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официального оппонента - доктора медицинских наук, профессора 

кафедры кожных 11 венерических болезней с курсом косметологии 

Медицинского инсппута непрерывного образования ФГБОУ ВО 

«МГУПП» Мордовцевой Вероники Владимировны на диссертащ10нную 

работу Абдуллы Ибрагима "Клинико-лабораторная оценка nоказателей 

интерферонового статуса у больных с базально-клеточным раком кожи и 

его коррекция индукторами интерферона", представ.11еннуtо к защите на 

соискание ученой степени канд1щата медицинских наук 110 

специальности 14.01.1 О- кожные и венерические болезни. 

Актуальность избранной темы. 

В последние десятилетия отмечается неуклонный рост заболеваемости не-

меланоцитарными 

базальноклеточной 

новообразованиями 

карциномой. Так, 

кожи 

по 

и в частности, 

данным Московского 

онкологического регистра за период с 2000-201 7 г. доля базальноклеточtюй 

карцнномы составила 91 ,5% от всех немеланомных злокачественных 

новообразований кожи. Базальноклеточная карцинома является наиболее 

частым эпителиальным немеланацитарным новообразованием кожи, 

имеющим высокий риск редицивирования и преимущественную локализацию 

на косметически значимых участках кожного покрова, прежде всего на коже 

лица, шеи, зоны декольте. Рутинный цитологический метод диагностики БКК 

не всегда информативен и часто ошибочен, только гистологические и 

иммуногистохимические методы позволяют достоверно выявить 

морфологический тип опухоли и определить степень прогностического 

риска БКК. Существующие схемы лечения базальнаклеточной карциномы 

представлены преимущественно разрушающими опухоль методами и не 

предусматривают средства, направленные на профилактику рецидивирования 

оnухоли. 

Кроме того, многократно рецидивирующие опухоли, могут nредставпять 

большую проблему для выбора терапевтической тактики, так как требуют 

значительной потери ткани при проведении радикального хирургического 



иссечения. Во многих случаях они являются даже неоперабедьными. В этих 

сложных ситуациях интерферо1tьr могут обеспечить нехирургический подход 

к лечению этих опухолей, а также могут быть использованы в 

иммунодиагностике с целью оценки степени агрессивности опухоли, 

дифференциальной диагностики БКК, а также для иммунотераrJИи. Проблема 

эффективtюй профилактики и лечения базальнаклеточной карuиномы имеет 

мед11ко-социальное значение, в связи с широкой распространенностью, 

риском формирования в ряде случаев уродующих косметических дефектов на 

открытых участках кожного покрова, приводящих к резкому снижению 

качества жизни, развитию психосоматических расстройств и значительной 

социальной дезадаптацин пациентов. В связи с данными аспектами проблемы 

актуальность выбора темы не оставляет сомнений. Таким образом, автор 

поставил перед собой задачи поиска эффективного метода антирецидивного 

лечения различных вариантов базальноклеточнной карциномы, особенно 

склонных к рецидивам, с достижением максимально приемлемого 

косметического результата, на основании изучения уровня протнвопухо.1евой 

защиты �� напряженности противоопухолевого иммунитета по показателям 

совокупных параметров интерферонового статуса пациентов. Таким образом, 

все вышеизложенное определяет несомненную актуальность 

диссертационного исследования Абдуллы Ибрагима. 

Нау•mая IIOBIIЗHЗ ДИССерТЗЦIIИ 

В диссертационной работе проведсна клинико-диагностическая 

рандомизация 75 nациентов с клиническими nроявлениями различных 

морфатипов базальнаклеточной карциномы и оnределение iл vitro 

интерферонпродущtрующей активности лейкоцитов по показатепя:-.1 

циркулирующего интерферона. Исследована интерфероltПродуцирующая 

активность клеток организма с определением спонтанной и стимулированной 

nродукции интерферона альфа и бета; уровня иммунного ответа no индукции 

ttнтсрферона гамма in vitro. 



ЛвторО:<>i установлена морфологическая структура основных клинических 

вариантов базальноклеточной карциномы на основании соnоставления 

данных гистологического и дерматоскоnического методов �tсследований с 

целью nрогностической оценки степени биологической агрессивности 

опухоли. 

I3 исследовании nодробно проанализированы особенности 

nатоморфологической структуры базальноклеточной карциномы. Так 

характеристики оnухолей t1 частота различных вариантов сочетания 

nатоморфологических nризнаков были изучены на основании анализа 

223 биоnтатов кожи очагов БКК. Автор nоказал, что миl\-роскопическое 

строение опухоли может не только определять ее биологическое nоведение, 

tiO и иметь прогностическое значение. Показано, что в 45% случаев 

встречаются смешанные морфотипы опухоли, с агрессивным 

инфильтративным характером роста, отличающиеся усилением 

биологической агрессивности, что обуславливает высокий риск 

рецидивирования опухоли. Кроме того, наличие выраженного 

неоангиогенеза, инфильтрирующий рост и активная реакция стро�tы, 

свидетельствуют об агрессивности опухоли и клинически наиболее 

соответствуют рецидивирующим, макронодулярным (размер Т 2-3) и 

инф�шьтративным клиническим формам БКК . 

