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Структурно-функциональное состояние артерий 
у пациентов с гемобластозами до и после 
высокодозной химиотерапии и аутологичной 
трансплантации гемопоэтических стволовых клеток

Потемкина Н.А.1 • Глезер М.Г.1, 2 • Зейналова П.А.1 • Чомахидзе П.Ш.1 • Новикова А.И.1 • 
Петрова Г.Д.3 • Полтавская М.Г.1

О р и г и н а л ь н а я  с т а т ь я

Актуальность. Высокодозная химиотерапия 
(ВДХТ), предшествующая аутологичной транс‑
плантации гемопоэтических стволовых клеток 
(аутоТГСК), потенциально кардиоваскулоток‑
сична, что может быть связано с  развитием 
эндотелиальной дисфункции. Исследований, 
посвященных оценке жесткости и  эндотели‑
альной функции после ВДХТ и аутоТГСК, ранее 
не проводилось.
Цель – оценить эндотелиальную функцию и по‑
казатели жесткости артерий с  применением 
фотоплетизмографии у  кандидатов на  ВДХТ 
с аутоТГСК, выявить факторы, влияющие на нее, 
и проанализировать динамику данных показа‑
телей после ВДХТ с аутоТГСК.
Материал и методы. В ходе когортного проспек‑
тивного наблюдательного исследования у 71 паци‑
ента с подтвержденным гемобластозом (средний 
возраст 43,8 ± 12,6 года) проведена оценка эндоте‑
лиальной функции и жесткости методом фотопле‑
тизмографии («АнгиоСкан‑01», Россия) до и после 
ВДХТ с аутоТГСК. Тридцать два (45%) пациента 
были с множественной миеломой (ММ), 39 (55%) – 
с лимфопролиферативными заболеваниями (ЛПЗ). 
Определяли индекс жесткости (SI), индекс отраже‑
ния (RI), индекс аугментации, нормализованный 
к частоте пульса 75 уд/мин (AIp75), и по данным ок‑
клюзионной пробы – индекс окклюзии (ОI) и сдвиг  
фаз (PS).
Результаты. В среднем по всей группе исследу‑
емых до проведения ВДХТ с аутоТГСК выявлено 

повышенное значение RI 34,9% [24,5; 50,6], сни‑
женное значение OI 1,5 [1,25; 1,80] и сниженное 
значение модуля PS 6,7 мс [3,9; 8,9]. После ВДХТ 
с аутоТГСК модуль PS увеличился до 8,4 мс [5,0; 
12,4] (p = 0,001); значение OI возросло до 1,7 [1,3; 
2,2] (p = 0,007), что говорит об улучшении эндо‑
телиальной функции.
Другие показатели артериальной функции из‑
менились статистически незначимо. Отдельно 
проанализирована подгруппа пациентов 
с  ММ, которых отличал более высокий уро‑
вень сердечно‑ сосудистого риска по сравне‑
нию с больными ЛПЗ: они были старше (53 vs 
36,1 года; p <  0,001), чаще имели артериальную 
гипертензию (p  < 0,001) и  сахарный диабет 
(p = 0,048). У пациентов с ММ по сравнению 
с пациентами с ЛПЗ выявлены более высокие 
исходные показатели SI – 7,5 м/с [7,3; 7,9], RI – 
42,9% [32,1; 53,6], AIp75 – 6,3% [‑1,65; 13,8], сви‑
детельствующие о  повышенной сосудистой 
жесткости, а также более низкие значения мо‑
дуля PS – 5,0 мс [2,1; 8,5]. Пациенты с ЛПЗ чаще 
имели в  анамнезе лечение антрациклинами 
(p < 0,001) и лучевую терапию (p = 0,002). После 
проведенной ВДХТ с аутоТГСК у них выявлен 
статистически значимый прирост OI – с 1,4 [1,3; 
1,8] до 1,7 [1,4; 2,1] (p = 0,003).
Заключение. Впервые показана высокая частота 
нарушений эндотелиальной функции и жесткости 
сосудов у пациентов с гемобластозами, являющих‑
ся кандидатами на ВДХТ с аутоТГСК. После ВДХТ 

с аутоТГСК изменение эндотелиальной функции 
и жесткости носит разнонаправленный характер. 
Несмотря на статистически значимое улучшение, 
показатели эндотелиальной функции не достигали 
нормальных значений. Нам не удалось установить 
предикторы нарушений. Таким образом, выявлен‑
ные исходные нарушения жесткости и эндотелиаль‑
ной функции не могут служить противопоказанием 
к проведению ВДХТ с аутоТГСК.

Ключевые слова: кардиоонкология, кардиоток‑
сичность, эндотелиальная дисфункция, транс‑
плантация гемопоэтических стволовых клеток, 
множественная миелома, лимфопролифератив‑
ные заболевания
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Онкологические заболевания занимают 
второе место в структуре общей смерт-
ности взрослого населения. В 2021 г. 
доля онкогематологических заболева-

ний среди всех злокачественных новообразований 
составила 4,6% (26 699 новых случаев) [1].

В течение последних лет достигнуты значи-
тельные успехи в диагностике и лечении онко-
гематологических заболеваний (гемобластозов). 
Один из наиболее эффективных и в то же время 
опасных с точки зрения развития осложнений 
методов лечения гемобластозов – трансплантация 
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гемопоэтических стволовых клеток (ТГСК). 
По данным Европейского общества по трансплан-
тации костного мозга (англ. European Society for 
Blood and Marrow Transplantation, EBMT), количе-
ство выполненных ТГСК с каждым годом растет. 
Так, в 2014 г. в Европе выполнено 40 829 ТГСК, 
из которых аллогенных (аллоТГСК) было 15 765 
(43%) и аутологичных (аутоТГСК) – 20 704 (57%), 
а к 2019 г. проведено уже 48 512 ТГСК, в том числе 
19 798 (41%) аллоТГСК и 28 714 (59%) – аутоТГСК 
[2, 3].

Тип ТГСК зависит от источника гемопоэтиче-
ских стволовых клеток, и при его выборе в пер-
вую очередь исходят из нозологии и стадии за-
болевания [4, 5]. Под аллоТГСК подразумевают 
пересадку пациенту донорского костного мозга, 
под аутоТГСК принято понимать высокодозную 
химиотерапию (ВДХТ) с поддержкой собственных 
гемопоэтических стволовых клеток [6].

Несмотря на то что с каждым годом показатели 
выживаемости после ТГСК улучшаются, уровень 
смертности таких пациентов остается значитель-
но выше, чем в общей популяции, включая смерт-
ность от сердечно- сосудистых заболеваний (ССЗ) 
[7]. Помимо рецидива основного заболевания, сре-
ди причин, приводящих к гибели больных после 
ВДХТ с аутоТГСК в отдаленном периоде, отмечают 
поражение сердца и сосудов. В 2022 г. Европейским 
обществом кардиологов (англ. European Society of 
Cardiology, ESC) разработаны весьма подробные ре-
комендации по кардиоонкологии, которые содержат 
информацию по проявлению кардиотоксичности, 
диагностике, профилактике и мониторингу паци-
ентов. Имеются в них и данные по ТГСК, но даже 
здесь основное внимание уделено аллоТГСК [8, 9]. 
Количество работ по кардиологическим осложне-
ниям ВДХТ с аутоТГСК единичны [10].

Одно из ключевых звеньев патогенеза как ССЗ, 
так и кардиоваскулотоксичности противоопухоле-
вого лечения – нарушение эндотелиальной функ-
ции. Достаточно подробно описаны лаборатор-
ные методы оценки поражения эндотелия (ICAM, 
VCAM, фактор фон Виллебранда), а также маркеров 
воспаления и окислительного стресса и их патоге-
нетическая роль в развитии осложнений при ТГСК 
[11–14]. Имеются данные и об использовании ульт-
развуковых и фотоплетизмографических методов 
исследования, которые применяют широко при 
обследовании здоровых людей, пациентов с раз-
личными ССЗ, а также при злокачественных ново-
образованиях, однако последний случай касался 
пациентов с солидными опухолями [15–21].

Исследований, посвященных оценке жесткости 
и эндотелиальной функции, ее динамике после 

ВДХТ с аутоТГСК и факторам, способным повли-
ять на нее, у пациентов с гемобластозами с исполь-
зованием функциональных методов исследова-
ния в доступной нам литературе не найдено. Цель 
нашего исследования – оценить эндотелиальную 
функцию и показатели жесткости артерий с помо-
щью плетизмографии до и после ВДХТ с аутоТГСК 
у пациентов с гемобластозами.

Материал и методы
Проведено когортное проспективное наблюда-
тельное исследование у пациентов с гемобласто-
зами. Все пациенты, направленные на исследова-
ние, предварительно были отобраны гематологом 
НМИЦ онкологии им. Н.Н. Блохина и не имели 
противопоказаний к ТГСК. ВДХТ с аутоТГСК про-
водилась в НМИЦ онкологии им. Н.Н. Блохина. 
Исследование выполнено в  Университетской 
клинической больнице №  1 Первого МГМУ 
им. И.М. Сеченова.

Критерии включения пациентов в исследова-
ние: мужчины и женщины в возрасте 18–65 лет 
с подтвержденным гемобластозом, которые были 
кандидатами на ВДХТ с аутоТГСК, подписавшие 
добровольное информированное согласие на уча-
стие в  исследовании. Критерии невключения: 
пациенты с острым лейкозом, кандидаты на ал-
логенную ТГСК, противопоказания к аутоТГСК. 
Критерии исключения: пациенты, которым была 
проведена аллоТГСК.

Исследование одобрено комитетом по  эти-
ке Первого МГМУ им. И.М. Сеченова (протокол 
№ 10–19 от 17.07.2019) и зарегистрировано на сайте 
clinicaltrials.gov под номером 2409. Исследование 
соответствует положениям Хельсинкской деклара-
ции Всемирной медицинской ассоциации. От каж-
дого пациента получено письменное информиро-
ванное согласие на участие в исследовании.

Исследования проводили до  (Me  12 недель 
[4; 31]) и после ВДХТ с последующей аутоТГСК 
(Me 35,4 недели [18,8; 53,4]).

Всем исследуемым помимо стандартно-
го клинического обследования, включающего 
сбор жалоб и анамнеза, физикальный осмотр, 
регистрацию электрокардиограммы, эхокарди-
ограммы, общеклинический и биохимический 
анализ крови, определяли уровень тропонина 
Т и N-концевого пропептида натрийуретического 
гормона (NT-proBNP).

Оценку состояния артерий выполняли фо-
топлетизмографическим методом на  аппарате 
«АнгиоСкан-01» («Фитон», Россия). Исследование 
состояния эндотелия и жесткости сосудов проводи-
ли в утренние часы натощак. Перед исследованием 
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пациенты находились в состоянии эмоционального 
и физического покоя, непосредственно перед нача-
лом исследования не курили. Тест проводился в ти-
хом помещении. Во время исследования пациенты 
находились в положении сидя за столом, кисти их 
рук с фотоплетизмографическими датчиками были 
неподвижны. Предварительно в анализирующую 
программу «АнгиоСкан-01» были внесены данные 
о принадлежности к полу, возраст, вес, рост, а так-
же показатели систолического и диастолического 
артериального давления (САД и ДАД). Перед нача-
лом записи данных теста выполняли калибровку 
частоты сигнала оптических датчиков. На первом 
этапе проводили оценку жесткости методом кон-
турного анализа, где измеряли индекс жесткости 
(англ. stiffness index, SI), индекс отражения (англ. 
reflection index, RI), индекс аугментации, норма-
лизованной к частоте пульса 75 уд/мин (AIp75). 
На втором этапе в ходе проведения окклюзионной 
пробы оценивали эндотелиальную функцию с ис-
пользованием индекса окклюзии (англ. occlusion 
index, OI) и сдвига фаз (англ. phase shift, PS). Для 
этого на плечо правой руки устанавливали манже-
ту тонометра и в ней нагнеталось давление, превы-
шающее величину САД на 50 мм рт. ст. Давление 
поддерживалось на необходимом уровне в течение 
5 минут. Далее воздух в манжете быстро снижали, 
и в течение трех минут регистрировали сигналы 
пульсовых волн.

RI (индекс отражения) характеризует тонус 
мелких мышечных артерий, что имеет значение 
при спазме мелких периферических артерий. Его 
нормальная величина не должна превышать 30%.

SI (индекс жесткости) отражает среднюю ско-
рость распространения пульсовых волн по круп-
ным резистивным сосудам. Физиологический 
смысл индекса жесткости заключается в оценке 
скорости прохождения пульсовой волны от сердца 
до участка отражения. С увеличением жесткости 
крупных сосудов возрастает скорость распростра-
нения пульсовых волн, что отражается на увели-
чении индекса жесткости. Нормальное значение 
колеблется от 5 до 8 м/с.

AIp75 (индекс аугментации, нормализованной 
к частоте пульса 75 уд/мин) характеризует вклад 
давления отраженной волны в пульсовое артери-
альное давление и позволяет определить тип пуль-
совой волны. Так как индекс аугментации зави-
сит от пульса, для сравнения результатов удобнее 
использовать показатель, приведенный к частоте 
75  уд/мин. Чем выше жесткость артериальной 
стенки, тем больше значение AIp. Некоторое по-
вышение сосудистой жесткости в норме может 
наблюдаться у  пожилых людей, что отражает 

естественные процессы старения. В связи с этим 
имеются возрастные нормы индекса аугментации.

ОI (индекс окклюзии) характеризует прирост 
кровенаполнения капилляров руки в ответ на ок-
клюзию, что позволяет оценить функциональные 
характеристики эндотелия на уровне микроцир-
куляции (в норме > 2,0).

PS (сдвиг фаз) отражает задержку прохождения 
сигнала пульсовых волн на участке дистальнее ме-
ста окклюзии, что определяется влиянием моноок-
сида азота на крупные сосуды (норма > 10 мс) [22].

Статистический анализ результатов исследо-
вания проводили с помощью программы SPSS 
Statistics 26.0. Нормальность распределения 
определяли по методу Колмогорова – Смирнова. 
Количественные данные представлены в виде сред-
него арифметического и стандартных отклонений 
(M ± SD), процентов от общего количества, ме-
дианы и верхнего и нижнего квартилей (Me [Q1; 
Q3]). Корреляционный анализ выполняли для 
выявления взаимосвязи признаков с использова-
нием коэффициента Спирмена. Для определения 
статистической значимости различий между номи-
нальными переменными применяли χ2 и точный 
тест Фишера, между количественными переменны-
ми – U-критерий Манна – Уитни для несвязанных 
выборок и критерий Уилкоксона для связанных. 
Различия считали статистически значимыми при 
p < 0,05.

Результаты
В исследование был отобран 71 человек согласно 
критериям включения и исключения. Клинико- 
демографическая характеристика пациентов с ге-
мобластозами дана в табл. 1. Возраст пациентов 
в  среднем по  исследованной группе составил 
43,8 ± 12,6 года. Превалировали мужчины (56,3%). 
Из традиционных факторов риска ССЗ, которые 
могли оказать влияние на функцию эндотелия, 
повышенное артериальное давление (АД) отме-
чено у ⅓ пациентов (n = 23), курение – у каждого 
пятого (n = 15), ожирение – у ¼ пациентов (n = 16). 
Препараты, которые также могли влиять на функ-
цию эндотелия, получали 28 (40,8%) пациентов. 
Лишь 1 пациент до ВДХТ с аутоТГСК имел повы-
шенный уровень тропонина Т, однако у каждого 
четвертого пациента наблюдались более высокие 
значения NT-proBNP, чем в норме (n = 17). Среди 
исследуемых не было пациентов с хронической 
сердечной недостаточностью. У 2 пациентов в ана-
мнезе было вмешательство в коронарных артери-
ях: одно чрескожное коронарное вмешательство 
и одно аортокоронарное шунтирование. Лучевая 
терапия на область грудной клетки в анамнезе 
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отмечена у каждого четвертого пациента (n = 17). 
У всех исследуемых в анамнезе была полихими-
отерапия (ПХТ), при этом половина пациентов 
получали ПХТ с антрациклинами (n = 36) и более 
⅓ – ПХТ с антрациклинами и циклофосфамидом 
(n = 27). Наиболее частым вариантом кондициони-
рования было назначение мелфалана – 29 (40,8%) 
пациентам, вариант СЕАМ (ломустин, этопозид, 
цитарабин, мелфалан) получали 19 (26,8%) пациен-
тов, вариант мелфалан + митоксантрон – 9 (12,7%) 
и вариант BеEAM (бендамустин, этопозид, цита-
рабин, мелфалан) – 7 (9,9%) пациентов.

Пациенты были разделены на  2 подгруп-
пы в  зависимости от  гематологического диа-
гноза: одну подгруппу составили 32 больных 

с  множественной миеломой (ММ), другую – 
39 больных с лимфопролиферативными заболева-
ниями (ЛПЗ): лимфомой Ходжкина и неходжкин-
скими лимфомами. Как видно из данных табл. 1, 
эти подгруппы не различались по соотношению 
мужчин и женщин, однако пациенты с ММ имели 
меньшую продолжительность основного гемато-
логического заболевания, были старше по возра-
сту, чаще имели артериальную гипертензию (АГ) 
в анамнезе, более высокие показатели АД, чаще 
получали исходно ингибиторы ангиотензинпре-
вращающего фермента и бета-блокаторы, чем па-
циенты с ЛПЗ. Только в группе ММ были пациен-
ты с сахарным диабетом (СД) 2-го типа, а также 
лица, перенесшие вмешательства на коронарных 

Таблица 1. Клинико-демографическая характеристика пациентов

Параметр Общая группа (n = 71) ММ (n = 32) ЛПЗ (n = 39) Значение p

Возраст, годы 43,8 ± 12,6 53 ± 10 36,1 ± 10,4 < 0,001

Пол, м/ж, n (%) 40/31 (56,3/43,7) 17/15 (53,1/46,9) 23/16 (58,9/41,1) 0,623

АГ, n (%) 23 (32,3) 19 (59,3) 4 (10,3) < 0,001

СД 2‑го типа, n (%) 3 (4,22) 3 (9,3) 0 0,048

Ожирение (ИМТ > 30 кг/м2), n (%) 16 (22,5) 8 (25) 8 (20,5) 0,655

Курение, n (%) 15 (21,1) 9 (28,1) 6 (15,4) 0,194

Вмешательство в коронарных артериях, n (%) 2 (2,8) 2 (6,25) 0 0,116

Прием иАПФ + бета‑адреноблокаторы, n (%) 29 (40,8) 19 (59,3) 10 (25,7) 0,004

Прием статинов 4 (5,6) 4 (12,5) 0 0,024

ИМТ, кг/м2 26,9 ± 4,2 26,0 ± 3,8 25,7 ± 3,8 0,019

ЧСС, уд/мин 76,7 ± 12,1 75 ± 11,1 78,1 ± 13,3 0,477

САД, мм рт. ст. 119,8 ± 15,8 125,9 ± 15,6 114,7 ± 14,4 0,002

ДАД, мм рт. ст. 76,7 ± 8,7 79,69 ± 8,6 74,4 ± 8,2 0,004

Тропонин Т, пг/мл 4,4 [0,1; 8,0] 5,0 [0,1; 8,3] 3,0 [0,1; 7,6] 0,702

Исходно повышенный тропонин Т (> 14 нг/мл), n (%) 1 (1,4) 0 1 (2,6) 0,888

NT‑proBNP, пг/мл 72,0 [28,0; 125,0] 60,8 [29,1; 137,0] 78,8 [27,5; 122,0] 0,786

Исходно повышенный NT‑proBNP (> 125 пг/мл), n (%) 17 (23,9) 8 (25) 9 (25) 0,851

Длительность заболевания, годы 2,3 ± 2,5 1,7 ± 1,6 2,9 ± 3 0,024

Количество циклов ПХТ, абс. 8,5 ± 0,8 4,8 ± 0,5 11,5 ± 11,5 < 0,001

ПХТ с антрациклинами, n (%) 36 (50,7) 2 (6,25) 34 (87,2) < 0,001

Средняя полученная доза антрациклинов (доксорубицина), мг 224 ± 110 126 ± 18 230 ± 110 < 0,001

ПХТ с антрациклинами и циклофосфамидом, n (%) 27 (38,0) 1 (3,125) 26 (66,6) < 0,001

Средняя доза циклофосфамида, мг 5927,4 ± 4468,3 6681,8 ± 3671,3 5327,8 ± 4977,9 0,144

Лучевая терапия на область грудной клетки, n (%) 17 (23,9) 2 (6,25) 15 (38,5) 0,002

NT‑proBNP – натрийуретического гормона N‑концевой пропептид, АГ – артериальная гипертензия, ДАД – диастолическое артериальное давление, иАПФ – ингибитор 
ангиотензинпревращающего фермента, ИМТ – индекс массы тела, ЛПЗ – лимфопролиферативные заболевания, ММ – множественная миелома, ПХТ – полихимиотерапия, 
САД – систолическое артериальное давление, СД – сахарный диабет, ЧСС – частота сердечных сокращений

Данные представлены в виде абсолютного числа пациентов (n) и доли от числа в группе (%), либо средней величины и стандартного отклонения (М ± SD), либо медианы 
и квартилей (Me [Q1; Q3])

p – статистическая значимость различий между показателями в группах ММ и ЛПЗ
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артериях и получавшие статины. Пациенты с ММ 
реже получали ПХТ с антрациклинами и цикло-
фосфамидом.

