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решение диссертационного совета от <<5>> октября 202Зг., JФ 2б

о присуждении Петросяну Драму Паруировичу, гражданину Российской

Федерации, )лIеной степени кандидата медицинских наук,

'.щиссертация 
<<кли.ническое значение проангиогенных факторов и

матриксных мет€UIлопротеиназ у больных раком желудка) по специЕtльности 3.1.б.

онкология, лучевая терапия принята к защите 20 апреля 202З года (протокол

заседания Nэ12) диссертационным советом 21.1.032.01, созданным на базе

федералъного государственного бюджетного учреждения <<национальный

медицинский исследовательский центр онкологии имени н.н. Блохина>

Министерства здравоохранения Российской Федерации (ФгБу <<I Iмиц

онкологии им. н.н. Блохина>> Минздрава России), tt5522, г. Москва, Каширское

шоссе, д.24, прик€tз о создании диссертационного совета Министерства науки и

высшего образования Российской Федерации Ns105/HK от 11.04.2012 г., JS561/HK

от 03.0б.2021 г.

Соискатель Петросян Драм Паруирович, <<22>> мая 1987 года рождения,

в 2о1| году со,искателъ окончил Госуларственное ОбРаЗОВаТеЛЬНОе

учреждение высшего профессион€}JIьного образования <<Российский

государственный медицинский университет Федерального агентства по

здравоохранению и социЕLльному развитию) по специutJIьности <Лечебное дело)>,



В 20|9 году соискатель окончил аспирантуру на базе ФГБУ кНIVIИIJ

онкологии им. Н.Н. Блохина>> Минздрава России.

Работает в дол:жности врача-онколога онкологического отделения

хирургических методов лечения J\Ъ7 (опухоrIей гепатопанкреатобиллиарной

зоны) научно-исследовztтеJIьского института (tIИИ) клинической онкологии

имени академика РАН и РАМН Н.Н. Трапезнлlкоtsа ФГБУ (НМИЦ онкологии им.

Н.Н. Блохина>> Минздравlа России.

Щиссертация выпOлнена в онкологическом отделенис хирургических

методов лечения Jф;I (опухолей гепатоIIанкреатобиллиарной зоны) Нl4И

клиническоЙ онкологии имени академика РАН и РАМН Н.Н. Трапезникова ФГБУ

<LIМИЦ онкологии им. Н.Н. Блохино> Минздрава России

медицинских наук, просРессор, академик РАН, ФГБУ (НМИЦ онкологии им.

Н.Н. Блохина>> Минздравlа России, директор;

биологических наук, пр,офессор, ФГБУ (НМЩ онкологии им. Н.Н. Блохина>>

Минздрава России, отдел клинико-лабораторной диагностики, лаборатория

клинической биохимии, ведущий научный сотрудник.

Официальные оппоненты :

Сельчук Владимиlэ Юрьевич, доктор N/Iедицинских наук, профессор,

федеральное государственное бюджетное образсrвательное учреждение высшего

образования <<Московский государственный медицинский стоматологический

университет им. А.И. Евдокимова) l\{инистерства здравоохранения Российской

Федерации. факультет дс)полнительного профессионального образования, кафедра

онкологии, заведующий;

