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Актуальность работы. Предсl"аuленное д14ссертац11онное i,iсследованлtе

посвящено актуальной теме - изучению вопросов иммунопатогенеза псориаза и

псориатического артрита и оценке диагностиLIеских маркеров патологии.

Псориаз (ПС) является одним из наиболее распростраI-1егIных заболеваний

ко)I(и, популяционная частота которого в мире, по данныi\4 разJIиLIных авторов,

составляет 57,6-60,4 случаев на 100 000 населения. Не смотря IIa успехи

диагностики и современные подходы к лечению ПС, продолжает иметь место

рост частоты встречаемости данной патологии на сРоне отсутс,гl]},lя пониN4анLlя

Nlep по ранней про(lилактике и ограниLIению прогресс[.IрованI.Iя пl]оцесса.

Срели I\4олодого населения отмечается увеличение случаев заболеванлlя

псориатическим артритом (ПсА), так)(е частоты возникновения тя)iелых L4

резистентных к проводимой терапии случаев у пациентов средFIего возраста.

В настоящее время принято считать, что ПС и ПсА- системные

имN,Iуноассоциированные заболеванttя мультифакториальной прIlроды с

доNlинирующим значением в развитl4и генетI.ILIескI]х сРак,горов,

характеризующиеся гиперпролиферацией эпидерN4оцитов, I-IapyшeLlLleN4 ttx

дисРференцировки, иммунными реакцияN,Iи в дерме и сиtIовI.iальных оболочках,

LIастыми патологиLIескими измеFIенtlями опорно-двигательного аппарата. lIри
')ТоМ В ИN,IМУНоЛоГИческоI\,1 и ревматологиLIескоN4 соtlбLrlесr,вах с 20l5г

появJIяtотся дискусс1.1и о том, что ПС, ПсА и связанные с FI1.1M}.r I<оп,lорбtлдtlые

нозологии (заболевания гепатобилиарноЙ системы, о>ttирение, п.tетаболи.tескиЙ

синдроп,r) являются примером соLIетанного аутовосгIоалtiтельtIого и

аутоиммунного континуума, связанного с рольlо врохiденtIого и]\,lмунI,1те,Iа,

полиморсРизмом генов цитокинов сеплеЙства ИЛ-l и далее, с, опосредованноЙ

этими цитоIiинами, нарушениями в иммунно-нейроэндокрt,ltlной регуляции

хрони'еского воспаления. '
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Но так как на сегодняшний день в механизмах, приводящих к развитию и

особенностях теLIения псориатического процесса, окончательгlого понtlN,IаLIия

нет, это указывает на необходимость продолжения научных поисков в данноN4

FIаправлении.

Проведенный автором сравнительный анализ клинико-I,ItvlNlунологиLlесl(их

и генетиtIеских показателей имеет научную новизну и представляеl, большой

интерес, как для фундаментальной, так и прикладной медицины.

Объёпr ll cTpyкTyprl дltссертацIlI{. f;иссерташrtя написана по

общепринятоI\,Iу плану и состоит I,1з введения, обзора "гltIтератуI]ы, глilвы

кN4атериалы и I\{етоды исследования)), собственных даlt1-1ьIх, отраiкенных в

LIетырех главах, заключения, выводов, практических рекомендаций и списка

литературы. Объем работы составляет 129 странl4ц машLlLlопLiсного Tet<cTa. В

спl1сок литературы вклюLIено 254 источника (66 oTeLlecTBeIlHbIx I,1 l8B

1,1Fiостранных). Работа содер)I(ит З0 таблиц, l0 рисунl(ов.

Во введенIItl автор обосновывает целесообраз1-Iость llроведения

диссертационного исследования) ссылаясь на недостатоLIIIуIt) из\/LlеIlFIость

данного вопроса. ПоставлеFIа конкретная цель исследованt,lrl - сравl{l{т,ельt{ilя

l(л 1.1HI.1l(o-aHaM HecTl-j Llеская, I.1I\4муногенеl,и чес кая xapaKTep1.1сl,и ка псорLlаза и

псориатиLIеского артрита с выделениеN{ N,IapKepoB патоJlогt,It,l. Опрс,деленньIе

автором задачи позволяют раскрыть Ilоставленную цель.

