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отзь1в
официального оппонента на 1(андидатску}о диосертаци}о

1[иловой {ньт 3дуардовгтьт <<|[ерестройпса артериальной сте!!!{и у больгпьтх

хро|{ичес:сой сердеч|[ой ппедостаточ!{ость|о на фоне перма|!еп.птной формьп

фибри.г:л'|ции предсердий и возмо}к!{ости её п<орре!(ции>>' предотавленной

на ооис1(аг1ие ученой степени кандидата медицинс1{их нау1{

по специальности \4.0|.05 - т<ардиология

Алстуаль!|ость диссертацио[1ного исследоваътия не вь1зь1вает

сомнений' та1{ 1{а1( распространенность и заболеваемость хронинест<ой

серденной недостаточг[ость1о (хсн) и фибрилл яцией предсердий (Фп)

}{еу1{ло1]но растет. 3'го связано с успехами лечения артериальной гипертонии

|4 ранним вь1явле}1ием Фп. Ёат<оплеттие фатсторов рис1{а в популяции

11аселения РФ повь1|пает рис1{ более раннего формирования обоих

забо:теваний, которь1е достоверно поте1]циру1от более бьтстрое

11рогрессирова11ие серд{ечно-сосудистого 1{онтинуума, что сопровоя{дается

значи'гельнь1м увеличением госпитш1изаций, нефатальньтх и фатальньтх

ос.]1ох{не1]ий и вьтсо1{ого риска смертельь1ого иохода.

1{ачальттьте формьт хсн и Фп не сопрово)кда1отся вь1ра)кеннь1ми

1{ли1]ичес1{ими симптомами' но изме}{ения сосудистого 1{омпо1{ег1та

1{ора)кег1ия орга1тов митпегтей в этом случае имеет прогностичеокое значение.

в современной ,{итературе г{оражение сосудистого русла изучаетоя, в

основном' в отно1шег1ии состояния эндотелиальной дисфункции, и нет

од{-{о31{ачг1ь]х даь1[1ь1х об и3мене1{ии ее проводящей и демпфирутощей

фугтт<ций.

в последг1ее 1}ремя очег1ь- а1{тивно изучается влияние частоть1

сердеч1]ь1х со1(ращений на течение 1[Ё, но мало изучен вопрос о влиянии

перма1{ентгтой формьт Фп на течение заболевания, состояние орга{тов

мигшеттей и ремоделирова1]ие артериальной сосудистой стент<и



(омега-3-пю1{1{) на эндотелиальнуто диофункци}о' но эффективность омега-

3-шн}(1{ не исследовы1ась с шозиции вазопротекции'

]аким образом, определение особенностей ремоделирования

артериальной сте1]1{и у больньтх хсн и1шемичест<ой этиологии на фоне

перма}1ентгтой формьт Фп, поис1( новь1х и современнь1х споообов его

диагности|(и и 1{орре1{ции' как бьтло изучено в диссертационном

исследов а||ии, 
'1вляется 

а1(туа]тьнь1м и перопе1{тивнь1м научнь1м

|-1аправлением в 1{ардиологии.

1{аунньте полох(ения' и:]ложеннь1е в диссертационной работе, явля}отся

обоснова1-1нь1ми' а представленнь1е и сформулированнь1е автором в

диссертации вь1водь1 и. ре1(омендации, соответству{от целям' задачам и

1]олученнь1м науч1{ь1м результатам.

Ёаунлтая ||овизна:

Автор впервь1е г1редставил хара1{теристи1{у изменений артериальной

сте1{1{и у больгтт,тх хс1{ и1пемической этио.}1огии на фоне 11ерманентной

формой Фп с гтозиг{ий т+арутпений ее проводящей, демпфиругощей и

1{оллагенобразутощей фунт<ций артериальной стенки в различнь1х сегментах

1(ровеносного русла.

Б ходе исследоват'\ия в11ервь1е 6ьтла оценена ро.т1ь среднесуточной чсс

на фоне перманент:ой формьт Ф|{ не только в развитии и степени тях{ести

хс1-1, но и в формиро1]ании и вь1рах{енности ремоделирования сосудистой

сте1{1{и. Автор в работе у1(азь1вает оообое значение для анализа взаимосвязей

та1{ого. по1(аза.гел'1 обт,емгтой сфигмоплетизмографии, 1(а1{ инде1(с сАу11,

- ':яет 
истигтну}о }(есткость артер] ч -_- '^ от уровня А,4'

т<оторьтй отра?кает истиг1ну}о }(есткость артерии, незавиоимо

Атта.ттиз изме*теттий данного по1(азателя впервь1е по1(аза-]1' что по мере



-
-)

увеличения жесткости артериальной стен|(и нарастает неблагоприятная

с'гру1{турно-функциональная перестройт<а не только левь1х отделов сердца, но

и увеличивается рис1( прогрессирования почечной дисфункции у больньтх

хсн на фотте перманентной формой Ф|{.

