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На спільному засіданні кафедри патологічної анатомії і судової медицини, 
анатомії людини, оперативної хірургії та топографічної анатомії, гістології, 
цитології та ембріології та патологічної фізіології з курсом нормальної фізіології 
Запорізького державного медико-фармацевтичного університету 20 березня 

2025 року проаналізовані результати виконання здобувачем ступеня доктора 
філософії, асистентом кафедри патологічної анатомії і судової медицини 

ЗДМФУ Кабаченко Валерією Олександрівною освітньо-наукової програми та 

індивідуального плану наукових досліджень, текст написаної дисертації, 
опубліковані наукові статті та тези за темою дисертації, а також заслухана 
доповідь-презентація здобувача дисертаційної роботи та відповіді здобувача на 
запитання учасників фахового семінару. 

Актуальність теми дисертації. Незважаючи на великі досягнення у
вивченні раку підшлункової залози, діагностика цієї патології залишається 

одним із найскладніших, а інколи невирішеним питанням для морфологів. 
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Актуальність проблеми загострюється на тлі стійкого зростання в останнє 

десятиліття захворюваності та смертності на рак підшлункової залози. 

Агресивність, обмежені можливості діагностики, лікування обумовлюють 

поганий прогноз для виживання і високу смертність при цій патології. 
Маніфестація клінічних симптомів протокової аденокарциноми підшлункової 
залози (ПАПЗ) спостерігається на більш пізніх стадіях. 

На сьогодні ведеться посилений пошук критеріїв прогнозу раків різних 
локалізацій. Важливим механізмом розвитку канцерогенезу вважається 
епітеліально-мезенхімальна трансформація (ЕМТ), роль якої залишається 
предметом постійного вивчення через неможливість контролю перехідних та 

оборотних фенотипів ЕМТ in vivo. ЕМТ є морфологічною клітинною програмою 

переходу від епітеліального до мезенхімального фенотипу. Високі 

проліферативна активність, адгезивні властивості, порушення ядерного апарату 

пухлинних клітин і контролю клітинного поділу з порушенням процесів 
апоптозу забезпечують високу агресивність, швидкий ріст, метастазування та 
рецидивування ПАПЗ. Для оцінки інвазивних властивостей злоякісних 
новоутворень і визначення підвищеного метастатичного потенціалу необхідно 
дослідження експресії різних маркерів. З цієї точки зору вивчення морфології 
пухлини і особливостей експресії маркерів, асоційованих з підвищеними 

швазивними властивостями, при раку підшлункової залози є вельми 

актуальними. 
Ракові клітини, які зазнають епітеліального переходу в мезенхімальний 

(ЕМТ), набувають властивостей, подібних до стовбурових клітин, і 

демонструють збільшення експресії CD44. Поганий прогноз ПК може бути 
викликаний поширеністю ракових стовбурових клітин (CSC). Ракові стовбурові 
клітини (CSC) - це підгрупа ракових клітин, які мають здатність до 

самовідновлення, пластичності клітин (диференціюватися на визначені 
потомства), ініціювати та підтримувати ріст пухлини. CSC також володіють 
унікальними маркерами клітинної поверхні, яю шдкреслюють їх гетерогенність, 
здатність значно змінювати свій фенотип у відповідь на стимул або наслідок 
х1м10терапії, і таким чином допомагають створити стійкість до лікування та 
уникнути протипухлинного 1муютету. 

При ПАПЗ ЕМТ знаходиться під впливом різних секреторних факторів 

строми пухлини, таких як TGF -Р, PDGF та VEGF. Відбувається активація 
проліферації CAF, стимуляція злоякісної трансформації як епітеліальних, так і 
стромальних клітин, що провокує розвиток фіброзу. Порушення експресії Е­
кадгерину вважається найважливішою молекулярною подією в ЕМТ, характерне 
для більшості типів карцином від зменшення до повної відсутності маркеру. 
Зв'язуючись з молекулою Р-катеніну, цитоплазматичний домен Е-кадгерину 
активізує Wnt/Р-катеніновий сигнальний шлях. Цей шлях опосередковано 
активізує зірчасті клітини, регулює рівень білка Wnt2 та Р-катеніну, збільшує 
експресію ядерного Р-катеніну, відноситься до сигнальних каскадів, здатних 

запускати ЕМТ. 
З огляду на зазначене вище обрана тема дисертаційного дослідження, 

присвячена вивченню патогістологічних та імуногістохімічних особливостей 

ПАПЗ залежно від розміру пухлини і ступеня диференціювання, ролі ЕМТ, 
строми в прогресуванні патології, може сприяти поліпшенню розумшня 
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. . . . . . . 

