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на автореферат диссертации Павловой Светланы Андреевны «Физиологи ческие 

характеристики инвазивных клеток глиомы человека при комбинированном 

воздействии аптамеров», представленной на соискание ученой степени кандидата 

биологических наук по специальности 1.5.5 - Физиология человека и животных 

(биологические науки) 

Диссертационное исследование Павловой Светланы Андреевны посвящено 

решению актуальной проблемы современной нейроонкологии. Несмотря на 

совершенствование методов лечения, глиомы высокой степени злокачественности по­

прежнему относятся к наиболее агрессивным и прогностически неблагоприятным 

опухолям центральной нервной системы. Даже при выполнении максимально полной 

резекции опухоли с последующим проведением стандартной радиохимиотерапии в тканях 

мозга сохраняются опухолевые клетки, обладающие выраженной миграционной 

активностью и устойчивостью к дальнейшей терапии. Именно эти клеточные популяции 

во многом определяют развитие рецидивов заболевания. 

Аптамеры представляют интерес как молекулы, способные избирательно 

связьmаться с мишенями на поверхности опухолевых клеток или с участниками 

внутриклеточных сигнальных путей. Однако для оценки их терапевтического потенциала 

недостаточно установить лишь факт специфического связывания с клетками глиомы. 

Необходимо также понять, каким образом аптамеры влияют на физиологическое 

состояние опухолевых клеток, их способность к делению, миграции и инвазии. Получение 

таких данных позволит более обоснованно рассматривать аптамеры в качестве основы для 

разработки новых таргетных подходов к терапии глиом. 

В качестве инструмента воздействия в работе избраны G-квадруплексные 

аптамеры, при этом показано, что димерная форма исследуемых молекул обладает более 

выраженным противоопухолевым эффектом по сравнению с соответствующей 

мономерной формой. Для аптамеров Ьi-(AID-1-Т) и Ьi-(AID-1-C) определены 

потенциальные белки-мишени - PARPJ и SNRNP70. Важным результатом исследования 

стало выявление нежелательного эффекта аnтамера Ьi-(AID-1-Т), заключающегося в 

стимуляции миграционной активности части выживших опухолевых клеток. Для 

преодоления указанного эффекта был предложен вариант последовательного применения 

Ьi-(AID-1-C) и Ьi-(AID-1-T). 

Особого внимания заслуживает выявленный режим последовательного введения 

аптамеров Ьi-(AID-1-C) и Ьi-(AID-1-T), обеспечивающий одновременное подавление 

пролиферации и миграции опухолевых клеток. Показано, что применение данной схемы 
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сопровождается снижением экспрессии маркеров, ассоциированных со стволовыми 

свойствами и злокачественным фенотипом клеток глиомы . Кроме того , в работе оценена 

возможность сочетанного применения предложенной схемы с лучевым воздействием. 

Исследование выполнено на первичных культурах опухолевых клеток, полученных от 

пациентов, что существенно повышает значимость представленных результатов. 

Полученные в работе результаты представляются достоверными и достаточными 

для подтверждения сформулированных выводов. Их обоснованность обеспечивается 

применением комплекса современных клеточных, физиологических и молекулярно­

биологических методов, а также адекватным использованием методов статистической 

обработки экспериментальных данных. Основные результаты диссертационной работы 

прошли апробацию на научных конференциях различного уровня и отражены в 

публикациях в международных рецензируемых изданиях. 

Автореферат диссертации составлен в соответствии с предъявляемыми 

требованиями, последовательно отражает структуру, цели, задачи, основные результаты и 

вьmоды исследования. По содержанию и оформлению автореферат не вызывает 

принципиальных замечаний. 

Диссертация С.А. Павловой представляет собой законченное самостоятельное 

исследование, вьmолненное на хорошем методическом уровне и отвечающее требованиям 

к кандидатским диссертациям. Диссертация соответствует требованиям п. 9 «Положения о 

присуждении ученых степеней», утвержденного постановлением Правительства РФ от 

24.09.2013 № 842 (в ред. постановления Правительства РФ от 26.10.2023 № 1786), а ее 

автор, Павлова Светлана Андреевна, заслуживает присуждения ученой степени кандидата 

биологических наук по специальности 1.5.5 «Физиология человека и животных». 

Даю согласие на сбор, хранение и обработку персональных данных. 

Научный сотрудник ГНЦ РФ -Институт медико-биологических проблем РАН, к.б.н. 
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