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BIшyK
офiцiйного опонента - завiдувача кафедри перинатологiТ, акушерсТВа Та

гiнеколОгii Харкiвськоi медичнОi академii пiслядипломноi освiти моЗ Украiни

доктора медичних наук, професора Лшсна Iгоря Вiкторовича на дисертацiйну

робоry Зелiнки-хобзей Марти Миколаiъни на тему: <роль ендотелiа.гlьноi

дисфункцii у патогенезi пiзнiх гестозiв у вагiтних з ожирiнням>, поДанУ ДО

спецiалiзованоi вченоi Ради Полтавсъкого державного медичного унiверситету

на здобуття наукового ступеня доктора фiлософii в гаlryзi знанЬ 22 - ОХОРОНа

здоров'я за спецiапьнiстю 222 - Медицина

Актуальнiсть теми дисертацii

Прееклампсiя (ПЕ) е захворюванням, що виникае лише у людини пiД ЧаС

другоi половини вагiтностi. ПЕ зустрiчаетъся частотою 2-t5 % У РiЗНИХ

регiонас cBiry. Кожного року кiлькiсть вагiтностей та пологiв, щО

ускJIаднюються ПЕ, невпинно зростае, а тяжка форма iT перебiry стае

перевarкаючою. OcTaHHrI частiше зустрiчаеться при ранньому початку. Саме

порушення iнвазii позаворсинкового трофобласту в cTiHKy спiральних судин

матки, що знижуе ik рефрактернiсть до вазо€lктивних стимулiв, е тригерним

механiзмом IIЕ. Тяжка ПЕ е симптомокомплексом полiорганноi та

полiсистемноi недостатностi, що виникае на тлi оксидативного отреса i

ендотелiапrьноi дисфункцii. Метаболiчний синдром, як i деякi iншi патологiчнi

ст€лни, е передумовою до розвитку ПЕ. А ожирiння, як хронiчне зап€}пення, мае

значний вплив на судиннi порушення та гемодинаlrлiчнi змiни органiзму вагiтноi

жiнки. Тому надлишкову вагу можна вiднести до обтяжуючого фактора

розвитку ПЕ. Зважаючи на невпинний picT ожирiння у сЁiтi в умов€tх

сьогоденЕя, синергiзм даних патологiй е надзвичайно актуальним. Важливою

проблемою е вiдсутнiсть ефективних методiв лiкування ПЕ oKpiM дострокового

переривання вагiтностi. Тому зрозумiлим е бажання покращити наслiдки Ш
дJIя MaTepi та плода завдяки розробцi нових методiв медика]\dентозноi

профiлактики.
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Вршrовуючи це, доситъ актуалъним е подальше поглиблене вивчення

окремих ланок патогенезу ПЕ у жiнок iз супутнiм ожирiнням, провiдною з яких

е ендотелiапьна дисфункцiя, дослiдження та застосуванЕя в практицi

ефективних профiлактичних заходiв, спрямованих на зменшення частоти даноТ

патологii.

Зв'язок роботп з науковимп програмами, планами, темами

,Щисертацiйна робота виконана на базi Полтавського державного

медичного унiверситету та е фрагментом науково-дослiдних робiт

Полтавського державного медичного унiверситету: <<Патогенетична роль

ендотелiальноi дисфункцii та генетичнi особливостi при патологiI пiд час

вагiтностi та гiнекологiчних зil<ворюваннло) (номер ДР 0117U005253; TepMiH

викон€lння 20|7-2021 рр.) та держбюджетноi <<Комплексне дослiдження

патогенетичноi ролi субпопуляцiй М1 та М2 макрофагiв в розвитку хронiчного

обструктивного зa><ворювання легень дJIя розробки та обЦрунтування

персон€л,лiзованоi терапii з врtl>(уванням маси тiла>, що виконувалася на

замовлення MiHicTepcTBa охорони здоров'я Украihи (номер Д' 01 I7TJ0052.52;

TepMiH викон€tння 20t7-20I9 рр.).

