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Реферат/анотація:
1. Дисертація присвячена підвищенню ефективності діагностики позакишкових проявів у хворих на
виразковий коліт та розробці диференційованих підходів до їх лікування. Обстежено 207 хворих на
виразковий коліт: 167 пацієнтів із позакишковими проявами та 40 без них; контрольну групу становили 30
практично здорових осіб. Для поглибленого аналізу сформовано підгрупи хворих з ураженням опорно-
рухового апарату (n=51) та зі зниженням зовнішньосекреторної функції підшлункової залози (n=48).
Застосовано загальноклінічні, лабораторні, ендоскопічні, морфологічні та статистичні методи; визначали
фекальний кальпротектин, зонулін та α1-антитрипсин у сироватці крові й калі, фекальну еластазу-1, ступінь
дисбіозу товстої кишки, рівень вітаміну D3 та компонентний склад тіла. Позакишкові прояви виявлено у 80,7



% хворих. Найчастіше встановлювали ураження органів травлення (38,3 %) та суглобів (30,5 %). У пацієнтів із
позакишковими проявами виразковий коліт частіше мав середній або тяжкий перебіг, більшу протяжність
ураження товстої кишки, вищу ендоскопічну активність і більш виражені морфологічні зміни. Показано
порушення бар’єрної функції кишечника зі збільшенням рівнів зонуліну та α1-антитрипсину, залежність цих
змін від вираженості дисбіозу, а також зв’язок із характером позакишкових проявів. У хворих на виразковий
коліт встановлено зниження зовнішньосекреторної функції підшлункової залози; найбільш виражене
зменшення фекальної еластази-1 визначено у пацієнтів із зовнішньосекреторною недостатністю. Виявлено
дефіцит вітаміну D3, зниження м’язової, кісткової та жирової маси, найбільш виражені за наявності
позакишкових проявів. Обґрунтовано диференційоване комплексне лікування з індивідуально підібраною
поліферментною терапією та холекальциферолом, а також застосуванням тофацитинібу та адалімумабу у
хворих з виразковим колітом та його позакишковими проявами. На тлі тофацитинібу та адалімумабу
встановлено зменшення клінічної, ендоскопічної та морфологічної активності захворювання; після лікування
тяжкий перебіг виразкового коліту в цих підгрупах не визначався. Наукова новизна полягає у встановленні
взаємозв’язків між порушенням бар’єрної функції кишечника, дисбіозом, зовнішньосекреторною функцією
підшлункової залози, вітаміном D3, компонентним складом тіла та формуванням позакишкових проявів, а
також у патогенетичному обґрунтуванні диференційованого лікування. Результати впроваджено у клінічну
практику та навчальний процес.

2. The dissertation is devoted to improving the diagnosis of extraintestinal manifestations in patients with
ulcerative colitis and to developing differentiated approaches to their treatment. A total of 207 patients with
ulcerative colitis were examined: 167 patients with extraintestinal manifestations and 40 without them; the control
group consisted of 30 practically healthy individuals. For an in-depth analysis, subgroups of patients with
musculoskeletal involvement (n=51) and with decreased exocrine pancreatic function (n=48) were formed. General
clinical, laboratory, endoscopic, morphological and statistical methods were used; fecal calprotectin, zonulin and
α1-antitrypsin in serum and feces, fecal elastase-1, the degree of colonic dysbiosis, serum vitamin D3 and body
composition were assessed. Extraintestinal manifestations were detected in 80.7% of patients. Digestive system
involvement (38.3%) and joint involvement (30.5%) were most frequent. In patients with extraintestinal
manifestations, ulcerative colitis more often had a moderate or severe course, a greater extent of colonic
involvement, higher endoscopic activity and more pronounced morphological changes. Impaired intestinal barrier
function with increased zonulin and α1-antitrypsin levels was demonstrated, together with an association of these
changes with the severity of dysbiosis and the type of extraintestinal manifestations. Decreased exocrine
pancreatic function was found in patients with ulcerative colitis, with the most pronounced reduction in fecal
elastase-1 in patients with exocrine pancreatic insufficiency. Vitamin D3 deficiency and reductions in muscle, bone
and fat mass were identified and were most pronounced in patients with extraintestinal manifestations.
Differentiated complex treatment was substantiated, including individually selected polyenzyme replacement
therapy and cholecalciferol, as well as tofacitinib and adalimumab in patients with ulcerative colitis with
extraintestinal manifestations. Treatment with tofacitinib and adalimumab reduced clinical, endoscopic and
morphological disease activity; severe ulcerative colitis was not detected in these subgroups after treatment. The
scientific novelty consists in establishing relationships between intestinal barrier dysfunction, dysbiosis, exocrine
pancreatic function, vitamin D3 status, body composition and the formation of extraintestinal manifestations, and
in the pathogenetic substantiation of differentiated treatment. The results have been implemented in clinical
practice and in the educational process.
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