
отзыв
официального оппонента, доктора медицинских наук, 

Бережанской Софьи Борисовны на диссертационную работу 
Верисокиной Натальи Евгеньевны «Обеспеченность витамином D 

и уровень провоспалительных цитокинов новорождённых, рождённых 
от матерей с эндокринной патологией», представленную 

на соискание учёной степени кандидата медицинских наук 
по специальности 3.1.21 - педиатрия (медицинские науки)

Актуальность темы исследования. Закономерно, что уже в родильном 

доме практически неизбежно возникают трудности с ведением детей, 

рождённых от матерей с сахарным диабетом (СД). Новорождённые 

нуждаются в особых условиях первичной и реанимационной помощи, 

лечебно-охранительном режиме, мониторинге жизненно важных функций, 

профилактике и лечении респираторных и гемодинамических расстройств, 

современной церебропротекции и метаболической терапии. СД встречается у

0,5% беременных, при этом из общего количества случаев в 10-12% СД 1 или 

2 типа выявлен до беременности, а в 88-90% диагностируется гестационный 

диабет (ГСД). Распространённость ГСД в разных странах варьирует от 1 до 

14% (в среднем 7%).

В настоящее время частота этой эндокринной патологии растёт вместе 

с пандемией ожирения. Было подсчитано, что на каждую единицу повышения 

ИМТ частота развития ГСД увеличивается на 0,92%.

Ожирение, по данным ВОЗ, является одним из самых социально 

значимых хронических заболеваний, принявшее масштабы эпидемии. Среди 

беременных женщин ожирение встречается с частотой от 15,5% до 26,9%. 

Несмотря на постоянные усовершенствования системы антенатального 

наблюдения и родовспоможения, число беременных с ожирением постоянно 

увеличивается.

Обобщение научных данных о роли кальцидиола в организме человека 

открывает возможности профилактики и лечения целого ряда заболеваний, 

начиная с периода внутриутробного развития. Витамин D -  важнейший 

прегормон, участвующий во многих метаболических процессах, обладающий



эндокринным, экзокринным и паракринным мультисистемными эффектами, а 

его дефицит признан пандемией с множеством негативных последствий для 

здоровья.

Уровень 25(OH)D пуповинной крови тесно коррелирует с 

концентрацией его в крови матери, что подтверждает проницаемость 

плаценты для этого метаболита. В децидуальной оболочке плаценты и 

трофобласте посредством фермента CYP27B1 генерируется большое 

количество активного метаболита холекальциферола -  кальцитриола 

(l,25(OH)2D). Плацента содержит рецепторы к витамину D (VDR), поэтому, в 

первую очередь, является таргетным органом для синтезированного в ней же 

l,25(OH)2D.

Недостаточность витамина D у беременных и детей раннего возраста 

увеличивает риск развития разнообразной неинфекционной патологии, 

программирует задержку формирования структур мозга, врождённую 

катаракту, СД I типа, аутоиммунные заболевания, онкологическую патологию 

разной локализации, сердечно-сосудистые и атопические заболевания. 

Большое значение имеет изучение биологической роли кальцидиола в 

течении беременности и формировании здоровья будущего ребёнка.

Известно, что ожирение индуцирует хронический воспалительный 

процесс. Ожирение через индуцируемое им воспаление и адипокины 

способно повреждать эндокринный профиль жировой ткани у потомства. 

Авторы показали, что при наличии ожирения у матери в фетальных мышцах 

в 2 раза выше экспрессия Toll-like рецептора 4 (TLR4), повышено содержание 

ФНО-а, активирован путь, связанный с ядерным фактором-каппа В (кВ), что 

подтверждает активацию провоспалительных процессов. У новорождённых 

от матерей с ожирением отмечается более высокая масса тела и плаценты при 

рождении, повышение уровня инсулина, глюкозы, лептина, интерлейкина-6  

(ИЛ-6 ) и С-реактивного белка в пуповинной крови.

Таким образом, диссертационное исследование Верисокиной Натальи 

Евгеньевны является актуальным и своевременным.