Мета дисертацiйноi роботи поJIягае у вивченнi ролi ендотелiапьноi

дисфункцiТ в патогенезi прееклампсiТ у вагiтних жiнок iз ожирiнням,

розробленнi патогенетиtIно обцрунтованого методу профiлактики прееклампсii

та впровадженi його у практику охорони здоров'я.

Мета дисертацii та завдання, що з неТ випливЕlють, сформульованi чiтко i

обцрунтовано.

Особистий внесок автора в отриманпi науковпх результатiв,

представлених у роботi

Автором саrrлостiйно проведено патентно-iнформацiйний пошук, аналiз

джерел лiтераryри з даноi теми, були визначенi науковий напрямок i

розроблена методологiя проведення дослiдження. Здобувачем, разом iз

науковим керiвником, сформулъованi мета i завдання дослiдження. Особисто

автором проведенi загальноклiнiчнi дослiдження.



Автор особисто здiйснила прескринiнг i скринiнг пацiенток на етапi

вкJIючення до дослiдження; провела ik рандомiзацiю вiдповiдно до

розробленого дизайну; клiнiчне обстеження жiнок; забiр бiоптатiв плаценти.

.Щисертант також бра.гlа ylacTb у проведеннi iнстр)rментапьних та лабораторних

методiв обстеження.

Yci роздiли дисертацii автором написанi самостiйно, особисто виконано

статистично-математичний аналiз та узаг€rльнення отриманих' результатiв,

сформульовано ocHoBHi положення, висновки i практичнi рекомендацii,

опублiковано в журналшr i висвiтлено на наукових конференцiях результати

дослiдженъ з впровадженням ix у клiнiчну та освiтню практику.

У наукових розробкп<, якi вiдображенi в гryблiкацiях спiльно iз

спiвавторами, )ласть пошуковця е провiдною. Авторка не запозичувала iдеТ та

розробки спiвавторiв публiкацiй.

Сryпiнь обrрунтованостi та достовiрностi науковпх положень та

висновкiв, сформульованих у дпсертацii

.Щисертацiйна робота Зелiнки-Хобзей М. М. <<Роль ендотелiальноi

дисфункцii у патогенезi пiзнiх гестозiв у вагiтних з ожирiнЕям)> виконана на

належному науково-методичному piBHi. Завдання проведеного дослiдження

цiлком вiдповiдають MeTi роботи. OcHoBHi HayKoBi положенIIя, що мiстяться в

РОботi, забезпеченi адекватним методологiчним пiдходом до вирiшення

поставлених завд€лнь, що пiдтверджуеться репрезентативною кiлькiстю,

Обсягом i характером дослiджень. Обсяг виконаЕих дослiджень з

використанItям сrIасних, адекватних поставленим задачам, антропометричних,

клiнiко-лабораторних, iнструментальних, бiохiмiчних, iмуноферментних,

ЦитофлУорометричних, морфологiчних, iмуногiстохiмiчних та статистичних

МеТОдiв дослiдження засвiдчують обцрунтованiсть наукових положень,

висновкiв i практичних рекомендацiй, сформульованих у дисертацii. На ocHoBi

ДослiДжень дисертантцi вд€lлось зробити обqрунтованi висновки, якi логiчно

ВиПлиВають iз змiсry роботи та вiдобр€Dкають ocHoBHi положення дисертацii.

Наукова новизна отриманпх результатiв
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Наукова новизна одержаних результатiв полягае в тому, ЩО аВТОРОМ

доповнено данi щодо зниження (в Mipy зростаннrI iндекса маси тiла) У СИрОваТЦi

KpoBi проапгiогенного фактору VЕGF у вагiтних жiнок iз супутнiм рiзного

ступеня тяжкостi ожирiнням у термiни вагiтностi до 12 тижнiв з прогностичнОЮ

щодО виникнеНня ПЕ метою. Тобто, ожирiннЯ сприяе пригнiченню процесiв

ангiогенезу в плацентарному колi кровообiry.