Нау.lllая новIIзIIil диссертациоrrной работы Барило А.А. состоит в ToN,l,

LITO с использованием coBpeMeHHbIx N,lетодов исследован},lrl полуLlены новые

да1-Iные, касаIощиеся иN,I]\4уногене,г1,1tlескl.iх особеннt_lс,t-с,ii псор1.1аза и

псориатиLlеского артрита. Авторопл определены особеLI1-Iости содер)(анIlя

субпопул яций Т- и В-лимфоцитов, фагоци,г1.1руlощ1.1х l(леток.

иммуноглобулинов, состава циркулирующих иN,IмуtlIlых комплексов,

концентрации цитокt{нов при ПС и ПсА в зависимостI.1 от степенtI тяжести

заболевания. Автором изучена частота распределения одноr.tукJlt,отидньlх

полиморсРизмов в промоторных регионах генов цитоIiлtнов (С-59аТ IL4, С-597А

ILl0) и их ассоциация с клиническим течением ПС r.r ПсА. Аргупrентирована

роль имN4уногенетических показателей в патогенезе псорLlати.tескЬго
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воспаления, выделены дисРференциально-диагностичесI(tjе N4аркеры патологии.

Вынесенные на защиту положения моя(но сLIитать доказаIIнымtl и

обосtIованныl\4и.

Н:rучllо-праI(тIILlескrlя знilчIlillость работы вытеlitlе,г 14з llоJlуLIенных

результатов и заключается в обосновании целесообразности

дисРференцированного подхода к ПС и ПсА, с прI.1N,IененLlе]\,I кл1,1I{иtlеских,

иI\1NlунологLtческих и генетических исследований. Разработittлы N{етодиLlеские

рекоN4ендации <Алгоритм диагностики псориаза и псорtlаrтLlчесliого артрита:

клl.tниLlеские и иммуногенетические предикторы>. Получеrtа гlр1,1оритетlIая

справка на выдачу патентов <Способ диагностики псориаз.}> |1 <Способ

диагностики псориатического apTpL.lTa). Разработанные аt],гоl)оN,I гlодходы к

диагL{остике ПС и ПсА внедрены в практическую работу вра.tс-й дIеI]NIа,гологов,

}.INlN,Iунологов, терапевтов, гастроэнтерологов <<|fИИ ivL-дtlL{1.ILtcl(I.ix ttроблем

Севера>, КГБУЗ <Itрасноярского краевого ко)IiLIо-вегIерологt.lческого

диспансера J\b1> (г. Красноярск), ООО <flоктор>, а таIiже llсllоJlьзу}отся в

у.lебноп,l процессе кафедр клини.lеской иммунологилl, дерN,lатовеtlеl)ологиLI с

KypcoN{ косN4етологи11 и ПО ItрасГN4У ипr. просР. Войно-Ясенеllкого.

Перв:tя главil посвяшена аналитиLIескому обзоlэ1, jIII1,ератуl]ы. В rrей

автор, используя отечественные и зарубеrкные публикациl.t, освеща]ет

современные представления о факторах риска, клllн1,1ко-анамIJестиLIеских

особенностях изучаемых нозологий, (l1,нкчlлоt{ал bIloN{ состоянии

гепатобилиарной системы, рассматривает различные (lактоl]ы претендуюшt.lе

на роль предикторов хронического воспаления, проводLlт оценl(у 1.IзвестIlых

(lактов иммунореактивности и цитокиновой регуляции N4ежliлеточIlых

вза1.1N{одеЙствиЙ, полип,rорфизма генов провоспалительных цI,1Tокр{нов, I]клIоLIаiя

опубликованI-Iые данные исследований по ИЛ-4 и ИЛ-10 при ПС и ПсА, Обзор

литеl]атуры показывает достаточную эрудицию автора у1 глубоrtое з}tание

изуLIаемоЙ проблемы. Обзор литературы написан в полемIltIесцом ст},1лс,. Автор

не только цитирует, но и высказывает свой взгляд на проблеь,rу.
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глава вторая посвяшена материалам и методам исследован}Iя. двторсlп,t

было обследовано 2В8 человек, в ToI\,I LI1.1сле 1В5 больt-lых (псориазом,

псориатическим артритом) и 10З практически здоровых лllц. Все груI,1llы

сопоставимы по возрасту и полу. Для диагностики заболеванtлй автор

использовала современные лабораторные методы исследования, в LIас,гносI,и

,гверлоtРазный ип,rплуносРерментный аналlлз для определениrI уровня цI.1токиLIов в

сыворотке крови, генотипирование аллельных вариантов

методом рестрикционного анализа продуктов ампли(Рикачrли

с пецlлфических участков генома.