д�агностичних метод1в, прогнозування, ведення пац�єнпв 1з ц�єю патолопєю та є 
вкрай актуальною. 

Новизна дослідження та одержаних результатів. Вперше в 
. . . . . . 

поршняльному анал1з1 вивчею та визначею 1мунопстох1м1чю параметри 
прогресування протокової аденокарциноми підшлункової залози, експресії 
маркерів епітеліально-мезенхімальної трансформації та стовбурових клітин в 
кожному варіанті протоко вої аденокарциноми підшлункової залози ( за 
останньою класифікацією ВООЗ 2019 р. ). При дослідженні було встановлено 
важливу роль експресії епітеліальних та мезенхімальних міркерів в епітеліально­
мезенхімальній трансформації клітин та експресії маркерів ствовбурових клітин. 
Відмічалась значна втрата Е-кадгерину, СК7 та СК18 в епітеліально­
мезенхімально трансформованих клітинах та значне зростання експресії �­
катеніну в цих же клітинах. Також у «відшнурованих» клітинах та у їх 

скупченнях ( епітеліально-мезенхімально трансформовані клітини) була 
встановлена слабка та помірна експресія мезенхімальних маркерів, які не 
характерні для епітеліальних клітин. При погіршенні ступеня диференціювання 
та прогресуванні розміру пухлини від менше З см до більше З см було 
встановлено значне зниження експресії Е-кадгерину, СК7 та СК18 в 
епітеліально-мезенхімально трансформованих клітинах та значне зростання 
експресії �-катеніну в цих же клітинах, значне зростання мезенхімальних 
маркерів а-SМА та Vim у «відшнурованих» клітинах та у їх скупченнях 
( епітеліально-мезенхімально трансформовані клітини). 

Отримані нові дані щодо значного розвитку щільної фібропластичної 
строми в ПАПЗ, що прогресувала в пухлинах від помірного до низького ступеня 
диференціювання та в пухлинах від менше до більше Зсм. 

Теоретичне значення отриманих результатів. Теоретичне значення 
дисертаційної роботи полягає у науковому обrрунтуванні діагностики 
епітеліально-мезенхімальної трансформації та її внесок у хворих на протокову 
аденокарциному підшлункової залози на підставі комплексного 
патоморфологічного та імуногістохімічного дослідження залозисто-протокового 
компартменту, стромального компартменту, залозисто-протокового компоненту 
та «відшнурованих» клітин та їх скупчень зон ЕМТ, рівнів експресії 
епітеліальних (Е-кадгерину, �-катеніну, СК7, СК18) та мезенхімальних (аSМА 
та віментину) маркерів, а також маркерів стовбурових клітин (CD44 та ЕрСАМ), 
їх взаємозв'язків. 

Практичне значення отриманих результатів. Отримані результати 
необхідні для практичного використання в ранній патоморфологічній діагностиці 
протокової аденокарциномі підшлункової залози. Також встановлені відмінності 
імуногістохімічних та мофрометричних параметрів клітин та структур ракового 
залозисто-протокового компартменту, зон епітеліально-мезенхімальної 
трансформації та стромального компартменту ПАПЗ в пухлинах менше та більше 
З см. За результатами проведених досліджень виділені прогностично несприятливі 
імуногістохімічні параметри протокової аденокарциноми підшлункової залози в 
залежності від розміру пухлини та її ступеню диференціювання. Зі збільшенням 
розміру пухлини та погіршеням її ступеню диференціювання було статистично 