Степень обоснованности научных положений, выводов и 

практических рекомендаций, сформулированных в

диссертации.Полученные автором данные оригинальны и достоверны, их 

основой является клинический, лабораторный и анкетный материал с 

достаточным для проведения статистического анализа количеством 

наблюдений -  510 новорождённых детей, в том числе недоношенных детей, 

173 беременные женщины.

Автором использован комплекс современных клинических и 

лабораторных методов обследования детей. Анализ полученных результатов 

проводился с применением современных компьютерных программ обработки 

цифрового материала. Использованные в работе методы статистического 

анализа подтверждают достоверность полученных результатов.

Диссертантом грамотно обоснованы актуальность, научная новизна и 

практическая значимость исследования. Сформулированные автором выводы 

логически вытекают из содержания работы и отражают суть проведённых 

исследований. Практические рекомендации конкретизированы и могут быть 

внедрены в работу родильных домов и перинатальных центров.

Структура диссертации

Диссертационное исследование оформлено в виде рукописи объёмом 

167 страниц компьютерного текста и состоит из введения, обзора 

литературы, главы, посвященной описанию материалов и методов 

исследования, 3 глав собственных исследований, заключения, выводов, 

практических рекомендаций и списка литературы.

Работа иллюстрирована 27 таблицами, 35 рисунками и 3 клиническими 

примерами. В диссертации имеются ссылки на 56 отечественных и 176 

иностранных литературных источника.

Выводы и практические рекомендации основаны на фактически 

полученном материале и полностью соответствуют поставленной цели и 

чётко сформулированным задачам исследования.

Новизна исследований и полученных результатов, выводов и



рекомендаций, сформулированных в диссертации.Автором впервые 

доказано, что дети, появившиеся на свет от матерей с эндокринной 

патологией, в 67,7% случаев имели дефицит витамина D в сыворотке крови. 

Дети от матерей с сахарным диабетом I типа имели тяжёлый дефицит 

кальцидиола в сыворотке крови, а младенцы от матерей с гестационным 

сахарным диабетом, ожирением и гестационным диабетом на фоне ожирения 

-  его дефицит.

Доказано, что приём поливитаминов, содержащих 25(OH)D, на всем 

протяжении беременности статистически значимо повышает концентрацию 

кальцидиола в сыворотке крови у младенцев, но не обеспечивает 

оптимальную концентрацию.

Диссертантом проведён детальный анализ цитокинового статуса 

новорождённых от матерей с эндокринной патологией, который показал, что 

у этой категории детей концентрации ИЛ-1 (3 и ИЛ-6  в сыворотке крови выше, 

чем в группе детей, матери которых были условно здоровы.

Впервые автором доказано, что дотация препаратами холекальциферола 

в суточной дозировке 1000 МЕ/сут продолжительностью 3 недели у 

недоношенных детей не только приводит к заметному повышению статуса 

витамина D, достижению уровня нормальной обеспеченности более, чем в 

половине случаев, но и сопровождается статистически значимым 

увеличением концентрации LL-37 в сыворотке крови, а также статистически 

значимым снижением концентрации провоспалительных цитокинов -  ИЛ-1Р, 

ИЛ-6 , ФНО-а. Новорождённые и недоношенные дети с инфекционным 

процессом, в подавляющем большинстве случаев имеют дефицит витамина 
D.

Автор выражает необходимость разработки согласованной с акушерско- 

гинекологической службой страны программы комплексной профилактики 

гиповитаминоза D, которая будет включать в себя не только рекомендации по 

антенатальному приёму, но и по ранней постнатальной профилактике и 

коррекции дефицита витамина D у новорожденных, в особенности



международных, региональных, межвузовских научно-практических 

конгрессах и конференциях.Результаты диссертационной работы внедрены в 

практическую работу ГБУЗ СК «Ставропольский краевой клинический 

перинатальный центр» г. Ставрополя, ГБУЗ СК «Ставропольский краевой 

клинический перинатальный центр № 1» г. Ставрополя.