Полу.Iенные результаты исследования подвергну,гьI

осушествлrIлось

(ПДРФ - анализ)

статистиLlескои

обработке на персональном компьютере с использованиеNI пакета прt.lкладных

программ Statistica 6.0 с использованием следующих NlетодI.lI(:

непараметрического критерия N4анна-Уитни; рitсчёта обобщающих

коэффициентов (средняя величина N4, ошибка среднер"l lll, KpllTeprlli Стьюдент,а),

I\{етода непараметриLIеского корреляционного анализi-l Спирtttена,

дискриминантного анализа. Щостато.tный фактический Nlатерl.tал, совреNlенные

N,Iетоды исследованLlя и серьезный статистиLtескийt аIIаJl14з убе;кдают в

достоверности полученных данных L1 в правоI\,1ерност1,1 1.1зло)I(еллlIых в

диссертации полоrкений и выводов.

Результаты собствеlIlIых IlсследоваlIllГt и их обсу)I(дение представлены

в З-й, 4-й,5-й,6-й главах диссертацt4t,I и в заIiл}оченI.1tl.

Глава TpeTь,rt состоит из подразделов и tIосвящеIIа l(лIlнрll(о-

анамнестической характеристике ПС и ПсА и сРакторам pl.icKa у обследованных

пацис,l,{тов. Автор рассNlатривает разлLILIFIые cPaKTopbr pl.jclta в t.lx свrlз1.1 с

особс,нностями клиLIиLIеского теLIения Пса и Пса, уделяя большее BHItMaHl,le

ПсА. Автор, как традиционно принято в медtiцине, уделяет BIII.1N4aI]lje

гендерным различияпл (при этом вкладывая в это понятие r,ольl<о разли,lияt гlо

полу пациентов), анаN,Iнестическl..IN4, возрастным и клинt,itlесl(lI]\4 параNlе,гI)Llм.

Проводится исследование дебюта заболеваний от возlэасr-аi пilцtjентов. I Ia

странице 58 автором вероятна допускается ошибка, в KoTopol-t указан возрllсl,
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дебюта ПС: <обследованной группы больных варьировал от 4 до 57 лет>. В

работе детский возраст не изучался. Автором выделены и проttллюстрироваFIы

анамнестические факторы возрастного риска дебюта суставного синдрома ПсА

(рисунок J\ч l).

К триггерам старта у пациентов клинических прояв.ltенlлй ПС и ПсА

автором отIlесены: стресс, алиментарныt"I сРактор (особегrности питанияt),

курение, а также проведена оригинальная оценка особенностей t<лиl{[,Iческого

теLIения процессов от метеозависимости.

Авторопл детально исследованы особенности течения ПС и ПсА от кл14ниLlесl(их

стандартtlых (lакторов риска: зуд ко)tи, обостренlае проl_(есса, плоLtli,l.I{ь

пора)(ения },l т.д. Все данные (lакторов риска ран)(ированы по частоте

выявленной встречаемости и представлены на рисунке З на котором

комплексно представлены значимые маркеры сРормироваI-II-4rI псоl]tlil,гиLlескоl-о

пора)кения ко)(и и костно- суставнои сLlстемы.

При этом, в этой части хоLIется указать, что обозгtачеtlI,Iе автороN,I понятие

(гендерные> особенности, не является точным, так как последнее обозна.tает

t]0l10t(\'ItllOC'ltrl cilctlt.ttpt.t,lcClit4\ ]lcll.\O-ilOt,l4,1cclii.lý ;i t|;ititl(]_li}1 i,lill,];],,1l).

tlJr,)i)i.:litttlc,tr:ii х1\ 7}\,J1,1ll l,t )lirl}llltIJI1, при этоNl ошибочно исполь,]уется для заt\4ены

поllятия ((пол)) и в дальнейшем по TeIicTy диссертации.

