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официального оппонента доктора медицинских наук профессора Шуленина 
Сергея Николаевича на диссертационную работу О.Н. Павлова «Иммуномор-
фологические ассоциации инфекции Helicobacter pylori с показателями воспаления и 
дисфункции эндотелия в оценке течения и прогноза ишемической болезни сердца», 
представленную на соискание учёной степени доктора медицинских наук по 
специальностям 14.01.04 - внутренние болезни и 14.03.09 - клиническая им
мунология, аллергология 

Актуальность темы выполненной работы 
Прежде всего, следует отметить большой научный интерес, который 

представляет замысел настоящего исследования. Это поиск патогенетических 
взаимосвязей между необычайно широко распространенными в популяции 
(истинная распространенность неизвестна) феноменами: хеликобакторной 
инфекцией и атеросклеротическими изменениями сосудистого русла. 

Хорошо известно, что в развитии атеросклеротического поражения ко
ронарных сосудов наряду с основными факторами риска, такими как: эндо-
телиальной дисфункцией, артериальной гипертензией, нарушением метабо
лизма липидов, окислительным стрессом, аутоиммунным воспалением, важ
ную роль отводят субклинической хронической инфекции! 

Инфекция способствует активации фагоцитов и клеток эндотелия. 
Следствием чего является повышение уровня провоспалительных медиато
ров, которые достоверно повышаются при обострении ИБС и свидетельст
вуют о системном характере воспалительног процесса. 

В ряде исследований показано, что хроническая инфекция Helicobacter 
pylori являются возможной дополнительной причиной развития и прогрес-
сирования ИБС. Эта инфекция, вызывая обострения патологии пищевари
тельной системы, индуцирует нарушение функциональной активности им
мунной системы организма, сопровождаемое изменением цитокинового ба
ланса. Кроме того, уже имеются единичные данные, что высокая степень об
семенения Н. pylori слизистой оболочки желудка, в ряде случаев, может ас
социироваться с неблагоприятным течением ИБС. 

Все выше изложенное и обусловило научный интерес и несомненную 
актуальность настоящей диссертационной работы. 

Степень обоснованности научных положений, 
выводов, рекомендаций 

Работа выполнена на кафедре микробиологии ФГБВОУ «Военно-
медицинская академия имени С М . Кирова» МО РФ. Набор больных в груп
пы исследования проводился в отделении реанимации и интенсивной тера-
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ческого обзора литературы и главы, посвященной методам исследования и 
характеристики групп обследованных, в отдельных рубриках подробно изла
гается актуальность темы исследования, методология и методы исследова
ния, а также степень достоверности и апробация результатов исследования. 
Эти отступления несколько нарушают последовательность восприятия полу
ченных результатов исследования, а недостаточный анализ литературы, по
священной исследованиям других видов инфекции, помимо хеликобактер-
ной, в полной мере не объясняет место, которое занимает эта инфекция в се
годняшней практике кардиологов и причину ее отсутствия в Российских и 
международных рекомендациях по ведению больных с ИБС. 

В собственно пяти главах диссертации, посвященных оценке данных 
эндоскопического, морфологического, лабораторного, иммунологического 
обследования больных с ИБС, а также 2-х летнего динамического наблюде
ния за ними, излагаются результаты собственных исследований. В структуру 
работы входит заключение, посвященное обсуждению полученных результа
тов исследования, выводы и практические рекомендации. В список цитируе
мой литературы включены 598 печатные работы, среди которых 156 отечест
венных и 442 иностранных источника. Фактический материал иллюстриро
ван в 187 таблицах и 1 рисунке. 

Во введении, а также в рубрике актуальность исследования автором 
обоснован выбор темы исследования, проведён развёрнутый анализ научных 
данных, опубликованных в отечественных и зарубежных журналах, посвя
щенных изучению хеликобактерной инфекции в патогенезе атеросклероза и 
ИБС. Диссертантом поставлена цель исследования - выявление ассоциации 
иммунологических показателей системного кровотока и эндотелия сосудов с 
патологическими изменениями слизистой оболочки гастродуоденальной зо
ны при различном течении ИБС для определения особой тактики ведения 
больных ИБС и хеликобактериозом. 

