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1. Актуальність обраної теми. Відомо, що алкогольний стеатогепатит та 

вірусний гепатит С нерідко зустрічаються  у клінічній практиці. Хронічний 

перебіг перерахованих патологій у значній мірі залежить від процесів фіброзу та 

репарації. При хронічних захворюваннях печінки паренхіма органа втрачає 

функціональні можливості. Вона заміщується сполучною тканиною та підлягає 

реорганізації, тобто призводить до розвитку цирозу. Вказаний процес є 

багатоетапним і включає істотні метаболічні розлади. 

Порушення імунного статусу, зміни спектру цитокінів з антизапального 

на прозапальний, з’являються ознаки ураження паренхіми органа і клітинна 

інфільтрація. До останніх пізніше приєднуються процеси фіброзу та репарації. 

У сучасній науковій медико-біологічній літературі наявні джерела, 

присвячені висвітленню процесів репарації, ангіогенезу та фіброгенезу в 

пошкодженій печінці. Варто зазначити, що в той же час відсутні комплексні 

системні дослідження аналізу процесів репарації та фіброзу при алкогольному 

стеатогепатиті, неалкогольному стеатогепатиті та вірусному гепатиті С, 

особливо на пізніх стадіях морфогенезу вказаних патологій. На наш погляд 

використання сучасних високоінформативних морфологічних методів дозволяє 

провести усесторонній адекватний аналіз про участь окремих клітинних 

популяцій, роль клітинно-матриксних взаємодій [Poisson J., 2007, Poole L.G., 

2016], механізмів автофагії [Hung T.M., 2015], клітинного імунітету [Abdullah Z., 

2017], індукції інфламасом [Szabo G., 2015] у процесах репарації та фіброзу. 

Недостатньо дослідженими залишаються питання інтеграції проявів 



репаративної регенерації, ангіогенезу та фіброгенезу з виявленням основних 

напрямів морфогенезу, особливостей процесів фіброзу та репарації при різних 

нозологічних формах уражень печінки. Існують також наукові праці, що свідчать 

про зворотній розвиток фіброзу та проявів  тканинної реорганізації (Jung J.K., 

2017), що обумовило активний пошук потенційних медикаментозних середників  

фармакокорекції на пізніх стадіях хронічних захворювань печінки, що 

підтверджує важливість морфологічної діагностики на даному етапі хвороби. 

Наведене свідчить, що розробка критеріїв для інтегрованої клініко-

морфологічної діагностики з визначенням різних етапів розвитку пізніх стадій 

хронічних фіброгенних захворювань печінки є важливою та актуальною. 

Сучасна морфологічна діагностика недостатньо та не повністю враховує 

особливості фіброзу та репарації при різних нозологічних формах, які домінують 

на різних стадіях розвитку захворювань печінки. Не вияснені при цьому 

несприятливі наслідки активації механізмів фіброзу та репарації. Наведене вище 

свідчить, що піднята автором проблема є актуальною та потребує  свого 

вирішення. 

         2. Ступінь обґрунтованості положень, висновків і рекомендацій, 

сформульованих у дисертації. 

Усі наукові положення та рекомендації чітко сформульовані, 

підтверджені отриманими результатами на достатній кількості фактичного 

матеріалу. Поставлені завдання дослідження повністю вирішені, проаналізовані 

на сучасному науковому рівні, достовірність результатів підтверджена 

сучасними методами математичного аналізу. Основні наукові положення 

дисертаційної роботи, висновки та рекомендації, що випливають з результатів 

власних досліджень, обґрунтовані адекватними методами та методологією 

досліджень, обсягом викладеного матеріалу, логічними аналізом та 

інтерпретацією отриманих даних, ретельністю виконаної роботи. Отримані 

результати подані в тексті дисертації в описаному вигляді, задокументовані 

статистично обробленими цифровими даними, таблицями і рисунками. 44 

таблиці та 70 рисунків, представлені у дисертаційній роботі, адекватно та 

повністю відображають обсяг проведених досліджень. Цифрові дані не тільки 



статистично оброблені, але й достатньо проаналізовані. Для обговорення  та 

інтерпретації результатів дослідження автор використала 510 сучасних 

літературних джерел. 

