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В настоящее время несмотря на успехи в хирургическом лечении 
колоректального рака (КРР) у 50% пролеченных пациентов возникает 
прогрессирование заболевания, которое выражается в появлении отдаленных 
метастазов или локальных рецидивов. В основном наличие отдаленных 
метастазов подтверждается по КТ, МРТ или ПЭТ-КТ. Однако на 
доклиническом этапе выявить их проблематично и поэтому в современной 
клинической онкологии используются подходы «жидкостной биопсии» для 
выявления минимальной остаточной болезни (МОБ). Одним из вариантов 
определения МОБ является изучение агрессивного фенотипа циркулирующих 
опухолевых клеток (ЦОК). Таким образом, поиск эффективного метода 
диагностики минимальной остаточной болезни с использования ЦОК и 
является актуальной задачей современной онкологии.

А.В. Орехвой было проведено трудоемкое клиническое исследование с 
длительным периодом наблюдения, в которое было включено 130 пациентов, 
составивших проспективную группу сплошного исследования (109 пациентов 
с первичным КРР и 21 пациент с аденомами толстой кишки). Всем пациентам 
с КРР выполнено хирургическое лечение в период с 2018 по 2019 г и изучена 
5-летнняя безрецидивная и 5-летняя опухоль специфическая выживаемость.

Автором продемонстрировано, .что экспрессия мРНК сурвивина (BIRC5) 
в опухолевой ткани и в ЦОК пациентов, страдающих колоректальным раком, 
зависит от основных неблагоприятных факторов опухолевого процесса 
(категория Т, N, стадия, размер опухоли, дифференцировка опухолевой 
ткани).

Впервые соискателем было установлено, что присутствие BIRC5- 
положительных ЦОК через 9 месяцев хирургического лечения является 
неблагоприятным прогностическим признаком при котором 5-летняя 
скорректированная и 5-летняя безрецидивная выживаемость с наличием ЦОК 
составляет 66,3% и 57,5% (р=0,0003) соответственно, при этом уровень 
экспрессии В IRC5 в ЦОК является критически важным прогностическим
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фактором, при котором аналогичная выживаемость пациентов с уровнем 
экспрессии > 2 отн. ед. составляет 20,0% и 12,0% соответственно (р<0,0001).

Соискателем был проведен многовариантный анализ Кокса и выявлены 
факторы прогноза заболевания у пациентов при колоректальном раке: 
отдаленные метастазы ОР=6,5 (р=0,001), метастатические регионарные л/у 
(N4-) ОР=2,6 (р=0,005) и уровень мРНК (ВЖС5) в ЦОК > 2 относительных 
единиц ОР=5,7 (р<0,001).

На основании полученных результатов диссертантом разработан и 
апробирован метод диагностики минимальной остаточной болезни при 
колоректальном раке, который был утвержден и внедрен в лечебные 
учреждения Республики Беларусь.

Таким образом, поставленная в диссертации цель была успешно 
реализована в ходе исследования. Выводы соискателя обоснованы, четко 
сформулированы и непосредственно следуют из существа работы.

Существенных замечаний по оформлению и содержанию автореферата 
нет. Исследование характеризуется высоким методологическим уровнем, а 
оценка полученных данных осуществлена актуальными методами 
статистического анализа. По теме диссертации опубликовано достаточное 
количество научных работ, в том числе 6 статей в рецензируемых журналах, а 
полученные результаты доложены на республиканских и международных 
симпозиумах и конференциях.

В связи с вышеуказанным считаю, что диссертационная работа 
А.В. Орехвы отвечает всем требованиям, которые ВАК предъявляет к 
диссертациям, представляемым на соискание ученой степени кандидата 
медицинских наук, и может быть представлена к защите по заявленной 
специальности.
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