Вперше виконано пiдрахунок кiлькостi циркулюючих ендотелiальНИХ

мiкрочастинок (IщM) CD32*CD40* в кров'яному руслi цитофлуориметричним

методоМ У вагiтних жiнок з ожирiнням з урахув€Iнням ступеня тяжкостi

ожирiння у I та III триместрах вагiтностi та проведено iх спiвставлення iз

показниками даних у жiнок, вагiтнiсть у яких ускJIаднилась роЗВиТКОм ПЕ. У

жiнок з ПЕ встановлено пiдвищений BMicT I_EM CD32*CD40*, як

пiдтвердження фа*.у наявностi ендотелiапьноi дисфункцii, сryпiнь вираженоСтi

якоi зростае прямопропорцiйно ступеню тяжкостi ожирiння.

Наукову новизну дослiдження також представляе проведене дисерт€lнтом

визначення поляризацii про- та протизапальноi М1 та М2 субпопуляцiй

макрофагiв / мононуклеарiв (CD68* та CD163) у рiзних тканинних

компартментах плацент жiнок iз ПЕ, ПЕ на фонi ожирiння. У ходi дослiдження

виявлено кjIючову роль запапьного процесу у патогенезi ПЕ у вагiтних iз

супутнiм ожирiнням, що пiдтверджуеться статистично достовiрним

переважанням прозЕlпаJIьного про фiлю субпопуляцii макрофагiв М 1

Практичне значення отрпманих результатiв

Оцiнка практичного значення роботи дозвоJIяе вiдзначити, що отриманi

результати поглибJIюють знання та розширюють розумiння патогенезу ПЕ,

особливо в жiнок iз супутнiм ожирiнЕям.

Авторкою вперше розроблено патогенетично обЦрунтований метод

профiлактики ПЕ. Отриманi у ходi роботи результати, дозволили впровадити у

практику охорони здоров'я комплекс лiкувально-профiлактичних заходiв,

направлених на запобiгання виникнення IIЕ у вагiтних iз супутнiм ожирiнням,

що вiдобра)кено у огryблiкованих свiдоцтвах про реестрацiю авторського права

на TBip та зареестрованiй у державному порядку медичнiй технологii.



зниження концентрацii vЕGF у сироватцi kpoBi та збiльшення кiлькостi

I-EM CD32*CD40* в кров'яному руслi з високою вiрогiднiстю може слугувати

маркером прогнозуванI_ш розвитку ПЕ на ii paHHix етапЕlх у жiнок з ожирiнням.

Зростання показникiв VЕGF у сироватцi KpoBi та зниження кiлькостi I(F,М

CD32*CD40* у периферичнiй KpoBi вагiтних iз супутнiм ожирiнням,

покращення спiввiдношення прозапапьного типу CD68* MoHoHyKJIeapiB i

протизапаJIьного тигtу CD163* та наближення цих показникiв до фiзiологiчних,

при застосуваннi розробленого лiкувально-профiлактичного комплексу (JIIш()

свiдчить про його патогенетичну обгрунтованiсть та доцiльнiсть використання

у профiлактицi ПЕ.

складовi компоненти запропонованого дисертанткою методу

профiлаКтикИ виникнення IIЕ у вагiтних iз супутнiм ожирiнням, здатнi

впливати на патогенетичнi ланки, що задiянi у формуваннi ПЕ; ЗниЖУВаТИ

прояви ендотелiапьноТ дисфункцii, як етiопатогенетичного фактора ДанОГО

гестозу; знижувати частоту випадкiв ПЕ серед попуJIяцii жiнок iЗ СУпУтНiМ

ожирiнням; зменшувати частоту випадкiв дисфункцii плаценти та, при цЬОМУ,

залишаетися безпечним дJIя орг€лнiзму вагiтноi та iT дитини.