В исследование включено 150 пациентов ИБС, среди которых 75 боль
ных были с нестабильной стенокардией и инфаркт миокарда и 75 со стабиль
ным течением заболевания. Группу контроля составили 50 пациентов, счи
тающихся «практически здоровыми», без клинических и инструментально 
подтверждённых признаков ИБС. 

Средний возраст больных с ИБС, включённых в исследование состав
лял 63,2 ±8,1 лет. В исследование не включались пациенты старше 75 лет. 
В зависимости от течения ИБС были сформированы две группы сравнения -
75 (50%) больных с острым коронарным синдромом (ОКС) и группа больных 
со стабильной стенокардией напряжения. В анамнезе обеих этих групп оди
наково часто встречались хронический гастрит (56% и 58,6%) и язвенная бо-
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лезнь ДПК (30,6% и 33,3%). Количество мужчин и женщин в обследованных 
группах было также сравнимым. 

Диссертантом проведено сравнительное изучение данных фиброэзофа-
гогастродуоденоскопии у больных со стабильным и нестабильным течением 
ИБС, изучены результаты морфологического исследования биоптатов слизи
стой оболочки желудка и двенадцатиперстной кишки при стабильном и не
стабильном ее течении. А также изучены особенности лабораторных показа
телей системного кровотока у этих больных в зависимости от течения ИБС, 
определена зависимость изменений показателей системного кровотока от 
морфологической картины слизистой оболочки желудка и двенадцатиперст
ной кишки (ДПК), проведен сравнительный анализ морфологических показа
телей в сопоставлении с профилями маркеров дисфункции и повреждения 
сосудистого эндотелия. Оценено влияние прогрессирования инфекции 
Helicobacter pylori на течение ИБС и развитие осложнений в течение 24 меся
цев, проанализированы результаты эрадикационной терапии хеликобактер-
ной инфекции. 

Автором убедительно доказано, что данные фиброэзофагогастродуоде-
носкопии у больных ИБС свидетельствуют о наличии хронического воспали
тельно-деструктивного процесса, наиболее выраженного у больных ОКС. 
Выявление хеликобактерного хронического атрофического активного панга-
стрита с гиперплазией эпителия, сочетанного с активным хеликобактерным 
атрофическим дуоденитом характерно для больных ИБС. 

Прогрессирование хеликобактерного хронического атрофического ак
тивного пангастрита, обусловленное возрастанием степени обсеменения Н. 
pylori слизистой оболочки желудка и активизацией иммунного ответа, ассо
циируется с нестабильным течением ИБС. 

Выявленное прогрессирующее местное активное воспаление слизистой 
оболочки желудка и ДПК, ассоциированное с инфекцией Н. pylori может 
считаться триггерным фактором хронической иммуноопосредованной воспа
лительной реакции в системном кровотоке. Кроме того, выявлено, что про
грессирование хеликобактериоза у пациентов вне зависимости от заболева
ний сердечно-сосудистой системы характеризуется наличием хронического 
воспалительного процесса в системном кровотоке, проявляющегося иммуно
логическим дисбалансом и атерогенными нарушениями липидного обмена. 

Кроме того, автором доказано, что прогрессирование хеликобактериоза 
по площади и степени обсеменения является патогенетическим звеном сис
темного пероксидазного воспалительного процесса с активацией иммуно-
компетентных клеток и реакцией эндотелия сосудов, отражением которой 
служит изменение уровней маркеров эндотелиальной дисфункции. 
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Дисфункция эндотелия сосудов вне зависимости от наличия соматиче
ской патологии является патогенетически зависимым, иммуноопосредован-
ным воспалительным осложнением прогрессирования хронической хелико-
бактерной инфекции. 

Прогностическую значимость имеет, выявленная зависимость развития 
повторных коронарных событий у больных ИБС от степени прогрессирова
ния хеликобактериоза. В работе убедительно доказано, что выраженность 
местного Н. pylori-ассоциированного воспалительного процесса может счи
таться предиктором неблагоприятного течения ИБС, критерием развития ос
ложнений являются повышение титра антител IgG к Н. pylori, уровней гомо-
цистеина, VCAM-1 и sP-селектина. Прогнозирование возникновения небла
гоприятного исхода у больных стабильной стенокардией напряжения сопря
жено с повышением уровня sICAM-1. Для больных ОИМ значимым прогно
стическим критерием является уровень sICAM-1, стойкое снижение которого 
до референтных значений повышает вероятность развития повторных коро
нарных событий в период 2-х летнего динамического наблюдения. 

