
рЕзультАты пуБличной здщиты диссЕртАции

IIаумова Сергея Сергеевича

Экспресспя иммунорФryляторных белков PD-LI, CTLA-4, LAG3 п параметры

опухолевого микроокружепия при раке толстой кишки

З .з .2. ГIатологическая анатомия

(медицинские науки)



ЯВОЧНЫЙ JIИСТ
членов диссертационного сов ета 2| .2.046.05, сОЗДаННОГО

на базе Новосибирского государственного медицинского университета,
к заседанию совета от 19 июня 2025 года протокол Jф 7

по защите диссертации Наумова Сергея Сергеевича
по специальности З .3 .2. Патологическая аIIатомия

Фамилия И. о. Ученая с гепень,
шифр специаJIъности

в совете

Явка на
заседание
(подписъ)

Получение
бюллетеня
(подпись)

)

Надеев Александр Петрович
(председатель)

доктор медицинских наук
3.з.2 фц% *g%

С авченкоСер гей Владимирович
(з аместитель председателя)

доктор медицинских наук
1a-lэ.).L clL

залавина Светлана Васильевна
(ученый секретарь)

доктор медицинских наук
I.5.22

Агеева
Татъяна Августовна

доктор медицинских наук
з.з.2 С a,Z1

Айдагулова
Светлана Владимировна

доктор биологических наук
|.5.22 щб фоq,

Акулиниrt
Виктор Александрович

доктор
\

медицинских наук
|.5.22

Вторушин
Сергей Владимирович

доктор медицинских наук
з.з.2 и/

-lfu
Хtукова
наталья Анатольевна

доктор медицинских наук
з.з.2

,/r
q4й4"4/ ryй/^

Жураковский
Игорь Павлович

доктор N{едицинских наук
\.5.22 ffi ffi

Itливер
Евгений Эдуардович

доктор медициIIских наук
з.3.2 р ryt

Конев
Владимир Павлович

доктор медицинских наук
1a-1э.э.Z W* ЬУу

Кчлешов
Виталий VIихайлович

доItтор медицинских наук
з.з.2 _ff-

Летягин
Андрей IОръевич

доктор медицинских наук
|.5.22 (

Логвинов
Сергей Валентинович

доктор медицинских наук
1 .5.22

Маринкин
Игорь Олегович

доктор медицинских наук
|.5.22 J%h й/

овсянко
E"lteHa Владимировна

доктор медицинских наук
,) ,) .\э.э.Z Р{^ w

Повещенко
Ольга Владимировна

доктор медицинских наук
|.5.22 -Ь1, .N)

Позднякова
С вет,лана I] асильевIIа

доктор биологических наук
|.5.22 й,

YT



Шкурутlий
вячеслав Алексеевич

доктор медицинских наук
з.з.2

Председатель диссертационно А. П. Надеев

С. В. ЗалавинаУченый секретарь диссертацио

+



протоколм 7
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зАключЕниЕ дIссЕртАIд{онного совЕтА 2I .2.046.05, создАнного
НА БАЗЕ ФЕДЕРАЛЬНОГО ГОСУДАРСТВЕННОГО БЮДЖЕТНОГО

ОБ РАЗ ОВ АТЕЛЬНОГО УЧРЕХtДЕ НI4Я В Ы С ШЕГ О ОБ РАЗ ОВ АНИrI

(( нов о с иБ ир с киЙ г о с удАр с тв Енны Й rчгвдшщ{с Klй
УНИВЕРСИТЕТ) МИНИСТЕРСТВА ЗДРАВ ООХРАНЕНИrI

россшZской ФЕдЕрАIд4I4, по диссЕртАции нА соискАниЕ
УЧЕНОЙ СТВПЕНИ КАНДИДАТА НАУК

аттестационное дело J\b

решение диссертационного совета от 19 июня 2025 г. Ns 7

О присуждении Наупrову Сергею Сергеевичу, гражданину Российской

Федерации, ученой степени кандидата медицинских наук.

,Щиссертация <<Экспрессия иммунорегуляторньIх белков PD-LI, CTLA-4,

LАGЗ и параметры опухолевого микроокружениrI при раке толстой кишки> по

специЕIльности 3.3,2. ПатологическаlI анатомия принята к защите 17 апреля 2025 r.