Исходные данные показателей эндотелиальной 
функции и жесткости артерий приведены в табл. 2.

Анализ исходного структурно- функцио-
нального состояния артерий показал, что в сред-
нем по  группе обследованных и  в  обеих под-
группах SI и AIp75 были в пределах нормальных 
значений, медиана RI исходно была выше нормаль-
ных значений в общей группе и в обеих подгруп-
пах, наибольший показатель был в группе паци-
ентов с ММ. Показатели PS и OI были низкими 
в среднем по группе обследованных и в обеих ана-
лизируемых подгруппах, при этом OI был снижен 
в наибольшей степени у пациентов с ЛПЗ.

При проведении корреляционного анализа вы-
явлены статистически значимые корреляции между 
возрастом и такими показателями, как SI (r = 0,388; 
p = 0,001), RI (r = 0,452; p < 0,0001) и AIp75 (r = 0,612; 
p < 0,0001). Установлена также ассоциация между SI 
и уровнем САД (r = 0,397; p = 0,001) и ДАД (r = 0,431; 
p < 0,0001), а также между AIp75 и наличием АГ (p = 
0,008), приемом ингибиторов ангиотензинпревра-
щающего фермента и бета-блокаторов (p = 0,004), 
величиной САД (r = 0,358; p = 0,002).

Показатель модуля PS был ассоциирован 
с «классическими» факторами ССЗ: возрастом 
(r = 0,371; p = 0,002), величиной САД (r = 0,500; 
p < 0,001) и ДАД (r = 0,425; p < 0,001), курением 
(r = -0,252; p = 0,043), наличием АГ (r = -0,254; 
p = 0,007), а также с лучевой терапией в анамнезе 
(r = 0,271; p = 0,018) и длительностью гемобластоза  
(r = -0,268; p = 0,026). Индекс окклюзии не имел 
корреляционных связей ни с одним из анализи-
руемых параметров.

Обнаружена слабая, но статистически значимая 
корреляция RI с дозой циклофосфамида (r = 0,258; 

p = 0,03) и AIp75 с дозой доксорубицина (r = -0,437; 
p < 0,001).

Не влияли на жесткость сосудов и эндотели-
альную функцию наличие сопутствующих патоло-
гий, режим кондиционирования, как и продолжи-
тельность времени, прошедшего после аутоТГСК 
до проведения исследования.

Анализ частоты выявления нарушений по-
казателей артериальной функции в  среднем 
по  группе обследованных и  в  анализируемых 
подгруппах позволил установить, что сниженный 
показатель PS и сниженный OI выявляются более 
чем у ¾ пациентов (n = 57), повышенный RI – у ⅔ 
пациентов (n = 46), SI был изменен у небольшого 
числа пациентов – в среднем у каждого шестого 
(n = 12) (рис. 1). Доля пациентов с исходно по-
вышенным RI была наибольшей в группе с ММ, 
в остальном группы с ММ и ЛПЗ не различались 
по частоте выявления нарушений показателей 
артериальной функции.

Анализ индивидуальных данных показал, что 
после проведения ВДХТ с аутоТГСК изменения 
показателей артериальной функции были раз-
нонаправлены (рис. 2). После ВДХТ и аутоТГСК 
у некоторых пациентов происходило ухудшение 
показателей артериальной функции. Так, увеличе-
ние (ухудшение) SI отмечено у 7 (9,8%) пациентов, 
AIp75 – у 12 (16,9%), RI – у 7 (9,8%), снижение (ухуд-
шение) OI – у 4 (5,6%) пациентов и PS – у 6 (7%). 
В то же время у небольшого числа пациентов улуч-
шались показатели SI (n = 2; 2,8%), RI (n = 6; 8,4%), 
AIp75 (n = 9; 12,7%), у несколько большего количе-
ства больных улучшались показатели OI (n = 16; 
22,5%) и PS (n = 16; 22,5%).

Таким образом, после проведения ВДХТ и ауто- 
ТГCК количество пациентов, имеющих нарушение 
RI, практически не изменилось, несколько увеличи-
лось число лиц, имеющих нарушенные показатели 

Таблица 2. Показатели артериальной функции у пациентов с гемобластозами до проведения высокодозной химиотерапии с аутологичной трансплантацией 
гемопоэтических стволовых клеток

Показатель Общая группа (n = 71) ММ (n = 32) ЛПЗ (n = 39) Значение p

SI, м/с 7,4 [7,1; 7,7] 7,5 [7,3; 7,9] 7,2 [7,1; 7,5] 0,002

RI, % 34,9 [24,5; 50,6] 42,9 [32,1; 53,6] 30,6 [22,4; 38,9] 0,003

AIp75, % ‑1,5 [‑11,6; 8,9] 6,3 [‑1,65; 13,8] ‑8,1 [‑21,2; 1,2] < 0,001

PS, мс 6,7 [3,9; 8,9] 5,0 [2,1; 8,5] 7,3 [5,8; 10,3] 0,009

OI 1,5 [1,25; 1,80] 1,6 [1,20; 1,90] 1,4 [1,275; 1,8] 0,434

AIp75 – индекс аугментации, нормализованный к частоте сердечных сокращений 75 ударов в минуту; OI – индекс окклюзии, PS – сдвиг фаз, RI – индекс отражения, SI – индекс 
жесткости, ЛПЗ – лимфопролиферативные заболевания, ММ – множественная миелома

Данные представлены в виде медианы и квартилей (Me [Q1; Q3])

p – статистическая значимость различий между показателями в группах ММ и ЛПЗ
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в величине SI (с 12 до 17 человек, в основном за счет 
пациентов в группе ММ – 4 из 5 человек), однако 
значимо уменьшилось число пациентов, имеющих 
нарушенные показатели OI (с 57 до 45 человек, 
р = 0,007) и PS (с 58 до 47 человек, p = 0,002).

Не выявлено различий в группах пациентов 
с улучшением или ухудшением показателей арте-
риальной функции по наличию «классических» 
факторов риска – курение, ожирение, АГ, СД и те-
рапия антрациклинами в анамнезе.

В среднем по группе обследуемых после прове-
дения ВДХТ с аутоТГСК не изменялись показатели 
SI, RI, AIp75, но выявлено улучшение показателей 
эндотелиальной функции, что выразилось в ста-
тистически значимом увеличении OI, в основном 
за  счет улучшения в  группе пациентов с  ЛПЗ, 

и величины модуля PS, главным образом за счет 
группы пациентов с ММ (табл. 3). Важно отметить, 
что несмотря на статистически значимый прирост 
данные показатели не достигали нормальных зна-
чений.

При проведении корреляционного анализа 
нами выявлена статистически значимая отрица-
тельная корреляция между величиной исходного 
показателя артериальной функции и выраженно-
стью его изменения после ВДХТ и аутоТГСК. Так, 
корреляционный коэффициент для исходной ве-
личины SI и выраженности изменения составил 
r = -0,276 (p = 0,020), для RI – r = -0,255 (p = 0,032), 
для AIp75 – r = -0,460 (p < 0,001), для PS – r = -0,429 
(p < 0,001) и для OI – r = -0,360 (p = 0,002) соответ-
ственно.

Рис. 1. Частота выявления нарушений артериальной функции у пациентов с гемобластозами до проведения высокодозной химиотерапии с аутологичной 
трансплантацией гемопоэтических стволовых клеток. Данные представлены в виде абсолютных и относительных значений; OI – индекс окклюзии, PS – сдвиг фаз, 
RI – индекс отражения, SI – индекс жесткости; * наличие статистически значимых (р < 0,05) различий между группами пациентов с множественной миеломой (ММ) 
и лимфопролиферативными заболеваниями (ЛПЗ)

Рис. 2. Распределение пациентов в зависимости от направленности изменений показателей артериальной функции после высокодозной химиотерапии 
с аутологичной трансплантацией гемопоэтических стволовых клеток; AIp75 – индекс аугментации, нормализованный к частоте сердечных сокращений 
75 ударов в минуту; OI – индекс окклюзии, PS – сдвиг фаз, RI – индекс отражения, SI – индекс жесткости

SI

SI

16,9%
(n = 12)

9,9%
(n = 7)

64,8%
(n = 46)

16,9% 
(n = 12)

81,3%
(n = 26)

12,7%
(n = 9)

80,3%
(n = 57)

9,9%
(n = 7)

80,3%
(n = 57)

5,6%  
(n = 4)

8,5%
(n = 6)

87,5%
(n = 28)

8,5%
(n = 6)

74,4%
(n = 29)

81,7%
(n = 58)

78,1%
(n = 22)

22,5%
(n = 16)

22,5%
(n = 16)

82,1%
(n = 32)

71,8%
(n = 51)

69,0%
(n = 49)

51,3%
(n = 20)

70,4%
(n = 50)

25%
(n = 9)

2,8%
(n = 2)

10,3%
(n = 4)

87,3%
(n = 62)

RI

AIp75

PS

RI

OI

OI PS

Общая группа
ММ
ЛПЗ

Ухудшение
Улучшение
Без динамики

Ко
ли

че
ст

во
 п

ац
ие

нт
ов

  
с 

от
кл

он
ен

ия
м

и 
от

 н
ор

м
ал

ьн
ы

х 
по

ка
за

те
ле

й,
 %

Ко
ли

че
ст

во
 п

ац
ие

нт
ов

, а
бс

.

100

80

60

40

20

0

80

70

60

50

40

30

20

10

0

*

Альманах клинической медицины. 2023; 51 (5): 259–269. doi: 10.18786/2072-0505-2023-51-034

264 Оригинальные статьи



Обсуждение
В  нашем исследовании впервые проведена оцен-
ка эндотелиальной функции и  жесткости сосудов 
у  пациентов с  гемобластозами до  и  после ВДХТ 
с  аутоТГСК, а  также подробно проанализированы 
факторы, потенциально влияющие на функцию со-
судов. Для оценки структурно- функционального 
состояния артериального русла мы использовали 
фотоплетизмографический метод. Установлено, 
что при гемобластозах исходно еще до проведения 
ВДХТ с аутоТГСК достаточно часто выявляются на-
рушения артериальной функции, что проявляется 
нарушенной реакцией на пробу с реактивной гипе-
ремией. На это указывают низкие значения PS и OI, 
отражающие нарушения эндотелиальной функции, 
и  более высокие значения RI, отражающие повы-
шенный тонус мелких мышечных артерий, а у части 
пациентов и более высокие значения SI и AIp75, что 
говорит о повышенной жесткости крупных артерий.

В  настоящее время появляется все больше 
данных, свидетельствующих о схожих факторах 

риска – курение, ожирение, СД 2-го типа, низкая 
физическая активность – и о близких патогенети-
ческих механизмах возникновения злокачествен-
ных новообразований и ССЗ [23–25].

Нами были обследованы пациенты достаточно 
молодого возраста, у которых маловероятно было 
ожидать наличия значимых ССЗ, однако у них 
уже имели место такие факторы, как ожирение, 
АГ, курение, СД у пациентов с ММ, которые могут 
оказывать неблагоприятное влияние на структуру 
и функцию сосудов.

Нами также установлено, что параметры 
жесткости артерий статистически значимо корре-
лировали с возрастом пациентов, величиной САД 
и ДАД, наличием АГ, а нарушения эндотелиаль-
ной функции, в частности величина PS, были ас-
социированы с «классическими» факторами риска 
ССЗ: возрастом, курением, наличием АГ и уров-
нем АД. Пациенты с АГ имели худшие показатели 
индексов резистивности, аугментации и сдвига 
фаз по сравнению с пациентами с нормотензией. 

Таблица 3. Динамика показателей артериальной функции до и после высокодозной химиотерапии с аутологичной трансплантацией гемопоэтических 
стволовых клеток

Показатель Общая группа (n = 71) ММ (n = 32) ЛПЗ (n = 39)

SI, м/с

до аутоТГСК 7,4 [7,1; 7,7] 7,5 [7,3; 7,9] 7,2 [7,1; 7,5]

после аутоТГСК 7,5 [7,1; 7,9] 7,8 [7,3; 8,275] 7,3 [7; 7,7]

значение p 0,193 0,152 0,646

RI, %

до аутоТГСК 34,9 [24,5; 50,6] 42,9 [32,1; 53,6] 30,6 [22,4; 38,9]

после аутоТГСК 34,2 [21,9; 50,3] 42,3 [32,4; 54,8] 26,4 [17,8; 40,3]

значение p 0,900 0,708 0,567

Alp75, %

до аутоТГСК ‑1,5 [‑11,6; 8,9] 6,3 [‑1,65; 13,8] ‑8,1 [‑21,2; 1,2]

после аутоТГСК ‑1,7 [‑14,3; 7,6] 2,75 [‑5,1; 13,3] ‑9,5 [‑17,2; 1,2]

значение p 0,469 0,394 0,856

PS, мс

до аутоТГСК 6,7 [3,9; 8,9] 5,0 [2,1; 8,5] 7,3 [5,8; 10,3]

после аутоТГСК 8,4 [5; 12,4] 7,2 [4,8; 11,4] 8,6 [6,2; 14,5]

значение p 0,001 0,002 0,152

OI

до аутоТГСК 1,5 [1,25; 1,80] 1,6 [1,20; 1,90] 1,4 [1,275; 1,8]

после аутоТГСК 1,7 [1,30; 2,20] 1,6 [1,30; 2,30] 1,7 [1,375; 2,1]

значение p 0,007 0,183 0,003

AIp75 – индекс аугментации, нормализованный к частоте сердечных сокращений 75 ударов в минуту; OI – индекс окклюзии, PS – сдвиг фаз, RI – индекс отражения, SI – индекс 
жесткости, аутоТГСК – аутологичная трансплантация гемопоэтических стволовых клеток, ЛПЗ – лимфопролиферативные заболевания, ММ – множественная миелома

Данные представлены в виде медианы и квартилей (Me [Q1; Q3])

p – статистическая значимость различий между показателями до и после высокодозной химиотерапии с аутоТГСК
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эндотелиальной дисфункции может вносить 
вклад непосредственно онкологический процесс, 
а его подавление способно улучшать состояние 
эндотелия сосудов [30].

Нами не выявлено каких-либо предикторов 
ухудшения функции сосудов. Не обнаружили мы 
и различий в группах пациентов с улучшением или 
ухудшением показателей артериальной функции. 
Таким образом, выявленные исходные нарушения 
жесткости и эндотелиальной функции не могут 
служить противопоказанием к проведению ВДХТ 
с аутоТГСК. Эта категория пациентов нуждается 
в мониторинге и назначении препаратов, улучша-
ющих функцию сосудов.

Ограничения исследования
Основными ограничениями исследования были 
разные сроки наблюдения пациентов и небольшой 
объем выборки.

Заключение
У пациентов с гемобластозами – кандидатов для 
проведения ВДХТ с аутоТГСК – частота выявле-
ния нарушений функции эндотелия в виде сни-
жения индекса окклюзии и сдвига фаз составляет 
около 80%.

Установлены различия в выраженности по-
ложительной реакции между группами пациен-
тов с ММ и ЛПЗ. После проведенной ВДХТ с ау-
тоТГСК у 10% пациентов артериальная функция 
ухудшалась, наиболее выраженные изменения 
выявлены у пациентов с ММ, что отчасти связано 
с их большим возрастом. Однако у 22% пациентов 
происходит улучшение эндотелиальной функции 
и у 10% – в показателях жесткости резистивных 
сосудов.

Выраженность улучшения эндотелиальной 
функции после ВДХТ с  аутоТГСК находилась 
в обратной зависимости от исходных нарушений 
параметров артериальной функции. 

Курение не влияло на исследуемые показатели, 
кроме сдвига фаз.

Несомненно, что неблагоприятное влияние 
на функцию артерий может оказывать ПХТ [26, 
27]. Особенно подробно в данном контексте опи-
сана группа антрациклинов как наиболее кардио-
токсичных препаратов. В нашем исследовании 
терапия антрациклинами в анамнезе оказалась 
ассоциирована с меньшей артериальной жестко-
стью (AIp75) и меньшей резистивностью мелких 
сосудов. Возможно, в последнем случае это «благо-
приятное» влияние связано с тем, что антрацикли-
ны получали в основном более молодые и менее 
коморбидные пациенты с ЛПЗ.

