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учреждения высшего образования <первый Санкт-петербургский
государственный медицинский университет имени академика и.п.
Павлова> Министерства здравоохранения Российской Федерации на
соискание ученой степени кандидата медицинских цаук по
специальности з.|.22 - инфекционные болезни.

Актуальность темы диссертации. Одна из особенностей эпидемии tsич
в Российской ФедераЦ ии - это сРеми низация эпидемии, чl.о характеризуется
продоJrжающимся ростом числа ВИЧ-инфицированных N{енщиFI,

большинство из ко'орых находятся в детородном возрасте, и, coOTBeTcTBeFItlo,

увеличением количества дет,ей, имеющих риск tlеринатальIJоI,о

игrфицирования вич. В то же время, применение антиретровирусной терапии
перевело Вич-инфекцию В ряд хроFIических заболеваний, с повышением как
лродоJlЖителъности, так и KaLIecTBa жизни людей, }кивущих с ВИЧ. При эr.опл

гlох<изненный прием антиретровирусных препаратов сопровождается
1-1оявлением нежелательных явлений, которые могут увеличивать риск
сердечFIо-сосудистых заболеваний R долгосрочной перспективе, что описано
вО взрослой когорте пациентов, Схоlкие данные о влиянии длитеJIьноt.о
приема антиретровирусной терапии среди детей в современной ли.гературе

представлены недостаточно, при этом атеросклaроrrчaaп"" изменения,

JIежащие в основе большинства сердеLIно-сосудистых заболева ний, начинают
(lормироваться уже ts детском возрас.ге.



Увеличение коJIичества ВИЧ-инфицированных детей, в первую очередь с

длительным огIытом приема антиретровирусной терапии, и недостаточная

изученность ее долгосрочного влияния на риск серлечно-сосудистой и

церебральной патологии во взрослом возрасте, а также отсутствие единых

подходов к ведению таких пациен,гов, делают безусловно актуальной тему

диссер,гационной работы Е.О. Горлон на примере такого высокопораженного

региона Российской Федер аI\ии, как Свердловская область.

в качестве цели исследования aBTol] определила разрабо,гку оптимизации

комплексllой лекарственной терапии у детей с Вич-инфекцией на основ ании

анализа ,гечения ВИЧ-ин()екции, оценкИ нежелатеJIьных явлений, в

особенности метаболических наруU]е ний, на фоне анl,иретроrrирусной т.ерапии.

Зада,lи исследов ания cooTBeTcTByIoT его цели, сформулированы грамотно

и четко.

нау,lная новизна исследования заключается в комплексном клинико-

лаборатОрrrоМ анали:]е нежелательныХ явлений, в особенности дислипидемий,

у [3ич- инфицированных детей в зависимости от схемы дрт с применением

таких инструментальных методов исследованияJ как УЗfiГ сосудов голOвы и

шеи,

ABтopoM установлена взаимосвязь мехtду ме,габолическими

нарушениями и поJIучаемой антиретровирусной терапией, а также впервые

rIро/]емо1-Iст,рировано влияние в детском возрасте как непосредственно

ztнтиреl,РовируснОй терапиИ, таК и пряNiоГо воздействия виЧ на повреждение

интимы сосудов, что свиде,гельствует о вазопротсктивI{ом эс|lс|lектс терапии

при своевременном начале лечения.

0боснованность и достоверность научных положений, вывOдов и

рекомеtIдаций, сформулированных в диссертации. обоснованнос1ь

научныХ поltохtений, выводоВ И рекоменДаций, сформулированFIых в

дI4ссертации, не вызыtsает сомнений. locToBept{ocTb результатов
проведе1-Iного исследования опре/]еляется использованием современных

методоВ сбора и обработки исходной информации и репрезентативным



об,ьемом каrкдой выборки. оснсrвная группа исследов аниrl вкJI}оLIала 435 детей,

из }Iих 2З5 дет,ей с ВИЧ-инфекцией, получавших антиретровирусную терапию,

l08 :rеr,ей с ВИЧ-инсЬекцией без антиреl,ровирусной терапии и 92 ребенка с

перина],альным контактом по Вич-инфекции, у которых Вич-ин(lекция была

досTоверна исключена. !ополнительно были выдеJIены подгруппы для

изучения меr,аболических нарушений у летей, при условии начала лечения на

IlepBoM год жизни, а,гак)tе дJIя изучения,голщины комплекса ин.гима-медиа и

tзозмояtной инсулинОрезистеНтности, определяемой посредс,I.}Jом расчета
14ндекса FlOMA-IR, в зависимости о,г получаемых антиретровирусных

гIреIlаратов.

