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Тема дисертації:
1. Ефективність нових методів діагностики і прогнозування діабетичної ретинопатії у пацієнтів із цукровим
діабетом 2 типу

2. Effectiveness of new methods of diagnosis and prediction of diabetic retinopathy in patients with type 2
diabetes

Реферат:
1. Дисертація присвячена вирішенню актуального завдання сучасної офтальмології – підвищенню
ефективності діагностики та прогнозування діабетичної ретинопатії у пацієнтів з цукровим діабетом 2-го
типу на підставі встановлення ролі селектинів. Обґрунтування вибору теми дослідження. Міжнародна
діабетична федерація (IDF) прогнозувала збільшення кількості хворих до 700 мільйонів у 2045 році (Teo Z.L.,
et al., 2021; Lin K.Y., et al., 2021). На ЦД 2 типу (ЦД2) припадає 90% випадків діабету, і саме за його рахунок
відбувається прогресивне збільшення захворюваності на діабет (DeFronzo R.A., et al., 2015). Одним з
найчастіших мікросудинних ускладнень ЦД є діабетична ретинопатія (ДР), яка вражає майже третину таких
пацієнтів і є однією з основною причиною сліпоти серед дорослого працездатного населення (Saeedi P., et
al., 2019; Wong T.Y., et al., 2020). За період з 2015 по 2019 роки глобальна поширеність ДР у хворих на ЦД
становила 27,0%, у тому числі 25,2% – непроліферативна (НПДР), 1,4% – проліферативна (ПДР) та 4,6% склав
діабетичний макулярний набряк (ДМН). При початковому діагнозі ЦД більше 25% пацієнтів вже мають ранню
стадію ДР, а 60% хворих із тривалістю ЦД 2 типу більше 20 років мають ураження очного дна різного ступеня
тяжкості (Zhu Y,. et al., 2021). За даними різних авторів при НПДР розвиток ДМН відмічається у 3-38%
пацієнтів, при препроліферативній ДР – у 20-63%, а при ПДР – кількість збільшується понад 70% (Sun H., et
al., 2022). Разом з цим існує й думка про незалежність розвитку ДМН від ступеню ДР (Могілевський C.Ю.,
Панченко Ю.О., 2018; 2019). Більшість пацієнтів з ДР не мають жодних симптомів доки не розвинеться ДМН
або ПДР. Найбільше значення мають посилення експресії молекул ендотеліальної адгезії і, у тому числі,
селектинів (Rangasamy S., et al., 2012), під дією яких здійснюється затримка лейкоцитів на поверхні ендотелію
(ролінг) (Cappenberg A., et al, 2022). Розчинний L-селектин (CD62L або LECAM-L) являє собою глікопротеїн,
що експресується на лімфоцитах, нейтрофілах, моноцитах та інших мієлоїдних клітинах і опосередковує їх
ролінг уздовж судинної стінки (Rahman I., et al., 2021). Рівень розчинного E-селектину (ELAM-1) був значно
вищим у пацієнтів з ЦД2 порівняно з контрольною групою (Kasza M., et al., 2017). Це вказувало на певну роль
ендотеліальної дисфункції у виникненні ДР, а збільшення E-селектину в залежності від стадії ДР показало
його значення для її прогресування (Spijkerman A.M., et al., 2007). Розчинний P-селектин (CD62, PADGEM,
GMP-140), представляє собою глікопротеїн щільних гранул тромбоцитів, що міститься також у тільцях
Вейбеля-Паладе ендотеліальних клітин (Kutlar A. & Embury S.H., 2014). Після стимуляції ендотелію
запальними чинниками, P-селектин транслоцирується на поверхню клітини та забезпечує залучення
(рекрутінг) нейтрофілів через прямий зв’язок з вуглеводними залишками лейкоцитарних глікопротеїнів (Liu
Z., et al., 2010). При ДР його вміст в крові збільшувався відповідно до її стадії, що було пов’язане з активацією
моноцитів та рівнем капілярної оклюзії сітківки (Ogata N., et al., 2006). Таким чином, сучасне розуміння
патогенетичної ролі селектинів, як важливих чинників мікросудинних ускладнень при ЦД2, визначило
необхідність дослідження їх ролі та місця для прогнозу прогресування ДР.

2. The dissertation is devoted to the solution of the current task of modern ophthalmology - to increase the
efficiency of diagnosis and prognosis of diabetic retinopathy based on the establishment of the role of selectins in
patients with type 2 diabetes. Justification of the choice of research topic. The International Diabetes Federation
(IDF) predicted an increase in the number of patients to 700 million in 2045 (Teo Z.L., et al., 2021; Lin K.Y., et al.,
2021). Type 2 diabetes mellitus (T2DM) accounts for 90% of diabetes cases and is responsible for the progressive
increase in the incidence of diabetes (DeFronzo R.A., et al., 2015). One of the most frequent microvascular
complications of DM is diabetic retinopathy (DR), which affects almost a third of such patients and is one of the
main causes of blindness among the adult working population (Saeedi P., et al., 2019; Wong T.Y., et al., 2020) .



During the period from 2015 to 2019, the global prevalence of DR in patients with diabetes was 27.0%, including
25.2% – non-proliferative (NPDR), 1.4% – proliferative (PDR), and 4.6% was diabetic macular edema (DME). At the
initial diagnosis of DM, more than 25% of patients already have an early stage of DR, and 60% of patients with type
2 DM lasting more than 20 years have fundus lesions of various degrees of severity (Zhu Y,. et al., 2021). According
to various authors, the development of DME is observed in 3-38% of patients with NPDR, in 20-63% of patients
with preproliferative DR, and in PDR – the number increases by more than 70% (Sun H., et al., 2022). Along with
this, there is also an opinion about the independence of DME development from the degree of DR (Mogilevsky
C.Yu., Panchenko Yu.O., 2018; 2019). Most patients with DR do not have any symptoms until DME or PDR develops.
The importance of inflammatory and prothrombogenic changes affecting the state of the blood-retinal barrier has
been established in DR. Of greatest importance are the increased expression of endothelial adhesion molecules
and, including, selectins (Rangasamy S., et al., 2012), under the influence of which leukocytes are delayed on the
surface of the endothelium (rolling) (Cappenberg A., et al, 20227). Soluble L-selectin (CD62L or LECAM-L) is a
glycoprotein expressed on lymphocytes, neutrophils, monocytes, and other myeloid cells and mediates their
rolling along the vascular wall (Rahman I., et al., 2021). The level of soluble E-selectin (ELAM-1) was significantly
higher in T2DM patients compared to controls (Kasza M., et al., 2017). This indicated a certain role of endothelial
dysfunction in the development of DR, and the increase of E-selectin depending on the stage of DR showed its
importance for its progression (Spijkerman A.M., et al., 2007). Soluble P-selectin (CD62, PADGEM, GMP-140) is a
glycoprotein of dense platelet granules, which is also found in Weibel-Palade bodies of endothelial cells (Kutlar A.
& Embury S.H., 2014). After stimulation of the endothelium by inflammatory factors, P-selectin is translocated to
the cell surface and ensures the recruitment of neutrophils through a direct connection with carbohydrate
residues of leukocyte glycoproteins (Liu Z., et al., 2010). With DR, its content in the blood increased according to its
stage, which was associated with the activation of monocytes and the level of retinal capillary occlusion (Ogata N.,
et al., 2006). Thus, the modern understanding of the pathogenetic role of selectins, as important factors of
microvascular complications in T2DM, determined the need to study their role and place for the prognosis of the
progression of DR.
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