Повнота викладення матерiалiв дпсертацii в опублiкованих працях

За темою дисертацii надруковано 9 наукових цраць, серед яких: б статей в

наукових фа<ових вид€lннях Украiни (1 у виданнi, вкJIюченому до

науковометричноТ бази Scopus), 3 статгi в закордонних виданнях (2 у

виданЕях, включених до науковометричноi бази Scopus); огryблiковано 11 робiт

у збiркас матерiапiв науково-практичних зш<одiв; отримано патент Украiни на

корисну моделъ та п'ять свiдоцтв про реестрацiю авторського права на TBip;

огryблiковано наукове повiдомлення, призначене дJIя впровадження досягнень

медичноi науки у сферi охорони здоров'я; отримано та зареестров€}но у

державному порядку медичну технологiю.

Впровадэlсення результатiв дослiдження в практику

Висновки та прЕктичнi рекомендацii впроваджено в лiкувально-

дiагностичний процес Комуналъних пiдприемств <<Полтавська обласна клiнiчна



лiкарня iM. М.В. Сшiфосовського Полтавськоi обласноТ ради>> та <<Полтавська

центрапьна районна клiнiчна лiкарня Полтавськоi MicbKoi ради>.

Результати науковоi роботи впровадженi в навчапьний процес кафедр

акушерства i гiнекологii J\bl та акушерства i гiнекологii Jф2 Полтавського

державного медиtIного унiверситету.

, Струкtура та змiст дисертацii

.Щисертацiйна робота викJIадена украiЪською мовою на 335 cTopiHKax

друковаНого тексТу i складаеться зi всцпу, огJIяду лiтератури, опису MaTepiarriB

та методiв дослiдження, 5 роздiлiв власних дослiджень, роздiлу, присвяченого

аналiзу i узагалъненню отриманих резулътатiв, висновкiв, практичних

рекомендацiй, списку використаних лiтературних джерел, що ВКЛЮЧае З87

найменУвань, з них - 73 кирилицею та з|4 латиницею, додаткiв. Робота

iлюстрована 55 рисункамита 4| таблицею.

У вступi чiтко визначено акryагrънiсть дослiдження та обЦрунтоВанО

необхiднiсть його викон€lнЕя, акцентов€lно уваry на ще невирiшених питанняХ.

Також сформульовано мету й завдання дисертацiйноi роботи; охарактериЗоВаНО

об'ект, предмет, методи дослiдження, наукову новизну й практичне значення

отриманих результатiв; висвiтленi особистий внесок, iнформацiя про апробацiю

результатiв дисертацii, обсяг i структуру роботи; наведена iнформацiя про

публiкацii за темою дисертацiТ.

Першпй роздiл дисертацii присвячений анапiзу с}п{асних даних науковоi

лiтератури щодо особливостей дiяльностi iMyHHoi системи у жiнок пiд час

вагiтностi та при rr ускладненнi ПЕ. ,Щослiджено суttутне ожирiння у вагiтних i

його вплив на виникнення акушерських та перинатальних ускJIаднень.

,Щисертанткою ретельно проаналiзов€lно стан даноi проблеми, яка заJIишаеться

актуальною в с)часному акушерствi, i виявлено напрямки, якi потребують

подапьшого дослiдження. У роздiлi охарактеризовано обцрунтовану провiдну

ланку патогенезу ПЕ та механiзми ii розвитку, розгJIянуто шJIяхи профiлактики

цього ускJIаднення вагiтностi.

Роздiл логiчно впорядковано та систематизовано, сприймаеться легко,

матерiал базуеться на суIасних публiкацiях. Автор дуже вд€лло анагriзуе й
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критично оцiнюе данi, отриманi iншими дослiдникzlшIи, добре ik узагалънюе.