Повреждающее действие лучевой тера-
пии на  эндотелий хорошо известно [28, 29]. 
Результаты нашего исследования показали, что 
величина PS ассоциирована с лучевой терапией 
в анамнезе (r = 0,271; p = 0,024) и длительностью 
гемобластоза (r = -0,268; p = 0,026). Нами установ-
лено, что проведение ВДХТ с аутоТГСК влечет 
за собой ухудшение ряда параметров жесткости 
(SI, RI, AIp75) у 10–17% пациентов и эндотели-
альной функции (снижение показателей PS и OI) 
у 5–7% пациентов. В то же время в данной ра-
боте впервые показано, что после проведенной 
ВДХТ с аутоТГСК у каждого пятого пациента 
происходит улучшение функции артерий, что 
проявляется в основном в увеличении OI и PS. 
Нам не удалось установить предикторы различий 
в эффекте ВДХТ с аутоТГСК. Различия в реакции 
не были связаны с клинико- демографическими 
характеристиками пациентов, наличием «клас-
сических» факторов риска, таких как курение, 
ожирение, АГ, СД и терапия антрациклинами 
в анамнезе, а также с продолжительностью вре-
мени после ВДХТ с аутоТГСК. Вероятно, следу-
ет согласиться с предположением, сделанным 
на основании результатов других немногочис-
ленных исследований, о  том, что в  развитие 
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Arterial structure and function in patients with hemoblastoses before and after 
high-dose chemotherapy and autologous hematopoietic stem cell transplantation

Background: High dose chemotherapy (HDCT) 
preceding autologous hematopoietic stem cell 
transplantation (autoSCT) can be toxic for cardio‑
vascular system, which can be mediated with the 
development of endothelial dysfunction. No studies 
on the assessment of arterial stiffness and endo‑
thelial function after HDCT and autoSCT have been 
performed before.
Aim: To evaluate endothelial function and arterial ri‑
gidity parameters by photoplethysmography in pa‑
tient candidates for HDCT with autoSCT, to identify 
associated factors and to analyze changes of these 
parameters over time after HDCT and autoSCT.
Materials and methods: In this cohort prospective 
observational study in 71 patients with verified he‑
moblastosis (mean age 43.8 ± 12.6 years) we assessed 
endothelial function and stiffness by photoplethys‑
mography (AngioScan‑01, Russia) before and after 
HDCT with autoSCT. Thirty two (32, 45%) patients had 
multiple myeloma (ММ), 39 (55%), lymphoprolifera‑
tive disorders (LPD). We measured the stiffness index 
(SI), reflection index (RI), augmentation index normal‑
ized by heart rate of 75 beats per minute (AIp75) and 
performed the occlusion test with measurement of 
occlusion index (ОI) and phase shift (PS).

Results: Mean RI in the total study group before 
HDCT with autoSCT was increased to RI 34.9% [24.5; 
50.6], OI decreased to OI 1.5 [1.25; 1.80], and PS mod‑
ule decreased to PS 6.7 ms [3.9; 8.9]. After HDCT 
with autoSCT the PS module increased to 8.4 ms 
[5.0; 12.4] (p = 0.001) and OI increased to 1.7 [1.3; 
2.2] (p = 0,007), which indicates an improvement 
in endothelial function.
Changes in other parameters of arterial function were 
non‑significant. We also analyzed a selected group 
of the patients with MM who had higher cardiovas‑
cular risk, compared to the LPD patients: they were 
older (53 vs 36.1 years; p < 0.001), had higher rates of 
arterial hypertension (p < 0.001) and diabetes mel‑
litus (p = 0.048). Compared to the LPD patients, the 
MM patients had higher baseline values of SI (7.5 m/s 
[7.3; 7.9]), RI (42.9% [32.1; 53.6]), and AIp75 (6.3% [‑1.65; 
13.8]), indicating higher vascular stiffness. They also 
had lower PS module values (5.0 ms [2.1; 8.5]). The LPD 
patients had been more frequently treated with anth‑
racyclines (p < 0.001) and radiation (p = 0.002). After 
HDCT with autoSCT, they had a higher increment of OI, 
namely, from 1.4 [1.3; 1.8] to 1.7 [1.4; 2.1] (p = 0.003).
Conclusion: This study was the first to show 
a high rate of endothelial dysfunction and vascular 

stiffness abnormalities in patients with hemoblas‑
toses who were candidates for HDCT with auto‑
SCT. After HDCT with autoSCT, changes of endo‑
thelial function and stiffness were multidirectional. 
Despite a significant improvement, endothelial 
function parameters were not normalized. We were 
unable to find any predictors of the abnormalities. 
Thus, the identified baseline abnormalities in stiff‑
ness and endothelial function cannot be a contra‑
indication to HDCT with autoSCT.

Key words: cardiooncology, cardiotoxicity, endo‑
thelial dysfunction, hematopoietic stem cell trans‑
plantation, multiple myeloma, lymphoproliferative 
disorder
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Взаимосвязь уровня асимметричного 
диметиларгинина с неконтролируемой 
артериальной гипертензией и стадией 
гипертонической болезни

Стафеев А.Н.1 • Логвиненко Н.И.2 • Астраков С.В.3

О р и г и н а л ь н а я  с т а т ь я

Обоснование. Больные с резистентной гипертен‑
зией имеют худший сердечно‑ сосудистый прогноз 
в сравнении с пациентами, достигшими целево‑
го уровня артериального давления (АД). Одним 
из биохимических и клинических маркеров, от‑
ражающих сниженный ответ на антигипертензив‑
ную терапию, может выступать ADMA – молекула, 
приводящая к уменьшению синтеза оксида азота, 
эндотелиальной дисфункции и вазоконстрикции.
Цель – оценить состояние системы синтеза ок‑
сида азота и клинико‑ лабораторный профиль 
у больных в зависимости от стадии гипертони‑
ческой болезни и достижения или недостижения 
целевого АД в период госпитализации.
Материал и методы. Проведено наблюдатель‑
ное ретроспективное сплошное неконтролиру‑
емое исследование, в которое были включены 
192 пациента в возрасте 45–65 лет, поступившие 
в круглосуточный стационар ГБУЗ НСО «Городская 
клиническая больница № 25» г. Новосибирска 
с гипертонической болезнью по поводу неослож‑
ненного гипертонического криза. В день выпи‑
ски пациенты ретроспективно были разделены 
на 2 группы. К первой группе отнесены пациенты, 
у которых удалось достичь целевого АД в течение 
госпитализации (группа пациентов с целевым АД, 
n = 116), ко второй – пациенты с неконтролируе‑
мой артериальной гипертензией (АГ), у которых 
назначение трех антигипертензивных препаратов 
(включая диуретик) в оптимальных или макси‑
мально переносимых дозах не приводило к дости‑
жению целевого АД ниже 140 и/или 90 мм рт. ст. 
в период госпитализации (группа пациентов с не‑
целевым АД, n = 76).
Определяли следующие лабораторные па‑
раметры: асимметричный диметиларгинин 
(ADMA), симметричный диметиларгинин (SDMA), 
N‑монометил‑ L‑аргинин (NMMA), суммарный ок‑
сид азота.

Результаты. Значения сывороточных концен‑
траций ADMA (Me  [Q25%; Q75%]) повышались 
в  зависимости от  стадии гипертонической 
болезни: I  стадия – 0,75 мкмоль/л [0,66; 0,78], 
II стадия – 1,14 мкмоль/л [0,87; 1,39], III стадия – 
1,38 мкмоль/л [1,22; 1,49] (p < 0,0001, критерий 
Краскела – Уоллиса); при попарном сравнении 
уровень значимости между всеми подгруппами 
р < 0,01. Повышение ADMA отмечено у пациентов 
с неконтролируемой АГ по сравнению с пациента‑
ми, достигшими целевого АД: 1,2 [0,99; 1,47] против 
1,07 [0,79; 1,34] мкмоль/л (р = 0,002). Доля пациен‑
тов с сахарным диабетом 2‑го типа при неконтро‑
лируемой АГ составила 31,2% (24/76), тогда как 
в группе пациентов, достигших целевых значений 
АГ, таких пациентов было лишь 3,5% (4/116) (отно‑
шение шансов 12,57, 95% доверительный интервал 
4,15–38,05, p = 0,00001).
Заключение. Определение ADMA может способ‑
ствовать выявлению пациентов с потенциально 
худшим ответом на антигипертензивную терапию. 
Это необходимо учитывать при выборе схемы 
лечения и мониторинге АД. Кроме того, ADMA 
представляется перспективной мишенью для 
создания новых групп лекарственных препаратов.

Ключевые слова: асимметричный диметилар‑
гинин, симметричный диметиларгинин, eNOS, 
артериальная гипертензия
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на антигипертензивную терапию. Одним из таких 
маркеров может служить ADMA – молекула, при-
водящая к уменьшению синтеза NO, эндотелиаль-
ной дисфункции и вазоконстрикции [10].

Целевое АД должно быть достигнуто в тече-
ние трех месяцев. Однако, согласно действующим 
клиническим рекомендациям Российского кар-
диологического общества, выписка из стациона-
ра после перенесенного гипертонического криза 
осуществляется при достижении безопасного ста-
бильного уровня АД на фоне перорального приема 
препаратов [11, 12]. При этом критерии безопасного 
стабильного уровня АД клиническими рекоменда-
циями не определяются, поэтому в реальной кли-
нической практике часто стремятся к достижению 
целевого АД уже в стационаре с последующим на-
блюдением на амбулаторном этапе лечения.

В настоящем исследовании была выделена ко-
горта пациентов, не достигших целевого АД ниже 
140 и/или 90 мм рт. ст. в период госпитализации.

Цель – оценить состояние системы синтеза 
оксида азота и клинико- лабораторный профиль 
у больных в зависимости от стадии гипертониче-
ской болезни (ГБ) и достижения или недостижения 
целевого АД в период госпитализации.

Материал и методы
Дизайн исследования
Проведено наблюдательное ретроспективное 
сплошное неконтролируемое исследование, в ко-
торое были включены 192 пациента в возрасте 
45–65 лет, поступившие в круглосуточный стаци-
онар ГБУЗ НСО «Городская клиническая больница 
№ 25» г. Новосибирска с ГБ по поводу неосложнен-
ного гипертонического криза в период с ноября 
2017 по май 2020 г. (рис. 1). В день выписки паци-
енты ретроспективно были разделены на 2 группы. 
К первой группе отнесены пациенты, у которых 
удалось достичь целевого АД в течение госпита-
лизации (группа пациентов с целевым АД, n = 116), 
ко второй – пациенты с неконтролируемой АГ, 
у которых назначение трех антигипертензивных 
препаратов (включая диуретик) в оптимальных 
или максимально переносимых дозах не приво-
дило к достижению целевого АД ниже 140 и/или 
90 мм рт. ст. в период госпитализации (группа па-
циентов с нецелевым АД, n = 76).

Для проверки гипотезы о влиянии выраженно-
сти эндотелиальной дисфункции на достижение 
целевого АД в исследуемых группах определялись 
следующие параметры: аргинин, симметричный 
диметиларгинин (SDMA), асимметричный диме-
тиларгинин (ADMA), N-монометил- L-аргинин 
(NMMA), суммарный оксид азота (NOx).

Распространенность резистентной гипер-
тензии в  общей популяции составляет 
от 8,9 до 11,7% [1, 2], а факторы, связанные 
с ее развитием, включают ожирение, пожи-

лой возраст, гипертрофию левого желудочка, эн-
дотелиальную дисфункцию, альбуминурию, чрез-
мерное потребление соли и алкоголя, негроидную 
расу, сахарный диабет (СД), женский пол, хрони-
ческую болезнь почек и синдром обструктивного 
апноэ во сне [3–7]. Пациенты с резистентной ги-
пертензией имеют худший сердечно- сосудистый 
прогноз в сравнении с пациентами, достигшими 
целевого уровня артериального давления (АД) 
[8,  9]. Недавний анализ данных исследования 
SPRINT (Systolic Blood Pressure Intervention Trial) 
показал, что пациенты с резистентной гипертен-
зией, которые были рандомизированы в группу 
интенсивного снижения АД, имели лучшие исходы 
сердечно- сосудистых заболеваний, чем пациенты, 
рандомизированные в группу стандартной тера-
пии, что позволяет предположить большую роль 
неконтролируемой артериальной гипертензии (АГ) 
[10]. Продолжается поиск биохимических и клини-
ческих маркеров, отражающих сниженный ответ 

Рис. 1. Дизайн исследования; ADMA (asymmetric dimethylarginine) – асимметричный 
диметиларгинин, NMMA (N-monomethyl-L-arginine) – N-монометил-L-аргинин, 
NOx – суммарный оксид азота, SDMA (symmetric dimethylarginine) – симметричный 
диметиларгинин, АД – артериальное давление, АЛТ – аланинаминотрансфераза, 
АСТ – аспартатаминотрансфераза, ЭКГ – электрокардиография, ЭхоКГ – эхокардиография

Исследование на базе терапевтического отделения  
Городской клинической больницы № 25 (г. Новосибирск)

Включены 192 пациента в возрасте 40–65 лет с диагнозом  
неосложненного гипертонического криза

Обследование:
• сбор анамнеза
• ЭКГ
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• биохимический анализ крови  

(глюкоза, холестерин, мочевина,  
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Критерии соответствия
В исследование включались пациенты женского 
и мужского пола в возрасте от 40 до 65 лет с диа-
гнозом неосложненного гипертонического криза.

В  исследование не  включались беременные 
и  кормящие, больные с  верифицированными 
злокачественными новообразованиями, пациен-
ты c тяжелой почечной недостаточностью (ско-
рость клубочковой фильтрации (СКФ) по CKD-EPI 
(Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration) 
менее 30 мл/мин/1,73 м2), пациенты с осложненным 
гипертоническим кризом, пациенты, отказавшиеся 
от добровольного включения в настоящее иссле-
дование.

Условия проведения
Исследование было проведено на базе терапевти-
ческого отделения ГБУЗ НСО «Городская клини-
ческая больница № 25» г. Новосибирска.

Продолжительность исследования
Исследование выполнялось в период с ноября 2017 
по май 2020 г. Наблюдение осуществлялось в тече-
ние госпитализации.

Описание медицинского вмешательства
Всем пациентам в период госпитализации выпол-
нялись эхокардиография (аппарат для ультразву-
кового исследования Mindray DC-N3), электро-
кардиография (ЭКГ) в 12 стандартных отведениях 
(аппарат ЭКГ ЭК 3Т-01-«Р-Д»/1, «Монитор»), су-
точный мониторинг АД (система мониторинга АД 
SCHILLER BR-102), биохимический анализ крови 
(глюкоза, холестерин, мочевина, креатинин, ас-
партатаминотрансфераза, аланинаминотранс-
фераза), общий анализ крови, измерение массы 
тела и роста, сбор анамнеза. Дополнительные ла-
бораторные параметры – аргинин, SDMA, ADMA, 
NMMA – определяли методом высокоэффектив-
ной жидкостной хроматографии. Аналитический 
этап высокоэффективной жидкостной хроматогра-
фии проводился на хроматографе Irica (Япония), 
использовались флюориметрический детектор 
Hitachi MPF-4, реактивы фирмы Sigma. Образцы 
были элюированы из колонки (Microsorb- MVTM, 
Varian, Walnut Creek) 0,96% раствором лимонной 
кислоты и  метилового спирта в  соотношении 
68,5/31,5 (рН 6,8) при скорости 1 мл/мин, флюо-
ресцентная детекция при длине волны 340 нм. Для 
определения NOx использовали набор фирмы R&D 
Systems, основанный на реакции Грисса.

Были проанализированы значения сывороточ-
ных концентраций ADMA в зависимости от ста-
дии ГБ. Стадии ГБ устанавливались в соответствии 

с рекомендациями Российского общества кар-
диологов. Стадия II определялась при наличии 
бессимптомного поражения органов- мишеней: 
пульсовом давлении у  пожилых пациентов ≥ 
60 мм рт. ст., каротидной скорости пульсовой вол-
ны > 10 м/с, ЭКГ-признаках гипертрофии левого 
желудочка (индекс Соколова – Лайона > 35 мм), 
эхокардиографических признаках гипертрофии 
левого желудочка, альбуминурии 30–300 мг/сут, 
умеренной хронической болезни почек с СКФ > 
30–59 мл/мин/1,73 м2, лодыжечно- плечевом ин-
дексе < 0,9, выраженной ретинопатии (наличие 
кровоизлияний, экссудатов или отека соска зри-
тельного нерва), а также при наличии неосложнен-
ного сахарного диабета. Стадия III устанавлива-
лась при наличии диагностированных сосудистых 
или почечных заболеваний: цереброваскулярные 
заболевания (ишемический инсульт, геморраги-
ческий инсульт, ТИА, ИБС: инфаркт миокарда, 
стенокардия), реваскуляризация миокарда (ме-
тодом чрескожного коронарного вмешательства 
или аортокоронарного шунтирования), наличие 
атероматозных бляшек при визуализации (стеноз 
≥50%), сердечная недостаточность, в том числе 
с сохраненной ФВ ЛЖ:, заболевание перифериче-
ских артерий, фибрилляция предсердий, а также 
при наличии осложненного СД.

Основной исход исследования
В  результате исследования выявлено влияние 
уровня ADMA и СД 2-го типа на недостижение 
целевого уровня АД.

Методы регистрации исходов
Для регистрации исходов исследования исполь-
зовалась тонометрия, а также суточный монито-
ринг АД.

Этическая экспертиза
Исследование было одобрено комитетом по эти-
ке ФГБОУ ВО «Новосибирский государственный 
медицинский университет» Минздрава России 
(протокол локального этического комитета № 102 
от 24.11.2017). Экспертиза предоставленных доку-
ментов показала, что инициативное исследование 
выполнено с соблюдением этических норм и пра-
вил, предусмотренных Распоряжением Высшей 
аттестационной комиссии «О порядке проведе-
ния биомедицинских исследований у человека» 
(Бюллетень Высшей аттестационной комиссии № 3, 
2002 г.). Все пациенты дали согласие на участие 
в исследовании в соответствии с международными 
этическими требованиями Всемирной организа-
ции здравоохранения.
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Статистический анализ
Размер выборки предварительно не  рассчиты-
вался. Статистический анализ проводили с по-
мощью программного обеспечения Statistica 12.1 
StatSoft®. Вариационные ряды тестировались на нор-
мальность с помощью критериев Колмогорова – 
Смирнова и Шапиро – Уилка. Для сравнения двух 
независимых групп использовали метод Манна – 
Уитни, критерий Краскела – Уоллиса. Описательная 
статистика представлена медианой (Me) и 25-м 
и 75-м процентилями [Q25%; Q75%]. При оценке 
корреляционной связи пользовались ранговым 
методом Спирмена. Для сравнения качественных 
признаков использовали точный двусторонний 
тест Фишера. При р > 0,05 нулевая гипотеза (H0) 
отклонялась, и изменения между группами счита-
лись статистически значимыми. Логит-регрессия 
в случае бинарного отклика проводилась в про-
грамме IBM SPSS Statistics (версия 23.0) методом 
отбора переменных для логистической регрессии 

(обратное исключение Вальда). Многофакторный 
анализ включал следующие переменные: ADMA, 
SDMA, NMMA, L-аргинин, NOx, CКФ, индекс массы 
тела (ИМТ), возраст, бронхиальная астма, мужской 
пол, возраст старше 60 лет, СД 2-го типа и курение. 
Вычислялись R2 Нэйджелкерка и уровень значимо-
сти (р). Затем строилась ROC-кривая с вычислением 
площади под кривой AUC (англ. area under curve).

Результаты
Объекты (участники) исследования
Группы пациентов значимо не различались по возра-
сту и полу (табл. 1). Не было статистически значимых 
различий и в статусе курения. Наличие СД 2-го типа 
при неконтролируемой АГ зарегистрировано у 31,6% 
(n = 24) больных, тогда как в группе пациентов, до-
стигших целевых значений АГ, таких было лишь 3,5% 
(отношение шансов (ОШ) 12,9, 95% доверительный 
интервал (ДИ) 4,2–39, p < 0,001), что говорит об исклю-
чительном влиянии СД на контроль АД (см. табл. 1). 

