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Тема дисертації:
1. Персоніфікований генотип-асоційований підхід до лікування та профілактики атопічних хвороб у дітей.

2. Personalized genotype-associated approach to the treatment and prevention of atopic disorders in children.

Реферат:
1. Дисертація присвячена підвищенню ефективності лікування та профілактики атопічних хвороб (АХ) у дітей
шляхом предикції розвитку різних фенотипів атопічного маршу (АМ) у дітей на основі розробки інтегральних
персоніфікованих моделей предикативної діагностики, які базуються на визначенні SNV генів, асоційованих
з атопією, загального імуноглобуліну Е (IgE) та новітніх хемокінових біомаркерів. Згідно поставлених завдань
дослідження, вперше в Україні встановлені структура зустрічальності, асоціації та вплив генотипних
варіантів С/C, C/T, T/T SNV rs7927894 гену FLG, A/A, A/G, G/G SNV rs11466749 гену TSLP, C/C, C/T, T/T SNV
rs7216389 гену ORMDL3, пацієнтам основної групи – також на A/A, A/G, G/G SNV rs10052957 та SNV C/C,
C/G, G/G rs41423247 гену hr-NR3C1 на ризики розвитку МОФ, ООФ та ПОФ атопічного маршу у дітей. Також
були визначені генотипні варіанти, які визначають асоціації та вплив причинних генотипів SNV rs7927894
гену FLG, SNV rs11466749 гену TSLP, SNV rs7216389 гену ORMDL3, SNV rs10052957 та rs41423247 гену hr-NR3C1
на ризики розвитку моноорганних, олігоорганного та поліорганних фенотипів атопічного маршу один



відносно одного. Встановлені структура зустрічальності, асоціації та вплив причинних комбінацій генотипів
SNV C/T rs7927894 FLG + SNV A/A rs_11466749 TSLP, SNV C/T rs7927894 FLG + С/T rs_7216389 ORMDL3, SNV
C/T rs7927894 FLG + T/T rs_7216389 ORMDL3 на ризики розвитку поліорганних фенотипів атопічного маршу
у дітей. Вперше в Україні були проведені дослідження структури зустрічальності, порогових концентрації,
асоціацій та впливу на ризики розвитку моноорганних, та поліорганних фенотипів атопічного маршу
біомаркерів: новітніх хемокінів кутанного Т-клітинно атрактуючого хемокіну (CTACK/CCL27), тимусом та
активацією регульованого хемокіну (TARC/CCL17) та рутинного загального імуноглобуліну Е (IgE). Розроблені
та запропоновані у практику охорони здоров’я інтегральні бальні моделі персоніфікованої предикції ризику
розвитку фенотипів АМ у дітей, які включали в себе діагностичні коефіцієнти (ДК) наступних предикторів: вік
до 8 або до 11 років, носійство гетерозиготного генотипу С/Т SNV rs7927894 FLG, носійство гомозиготного
генотипу Т/Т SNV rs_7216389 ORMDL3, порогові сироваткові рівні CTACK/CCL27 ≥3658,45 пг/мл та ≥ 4308,8
пг/мл, порогові сироваткові рівні загального IgE ≥173 МО/мл, ≥213 МО/мл. Класифікація ризику розвитку
фенотипів АМ базується на сумі ДК предикторів за наступними рівнями: дуже низький, низький, підвищений,
високий, дуже високий.

2. The dissertation is devoted to increasing the effectiveness of treatment and prevention of atopic disorders (AD)
in children by predicting the development of different phenotypes of the atopic march (AM) in children based on
the development of integral personalized predictive diagnostic models which are composed of detecting the SNV
of genes associated with atopy, total immunoglobulin E (IgE) and new chemokine biomarkers. According to the
objectives of the study, for the first time in Ukraine, the structure of incidence, associations and the impact of
genotypic variants C/C, C/T, T/T SNV rs7927894 of the FLG gene, A/A, A/G, G/G SNV rs11466749 of the TSLP
gene, C/C, C/T, T/T SNV rs7216389 of the ORMDL3 gene, in patients of the main group - also on A/A, A/G, G/G
SNV rs10052957 and C/C, C/G, G/G SNV rs41423247 of the hr-NR3C1 gene on the developmental risks of MOPh,
OOPh and POPh of the atopic march in children were established. There were also detected the genotypic variants
that determine the associations and impact of the causal genotypes SNV rs7927894 of the FLG gene, SNV
rs11466749 of the TSLP gene, SNV rs7216389 of the ORMDL3 gene, SNV rs10052957 and rs41423247 of the hr-NR3C1
gene on the risks of developing mono-organ, oligo-organ and poly-organ phenotypes of atopic march related to
each other. The structure of incidence, associations and the impact of causal combinations of genotypes SNV C/T
rs7927894 FLG + SNV A/A rs_11466749 TSLP, SNV C/T rs7927894 FLG + С/T rs_7216389 ORMDL3, SNV C/T
rs7927894 FLG + T/T rs_7216389 ORMDL3 on the developmental risks for poly-organ phenotypes of the atopic
march in children were established. For the first time in Ukraine, studies for the serum biomarkers were
conducted on the incidence structure, cut-off concentrations, associations and impact on the risks of developing
the mono-organ and poly-organ phenotypes of the atopic march: novel chemokines, the cutaneous T-cell
attracting chemokine (CTACK/CCL27), thymus and activation regulated chemokine (TARC/CCL17) and routine
total immunoglobulin E (IgE). Integral point score models of personalized prediction of the AM phenotypes
developmental risk in children were developed and proposed to the healthcare practice, which included diagnostic
coefficients (DCs) of the following predictors: age up to 8 or up to 11 years, the carriage of heterozygous genotype
C/T SNV rs7927894 FLG, homozygous genotype T/T SNV rs_7216389 ORMDL3, cut-off serum levels of
CTACK/CCL27 ≥3658,45 pg/ml and ≥ 4308,8 pg/ml, cut-off serum levels of total IgE ≥173 IU/ml, ≥213 IU/ml. The
classification of the AM phenotypes developmental risk is based on the sum of the predictors` DC at the following
levels: very low, low, elevated, high, very high.
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Рецензенти

VIII. Заключні відомості
Власне Прізвище Ім'я По-батькові
голови ради

 
Антипкін Юрій Геннадійович

Власне Прізвище Ім'я По-батькові
головуючого на засіданні

 
Антипкін Юрій Геннадійович

Відповідальний за підготовку
облікових документів

 
Квашніна Л.В. 



Реєстратор   УкрІНТЕІ

Керівник відділу УкрІНТЕІ, що є
відповідальним за реєстрацію наукової
діяльності

Юрченко Тетяна Анатоліївна


