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официаЛьногО оппонеНта кандидата медицинских наук Петкау

владислава Владимировича на диссертационную работу днтоновой

Елены Юрьевны на тему <<Фиброламеллярный рак печени:

клиническая картиlIа, диагностика, лечение)>, представленную на

соискание ученой степени кандшдата медицинских наук по

специальности 3.1.б. Онкология, лучевая терапия,

1lктуальность научного исследования

.Щиссертационна,{ работа днтоновой Е.ю. посвящена одной ]аз

сложных задач современной онкологии - лечению пациентов с

фиброламеллярной карциномой печени (ФлК).

Фиброламеллярная карцинома представляет собой отдельныii в]ад

гепатоцеллюлярного рака (гцр), который обычно поражает более молодое

население со средним возрастом 21 год и составляет около 0.85-16% от всех

случаев ГL{Р по данньпм мировой литературы,

в настоящее время существует множество вопросов относи]]ельно

лечения пациентов с данной редкой опухолью _ фиброламелл:ярной

карциномой печени и актуаJIьной является разработка и внедрение в

практикУ эффективнlыХ подходоВ К лечениЮ этоЙ категориИ П&ЩИ€НТtOВ,

основанных на опре,целении значимых факторов прогноза выживаемости,

результаты которых позволят разработать €Lлгоритм эффективного лечения,

что и обосновывает необходимость данного исследования.

I_{елью данноЙ iциссертационной работы является - выделение Фпк ]как

отдельной нозологической единицы, оптимизация тактики лече,ния и

морфологической диагностики, направленных на улучшение резуJtьтатов

лечения. I_{ель является акту€tльной и представляет как научный, Tali и



практический интерес. Поставленные задачи согласуются с н€вванием

диссертации и целью исследованиrI.

Степень новизны результатов, получепных в диссертации, и

научных положений, выносимых на защиту

Проведенное а]]тором исследование основано на базе данных 53

больных с диагнозом фиброламеллярнаrI карцинома (ФлК) печеЕи

проходивших комплексное лечение с 2005 по 2020 гг. в ФГБУ <<НМИIД

онкологии им. Н.Н. Блохина> Минздрава России. Работа выполнена на

современном научно_методическом уровне с использованием адекватных

методов статистического анализа.

Научная ценность не вызывает сомнений, поскольку по итогам

настояlцей диссертационной работы, которая выполнена на достатс|чном

клиническом матери€IJIе, учитывая редкость изучаемой патологии, опре/целс)н

выбор оптималъной лtечебной тактики пациентов с ФлК при рЕвли:чных

стадиях заболевания. ]Выявлены независимые факторы прогноза lrо даннь]м

многофакторного ана,лиза. Обнаружены закономерности и корреJIяцрIи

морфологических характеристик опухоли и результатов хирургическ()го и

лекарственного протиtвоопухолевого лечения. Морфологические фаtстор,51

прогноза позволяют учитывать биологические свойства опухоJIи и

особенности развитиjI заболевания при огIределении тактики лечени:я.

Выявлены благоприя,]]ные и неблагоприятные факторы прогноза теченl4я

ФлК.

,Щлительный период наблюдения данной редкой категории пациентоВ,

всесторонний анализ полученных результатов лечения, применение

современных методов статистической обработки данных, свидетельствуют о

достоверности получ()нных результатов, а научные поJIожения, выводы и

практические рекомеЕtдации, сформулированные в диссертационной р,аботе,



имеют большую клиническую ценность, являются обоснованными,

полностью отвечают це)лям и задачам, поставленным в работе.

Щля достижения гIоставленной цели автор сформулировал и реш:ил 4

задачи. Щиссертационная работа Антоновой Елены Юрьевны изложена на

|44 страницах маши]]описного текста и состоит из введения, обзора

литературы, клинической характеристики и методов обследования больных,

анаJIиза и обсуждения полученных результатов, заключения, выводов,

практических рекомендаций, списка сокращений и условных обозначений,

списка литературы, вкJIючающего |2З источников, приложений. Работа

иллюстрирована 20 таблицами, 38 рисунками.