Таблица 1. Клинико-демографическая характеристика госпитализированных пациентов с гипертонической болезнью в зависимости от наличия 
неконтролируемой артериальной гипертензии

Параметр Пациенты с целевым АД (n = 116) Пациенты с нецелевым АД (n = 76) Значение р

Возраст, Ме [Q25%; Q75%], годы 58 [50; 62] 58 [51; 62] 0,61

Мужской пол, % (абс.) 38,8 (45) 28,9 (22) 0,17

Возраст старше 60 лет, % (абс.) 38,8 (45) 36,8 (28) 0,88

Сахарный диабет 2‑го типа, % (абс.) 3,5 (4) 31,6 (24) < 0,001

Курение, % (абс.) 17,2 (20) 21,1 (16) 0,57

CКФ, мл/мин/1,73 м2, Ме [Q25%; Q75%] 77,3 [67,6; 87,3] 71,2 [59,6; 83,1] 0,008

ИМТ, Ме [Q25%; Q75%] 28,4 [24,9; 34,0] 31,4 [27,5; 35,2] 0,04

АД – артериальное давление, ИМТ – индекс массы тела (кг/м2), СКФ – скорость клубочковой фильтрации

Таблица 2. Показатели системы синтеза оксида азота в зависимости от стадии гипертонической болезни

Показатель, Ме [Q25%; Q75%], 
мкмоль/л

Стадия гипертонической болезни Значение р

I II III

ADMA 0,75 [0,66; 0,78] 1,14 [0,87; 1,39] 1,38 [1,22; 1,49] < 0,0001

SDMA 0,77 [0,6; 0,93] 0,84 [0,67; 1,01] 0,91 [0,70; 1,01] 0,36

NMMA 0,27 [0,19; 0,35] 0,30 [0,19; 0,38] 0,23 [0,18; 0,28] 0,16

L‑аргинин 40,2 [36,6; 48,6] 41,3 [37,2; 45,4] 40,0 [37,6; 42,2] 0,40

NOx 23,1 [17,8; 29,7] 21,2 [17,7; 27,4] 21,7 [18,5; 26,9] 0,88

ADMA (asymmetric dimethylarginine) – асимметричный диметиларгинин, NMMA (N‑monomethyl‑L‑arginine) – N‑монометил‑L‑аргинин, NOx – суммарный оксид азота, SDMA 
(symmetric dimethylarginine) – симметричный диметиларгинин
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Кроме того, в группе пациентов, не достигших целево-
го АД, отмечалось снижение СКФ и повышение ИМТ.

Основные результаты исследования
Получены следующие результаты (указаны меди-
аны и квартили 25% и 75%). Концентрации ADMA 
возрастали в зависимости от стадии ГБ: I стадия – 
0,75 мкмоль/л [0,66; 0,7], II стадия – 1,14 мкмоль/л 
[0,87; 1,39], III стадия – 1,38 мкмоль/л [1,22; 1,49] 
(p < 0,001). При попарном сравнении уровень зна-
чимости между всеми подгруппами был р < 0,01. 
При оценке корреляционной связи между уровнем 
ADMA и стадией ГБ ранговым методом Спирмена 
выявлена умеренной силы прямая связь +0,39 
(р  <  0,05). В  отличие от  АDMA концентрация 
SDMA и NMMA, L-аргинина и NOx статистиче-
ски значимо зависела от стадии ГБ (табл. 2).

Показатели эхокардиографии среди пациен-
тов исследуемых групп значимо не различались 
(табл. 3).

Таблица 3. Эхокардиографические показатели в зависимости от наличия неконтролируемой артериальной гипертензии

Показатель, Ме [Q25%; Q75%] Пациенты с целевым АД (n = 116) Пациенты с нецелевым АД (n = 76) Значение р

Конечно‑диастолический размер ЛЖ, мм 46,7 [45,2; 48,2] 47,9 [46,0; 48,9] 0,14

Конечно‑систолический размер ЛЖ, мм 29,5 [29,0; 30,6] 31,1 [29,1; 30,9] 0,17

МЖП, мм 10,2 [9,9; 10,7] 10,5 [10,2; 11,1] 0,24

Индекс массы миокарда ЛЖ, г/м2 100,2 [99,5; 109,0] 112,0 [101; 111] 0,06

Фракция выброса ЛЖ (Biplan), % 65 [60; 71] 64 [61; 67] 0,13

E/A 1,22 [1,02; 1,38] 1,05 [0,96; 1,34] 0,22

E/A – отношение максимальной скорости кровотока во время раннего диастолического наполнения (E) к максимальной скорости потока во время предсердной систолы (A), 
АД – артериальное давление, ЛЖ – левый желудочек, МЖП – межжелудочковая перегородка

Таблица 4. Показатели системы синтеза оксида азота в зависимости от наличия неконтролируемой артериальной гипертензии

Показатель, Ме [Q25%; Q75%], мкмоль/л Пациенты с целевым АД Пациенты с нецелевым АД Значение р

ADMA 1,07 [0,79; 1,34] 1,25 [0,99; 1,47] 0,002

SDMA 0,81 [0,65; 0,92] 0,93 [0,74; 1,06] 0,03

NMMA 0,28 [0,19; 0,38] 0,28 [0,2; 0,37] 0,9

L‑аргинин 41,3 [37,4; 46,2] 40,5 [35,6; 44,4] 0,16

NOx 21,7 [18,1; 29] 21,5 [17,1; 26] 0,4

ADMA (asymmetric dimethylarginine) – асимметричный диметиларгинин, NMMA (N‑monomethyl‑L‑arginine) – N‑монометил‑L‑аргинин, NOx – суммарный оксид азота, SDMA 
(symmetric dimethylarginine) – симметричный диметиларгинин

Рис. 2. Стадии гипертонической болезни (ГБ) в зависимости 
от наличия неконтролируемой артериальной гипертензии; 
АД – артериальное давление
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выше стадия ГБ, тем выше была сывороточная кон-
центрация ADMA.

Нежелательные явления
В ходе проведения исследования нежелательных 
явлений отмечено не было.

Обсуждение
В настоящем исследовании установлено повыше-
ние ADMA и SDMA у пациентов, не достигших 
целевых значений АД в период госпитализации. 
Кроме того, эти пациенты имели статистически 
значимо более высокий ИМТ, чем пациенты с це-
левым уровнем АД, также у них чаще наблюдались 
СД 2-го типа и снижение СКФ. При многофактор-
ном анализе статистически значимый вклад в не-
достижение целевого АД в период госпитализа-
ции вносили повышение ADMA и наличие СД 2-го 
типа.

В результате исследования установлено, что 
уровень ADMA увеличивается с  повышением 
стадии ГБ.

По мнению ряда авторов, измерение концентра-
ции ADMA в плазме или сыворотке можно исполь-
зовать в качестве маркера неблагоприятных исхо-
дов [13–15]. Кроме того, установлено: физические 
нагрузки оказывают сильное положительное влия-
ние на соотношение аргинина/ADMA в плазме [15]. 
В настоящее время продолжается разработка пре-
паратов, снижающих уровень ADMA. Поскольку 
PRMT (протеин- аргинин-метилтрансферазы) 
контролируют выработку ADMA, а  DDAH 
(диметиларгинин- диметиламино-гидролаза) 
и AGXT2 (аланин- глиоксилат-аминотрансфераза 2) 
регулируют его метаболизм, обнаружение и при-
менение специфических ингибиторов PRMT 
(GSK3368715), активаторов DDAH (NT-747) или 
активаторов AGXT2 могут представлять потенци-
альные терапевтические мишени [10].

Ранее была выявлена взаимосвязь СД и АГ. 
Диабетические осложнения (макро- и микроан-
гиопатии) в значительной степени вызваны ре-
моделированием сосудов и зависят от различных 

Что касается лабораторных показателей, в под-
группе неконтролируемой АГ отмечалось значимое 
повышение сывороточных концентраций ADMA 
и SDMA (табл. 4). Среди пациентов с нецелевым АД 
статистически значимо чаще встречалась III стадия 
ГБ (ОШ 3,44, 95% ДИ 1,23–9,6, p = 0,02) и реже – I ста-
дия (ОШ 0,1, 95% ДИ 0,01–0,76, p = 0,006) (рис. 2).

Для оценки влияния множества факторов на не-
достижение целевого АД на госпитальном этапе 
была выполнена логистическая регрессия. Получено 
значение R2 Нэйджелкерка 0,27 при уровне значимо-
сти р = 0,0001. Значимыми факторами, влияющими 
на недостижение целевого АД, оказались уровень 
ADMA и наличие СД 2-го типа (табл. 5). Модель об-
ладает чувствительностью 82,1% и специфичностью 
70,9%. При построении ROC-кривой для регресси-
онной модели AUC = 0,72 (рис. 3).

Дополнительные результаты исследования
В результате исследования установлена взаимо- 
связь между стадией ГБ и уровнем ADMA. Чем 

Рис. 3. ROC-кривая для регрессионной модели вклада 
асимметричного диметиларгинина и сахарного диабета 2-го типа 
в недостижение целевого артериального давления

Таблица 5. Значимые факторы, влияющие на контроль гипертонической болезни (многофакторный анализ)

Параметр В Среднеквадратичная ошибка Вальд Значение р Exp (B)

ADMA 1,889 0,544 12,075 0,001 6,614

СД 2‑го типа 2,723 0,586 21,608 0,0001 15,220

Константа ‑2,969 0,680 19,039 0,0001 0,051

ADMA – асимметричный диметиларгинин (asymmetric dimethylarginine), СД – сахарный диабет
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компонентов метаболического синдрома, включая 
гипертонию, диабет, дислипидемию и ожирение. 
Сосуществование АГ и диабета связано с 6-крат-
ным увеличением риска сердечно- сосудистых со-
бытий по сравнению со здоровыми людьми [6]. 
Полученные данные подчеркивают исключитель-
ную роль влияния СД и ожирения на контроль АД.

Резистентная АГ часто встречается у пациентов 
с хроническим заболеванием почек и приводит 
к неблагоприятным сердечно- сосудистым исходам 
и развитию почечной недостаточности [8]. По ре-
зультатам настоящего исследования недостижение 
целевого АД в период госпитализации также было 
ассоциировано со статистически значимым сниже-
нием СКФ (расчет по формуле CKD-EPI).

Кроме этого, согласно результатам нашего ис-
следования, значения сывороточных концентра-
ций ADMA повышаются в зависимости от стадии 
ГБ, что, вероятно, свидетельствует о прогресси-
ровании дисфункции эндотелия. Регрессионный 
анализ подтвердил значимый вклад ADMA и на-
личия СД 2-го типа в недостижение целевого АД 
в течение госпитализации.

Практическая значимость результатов исследо-
вания определяется возможностью их использо-
вания в реальной клинической практике. Оценка 
степени нарушения в системе синтеза оксида азота 
позволит выделить группы риска, а также предло-
жить ряд мер, направленных на снижение уровней 
ADMA.

Коррекция высоких концентраций эндогенных 
ингибиторов оксида азота – сложная фармакологи-
ческая задача. Разрабатываются различные тера-
певтические подходы, однако до настоящего вре-
мени конкретный агент, снижающий ADMA, все 
еще недоступен, хотя способность снижать уров-
ни ADMA и описана для ряда препаратов. Среди 
групп таких лекарственных веществ выделяют 
статины, сартаны, ингибиторы ангиотензинпре-
вращающего фермента и бигуаниды. Несмотря 
на то что удается достигнуть некоторого снижения 
плазменной концентрации ADMA на фоне терапии 

данными препаратами, остается неясным, какие 
молекулярные механизмы ответственны за этот 
эффект [10].

Ограничения исследования
Согласно клиническим рекомендациям, целевые 
цифры АД у пациентов с ГБ должны быть достиг-
нуты в течение трех месяцев терапии. Было бы це-
лесообразным проведение дальнейших исследова-
ний с целью определения роли ADMA как маркера 
резистентной АГ с более длительным периодом на-
блюдения и контролем ADMA в нескольких точках.

Заключение
Предыдущие исследования показали, что уровни 
асимметричного диметиларгинина (ADMA) тес-
но связаны с гипертонией, диабетом и сердечно- 
сосудистыми заболеваниями [16]. Резистентная 
АГ статистически значимо увеличивает риск раз-
вития ишемической болезни сердца, сердечной 
недостаточности, инсульта и хронической болезни 
почек, а также обусловливает более высокий риск 
серьезных неблагоприятных сердечно- сосудистых 
событий и повышенную смертность от всех при-
чин. Своевременная диагностика и лечение рези-
стентной АГ могут снизить сопутствующие ри-
ски и улучшить краткосрочный и долгосрочный 
прогноз [17]. По результатам настоящего иссле-
дования установлена статистически значимая ас-
социация между наличием СД 2-го типа и повы-
шением уровня ADMA с недостижением целевого 
АД у пациентов в период госпитализации по пово-
ду неосложненного гипертонического криза, что 
свидетельствует о важной роли эндотелиальной 
дисфункции в регуляции АД. Определение ADMA 
может способствовать выявлению пациентов с по-
тенциально худшим ответом на антигипертен-
зивную терапию. Это необходимо учитывать при 
выборе схемы лечения и мониторинге АД. Кроме 
того, ADMA представляется перспективной ми-
шенью для создания новых групп лекарственных 
препаратов. 
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The relationship of asymmetric dimethylarginine 
levels with uncontrolled arterial hypertension 
and hypertension disease stage

Background: Patients with treatment‑ resistant 
hypertension have a worse cardiovascular prog‑
nosis compared to those who achieve their target 
levels of blood pressure (BP). One of biochemical 
and clinical markers of a decreased response to 
antihypertensive therapy can be asymmetric di‑
methylarginine (ADMA), a molecule that reduces 
formation of nitric oxide and promotes endothelial 
dysfunction and vasoconstriction.
Aim: To assess the status of the nitrogen oxide syn‑
thesis system and clinical and laboratory profile in 
patients, depending on the hypertensive disease 
stage, who achieved or not achieved their target 
BP levels during hospitalization.
Materials and methods: We performed аn ob‑
servational retrospective uncontrolled study 
in a  consecutive sample of 192 patients aged 
45–65 years who were admitted to the City 
Clinical Hospital No. 25 (city of Novosibirsk) with 
a diagnosis of uncomplicated hypertensive cri‑
sis. On the day of discharge, the patients were 
retrospectively divided into 2 groups. Group 1 
included patients who achieved their target BP 
during hospitalization (target BP group, n = 116). 
Group 2 included patients with uncontrolled hy‑
pertension, in whom the administration of three 
antihypertensive drugs including a diuretic in 
optimal or maximal tolerated doses did not re‑
sult in the achievement of the target BP below 
140  and/or 90 mm Hg during hospitalization 
(non‑target BP group, n = 76).
The following parameters were measured: 
ADMA, symmetrical dimethylarginine (SDMA), 
N‑monomethyl‑ L‑arginine (NMMA), and total ni‑
tric oxide.

Results: Serum ADMA concentrations (Me [Q25%; 
Q75%] were increasing with the stage of hyperten‑
sion: stage I, 0.75 µmol/L [0.66; 0.78], stage II, 1.14 
µmol/L [0.87; 1.39], stage III, 1.38 µmol/L [1.22; 1.49] 
(p < 0.0001, Kruskal‑ Wallis test). In the pairwise com‑
parison, the difference between all these subgroups 
was significant at p < 0.01. In the patients with un‑
controlled arterial hypertension ADMA levels were 
increased compared to those in the target BP group: 
1.2 µmol/L [0.99; 1.47] vs 1.07 [0.79; 1.34] µmol/L 
(p = 0.002). The proportion of patients with type 2 
diabetes mellitus among those with uncontrolled 
arterial hypertension was 31.2% (24/76), while in 
the target BP group there were only 3.5% of such 
patients (4/116) (odds ratio 12.57, 95% confidence 
interval 4.15–38.05; p = 0.00001).
Conclusion: ADMA measurement may help iden‑
tify patients with a  potential poor response to 
antihypertensive therapy. This should be taken 
into account when choosing a treatment regimen 
and BP monitoring. In addition, ADMA seems to 
be a promising target for the development of new 
drug classes.

Key words: asymmetric dimethylarginine, symmet‑
ric dimethylarginine, eNOS, arterial hypertension
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Характеристика фоновых психовегетативных 
показателей у пациентов после эндоваскулярной 
реваскуляризации миокарда на этапах реабилитации

Мирзоев Р.А.1 • Мальчикова С.В.1 • Шерман М.А.1

О р и г и н а л ь н а я  с т а т ь я

Актуальность. Клинически значимый психове‑
гетативный синдром наряду с прочими моди‑
фицируемыми факторами (ожирение, дислипи‑
демия, низкая физическая активность, курение, 
артериальная гипертензия и др.) повышает риск 
развития и  прогрессирования ишемической 
болезни сердца (ИБС). В частности, развитию 
осложнений ИБС более подвержены пациенты 
после оперативного вмешательства на коронар‑
ных артериях, имеющие повышенный уровень 
тревоги.
Цель – охарактеризовать фоновые показатели 
и оценить динамику клинически значимого пси‑
ховегетативного синдрома на фоне комплексной, 
в том числе анксиолитической, терапии на этапах 
реабилитации пациентов после эндоваскуляр‑
ной реваскуляризации миокарда.
Материал и методы. В открытое проспективное 
рандомизированное контролируемое экспери‑
ментальное исследование включены 60 паци‑
ентов в возрасте 45–75 лет, поступившие в ста‑
ционар для восстановительного лечения после 
стентирования коронарных артерий. Пациенты 
основной группы (n = 30) помимо базисного ле‑
чения ИБС получали анксиолитическую терапию 
(алимемазина тартрат в суточной дозе 12,5–25 мг 
внутримышечно на этапе ранней стационар‑
ной реабилитации и 5–10 мг на амбулаторно‑ 
поликлиническом этапе). На стационарном этапе 
проведено 3 визита (в момент госпитализации – 
1‑й день, в процессе госпитализации – 5–6‑й дни, 
к моменту выписки – 10–14‑й дни), на начальном 
отрезке амбулаторно‑ поликлинического этапа 
реабилитации – 2 визита (30‑й и 60‑й дни на‑
блюдения). При каждом посещении оценивали 
эмоциональную сферу, качество сна, субъектив‑
ные признаки автономной дисрегуляции, веге‑
тативный фон и надсегментарную вегетативную 
регуляцию, включая временные и спектральные 
показатели вариабельности сердечного ритма.
Результаты. После проведенной эндоваскуляр‑
ной реваскуляризации миокарда (1‑й день ранней 
стационарной реабилитации) у пациентов основ‑
ной группы (n = 30) и группы сравнения (n = 30) за‑
фиксированы сопоставимые умеренные уровни 
ситуативной тревожности (медиана [Q1; Q3] балла 
STAI‑S: 42 [40; 46] и 42 [36; 43] соответственно), лич‑
ностной тревожности (STAI‑T: 45 [41; 48] и 42 [40; 
46] баллов) в сочетании с инсомнией (PSQI: 8 [6; 
12] и 6 [3; 9] баллов) и вегетативным дисбалансом 

(SDNN: 73 [61; 89] и 70 [44; 95] мс), смещенным 
в сторону преобладания симпатических влияний. 
Подключение анксиолитической терапии позволи‑
ло инициировать регресс психовегетативных на‑
рушений уже к окончанию раннего стационарного 
этапа реабилитации (10–14‑й дни наблюдения), 
с последующим уменьшением ситуативной (STAI‑S: 
36 [33; 39] баллов, p < 0,001) и личностной (STAI‑T: 
33 [32; 37] балла, p < 0,001) тревожности, регрессом 
инсомнии (PSQI: 2 [2; 4] балла, p < 0,001) и улучше‑
нием вегетативного обеспечения (SDNN: 113 [81; 
132] мс, p < 0,001) на 45–60‑й дни амбулаторно‑ 
поликлинического этапа. Единственным нежела‑
тельным эффектом среди пациентов, у которых 
проводилась коррекция психовегетативных на‑
рушений, была повышенная сонливость в дневное 
время, регистрируемая у большинства на фоне 
инициации терапии в течение 2–3 суток и не тре‑
бующая коррекции дозы анксиолитика. Других 
клинически значимых побочных эффектов, в том 
числе со стороны сердечно‑ сосудистой системы, 
зафиксировано не было.
Заключение. Для пациентов с  повышенным 
уровнем тревоги после эндоваскулярной ре‑
васкуляризации миокарда характерен веге‑
тативный дисбаланс с преобладанием симпа‑
тикотонии. Добавление к базисному лечению 
ИБС противотревожной терапии позволяет 
уменьшить выраженность обоих компонентов 
психовегетативного синдрома, что, вероятно, 
может стать дополнительным фактором успеш‑
ной реабилитации пациентов и, как следствие, 
профилактики прогрессирования ИБС.

