интерпретация полученных

результатов проведены с использованием современных методов обработки

информации и статистического анаJIиза.

Значимость ре3ультатов для медицинской науки и клинической

ПРаКТики. Результаты исследовtlния явJIяются значимыми для медицинской
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науки, исследокlтельской и кJIинической пракгики. Полученные новые знания

расширяют современные представления о неинв€вивных методах диагностики

у пациентов с атопическим дерматитом и вульгарным ихтиозом.

Полученные Макеенко О.А. результаты свидетельствуют о

необходимости использования неинвzlзивных методов обследования

генетических тестов и высокочастотного ультрчввукового сканирования кожи

- для проведения лифференцичrльной диагностики атопического дерматита и

вульгарного ихтиоза, определения степени тяжести атопического дерматита и

вариантов нукJIеотидной последовательности в гене филаггрина с целью

разработки персонЕlлизированного медицинского подхода.

Внедрение молекулярно_генетических и неинвазивных

инструмент€Lпьных методов исследования (ВЧ УЗ) в дерматологическую

практику позволит улучшить диагностику патологических изменений кожи,

непосредственные и отдалённые результаты лечения у пациентов с

атопическим дерматитом и вульгарным ихтиозом, что пок€вано на

кJIинических примерах, приведенных в диссертации.

Значимость полученных результатов Макеенко О.А. подтверждается их

ВнеДрением в клиническую практику Медицинского научно-образовательного

ЦенТра При Инстиryте медицины и психологии В. Зельмана ФГДОУ ВО
<<НОвосибирский национ€lльный исследовательский государственный

УНИВеРСиТет)) (МНОЦ ИМПЗ НГУ), дерматологических кабинетов ООО

кЗдоровье>, ООО <Клиника профессора Пасман>>, НИИФКИ клиника

иммунопатологии.

КОнКРетные рекомендации по использованию резJrльтатов и

ВЫВОДОВ ДИССеРТации. Щенными являются практические рекомендации,

сОГласно которым для выявления фактора риска тяжелого течения

аТОПическоГо дерматита с целью разработки персон€Lпизированного

МеДицинского подхода к пациентам с атопическим дерматитом и д€Lпьнейшей

ВОЗМОжносТи объективного контроля заболевания рекомендовано определение

вариантов нукJIеотидной последовательности в гене филаггрина и генов

цитокиноВ (гена IL4 и гена TNF), а также проведение высокочастотного

ультразвукового исследования кожи с обязательной оценкой толщины



эпидермиса и субэпидермztльной

поверхности локтевого сгиба

гипоэхогенной полосы внутренней

спины. В целях повышения качества

лифференциальной диагностики атопического дерматита и вульгарного

ихтиоза рекомендовано проведение высокочастотного ультразвукового

исследования кожи с обязательной оценкой толщины субэпидермальной

ГиПоэхогенноЙ полосы и эхогенности дермы, что позволит различить эти

состояная и нff}начить соответствующее лечение. Рекомендовано проведение

высокочастотного ультразвукового исследования кожи вне очагов дерматоза с

целью оценки толщины эпидермиса, утолщение которого можно расценивать

Как маркёр н€rличия вариантов нукJIеотидноЙ последовательности в гене

филаггрина у пациентов с атопическим дерматитом и основание для

персон€rлизированного подбора терапии с учётом н€lличия у пациента

наследственно обусловленного дефекта кожного барьера.

.щиссертация оформлена в соответствии с существующими

требованиями, выполнена на достаточно высоком научно-методическом

уровне. Выводы работы полностью соответствуют цели и задачам

исследования, логично вытекают из данных, представленных в диссертации.

практические рекомендации изложены кратко и понятно, могут быть

использованы в лечебно-профилактических учреждениях

ДерМатовенерологического профиля. Щиссертационнzш работа Макеенко О.Д.

ЯВЛЯеТСЯ НаУЧНО-КВаЛИфицированноЙ работоЙ и имеет большую научно_

практическую значимость для дерматовенерологии и полностью соответствует

требованиям п. 9 <<Положения о присуждении ученых степеней>>,

УТВеРжДенного Постановлением Правительства Российской Федерации от

24.09.2013 г. Ns 842, преДъявляемЫм к канДидатским диссертациям, а ее автор

МаКеенко Оксана Алексеевна заслуживает присуждения уrеной степени

КанДиДата медицинских наук по специ€Lпьности З.l .2З. Щерматовенерология.

Настоящий отзыв подготовлен заведующей кафедрой кожных и

Венерических болезней ФГБОУ ВО (ПИМУ> Минздрава России, доктором

медицинских наук Иреной Леонидовной IIIлцзц9, обсужден, одобрен и

УТВеРЖДеН На Заседании кафедры кожных и венерических болезней

федерального государственного бюджетного образовательного учреждения



высшего образования <Приволжский исследовательский медицинский

университет> Министерства здравоохранения Российской Федерации,

протокол ЛlЬ 14* от Kl5> ц!Qдд 2024 года.

Заведующий кафедрой кожных и венерических
болезней ФГБОУ ВО (ПИМУ> Минздрава России,
доктор медицинских наук, доцент
( 14.01 . l0 - кожные и венерические болезни)
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