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1. Актуальність геми дисертації

Диссргаційиа робоча іірисвячспе лосліджсіііііо іа ііисві і леїііііо 

актуальності ііроблсмаїики реакції оргапічму на іммлаїтти та досліджсіініо 

сумісності імнлантів в практиці ортоіісдо-травмаїолоілчіїого профілю.

Ііикорис іатія  мсіалів в ортопедії чначно ноніирснс, і чростат 

■чаїїснокопнія щодо можливості рочвиїку реакцій гінсрчуиіивосіі до мсталііі, 

ко'і'рі входять до складу імплан татів. Як свідчать іісбаї аточислсіїні дослідження, 

реакції гііісрчутливості до металів не г цоінирсіїими, ііроїс вони нотрсбуктіт. 

дс'іальиого аиалічу та формування адскваї ної тактики лікування в раті нояіщ.

Ортопедичні імплантати складаїоіі>ся ті силаїніч нікелю, кобалі.ту, хрому, 

молібдену, цирконію та/або титану, тоді як у фіксованих ортопедичних 

тірис'троях, таких як гви т  и/нлаетини, викориеіовут тьея нержавіюча сталь.

Відсутність чітких клінічних іікачівок у цііі талучі. иідкреелюють 

актуальність досліджень в даному напрямку.

lice вище викладене і нідкреелюс акіуальніеть вибраного дисертантом



напрямку I теми наукового дослілжеіііія.

2. Зв'язок роботи і науковими програмами, планами, темами.

Дисерганійна робота с фрагментом планової науково-дослідної роботи ДІІУ 

«НІНІ ІІКМ» /І.УС « О т  имізанія хірургічного лікування хворих за 

мулілимодалвпою програмою нівидкот відноігіення на основі удоеконалення 

малоінвазивних оперативних ітгручань, зокрема із застосуванням 

нанобіосенсорних технологій та їх анестезіолоітчного забезнече[іня» 

/Іержавний ре( ст ранійний номер № 0 1 221 Ю00233 (ДМУ «І IIII ( І ІКМ» ДУС). 

Лсніраіп {' сніїівиконавцем зазначеної І І/І,Р.

3. Наукова новизна отриманих результатів

Здобувачем проведено глибокий аналіз та дослідження механізму реакції 

гінерчуиіивост і та вплив р^еакнії організму на іміїлантаї и.

Розроблено та апробовано модифіковану моделі, сенсибілізації 

піддослідних тварин (щурів) на нікель, на якій досліджено реакцію оріанізму на 

нікель вмісні ортопедичні імплантати з нонередньою ееисибілізаціпо до нікель 

та без ееисибілізаціпо до цього елементу, в заііроіюіюваній тваринній моделі 

автор провів багатогранне доелідження реакції організму з заетосуваніїям 

різноманітних інструментів.

В досліджені були визначені найбільш інформативні, з клінічної точки 

зору, параметри та занрононовані нові ориіінальні підходи до діаітюстики 

можливості виїїикнеіиія ііодальїіюї реакції на іміїлантаї.

Мри ироведенні гістологічному дослідженні встановлено, що отримані 

морфологічні особливості запальної реакції подібні до типу побічних місцевих 

тканинних реакцій (AL I R) і побічних реакцій иа металеві уламки (ARMD).

Виерніе апробовано фізичний метод тестуваиия імнлаитатів за 

допомогою методу атомно-силової мікроскопії та силової еиектроскоиії з 

отриманими IgG на експериментальній моделі з викликаною інтучною 

сенсибілізацією на нікель для визначення можливості в нодальнюму 

виникиення реакції на матеріал імплантату.



4. І соретичие іначеііия одержаних ре$ультатів

Дисер'їантом в ході виконання робоги було нровслено ноілиблсний 

аналіз сііі іовоі’о досвіду нроблсмаї ики, діаі ііосгики га меіодів лікування 

уявлення реакції і іііерчугливоеі і організму на імнлаїп и.

С'аме резульїаіи проведеного доелідження дозволили зановниги існуючі 

прогалини яку ві і чизняній іеорегичній базі знань, необхідних для розуміння га 

оцінки біологічної реакції на металеві імнлантаїн в клінічному га 

нормативному контекстах. Адже однією з наїїіих фундамензальних проблем с 

ге, іію механізми, ню лежать в основі біологічних реакцій на меіалеві 

імнлаїї'гаги, не новніеііо зрозумілі, саме тому вважко розрізниіи фактори, 

нов’язані з нриегроєм, і фактори, пов'язані з наніснгом, у вирішенні ііигань 

безпеки та ефективності.