Ключевые слова: тревожность, психовегетатив‑
ный синдром, стентирование, послеоперацион‑
ная реабилитация, вариабельность сердечного 
ритма, анксиолитики
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Ишемическая болезнь сердца (ИБС) – наи-
более распространенное социально зна-
чимое заболевание и одна из ведущих 
причин смертности в мире. Созданные 

на основании эпидемиологических данных про-
гностические модели демонстрируют тенденцию 
к увеличению частоты встречаемости ИБС среди 
населения в течение последующих двадцати лет 
[1]. Ожидается, что к 2030 г. патология коронар-
ных артерий будет составлять около 1845 случаев 
на 100 тыс. населения против 1665 случаев в на-
стоящее время. Наибольшая распространенность 
поражения коронарного русла встречается в стра-
нах Восточной Европы, в том числе в России [1]. 
Согласно данным Федеральной службы государ-
ственной статистики за 2018 г., на долю смертей 
от вызванных ИБС осложнений пришлось 28,4% 
среди всех причин, которые привели к летальным 
исходам. При этом около половины умерших со-
ставляли лица трудоспособного возраста [2].

В связи с тяжестью бремени патологии для 
общества профилактика как самой ИБС, так и ее 
осложнений признана приоритетной задачей меди-
цины [2]. Комплекс превентивных мер направлен 
на модифицируемые факторы риска, в том числе 
тревожные расстройства [3]. Однако наряду с по-
ниманием важности воздействия на такие моди-
фицируемые факторы риска, как ожирение, дисли-
пидемия, низкая физическая активность, курение, 
артериальная гипертензия и др., наблюдается не-
дооценка роли тревоги и отсутствие доступного 
алгоритма диагностики и коррекции тревожных 
нарушений. Вместе с активацией симпатоадре-
наловой системы, приводящей к вегетативному 
дисбалансу, повышенный уровень тревоги обу-
словливает усиленную секрецию глюко- и мине-
ралокортикоидов, что в итоге негативно влияет 
на другие факторы риска, закономерно увеличи-
вая частоту сердечно- сосудистых осложнений [3, 
4]. При этом стоит упомянуть, что зависимость 
симпатикотонии и инсомнии от степени выра-
женности тревоги позволяет выделить эти фак-
торы в качестве негативно влияющих на развитие 
сердечно- сосудистых осложнений [5, 6].

Исследование структуры, динамики и методов 
коррекции психовегетативных нарушений у паци-
ентов с ИБС после оперативной реваскуляризации 
миокарда, как правило, базируется на субъективной 
оценке аффективных нарушений, полученных по-
средством анализа результатов опросников и шкал 
[7], либо ориентировано на объективные показатели 
вегетативной регуляции в контексте соматического 
состояния и коморбидной патологии, без учета эмо-
ционального статуса пациентов [8]. Подавляющее 

большинство исследований проведено в группах 
пациентов после коронарного шунтирования (КШ), 
единичные из них посвящены как изучению роли 
тревожных нарушений в генезе вегетативной дис-
функции, так и объективной характеристике пара-
метров вегетативной дисрегуляции [9].

В группу повышенного риска развития и про-
грессирования ИБС входят не только пациенты, 
перенесшие КШ, но и пациенты, которым выпол-
нена эндоваскулярная реваскуляризация миокар-
да (ЭРМ) посредством стентирования. Тревожные 
нарушения после ЭРМ встречаются реже, чем по-
сле КШ, однако это не предполагает отмену мер, 
направленных на их диагностику и последующую 
коррекцию [3]. Во-первых, пациенты, вне зависимо-
сти от способа реваскуляризации миокарда, име-
ют сопоставимый сердечно- сосудистый риск [2], 
во-вторых, качество их жизни зависит как от функ-
ционального класса ИБС и исходов оперативной 
реваскуляризации миокарда [10], так и от степе-
ни выраженности аффективных нарушений [11], 
и в-третьих, эмоциональные нарушения, как прави-
ло, негативно влияют на комплаентность пациентов 
[12], что, в свою очередь, несмотря на появление 
элютинг- стентов и последующее совершенство-
вание их конструкций, может увеличить частоту 
сердечно- сосудистых осложнений [13].

Цель исследования – охарактеризовать фоно-
вые показатели клинически значимого психове-
гетативного синдрома и оценить динамику выяв-
ленных нарушений при проведении комплексной, 
в том числе анксиолитической, терапии на этапах 
реабилитации пациентов после ЭРМ.

Материал и методы
В открытом проспективном рандомизированном 
контролируемом экспериментальном исследова-
нии принимали участие пациенты, поступившие 
на восстановительное лечение после стентирова-
ния коронарных артерий в  терапевтическое от-
деление клиники Кировского государственного 
медицинского университета, а также в кардиоло-
гическое отделение Центра кардиологии и невро-
логии (г. Киров) в период с ноября 2019 по декабрь 
2022 г. включительно.

Всего в исследование включены 60 пациентов 
после ЭРМ в возрасте 45–75 лет, выбранных и рас-
пределенных в основную группу (n = 30) и группу 
сравнения (n = 30) при помощи генератора случай-
ных чисел. Все пациенты получали базисное лече-
ние ИБС, включая β-адреноблокаторы. Пациенты 
основной группы – в сочетании с анксиолитиче-
ской терапией (алимемазина тартрат, имеющий 
официальные показания для использования при 
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психовегетативных расстройствах, в суточной дозе 
12,5–25 мг внутримышечно на этапе ранней стаци-
онарной реабилитации и 5–10 мг на последующем 
амбулаторно- поликлиническом этапе). Пациенты 
группы сравнения получали базисное лечение ИБС 
без анксиолитической коррекции. Характеристика 
групп дана в табл. 1.

В  исследовании принимали участие только 
пациенты, имевшие как минимум умеренные 
уровни ситуативной и  личностной тревожно-
сти по шкале Спилбергера – Ханина (англ. State- 
Trait Anxiety Inventory, STAI; ≥ 31 балл по STAI-S 
и STAI-T соответственно) в отсутствие депрессив-
ных нарушений по Госпитальной шкале тревоги 
и депрессии (англ. Hospital Anxiety and Depression 
Scale, HADS; > 8 баллов по HADS-D). Исследуемые 
не имели острой либо хронической соматической 

и психической патологии в стадии декомпенсации, 
в частности, сердечной недостаточности, значи-
мых симптомов нарушения ритма и проводимо-
сти сердца (синдром слабости синусового узла, 
фибрилляции предсердий), тяжелого нарушения 
познавательных функций.

Общая продолжительность индивидуально-
го наблюдения пациента составила 60 дней, в те-
чение которых было проведено 5 визитов ком-
плексного исследования, включая определение 
субъективных признаков и объективных пока-
зателей психовегетативных нарушений в фикси-
рованные сроки. При этом 3 цикла обследования 
проведено на этапе ранней стационарной реаби-
литации (в момент госпитализации – 1-й день, 
в процессе – 5–6-й дни и к моменту ее оконча-
ния – 10–14-й дни) и 2 цикла – в начальной части 

Таблица 1. Сравнительная клиническая, анамнестическая, демографическая характеристика пациентов в группах исследования

Показатель Группа Значение p

базисное лечение ИБС + 
анксиолитическая терапия (n = 30)

базисное лечение ИБС  
(n = 30) 

Возраст, Me [Q1; Q3], годы 60 [55,5; 65,5] 62 [57; 68] 0,166

Время после реваскуляризации, Me [Q1; Q3], полные дни 7 [5; 9] 6 [4; 8] 0,467

Пол, абс. (%)

женщины 12 (40,0) 7 (23,3) 0,267

мужчины 18 (60,0) 23 (76,7)

Постинфарктный кардиосклероз в анамнезе, абс. (%)

отсутствие 21 (70,0) 24 (80,0) 0,552

наличие 9 (30,0) 6 (20,0)

Сердечная недостаточность по NYHA, абс. (%)

I 24 (80,0) 17 (56,7) 0,095

II 6 (20,0) 13 (43,3)

Гипертоническая болезнь, абс. (%)

отсутствие 4 (13,3) 6 (20,0) 0,731

наличие 26 (86,7) 24 (80,0)

Атеросклероз брахиоцефальных артерий, абс. (%)

отсутствие 15 (50,0) 16 (53,3) 0,499

гемодинамически незначимый 14 (46,7) 11 (36,7)

гемодинамически значимый 1 (3,3) 3 (10,0)

Нарушение углеводного обмена, абс. (%)

отсутствие 26 (86,7) 22 (73,3) 0,333

сахарный диабет 2‑го типа 4 (13,3) 8 (26,7)

Условия реваскуляризации, абс. (%)

гемодинамически значимый коронарный атеросклероз 10 (33,3) 6 (20,0) 0,486

инфаркт миокарда 16 (53,3) 20 (66,7)

острый коронарный синдром 4 (13,3) 4 (13,3)

ИБС – ишемическая болезнь сердца
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амбулаторно- поликлинического этапа реабили-
тации, что соответствовало 30-му и 60-му дням 
наблюдения.

Субъективный анализ психовегетативных 
нарушений у  пациентов включал определение 
наличия и  степени выраженности тревожно- 
депрессивных нарушений (STAI [14], HADS [15]), 
инсомнии (Питтсбургский опросник для опреде-
ления индекса качества сна; англ. Pittsburgh Sleep 
Quality Index, PSQI) [16], дневной сонливости (шка-
ла дневной сонливости Эпворта; англ. Epworth 
Sleepiness Scale, ESS) [17], признаков субъективных 
проявлений вегетативного дисбаланса с помощью 
опросника А. М. Вейна для выявления признаков 
вегетативных изменений (ВВИ) [18].

Картина вегетативного тонуса объективизиро-
валась с помощью следующих показателей: индекса 
Кердо (ИК) [19], величина которого определяется 
отношением диастолического артериального дав-
ления к частоте сердечных сокращений, и индекса 
минутного объема кровообращения (ИМОК) [20], 
который комплексно характеризует функциональ-
ное состояние сердечно- сосудистой системы, ос-
новываясь не только на показателях артериаль-
ного давления и частоты сердечных сокращений, 
но и на величине общего периферического сопро-
тивления, а также коэффициента Хильдебрандта 
(Q) [21] (характеризует соотношение между 
сердечно- сосудистой и дыхательной системами).

Для определения уровня напряженности над-
сегментарных систем вегетативной регуляции 
было проведено 2-часовое мониторирование 
электрокардиограммы на  программном ком-
плексе «Кардиотехника-06» («Инкарт», г. Санкт- 
Петербург, Россия) с  последующим анализом 
временных и спектральных показателей вариабель-
ности сердечного ритма (ВСР), включая оценку 
показателей, отражающих парасимпатическую 
активность (RMSSD, pNN50, HF), и общий ваго-
симпатический баланс (SDNN, SDANN, SDNNidx, 
TP, LF, VLF) [22].

Перед началом проведения исследования 
от всех пациентов получено письменное инфор-
мированное согласие. Работа одобрена к выполне-
нию локальным этическим комитетом ФГБОУ ВО 
«Кировский государственный медицинский уни-
верситет» Минздрава России (протокол № 13/2019 
от 23.10.2019).

Результаты исследования обрабатывались с ис-
пользованием программ для статистического анали-
за Statistica 13 и StatTech v.3.1.1. Характер распределе-
ния количественных данных оценивался с помощью 
критерия Шапиро – Уилка. Статистическая зна-
чимость в  различии количественных величин 

трех и  более зависимых выборок рассчитыва-
лась при помощи непараметрического критерия 
Фридмана с апостериорными сравнениями с по-
мощью критерия Коновера – Имана с поправкой 
Холма, а двух независимых выборок – U-критерия 
Манна – Уитни. Для сравнения количественных 
показателей, распределение которых было отлич-
ным от нормального в двух зависимых выборках, 
использовали критерий Уилкоксона (W). Сравнение 
бинарных показателей, двух зависимых выборок 
проводили с помощью теста МакНемара (Q), а про-
центных долей при анализе четырехпольных таблиц 
сопряженности – с помощью точного критерия 
Фишера (при значениях ожидаемого явления ме-
нее 10). Сравнение процентных долей при анали-
зе многопольных таблиц сопряженности выпол-
няли с помощью критерия хи-квадрат Пирсона. 
Количественные данные представлены медианой 
(Me) с указанием верхнего и нижнего квартилей 
[Q1; Q3]. Категориальные данные описаны с исполь-
зованием абсолютных значений и процентных до-
лей (абс., %). Критический уровень статистически 
значимого различия (p) составил значение p < 0,05.

Результаты
В  1-й день ранней стационарной реабилитации 
у пациентов основной группы до начала анксио-
литической коррекции были отмечены эмоцио-
нальные нарушения в виде повышенного уровня 
тревожности. Несмотря на  то  что преобладали 
умеренные уровни ситуативной (STAI-S) и  лич-
ностной (STAI-T) тревоги – у 60% (n = 18) и 53% 
(n = 16) соответственно – средние значения бал-
льной оценки были приближены к  значениям 
высокой тревоги (≥ 45 баллов по STAI). На этом 
фоне у пациентов регистрировали симптомы ин-
сомнии в виде затруднения инициации и поддер-
жания ночного сна (PSQI) – у 80% (n = 24), а так-
же дневной сонливости (ESS) – у  77% (n  = 23). 
Одновременно у большинства обследованных ос-
новной группы (77%, n = 23) были субъективные 
признаки вегетативной дисфункции (ВВИ).

В момент госпитализации группа сравнения 
также демонстрировала наличие психовегетатив-
ного синдрома: умеренные уровни тревожности 
(по разделу STAI-S – у 77% (n = 23), и по STAI-T – 
у 63% (n = 19) пациентов), нарушения качества сна 
(PSQI) и дневную сонливость (ESS) – у 63% (n = 19), 
признаки субъективной вегетативной дисфункции 
(ВВИ) – у 70% (n = 21), при этом статистически зна-
чимых различий между исследуемыми группами 
не получено.

В 1-й день наблюдения объективные параме-
тры вегетативного фона (ИМОК) и вегетативного 
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обеспечения (показатели ВСР) свидетельствовали 
о смещении вегетативного баланса в сторону сим-
патикотонии у обследуемых обеих групп.

На фоне проводимой анксиолитической тера-
пии к 10–14-му дням наблюдения отмечен значи-
мый (p < 0,001) регресс высокой реактивной тревоги 
у всех пациентов, ранее имевших такой показатель 
(40%, n = 12), а доля пациентов с конституциональ-
но обусловленной высокой тревожностью (STAI-T) 
снизилась до 17% (n = 5) (с 47% (n = 14) в 1-й день; 
p = 0,005). Одновременно получено значимое (p < 
0,001) уменьшение уровней ситуативной (STAI-S) 
и личностной (STAI-T) тревожности, равно как и на-
рушений по субшкале HADS-A (табл. 2).

Аналогичная тенденция прослеживалась при 
анализе показателей сна: значимо (p < 0,001) сни-
зились доли пациентов, имеющих нарушение 
инициации и поддержания сна (PSQI) (с 80% (n = 
24) до 27% (n = 8)) и испытывающих дневную сон-
ливость (ESS) (c 77% (n = 23) до 13% (n = 4)). Кроме 
того, отмечен значимый (p < 0,001) регресс наруше-
ния качества сна в ночное время (PSQI) и дневной 
сонливости (ESS) (см. табл. 2).

Вместе с тем в основной группе к окончанию 
периода стационарной реабилитации наблюдалось 
значимое (p < 0,001) снижение признаков субъектив-
ного вегетативного дисбаланса, а также уменьшение 
числа лиц с субъективной вегетативной дисфунк-
цией (ВВИ) (с 77% (n = 23) до 17% (n = 5); p < 0,001). 
При этом показатели вегетативного фона приоб-
рели подтвержденную – ИК (p = 0,004) и ИМОК 
(p < 0,001) – парасимпатическую направленность, 
а кардиореспираторные отношения (Q) стали более 
сбалансированными (p = 0,005) (см. табл. 2).

Временные и спектральные показатели ВСР 
на фоне противотревожной терапии имели стати-
стически значимую тенденцию к росту, что свиде-
тельствовало о снижении симпатических влияний 
на сердце (см. табл. 2).

К моменту окончания курса ранней стационар-
ной реабилитации у пациентов группы сравнения 
сохранялись тревожные нарушения и нарушение 
качества сна (PSQI), а также субъективные (ВВИ) 
и объективные (ИМОК, ВСР) признаки автоном-
ного дисбаланса, смещенного в сторону симпати-
котонии (табл. 3).