Также, следует отметить, что автор упустил возможtlосl,ь t]liJ,IюLlить в

анализ tPaKTopoB риска антропометрические показателl,] исследоваFIных

пациентов (рост, вес, окружность талии, Иi\4Т). Хотя TaIiLle (lакторы, как

абдоминальное о)tllрение, нарушение ИN4Т и связанные с ними прt,lзнаки

инсулин резистентности, гипогонадизNlа - являются Hecol\4HeHHo (lактораrчtи

рИсКа В раЗВИТие ПС и ПсА, LITo было oTMeLleHo caN{l]M же автором в

литературном обзоре, Остается сожалеть о потерянных возмо)iностях в этоЙ

главе.

в разделе З,2 главы дана оценка срункчионtlльного состояния

гепатобилиарноЙ системы, показателеЙ липидного спектрt] гrериферичесrtоЙ
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кpoBI] при ПС и ПсА. Автор конкретно разбирает клиLlttLlесlit.lе прl.tзнаки

функционального состояния ГБС: диспепсическLlе ltсалобы, пузырные

с1,1мптоl\4ы, диагностированные признак}.l по данным УЗИ органов брrошной

полос1,1,1. Проведен анализ биох1.1шлических маркеров лi.lпидI]ого спек]-ра с

расчетоNl индекса атерогенностL.l. Пр" этом получены убедительные

статистиLIеские различия в N,Iежгрупповом сравнении по ЛПНП, JIПВП,

показателям холестерина и ТГ, индекса атерогенности.

Валtно отметить, что актуальным для сибирского региона явлrlется

проведенныI",I автором анализ коморбидности поражения }I(KT в cotleTaнltI,I с

диагностIlрованными региональными гельминтозаN,Iи, а ,гак)iе вирусными

гегIатитаI\,Iи В и С. Автором получены доказательства дL.lагностtlрованI-1ого

бессl.,tплптомного рiли латентного носительства гепатита С в Ka.tecTl]e предиIiтора

I.1ли трLlггера разви,гия поражения кожи для пациентов с ПС. flля пачиентов с

ПсА показана корреляционная зависимость тя}кести гlporll]jlelllit"] с пzlt,ологией

ГБС, диффузных изменений пеLIени, >кирового гепатоза, LITo позволяет автору

сделать заключение о тоl\{, что болезни печени являIотсrl вед)/шIlt\4 маркером

арl,ропат1,1 LIec ко го псори аза.

В lleTltepTol"t главе подробно обсу;Itдi,ttо,гся показаl,ели

имN,{унологиLIеской реактивности: популяционный и субпопуляционный состав

Т и В-лимфоцитов крови, содер)кание фагоцитирующих liлетоIi, концентрации

сыворотоLIных иммуноглобулинов IgA, IgNI, lgG, качественные

колиLIественные характеристики циркулирующих имN,Iунных комплексов при

ПС и ПсА в зависимости от степени клинической тяжести заболеванрlя.

Автором описаны не только количественные I.iзNlеIIенI.{я прI,1 каждом

BaI]},IaHTe заболевания, но и налиLIие однонаправленных измененtlй, длtсба-панс

изуLIаемых показателей. Так полуLIенные данные о пон1.1)I(енноN1 содер)iании

всс,х классов имI\,lуноглобулI.1нов в сыворотке крови пацt.lеItтов,,авТор объясняtет

э(lсРектом их депонирования в шоковых зонах воспаленltя. ABтop ol,Meчael, у

пациентов в обеих группах устойчивое повышения I<оличес,гва CD16+ h,lr,
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объясняя это активностью клеточного иммунитета, связанное с обширLIостьIо

повре>t(дения ко)iи. Однако, в силу того, что не проводIlтся корреляция

l{оJlичества CD16+ с индексом повреждения ко)tи по PASI, данное утвер)I(денI.1е

является не совсем корректным, также принимая во внимание, LlTo тканевые

натуральные киллеры экспрессируют другой рецептор.

Повышение СDВ+лdl при средней степеFIи тяiI(ести IlcA автор объясняет

преобладанием цитотоксических реакциL"l в хрониLlеском воспалении, чTo

допустиN4о предполо)Iiить.