стиль викладення матерiалу роздiлу е безсумнiвно аналiтичним. Кожний

пiдроздiл закiнчусться невеликим узагальненням, що обцрунтовуе необхiднiсть

розпочатого здобувачем дослiдження та окреслюе його ocHoBHi пробпемнi

напрямки. Проведений авторкою огJIяд лiтератури перекоIryе в актуальностi та

доцiльностi обраного напрямку дослiдження, розкривае невирiшенi його

аспекти. Роздiл викJIадено на 28 cTopiHKax.

Роздiл 2. Обоекги та методи дослiджепня. Автором проведено опис

дизайну, що розкривае методологiю виконання роботи. Наводиться опис

застосованих антропометршIних, клiнiко-лабораторних, iнструмента"пьних,

бiохiмiчних, iмуноферментних, цитофJIуорометричних, морфологiчних та

iмуногiстохiмiчних методiв дослiдження. Використанi автором методи

дослiджень е с)лIасними, 4декватними та iнформативними дJlя вирiшення

поставленоi мети i завдань. Розподiл обстежуваних жiнок на групи е

обцрунтОваниМ та клiнiчно виправданим. Наводяться критерii вкJIючення

вагiтних до дослiдження, детально описанi етапи дослiджень та застосованi в

роботi cyracHi методи статистичного анаrriзу. Ретельно обцрунтовано

доцiльнiсть та умови використання комплексу лiкувально-профiлактичних

заходiв, спрямованих на запобiгання виникнення IIЕ у вагiтних жiнок iз

супутнiм ожирiнням, визначено термiни проведення iT профiлактики. Роздiл

викJIадено на 28 cTopiHKuc, iлюстровано 2 рисунками та 4 таблицями.

Третiй роздiл дисертацii описуе особливостi клiнiчного перебiry

вагiтностей у обстежених групах та ix завершення. У роздiлi подаеться детаJIьна

характеристика груп вагiтних жiнок iз фiзiологiчною МаСОЮ ТiЛа, Ш Та

супутнiм ожирiнням, описанi особливостi клiнiчного перебiry вагiтностi у

жiнок дослiджуваних Цруп, охарактеризований перебiг пологiв та

пiсляпологового перiоду у дослiджуваних групах жiнок, наведенi данi про стан

новонароджених вiд жiнок iз ПЕ, фiзiологiчною масою тiла та ожирiнням

рiзного ступеня тяжкостi. На ocHoBi проведеного аналiзу автор з високою

достовiРнiстЮ встановЛюе бiльШу частотУ виникнеНня ранньоi та тяжкоТ IIЕ у



вагiтних iз ожирiнням II-ПI сryпенiв, порiвнюючи iз груп€lNIи жiнок, у яких ПЕ

виникJIа на фонi фiзiологiчноi маси тiла та супутнього ожирiння I ступеня.

У роздiлi висвiтлено данi щодо ефективностi запропонованого в роботi

JIIIК для вагiтних iз супутнiм ожирiнняМ, Що мав прояв у зменшеннi проявiв

ендотелiапьноi дисфункцii та частоти пЕ' зокрема частоти виникнення iT

тяжкиХ форr, зниженнi частоти загрози передчасних пологiв, плацентарноТ

недостатностi, дистресу та затримки росту плода, зменшенн1 частоти

перинатапьноi cMepTHocTi, покращеннi стану плода тощо. Роздiл викладено на

30 сторiнкаr, iлюстров€lно 3 рисункаN,Iи та 3 таблицями.

Роздiл 4 дисертацiйноi роботи присвячений вивченню факторУ РОСТУ

ендотелiю судин як маркеру акушерських ускJIаднень у вагiтних жiнок iз

супутнiм ожирiнням рiзного ступеню тяжкостi. У роздiлi продемонСТРОВаНi

змiни показникiв VЕGF у сироватцi KpoBi у вагiтних жiнок iз фiзiологiчнОЮ

масою тiла та ожирiнням рiзного ступеЕя тяжкостi у I триместрi вагiтнОСТi.