5. Практичне зііачеиіія одержаних рез\,тьіатій

Ав'юром, на нідетаїн детального аналізу було модифіковано меіод 

еенеибілізанії )іа Ні та апробовано в клінічних доелідженнях, що дозволило 

більш /іЄ'талі>но ішвчи'і и реакцію гінерчу тлнвое і і на тваринній моделі.

Лазаренко Г.О. було розроблено, обтрунтовано та проведено теетування 

ор'юнедо-'і равматологічних імнлантаїів за дономоіою атомно-силової 

мікроскопії (АС’М) з lg(^ рениніптта, шо в нодалі>шому даеіь можливіе'п> 

ветановлення майбутньої реакції на іміїлаїттаї.

Проведене доелідження даси, змогу нідвишиїи ефекі ивіііеть діаітюеіики 

та лікування наніснтів з реакнітіо гінерчу тлнвое ті організму на імнланіи.

Резульїати, отримані в ході нроведення днеертанійного доелідження, 

значно розширюють і'оризоіни діагноетики реакції гінерчутливоеті до металів, 

розширюс сучасні дані про фактори, які втіливаюті> на перебіг даної патолоі і'і'.

ІІрак'тичне внроваджеіііія оірнмаїїих результатів доелідження в практику 

робоїн лікарів-оріонедів-травмаюлої І1І даду ть змогу ііідвшнн ти ефективність 

діагноетики та тактики лікування ускладнень у наніснтів пов’язаних з 

використанням імплантатів та з реакніпо гінерчуиіивоеті до металів.



6. Оцінка шісту та офо|)\ілсііня дисертації

Сгр\к'іура дисергаційііої роооіи відіїовідас акіуалі>ним вимогам. Гсксг 

дисертації складасться і анотації, вступу, огляду літератури, матеріалів та 

методів доелідження, розділу і викладеііііям результаїів власних досліджень, 

аналізу та узатальнення результаїів роботи, висновків, практичних 

рекомендації, списку викориеіаиих джерел та додатків. Иикориетаиі джерела 

вкліочаіоті> 316 ііаймеїіуііаіиія. більїіііеть з яких ие етаріїїе 5 років та 

нідкреелюїоть актуальність обраної аспірантом тематики доеліджеіііія. 

Диеер'таційііа робота проіліоетроваиа 56 рисунками та II таблицями. Назва 

робо'і'и відиовідаг її змісту.

Р о ід І!  / «В и б ір  ім іи а и т у  б.ія  іи щ іп іп и і і п ідт верд.ж епоіо  

г іп е р ч у п іш в іс т ю  до  м е т а л ів  п ри  п ер ви и и о м у е и д о п р о т е іу в а и и і сугл оба  

(огляд  л іт ер а т ур и )»  склалагтьея з 5 ііідрозділііц які ( чітко етруктуроваиими 

іа пов’язаними між собою іа розкривають сучасну проблематику. Диссріаїттом 

нроаналізоідніі останні закордоииі літературні дані відносно реакції 

тінсрчу'тливості на метал, яка розглядаєіься, як фактор виникнення реакції 

орі анізму на імилан тат. 1 Іроаііалізоваїю джерела, що еіюеуютьея діагностики та 

лікування. До тоїо ж, диеертаїттом ретелі.ію виевітлеііі та узагалі>ііені дані 

стосовно перед та ніеляонераційної діагностики реакції гіиерчу тливосі і.

лі тераіуріюму огляді велика увага присвячена протоколам діагностики. 

Дисертантом чііко окреслені проблемні, суперечливі, ие чітко виеінтлені іа 

відсутні в літературних джерелах дані і логічно обтруїгтоваїю доцілі>ність та 

актуалі>ніеть нроведеиня дисертаційного доеліутження.

Р о ід іл  2 « [Ір о гр а м а , о б ся г т а м ет о д и  н а ук о во го  дослідм сеиия. 

Е к си ер и м еи т а л ьи е  дослідм сеи и я иа м о д е л і т ва р и н »  екладат тьея з 2 

підрозділів та присвячений матеріалам та методам доеліджеиня.

В даному розділі надасться дані занрононованої екенеримеїгіальїюї 

тваринної моделі, клінічних, лабораторннх. імунологічних, фізичних, 

морфологічних га сіатистичних мстодіїт доелідження.



Детально описано модифікоішну сісснеримсіпальну інаринну модель 

штучної еенеибілі’занії на N1, обі'руїгюмано підходи до формування іруїі 

норівняііня.

Застосовані у даному дослідженні мсгоди обстеження г

загальноприйнятими для даної когорті обстежених іа еіандаргизовані, що дало 

змогу одержувати дані з високим е туїіенем надійноеі і. Обрані методи 

дозволяли адекватно вирішити завдання які були ііостаїтіені в дисертаційній 

праці, а іруїіи обсіеження були клінічно і етатиетичш^ еніветавними, що 

дозволило нровееіи статистично коректну обробку даних.

