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Саклаковой Ольги Алексеевны по теме: 
«Патогенетическая роль нарушений кинуренинового пути обмена 
триптофана в воспалении и повреждении сосудистой стенки при 

диабетической ретинопатии», представленной к защите на соискание 
ученой степени кандидата медицинских наук по специальности 

3.3.3. Патологическая физиология (медицинские науки)

Диабетическая ретинопатия характеризуется поражением сетчатки и мо
жет привести к выраженному ухудшению зрения, вплоть до полной его утраты. 
Согласно статистическим данным, это осложнение встречается у 35,4% пациен
тов с сахарным диабетом (СД). При этом примерно у 12% из них (по различным 
исследованиям, от 2,7 до 3,7 млн человек) ДР становится причиной слепоты 
(максимальная корригированная острота зрения (МКОЗ) ниже 0,02 на лучше 
видящем глазу) или тяжелых зрительных нарушений (МКОЗ в пределах 0,02- 
0,33).

Результаты масштабных метаанализов и популяционных исследова
ний подтверждают, что ДР входит в пятерку основных причин тяжелых зри
тельных расстройств и слепоты в мире. Кроме того, она является наиболее 
частой причиной потери зрения среди людей трудоспособного возраста.

Российской Федерацией принят комплексный подход к проблеме сахар
ного диабета и диабетической ретинопатии, тем не менее в вопросах диагно
стики, прогноза и профилактики ретинопатии сохраняется ряд проблем. Изуче
ние новых звеньев патогенеза позволяет найти новые подходы к решению дан
ных проблем, повысить качество оказания медицинской помощи больным. В 
связи с эти актуальность выбранной диссертантом темы не вызывает сомнений.

Несомненно, исследование автора обладает научной новизной. На ос
новании значительного объема клинических данных и с применением совре
менных информативных методов, таких как мультиплексный анализ с исполь
зованием проточной цитометрии (для определения концентраций растворимых 
мембранных белков В7.2, 4-1ВВ, Галектина-9, CTLA-4, PD-1, PD-L1, Tim-3, 
LAG-3, SAA, NGAL, MRP8/14, ICAM-1, VCAM-1, а также ферментов MMP-2, 
MMP-9, миелопероксидазы и цистатина) и высокоэффективной жидкостной 
хроматографии с флуориметрическим и спектрофотометрическим детектирова
нием (для оценки метаболитов триптофана в плазме крови), автор впервые про



демонстрировал, что у пациентов с «предиабетом» повышены уровни кинуре- 
нина, 3-гидроксикинуренина, кинуреновой кислоты и L-5-гидрокситриптофана, 
причем их концентрация нарастает по мере усугубления нарушений углеводно
го обмена, достигая максимума при пролиферативной диабетической ретинопа
тии (ДР).

Кроме того, впервые установлено повышение маркеров воспаления 
(NGAL, MRP8/14, МРО) уже на стадии «предиабета», с наибольшими значени
ями при ДР. Также впервые обнаружено увеличение концентрации раствори
мых костимулирующих и коингибирующих молекул (и их рецепторов) в сыво
ротке крови у лиц с «предиабетом», с дальнейшим ростом при сахарном диабе
те 2 типа (СД2) и ДР. Выявлены взаимосвязи между метаболитами кинурени- 
нового пути, маркерами воспаления, эндотелиальной дисфункции и иммунны
ми нарушениями.

Научная новизна работы также заключается в доказательстве того, что 
дисрегуляция кинуренинового пути триптофана играет ключевую роль в пато
генезе ДР, ассоциирована с гипергликемией, нарушением иммунной толерант
ности, эндотелиальной дисфункцией и воспалительными процессами. Эти вы
воды подтверждаются автором и проиллюстрированы в схеме, представленной 
в заключении.

Работа имеет не только теоретическое, но и практическое значение. 
Практическая значимость исследования состоит в том, что полученные ре
зультаты могут стать основой для разработки новых методов диагностики и 
профилактики диабетической ретинопатии. Материалы работы также могут 
быть использованы в учебном процессе -  при проведении лекций и практиче
ских занятий для студентов медицинских и биологических специальностей.

Список приведённых научных работ соискателя включает 11 научных работ, в 
том числе 5 статей в журналах из перечня ВАК Минобрнауки России (два из 
которых индексируются в международных базах данных Scopus). Публикации 
содержат полную информацию о проведённом исследовании.

Выводы логично вытекают из результатов работы, отвечают на поставленные за
дачи.

Очевидно, что, исходя из автореферата, диссертация Саклаковой Ольги 
Алексеевны на тему: «Патогенетическая роль нарушений кинуренинового пути 
обмена триптофана в воспалении и повреждении сосудистой стенки при диабе



тической ретинопатии», представляет собой серьезное научно
квалификационное исследование. В ней предложено новое решение значимой 
научной проблемы, имеющей большое значение для патологической физиоло
гии. Исследование проведено с использованием передовых методик и обладает 
существенным потенциалом для применения на практике.

По своим квалификационным параметрам работа соответствует требова
ниям п. 9 «Положения о присуждении ученых степеней», утвержденного По
становлением Правительства РФ от 24. 09. 2013 г. № 842, предъявляемым к 
кандидатским диссертациям, а её автор достойна присуждения учёной степени 
кандидата медицинских наук по специальности 3.3.3. Патологическая физиоло
гия (медицинские науки).
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