обоснсlванность полуLIенных результатов подтверждает использование

ме],одов исследоваlIия, адекватных поставленным задачам, а обработка

данных с llрименением методов IIараметри.tеской и непараметрической

стат,истиI(и с представлением факти.tеского материала в информа.гивных

r:аблицах и рисунках.

ВыволЫ И поJIожения, выFIосимые на защиту, соответствуtо.г

пос],авJIенI-Iым задаLIам и осI{ованы на представленном в диссертации

материале.

научно-практическая ценность диссер.гации. установлены

особеннсlсти эпидемии ВиLI-инrрекrдии среди детей на примере

высокоIIораженI{ого субъекта РФ как ()верлловская облас,гь Ilу,гем анализа

779 случаев перина],аJIьного инфицирования виLI ,за 12 JIеl,, который булеr-

l]олезен для liоследуtощей разработки мор по их

ycl,pa}IcHиIo и достижеI{ия элиNiиIiации вер.гикаJIьной IIередаLIи виЧ в РФ.

ABтclpoM разработан и прелложен аJIгоритм г]о переклюLIеtlик) лечения и,

при необходимости, диагностики при появлении дислиlмдемий на фоне

провеllеIJиЯ антиретровирусной тераIlии, что Ilозволит обесгIечить

э(lфектиВность, безопасность и }добсr,во схемы леLIеFIия для повышеtlия

гIрI4верженности и снижения рисков отдаленных пос:rедсr-вий

Еtнl,иретровирус FIой,герап и и средLI дете й.



Общая структура работы. Представленнаtя диссертационная работа

написана в традицион}Iом стиле, материал изложеFI tlа l55 страницах

к(,)мпыо,ГернOго 1,екс],а Htl русском яl]ьIке и состоит и,з введения, обзора

ли,гературы, 3 глав с результатами собственных исследсlваний, заключения.

гJыl]одов, практических рекомендаt\ий. /{иссертация со/]ержит З7 таблиц, l3

pl4cy[{I(oB. С'писок цитируеМой .ltи,гераr,I,уры вклIоtlае,I l82 источника? из них 49

отеLIес,гвенной и 1 ЗЗ зарубежной литерiil.уры.

Во <<введении)> alвтор убедите;rьно tIокLlзывает актуаJlьность изучаемой

темы, tРормулирует t{ель и залLltiи исследоваIlия, обосновывает научную

новиз[{у и прак,гическуttl зtIачимос,t,ь. I{азват.tие рабо,гы соответствует

llоставленной цели исслелования. I_{ели и заl{аLlи иссJIе/_1Oв ания

сформулI.троi]аны четко, работа им полностьIо соответствует.

ПеРВаЯ ГЛава диссертационной рабо,гы явJIяется обзором литературы и

содержит иrr(lормацию об имеющихся на сегодняIItlий день /Iанных по

ИЗУЧаеМОЙ ПРОблеме. В LIастI{ости" достаточно подробно описана

эt]и/Iемиtlеская ситуациrr по Вич в мире и Российской Федераrции, успехи на

ПУ'ГИ К ЭJIимиl7ации вертикаJIьl-tой передачи [3ИЧ-ин()екции, к.ltасси(lикация

НеЖеJlаТелЬtlых явлений на (lогrе приема антиретровирус}{ых препаратогj.

СОДlеРЖаНИе обзора свидетеJlьствуе], о хорошIем тIании /{иссертантом

СОl]РеМеrlного состояния решаеп,lой гrаучtlой проблемы, LITo также

I,Iодт,вер}кдается циl,ироваFIием больIшtlго lioJrиLIecTBa стат,ей, опуб;rикованных

в течение последних 5-]0 rlе,г.