Сергеева Наталья Сергеевна, доктор биологических наук, профессор,

федеральное государственное бюджетное учреждение <Национальный

медицинский исследOвательский центр радиологии)) IVIинистерстI]а

здравоохранения РоссиЙ,скоЙ Федерации, Московский научно-исследовательский



институт имени П.А. Герцена, лаборатория прогноза эффективности

консервативной терапии опухолей, руководитель

дали положительнь,Iе отзывы о диссертации,

Ведуrцая организация федеральное государственное бюджетное

учреждение <РоссиЙскиЙ научныЙ центр рентгенорадиологии) МинистерстI]а

здравоохранения Российtской Федерации, г. VIосква, в своем положительном

отзыве, подписанном Боженко Владимиром Константиновичем, доктором

медицинских наук, профессором, заведующим отделом молекулярной биологии и

экспериментальной терапии опухолей, указаJIа, что диссертация является

ЗаконченноЙ, самостоятельную выпо"тlненноЙ нпуqцо-*валификационноЙ работоЙ,

содержащеЙ новое решение акту€LльноЙ задачи онкологии в области клинического

исследования и применения биологических маркеров опухоли. По своей

актуЕLльности, новизне, научно-практической значимости диссертация полностью

соответствует требованиям пп. 9-14 <Полож:ения о присуждении ученых

степенеЙ>>, утвержден]цого Постановлением Правительства Российской

Федерации J\b842 от 24 сентября 2013 г. (в редакции постановлений

от 21 апреля 201-6 г. J\Ъ 335, от 20 мартаПравительства Российск,ой Федерации

202| года Jф42б, от 11 сс:нтября 202| г. JФ 15З9), предъявляемым к диссертациям

на соИскание ученоЙ степени кандидата наук, и ее автор заслуживает искомоЙ

степени кандидата/доктора медицинских наук по специальности З.1.6. Онкология,

лучевая терапия.

Соискатель имеет 9 опубликованных работ, в том числе по теме

Диссертации опубликов€tно 4 работы, из них в рецензируемых научных изданиях

опубликовано 2 статьи.

В опубликованн]ых работах отражены результаты комплексного

проспективного исследования уровней проангиогенных факторов и матриксных

метаJIлопротеиназ у больных раком х(елудка. Пр<rанализировано диагностическое

и прогностическое

морфологическими

значение этих маркеров, их взаимосвязь с клинико-

характеристиками рака желудка и сделаны выводы о

возможностях их клинического использования.



В диссертации отOутствуют недостоверные сведения об опубликованных

соискателем ученой степени работах. Научные публикации написаны в

соавторстве, при личном вкJIаде соискателя не менее 80Уо, объем научных

изданиЙ составляет 0,42 печатных листов. Статьи соискателя имеют научно-

теоретический и нау{но-практический характер.

Наиболее значимые работы по теме диссертации:

1. Герштейн, Е.С. Компоненты сигнальной системы VЕGF и матриксные

метulллопротеин€вы в сыворотке крови больных раком желудка / Е.С. Герштейн,

А.П. Петросян, О.И. Вашкетова, Н.Е. Кушлинский, И.С. Ситилиди ll Материалы

IV Российского конгрес(]а лабораторной медицины VIосква, З-5 октября 201В г.

Лабораторная служба. 
-"20|8. - Т.7, JЮ З. - С. 76.

2. Герштейн, Е.С. Сравнительная оценка содержания матриксных

мет€lллопротеинaв и компонентов сигн€tльной системы VЕGF в сыворотке крови

больцых раком желудка l Е.С. Герштейн, А.П. Петросян, Н.Е. Кушлинский, И.С.

Ситилиди Материалы IV Всероссийской конференции по молекулярной

2018. -
a
J.

т.5, Jфs4. - с.7|.
Герштейн, Е.С. Фактор роста эндотелия сосудов и растворимые формы

его рецепторов 1-го и 2-го типов при раке желудка l Е.С. Герштейн, Е.А.

Короткова, А.П. Петросян, И.С. Стилиди, Н.Е. Кушлинский ll Бюллетень

экспериментutllьной биологии и медицины. - 2020.- Т. 170, Ns 12. - С. 78З-787

(журнал ВАК).

4. Герштейн, Е.С. Прогностическое знаI{ение компонентов сигнальгtой

системы VЕ,GF и матрI.Iксных металлопротеиназ в сыворотке крови больных

раком желудка / Е.С. Герштейн, Е.А. Короткова, l\.П. Петросян, Э.А. Сулейманов,

И.С. Стилиди, Н.Е. Кушrлинский ll Клмническаj{ лабораторная диагностика. -
2021-. - Том 66, М 11. -- С. 650-654 (журнал ВАК).