Результати проведених досліджень широко оприлюднені на науково-

практичних конференціях, з’їздах, конгресах, де отримали високу оцінку 

провідних галузевих спеціалістів. За темою дисертаційної роботи опубліковано 

48 робіт, з них 29 – у фахових наукових виданнях України, 7 з яких включені до 

міжнародних наукометричних баз, 1 стаття у зарубіжному виданні, 2 статті в 

інших виданнях, 13 робіт – у матеріалах конференцій, з’їздів, 2 патенти на 

корисну модель, 1 інформаційний лист, одне авторське право на винахід. 

Наведене вище свідчить, що наукові положення, висновки і рекомендації, 

сформульовані у представленій дисертації, достатньо обґрунтовані. 

Проаналізовані дисертація та автореферат оформлені у відповідності з 

вимогами до дисертаційних робіт. Дисертація складається зі вступу, 

аналітичного огляду літератури, матеріалів та методів дослідження, розділів 

власних досліджень, аналізу та узагальнення  результатів дослідження, 

висновків, практичних рекомендацій, списку використаних джерел та додатків. 

Із 510 використаних джерел 29 наведено кирилицею і 481 – латиницею. 

У вступі та огляді літератури Гаврилюк О. М. визначила актуальність 

дослідження, сформулювала його мету та основні завдання, проаналізувала 

достатню кількість джерел літератури, що присвячені морфогенезу фіброзу та 

репарації при хронічних стеатогепатитах та вірусному гепатиті С, обґрунтувала 

необхідність виконання даної наукової роботи. 

У другому розділі наведені дані про матеріали та методи дослідження. У 

цьому розділі дана загальна характеристика досліджуваного матеріалу, 

характеристика досліджених груп, а також детальна характеристика матеріалу 

експериментальних досліджень. Тут також представлено дослідження архівного 

та власного матеріалу, методики патоморфологічних досліджень, методи 

експериментальних досліджень та методи статистичної обробки отриманих 

даних. 



Третій, четвертий, п’ятий та шостий розділи дисертації присвячені 

результатам проведених досліджень. 

У розділі «Аналіз та узагальнення результатів дослідження» 

Гаврилюк О. М. з глибоким розумінням та знанням піднятої проблеми аналізує 

результати власних досліджень, порівнює їх з даними інших авторів, піднімає 

дискусійні питання та адекватно вирішує їх. Розділ «Аналіз та узагальнення 

результатів дослідження» написаний у вигляді наукової дискусії з високим 

рівнем адекватного та повноцінного науково-інформаційного супроводу. При 

цьому Гаврилюк О. М. використала достатню кількість вітчизняних та 

зарубіжних джерел сучасної наукової медико-біологічної літератури. 

3. Зв’язок роботи з науковими програмами, планами, темами. 

Дисертаційна робота Гаврилюк Олени Михайлівни «Морфогенез фіброзу 

та репарації при хронічному стеатогепатиті і вірусному гепатиті С» є 

фрагментом науково-дослідної роботи кафедри патологічної анатомії та судової 

медицини Львівського національного медичного університету імені Данила 

Галицького «Вивчення патоморфологічних та патогенетичних особливостей 

захворювань щитоподібної залози, печінки, серцево-судинної та репродуктивної 

систем та пухлин систем крові з метою вдосконалення їх морфологічної 

діагностики» (№ державної реєстрації 010U001134, 2008-2012 рр.) і «Вивчення 

патоморфологічних, етіологічних та патогенетичних особливостей захворювань 

щитоподібної залози, серцево-судинної, травної, сечовидільної та 

репродуктивної систем і перинатального періоду з метою удосконалення їх 

морфологічної діагностики» (№ державної реєстрації 011U000205, 2013-2017 

рр.). Дисертантка була співвиконавцем даних науково-дослідних робіт. Тема 

дисертації затверджена Проблемною комісією МОЗ та НАМН України 

«Патологічна анатомія» (протокол № 4 від 13.04.2009 р.) 