Предложен новый nатогенетически обоснованный метод лечения агрессивных 

и рецидивирующих местнорасrtространяюшихся форм базальноклеточной 

карциномы с учетом индивидуального уровня нарушений регуляции синтеза 

интерферонов и морфотиnа карциномы, с целью достижения долгосрочных 

безрецидивных результатов лечения. 

Обоснованность научных положений, выводов, рекомеttдаuий. 

Материалы и методы исследования выбраны Абдуллой Ибраг�tмом в 

соответствии с nоставленноиv целью и задачами. При сборе материала и 

анализе методов исследования автор nоказал себя зрелым исследователем, 

сnособным к глубокому аttализу клинического материала. Использованные 



автором специальные методы исследования являются современными и 

высокоинформатион ыми. 

В цело�·t, анализ nоложений, выносttмых на защиту, nоказал, что 01111 

отражают ключевые мо�1енты научного исследовании, основаны на 

тщательном анализе л итсратурных данных ( 128 библиографических 

источн11ков, в то�·t чисне 52 отечественных и 76 - зарубежных авторов) и 

результатов собственных исследовании·. 

Оценка достоверносп1 и tiOBIIзны результатов исследования 

Поста8.1ен11ая автором це:н, исследования, заключающаяся в 

совершенствовании методов nатогенетической тераnии базальнаклеточной 

карuнно�1ы на основанин изучения уров11я противоnухолевой защиты и 

наnряженности nротнвоопухо.'lевого иммунитета по nоказателям совокупных 

параметров интерферонового статуса и морфатипа опухоJtИ у nациентов с БКК 

четко сформулирована и является весt,ма актуальной. 

1 !оставленные задачи пос.1сдовательно решены авторо�·t с использованием 

'3начитсльного объема к.1иническоrо материала. Работа выnо.1нена на высоком 

научно-методическом уровне с nрименением современных, в том числе 

неинвазивных методов �юрфолоrической днагностики опухолей 

конфокальной люер1юй сканирующей �шкроскоnии и дерматоекоп ин . 

Результаты 11сслелования, nолученные после г.'lубокого анализа данных, 

достоверны и легли в основу выносимых на защиту научных положений и 

BI>IFIOДOIJ. 

Сформулированные в диссертации Абдуллы Ибрагю·tа научные 

положения, выводы 11 практические рекомендации арrу:-.tентированы, 

обоснованы и достоверны. 

Научно-практическая значttмость работы не вызывает сомнений. 

Продемонстрировано, что кроме традиционной клинической оце11кн 

опухоли и ее �юрфотиnа исследование покюателей интерферонового статуса 

яв.1яется основным 11рогностичсским фактором развития онухо:rевого 



npouecca, р11СК BOJIIIIKHOBeНitЯ pCHII..111Ba, ВО'J\IОЖНЫС объемЫ 11 реЗ).1Ы3ТЫ 

безрещ1днвtюrо лечения опухоюt. 

Вnервые nроаналюированы результаты состояttия nротивенухолевой 

защиты 11 наnряженности nротt�вооnухолсвоrо имму11111'е1а nациентон с БКК 

по показатс.тям совокуnных nарам с гров интерферонового статуса и в 100 °'о 

c:t) •tаев доказано г:�убокое дефицитнос состояние. Так, депрессивная реакцня 

- анергия индукции интерферонов соответствующая 4 стеnени дефнц�tТа. 

выявлена у 54,6 % nаниентов с БКК. Недостаточttая реакция выработюt 

IIHTepфepO!IOII СО01 ветствующаЯ 3 CTCГICIIИ дефИЦIIТЗ IIH 1ерфероно. BЫЯB.ICIHI 

) 45,3% nацнсttтов с БКК. Выянленные юменення явн;шсь основанttс\1 .t:lЯ 

разработюt д�tфференцированного nодхода к .:111аrностики 11 .теченню БКК. 

которые бы.1и внедрены в nракп1ку кожно-венероло1 н ческого отдслсш1я 

ГБУЗ "Pa\tCIIcкaя ЦРБ", Московская об ласть, 1. Раменскос. в научно

нсследоватсльскую, rtрактичсскую н rtедаrогичсскую деятельность ка фе;1ры 

кожных и всt1срнческих бо.тезнсй 11м. В.А. Рахманева лечебного фа к). 1ЬIСJа 

ФГ АОУ ВО Первый МГМУ 11\1. И.\11. Сечснова Министерства 

здравоохранеш1я Российской Федеранин (Сеченовский У1tиверситет) 

Основвые положения и результаты диссертациошюй работы достаточtю 

аnробировавы на конференциях, сы:·щах и конгрессах федерального 11 

���Жд) народноt·о ) ровней, отражены в 11редставлен11ых nубликация:-., в 10�1 

ч11с.те 3 в изданиях. утвержде�шых r1еречнем ВАК. 