Основные положения диссертационной работы используются в 

учебном процессе на кафедрах факультетской педиатрии, госпитальной 

педиатрии, поликлинической педиатрии ФГБОУ ВО «Ставропольский 

государственный медицинский университет» Минздрава России.

Результаты диссертационной работы Верисокиной Н.Е. могут быть

рекомендованы с целью применения в работе неонатологических отделений,

перинатальных центров, родильных домов, в образовательном процессе для

обучения студентов медицинских ВУЗов, ординаторов, педиатров, 
неонатологов.

Соответствие содержания автореферата основным идеям и 

выводам диссертации. Текст диссертации и автореферата написаны 

грамотным научным языком. Основные положения, выводы и практические 

рекомендации в полной мере изложены в автореферате и объективно 

отражают основное содержание диссертации.

Замечания. Принципиальных замечаний по диссертационной работе

нет. В рамках обсуждения хотелось бы получить ответы на следующие 
вопросы:

1. Дефицит витамина Д_признан пандемией с большим количеством 

последствий для организма. ̂ Какова, по вашему мнению, этиология 

гиповитаминоза Д, который в настоящее время определяется во всех 

возрастных группах населения земного шара и в этом аспекте имеет 

индивидуальные причины, как, например в ваших исследованиях, в кагорте 

новорожденных. Можно ли говорить о произошедшем изменении ситуации 

вследствие повышенного внимания к данной проблеме, а главное



улучшения лабораторных возможностей для выявления уровня этого 

прогормона и многогранности его функциональных возможностей.

2. В своих исследованиях вы показали, что исходно низкий уровень 

25(OH)D может рассматриваться в качестве одного из неблагоприятных 

прогностических признаков развития и степени тяжести инфекционной, в 

том числе и врожденной патологии. В то же время, исходно низкий уровень 

имели большинство обследованных новорожденных от матерей с 

эндокринной патологией и недоношенных детей. В числе последних 

оптимальный уровень витамина Д определялся только у 16,3%. Не считаете 

ли вы возможным и целесообразным на основании комплекса полученных 

вами факторов, разработку более точных диагностических и 

прогностических критериев инфекционно-воспалительной патологии?

3.Какие некальциемические эффекты имели место у обследованных 

вами новорожденных?

Поставленные вопросы носят исключительно дискуссионный 

характер и не снижают ценности проведённого исследования.

Заключение

Диссертация Верисокиной Натальи Евгеньевны «Обеспеченность 

витамином D и уровень провоспалительных цитокинов новорождённых, 

рождённых от матерей с эндокринной патологией», является завершённой 

научно-квалификационной работой, выполненной лично автором, в которой 

решены проблемы повышения эффективности профилактики и коррекции 

гиповитаминоза D у новорождённых и недоношенных детей от матерей с 

эндокринной патологией.

Диссертация Верисокиной Натальи Евгеньевны «Обеспеченность 

витамином D и уровень провоспалительных цитокинов новорождённых, 

рождённых от матерей с эндокринной патологией», по своей форме, научной 

цели, задачам и содержанию отвечает п. 9 «Положения о присуждении 

учёных степеней» утверждённого постановлением Правительства РФ № 842 

от 24.09.2013 года с изменениями в редакции постановления Российской



Федерации от 21 апреля 2016 г. № 3 3 5 , ох 01.10.2018 №1168, в части 

требовании предъявляемым к кандидатским диссертациям, а её автор 

достойна присуждения учёной степени кандидата медицинских наук по 
специальности 3.1.21. Педиатрия.

Официальный оппонент:

доктор медицинских наук по специальности 14.01.08 -  Педиатрия, 

профессор, главный научный сотрудник педиатрического отделаНаучно- 

исследовательского института акушерства и педиатрии федерального 

государственного бюджетного учреждения высшего образования «Ростовский 

государственный медицинский университет» Министерства здравоохранения 

Российской Федерации Бережанская Софья Борисовна.

Д.м.н., профессор
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Подпись Бережанской С.Б. заверяю: 

Ученый секретарь ученого сов 

ФГБОУ ВО РостГМУ Минз

д.м.н., доцент

С.Б. Бережанская

Н.Г. Сапронова