(протокол заседания Jt 5) диссертациоЕным советом 21.2.046.05, созданным на

базе Федерального государственного бюджетного образовательного r{реждениrl

высшего образования <Новосибирский государственный медицинский

уrrиверситеD) Министерства здравоохранения Российской Федерации, 630091,

г. Новосибирск, Красный проспект, д. 52, совет утвержден приказом

Минобрнауки России от 21.06.2019 ЛЬ 507/нк.

Соискатель: Наумов Сергей Сергеевич, 15 марта 1996 года рождения.

В 2020 году соискатель оконtIил с отличием Федеральное государственное

бюджетное образовательное учреждение высшего образования <Сибирский

государственный медицинский университет) Министерства здравоохранениJI

Российской Федерации; с 2022 года обучается в аспирант}?е в Федеральном

государствеЕном бюдrкетном образовательном учреждении высшего образования

<Сибирский государственный медицинский университет> Министерства

здравоохранения Росiийской Федерации; работает врачом-патологоанатомом

патологоанатомического отделения клиник, ассистентом кафедры

патологическом ] аIIатомии, в Федеральном государственном бюджетном

образовательном уIфеждении высшего образования <Сибирский государственный
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здравоохранения Российской

lrатологической анатомииЩиссертация выполнена на кафедре

Федера,тьного государственного бюджетного образовательного )п{реждения

высшего образования <Сибирский государственный медицинский университет>>

Министерства здравоохранения Российской Федерации и в отделении общей и

молекулярной патологии Науrно-исследовательского института оЕкологии

федерального государствеIIного бюджетного научного rIреждения <<Томский

национ€Lпьный исследовательский медицинский центр Российской академии

наук).

Научный руководителъ - доктор медицинских наук, профессор Вторушин

Сергей Владимирович, Федеральное государственное бюджетное образовательное

учреждение высшего образования <Сибирский государственный медицинский

уциверситет> Министерства здравоохр€lневия Российской Федерации, кафедра

патологической анатомии, профессор кафедрьт.

Официа.,тьные оппонеIIты :

1) Раскин фигорий Александрович - доктор медициЕских наук, доценъ

Общество с ограниrIенной ответственностью <Лечебно-диагностический центр

Международного института биологических систем имени Сергея Березина>>,

заместитель гJIatвною врача по лабораторной медицине - врач-патологоаЕатом,

2) Сетдикова Галия Равилевна - доктор медицинских наук,

Государственное бюджетное учреждение здравоохр€lнения Московской области

<Московский областной научно-исследовательский клинический институт им.

М. Ф. Владимирского>, отдел онкологии, отделение морфологической

диагЕостики, руководитель отделения, дали положительные отзьвы на

диссертацию.

Ведущая организация - Федеральное государственное бюджетное HarIHoe

учреждение <<Российский наулный центр хирургии имени академика

Б. В. Петровского>, n, Москва, в своем положительном отзыве, подписанном

Михалевой JIюдмилой Михайловной, доктором медицинских наук, профессором,

членом-корреспондентом РАН, директором Научно-исследовательского

института морфологии человека им. академика А. П. Авцына, укщЕuIа, что



диссертационная работа Наумова Сергея Сергеевича является законченной

научно-кваJIификационной работой, в которой па основании выполненных

автором исследований решена акT аJIьная I{аучная задача IIо из)л{ению

популяционного состава опухолевого микроокружения, экспрессии

иммунореryляторных белков PD-LI, CTLA-4, LAG-3 в зависимости от

pMMR/dMMR статуса опухоли и кJIинико-патоморфологических параметров рака

толстой кишки.

Соискатель имеет 41 опубликованную работу, в том числе по теме

диссертации опубликовано 12 работ, из них в рецензируемых нау{Еьrх изданиях

опубликовано 4 работьт, в том числе 4 статьи в журналах, входящих в

международные реферативные бЕвы даЕных и систем цитироваЕия Scopus и Web

of Science (l2 печатных работ общим объемом 16,35 печатных страницы,

авторского вк,лада 2,04 печатньтх листа). В опубликованных работах отражен

поиск ценцьж диагностических, патоморфологических, молекуJIярных и

иммунологических характеристик карцином толстой кишки. В диссертации

отсутствуют недостоверные сведения об оrryбликовilнных соискателем уrеной

степени работах.