ВО ВТОРОй ГЛаВе (<Материалы и ме,годы исследоваllия>>) автором

ГlОДРОбriО ОПИсана обrцая характеристика пациеI-Iтов tlcHoBHbix групп и

поl(г,рупП, критериИ l]клюLlеt{]4rl Ll исклюLlения исследование при

фсlрмr,IроIзании I,руIIгI наблюдения, обций дизайн исслелования, 11одробно

ОПИСаНЬI КЛИFIИЧеские, лабораторные. инструN4ентальные) статис,гиLlеские

ме,Iоды исследования.

РезУ.llьтат'ы собс,гвенньIх I4ссле/{ований I]редставлеl-{ы в трех I,лавах.



tJ З главе автор дает ltо7lрсlбнук,t эпидемиоJlогическую и кJIинико-

JIабораторную характеристику детям с ВИLI-иtlфекцией, проводит детальный

аlнаJlиз приLIиFI инфицироваI]ия лет,ей t]иLI с 2008 llo 20l9 голы, определяя

ведущие из них: пребывагlие }кенщиньI в (серонегатиl]FIом oK}Ie)) и грудное

rзскармливание в этот периоl( - 26,7о^, отсутствие полноIJеt{ного ItренатальLlого

ltа6.пюдеtlияr ВИЧ-инt|lицировtlнноЙ бсремегlноЙ я{енш{ины _ 21,2О/о, Н}{:]КаЯ

t]риверженЕIость It jIeLleFIиIo - 20О/о,

ОСОбОе ВНИМаНие удеJIяет /{L,l,ям, выrlвлеFIIlым по кJlиниLtеским,

эпи/{емиоJIогическим и другим показаtlиям: :]at весь период наблюдlениrl по

клиниLIеским, :)пидемиолоI,I4ческI4м и другим пока:]аLIиям в (Jверлловской

об.llirст,и вLIяI]J]ено 266 деl,ей * 22ý%,

Уст,ановлеllо, что среди детей с ВИLI-инtРекцией, t]ыrIвленных по

ltJlиниtlеским гlоказания]\,I, таким как,гяжеJlые, за,гя}ItIIые илl4 поt],горI{ые

IItlевNIоI{ии, тромбоtlиl,tlпениrI или трсtшлбоцитопениLIеская пурпура,

генераJIиЗованная лимс|lаденоIlатия, гепа,госtтJIеtlомегалиrI, наибо.llьlлуIо долIо

составляют деl,и первого года жизни.

В 4 главе изложены данные о динамике эt|iфектив}lос],и

аFrтиретровирусной терапии У детей за l()-лет,ний гlериод. I1роаFIализироваIIы

основI,1ые причины смен Jlеtlеllия. Ус,гчttлtlв.llено, LITO в больrшинс.гве случаев

схемУ аrIтире,гровирусноЙ терагIиИ мIсIlялИ по причиFiе I]ежелатеЛЬFII)Iх

яlвltений (28,4оh), срелI4 которых l,tаибо:tее Llacl,o всl,реtlалась дислиIII4I1емия,

что опредеJIяет выбор препаратов в схеме леLIения.

Ре:зуль,гirты исследования по2lрсrбгтt-l обсуждеIlы в главе 5

КМе'r'аiбОJIИLIеские нарушения и рис1( серl{еlлно-сс)судис,l,ьIх забо.ltеваний>. Эта

ГЛаГJа ЗаСJIУЖИВает'особого вI-Iима[IиrI, поскольку представ.llяlет собоЙ глубокий

и l]сестоРоlлttиЙ аLIаJIиз всех полчLIеллных в ходе tlсследования науtIных сРактов.

ВЫяlзленО, LI]'o у де,гей, пOлуLIilк)lI{их схему ан,гиретровирусной терагlии на

oci-IoBe ИП, отмечаIотся более высокие показатеJlи сlбшцеl,о х()Jlес],ериIIt,l и

а,I,ероI,еI{tlых (lракций по сравIlеник) с llL-,гьми, tlолуLIающими схемы на осr{ове

НIjИОТ И Не ПоЛУчающими лечеIJие (p<0,00l ), а также индекс атерогенности

5



среди деl,ей, полуLlаюIrlих ИIl, oKil:]tlJICrl досl,оверI{о выtIJе iIo срав[lеIlиIо

деl,ьми, получаtОщимИ схсп4Ы I-Ia основе I,It Iиоl' (р<0,001 ), в T,olKe t]рсмя, сре/iи