Отриманi результати пiдтверджують вплив ожирiння на проГресУВаН}uI

дисба.пансу проангiогенних i антиангiогенних факторiв росту з пеРеВаЖанняМ

ocTaHHix та прогресування ендотелiа.пьноi дисфункцii у Mipy зростаннrI IMT.

Наведенi змiни покЕlзникiв VЕGF у сироватцi KpoBi у вагiтних жiнок iз

фiзiологiчною масою тiла та ожирiнням рiзного ступеЕя тяжкостi у III

триместрi вагiтностi й встановлено, що на фонi ожирiння формування плацент

проходить з порушеннями процесiв ангiогенезу, що, в свою черц, проявляеться

зменшенням розгагryження судин та зниженням васкуляризацii ворсин. Ступiнь

вираженостi виявлених змiн корелював зi ступенем ожирiння i частотою

розвитку акушерських ускJIаднень. Щанi результати демонструють

прогностичну роль пок€лзникiв VЕGF у сироватцi KpoBi у вагiтних жiнок.

ДослiдженЕя спiввiдношення пок€лзникiв VЕGF у сироватцi KpoBi вагiтних

у жiнок iз фiзiологiчною масою тiла та ожирiнням рiзного ступеня тяжкостi у I

та III триместрах вагiтностi дозволило автору дiйти висновку про зростання

концентрацii VЕGF у сироватцi KpoBi при фiзiологiчному перебiry вагiтностi та

зменшення цього показника при супутньому ожирiннi в III триместрi вагiтностi,

порiвняно iз I триместром.
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Двтором встановлено, що у жiнок з ПЕ спостерiгаеться зменшення

показникiв концентрацii VЕGF у сироватцi KpoBi у Mipy прогресування

супутнього ожирiння.

,Щослiдження змiн показникiв VЕGF у сироватцi KpoBi вагiтних жiноК iЗ

фiзiологiчною масою тiла та ожирiнням рiзного ступеня тяжкостi У III

триместрi вагiтностi та при виникненнi пЕ, у них встановило тенденцiю

зниження рiвня концентраIдii ангiогенного фактора vЕGF у сироватцi KpoBi у

вагiтних з ПЕ на тлi ожирiння, що свiдчитъ бiльш вира)кений обтяжливий вплив

саме ожирiння, як одного з факторiв ризику перебiry вагiтноотi. Разом З ТИМ,

вiдмiчено посилення тенденцii у змiнi цъого маркера по Mipi пiДВИЩеННЯ

ступеня тяжкостi ожирiння. Роздiл викJIадено на 11 cTopiHKax, iлЮСТРОВаНО 2

рисунками та 3 таблицями.

Роздiл 5. Оцiнка кiлъкостi циркулюючих ендотелiальних мiкрочасТинОК

CD32*CD40* у KpoBi, як IФитерiя ендотелiальноi дисфункцii у вагiтних жiнок iз

преекJIампсiею, фiзiологiчною масою тiла та супутнiм ожирiнням рiзногО

ступеЕя тяжкостi присвячений оцiнцi змiн кiлькостi I-EM CD32*CD40* у KpoBi,

як тригера ендотелiа.гlьноi дисфункцii у вагiтних жiнок iз ПЕ, фiзiологiчною

масою тiла та супутнiм ожирiнням рiзного ступеня тяжкостi.

.Щослiдження змiн кiлькостi Is,M CD32*CD40* у KpoBi жiнок iз

фiзiологiчною масою тiла та ожирiнням рiзною ступеня тяжкостi у I триместрi

вагiтностi дозволили автору стверджувати про закономiрнiсть збiльшення рiвня

показникiв I_Щ,М CD32*CD40* у KpoBi у Mipy збiльшення ступеня ожирiння у I

триместрi вагiтностi та встановити, що показники BMicTy I-EM CD32*CD40* у

KpoBi у I триместрi, якi характеризують ендотелiапьну дисфункцiю, мають

прогностичне значення у виникненнi акушерських та перината"пьних

ускJIаднень у жiнок iз ожирiнням.