Стру.-тура 11 объе�t работы . 

.Циссерт:щион нnя работа nостроена no тращщtюttному плану: состон1· 111 

введения, обзора литературы, оnисания материалов 11 методов исслсдовавiiЯ, 

результатов собс·1 венных исследований, заключения, выводов, nрактнчесюtх 

реко:�1ендацнi1 11 сnиска исnользованной литературы, включающего 5� 

отечественных 11 76 зарубеж�•ых нсточш1ка. Текстовая часть ;щссертацнн 

нз.тожена на 137 страшшах машtшоnисного текста, иллюстрирована 11 

таб.11ща�ш 11 -16 рнсунками. 

Во ввcдcttlllt автор аргумсн н1рованно обосновывает актуа.1ыюсть 



IIСС.1t'дования. ч�тко формулирует це.1ь 11 задачи ;щсс�ртацнонной рабо 1 ы. 

ltз.таrает основные положения, выtюсttмые на зашнту. 

Первая •·лава nредставляет собой аналипtчсск111i об·юр литературы, 

nосвяшснный 11З.'Iожению соврсме11ных nредставленнй об э n идe�нюJIOJIIII 

бюа.••ьно-к.1еточ1юй каринномы кож1t. Обсуждены современные асnекты 

патогенеза БКК. nодробно расс\lотрены особенност11 'юрфотнnов БКК. 

Отражснь1 данные оrечественных н зарубежных нсс.1е.зователей по IIЗ)ЧCIIItiO 

воз�южностей д11ап•остнкtt и тсра1111и БКК. Приведеиные дан11ые совремсJJJЮЙ 

11а: ч1юй л 11 repa rуры сJtстематюнро11ан ы и отражают актуалы1ость nроведения 

IICC.lC.]OBaHHЯ. 

Вторая г.1ава nосвяшена характернетикс матерна.1ов н o nttcaнltiO 

11СПО.1ьзованных чстодов исследовашtя. В г.1аве nодробно nредстав.1ен дизайн 

нсследования. 

Для достижения цели и решс11ия nоставленных ·зада't o npeдcлctJ 

К.lИНИческиli \ta1ep11a.1 исследования (гру nnы больных). nриводятся крнтерtнt 

вк.1ючеюtя nаннентов в ttсс.1едованне. 

Работа вьнюлнена на достаточном для поставленных задач к.1иннческо\1 

:o.taтepl·taлc с 11рименением КJIИНJtческнх. лабораторных методов. И·•уче11 

уровень nротивоопухолевой зашиты н на nряженности nротнвоонухолевого 

������� нttтета по 1юказа1·елям совокуnных параметров интерфсро11овоrо статуса 

nautteнтoв. Иссдсдованы ультрастр)'I\'"Т) рные особенностн основных 

:.юрфопtпов БКК nри nомоши 1111 ВЗЗнвных �1етодов. а также нсс.'lедованы 

:.юрфологнчсСКJtе изменения Jпидерм11са и дермы в очагах гюраже�вrя 

�tстодом конфокальной лазерной сканируюшей t n  v1vo микросконин. 

1\ 1еТОЩ1ЧНО 11 nодробно оnисана nоследоват�льность выnо.1неm1я 

нсс.1едованttя. Объеы нсследован1ю1·о :.1атt:рнала и \tетоды его статтrспtчсскоil 

обработкн дост:lточны для nолученttя достоверных рсзут,татов 11 выво:юв. 

В третьеil 1 JIIIBC анализируются результаты nроведснного исс.1сдова111tя. 

Результаты КЛIШiiко-диагностичсского фенотиnироn<шня показали, что в 

структуре БКК нодулярная форма встречается в 2,5 раза чаше nовсрхfюстной. 



Проавалюированы особеннос-ти локализации nервичных и рецидивньrх 

вариантов БКК: на коже носа частота локализации первичных оnухолей БКК 

составляет 24,8%, рецидивных- 25%; в зоне носогубно треугольника- 5,5 и 

6,2% соответственно; коже щёк 17,5 -17,1 % соответственно; в 

nериорбитальной зоне 8 ,7- 6,7% соответс-твенно, в височной области 10,0 

- 8,1% соответствс11110; на коже лба 8, 5 - 6 , 2 %; ушной зоны 2,3 - 3,2% 

соответственно; коже nодбородка \, 8 - 2, 7 % соответственно. 