ВИLl-инсРиtlированных детей, не IIолучаюtцих лечение, Ин/lекс атерогенности
IIреRьIсиJI аналогичrлый IIоказа-гель у леr.еЙ, полуLlаtюшIих лечеLIие не:]ависимо

о,г схемы Ар,Г (p<0,00l). ItpoMe ,гого, Ilри IIоз/{нем начаJIе аFIтиретровирусной
,l,ерilllI,1И оl,меtIак)тся измеr{енИя Koi\4гIJIеKca ин.гимы-М едиа сосудоВ, в

pe:]yJ]bTaTe чего бы:t сде.lltlll выl]о/I о вазоIIротекl,иl]ном э(l(lек1е.герапии.

OTMe.teHo) tlTo из дислиtlидемий у IIациентоts с ВИЧ-инс|lекrlий перtsых

двух ле,I жизни, llолуtlающих ИIl, по сравI{еник) со здоровыми де7ьми tlаLце

н аб.ltкlдаrо,гся ги порхоJIесl-ери FIeM ия и гиI Iертри I )1ицер и/Iе м ия.

Не выявле[{о разницы lIри оrIредеJIе 11ии индекса I ION4A-IR меж/{у ле.гьми,
дJIительFIо поJIучающими леLlеI{ие KalK tla основе ИII, так и на основе [lНИо]'.

t] ЛаННОй ГЛаВе аВ'Гором lIрелложеI{ аJIгори],м оII'имизации

ан1,I4ре,Iровирусной терапиИ у ле,r,сй с уче].ом возраста, наличия
метабоlll.tческих наруш]ен ий и привсllI(еIlности к лечению,

N4а,гериа.п ,,.зJlоN(ен rIeTKo и I]ocJIe/l()Ijt,lTeJIbHO, хоропlо иJlJIюс,грироtsан и,
LITO ва}кно, отдеJIь}lые гlараграrРы вI,1утри пlав заверIлак),гся JIаI{()лlичIlыми

осlобlцен иями.

FJ зеlк-lttо.tеFlиИ аtsтоР rlодво/Iит I,1TOI., IIpo/(eJraHrroй работе и анализируеl.

полученные данные.

f,иссертационная работа содержит 7

с(lормулированы, резюмируют IIoJlylietillыe

cooTBeTcTByIoT поставленным задаLIам.

11рактические рекоменд ации, данные автором, актуальны и могут быть
исI1оJIьзованы t] прак],иЧеской деятель[Iости для повышения KaLIecTBa оказания

медиtIинской помощи детям, живущим с ВИЧ.

по результатам исследования опубликовано l0 печатных работ, в том
чисJIе 4 статьИ В журналах, рекомеliдоваIlных Высшей аттестационной
комиссией Министерства образования и науки Российской Федерации для

выводов, которые LIе.гко

данtIые и поJIIJостьк)
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[y6nHKaIIuI4 ocHoBHbIx HayrrHbrx pe3ynbraroB lIHCCeprarlnoHHbrx pa6or Ha

coI,IcKaHHe yueuofi crerreHn KaHAr,rAara MeAl,trruHcKHx ]rayK.

Aerope$epar IIoJIHocrbIo coorBercrByer coAepxaHaro Ar4ccepraqaoHuofr

pa6omt. lvccepraqur o$opulena B coorBerc'r'BW:a c rpe6oeaH:aflMvr,

IIpeAbrBnf,eMbIMI,I K ALIcCepTaIIuoHHbIrta pa6oraM, [peAcTaBJIeHHbrM Ha coI4cKaHI,Ie

yueHofi crerreHr4 KaHAr4Aara MeAr4rlr4HcKt4x HayK.

3anaeqaHltq H Borlpocbl K pa6ore. IlpuHqunaaJrrbHbrx sar\ae.{aHr,rfr Her.

Bnaecre c reM, ecrb HecKoJrbKo BorrpocoB:

1. B uonoxeHr4.rrx, BblHocr,rMbrx Ha 3arquTy, r4 BF,rBoAax Ha rrepBoM Mecre

yK€BaHo, rrro ocHoeHofr upnvuuofr [epeAar{H BI,Iq or Marepra pe6eHxy

rBJrrrorc, tpyAHoe BcKapMnaBaHlre 4erefr, npn Harrurqvkt

(cepoHeraTllBHoro oKHa)) y xeHIIII4H B nepaoA 6epeueHuocTu. r{errr

o6ycronne Ha rrpr4opr,rrerHocrb AaHHo ro yrBep x roaus?