Таблица 2. Динамика регресса психовегетативных нарушений у пациентов, получавших базисное лечение ИБС в сочетании с анксиолитической терапией

Показатель, Me [Q1; Q3] Этап наблюдения Значение p 
(критерий 
Фридмана)стационарный амбулаторно‑поликлинический

1‑й день 5–6‑й день 10–14‑й день 30‑й день 45–60‑й день

STAI‑S, баллы 42 [40; 46] 39 [37; 42] 35 [32; 37] 35 [32; 37] 36 [33; 39] < 0,001

STAI‑T, баллы 45 [41; 48] 41 [38; 44] 39 [33; 42] 35 [32; 41] 33 [32; 37] < 0,001

HADS‑A, баллы 7 [4; 12] 1 [0; 4] 1 [0; 4] 1 [0; 3] 1 [1; 2] < 0,001

ESS, баллы 6 [5; 8] 4 [3; 6] 3 [1; 4] 2 [1; 3] 2 [1; 3] < 0,001

PSQI, баллы 8 [6; 12] 5 [2; 7] 3 [1; 5] 4 [3; 5] 2 [2; 4] < 0,001

ВВИ, баллы 23 [12; 33] 7 [5; 20] 5 [0; 11] 10 [5; 17] 5 [0; 10] < 0,001

ИК ‑3 [‑9; ‑5] ‑4 [‑11; ‑3] ‑12 [‑20; ‑5] ‑11 [‑21; ‑5] ‑13 [‑19; ‑7] < 0,001

ИМОК 1,17 [1,07; 1,27] 1,1 [1,01; 1,16] 1,02 [0,97; 1,09] 1,07 [1; 1,13] 1,04 [0,99; 1,07] < 0,001

Q 4,6 [4,2; 4,8] 4,2 [3,5; 4,7] 4 [3,6; 4,1] 4,1 [3,8; 4,5] 3,9 [3,7; 4,3] 0,005

SDNN, мс 73 [61; 89] 84 [62; 101] 88 [71; 110] 96 [67; 122] 113 [81; 132] < 0,001

pNN50, % 1 [0; 3] 1 [0; 4] 3 [1; 10] 3 [1; 9] 4 [2; 10] < 0,001

RMSSD, мс 20 [13; 26] 19 [16; 26] 25 [22; 33] 27 [22; 37] 30 [23; 39] < 0,001

SDNNidx, мс 41 [31; 50] 42 [32; 52] 50 [41; 57] 57 [41; 57] 62 [48; 73] < 0,001

SDANN, мс 51 [43; 68] 72 [44; 82] 62 [46; 81] 67 [46; 97] 79 [52; 106] 0,006

VLF, мс2 1392 [728; 2083] 1110 [613; 1992] 1921 [1266; 2492] 2081 [1286; 2726] 2185 [1504; 2971] < 0,001

LF, мс2 430 [129; 676] 364 [126; 522] 611 [349; 864] 618 [390; 954] 649 [345; 924] < 0,001

HF, мс2 108 [34; 142] 98 [50; 149] 139 [109; 320] 149 [119; 207] 177 [134; 244] < 0,001

ESS – шкала дневной сонливости Эпворта, HADS‑A – госпитальная шкала тревоги и депрессии (субшкала тревоги), PSQI – Питтсбургский опросник для определения индекса 
качества сна, Q – коэффициент Хильдебрандта, STAI‑S – ситуативная тревожность, STAI‑T – личностная тревожность, ВВИ – опросник для выявления признаков вегетативных 
изменений, ИК – индекс Кердо, ИМОК – индекс минутного объема кровообращения 
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На  амбулаторно- поликлиническом этапе 
(с 10–14-го по 60-й день) в основной группе на-
блюдалась устойчивость эмоционального фона. 
В  этот  же период пациенты имели достаточно 
хорошее качество сна (ESS, PSQI), достигнутое 
ранее. Аналогичная тенденция прослеживалась 
при оценке динамики субъективных вегетативных 
нарушений (ВВИ). Показатели вегетативного тону-
са (ИК, ИМОК, Q) в этот период оставались сба-
лансированными. Анализ показателей ВСР в ди-
намике на амбулаторно- поликлиническом этапе 
свидетельствовал о стабилизации вегетативного 
обеспечения (см. табл. 2).

В сравнении с 1-м днем у пациентов, получав-
ших только базовое лечение ИБС, на амбулаторном 
этапе зафиксировано сохранение эмоциональной 
лабильности в виде значимого (p = 0,028) сниже-
ния личностной тревожности (STAI-T) на 30-й 
день наблюдения с последующим ее возвратом 

к исходным значениям. Одновременно наблюда-
лось значимое (p < 0,001) снижение тревожности 
по HADS-A на амбулаторно- поликлиническом 
этапе наблюдения, без значимого улучшения ка-
чества сна (ESS, PSQI). На этом фоне не отмечено 
регресса субъективных признаков вегетативно-
го дисбаланса (ВВИ). К 60-му дню исследования 
стал более сбалансированным ИК (p < 0,009) при 
одновременном значимом (p = 0,005) смещении 
значения ИМОК в сторону увеличения, свидетель-
ствующем о сохраняющихся симпатических влия-
ниях на сердечно- сосудистую систему (см. табл. 3).

Отсутствие динамики временных показателей 
ВСР, в частности SDNN, RMSSD, SDANN, pNN50, 
SDNNidx, свидетельствовало о сохраняющемся до-
минировании симпатических влияний в течение 
амбулаторного этапа реабилитации. Тем не менее 
значимое увеличение спектральных показателей 
ВСР на 60-й день наблюдения в сравнении с 10–14-м 

Таблица 3. Динамическая характеристика психовегетативных нарушений у пациентов, получавших только базисную терапию ишемической болезни сердца

Показатель, Me [Q1; Q3] Этап наблюдения Значение p 
(критерий 
Фридмана)стационарный амбулаторно‑поликлинический

1‑й день 5–6‑й день 10–14‑й день 30‑й день 45–60‑й день

STAI‑S, баллы 42 [36; 43] 40 [35; 43] 40 [36; 45] 41 [35; 43] 40 [35; 43] 0,062

STAI‑T, баллы 42 [40; 46] 40 [38; 44] 41 [39; 42] 39 [35; 43] 40 [35; 42] 0,005

HADS‑A, баллы 7 [4; 9] 7 [5; 10] 8 [5; 10] 6 [4; 8] 6 [4; 7] < 0,001

ESS, баллы 8 [6; 10] 8 [6; 10] 6 [4; 9] 7 [4; 9] 7 [4; 9] 0,06

PSQI, баллы 6 [3; 9] 6 [4; 9] 6 [4; 8] 5 [4; 8] 5 [4; 7] 0,849

ВВИ, баллы 16 [9; 30] 16 [8; 28] 16 [5; 28] 16 [7; 23] 17 [10; 28] 0,058

ИК ‑7 [15; 3] ‑5 [‑11; 0] ‑5 [‑11; ‑1] ‑6 [‑8; ‑3] 2 [‑7; 4] 0,013

ИМОК 1,13 [1,06; 1,18] 1,11 [1,06; 1,19] 1,16 [1,1; 1,18] 1,15 [1,09; 1,17] 1,19 [1,13; 1,21] 0,002

Q 4,4 [4,0; 4,6] 4,3 [4,0; 4,6] 4 [4,2; 4,6] 4,5 [4,2; 4,6] 4,4 [4,2; 4,6] 0,5

SDNN, мс 70 [44; 95] 66 [50; 82] 72 [50; 85] 65 [48; 92] 59 [48; 80] 0,077

pNN50, % 2 [1; 5] 2 [1; 5] 4 [1; 5] 2 [0; 3] 1 [1; 4] 0,197

RMSSD, мс 23 [16; 35] 22 [15; 31] 22 [16; 29] 22 [16; 31] 22 [14; 29] 0,629

SDNNidx, мс 38 [31; 44] 34 [27; 44] 38 [33; 48] 34 [18; 46] 34 [24; 46] 0,111

SDANN, мс 47 [28; 84] 40 [26; 62] 44 [36; 66] 47 [32; 54] 47 [34; 54] 0,304

VLF, мс2 990 [864; 1114] 710 [626; 926] 786 [644; 1010] 989 [625; 1239] 1082 [748; 1316] 0,015

LF, мс2 413 [304; 805] 374 [178; 460] 296 [156; 418] 320 [174; 677] 418 [187; 592] 0,027

HF, мс2 89 [69; 186] 78 [42; 113] 82 [50; 148] 157 [89; 189] 174 [78; 229] 0,002

ESS – шкала дневной сонливости Эпворта, HADS‑A – госпитальная шкала тревоги и депрессии (субшкала тревоги), PSQI – Питтсбургский опросник для определения индекса 
качества сна, Q – коэффициент Хильдебрандта, STAI‑S – ситуативная тревожность, STAI‑T – личностная тревожность, ВВИ – опросник для выявления признаков вегетативных 
изменений, ИК – индекс Кердо, ИМОК – индекс минутного объема кровообращения
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днем позволяет говорить о начале процесса стаби-
лизации вегетативного обеспечения (см. табл. 3).

При анализе динамики психовегетативных на-
рушений были обнаружены существенные разли-
чия между группами (табл. 4).

Представленные данные свидетельствуют 
о значимом уменьшении ситуативной тревожно-
сти (STAI-S) у пациентов основной группы уже 
на 10–14-й дни наблюдения, сохранявшемся на 30-й 
и 45–60-й дни исследования. В этот временной 
период также отмечалось значимое уменьшение 
величины показателей личностной тревожности 
(STAI-T). Наряду с регрессом выраженности тре-
вожных нарушений у пациентов основной группы 
качество сна (PSQI) стало значимо лучше, а дневная 
сонливость (ESS) значимо уменьшилась уже к мо-
менту окончания курса ранней стационарной реа-
билитации, что сохранялось вплоть до окончания 
амбулаторно- поликлинического этапа наблюдения. 

Показатели субъективной вегетативной дисфунк-
ции (ВВИ) у получавших анксиолитическую тера-
пию пациентов также были значимо меньше как 
на момент окончания ранней стационарной реаби-
литации, так и в последующем – при завершении 
наблюдения. Помимо этого, пациенты основной 
группы демонстрировали значимо большую па-
расимпатическую направленность объективных 
параметров вегетативного тонуса уже к моменту 
окончания курса ранней стационарной реабили-
тации, вплоть до 60-го дня наблюдения. Результаты 
анализа надсегментарной вегетативной регуляции 
(ВСР) в основной группе имели значимое отличие 
от группы сравнения по большинству отражаю-
щих преобладание парасимпатических влияний 
показателей в течение всего периода исследования, 
начиная с 10–14-го дней терапии. Превалирование 
парасимпатических влияний в основной группе 
на 10–14-й дни лечения подтверждалось значимым 

Таблица 4. Уровень значимости (p) различий показателей психовегетативных нарушений на протяжении времени исследования между группами пациентов, 
получавших только базисную терапию ишемической болезни сердца (n = 30), и пациентов, получавших анксиолитическую терапию в дополнение к базисной 
терапии ишемической болезни сердца (n = 30)

Показатель Этап наблюдения

стационарный амбулаторно‑поликлинический

1‑й день 5–6‑й день 10–14‑й день 30‑й день 45–60‑й день

STAI‑S 0,155 0,367 < 0,001* 0,003* < 0,001*

STAI‑T 0,467 0,806 0,021* 0,040* < 0,001*

HADS‑A 0,964 < 0,001* < 0,001* < 0,001* < 0,001*

ESS 0,546 0,010* < 0,001* < 0,001* < 0,001*

PSQI 0,079 0,046* 0,001* 0,027* < 0,001*

ВВИ 0,304 0,079 0,002* 0,151 < 0,001*

ИК 0,062 0,680 0,020* 0,042* < 0,001*

ИМОК 0,151 0,324 < 0,001* 0,005* < 0,001*

Q 0,164 0,376 < 0,001* 0,009* < 0,001*

SDNN 0,469 0,054 0,040* 0,002* < 0,001*

pNN50 0,052 0,269 0,517 0,050 0,010*

RMSSD 0,061 0,555 0,041* 0,067 0,003*

SDNNidx 0,424 0,206 0,007* < 0,001* < 0,001*

SDANN 0,684 0,018* 0,067 0,003* < 0,001*

VLF 0,132 0,056 < 0,001* < 0,001* < 0,001*

LF 0,280 0,987 0,010* 0,064 0,053

HF 0,304 0,692 0,020* 0,409 0,352

ESS – шкала дневной сонливости Эпворта, HADS‑A – госпитальная шкала тревоги и депрессии (субшкала тревоги), PSQI – Питтсбургский опросник для определения индекса 
качества сна, Q – коэффициент Хильдебрандта, STAI‑S – ситуативная тревожность, STAI‑T – личностная тревожность, ВВИ – опросник для выявления признаков вегетативных 
изменений, ИК – индекс Кердо, ИМОК – индекс минутного объема кровообращения
* Межгрупповые различия статистически значимы
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антидепрессантам и селективным ингибиторам 
обратного захвата серотонина и норадреналина 
[26], так и риска формирования лекарственной за-
висимости в случае применения анксиолитиков, 
в частности производных 1,4-бензодиазепина [27].

Помимо этого, существует проблема относи-
тельно низкой эффективности своевременной 
коррекции психовегетативных нарушений у па-
циентов с  ИБС препаратами при приемлемом 
уровне безопасности [28]. Несмотря на то что ряд 
публикаций демонстрировал сходные с нашим ис-
следованием результаты по скорости наступления 
эффекта стабилизации эмоционального фона [27], 
применение лекарственных средств не сопрово-
ждалось уменьшением вегетативного дисбаланса, 
как в краткосрочной перспективе, так и в течение 
длительного периода наблюдения [26].

Коррекция психовегетативного синдрома по-
сле эндоваскулярной реваскуляризации миокарда 
посредством использования алимемазина тартрата 
способствовала значимому регрессу тревожных 
нарушений и  вегетативного дисбаланса уже 
к окончанию курса ранней стационарной реаби-
литации и обеспечила поддержание полученного 
эффекта на поликлиническом этапе, что позволяет 
говорить об эффективности препарата и достаточ-
но быстром и стойком фармакологическом эффек-
те. Немаловажным фактором терапии является 
и ее безопасность. Так, известно о потенциальном 
риске развития широкого спектра кардиотоксиче-
ских эффектов у лиц, принимающих нейролептики 
[28, 29]. Вместе с тем в ряде проведенных исследо-
ваний был показан высокий уровень безопасности 
алимемазина, в том числе и у пациентов с сосу-
дистой патологией, что допускает использование 
данного лекарственного средства у пациентов, пе-
ренесших стентирование [30, 31]. Исходя из этого, 
предложенный вариант анксиолитической тера-
пии может быть рассмотрен в качестве составляю-
щей комплексного лечения пациентов с ИБС после 
стентирования, не имеющих нарушений ритма 
и проводимости, как на этапе ранней стационар-
ной реабилитации, так и в ходе начальной части 
амбулаторно- поликлинического этапа.

Заключение
Несмотря на то что у пациентов, перенесших эн-
доваскулярную реваскуляризацию миокарда, на-
рушения тревожного спектра в раннем послеопе-
рационном периоде встречаются реже, чем после 
КШ, остается актуальным вопрос их своевре-
менного выявления и  последующей коррекции. 
У обследованных нами пациентов уже на стаци-
онарном этапе реабилитации после проведенного 

различием и таких спектральных показателей, как 
LF и HF. Тем не менее с 30-го дня наблюдения на-
метился регресс значимых межгрупповых разли-
чий, что может свидетельствовать об уменьшении 
вегетативного дисбаланса и у пациентов группы 
сравнения.

Единственным нежелательным эффектом сре-
ди пациентов, у которых проводилась коррекция 
психовегетативных нарушений, была повышен-
ная сонливость в дневное время, регистрируе-
мая у большинства на фоне инициации терапии 
в течение 2–3 суток и не требующая коррекции 
дозы анксиолитика. При этом других клинически 
значимых побочных эффектов, в том числе со сто-
роны сердечно- сосудистой системы, зарегистри-
ровано не было.

Обсуждение
В  большинстве выполненных ранее исследова-
ний в  группах пациентов после хирургической 
реваскуляризации миокарда, как правило, мето-
дом КШ, предметом изучения становились либо 
эмоциональные [7], либо вегетативные [8] на-
рушения. В  настоящей работе у  больных с  ИБС 
после эндоваскулярной реваскуляризации ми-
окарда (стентирования) были выявлены ключе-
вые составляющие психовегетативного синдро-
ма – значимая тревога в сочетании с нарушением 
качества сна и вегетативный дисбаланс [23], сме-
щенный в сторону преобладания симпатических 
влияний. Следует отдельно упомянуть резуль-
таты нашей предыдущей работы, где мы также 
изучали комплексные психовегетативные нару-
шения, но после КШ [9]. При схожих результатах 
у пациентов, перенесших КШ, были обнаружены 
значимые отличия в  виде низких темпов стаби-
лизации вегетативного обеспечения, что, вероят-
но, связано с метасимпатической и надсегментар-
ной автономной дисрегуляцией после обширного 
хирургического вмешательства [24].

Учитывая доказанную роль повышенного уров-
ня тревоги в формировании вегетативного дисба-
ланса [3, 4] и увеличении риска прогрессирования 
ИБС, представляется целесообразной своевремен-
ная коррекция выявленных эмоциональных нару-
шений наравне с воздействием на другие модифи-
цируемые факторы риска данной патологии [3].

Для терапии тревожных нарушений в  об-
щеклинической практике обычно используются 
антидепрессанты и анксиолитики [25]. Однако их 
применение ограничено ввиду вероятности разви-
тия как побочных эффектов, связанных с высокой 
холинолитической и норадренергической активно-
стью препаратов, что применимо к трицеклическим 
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стентирования выявлялась преимущественно 
умеренная тревога в сочетании с инсомнией и ве-
гетативным дисбалансом, смещенным в сторону 
симпатикотонии, что отражало существование 
психовегетативного синдрома.