Наиболее зЕачительные работы:

1) Роль оценки PD-LI в аспекте молекулярно-генетической

классифйкации колорект€rльного рака. Современное состояние проблемьт /

С. В. Вторушин, С. С. Наумов, И. В. Степанов [и др.] ll Сибирский

оЕкологический журнал. -202|. - Т. 20, ЛЬ 1. - С. 11,5-122.

2) Клинико-патологические особенности рака толстой кишки в

зависимости от dMMR статуса опухоли / С. С. Наумов, Н. В. Крахмаль,

М. Н. Тарасов [и др.] // Бюллетень сибирской медицины. - 202З. -Т.22, Ns 4. -
с.57-64.

3) Экспрессия иммунньж контрольных точек PD-LI, CTLA4, LAG3 в

микроокружеЕии аденокарциномы толстой кишки в зависимости от MMR-cTaryca

/ С. С. НаумоЁ, Н. В. Крахмаль, Л. А. Татттирева, С. В. Вторушин l/ Архив

патологии. -2024. -Т. 8б, Ns 2. - С. б-13.

4) Evaluation of imrnune-checkpoint molecules iп DMMRДMMR colorectal

сапсеr Ьу multiplex immunohistochemistry / S. S. Naumov, L. А. Tashireva,



N. V. Krakhmal, S. V. Vtorushin. DOI 10.1007/s|2094-024-0З69L-2.

electronic ll Clinical 8{, translational oncology. 2024.
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Text:

IJRL:

https :/1link.springer.com/article/1 0. l 007/s 1 2094-024-0З69 |-2,

На диссертаIIию и автореферат поступили отзывы из: Российской

медицинской Ежадемии непрерывного профессиональною образовчlния от доктора

биологических наук Л. Э. Завалишиной; Южно-Уральского государственIrого

медицинского университета от доктора медицинских наук, профессора

Е.Л.Казачкова; Национального медицинского исследовательского центра

акушерства, гинекологии и перинатологии имени академика В. И. Кулакова от

доктора медицинских наук А. В. Асатуровой.

Отзывы на диссертацию и автореферат положительные, критических

замечаний не содержат.

Выбор официальrтых оппонентов и ведущей организации обосновывается их

высокой квалификацией в области патологической анатомии, а также тем, что

основЕыми Еаучными Еаправлениями деятельности представляемых ими

лабораторий, исследовательских центров является изучеЕие онкологической

патологии желудочно-кишечного тракта, в частности рака толстой кишки, что

подтверждается Е€Iличием у них научных публикаций в ведущих рецензируемых

научных изданиях.

.Щиссертационный совет отмечает, что на основании выполненных

соискателем исследований:

проведеЕо изучеЕие экспрессии белков иммуЕных контрольных точек, а также

противооп}холевого и проопухолевого компонентов иммунного микроокружеЕия

рака толстой кишки в зависимости от pMMR/dMMR стаryса первичной оп)rхоли,

результаты которого позволили определить молекулярно-иммунологическую

гетерогенность микроокружения данных карцином;

определен ряд патоморфологических и иммунобиологических критериев, которые

достоверно являются предиктивными в отношении развития гематогенных

метастазов рака толстой кишки.

Теоретическая зЕачимость исследования обоснована тем, что:

изrIены ключевые патоморфологиtIеские и иммунобиологические

характеристики рака толстой кишки. Получены новые данные, позволяющие



судить о высокой кJIинико-гtрогностической значимости микроокружениrI

опухоли, вкJIючм феномеrr опухолевого почковациrI, эксгц)ессию иммуЕIIьD(

контрольных точек (PD-L1, CTLA-4, LАG-З) и клеточный состав микроокружения

в зависимости от MMR статуса опухоли;

вьIявлены корреляции между гистологическими характеристикаI\,Iи огryхоли,

микросателлитным статусом, особенностями иммунного ландшафта, что

способствует уточнению молекулярных механизмов прогрессии опухоли.