Установлено, что в анамнезе больных в 2,8 раза чаще отмечены контакты с 

nроизводственными вредностями, в 6,8 раза чаще развитию БКК 

nредшествовала механическая травма, в 8,8 раза выявлено наличие 

nролиферативных изменений кожи в виде наличия множес-rвенвых очагов 

актинического и себорейнога кератоза. 

Показано, что в 45% случаев встречаются смешанвые морфотиnы опухоли, 

с агрессивным деструктивным характером роста, отличающиеся усилением 

биологической агрессивности, что обуславливает не только высокий риск 

рецидивирования, но и торnидность к целому ряду методов лечения. 

Поверхностная и микронодулярная формы БКК с нростым морфотиnом 

c-rpoe ни я, таким как мультицсвтрический, СОЛИДНО-КОМПЗКТIIЫЙ, 

расцениваются, как оnухоли с низким риском nроrрессирования и 

минималы1ым риском рецидивирования, так как эnителиальные тяжи опухоли 

расnолагаются комnактно и nоверхнос-тно, не nоrружаясь глубоко в дерму. 

Поверхностные варианты БКК отличаются длительным течением, медленным 

:.1ного.1етним росто;о.1, однако на nоздних стадиях ее развития отмечается 

ус-тойчивая тенденция к nоявлению выраженной инфильтрации и 

деструктивных изме�•е11ий, nриводящих к изъязвлению очагов БКК. 

Подтверждены основные дерматоскоnические nризнаки БКК: древовидные 

сосуды и темные силузты, отмеченные в 8 (38.1 %) случаев; очаги дифф)·зной 

nигментацив коричневого цвета отмечены в 5 (23.8%); структуры no типу 

«отnечатка nальца>) выявлены в 2 (9.5%). Кроме того, методом КЛСМ 

выяв.1ен основной nатопюмоничный nризнак: наличие >50% атиш1чной 



структуры "медовых сот". Представлены подробные результаты исс.1едования 

показателей интерферонового статуса пациентов с различными вариантами 

БКК. Оnисан nротокол нитратуморальной цитокинотерапии препаратами 

рекомбинантноrо человеческо1·о интерферона альфа 2Ь (р•1 ИФН- � 2Ь), а 

также оценка эффективности и r1ереносимости проведеиного лечения. 

В главе Зак.1ючение отражена краткая nоследовательность всех 

оnисанных глав диссертации и содержится критический анализ полученных 

данных. Представленные в диссертации выводы достоверны, отражаюг 

результаты собственных исследоваt1ии� Лрактические рекомендации 

аргументированы и строго обоснованы. 

Автореферат отражает основные nоложения диссертации. 

В диссертации имеются отдельные оnечатки, стилистические ошибки. 

Указанные замечания не носят nринциnиального характера. 

Заключение 

В целом, диссертационная работа Абдуллы Ибрагима вьшолнена в 

достаточном объеме и на современном методическом уровне, имеет 

теоретическую новизну и важное nрактическое зна•1ение. Весь материал 

проанализирован, статистически обработан. 

Таким образом, диссертационная работа Абдуллы Ибрагима "Клиника

лабораторная оценка показателей интерферонового стаrуса у больных с 

базально-клеточным раком кожи 11 ero коррекция индукторами интерферона", 

выполненная nод научным руководством доктора медицинских наук, 

профессора Е. С. Сt1арской, является завершеннои· науч1ю-квалификаuиоююи· 

работои·, в которои· содержится решение а.ктуально�i задачи - научного 

обоснования и разработки патагенетически обоснованного сnособа лечения 

базальноклсточноil карциномы с применением многокурсовой 

комnенсаторной нитратуморальной коррекции преnаратами рекомбинантного 

человеческого интерферона (рч ИФН -а2ь ), имеющего существеt1110е 

значение как для медиuинскои�науки в целом, так и для дерматовенерологии, 



в частности. Работа соответствует требованиям n. 9 «Положения о nорядке 

nрисуждения научных стеnенен>>, утвержденного nостаtювлен�tем 

Правительства Россиискои· Федерации N2842 от 24 сентября 2013 г. (с 

изменениями в редакции nостановлений Российской Федерации N2ЗЗS от 

21.04.2016 г. и N2748 от 02.08.2016 г.), nредъявляемым к диссертациям на 

соискание ) •tенои- стеnени кандидата медицинских наук. а сам диссертант 

Абдулла Ибрагим заслуживает искомои"стеnени кандидата медицинских наук 

no сnециальности: 14.01.10- кожные и венерические болезни. 

Офtщttальный опnонент: 

доктор медицинских наук, nрофессор 
по сnециальности 14.01.1 О- кожные и венерические болезни, 
nрофессор кафедры кожных и венерических болезней 
с курсом косметологии Медициу�'
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