Использование анксиолитической терапии 
позволило оперативно инициировать коррекцию 
как эмоциональных нарушений, так и вегетатив-
ного дисбаланса, с сохранением положительной 
направленности исследуемых параметров и состо-
яния пациентов на амбулаторно- поликлиническом 

этапе. Важно отметить, что в группе получавших 
исключительно базисную терапию ИБС также 
прослеживался частичный регресс вегетативного 
дисбаланса, но отсроченный по времени и не столь 
значительный. С учетом вышеизложенного не ис-
ключено, что своевременное подключение про-
тивотревожной терапии к  базисному лечению 
пациентов с ИБС после эндоваскулярной рева-
скуляризации миокарда может способствовать 
снижению риска дальнейшего прогрессирования 
коронарной патологии. 
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R.A. Mirzoev1 • S.V. Malchikova1 • M.A. Sherman1

Characteristics of the basal psychoautonomous 
indicators in patients after coronary artery stent 
placement at various stages of rehabilitation

Background: Clinically significant psychoautono‑
mous syndrome, along with other modifiable fac‑
tors (obesity, dyslipidemia, low physical activity, 
smoking, arterial hypertension, etc.) increases the 
risk of development and progression of coronary 
artery disease (CAD). In particular, patients who 
have undergone coronary interventions and have 
a higher anxiety level are prone to the development 
of CAD complications.
Aim: To characterize the basal parameters of clini‑
cally significant psychoautonomous syndrome and 
their changes over time under combination therapy, 
including anxiolytics, at various stages of rehabilita‑
tion of the patients after endovascular myocardial 
revascularization.
Materials and methods: This open‑label ran‑
domized controlled prospective study included 
60 patients aged 45 to 75 years admitted to our 
in‑patient department for rehabilitation treatment 
after coronary stent placement. The patients from 
the intervention group (n = 30), in addition to basic 
treatment for CAD, were administered anxiolytic 
therapy (alimemazine tartrate at daily dose of 12.5 
to 25 mg i. m. at the early rehabilitation step and 
at 5 to 10 mg during their out‑patient follow‑up). 
The in‑patient study period included 3 study vis‑
its (at admittance, i. e., Day 1, at Days 5 or 6, and at 
discharge at Day 10 to 14). Two further study visits 
were performed during the out‑patient rehabili‑
tation period at Days 30 and 60. At each visit, the 
emotional state, sleep quality, subjective signs of 
autonomous dysregulation, autonomous back‑
ground and suprasegmental vegetative regulation, 
including temporal and spectral indicators of heart 
rate variability, were evaluated.
Results: After endovascular myocardial revascular‑
ization (the in‑patient study period, Day 1) patients 
of the intervention and control groups (n = 30 in 
both groups) demonstrated comparable moderate 
levels of state anxiety (median [Q1; Q3]: 42 [40; 46] 
and 42 [36; 43], respectively) and trait anxiety (45 
[41; 48] and 42 [40; 46], associated with insomnia 
(PSQI score: 8 [6; 12] and 6 [3; 9]) and autonomous 

imbalance (SDNN: 73 [61; 89] and 70 [44; 95]) with 
a shift to sympathetic hyperactivity. Addition of 
an anxiolytic initiated the regression of psychoau‑
tonomous abnormalities already by the end of the 
early in‑patient rehabilitation period) (Days 10 to 
14), with a subsequent decrease in state anxiety to 
36 [33; 39] and trait anxiety to 33 [32; 37] (p < 0.001), 
regression of insomnia according to PSQI to 2 [2; 4] 
(p < 0.001), and an improvement of autonomous 
balance (SDNN) to 113 [81; 132] (p < 0.001) at days 
45 to 60 of the outpatient follow‑up. The only ad‑
verse event in the patients receiving the treatment 
for psychoautonomous dysfunction was increased 
sleepiness at daytime, which was registered in most 
of them at initiation of the therapy for 2 to 3 days 
and did not require any dose modification. There 
were no other clinically significant adverse events, 
including cardiovascular.
Conclusion: Patients with an increased level of 
anxiety after endovascular myocardial revascular‑
ization are characterized by an autonomous im‑
balance with sympathetic hyperactivity. Addition 
of an anxiolytic to the basic treatment for CAD 
allows for a reduction of both components of the 
psychoautonomous syndrome, which may be an 
additional factor for successful patient rehabilita‑
tion and as a consequence for the prevention of 
CAD progression.

Key words: anxiety, psychoautonomous syndrome, 
coronary artery stent placement, postoperative re‑
habilitation, heart rate variability, anxiolytic
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Клинические особенности вариантов 
течения острого коронарного синдрома 
у пациентов с COVID-19
Изможерова Н.В.1 • Попов А.А.1 • Цветков А.И.1 • Кадников Л.И.1 • 
Испавский В.Е.1 • Шамбатов М.А.1

О р и г и н а л ь н а я  с т а т ь я

Актуальность. Сердечно‑ сосудистые ослож‑
нения COVID‑19 приводят к трудностям в диф‑
ференциальной диагностике, маршрутизации 
и лечении, негативно влияя на прогноз.
Цель – выявить клинические особенности вари‑
антов течения острого коронарного синдрома 
(ОКС) у пациентов с COVID‑19.
Материал и методы. В одномоментное ретро‑
спективное исследование включены 202 паци‑
ента, госпитализированных в первичный сосу‑
дистый центр в период с сентября по декабрь 
2020 г. по поводу ОКС, развившегося на фоне 
COVID‑19. По данным медицинских карт стацио‑
нарных больных проводили анализ клинической 
картины ОКС и COVID‑19, а также физикальных, 
лабораторных, инструментальных, анамнестиче‑
ских данных. В целях анализа выборку разделили 
на 3 группы: 50 пациентов с нестабильной сте‑
нокардией (НС), 107 пациентов с острым инфар‑
ктом миокарда с подъемом сегмента ST (ИМпST), 
45 пациентов с острым инфарктом миокарда без 
подъема сегмента ST (ИМбпST).
Результаты. Клиническая картина ОКС не раз‑
личалась среди пациентов исследуемых групп. 
Что касается основных клинических проявлений 
со стороны коронавирусной инфекции, пациен‑
ты статистически значимо различались по на‑
личию лихорадки и сухого кашля: лихорадку 
регистрировали у 22 (44%) пациентов в группе 
НС, у 18 (17%) в группе ИМпST, у 10 (22%) в группе 
ИМбпST (p < 0,001 при сравнении 3 групп, кри‑
терий Краскела – Уоллиса); сухой кашель – у 18 
(36%), 19 (18%) и 14 (31%) пациентов соответствен‑
но (p = 0,029); при парном сравнении (критерий 
Манна – Уитни с поправкой Бонферрони) раз‑
личия выявлены между группами НС и ИМпST 
в обоих случаях. Количество пораженных сосу‑
дов (Me [25%; 75%] у пациентов с НС составило 
0 [0; 2], у больных с ИМпST и ИМбпST по 2 [1; 3] 
пораженных артерии (p < 0,001). Стеноз левой 
коронарной артерии выявлен у 2 (6%) пациен‑
тов в группе НС, у 13 (14%) в группе ИМпST и у 4 
(13%) – в ИМбпST (p = 0,452); стеноз передней 
нисходящей артерии – у 12 (36%), 67 (72%) и 23 
(72%) пациентов соответственно (p  < 0,001); 
при парном сравнении различия обнаружены 
между группами НС и ИМпST, между группами 
НС и ИМбпST. Стеноз огибающей артерии выяв‑
лен у 7 (21%) пациентов в группе НС, у 45 (48%) 
в группе ИМпST и у 18 (56%) в группе ИМбпST (p = 

0,008); при парном сравнении различия выявле‑
ны между группами НС и ИМбпST. Стеноз правой 
коронарной артерии отмечен у 9 (27%), 64 (69%) 
и 18 (56%) пациентов соответственно (p < 0,001), 
при парном сравнении различия выявлены меж‑
ду группами НС и ИМпST. По поражению коро‑
нарных артерий в диаметре статистически зна‑
чимо различались правая нисходящая и правая 
коронарная артерии: стеноз правой нисходящей 
составил 70% [45; 80] в группе НС, 90% [70; 100] 
в группе ИМпST и 95% [70; 100] в группе ИМбпST 
(p = 0,013); стеноз правой коронарной артерии – 
50% [45; 80], 90% [70; 100] и 90% [60; 100] пациен‑
тов соответственно (p = 0,018); при парном срав‑
нении различия выявлены между группами НС 
и ИМпST в обеих артериях. Пациенты с ИМпST 
имели больший балл по шкале TIMI thrombus 
grade, чем пациенты из группы ИМбпST: 3 [0; 5] 
против 0 [0; 4] баллов (p = 0,023); частота успеш‑
ного чрескожного коронарного вмешательства 
и достижение кровотока TIMI flow grade 3 между 
ними не различались (p = 0,170).
Заключение. У больных с ОКС и COVID‑19 выяв‑
лены высокая тромботическая нагрузка по дан‑
ным коронарографии и шкале TIMI при ИМпST, 
более частое отсутствие гемодинамически зна‑
чимых стенозов при НС и ИМбпST. Отсутствие 
различий в клинической картине ОКС и проявле‑
ниях вирусной инфекции между исследуемыми 
группами, за исключением лихорадки и сухого 
кашля между пациентами с НС и пациентами 
с  ИМпST, указывает на  наличие отличитель‑
ных особенностей вариантов течения ОКС при 
COVID‑19 только по данным коронарографии.

Ключевые слова: новая коронавирусная ин‑
фекция, COVID‑19, нестабильная стенокардия, 
инфаркт миокарда, подъем сегмента ST, клини‑
ческая картина
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Повреждение сердца у  пациентов, ин-
фицированных COVID-19, опосредо-
вано воспалительной гиперреактивно-
стью, вызванной вирусной инфекцией. 

Повышенный уровень тропонина I связан с био-
маркерами воспаления (интерлейкины -6 и -1b, 
фактор некроза опухоли, С-реактивный белок, 
гиперферритинемия и  лейкоцитоз). При этом 
тропность SARS-CoV-2 к  рецептору ангиотен-
зинпревращающего фермента 2-го типа усиливает 
воспалительную реакцию [1].

COVID-19 может вызывать не только пора-
жение легких, но и широкий спектр сердечно- 
сосудистых заболеваний (острый инфаркт миокар-
да, перикардит, миокардит, сердечную аритмию, 
сердечную недостаточность и  тромбоэмболию 
легочной артерии), независимо от ранее суще-
ствовавших сердечных патологий за счет тяжелой 
гипоксемии с последующей полиорганной недоста-
точностью и поражением сердца [2].

Сердечно- сосудистые осложнения приводят 
к затруднениям в дифференциальной диагностике, 
маршрутизации, что может влиять на задержку 
оказания медицинской помощи и, как итог, на ре-
зультат лечения и прогноз. Именно поэтому важ-
но изучить клинические особенности вариантов 
течения острого коронарного синдрома (ОКС). 
С их помощью можно будет дифференцировать 
COVID-позитивных пациентов с данным синдро-
мом на момент поступления в стационар.

Цель настоящего исследования – охарактеризо-
вать клинические особенности вариантов течения 
ОКС у пациентов с COVID-19.

Материал и методы
Дизайн исследования. В одномоментное ретро-
спективное исследование включены 202 пациента 
с ОКС, развившимся на фоне COVID-19. Выборка 
разделена на 3 группы: 50 пациентов с нестабиль-
ной стенокардией (НС), 107 пациентов с острым 
инфарктом миокарда с  подъемом сегмента ST 
(ИМпST), 45 пациентов с острым инфарктом ми-
окарда без подъема сегмента ST (ИМбпST).

Критерии соответствия. Критерии включения 
в исследование: пациенты мужского и женского 
пола в возрасте ≥ 18 лет, госпитализированные 
с направительным диагнозом «острый коронарный 
синдром» и сопутствующей коронавирусной ин-
фекцией, не принимавшие иммуносупрессивные, 
антиагрегантные, антикоагулянтные лекарствен-
ные средства до заболевания ОКС и COVID-19, 
включая пациентов, перенесших сердечно- 
сосудистые события ранее, но не принимающих 
препараты по данным медицинской документации. 

Критерии исключения: лица, имеющие кардиости-
мулятор; лица, имеющие направительный диагноз 
тромбоэмболии легочной артерии или острого 
нарушения мозгового кровообращения в остром 
периоде на момент госпитализации.

Условия проведения. Использованы данные 
медицинских карт стационарных больных ГАУЗ 
СО «Верхнепышминская ЦГБ им. П. Д. Бородина» 
(г. Верхняя Пышма). На момент проведения ис-
следования данная больница была первичным 
сосудистым центром для пациентов с COVID-19 
со всей Свердловской области. Первичная госпи-
тализация пациентов с уже развившимся ОКС 
проводилась из других инфекционных госпиталей.

Продолжительность исследования. Период 
включения в исследование – с сентября по декабрь 
2020 г.

Описание медицинского вмешательства. 
Исследователи проводили анализ клинической 
картины ОКС и COVID-19, а также физикальных, 
лабораторных, инструментальных, анамнестиче-
ских данных пациентов.

Наличие или отсутствие у  пациентов НС, 
ИМпST, ИМбпST, как и дальнейшее распределение 
по группам, подтверждалось определением уров-
ней кардиоспецифических маркеров повреждения 
миокарда (тропонины, креатинфосфокиназа- МВ, 
аспартатаминотрансфераза, лактатдегидрогеназа), 
анализом и интерпретацией данных электрокар-
диографии, коронароангиографии и эхокардио-
графии, в совокупности с данными клинической 
картины.

Наличие или отсутствие у пациентов новой 
коронавирусной инфекции подтверждалось опре-
делением методом полимеразной цепной реакции 
инфицирования вирусом SARS-CoV-2, выявлени-
ем поражения легких по данным компьютерной 
томографии, а также в ряде случаев результата-
ми тест-систем на выявление иммуноглобулинов 
классов G и M к вирусу SARS-CoV-2 методом им-
муноферментного анализа.

Выявление лиц, принимавших иммуносупрес-
сивные, антиагрегантные, антикоагулянтные пре-
параты до настоящей госпитализации, проводи-
лось на основании данных анамнеза пациентов 
с помощью медицинских карт.

В  список сердечно- сосудистых катастроф, 
происходивших у пациентов ранее и потребо-
вавших госпитализации, было решено включать 
НС, острый инфаркт миокарда, острое нарушение 
мозгового кровообращения и тромбоэмболию ле-
гочной артерии.

Индекс полиморбидности Charlson был рас-
считан на  основании оригинальной шкалы 
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с дополняющими ее модификациями [3]. Один 
балл добавлялся не только за застойную, но за лю-
бую стадию хронической сердечной недостаточно-
сти. Один балл также добавлялся за наличие у па-
циента активного неалкогольного стеатогепатита.

Коронароангиография проводилась по обще-
принятой методике с оценкой коронарных артерий 
на ангиографе Philips Azurion 3 под контрастным 
усилением йода в дозировке 370 мг в 1 мл раствора 
объемом 5 мл.

При выполнении чрескожного коронарного 
вмешательства были применены оценочные шка-
лы Thrombolysis In Myocardial Infarction (TIMI) 
flow grade, отражающие кровоток по коронарной 
артерии до и после вмешательства, а также TIMI 
thrombus grade, указывающая на наличие острого 
тромбоза в коронарной артерии.

Этическая экспертиза. Проведение иссле-
дования одобрено локальным этическим коми-
тетом ФГБОУ ВО «Уральский государственный 

медицинский университет» Минздрава России 
(протокол № 9 от 22.10.2021).

Статистический анализ. Статистическая 
обработка проводилась в среде Statistica 13.0 (ли-
цензия JPZ904I805602ARCN25ACD-6). Данные 
представлены как медианы и квартили [25%; 75%]. 
Качественные зависимые показатели сравнивались 
с помощью критерия χ2 Пирсона, двустороннего 
точного критерия Фишера, а количественные – при 
помощи критерия Манна – Уитни и Краскела – 
Уоллиса. Статистически значимыми различия 
считали при значениях р < 0,05. При проведении 
апостериорных попарных сравнений вводилась 
поправка Бонферрони.

Результаты
Участники исследования
В исследование включены 202 пациента с под-
твержденным COVID-19 и развившимся на его 
фоне ОКС, которые были разделены на 3 группы 

Таблица 1. Общая характеристика групп пациентов с острым коронарным синдромом

Параметр, Me [25%; 75%] Группа Значимость 
различий

НС (n = 50) ИМпST (n = 107) ИМбпST (n = 45)

Возраст, годы 63 [56; 73] 63 [56; 71]* 68 [61; 78]* 0,045**

САД, мм рт. ст. 125 [120; 140] 130 [120; 140] 130 [115; 150] 0,865

ДАД, мм рт. ст. 80 [70; 85] 80 [70; 80] 80 [70; 90] 0,254

ЧСС, уд/мин 82 [72; 92] 80 [70; 90] 84 [70; 100] 0,41

ЧДД, в мин 18 [17; 20] 18 [18; 20] 18 [18; 20] 0,584

Оксигенация без кислородной 
поддержки, %

95 [92; 96] 95 [92; 96] 94 [91; 96] 0,581

Индекс полиморбидности Charlson, 
баллы

4 [3; 6]† 4 [3; 6]* 6 [5; 7]*, † < 0,001**

Пребывание в стационаре, дни 10 [7; 14]† 13 [9; 19] 13 [10; 20]† 0,034**

ДАД – диастолическое артериальное давление, ИМбпST – инфаркт миокарда без подъема сегмента ST, ИМпST – инфаркт миокарда с подъемом 
сегмента ST, НС – нестабильная стенокардия, САД – систолическое артериальное давление, ЧДД – частота дыхательных движений, ЧСС – частота 
сердечных сокращений
* Значимое различие групп ИМпST и ИМбпST (критерий Манна – Уитни с поправкой Бонферрони)
** Различие между тремя группами статистически значимо (критерий Краскела – Уоллиса)
† Значимое различие групп НС и ИМбпST (критерий Манна – Уитни с поправкой Бонферрони)
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вариантов течения острого коронарного син-
дрома (НС, ИМпST и ИМбпST). По гендерной 
структуре группы не различались: χ2 = 3,808, 
2 с. с., p = 0,149. По показателям артериального 
давления, частоты сердечных сокращений и ды-
хательных движений, оксигенации группы были 
соотносимы друг с другом (табл. 1). В отношении 
возраста было выявлено различие между группа-
ми пациентов с ИМпST и ИМбпST. По индексу 
полиморбидности Charlson различались между 
собой следующие группы: ИМпST и ИМбпST, НС 
и ИМбпST. По длительности пребывания в ста-
ционаре также было выявлено различие между 
пациентами в группах НС и ИМбпST.

Группа пациентов с ИМбпST имела больший 
балл полиморбидности Charlson по сравнению 
с другими группами, что обусловлено значимо 
большим возрастом пациентов данной группы.

Пребывание в  стационаре пациентов с  НС 
по сравнению с больными из группы ИМбпST 
закономерно было короче за счет тяжести непо-
средственно кардиальной патологии, посколь-
ку степень поражения легких двусторонней 
полисегментарной пневмонией, ассоциирован-
ной с COVID-19, исходя из полученных данных 
компьютерной томографии легких, не различа-
лась среди исследуемых групп: χ2 = 5,213, 6 с. с., 
p = 0,517.

Таблица 2. Клиническая симптоматика COVID-19 в группах пациентов с острым коронарным синдромом

Симптом Количество пациентов, абс. (%) Значимость 
различий

НС (n = 50) ИМпST (n = 107) ИМбпST (n = 45)

Лихорадка 22 (44)* 18 (17)* 10 (22) χ2 = 13,712
2 с.с.
p < 0,001**

Повышение температуры  
более 37 °C

14 (28) 19 (18) 10 (22) χ2 = 2,164
2 с.с.
p = 0,339

Сухой кашель 18 (36)* 19 (18)* 14 (31) χ2 = 7,064
2 с.с.
p = 0,029**

Кашель с мокротой 6 (12) 13 (12) 7 (16) χ2 = 0,373
2 с.с.
p = 0,83

Слабость 39 (78) 86 (80) 36 (80) χ2 = 0,122
2 с.с.
p = 0,941

Одышка 22 (44) 48 (45) 25 (56) χ2 = 1,700
2 с.с.
p = 0,428

Чувство нехватки воздуха 22 (44) 52 (49) 28 (62) χ2 = 3,474
2 с.с.
p = 0,176

Головная боль 8 (16) 6 (6) 3 (7) p = 0,094† 

Насморк 1 (2) 2 (2) 2 (4) p = 0,715† 

Аносмия 3 (6) 1 (1) 2 (4) p = 0,126† 

Боль в мышцах 4 (8) 5 (5) 2 (4) p = 0,706† 

Утомляемость 1 (2) 14 (13) 6 (13) p = 0,062† 

Головокружение 6 (12) 16 (15) 7 (16) χ2 = 0,309
2 с.с.
p = 0,857

ИМбпST – инфаркт миокарда без подъема сегмента ST, ИМпST – инфаркт миокарда с подъемом сегмента ST, НС – нестабильная стенокардия,  
с.с. – степени свободы
* Значимое различие групп НС и ИМпST (точный критерий Фишера с поправкой Бонферрони)
** Различие между тремя группами статистически значимо
† Точный критерий Фишера
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Основные результаты исследования
Что касается основных клинических проявлений 
со стороны коронавирусной инфекции, пациенты 
с НС чаще имели лихорадку и сухой кашель по 
сравнению с пациентами группы ИМпST (табл. 2). 