На диссертацию и автореферат посryпил отзывы из:

ООО <<Хавен>>, Клинический госrrиталь Ла.пино группы команий <<Мать и

дитя)), г. Москва. От:зыв подписан Глуховым Евгением Вячеславовичем,



кандидатом медицинск]4х наук, врачом хирургс)м-онкологом отделения торако-

абдоминальной онкологии. В отзыве указано, что диссертационная работа

Федерации J\Г9842 от 24

Правительства Российской

20lЗ г. (в редакции постановлений

от 21 апреля 2016 г. NЬ 335, от 20 марта

полностью соответствует требованиям пп. 9-14 <Полоlкения о присуждении

ученых степеней>>, утвержденного Постановлением Правительства Российской

202t года М42б, от 11 сентября 202| г. Jф 1539), предъявляемым к диссертациям

на соискание у^rеной степени кандидата наук, а ее автор заслуживает

присуждения ученой степени кандидата медицинских наук по специ€tльности

3. 1.6. Онкология, лучевая терапия.

Государственного бюджетного учреждения здравоохранения кГородская

клиническая онкологическая больница Jфl .Щепартамента здравоохранения города

Москвы>>. г. Москва. Отзыв подписан Покатаевым Ильей Вячелавовичем,

доктором медицинских наук, руководителем службы химиотерапевтического

лечения. В отзыве ук€вано, что диссертация полностью соответствует

пп. 9-1-4 <<Положения о присуждении ученых степеней>>,требованиям

утвержденного Постаноl}лением Правительства ]]оссиЙскоЙ Федерации J\Гч842 от

24 сентября 201З г. (,, редакции постановлений Правительства Российской

Федерации от 2| апрелj{ 2016 г. N 335, от 20 марта 2021 года },{Ъ426, от 1l

сентября 202I г. JФ 1539), предъявляеN,{ым к дис)сертациям на соискание ученой

степени кандидата наук, а ее автор заслуживает присуждениrI ученой степени

кандидата медицинских наук по специЕLльности 3.1.6. Онкология, лучевая

обосновывается TeNt, чtто Сельчук Владимир Юрьевич, доктор медицинских

наук, профессор, и Серlгеева Наталья Сергеевна, доктор биологических наук,

гrрофессор, выбраны из числа компетентных в соответствующей отрасли науки

ученых, являющихся экспертами по спецI{альности диссертации, имеIощих

публикации в соответствующей сфере иссJIед()ваъIия и давших на это свое

сентября

Федерации

терапия.

Выбор официа.пьных оппоIIентов и ведущеи организации

согласие.



Ведуrцая органи.зация, федеральное государственное бюджетное

учреждение <Российский научный центр рентгенорадиологии) Министерства

здравоохранения Российской Федерации, выбрана как центр, широко известный

своими достижениями в области клинической онкологии, способный определить

научную и практическук) ценность диссертаI\ии, лl имеющий ученых, являющихся

безусловными специ€Lпистами по теме защищаемой диссертации, что

подтверждается напичие)м научных трудов по рассматриваемым в диссертации

проблемам.

Щиссертационный совет отмечает, что на основании выполненных

соискателем исследований :

разработан €Lпгlсритм использования результатов комплексного

и опухоль-ассоциированнных

диагностики и прогнозирования

исследования проанги:огенных факторов

матриксных мет€Lплопротеин€в для уточняющей

результатов лечения больных раком желудка;

предложен оптилиальный комплекс биологических маркеров и их

пороговые уровни, значимые для диагностики и прогноза;