достовірне зниження експресії епітеліальних маркерів (Е-кадгерин, СК7 та СК18) 
та статистично достовірне зростання �-катеніну не тільки в раковому залозисто-
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протоковому компартмент1, але й більш виражене в залозисто-протоковому 
комплексі та у «відшнурованих» клітинах та їх скупченнях зон епітеліально­
мезенхімальної трансформації, достовірне зростання маркерів мезенхімального 
фенотипу (віментин та гладко-м'язовий актин) в зону ЕМТ, більш виражене у 
«відшнурованих»клітинах та їх скупченнях. Зі збільшенням розміру пухлини та 
погіршенням ступеню диференціювання було встановлено статистично достовірне 
підвищення показників експресії мезенхімальних маркерів ( віментин та гладко­
м'язовий актин) в стромальному компартменті протокової аденокарциноми 
підшлункової залози. Паралельні результати дослідження стовбурових клітин 
також показали прогностичні параметри погіршення протокової аденокарицноми 
підшлункової залози. Результати дисертаційного дослідження з позитивним 
діагностичним ефектом впроваджені в практичну роботу науково-дослідного 
відділу патологічної анатомії Національного інституту раку МОЗ України, а 
також Запорізького, Дніпропетровського, Львівського, Черкаського обласних 
патологоанатомічних бюро. Нові теоретичні положення дисертації 
використовуються в навчальному процесі на кафедрах патологічної анатомії і 
судової медицини Запорізького державного медико-фармацевтичного 
університету МОЗ України, патологічної анатома 1 судової медицини 
Вінницького національного медичного університету ім. М.І. Пирогова МОЗ 

України, Харківського національного медичного університету МОЗ України, 
кафедрі патоморфології з курсом судової медицини і курсом гістології, цитології 
та ембріології Навчально-наукового медичного інституту Сумського державного 
університету МОН України. 

Ступінь обrрунтованості та достовірності наукових положень, 

висновків і рекомендацій, сформульованих у дисертації. Сформульовані в 
дисертації положення, висновки і практичні рекомендації базуються на 
достатній кількості клінічного матеріалу - всього 13 9 зразків ПАПЗ трепан­
біопсій - 7 4 випадків, операційний матеріал - 65 випадків. В якості контрольної 
групи - 10 випадків аутопсійного матеріалу. За розміром пухлини і ступенем 
диференціювання були виділені групи і підгрупи: І група - пухлини менше 3 см 
(51 випадок), Іа підгрупа - G2 ступінь диференціювання (35 випадків), Іб підгрупа 
- G3 ступінь диференціювання (16 випадків); П група - пухлини більше 3 см (88
випадків), Па підгрупа - G2 ступінь диференціювання (34 випадки), Пб підгрупа
- G3 ступінь диференціювання (54 випадок). Для другого етапу дослідження
(імуногістохімічні методики) відібрано 35 випадків пухлин менше 3 см і 69 -
більше 3 см. із застосуванням сучасних високоінформативних методів
дослідження (гістологічного, гістохімічного та імуногістохімічного дослідження
із застосуванням епітеліальних (Е-кадгерину, Р-катеніну, СК7, СК18) та
мезенхімальних ( а.SМА та віментину) маркерів, а також маркерів стовбурових
клітин (CD44 та ЕрСАМ), статистичних методів). Всі дослідження узгоджені
Комісією з питань біоетики Запорізького державного медико-фармацевтичного
університету (протокол № 3 від 27.02.2025 року), не містять даних, які
суперечать сучасним вимогам біоетики та морально-етичних норм.

Достовірність первинних матеріалів дисертації здобувача ступеня доктора 
філософії Кабаченко В.О. перевірена комісією у складі: д.мед.н., професор 
Усачова О.В. (головуюча); члени комісії: д.мед.н., професор Тертишний С.І. 
(медико-біологічний напрямок); секретар - д.біол.н., професор Павлов С.В.; 
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головний метролог Ребець В.С., створеною відповідно до наказу ректора 
ЗДМФУ № 330 від 13.09.2024 року про «Про склад комісії з перевірки первинної 
науково-дослідної документації ЗДМФУ». Всі документи оформлені відповідно 
до існуючих вимог, результати досліджень оброблені сучасними статистичними 
методами аналізу на персональному комп'ютері. Первинна документація за 
обсягом та характером досліджень повністю відповідає даним, наведеним в 

дисертаційній роботі. Робота виконана на метрологічно повіреній дослідницькій 
апаратурі та повіреним інструментом. За результатами повірки дослідницької 
апаратури видано Експертний метрологічний висновок № 398 від 21.08.2025 
року. 

Повнота викладення матеріалів дисертації в опублікованих працях. 
Основні результати і нові наукові положення дисертації повністю висвітлені в 
наукових журналах та в матеріалах науково-практичних конференцій. За темою 
дисертаційного дослідження опубліковано 11 наукових праць - 6 наукових 
статей, з них 5 опубліковано у фахових виданнях У країни (у тому числі 1 
публікація входить до міжнародної наукометричної бази даних Web of Science) 
та 1 зарубіжна стаття, 5 тез в науково-практичних конференціях. 