Значение полученньж соискателем результатов исследования для практики

подтверждается тем, что:

разработана и внедрена в практичесryто работу отделеншI патологической

анатомии кJIиник Сибирского государственного медицинского университета,

математическаlI модель, позволяющая прогнозировать риск развитиrI отдаJIенных

метастЕIзов, включающм такие патоморфологические показатели, как: количество

пdраженных лимфатических узлов; степень выраженности феномена оп}холевого

почкования; наличие интрамуральной сосудистой ицвазии и экстрамуральной

сосудистой инвазии;

разработана и внедреЕа в практичеЬкую рабоry отделения общей и молекулярной

патологии Наулно-исследовательского ицститута онкологии ФГБНУ <<Томский

национЕIльный исследовательский медицинский центр РАН> прогностическЕuI

модель, которм позволяет проводить оценку риска развития отдалеЕных

метастазов у больных раком толстой кишки на основании количествеЕной оценки

макрофагов с фенотипами CD163+PDL1+ и CD163+PDL1-. Результаты

исследования TaK)Ite внедреньi в у^rебньтй процесс для претrодавания раздела

<<Злокачественные опухоли эпителиatльного цроисхождения> на кафедре

патологической анатомии Сибирского государственного медицинского

университета;

определены перспективы практического использования двух математических

моделеЙ, перваl{ !Iз которых с чувствительностью 80Yо и специфичностью 85 0%,

а вторuш с чувствительностью 70% и специфичностью 70% позволяют

прогнозировать вероятность развития гематогенного метастазирования.

Оценка достоверIlости результатов исследования вьuIвила:

результаты получены на сертифициров.шном оборудовании кафедры
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патологической анатомии Сибирского государственного медицинского

университета и|*ШI онкологии Томского НИШ];

теория построена на известных фактах о патологической анатомии рака тоJIстой

кишки и принципах патоморфологического и молекулярно-клеточного

диагностического подхода и согласуется с опубликованными в литературе

данными других исследователей;

испоJIьзованные методики и методы соответств}aют поставленной цели и задачаN,I;

идея базируется на исследовании популяционного состава опухолевого

микроокружения, экспрессии иммунореryляторных белков PD-L 1, CTLA-4, LAG3

в зависимости от pMMR/dMMR статуса опухоли и кJIинико-патоморфоломческих

параметров рака толстой кишки;

йспользовано сравнение авторских данЕых и данных, полученных ранее по

рассматриваемой тематике;

установлено качественное совпадение авторских результатов с

}Iемногочисленными данными, ранее полученными в независимьIх источниках по

темам, сходным с настоящей диссертацией: исследование экспрессии PD-LI при

раке толстой кIIшки с pMMR/dMMR статусом, сравнительн€ш характеристика

карцином толстой кишки в зависимости от pMMR/dMMR статуса;

использованы современные методики сбора и обработки исходной информации,

работа выполнена на достаточном материале, оцределяется достаточным объемом

и корректным формированием изr{аемых выборок, высоким методологическим

уровнем с использованием современньп< информативньD( методов исследования и

современных статистических программ.

Личный вклад соискателя состоит в сборе и обработке архивного матери€rла,

формировании групп исследовЕIIIиJ{. Соискателем осуществлецо морфологическое

и иммуцогистохимическое исследование операционного материала, выполIIен

ан€Lпиз совремешlой литературы по изучаемой проблеме, осуществлён

статистический анализ полученЕых дzlнных,

В ходе защиты диссертации не было высказаЕо критических заrrлечаний.

Соискатель Наумов С. С. ответил на задаваемые ему в ходе заседания

вопросы и привел собственную арryментацию.

На заседании 19 июня 2025 г. диссертационный совет принял решение за



7

разработку теоретических положений, решение научной задачи, имеющей

значение для развития отечественнои патологическои аЕатомии, присудить

I{ayMoBy С. С. уленую стёпеlrь кандидата медицинских наук.

При проведении тайного голосоваяия диссертационный совет в количестве

17 человек, из них 9 докторов наук по специальности З.З.2. Патологическая

анатомия, из l9 человек, входящих в состав совета, проголосовzrли: за - 1,7 , против

- нет, недействительных бюллетеней - нет.