По теме диссертационной работы опубликовано 4 статьи, в том числе 3

внесены в перечень рецензируемых издiаний,

Минобрнауки России для опубликования

основных результатов .исследований.

статьи - в журналах, которые

рекомендованных ВАК при

Структура научного труда отвечает требованиям, предъявляем]ым к

диссертациям на соискание ученой степени кандидата медицинских наук,

замечаний к ней нет.

В разделе <<Ввс:дение>> автором освещена акту€tпьность изучсtемоЙ

проблемы, сформулированы цель и задачи исследования, представлены

научная новизна, теор(этическая и IIрактическая значимость работы, а также

положения, выносимые на защиту. Разделы написаны чётко, позволяют

определить ценность проведенного исследования. Замечаний нет.

В главе [ <<Обзор литературы>), автором подробно изложены

современные подходь]: к лечению пациентов с ФлК печени. Обсуждс:ны и

рассмотрены

заболевания,

патоморфологические особенности опухоли, диагностика

факторlы прогноза обrцей выживаемости пациентов,

современные подходы к лечению ФлК, включая хирургическое лечение,

локорегионсLльную терапию и лекарственную терапию. В целом автор

акцентирует внимание на нерешенных проблемах, большая часть ко:горых

булет в дальнейшем изучаться в представленном исследовании.



Глава читается Jtегко, с интересом. Прочтение главы убеждает, что

автор владеет совреI\Iенными литературными данными, посвященными

изучаемой проблеме.

В главе II <сАнализ клинических наблюденийо материалы и методы

исследования>>, приведена подробная характеристика пациентов (.rо

возрасту, полу, ECOG статусу, размеру первичной опухоли, стадированию по

TNM/AJCC и по Барселонской системе стадирования рака печени (BCL,C), а

также последовательнс)сть применяемых в исследовании диагностических и

лечебных мероприятий, используемых статистических методов.

нозологическая единица>>, подробно представлены результаты лечtения

пациентов с ФлК. Пр<rизведена оценка влияния хирургического лечения в

анамнезе на прогноз пi]циентов с фиброламеллярной карциномой. Подробно

представлены результаты однофакторного и многофакторного анаJ]изов,

позволивших установить значимые факторы прогноза ан€Lпизируемых

клинических событий.

Глава tV <<Анализ хирургического лечения фиброламеллярной

карциномы печени>>. IJ данной главе подробно изучены и представлены

результаты лечения п€tциентов с ФлК, получивших хирургическое лечение.

Изучено влияние ряда клиническо-морфологических факторов на БРВ и ОВ У

пациентов с ФлК. Изу,чена и обоснована роль активной хирургичlэскоЙ

тактики, а также выявлены независимые факторы прогноза у радикl:Lльно

огIерированных пациеI{тов. Глава написана хорошо, результаты обоснованы,

акценты расставлены Е}ерно. Замечаний к главе нет.

Глава V <<РезуlIьтаты лекарственного лечения фиброламеллярной

карциномы печени. (I)акторы прогноза>. Представляет особый иЕtтерес

выбор лекарственногс) противоопухолевого лечения у пациентов с дiлнной

редкой патологией печени. В главе представлена общая характеристика

больных ФлК, полу!Iивших лекарственное противоопухолевое леlIение.

Выявлены клиническ:ие факторы прогноза. ,Щоказано, что применение



таргетнойтерапиивlи2
лечения может благоприятно

линиях лекарственного противоопухолевого

влиять на прогноз заболевания, В конце главы

представлены независI4мые факторы прогноза у пациентов, получивших

лекарственное лечение.

завершает работу глава <<заключение>>, которая является кратким

изложением основных положений диссертационной работы, выводы

диссертации объективIlы, достоверны и полностью соответствуют главным

итогам проведенного исследования,

щиссертация хорошо оформлена, представлен большой клинический и

иллюстрационный материаJI в виде таблиц, рисунков. Для решения

поставленных в работе задач использованы современные методы

статистической обработки. I_{ифровой материаJI подвергнут тщательному

анализу, с учетом принципов доказательной медицины, что позволяет

считать полученные результаты достоверными,

Замечания по работе.