4. Новизна дослідження та одержаних результатів. 

У дисертації «Морфогенез фіброзу та репарації при хронічному 

стеатогепатиті і вірусному гепатиті С» Гаврилюк Олена Михайлівна вперше на 

пізніх стадіях алкогольного, неалкогольного стеатогепатозів та вірусного 

гепатиту С виявила переважання репаративної активності (реорганізації та 



регенерації мікроциркуляторного русла) у перипортальному / перисептальному 

компартменті. На основі комплексного морфологічного вивчення різних 

гістотопографічних форм фіброзу виділено три морфогенетичні варіанти / 

патерни репарації фіброзу. У першому варіанті незначно виражені прояви 

репаративної регенерації в інтралобулярній ніші, що асоціюється зі значним 

фіброзом у центролобулярних відділах. У другому, морфогенетичному варіанті 

регенерації фіброзу визначено помірно виражені прояви регенерації в обох 

нішах та асоціація їх з перисептальним фіброзом. Третій, морфогенетичний 

варіант регенерації фіброзу характеризується вираженою репарацією у 

перипортальних відділах, що супроводжується значним перидуктальним 

фіброзом. 

 Автором представленої дисертаційної роботи об’єктивно доведено та 

підтверджено участь популяції інтерстиційних клітин – CD117+ телоцитів у 

регуляції клітинно-матриксних взаємодій на пізній стадії хронічного гепатиту на 

основі виявлення їх клітинного переважання у першому та другому 

морфогенетичних варіантах репараційного фіброзу. 

Гаврилюк Оленою Михайлівною також встановлено, що при 

диференційній діагностиці алкогольного стеатогепатиту, неалкогольного 

стеатогепатиту, вірусного гепатиту С на пізній стадії розвитку необхідно 

враховувати переважаючий варіант морфогенетичної репарації та фіброзу в 

комплексі з проявами реорганізації тканини, регресії фіброзу / реорганізації та 

пошкодження / інфільтрації. 

Автором дисертаційної роботи також з’ясовано діагностичну значущість 

проявів пошкодження / інфільтрації у виявленні персистенції, типових ознак 

активності процесу на пізніх стадіях захворювання. На основі результатів 

комплексного патогістологічного дослідження суттєво вдосконалено спектр 

напівкількісних показників пошкодження, клітинної інфільтрації, загоєння та 

тканинної реорганізації, які істотно доповнюють морфологічні зміни тканини 

печінки при хронічному гепатиті різної етіології на пізніх стадіях розвитку 

захворювання. Використання Гаврилюк О.М. при виконанні дисертації 



морфометричних методів дозволило кількісно оцінити досліджувані 

морфологічні процеси та логічно, адекватно інтерпретувати їх. 

Дисертантка розробила математичну модель диференціювання вірусного 

гепатиту С, алкогольного стеатогепатиту, неалкогольного стеатогепатиту. 

Визначені при цьому показники інформативності виявилися наступними: для 

вірусного гепатиту С (чутливість – 89,33 %, специфічність – 85,47 %), для 

алкогольного стеатогепатиту (чутливість – 65,09 %, специфічність – 97,04 %), 

для неалкогольного стеатогепатиту (чутливість – 86,27 %, специфічність – 65,70 

%). 

Автором дисертації експериментально доведено антифібротичну 

ефективність піоглітазону, який вводили експериментальним тваринам з 

тетрахлорметановим гепатитом у дозі 500 мкг/кг. 

5. Повнота викладу матеріалів дисертації в опублікованих працях і 

авторефераті. 