Особо следует отметить, что достижение эрадикации Н. pylori у боль
ных ИБС с прогрессирующим хеликобактериозом по схеме, примененной 
диссертантом, способствовало стабилизации течения ИБС с предотвращени
ем развития повторных коронарных событий и может рассматриваться в ка
честве фактора профилактики неблагоприятных исходов ИБС. 

Все выше перечисленное, позволяет диссертанту сделать обоснованные 
выводы и практические рекомендации. Выявление серопозитивности к Н. py
lori служит этапом диагностического алгоритма дифференцировки носитель-
ства и прогрессирования хеликобактериоза. Титр антител IgG к Н. pylori пре
вышающий пяти- и более кратно пороговый диагностический уровень кон
кретной тест-системы свидетельствует о выраженности степени обсеменения 
Н. pylori слизистой оболочки и является показанием, в ряде случаев, для эн
доскопического исследования. 

Проведение антихеликобактерной терапии с достижением эрадикации 
Н. pylori у больных ИБС способствует предотвращению развития осложне
ний и стабилизации течения заболевания, и может применяться в качестве 
вторичной профилактики ИБС. 

Апробация и реализация результатов исследования 
Основные положения диссертации и результаты исследований по теме 

работы доложены на различных медицинских форумах, в том числе, и с меж
дународным участием: на съездах научного общества гастроэнтерологов 
России (г. Москва), на Международных Славяно-Балтийских научных фору
мах "Санкт-Петербург - Гастро" (г. Санкт-Петербург), на сессиях Централь-
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ного научно-исследовательского института гастроэнтерологии (г. Москва), а 
также на Международном Европейском Медицинском Кардиологическом 
Форуме "EuroPCR-2011" (г. Париж) и других конференциях. 

По теме диссертации опубликовано 50 научных работ, из них 22 печат
ные статьи в рецензируемых научных журналах, включённых в перечень 
ВАК. Издательством LAP LAMBERT Academic Publishing GmbH & Co. KG 
(Германия) выпущена монография «Инфекция Helicobacter pylori - патогене
тический фактор ИБС». 

Материалы диссертационного исследования используются в диагно
стической и лечебной работе отделения реанимации и интенсивной терапии, 
кардиологического, терапевтического и гастроэнтерологического отделений 
Дорожной клинической больницы ОАО «РЖД» на г. Ярославль, внедрены в 
учебно-педагогический процесс на кафедре микробиологии ВМедА им. 
С.М.Кирова. 

Принципиальных замечаний по диссертации нет. Следует обратить 
внимание, что проблема, поднятая в диссертационном исследовании, требует 
еще дальнейшего изучения, в связи с чем, формулировки некоторых положе
ний работы должны быть более сдержанными и не столь категоричными. 
Включение в диссертацию отдельной главы, посвященной аналитическому 
обзору литературы, позволило бы более полно оценить роль других видов 
хронической инфекции в генезе ИБС. Имеются два вопроса к диссертанту: 

1. Известно, что в последнее годы кардиологами многих стран мира 
активно изучается роль воспалительного фактора в генезе «коронарных со
бытий», при этом иммунологические маркеры системного воспаления носят 
неспецифический характер, имеются ли Ваши или литературные данные о 
возможном сочетании хеликобактерной инфекции с хламидиями или други
ми видами хронической инфекции, приводящими к нестабильному течению 
ИБС? 

2. Уточните, или приведите примеры, как, какими методиками и в ка
ких случаях Вами считается обоснованным использование методов оценки 
инфицированности хеликобактерной инфекцией и проведение ее эрадикации 
у больных с острым коронарным синдромом, пока еще не включенных в су
ществующие стандарты ведения этих больных? 

Заключение 
Диссертационное исследование Павлова Олега Николаевича на тему: «Имму-

номорфологические ассоциации инфекции Helicobacter pylori с показателями вос
паления и дисфункции эндотелия в оценке течения и прогноза ишемической болез
ни сердца» является законченным, самостоятельным научным трудом, вы
полненная при научном консультировании профессоров докторов медицин-