Р о ід іл  З « Д о сл ід ж ен н я  р е а к ц ію  о р га н іім у  на о р т о н ед н ч н і ім н л а н т а т н  

н рн  н а я вн о ст і р е а к ц ії  г ін е р ч уп ь ін в о ст і в ек сн е р н м ен т а л ь н іи  м о д е л і на  

т ва р и н а х  (р езул ьт а т и  вл а сн о го  досл ід .т ен н я )»  екладат ті>ея з двох підрозділів 

та нриевячені результатам доеліджешія диеертаїтта.

У п ер ш о м у  підрозділі описуються результати лабораторних (рівень 

прозанальних факторів) та імунолоі ічних досліджень { х е л ю к і ї ю в о г о  п р о ф і л ю  у  

с и р о в а т к а х  к р о в і  щ у р і в  та в і к И ї с і т я  і м у п о г . і о о у а і и і в  к л а с у  ( і )  після нроведення 

нтіучної еененбілізанії.

Ік'тановлено відеутніеті> доеіовіріїої різниці показників при дослідженні 

із викориетаїшям нротокової цитофлурометріїТ для ішзначення концетпрації 

ll-'N-y, 11,-4, ГNI•’-(x в сироватці крові щурів за умов нікель-аеонійованої 

сенсибілізації, але сненифічіїіеть МСІ^-І.

У д р уго м у  підрозділі онисупьея резулмати гіетолоіічних, 

морфомстричних та імуііоі іетохімічіїих методів доеліджеінія тканин наїжоло 

імпланту. [виявлено деякі відмінносіі у значущості морфолоі ічних параметрів 

між досліджуваними групами. Описано тендеіщіїо до більш іігтенеивноіо 

колагеногенезу і аутофагії у доелі.тііій групі, але більш ііттенеивний прояв 

еірееової реакції у клі тинах кон трольної групи. Що вказуз на те, що виявлення 

енецифічної реакції у тканинах на імнлант, с напрочуд складним завданням та 

нотребуг додатковоі'о вивчення.



Рс'іулмаги д о с л і д ж є і і і і я  іміїлаигагіи а аикорисгаїїііям мсгодів скануючої 

елекгроііиої мікроскопії, аюміїо-силоіюї мікроскопії іа силової спскі роскопії.

В кожному вилученому вралку була ігиявлсна коровія імнлаїгіу, але більш 

вираженою була в групі гварин в іюнсрсдньою сснсибіліваніпо до Ni.

Занроіюнований авгором мегод гсегування ва доіюмоїоіо агомно-силоіюї 

мікроскопії на основі функціоналіванії IgCi в проведеному дослідженні указує 

на 110'існційну можливіс'гіі виникнення реакції на імнлан гаї .

Р о ід і.і а н а л ізу  т а у за га .іь п е и и я  р езул ьт а т ів  р о б о т и  нідеумовус основні 

ревульгаги дослідження га аналі зує їх у норівнянні в даними лі ісраіури.

Сформульовані дисергангом ви си о вк и  т а п р а к т и ч н і р е к о м е н д а ц ії і 

обгрун гованими га логічно винливаюгь ів оіриманих ревульгагів дослідження.

7. Ступінь обгрунтованості та вірогідності положень, висновкгів і 

рекомендацій, еформульованих у диеертанії

Диссріанійна робога Лаваренко 1 ліба Олеговича «Вивначення 

індивідуалі.ної еуміеноегі імнлаїггагів із оргонедо-гравмагологічній практиці» 

за своїм вмістом, об'ємом, структурою, сніввідноніснням окремих елементів і 

оформленням відповідає основним нормагивним вимогам, які сгаїзля гьея до 

рукописів диеерганійних робіт на здобуття наукового етуненя доктора 

філософії 13 галузі знань 22 «Охорона здоров’я» за ененіальніетю 222 

«Медицина».

Виеноізки дисертаційної робоїи ( науково обіруніованими, 

сформульовані аізіором дисертації на ііідставі рсвульїаіів власних досліджень і 

ноізною мірою трутуюіг.ся на дос'татін>ому фактичному матеріалі та, у сізоїй 

сукунності, Д0130ДЯТІ, тезу про досягнення метн -  розв’явання актуального 

наукоізо-нрактичноїх) завдання. Усі доелідження виконані аізтором особисто.

Поряд в нагзсдсними позиіиізними сіоронами дисертації необхідно 

виділити настуїніі іюбажання та зауїзажсння:

1. В дисертаційній робоїі ( орфографічні іа стилістичні помилки.