За результатами проведеного дослідження Гаврилюк Олена Михайлівна 

опублікувала 48 наукових робіт, серед яких 31 стаття (29 – у фахових наукових 

виданнях України, з них 7 – включено до міжнародних наукометричних баз, 1 

стаття – у зарубіжному науковому виданні, 2 статті в інших виданнях), 13 робіт -  

у матеріалах наукових конференцій, з’їздів та конгресів, два патенти на корисну 

модель, один інформаційний лист, одне авторське право на твір. Необхідно 

вказати, що опубліковані наукові праці в достатньому обсязі відображають зміст 

наукової роботи. Зміст автореферату відповідає основним положенням 

дисертації і повністю та досить об’ємно висвітлює дані представленої наукової 

роботи. 

6. Теоретичне і практичне значення результатів дослідження. 

Отримані автором дисертації нові дані про морфогенез фіброзу та 

репарації при хронічному стеатогепатиті і вірусному гепатиті С суттєво 

розширюють сучасні уявлення про дані процеси при вказаних патологіях, що має 

важливе науково-теоретичне значення. Дисертантом обґрунтовано доцільність 

визначення морфогенетичного варіанту фіброзу та репарації для вдосконалення 

діагностики алкогольного стеатогепатиту, неалкогольного стеатогепатиту та 



вірусного гепатиту С. Інтеграція результатів гістологічних, гістохімічних та 

імуногістохімічних досліджень дозволила встановити оптимальний перелік 

кількісних критеріїв, а також методів, які доцільно використати для діагностики 

морфогенетичних варіантів репарації. 

Для виявлення особливостей порушень обміну ліпідів та їх інтерпретації 

розроблені схеми, що представлені в інформаційному листі «Оцінка змін печінки 

з ознаками стеатозу» (№ 158, 2010). 

Важливе практичне значення має розроблений автором дисертації патент 

№ 119816 UA «Спосіб визначення фази хронічного алкогольного, 

неалкогольного стеатогепатиту та вірусного гепатиту С» для визначення фази та 

стадії досліджуваних патологій. Наступний патент «Спосіб морфологічної 

діагностики алкогольного, неалкогольного стеатогепатиту та вірусного гепатиту 

С», автором якого є дисертант, доцільно широко застосовувати для 

диференціальної діагностики хронічних гепатитів різної етіології на пізній стадії 

розвитку. 

Необхідно вказати, що результати проведеного дослідження та 

розроблені на їх основі рекомендації впроваджені у практичну роботу обласних 

патанатомічних бюро та ряду патологоанатомічних відділень лікувальних 

закладів. Основні теоретичні положення дисертаційної роботи Гаврилюк О. М. 

впроваджені у навчальний процес кафедри патологічної анатомії та судової 

медицини Львівського національного медичного університету імені Данила 

Галицького, кафедри патологічної анатомії з секційним курсом та судової 

медицини Тернопільського національного медичного університету 

імені І. Я. Горбачевського МОЗ України, кафедри патоморфології та судової 

медицини Буковинського державного медичного університету, кафедри 

патологічної анатомії Медичного інституту Сумського державного університету, 

кафедри патологічної анатомії Національного медичного університету імені 

О. О. Богомольця. 

7. Недоліки дисертації та автореферату щодо змісту та оформлення. 

Дисертаційна робота Гаврилюк Олени Михайлівни «Морфогенез фіброзу 

та репарації при хронічному стеатогепатиті і вірусному гепатиті С» є 



самостійним завершеним науковим дослідженням, яке в цілому можна оцінити 

позитивно. Принципових недоліків щодо структури, змісту, оформлення та 

обсягу представлена дисертація не має. Інколи у тексті дисертації зустрічаються 

друкарські та стилістичні помилки, некоректно побудовані речення та тавтології. 