доказана роль п]эоангиогенных факторотl (VЕGF, VЕGFR1, VEGFR2) и

матриксных металлопрOтеиназ (IV{MP-2, MN4P-7, ММР-9), характеризуIощих

инвазивный и метастатический потенциал зJIокачественных опухолей, как

маркеров в диагностик0 и оценке прогноза рака желудка. злокачественных

опухолеЙ, как маркеров в диагностике и оценке прогноза рака желудка. В

частности, определение 0одержания N4MP-2 и MIvIP-7 в сыворотке крови больных

раком желудка можеl] быть исгIользовано в качестве дополнительного

инструмента в диагностике этого заболевания, т.к. они обладают достаточно

высокоЙ чувствительностью и специфичностью. Пр, этом уровни изученных

маркеров в сыворотке разнонаправлено влияю,г на показатели выживаемости

пациентов. Многофактобlный анализ с вклIочением в модель критериев системы

TNM, а также VЕGF, s\rEGFRl, sVEGFR2 выделил как значимый независимый

фактор прогноза общей выживаемости больных раком желудка критерий Т) 
"

концентрацию sVEGFR1. В более сложной модели, включавшей помимо



показателеи системы ангиогенеза также пороговые уровни всех исследованFIых

MI\4P, независимыми прогностическими факторами наряду с критерием Т

оказаJIись только уровни последних, цо не маркеры системы ангиогенеза.

внедрены новые тесты для лабораторного обследования больных раком

желудка - иммуноферментное определение VЕGF, sVEGFR1, sVEGFR2, MN4P-2,

MI\4P-7, ММР-9, позволяющие провестрI уточняюrцую диагностику и

гIрогнозировать безрецидtивную и общую выжI.1ва(эмость пациентов.

Теоретическая значимость исследования обоснована тем, что:

доказана роль п]эоангиогенных фактороrl (VЕGF, VЕGFRl, VЕGFR2) и

матриксных мет€LIIлопротеин€в (ММР-2, ММР-7, ММР-9), характеризующих

инвазивныЙ и метастатическиЙ потенциал злокачественных опухолеЙ, как

маркеров в диагностике I{ оценке прогноза рака желудка;

иЗложены убедит€)льные доказательства того, что исследованные маркеры

Могут быть полезны дJIя уточняющеЙ диагностики и корректировки тактики

послеоперационного леч(эния больных раком желудка;

раскрыты основные преимущества и относительная безопасность

использования сыворот()чного уровIJя маркеров ангиогенеза и инвазии для

неинвазивной диагностики, мониторинга и прогЕtоза результатов хирургического

лечения рака желудка;

изучена роль проангиогенных факторов и матриксных металлопротеиназ в

патогенезе и прогрессI{и желудка и их влияние на клиническое течение

заболевания;

проведена модернизация существующи.к алгоритмов биохимического

обследов ания больных раком желудка;

Значение полученных соискателем результатов исследоваIIия для

практики подтверждае]гся тем, что:

разработаны и внедреtIы в практику лабораторного обследования больных

раком желудка новые биологи.tеские маркеры, характеризующие

способность к метастазированию и инвазии, неоангиогенез. Методы



ИсIIоЛьЗуются в лаборатории клинико-диагностическоЙ централизованного

абдоминальной онкологии ФГБУ кНVIИЦ онкологии им. Н.Н. Блохина>>

Минздрава России;

определены пер()пективы практического использования полученных

РеЗУЛЬТаТОВ ДЛЯ ИНДИВИД}аПЬНОГО ПОДХОДа В ДИаГН(ССТИКе, МОнИТОриНГе и УТочненИrI

тактики послеоперационного лечениJI больных раком желудка;

создана модель эффективного применения фундаментальных знаний о

роли проангиогенных и прометастатических

злокачественных опухолей в клинической црактике;

факторов в развитии

представлеlIы предложения по далънейшел,rу совершенствованиIо клинико-

л аб ор аторного обследов еlния б ольных р аком жел},дка;

Оценка достове|)ностII результатов исследования выявила, что

диссертационное исследование выполнено в полном соответствии с

ЗаПЛанИрованным дизаЙном, достаточном коJIичестве обследованных пациентов

(102 больных раком :желудка), использовани,и современных лабораторных

Методик, которые полностью соответствуют пост,авленной цели и задачам. Работа

выполнена в соответствии с общеприняты_ии этическими и научными

Принципами. Полученные в ходе исследоIlания данные обработаны с

использованием современных методов статистического ан€LгIиза. Интерпретация и

обсуждение полученных результатов выполЕtены на основании изучения

достаточного количестваt отечественных и зарубежных работ (2|2 литературных

источников). Выводы I{ практические рекомендации логичны, подкреплены

убедительными фактическими данными, вытека}от из результатов проведенных

исследований и полностью соответствуют цели и задачам диссертационной

работы.