КсодержаниЮработыМоГУТбытьсДеланыслеДУющиеЗаМечания:

1. Заявленная цель исследования, ((выделение ФлК как отдельной

нозологической единицы)), несколько выходит за рамки вопросов,

освещенных работой, т.к. требуется сопоставительный анаIIиз с

другими формами гепатоцеллюлярной карциномы,

2. Рекомендации Королевского колледжа патологов предусматривают

при пат<rшrорфологическом описании указание степени

дифференцировки, что в настоящее время может являться

ориентиром для оценки риска прогрессирования после

радикальной операции. В исследовании данный параметр не

изуч€шся, либо по причине того, что не указываJIся в

патоморфологическом заключении, либо по другой причине,



3. подсчет индекса пролиферачии проводился двумя способами: с

использованLIем ((горячих зон) и с расчетоМ среднегО уровнЯ

пролиферативнойакТИВности.СтатисТическиЗнаЧиМыхразличийв

полученных значениях ki67 при гистологической оценке

операционного материшIа двумя рЕвными методами нет, Возникает

ЗаконоМерныйВоПрос:резУлЬТаТыкакоГоМеТоДабылиВЗяТыВ

дальнейш ий анаslиз? Какой метод предпочтителен для реzшьной

практики? Хотя, возможно, это булет субъективное суждение

автора, но выбор может зависеть от трудозатрат патоморфолога,

указанные замечания

результатов и не влияют

диссертационного исследов ания

не снижают

на общую

Антоновой Е,.Ю.

значимости полученных

положительную оценку

заключение

, Антоновой Елены Юрьевны на тему
Щиссертационная работа

<Фиброламеллярный

лечение)), является

квалификационной работой, позволяющая решитъ актуаJIьные задачи

клинической онкологии-совершенствования диагностики, стадирования,

ПроГноЗироВанияиУлУЧшенияреЗУлъТаТоВлеченияболъныхФлК.

ПосвоейакТУаJIЬносТи'ноВиЗне'наУЧно-ПрактическойЗнаЧиМосТИ

диссертация днтоновой Елены Юрьевны полностью соответствует всем

требованиям <<положения о присуждении ученых степеней), утвержденного

Постановлением Правителъства Российской Федерации Ns842 от 24 сентября

2013 г. (в редакции постановлений Правительства Российской Федерации от

21 апрел я20|6г. Ns 335, от 02 августа 2016 г, }ф 748, от 29 мая20]17 г, }ф 650,

от 28 авryста 2о|-| г. }ф |о24 и от 01 октября 20t8 г. Ns 1t68), ПРеДЪЯВЛЯеМЫМ

к диссертациям на соискание ученой степени кандидата наук, а ее автор

рак печени: клиническая картина, диагностика,

законченной, самостоятельно выполненной научно-



заслуживает присужде_ния ученой степени кандидата медицинских на),к по

специ€Lпьности 3. 1.6. Онкология, лучевая терапия.

щаю согласие на сбор, обработку, хранение и передачу моих персональных данных в
диссертационный совет 21.1.032.01, созданный на базе ФгБУ (НМИц онкологии им.
Н.Н. Блохина>> Минздрав:} России.

Заместитель главного врача по лекарственной терапии

ГАУЗ СО (СООД),
кандидат медицинских наук

(3. 1.6. Онкология, луче_вая терапия) Петкау Вл

Подпись к.м.н. Петкау ]В.В. <заверяю)
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Государственное автономное учреждение здравоохранения Свердловской области кСвердtовский
областной онкологический диспансер) 620039, ЕкатеринбУРг, Ул. Соболева, 29;
Тел.: *7 (343) 356-15-74 Эл.почта: vpetkau@yandex.ru;
http ://www. uralonco.ru/