|{омимо благоприятного влияния омега-3-[{н)кк в стру1{туре

стандартной тералии на 1(линичес1(ое течение хсн, улуч1пение
систоличест<ой фугп<ции сердца' диссертант впервь1е продемонстрировал в

т<литтичестсой работе вазопротет<тивньтй эффект исследуемого препарата,

т<оторьтй про'1вля'{ся у]!уч111ением проводящей и демпфирутощей фунт<ций
артерий за счет по,{ат]:гет]ия миокардиального стрес оа и неблагоприятного

1(оллагенолиза в мех{1{ле,гочном матри1(се.

|[ракт'инес!(ая з|{ач имость работьп.
[{о результатам работьт автор до1{азал необходимость в[(л1очения в

алгоритм обследования и наблтодения больньтх хсн и1пемичест<ой этиологии
в сочетании с перманентной формой Ф[{ суточного мониторирования экг
дл'1 оценки среденесуточной 9€€, которая в больтшей степени' чем чсс
|{о1{оя' в.]1ияс'г 1]а рис1{ развития и вь1ра)кенность ремоделирования
артериальттой стен1(и' и) соответственно, мо}(ет бьтть преди1{тором

сосудисть1х 1{агастроф. 1'ат<, при средгтесуточной чсс в диалазоне 90-110

ударов в 1 миттуту регистрировались ма1(симальнь1е значения скорости

г{ульсовой волттьт в 1(ар0тидно-феморальном сегменте' аорте и индекса €А!1,
а та1(}ке т1{а1{е1]ого иттгибитора матри1(снь1х металлопротеиназ | тила,

1{оторь1и явл'{етс'{ мар!{ером риска развиту|я фиброза и) соответственно,

11о1(азателем стру1(турной перестройтси артериальной стенки. € цельто ранней
диагности1{и пора}ке1]ия щтерий при )(€Ё{ и Ф|{ автор предлох(ил вкл}очить в

алгоритм обследова11ия метод объемттой сфигмоплетизмогр афии, которьтй

позволяет отде1-1ить не толь1(о ст<орос!гть1е хара1(теристи1(и пульсовой волнь1 в

различнь1х отделах ар'гериального руола, но и инде1(с сАу11, ка1(

г{о1{азатель истин1-1ой жестт<ости артерий, не завис ящий от уровн , ьд. д,,
0це1]1(и стру1{тур1]0го ремоделировани'{ артерий у больньтх !,€Б на фоне
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11ерманентной формьт Фп предложена методика определения состояния

1{о]1лагенового матри1(са гладкомь11печного слоя артерий при помощи
определе1{ия мар{{ера фиброза в сь1ворот{(е 1(рови (тканевого ингибитора
матрикснь1х метал.]1опротеигтаз 1 типа).

Б исследоваъ{ии диссертант по1(азал, что при в[{л}очении в стандартну1о

терапи1о больньтх хс1{ и1шемической этиологии 1{а фоне перманентной

формьт Ф|{ омега-3-|{Ё}1{1{' обеспечивается не толь1{о клинический эффет<т,

отмечаетс'{ хоро11]ая переносимость препарата' но вь1является коррекция

фунт<циональ1{ого ремоделирования артериальной стен1{и, сния{ается

)кест1{ость артериальной стен1(и, что по даннь1м работьт происходит за счет

подавлег1ия мио1{ардиа.]1ьного стресса и неблагоприятного 1{оллагенолиза в

меж1{леточ1{ом матри1(сс артерий.
Фцетппса содер}ка[!ия диссертации.

{иссертаци'! на|[исана в 1{лассичест(ом стиле и в1{лточает введение, обзор

]'1итературь1, 2 главь1 собственньтх исс.]1едов аний, обсух<дение, на основе

1(оторь{х с ф ормулирова!-1ь1 в ь1водь1 и г{ра1(тич еские ре1(оменд ации.

Автор 1(ритичес1{и |1одходит 1( вопрооу нере1пеннь1х задач по изунаемой

теме' что в последу10щем является обоснованной базой дл'1 проведения

собственного исследования, дизайн которого является оптимальнь1м для

ре1]]е1]ия постав]1егтт:ой цели и задач диссертациоттной работьт. \4етодьт

исследова11и'| яв.|1я{отс'| современнь]ми и представлень1 определением

содер)кания в сь1воро'г1{е т(рови т1мР-1, цистатина (, рго-А\Р, суточнь1м

моЁтиторироваг1ием э1{г, стандартной эхо1(ардиост<опией в сочетании с

тт<агтевой доп11лероме'грией мио1{арда, объемгтой сфигмоплетизмогр афией.