Интересным является раздел, посвященный роли циркулирующих

иN4]\,1унных комплексов в патологии. Установлены особегtности гIоказатель

иN4I\Iунного воспаленl.iя с качественной характеристикой ЦИК, в LIacTllocTи

обнару,irtения ЦИIt Clq, которые характеризуются большей патогенностьtо,

свrIзанныNlL] с особенностями активации классического пу1,1.i I{оN,IплеN,Iента tl ttx

особенностяN4и элиминации. В группе больных среднетя>ttелой стеllени

тя)liестtl ПС выявлеI-{ы If,ИIt-СЗd с иной характерист1.1коi"{ па,гогенности и

элllN,lI-1нации. Вероятно, в процессе прогрессироваLI}.1я ПС rLpr.r сl]едtlетяiliельIх

(lорп,rах заболевания Ba}KHyto патогенетическую poJtb rrрlrобретает аIi,гIlвацлir]

альтернативного пути комплемента, способствующая развLtти}о риска

патологиLIеского и]\,Iмунокомплексного синдро1\,Iа с более обшlлрным

гIоврt,)I(дением кератиноцитов и различных органов-NI1.1Ltlегlей. Данньtй подход

позволил автору дифференцировать вклад особенностейt лtплп,Iуt{око]\4llлеI(сноl,о

воспаленtlя, выделить данный показатель как маркер патологии для оценки

тя)Iiести и системности клинических проявлений, прогресс14ровLlния },l прогноза.

В пятой глilве автор представляет результаты },1сследованl.tя аlIал},lз[lр\/rl

концентрац[lи цитоI(лtнов в сыворотке крови при ПС и ПсА в заt]исI-4мостll от

степен},l тяltести заболевания. Выявлены обшлtе изN,lененt,lrl цитокиllового

профиля: преобладание провоспалительного IL-6 и сI]l.t)I(L,Flн,ая'концен,граLlllя

IL- 10. Автор oTMeLIaeT, что при ПсА независLtNlо оl, степеlII4 тя)Iiесl и
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заболевания установлен смешанный тип иI\4N4унного реагирования с

повышенной концентрацией TNF-с, lL- 4 в сыворотке крови пациентов.

Автор также проводит анализ полученных синергиLItlых показате.,tей

ТNF-ш и ILб в изучаемых группах, отI\{ечая известную роль и повышение

зна.tений ILб при о)tирени и, инсул|lнорезистентности, СРБ.

Более детальная часть исследований касается ана,пиза полуLIенных в

и,зучLlемых группах сни)ltенная продукция IL-l0. Низкая коIlцеFll,рtlция IL-10 в

сыворотке крови, обладаюшего иммуносупрессивFIыI\{и свойс,гtза]\4и. по мнениtо

aI]Topa, отра)кает подавлении активации Т-регуляторных лиьлсРоцt.tт,ов.

IiоI-iтролиру}оших силу и продолжительность taммунного oTI]eTa в гIатогеltе:]е

гIсориатLl.1есt<ой болезн и.

Автором в этой главе оригинально проведено ран>t(ировalние стеIlени

знаLIIlN.lости 1,1N,Iмунологических маркеров с IiлиниLIескLlN,Iи особеннос,гrIN,I1.1 ПС] и

ПсА по количественным значениям иммунологt,{LIескI.1х гlоl<азателей.

Ип,tмунологI4LIескиN4и предиI(тораг\.1и ПсА предло)I(еньI поl{{_I,Ji-i,l,L,jlи I(онttентрацt,lи

в сыворотке Kpoвtl TNF-o и lL-4, в соLIетанt,lи с xapaкTepl4cTtlKaMl4 ЦИI{ : l_|ИК-

сзd.

В раздела 5.2 пятой главь1 проводtlтся анал}lз пол1.1I\4о1l(lrлзп,rов регLiоlJов

С-590Т (гs224З250) гена |L4 и С-597А (гs1800872) гена ILl0 в t,lзуtlзgл4о,"

нозологиях. Определена ассоциация псориаза легкой стс,пен1.1 ,гr])ItестtI с

носительствоN4 генотипа С/С полиморфизма С-59()Т (rs2243250i гена IL4 и С-

597А (l"slBOOB72) гена IL]0, а псориаза среднетя>ttелой стеtlеIIи тя)Iiестt,I - с

носительствоI\4 генотипа А/А полимор(Ризпла С-597А (rs l80()872) гена IL I():

гIсор}jатиLIеского артрита среднетя)Itелой степени тя)IiестI4 - с Ftосl.Iтельством