Конкретний особистий внесок дисертанта в одержання наукових 
результатів, що виносяться на захист. Дисертаційна робота є самостійно 

. . .

виконаним досшдженням авторки, науковим кер1вником визначена тема, мета 1 
завдання роботи. Дисертантка особисто виконала патентно-інформаційний пошук, 

. . . . . . . . . . . .

систематизац�ю 1 анашз штератури, а також патопстолопчю, 1мунопстох1м1чю 
(ІГХ) і морфометричні (МФМ) дослідження матеріалу всіх хворих; провела 
статистичний аналіз отриманих даних, систематизувала та інтерпретувала отримані 
результати; написала всі розділи дисертації; сформулювала висновки та практичні 
рекомендації. У наукових працях, опублікованих у співавторстві, викладено 
матеріал досліджень здобувачки, результати та ідеї співавторів не були 
використаю. 

Апробація результатів дисертації. Головні положення та результати 
дослідження висвітлені на науково-практичної конференції з міжнародною 
участю молодих вчених та студентів «Актуальні питання сучасної медицини і 
фармації 2019» (13-17 травня 2019р. м. Запоріжжя), міжнародній науково­
практичній онлайн-конференції «Наукові дослідження патологоанатомів 
України: досягнення та перспективи розвитку» (22-23 квітня 2021р. м. 
Запоріжжя.), Всеукраїнській міждисциплінарній науково-практичній 
конференції з міжнародною участю « УМСА - століття інноваційних напрямків 
та наукових досягнень (до 100-річчя від заснування УМСА)» присвячена 100-
річчю заснування Української медичної стоматологічної академії» (8 жовтня 
2021р., м. Полтава), Всеукрвїнській науково-практичній конференції з 
міжнародною участю молодих вчених та студентів <<Актуальні питання 
сучасноz·медицини і фармацй'-2022» (17 травня 2022р., м.Запоріжжя), науково­
практичній конференції з міжнародною участю молодих вчених « YOUNG 
SCIENCE 4.0» (30 травня 2022р., м. Київ). 

Недоліки дисертації щодо її змісту та оформлення. Принципових 
зауважень щодо змісту і оформлення дисертації немає, окремі стилістичні 

помилки не знижують загальну цінність дисертації. 
Відповідність дисертації вимогам, що пред'являються до дисертацій на 
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здобуття ступеня доктора філософії. Дисертаційна робота Кабаченко Валерії 
Олександрівни на тему: «Патоморфологічна характеристика епітеліально­
мезенхімальної трансформації та стовбурових клітин при прогресуванні 

протокової аденокарциноми підшлункової залози» (науковий керівник - декан 

стоматологічного факультету ЗДМФУ, доктор медичних наук, професор 

Шишкін М.А.) представляє собою завершене наукове дослідження, де наведено 

нове вир1шення актуального науково-практичного завдання щодо 
удосконалення патоморфологічної діагностики та прогнозування прогресування 
та агресивного перебігу протокової аденокарциноми підшлункової залози на 
основі патоморфологічного дослідження трепанбіопсійного та оперіційного 
матеріалу, рівнів експресії епітеліальних, мезенхімальних маркерів та маркерів 
стовбурових клітин. 

Результати дисертаційної роботи відрізняються науковою новизною і 

практичним значенням для сучасної патологічної анатомії. Дисертація та 

опубліковані наукові праці не містять ознак плагіату. 
За формою і структурою дисертація відповідає вимогам, затвердженим 

наказом № 40 МОН України від 12 січня 2017 року, що пред'являються до 

дисертацій на здобуття ступеня доктора філософії. 

висновок 

Представлена до розгляду дисертаційна робота Кабаченко Валерії 
Олександрівни на тему: «Патоморфологічна характеристика епітеліально­
мезенхімальної трансформації та стовбурових клітин при прогресуванні протокової 
аденокарциноми підшлункової залози» на здобуття ступеня доктора філософії 
актуальна для сучасних внутрішніх хвороб, являє собою самостійно виконану 

. . 

завершену наукову працю, яка проведена 1з застосуванням сучасних метод1в 
. . . . 

досшдження, має наукову новизну, практичну значим1сть, достоВІрю висновки 
та обrрунтовані практичні рекомендації. В дисертаційній роботі та в 
опублікованих наукових працях відсутні порушення академічної доброчесності. 
Основні результати, нові наукові положення та висновки дисертації повністю 
опубліковані в 11 наукових працях: 6-х наукових статтях та 5-х тезах, 

зарахованих за темою дисертації, які достатньо оприлюднені на 5 науково­
практичних конференціях. 

