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Кандидата химических наук, доцента Химического факультета МГУ имени М.В. Ломоносова
на автореферат диссертации Мельниковой Евгении Александровны на тему
«Разработка микроф11юидной модели тромбоцитарного гемостаза для клинического
применения и изучение влияния геометрии активатора на процессы тромбообразования1>,
представленной на соискание ученой степени кандидата биологических наук по специальности
1.5.2. Биофизика. 

Диссертационная работа Мельниковой Е.А. посвящена актуальной проблеме современной
биофизики - созданию физиологически релевантных тест-систем для оценки функции
тромбоцитов. Существующие клинические тесты зачастую не учитывают влияние гемодинамики на
процесс тромбообразования, что важно для первичного гемостаза. В связи с этим, разработка

микрофлюидной модели, позволяющей в реальном времени изучать взаимодействие клеток крови 

с субэндотелиальным матриксом в контролируемых условиях потока, является своевременной и 

практически значимой задачей. 

Целью исследования является разработка и характеризация микрофлюидной системы для 

тестирования тромбоцитарного гемостаза с артериальными параметрами потока и 

ориентированным коллагеновым активатором. Поставленные автором задачи полностью 

соответствуют цели и охватывают все этапы работы - от оптимизации параметров системы до 

изучения молекулярных механизмов адгезии тромбоцитов. 

Методология исследования отличается высоким уровнем и включает современные подходы: 

микрофлюидику для контроля реологии и иммобилизации коллагена, флуоресцентную и 

высокоскоростную микроскопию для визуализации процессов в реальном времени, 

иммуноцитохимию и корректные методы статистического анализа. Это обеспечивает высокую 

достоверность полученных результатов. 

Научная новизна работы не вызывает сомнений. Автором впервые предложен микрофлюидный 

тест с локализованным активатором, адаптированный для использования с неинвертированным 

микроскопом и малыми объемами крови, что открывает перспективы для его клинического 

внедрения. Особого внимания заслуживает фундаментальный результат о влиянии ориентации 

коллагеновых фибрилл на тромбогенность. Мельниковой Е.А. впервые показано, что при высоких 

скоростях сдвига (2000 С-1) волокна коллагена, ориентированные вдоль потока, обеспечивают более

длительный контакт тромбоцитов с фактором фон Виллебранда, что критически важно для их 

стабильной адгезии и последующего роста тромба. Кроме того, важным открытием является 

демонстрация того, что адгезию при высоком сдвиге обеспечивает не столько коллаген I типа, 

сколько примесь коллагена 111 типа, эффективно связывающая фактор фон Виллебранда. 

Теоретическая и практическая значимость работы очевидны. Разработанная модель не только 

углубляет понимание механизмов первичного гемостаза и роли архитектуры сосудистой стенки, но 

и представляет собой готовый инструмент для клинической лабораторной диагностики. Показано, 

что предложенный тест обладает высокой чувствительностью, позволяя дифференцировать 

пациентов с иммунной тромбоцитопенией по степени тяжести геморрагического синдрома (AUC 

0,92), что превосходит информативность стандартного подсчета тромбоцитов и 

цитофлуориметрического анализа. 

Автореферат написан хорошим научным языком, хорошо структурирован и наглядно

иллюстрирован (содержит 7 рисунков), что позволяет составить полное впечатление о проделанной

работе. Выводы логично вытекают из содержания работы, полностью соответствуют поставленным

задачам и отражают основные научные достижения диссертанта. 



По автореферату возникли следующие замечания: 

1. Значительная часть информации в автореферате вынесена в рисунки и в подписи к
рисункам, что само по себе является хорошим вариантом представления. Однако, видимо,
при создании макета, часть из изображений была уменьшена и/или потеряла в качестве, что
затрудняет их понимание. Также, например, в подписи к рисунку 3 присутствует ссылка на
несуществующий рисунок 3.5, что добавляет некоторой недосказанности.

2. Обособленным разделом автореферата являются «Практические рекомендации>► и, можно
догадаться, что они относятся к разрабатываемой методике тестирования. Однако, сама
методика описана максимально общо в разделе «Конфигурация системы», и поэтому
раздел рекомендаций, хотя он и опирается на выводы, полученные в работе, сложно
использовать по прямому назначению.

Указанные замечание носит технический характер и не снижает общей высокой оценки работы. 
Автореферат диссертации Мельниковой Евгении Александровны соответствует требованиям, 
предъявляемым к кандидатским диссертациям. Диссертация является законченной научно­
квалификационной работой, а автор работы заслуживает присуждения ученой степени кандидата 
биологических наук по специальности 1.5.2. Биофизика. 

Даю согласие на сбор, обработку, хранение и передачу моих персональных работ в 
диссертационный совет 99.1.098.02. 
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