Отриманi у роздiлi результати пiдроrунку кiлькостi I-PM CD32*CD40* у

KpoBi обстежених вагiтних вказують на зростанЕя показникiв дшrого маркера

вираженостi ендотелiа.пьноi дисфункцii у Mipy прогресування тяжкостi

ожирiння серед жiнок iз ожирiнням у III триместрi вагiтностi.



Спiвставлення одержаних пок€tзникiв кiлькостi lЩ,М CD32*CD40* у KpoBi

вагiтних жiнок iз фiзiологiчною масою тiла та ожирiнням рiзного ступеЕя

тяжкостi у I. та III триместрах вагiтностi, iх спiввiдношенЕя встЕlновило

достовiрне зниження цих показникiв у Mipy процресування TepMiHy вагiтностi.

Отриманi результати дослiдження змiни кiлькостi I-EM CD32*CD40* У

KpoBi вагiтних жiнок iз Ш, фiзiологiчною масою тiла та ожирiнням рiзногО

ступеня тяжкостi свiдчать про тенденцiю пiдвищення рiвня експресii'

CD32*CD40* IIFМ по Mipi зростання ступеню тяжкостi ожирiння серед вагiтних

iз ПЕ.

Результати дослiдження рiвня експресii IEM CD32*CD40* у KpoBi

обстежених вагiтних пiдтверджують сryпiнь вираженостi ендотелiалЬНОТ

дисфункцii, а також наявнiсть запапьного компонента при ПЕ, що оСОбЛИВО

виражене за )rмови розвитку цього ускJIаднення вагiтностi на фонi супутнього

ожирiння. Роздiл викJIадено на 11 сторiнкаr, iлюстровано 2 рисунками та З

таблицями.

У роздiлi б проведено вивчення послiдiв обстежуваних жiнок

гiстоморфологiчним, морфометричним та iмуногiстохiмiчним методаNIи

дослiджень. Встановлено, що в плацентах жiнок з фiзiологiчною масою тiла та

ожирiнням, перебiг вагiтностi яких бу" ускладнений розвитком ПЕ,

вiдмiчаетьоя значне порушеннrI плацентарного кровотоку, порушення

функцiонуванЕя мiкроциркуJIяторного русла, недостатнiсть компенсаторно-

пристосуваJIьних реакцiй при ПЕ. ,Щоведено зростання прозапапьного пiдтипу

макрофагiв М1 над протизапапьним пiдтипом М2, що вказуе на наявнiсть

системного запаленЕя з уповiльненим перебiгом при ожирiннi та кJIючову роль

запапьного цроцесу та ендотелiальноi дисфункцii у патогенезi ПЕ у вагiтних iз

супутнiм ожирiнням. Роздiл викjIадено на 4| сторiнцi, iлюстровано 3З

рисунками та 8 таблицями.

Роздiл 7 присвячений патогенетичному обцрунтуванню профiлактики ПЕ

у вагiтпих жiнок iз сугryтнiм ожирiнням. Проведена оцiнка впливу

запропонованих профiлактиIIних заходiв на стан ендотелiю, пок€lзники

екстрагенiтагlьноi патологii, частоту акушерсъких ускJIаднень та стан



новонароджених у вагiтних дослiджуваноi групи. Зростання показникiв VЕGF у

сироватцi KpoBi та зниження кiлькостi I{EM CD32+CD40* у периферичнiй KpoBi

свiдчить те, що розроблений JIПК е цiлком патогенетично обЦрунтованим та

доцiльним у використаннi у практицi, оскiльки здiйсню€ позитивний вплив на

стан ендотелiю та вiдповiдно зменшуе прояви ендотелiапьноi дисфункцii, при

цьому з€tпишаючись безпечним для органiзму вагiтних. ,Щоведена ефективнiсть
a.