2. В дисер'їаційній роботі ирсдсіавлсна ізслика кілі>кісті, малюнкіїз.

3. Підписи Н І Л  наведеними рисунками сформулі>овані некоректно.



Однак, нка'заііі шуважстія га ііобажаїїіія не носягі. нринниноіюго 

характеру і не яіижуіо гі> нош і ниііої оцінки днеерганії н цілому, а іакож 

викладених у ній оеновних наукових положень і виеновків.

У порядку диекуеії, під чає офіційного шхиегу хотілоея б 0 '1'римати 

відгіовіді на наетунні іапитаиіія:

1. Чому доеліджувалаея гільки реакція на нікель?

2. Які клінічні прояви алері ічної реакції на нікель га умови переходу в 

загальні прояви заііалеііня (лабораіоріїі га клінічні)?

3. 11а яких еіанах погрібно проводи ги доелідження на алері ени при 

ендонро'іезуванні?

4. Як це робиги в ііракгиці? Відміїїя ги операцію чи тип протезу?

8. ІІовіюіа виклалеіііія маїеріалів в опублікованих наукових працях

За маїеріалами дмеергації в наукових еііеціалізованих виданнях 

опубліковано 6 наукових робі ї', що відображають оеновний зміег диеергаційної 

роботи, з них 4 у фахових періодичних наукових виданнях, затверджених МОЇ 1 

України, (з них 2 етапі у (фгховому виданні країни ('вронейеького С'оюзу 

С111Л), 2 натеїпів Украніи на кориену модель іа 12 іез. Оеновний внееок у 

підготовні матеріалів публікацій належить автору доелідження.

В онхблікованих матеріалах новною мірою відображаюті>ея веі розділи 

ренензованої роботи.

9. Особистий внесок здобувана в одержання наукових результатів, що 

виносяться на захист

Диеертаційна робоїа Лазаренка Гліба Олеговича «Визначення 

індивідуальної еуміеноеті імнлан іатів в ортонедо травматологічній практиці» 

е заверніеною науковою нранею, що виконана диеертантом оеобиеіо, мас 

значну наукову новизну, іеореї ичне та практичне значення.

Леніранту вдалоеь доеяіііуіи мети доелідження, виконати веі задачі 

доелідження та зробити відповідні виеновки. Загальна оцінка диееріанії -  

позитивна.



Осіїоііііі наукові рсзульгаїи лнссріаііійііого лослілжсіііія висійиісііі в 

достатній кількості наукових публікацій, які новніс і їо ро'зкриішкп ь зміст 

дисертації.

10. Дані про відсуїнісіь ісксіових запозичень іа порушень 

академічної доброчесноеі і (академічної о н.іагіа іу фабрикації 

фальсифікації)

Під час виконання диссріації Лазаренко І'. О. дотримувався нринцинів 

академічної доброчесності що пілтвсрлжсііо вілновілним висновком експертної 

комісії, рсзульїаіи перевірки на та аналізу матеріалів лисертації засійілчили 

відсутність ознак акадсмічноі о нлаї іаіу фабрикації чи фалі>сифікації.

12 Відповідність дисерганії снеціальності та профілю снецради.

Дисертаційна робота Лазаренка І ліба Олстовича «Визначення 

індивілуалі>ної сумісності Імнлан татів в орюнедо -  травматолотічній практиці» 

на здобуття науковоіч) сіунсня доктора філософії на здобутія наукового 

ступеня доктора філософії новністіо відновілаї наснорту за снсціальністіо 222 

«Медицина» з галузі знані> 22 «Охорона здоров’я» іа профілю разової 

спеціалізованої вченої ради.

13. Відповідність роботи вимогам, які пред’являються до дисертацій 

на здобуття наукового ступеня доктора фі.іософії

В цілому необхідно зазначити, що лиссртанійиа робота Лазарсика І ліба 

Олсі'овича «Визначення індивілуалілюї сумісності імплантатів в ортонедо - 

травматолоі'ічній практиці» ііовіїісіїо відіїовілаг н. 6 «Порядку присудження 

С'туїіеіія док'юра філософії та скасування рінісння разової спеціалізованої вченої 

ради закладу вищої осві ї и», затвердженого І Іос тановоіо Кабінету Міністрів 

України віл 12 січня 2022 р. № 44. актуальним вимогам до оформлення 

дисертацій, загвсрджсііим наказом № 40 Міністсрства освіти і науки України 

від 12 січня 2017 р. (редакція від 12.07.2019 р.), які пред’являються до 

наукового захисту ступеня доктора філософії а її автор заслуговує на



іірисуджепіія науковою ступеня доктора філософії в галуіі знань 22 

«Охорона здоров’я» за сненіальнісгю 222 «Медицина».
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