построен€t на известных проверенных данных, о том, что

маркеры, характеризующие r}ундаментальные свойства и

поведенLtе злокачественных опухолей, играют важную ролъ в

теория

биологические

биологическое

дмагностике, прогнозе и выборе методов лечения онкологических заболеваний;



идея базируется на детальном анализе результатов наиболее значимых

фундамент€LгIьных и клинических исследованиiц свидетельсвуIощих о

необходимости дополнительных исследов аний в данной области;

использованы данные иммунохимического исследования опухолей

больных раком желудка и изучения N{еханизмов €lнгиогенеза и инвазии, на основе

которых предложены новые неинвазивные серологические тесты для клинико-

лабораторного анализа.

УсТановлено, что предложенный алгоритм обследования позволяет

УлУЧшить результаты обследования и лечения больных раком желудка.

Проведено сравнение ре:tультатов автора и данных литературы, полученных ранее

по рассматриваемой темttтике;

использованы современные методиIl:и обработки информации:

Статистический ан€Lпиз клинико-лабораторных данных проводили на

персонапьном компьютере с помощью матема,]гических пакетов Statistica 10"0

(StatSoft, Inc.) и SPSS 20. Если не указано иное, значения количестве}Iных

ПриЗнаков в таблицах приведены в виде: медиаI{а (Ме); нижниЙ квартиль (Q1 -

25О/о выборки) - верхний квартиль (QЗ - 75О/о вьлборки). При сравнении и анализе

ВЗаимосвязи показателей использоваIIи непараметрические критерии Манна-

Уитни, Краскела-Уоллиса, тест корреляции рангов Спирмена (rs). Щля расчета

порогового уровня и оценки диагностической эффективности применялся метод

построения RОС-кривы,с (Receiver Operating Characteristic). В однофакторноN{

аналиЗе общую выж]4ваемость рассчитывали методом Каплана-Vlелiера;

многофакторныЙ анализi проводилl.{ с испоJIьзованием регрессионноЙ модели

Кокса.

Личный вклад

работы выполнены

самостоятельно проведен аналитиtIеский обзорl отечественной и зарубея<гrой

литературы по изучаемс,й проблеме. Лвтор лич]rо проводил набор материала и

анЕLпиз историй болезни обследуемых пациенто,в. Щиссертантом осуществлеFIы

со]искателя состоит в том, что все этапы диссертационной

]lри непосредственном участии автора. Автором

статистическая обработка, анализ и интерпр()тация собранных материалпов,



сформулированы вывOды и практически€) рекомендации) оформлена

диссертационная работа.

Соискатель Петрос:ян Арам Паруирович ответил на задаваемые ему в ходе

заседания вопросы и привел собственную аргументацию.

На заседании (5) октября 202З года диссертационный совет принял

решение: за решение на,учной задачи - поиск и tsнедрение новых биологических

маркеров для прогноза и диагностики злокачественных опухолей, в частности,

Рака желудка, имеющей значение для развитрtя онкологии, присудить Петросяrrу

А.П. ученую степень кандидата медицинских наук.

При проведении тсtйного голосования диссертационный совет в количестве

17 человек, из них 12 докторов наук по специаJIьности 3.1.б. Онкология, лучевая

терапиrI ((медицинские науки)), участвовавших в заседании, из 25 человек,

ВхоДящих в состав совета, проголосов€tли: за - 17, против - нет, недействительных

бюллетеней - нет.

Председательствующий

диссертационного coBeTaL,
//rrад.б.н., профессор ильников N4.A.

Ученый секретарь

диссертационного coBeTat,

д.м.н., профессор гидзе З.Г.

05 октября2O2З г.

Z/'r'