2. Kaxue [ocne.qcrBufl trItfl )Kkt3Hkr Aerefr MoxHo nporHo3npoBarb B cBr3r4 c

BbrflBJreHHbrMra B xoAe rrpoBeAeHHoro Balan r4ccneAoBat:ar

uera6oruq ecKHMrr HapyrxeH vflMr4 B pa3n Hr{ H o u no :pacre ?

3arc.nroqeHne.

flucceplarluoHHa, pa6ora fop4on Eereuun Oleronnu Ha reMy:

<HexelareJlbHble flBlreHrfl, Ha Sone aHTr4perpoarapycnofr Teparrr4tr y .qerefi c

BZaI-ranQexquefr>>, BbrrroJrHeHHaq rroA HayqHbrM pyKoBoAcrBoM AoKTopa

MeArrIII4HcKI4x HayK, upoQeccopa -fcrpe6onoft E;ressr Eopuconuu, rBJrflercfl

Hayr{Ho-Knanu$uxaqnouuofr pa6orofr, B Koropofi coTlepxurcr HoBoe perxeHue

axTyanbnofi HayuHofi. zap.a,*t tro orrrrrM:a3a\HH raKrzKr4 JrelreHr.rfl Blrlr{-uu$eKur4tr

y Aerefi Ha Sone pasBurptfl, trrera6orlrqecKr4x Hapyruennfr, cBr3aHHbrx c

aHTl{perponnpycHoff repanHefi, lrrr cHHxeHH-a pncKoB paHHr,rx cepAet{Ho-

cocyAl4crblx H qepe6panbHblx sa6orenaHrafi Bo B3pocJroM Bo3pacre, r4Merouree

BaxHoe 3Har{eHr4e gna rau$eKToJrofl4t r.

IIo csoefi aKTyuulbHocrl4, o6rerray BblrronHeHHbrx r4ccJregoearuuit H HoBr43He

flonyr{eHHblx pe3ynbraroB, vrx reoperl4r{ecxofi kt rrpaKTr4r{ecxofi 3Haql4Mocrr,r

npeAcraBJIeHHa, pa6ota EoJlHocrbro coorBercrByer rpe6oeaHusrt n.9lloroxenus



<О порядке присуждения У.lёt-Iых стегtсней>, утвержденного постановлением

Г[равительства РоссийскоЙ Федерации от 24 сентября 2013 г. J\lg 842 (в

реlIакции пост,ановления Правительства Российской Федер ащии от. 0l . l 0.20l в

I,. J\ьllбв), предъявляемыми l( дисссртациям на соискаFIие ученой степени

кандидата наук, а ее ав,гор, Г'ордон Евгения олеговна, заслу}кивает

присуждения стеIlени кандидiата медицинских наук по специальности з.1.22 -

инфекционные болезни.

Официальный оппонент

Главный врач
ФедеральIJого казенLlо го учре)(llе}l и я

<Рес публи канская кл и н 1.1ческая инсРекцио н ная больн и ца>>

Министерства здравооХранен14Я Российской Федер ации.

[-'.tla Btt1,1 й внештатный /lе,l,скиtj cI IеI{I,1ilJIис-l.

по ВИLI-ин(lекrlии N4инз;lрава Рсlссии,

/loктop ме/{ицинских наук, про(lессор

Евгегrий Евгеньеви.t Вороtлигl

,,.t9rrMapTa 2022г.

ГIодпись I,лавного врача ФКУ (РКИБ) N4илtзлрава Россирl, доктора
l\,1еl(и цинс ких наук, профессора В орон и на Е в l,ения Евген ьевича ]заtsеря к).

Старrпи й и нслеl(тор отilела Ka/_lpoB

ФКУ кРКИБ> Минздрава России

Адрес оргаIjизации: 196645, Российская
Усть-Ихссlра, lllл иссельбургское lлоссе, / (. 3
'I'еrrефоrl: (В|2)464-9З-29, dlaKc: (S t2)464-L)З-29. Е

урачева

е,гербург, п()с.

апdех.гu