генотипа Т/Т полиморсРизма С-590Т (rs2243250) гена IL,| l] геLIотIIпом .AiA

полимор(Ризма С-597А (rs I ВOOВ72) гена IL] 0, что свидетельствует о

протективной роли генотипа С/С и взаимосвязи редких ал-гtелёй \А [.l Т) в

гlроцессе прогрессирования патологии. Установлеt-tа взаllмосвязь налиLlия

генотипа полиморсРизма С-597А гена IL]0 с низкой коFiцентрацией IL-l0 в
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сыворотке крови независиN4о от степени тя)I(ести заболевания: при псориt}Зе - С

генотипами С/Д и Д/Д, при псориатическом артрите - с генотипоI\t С/С, 'ПО

свL{детельствует как решил автор ((о генетической детерN4инироваННосТИ

заболеванtлй>. С этим мнением автора нельзя согласи,гься в связ1,I с

нозологиt.I с

пl)едс,гавлен

особеtIнос,l,и

LlезначиТельностЬю клиниLIеской выборкИ как по составу, так и ТlЭебl,g,цаыNl дIlrI

дLlнного заклIоLtения более значительных выборок сравненI,1я

пора)кение]\4 ко)ки и суставов. Поэтому данный сРакт N4o)l(L,l, бьrr,ь

как результат генетиLIеской детерминированности, определя}оший

регуляциI.t tl]\1l\4унного ответа (имплунного воспаления) и Tali далее.

В шестоI'I главе представлены результатьI всех I,iзуLlаеN!Ьlх

параклинических и клиниLIеских параметров после пl]овt'деLl1,1Я

корреляционного и дискриминантного анализа ме)iгрупповых cpaBI,IeLII]Йt tlC и

IlсД. Составленные автором итоговые схемы наглядно предстаВЛеIlы И

гlодтвер)iдают ва)Iiную l]оль в имм)/нопатог,енезе Пс и ГIсА t,tзпlегtеttl,tй

клетоLIного, гуi\4орального звеньев имNlунитета, цитокиllового |1 Jl1,1ПllДLlоГО

профиля с yLIeToM степени тяжести заболевания.

Полу.tенные межгрупповые разлLiLIия BecbN4a гIаглrlдItы. От ПС rt ПСА

поrIвляются более разнообразные векторные связи Nlе)iду клеточIlыN1 И

гуморалЬным ИО. Так для ПсА полуLIены убедительные доказательства, LITo

развитие сопутствующих поражений сосудов и атеросклероза, объясняюЩиХ

тя)Iiесть основного заболевания связана с получеI{ныN,lи корреляцИrIN,l14:

концентрации lgN4, колиLIества В лф СДl9, состава L{ИК-Сlq \4 ЦИК-С3d

(активации системы комплемента по классl,ILlескоNlу и альтернатI,1вноN,lУ пУти),

зна.Iений IL- 10 - ТNFа - lL4 - показателеГл липидного обпцеtrа (ХJI-JIПI lIl--ГГ).

Глава заклIоtIеtIIlе изложена реферативно, Автор не просто прово/]1.1т

су]\4N,lирование полученных результатов, а органиLIно синтезируе1, t,I соедtIIlrlеТ'

(lакты в совокупньIй l.tтог Bceri работы в целоN,{.

Автор делает заклюLIение, LlTo определение приорlt,l,етного xapaIi'I'epa

llмN,lунного реагирования при ПС и ПсА в зависимости о,г с,геllеtttt тяtiltdс'ги
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заболевания помогает установить маркеры прогрессLlрованt.lя патологии, Lt,I,o

необходимо для клинического прогноза заболеваний. Изу.Iение

иI\4N{уногенетических особенностей ПС и ПсА в зависиNlости o,1, с,гепени

тяiкести заболевания позволяет выявить единые диагност1,ILIеск}.tL, кр}.Iтеl]Ltи

сРорплирования тя}келых форм заболевания, а значит, усовершенствовать

профилактические меры.

Анализируя клинико-лабораторную оценку обсуiltдаешлых

полиплор()изN4ов промоторных регионов генов цитокинов автор делас,т верное и

BaiIiHoe уточнение, LITo данные генетические результатьI относятся только к

}Itителям Красноярска (европеоидов в Зх

поколениях).