Відповідність проведених досліджень прийнятим етичним нормам 
підтверджена висновком комісії з біоетики Запорізького державного медико­
фармацевтичного університету № З від 27.02.2025; дисертаційне дослідження 

виконано на метрологічна повіреному науковому обладнанні, про що свідчить 

Експертний метрологічний висновок № 398 від 21.02.2025 року. 

Дисертаційна робота повністю відповідає вимогам, передбаченим 
«Порядком присудження ступеня доктора філософії та скасування рішення 

разової спеціалізованої вченої ради закладу вищої освіти, наукової установи про 
присудження ступеня доктора філософії», затвердженим Постановою Кабінету 
Міністрів України № 44 від 12 січня 2022 року (зі змінами), відносно дисертацій 
на здобуття ступеня доктора філософії. За результатами аналізу новизни, 

теоретичного і практичного значення дисертації та опублікованих за її темою 
наукових праць, а також рівня оволодіння здобувачем теоретичних знань, 
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практичних навичок та компетентностей, спільне засідання кафедр патологічної 
анатомії і судової медицини; анатомії людини, оперативної хірургії та 
топографічної анатомії; гістології, цитології та ембріології; патологічної 
фізіології з курсом нормальної фізіології рекомендує Вченій раді Запорізького 
державного медико-фармацевтичного університету утворити разову 
спеціалізовану вчену раду для публічного захисту дисертації Кабаченко В.О. на 
здобуття ступеня доктора філософії за її письмовою заявою. 

Голосували «ЗА» - 13 осіб. 

Голо в .... ...,_,;а,,:м у: 

докт 
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есо _ __,.,---,��,,,,.... Володимир ЯРЕІІІКО 
-Н' д и 

ТВЕРД
il1 '(1Гl0l :; 
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Пропозиція спільного засідання кафедри патологічної анатомії і судової 

медицини, кафедри анатомії людини, оперативної хірургії та топографічної 

анатомії, кафедри гістології, цитології та ембріології та кафедри 

патологічної фізіології з курсом нормальної фізіології Запорізького 

державного медико-фармацевтичного університету МОЗ України щодо 

складу разової спеціалізованої ради для публічного захисту дисертації 

Кабаченко Валерії Олександрівни на тему: «Патоморфологічна 

характеристика епітеліально-мезенхімальної трансформації та 

стовбурових клітин при прогресуванні протокової аденокарциноми 

підшлункової залози» 

На підставі аналізу новизни, теоретичного і практичного значення 
дисертації та опублікованих за її темою наукових праць, а також рівня 
оволодшня асшрантом теоретичних знань, практичних навичок та 
компетентностей, спільне засідання кафедр патологічної анатомії і судової 
медицини; анатомії людини, оперативної хірургії та топографічної анатомії; 
гістології, цитології та ембріології; патологічної фізіології з курсом нормальної 
фізіології рекомендує Вченій раді Запорізького державного медико­
фармацевтичного університету утворити разову спеціалізовану вчену раду для 
публічного захисту дисертації Кабаченко В.О. на здобуття ступеня доктора 
філософії за її письмовою заявою, у такому складі: 

Голова спеціалізованої вченої ради: завідувач кафедри хірургії 2 ННІПО 
Запорізького державного медико-фармацевтичного університету МОЗ України, 
доктор медичних наук, професор Ярешко Володимир Григорович. 

Рецензент: декан міжнародного факультету, доцент кафедри патологічної 
фізіології з курсом нормальної фізіології Запорізького державного медико-
фармацевтичного університету МОЗ України, кандидат медичних наук, доцент 
Іваненко Тарас Васильович. 

Опонент: завідувач кафедри морфології, клінічної патології та судової 

медицини Національного університету охорони здоров' я України імені 

П.Л.Шупика МОЗ України, доктор медичних наук, професор Дядик Олена 

Олександрівна. 

Опонент: перший проректор, професор кафедри патологічної анотомії  і 
судової медицини Дніпровського державного медичного університету МОЗ 
України, доктор медичних наук, професор Шпонька Ігор Станіславович. 

Опонент: завідувач кафедри патологічної анатомії Медичного інституту 
Сумського державного університету МОН України, доктор медичних наук, 
професор Москаленко Роман Андрійович. 

,.,....,--Володимир ЯРЕШКО 

Тетяна ШУЛЯТНІКОВА 
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