У підписах під деякими фотографіями необхідно було більш детально 

описати представлені на них морфологічні зміни та позначити їх. На рисунках 

4.18; 4.19; 4.20 позначені гепатоцити з ознаками дистрофії, де доцільніше було б 

вказати вид дистрофії. Наводячи у тексті дисертації цифрові значення 

коефіцієнтів кореляції необхідно вказувати якої сили були кореляційні зв’язки 

(сильні, значні, помірні, слабкі). 

У розділі 4 дисертації «Морфологічні прояви і морфогенез репарації 

фіброзу при алкогольному , неалкогольному стеатогепатиті, вірусному гепатиті 

С» дисертант представляє дискусійні питання відносно понять «регенерація», 

«загоєння», «фіброгенез», «ангіогенез», «репарація», «репаративна регенерація», 

«фіброз». Дану дискусію відносно інтерпретації наведених термінів доцільніше 

було представити в огляді літератури або в «Обговоренні та узагальнені 

результатів дослідження». 

У тексті дисертації зустрічається також слово «мікроциркуляція». Відомо, 

що мікроциркуляція включає лімфатичні та кровоносні мікросудини. У 

представленій роботі вивчалися ендотеліоцити кровоносних судин. Тому замість 

слова «мікроциркуляція» доцільніше було б вжити слово 

«гемомікроциркуляція». 

Автор у тексті дисертації вживає також російськомовні вирази: по ходу 

синусоїдів, жовчеві протоки. Краще вживати терміни «за ходом синусоїдів», 

«жовчні протоки». 

Варто ще раз зазначити, що наведені зауваження істотно не зменшують 

науково-теоретичної та практичної цінності дисертаційної  роботи 

Гаврилюк О. М. 

При рецензування представленої дисертації до її автора виникли наступні 

запитання: 



1. Важливою функцією печінки є жовчоутворення. Як впливають хронічний 

стеатогепатит та вірусний гепатит С на жовчоутворення та склад жовчі? 

2. Які особливості структурних змін ендотеліоцитів судинного русла печінки 

при досліджуваних патологіях? Яка роль ендотеліальної дисфункції в 

патоморфогенезі хронічного стеатогепатиту та вірусного гепатиту С? 

3. Які види смерті клітин зустрічалися при хронічному стеатогепатиті та 

вірусному гепатиті С? Який вид смерті клітин при цьому домінував? 

8. Рекомендації щодо використання результатів дисертації в 

практиці. 

Отримані Гаврилюк Оленою Михайлівною дані при виконанні 

докторської дисертації «Морфогенез фіброзу та репарації при хронічному 

стеатогепатиті і вірусному гепатиті С» суттєво розширюють сучасні уявлення 

про розвиток фіброзу та компенсаторно-адаптаційних процесів при 

досліджуваних патологіях і їх доцільно впровадити у навчальний процес при 

читанні лекцій та проведенні практичних занять на кафедрах патологічної 

анатомії, терапії, інфекційних хвороб вищих медичних закладів і використати 

при написанні підручників, посібників та монографій із зазначених вище 

навчальних дисциплін. 

 Спосіб визначення  фази та стадії захворювання хронічного алкогольного 

і неалкогольного стеатогепатиту та вірусного гепатиту С варто впровадити в 

наукову роботу наукових морфологічних лабораторій та практичну роботу 

обласних патанатомічних бюро та патогістологічних відділень лікувальних 

закладів. Інтегративні морфологічні критерії для визначення процесів 

пошкодження печінки, фіброзу і репарації та схему їх використання необхідно 

також застосовувати у практичній роботі перерахованих закладів охорони 

здоров’я. 

9. Відповідність дисертації встановленим вимогам. Дисертаційна 

робота Гаврилюк Олени Михайлівни «Морфогенез фіброзу та репарації при 

хронічному стеатогепатиті і вірусному гепатиті С» виконана у Львівському 

національному медичному університеті імені Данила Галицького є самостійною 

завершеною    науково-дослідною    роботою,    у    якій     подано    теоретичне  



 