В главе заклюLIенI.{е автором допущена HeкoppeкTнocTb в интеl]претации

на странице 122 повьIшенного количество СD8---гIлtпt(lоцII,гов как

(.....УвеЛ1,ILIении с)iпрессорной актиI]ности лимсРоцитов>

По результатаI\4 оценки фагоцитарных показателей акт,l.tвtlости и

l<оррелячией с особенностями клиниLlеских (lорп{ l,еLIеltиrl гlсорtlit,гt,tLlеского

процесса легкой l] среднетя>ltелой степени тя)I(естt,t, автор oTN.leLIae],

протективную роль моноцитарно-I\4акросРагальнол"t систеN4ьI в процессе

прогресслlрования псориатиLIеского процесса с уLlастиеi\,1 гll)овосполительньIх

цитоIiинов, цитокинового дисбаланса в регуляции 1.IMN,IyljHoгo воспалеIIия.

Опltсанные результаты совпадают с современным предсl,авJIеlll1е\I tIа"гогеIIеза

псориатиLlеского процесса как llример систеNl Hot4 реал Llзации

ауто l]oc пол ител ьн ого и аутои MN,Iу н но го с и ндроN{а.

Выводы. Щиссертацию завершаIот 5 выводов, основанIlых на (lаttти.Iеском

выполненном матерl.]але и соответствуют поставлеI]ньIN{ задаLlаN,I llроt]еденного

исследованl.tя. Выводьt дttссертации вытекаIот из результатов ,,IссJIедоl]дFltjя.

После блестяще изло)tенной главы заклюLlения, к со)l(алеЁиtо по N,loeNly

мнению, выводы перегру>Itены формальнымlл cJloI]ocoLIeTilI-1I]rlM11 при

переLlислении полуLIенных (lактов. Принимая во вн1.1мание, LITo вывод- Ъто
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лаконичное изложение толькQ достоверных результатах использование

словосочетаний (по сравнению с контролем)) и ((статистиLlесlii"l значиN4о)) не

разумно к использовани}о, и нарушает целостное воспрI{ятие результатов. Это

касается изло)Iiения выводов 1 и2.

Вывод 4. <OTMe.teHa взаимосвязь наличия генотипа полt,l]\Iор(Рrrзпlа с-597А гена

lL]0 с низкой концентрацией IL-l0 в сыворотке крови независи]\,Iо от сТепеНt,l

тя}Iiести заболевания: при псориазе с генотипами с/А Ll А/А^ при

с генотI.1гlом С/С, что свl.IдетеJlьствует о

геI-Iетической детерминированности данных заболеваний>.

По моему мнению, установленные особенности полr.,l1\1орt|lt,lзплов геLIов

цитоI(Llнов в небольшой по численности Llсследованной популяциtl ясllтелей

г.Кllасноярсt<а не могут св}.lдетельствовать () геI-1ет,ичес кои

де1,ерN,lенированности исследованных заболеваний (пС I,1 ПсА). Вероятно

предполО)Itить, что выяВленнаЯ генетиLIеская детерN4енироваI I tIос,гь опредсляет

особенности регуляции иммунного ответа в развитl.tI,1 даl{ньtх ,забо-певанИй.

Работа в целом написана в ocнoBнoM граN,lотно, хорошО

иллюстрИрована. РезуЛьтатЫ проведенной работы внедреLIы в практиLIеское

здравооХранение и N,IоГУт широко использоваться в медицt,]IIскl]х уtlреiI(ден1,1ях.

Замечаний по диссертации принципиального xapal{Tepa нет.

Основные результаты работы по TeI\4e диссертаци14 предстаI]JlяЛИсЬ На

форумах различных уровI-1ей, опублl{I(ованы в 24 научных работaIх, в ToNI ЧИСЛе

в рецензируеI\4ых пеLIатных изданиях. Публикации и ав,горс(|lераr даItll' lIОЛIlОе

п редставл ен ие о содержании вы пол ненного исследо ван и я.

Вместе с тем напрашивается вопрос:

l. На основании собственного проведенного исследоваrIl.trl 1.1 выявленных В

работе маркеров псориаза и псориатиLIеского артрита I\lo)I(eTe ли автор

предлоя(ить новые механизмы воздеиствия

инлtенерной терапии в качестве контроля

просРилактIаки?

для препdратов генно-

воспаления и возп,tоiIсной
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