призначання JIIIК вагiтним жiнкам iз супутнiм ожирiнням з метоЮ

профiлактики ПЕ через призму зменшення патологiчних морфологiчних змiн в

плацентарнiй тканинi та наближенЕя показникiв гiстологiчноi структури до меж

гестацiйноi норми у жiнок з ожирiнням, якi приймали пiд час вагiтностi ЛПК.

ЗастосуванЕя запропонованого авторкою методу профiлактики виникнення Ш
дас змоry покращити спiввiдношення прозапалъноi субпогryляцii макрофагiв

М1 i протизапапьних М2-макрофагiв та наблизити цi пок€Lзники до

фiзiологiчних. Роздiл викJIадено на23 cTopiHKa><, iлюстровано 8 рисунками та 8

таблицями.

Аналiз та узагальнення результатiв дослiдження пiдводить пiдсумок та

узагаJIьнюе результати проведених дослiджень. У даному роздiлi аВТором

систематизованi та оцiненi данi щодо отриманих клiнiко-лабораторних,

iнструмент€lпьних, бiохiмiчних, iмуноферментних, цитофлуорометричних,

морфологiчних та iмуногiстохiмiчних показникiв, особливостей перебiry

вагiтностi та пологiв у жiнок дослiджуванкх цруп, обЦрунтована доцiльнiсть та

ефективнiсть запропонованого нею JIIIК. Суттева кiлькiсть першоджерел та

вмiла iнтерпретацiя результатiв вiдповiдно до кожного роздiлу власних

дослiджень демонструе професiйну ерудицiю та глибокi теоретичнi знання

дисертанта. Роздiл викJIадено на Зб cTopiHKax, iлюстровано 3 рйсунками.

Висновки сформульовано чiтко у вiдповiдностi до встановлених завдань,

вони фунтуються Еа детальному аналiзi результатiв проведених комплексних

дослiджень.

Запропонованi практичпi рекомеЕдацiii обЦрунтованi проведеними

дослiдженнями, вiдображають прикл4дний змiст дисертацii, доступнiсть iT

результатiв для практичного використ€lння у закJIад{ж охорони здоров'я.



.Щисертацiю слiд вв€l)кати завершеною науковою роботою. ОформленЕя

дисертацii, стиль i грамотнiсть викJIаду матерiа.пу вiдповiдшоть с)лrасним

вимогам. Принципових заув€Dкень до роботи немае.

Однак, у порядку дискусiТ црошу надати вiдповiдъ на наступне запитання:

Як впливапо використ€lння запропонованого Ваrrли методу профiлактики на

TepMiH манiфестацii Ш?

висновок

,Щисертацiя Зелiнки-Хобзей Марти МиколаiЪни <Ропь ендотелiальноi

дисфункцii у патогенезi пiзнiх гестозiв у вагiтних жiнок iз ожирiнням>, е

самостiйним завершеним науковим дослiдженням.

Робота виконана на кафедрi акушерства i гiнекологii J\bl Полтавського

державного медичного унiверситету пiд керiвництвом доктора медиtIних наук,

професора Тарасенка К.В. За актуальнiстю, новизною, практичною та

соцiальною значимiстю, обцрунтованiстю наукових положень i висновкiв, ix

достовiрнiстю та повнотою викладу в огryблiкованих працях, повнiстю

вiдповiдае вимогам Постанови Кабiнеry MiHicTpiB Украihи вiд 12 сiчня 2022 р.

J\b 44 пПро затвердженЕя Порядку присудження ступеня доктора фiлософii та

скасування рiшення рЕtзовоi спецiалiзованоi вченоi ради зtлкJIаду вищоi освiти,

науковоi установи про присудження ступеня доктора фiлософii>, що

висуваються до дисертацiй на здобутгя ступеня доктора фiлософii з гапузi знань

22 - Охорона здоров'я за спецiагlьнiстю 222 - Медицина, а i1' автор заслугову€

присудження наукового ступеЕя доктора фiлософii з гагlузi знань 22 - Охорона

здоров'я за спецiальнiстю 222 - Медицина.
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