Фбъем фат<тинео1{ого материала достаточен и представлен |20 больньтми

хсн, 60 из которьтх с !1ерма[{ентной формой Ф[{

€обственг1ь1е данн!)те изло}кены в 3, 4 главах' где автор, кроме текстового

о11иса1-1ия 11олученг{ь1х результатов' ис11ользует !1редставление даг1нь1х в виде
-таблиц, рису1{ков и /-{иаграмм. [{ри этом в диссертации представле}1ь1

!

11ромежуточ1]ь1е рез1оме по 1(ая{дому блотсу описьтваемой информации.
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[остоверность полученнь1х данньтх основь1вается на проведенном

со]]ремен1]ом статистичес1{ом анализе.

Б <3ат<лточении)) работьт автором шредставлено детальное обсух<дение

получе1111ь1х им ре3улт,татов в сравне11ии с име}ощимися литературнь1ми

даг11]ь1ми' что позволяет судить о вь1со1{ой аргументации вь1водов, которь1е

1]сеце.]1о отража1от содср}кание диссертационной работьт. Библиографинеский

аппарат представлен !73 иоточни1(ами' 131 из них иноотраннь1х авторов.

|!ол п.лота о публи псован ия материалов диссерта ции.

Результатьт работьт бьтли доложень1 на Бсероссийст<ой т<онференции

Фбщества специалисто1] по сердечной гтедостаточности (1\{ост<ва,201|,2012),

Бвропейст<ой когтферег{!1ии по }€Ё (111веция, [етеборг, 2011), Бвропейских

т<онференциях по нару1шениям ритма сердца (Франция, Ё{ицца, 201.\;

[ермания, \41онхен, 20|2; Афит:ьт, [реция, 201з), Бвразийском

кардио'{огичес|(ом 1(ог11'рессе (Беларусь, \4инст<, 2011;), )( Р{ея{дународном

славя}'|ском 1{онгрессе по эле1(тростимуляции и т<линичест<ой

элетстро физиологии с ердца <1{ардио стим)) (€ ант<т-|{етербург, 20 1, 2)'

|{олуненньте автором результать1 диссертационного исследования

/{остаточно 11ол1{о из'1о)кень; в 15 работах, в том числе в 4 работах,

опубл икованнь1х в ре1{омендованнь1х БА1{ издани'\х'

€одерх<ат.тие автореферата соответствует основнь1м полоя{ениям

диссертации.

|{ри изунегтии дисоертации 5!.3 ||[иловой имеется ряд дискуссио1-1нь1х

1}ог1росов, на 1(оторь1е хотелось бьт получить ответь1 автора.

Бопрось::

1. 1{акие механизмь1 лех(ат в основе вазоренальнь1х взаимоотнотпений у

больньтх хсг1 и1пемичестсой этиологии на фоне перманентной формьт Фп?

2. \4ожет \А, по Батшему мнени1о, чсс при физинест<ой нагруз1(е,

определе1{ие т{оторой гте требует дополнительного оборулов а|1ия, бьтть' не

ме1-1ее значимь1м т{ри'|'ерием' чем среднесуточная чсс, для разву1тия
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|{еблагоприятной перестройки артериальной стен1{и у больньтх хсн и

!-1ерманентной формой Фп?

3аклпочел-гие

,4иссертаци;т ||1иловой !{ньт 3дуардовньт на тему <11ерестройка

артериаль|[ои сте|{|{и

|{едостаточ[!ость!о ||а

больпльпх хронической серАенной

перманеплтплой формьп фибрилляциифо*пе

гпредсердий и возмо)к!{ости её корре!{ции)> является законненной,

самостоятельно вь1полг]енной научно-квалификационной работой, регпатощей

а1(ту€1_пьну1о научну}о задачу 1{ардиологии - определение та1{ти|{и ведения

пациентов с )(€Ё в сочетании с перманентной формой Ф[[, своевременного

вь1явления сосудистого ремоделирования и возмох{ности ее коррекции с

целью сни)кег1и'| риска сердеч1]о-сосудистой заболеваемости и смертности.

Работа имеет научну}о новизну и больтпое практическое значение'

11олностьто соответствует требоват-тиям п.9 <<|{олох<ения о прису)кд ении

учень{х степегтей>>, утвержденного постановлением |{равительства

Российст<ой сРедерации от 24 сентября 20\з г. ]\гч 842, предъявляемь1м к

кандидатс1(им диссертациям' а ее автор достоин уненой степени кандидата

медицинс1(их наук по сг{ециальности |4.0|.05 - т<ардиология.

{октор медици1]с1{их нау1{, профессор,

заведу1ощий т<афедрой внутренних болезней

гБоу впо <Р1и>к[\{А> Р1иттздрава России Фомин 71горь Бладимирович

1{и>кегородс1(а'{ государстве1{ная медицино1{ая академия \4инздрава России

1{ижний Ёовгород 60з005, п-тт 1\{инина и |{о>карс1(ого |0||;
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