Со стороны клиники ОКС (боль в грудной клет-
ке, иррадиация боли, наличие холодного липкого 

пота, цифры артериального давления) пациен-
ты сравниваемых групп не различались (табл. 3). 
Исключение составил положительный эффект 
нитратов, наблюдаемый у трети пациентов с НС, 
что служит одним из  клинических диагности-
ческих критериев установления диагноза неста-
бильной стенокардии [4]. В медицинских картах 

Таблица 3. Клиническая симптоматика острого коронарного синдрома в исследуемых группах

Симптом Количество пациентов, абс. (%) Значимость 
различий

НС (n = 50) ИМпST (n = 107) ИМбпST (n = 45)

Боль в грудной клетке 45 (90) 103 (96) 42 (93) χ2 = 2,446
2 с.с.
p = 0,294

Купирование боли НТГ 18 (36)*, ** 3 (3)* 0 (0)** p < 0,001†, ‡ 

Иррадиация боли 21 (42) 54 (50) 22 (49) χ2 = 0,996
2 с.с.
p = 0,608

Холодный пот 6 (12) 23 (21) 4 (9) χ2 = 4,598
2 с.с.
p = 0,100

Снижение АД 4 (8) 9 (8) 3 (7) p = 1,000‡ 

Повышение АД 10 (20) 14 (13) 10 (22) χ2 = 2,366
2 с.с.
p = 0,306

АД – артериальное давление, ИМбпST – инфаркт миокарда без подъема сегмента ST, ИМпST – инфаркт миокарда с подъемом сегмента ST,  
НС – нестабильная стенокардия, с.с. – степени свободы
* Значимое различие групп НС и ИМпST (точный критерий Фишера с поправкой Бонферрони)
** Значимое различие групп НС и ИМбпST (точный критерий Фишера с поправкой Бонферрони)
† Различие между тремя группами статистически значимо
‡ Точный критерий Фишера

Таблица 4. Результаты коронарографии

Параметр Количество пациентов, абс. (%) Значимость 
различий

НС (n = 50) ИМпST (n = 107) ИМбпST (n = 45)

Выполнено КАГ 33 (66)*, ** 93 (87)* 32 (71)** p = 0,005†

Отказ пациента от КАГ 4 (8)*, ** 5 (5)* 1 (2)**

Не выполнено КАГ 13 (26)*, ** 9 (8)* 12 (27)**

ЧКВ 1 (2)*, ** 82 (77)*, ‡ 23 (51)**, ‡ p < 0,001†

Пациенту рекомендовано АКШ 5 (10) 4 (4) 3 (7) р = 0,226

АКШ – аортокоронарное шунтирование, ИМбпST – инфаркт миокарда без подъема сегмента ST, ИМпST – инфаркт миокарда с подъемом сегмента 
ST, КАГ – коронарография, НС – нестабильная стенокардия, ЧКВ – чрескожное коронарное вмешательство
* Значимое различие групп НС и ИМпST (точный критерий Фишера с поправкой Бонферрони)
** Значимое различие групп НС и ИМбпST (точный критерий Фишера с поправкой Бонферрони)
† Различие между тремя группами статистически значимо (точный критерий Фишера)
‡ Значимое различие групп ИМпST и ИМбпST (точный критерий Фишера с поправкой Бонферрони)
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у 3 пациентов с ИМпST было отмечено, что на этапе 
их доставки в ГАУЗ СО «Верхнепышминская ЦГБ 
им. П.Д. Бородина» нитраты оказали положитель-
ный эффект. Тем не менее по приезду в клинику, 
по данным кардиоспецифических маркеров по-
вреждения миокарда, анализов и с учетом интер-
претации данных электрокардиографии, корона-
роангиографии и эхокардиографии, был поставлен 
диагноз ИМпST. У больных с ИМбпST нитроглице-
рин был неэффективен.

Сердечно- сосудистые катастрофы, проис-
ходившие у пациентов ранее и потребовавшие 

госпитализации, чаще встречались в  группе 
больных с ИМбпST – в 51% случаев (23 пациента). 
Среди пациентов с НС этот показатель составил 
46% (23 пациента), а в группе ИМпST – 22% (24 па-
циента), χ2 = 15,285, 2 с. с., p < 0,001. Наиболее ча-
стой сердечно- сосудистой катастрофой в анамнезе 
у пациентов с ОКС был острый инфаркт миокар-
да – 26% всей выборки (52 человека).

При оценке качественного определения сер-
дечных тропонинов иммунохроматографическим 
методом было выявлено, что в группе ИМпST по-
ложительным был 81% результатов (76 пациентов), 

Таблица 5. Наличие стенозов и хронических окклюзий коронарных артерий

Коронарная артерия Количество пациентов, абс. Значимость 
различий

НС (n = 33) ИМпST (n = 93) ИМбпST (n = 32)

Стеноз ЛКА 2 13 4 p = 0,588‡

Стеноз ПНА, в том числе ХО  
(данные в скобках)

12 (0)*, ** 67 (0)* 23 (2)** χ2 = 14,491
4 с.с.
p < 0,001†

Стеноз ОА, в том числе ХО  
(данные в скобках)

7 (1)** 45 (3) 18 (3)** χ2 = 9,610
4 с.с.
p = 0,008†

Стеноз ПКА, в том числе ХО  
(данные в скобках)

9 (1)* 64 (3)* 18 (3) χ2 = 17,242
4 с.с.
p < 0,001†

ИМбпST – инфаркт миокарда без подъема сегмента ST, ИМпST – инфаркт миокарда с подъемом сегмента ST, ЛКА – левая коронарная артерия,  
НС – нестабильная стенокардия, ОА – огибающая артерия, ПКА – правая коронарная артерия, ПНА – передняя нисходящая артерия, с.с. – степени  
свободы, ХО – хроническая окклюзия
* Значимое различие групп НС и ИМпST (χ2 Пирсона с поправкой Бонферрони)
** Значимое различие групп НС и ИМбпST (χ2 Пирсона с поправкой Бонферрони)
† Различие между тремя группами статистически значимо
‡ Точный критерий Фишера

Таблица 6. Поражение коронарных артерий в диаметре

Стеноз, Ме [25%; 75%], % НС (n = 33) ИМпST (n = 93) ИМбпST (n = 32) Значение p

ЛКА 60 [45; 75] 50 [37,5; 55] 80 [60; 85] 0,113

ПНА 70 [45; 80]* 90 [70; 100]* 95 [70; 100] 0,013**

ОА 70 [50; 90] 75 [60; 92,5] 90 [75; 99] 0,200

ПКА 50 [45; 80]* 90 [70; 100]* 90 [60; 100] 0,018**

ИМбпST – инфаркт миокарда без подъема сегмента ST, ИМпST – инфаркт миокарда с подъемом сегмента ST, ЛКА – левая коронарная артерия,  
НС – нестабильная стенокардия, ОА – огибающая артерия, ПКА – правая коронарная артерия, ПНА – передняя нисходящая артерия
* Значимое различие групп НС и ИМпST (критерий Манна – Уитни с поправкой Бонферрони)
** Различие между тремя группами статистически значимо (критерий Краскела – Уоллиса)
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в группе ИМбпST – 68% (30 человек), в группе па-
циентов с НС – 2% (1 пациент).

По сравнению с другими группами меньше все-
го процедур по выполнению коронароангиографии 
и чрескожного коронарного вмешательства наблю-
далось в группе НС (табл. 4).

В группах с острым инфарктом миокарда чаще 
наблюдалось многососудистое поражение по срав-
нению с пациентами с НС. Количество поражен-
ных сосудов у пациентов с НС составило 0 (0; 2), 
у пациентов с ИМпST и ИМбпST по 2 (1; 3) пора-
женных артерии (p < 0,001).

Хронические окклюзии выявлялись наиболее 
часто у пациентов с ИМбпST, наличие гемоди-
намически значимых стенозов в передней нис-
ходящей артерии, огибающей артерии, правой 
коронарной артерии встречалось одинаково часто 
в группах ИМпST и ИМбпST, наименьшее коли-
чество стенозов было обнаружено у пациентов 
с НС (табл. 5).

Наименьший процент стенозов передней нис-
ходящей и правой коронарной артерий по диаме-
тру наблюдался у пациентов с НС, что повлияло 
на тактику дальнейшего лечения (табл. 6). Только 
1 пациенту из данной группы выполнено чре-
скожное коронарное вмешательство, в 5 случа-
ях было выявлено многососудистое поражение 
и  пациентам рекомендовали аортокоронарное 
шунтирование в плановом порядке, в остальных 
случаях стенозы были определены оператором 

как «пограничные», не требующие стентирования 
(см. табл. 4).

Определение инфаркт- зависимой и/или 
симптом- зависимой артерии осуществлялось 
оператором на основе полученных ангиограмм 
при выполнении коронароангиографии (табл. 7). 
Поскольку чрескожное коронарное вмешательство 
было выполнено всего 1 человеку c НС (см. табл. 4), 
его было решено, ввиду предотвращения появле-
ния статистических ошибок, не сравнивать с па-
циентами с ИМпST и ИМбпST при применении 
оценочных шкал TIMI flow grade и TIMI thrombus 
grade (табл. 8). Пациенты с ИМпST имели больший 
балл по шкале TIMI thrombus grade, чем пациенты 
с ИМбпST. Стоит отметить, что 56% пациентов 
с ИМпST имели окклюзирующий тромбоз TIMI 
thrombus grade 5, однако частота успешного чре-
скожного коронарного вмешательства и достиже-
ние кровотока TIMI flow grade 3 не различались 
у исследуемых групп.

Обсуждение
В  нашем исследовании у  пациентов с  НС 
и COVID-19 чаще, чем у больных с ИМпST, на-
блюдается лихорадка, сухой кашель. Пациенты 
с НС и COVID-19 наблюдались в стационаре мень-
шее количество дней по сравнению с пациента-
ми с ИМбпST. У лиц с ИМбпST и COVID-19 чаще 
встречались сердечно- сосудистые катастрофы 
в прошлом. У пациентов с НС и COVID-19, а также 

Таблица 7. Инфаркт-зависимая артерия / симптом-зависимая артерия

ИЗА/СЗА Количество пациентов, абс. (%) Значение p

НС (n = 33) ИМпST (n = 93) ИМбпST (n = 32)

Поражение отсутствует 21 (64)*, ** 5 (5)*, † 6 (19)**, † p < 0,001‡

ЛКА 0*, ** 1 (1)*, † 3 (9)**, †

ПНА 7 (21)*, ** 42 (45)*, † 12 (37)**, †

ОА 3 (9)*, ** 10 (11)*, † 5 (16)**, †

ПКА 2 (6)*, ** 35 (38)*, † 6 (19)**, †

ИЗА – инфаркт‑зависимая артерия, ИМбпST – инфаркт миокарда без подъема сегмента ST, ИМпST – инфаркт миокарда с подъемом сегмента ST, 
ЛКА – левая коронарная артерия, НС – нестабильная стенокардия, ОА – огибающая артерия, ПКА – правая коронарная артерия, ПНА – передняя 
нисходящая артерия, СЗА – симптом‑зависимая артерия
* Значимое различие групп НС и ИМпST (точный критерий Фишера с поправкой Бонферрони)
** Значимое различие групп НС и ИМбпST (точный критерий Фишера с поправкой Бонферрони)
† Значимое различие групп ИМпST и ИМбпST (точный критерий Фишера с поправкой Бонферрони)
‡ Различие между тремя группами статистически значимо (точный критерий Фишера)
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у больных с ИМбпST и COVID-19 наблюдалась вы-
сокая частота встречаемости необструктивного 
коронарного атеросклероза. Пациенты с ИМпST 
имели больший балл по  шкале TIMI thrombus 
grade, чем пациенты с ИМбпST.

В группах пациентов с инфарктом миокар-
да и COVID-19 повышение температуры более 
38 °C могло быть обусловлено как резорбционно- 
некротическим синдромом в остром периоде ин-
фаркта миокарда, так и проявлениями острого 
периода вирусной инфекции. В свою очередь, па-
циенты с НС и COVID-19 статистически значимо 
чаще имели лихорадку по сравнению с пациентами 
с ИМпST, что указывает непосредственно на ее 
вирусный генез и может значительно замедлить 
дифференциальную диагностику варианта тече-
ния ОКС [5].

Наблюдаемый ОКС, возникший на фоне по-
ражения организма вирусом SARS-CoV-2, у части 
пациентов был повторным сердечно- сосудистым 
поражением. Вероятной причиной повторного 
поражения сердечной мышцы послужила сум-
ма факторов в виде наличия вирусной нагрузки 
и отсутствия приема необходимых препаратов 
у больных, уже имеющих НС, инфаркт миокарда, 
ишемический инсульт и тромбоэмболию легочной 
артерии.

Повышение уровней сердечных тропони-
нов I и T выступает диагностическим критери-
ем поражения сердечной мышцы при инфаркте 

миокарда [6, 7]. Тем не менее существует большое 
количество заболеваний, при которых возмож-
но повышение тропонинов, не связанное с ОКС 
и имеющее отрицательное прогностическое зна-
чение [8]. Так, при новой коронавирусной инфек-
ции повышение тропонинов может выявляться 
и в отсутствие инфаркта миокарда [9]. Повышение 
кардиоспецифичного тропонина I  выявлено 
у 10% пациентов с COVID-19, при этом частота 
его обнаружения возрастает среди лиц со сред-
нетяжелыми и тяжелыми формами инфекции 
[10, 11]. С одной стороны, подобное повышение 
уровня тропонина можно объяснить прямым 
повреждающим действием кардиомиоцитов 
вследствие цитокинового шторма, повреждения 
микроциркуляторного русла при развитии коа-
гулопатии, а также высокой аффинности вируса 
к ангиотензинпревращающему ферменту 2 [12]. 
С другой стороны, повышение кардиоспецифиче-
ских тропонинов также возможно и у пациентов 
с НС класса IIIB по Браунвальду; в данном случае 
они служат предикторами раннего риска смерти 
и развития инфаркта миокарда, увеличивая риск 
до 20% у тропонин- позитивных пациентов [13].

Коронарография с намерением выполнения чре-
скожного коронарного вмешательства проводилась 
не всем пациентам – основными причинами были 
позднее поступление в стационар и отказ пациен-
тов от проведения процедуры. Снижение количе-
ства чрескожных коронарных вмешательств было 

Таблица 8. Кровоток TIMI по инфаркт-зависимой артерии / симптом-зависимой артерии у пациентов при чрескожном коронарном 
вмешательстве и степень тромбоза TIMI thrombus grade

Показатель Количество пациентов, абс. (%) Значение p

ИМпST (n = 82) ИМбпST (n = 23)

Перед выполнением ЧКВ

TIMI flow grade

0 46 (56) 7 (30,5) χ2 = 5,01
3 с.с.
р = 0,1711 5 (6) 3 (13)

2 17 (21) 6 (26)

3 14 (17) 7 (30,5)

После выполнения ЧКВ

TIMI flow grade

0 7 (9) 2 (9) р = 0,170*

3 75 (91) 21 (91)

TIMI thrombus grade, Me [25%; 75%] 3 [0; 5] 0 [0; 4] р = 0,023**

TIMI – Thrombolysis In Myocardial Infarction (тромболизис при инфаркте миокарда), ИМбпST – инфаркт миокарда без подъема сегмента ST,  
ИМпST – инфаркт миокарда с подъемом сегмента ST, ЧКВ – чрескожное коронарное вмешательство
* Точный критерий Фишера

** Различие статистически значимо (критерий Манна – Уитни)
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отмечено во многих странах мира во время панде-
мии COVID-19, что могло привести к увеличению 
смертности, длительным осложнениям инфаркта 
миокарда и упущенным возможностям предложить 
вторичное профилактическое лечение пациентам 
с ишемической болезнью сердца (ИБС) [14].

Необходимость информировать население о со-
временных возможностях лечения ИБС с целью 
снизить смертность и инвалидизацию постули-
руется рядом авторов [15]. Однако клинические 
проявления инфекционного заболевания могут 
замаскировать манифестацию ОКС, что вызыва-
ет сложности в дифференциальной диагностике 
и маршрутизации, влияя на задержку и результаты 
лечения.

Высокая частота встречаемости необструк-
тивного коронарного атеросклероза в группах НС 
и ИМбпST может указывать на дополнительные 
факторы повреждения миокарда и инфаркт мио-
карда II типа при наличии инфекционного забо-
левания [16, 17].

Больший балл по шкале TIMI thrombus grade 
у пациентов с ИМпST по сравнению с пациентами 
с ИМбпST, отмеченный в нашем исследовании, 
указывает на более высокую степень окклюзии 
коронарных артерий, которая объясняет более бы-
строе развитие некроза сердечной мышцы у дан-
ной когорты пациентов.

Результаты, полученные по данным корона-
рографии, на первый взгляд не отличаются от ва-
риантов течения ОКС у пациентов без COVID-19. 
Тем не менее, по данным литературы, различия 
среди лиц с COVID-19 и без него имеются, хотя 
единого мнения на этот счет нет. Одни авторы 
утверждают, что пациенты, инфицированные 
SARS-CoV-2, имеют более высокую частоту и вы-
раженность тромбоза коронарных артерий, остро-
го и подострого тромбоза стента, более частое 
ухудшение коронарной перфузии после чрескож-
ного коронарного вмешательства по шкале TIMI 
[18]. Другие авторы отмечают менее выраженную 

окклюзию у лиц с COVID-19 – TIMI ≤ 2, указывая 
на инфаркт миокарда с необструктивным пора-
жением коронарных артерий [19]. В связи с этим, 
на основании анализа данных по выборке паци-
ентов с COVID-19, представляется целесообраз-
ным дальнейшее изучение пациентов с COVID-19 
и без него, результаты которого будут приведены 
в следующих публикациях.

Ограничения исследования
Гемодинамическая значимость стенозов и резуль-
таты чрескожного коронарного вмешательства 
определялись только ангиографическим методом 
без применения методики измерения фракцион-
ного резерва кровотока и внутрисосудистой уль-
тразвуковой визуализации. Это могло приводить 
к недооценке или переоценке значимости пора-
жения коронарных артерий [20], вследствие чего 
необходимо обозначить, что ангиографическая 
оценка эпикардиальных сосудов не отражает на-
личия микроваскулярной дисфункции [21].

Еще одно ограничение нашего исследования – 
оно проводилось строго по данным медицинских 
карт без возможности уточнения важных деталей 
анамнеза.

Заключение
В нашем исследовании у пациентов с ОКС, госпи-
тализированных в первичный сосудистый центр 
для пациентов с COVID-19, были выявлены вы-
сокая тромботическая нагрузка по данным ко-
ронарографии и шкале TIMI при ИМпST, более 
частое отсутствие гемодинамически значимых 
стенозов в случае НС и ИМбпST. Отсутствие раз-
личий в клинической картине ОКС и проявлениях 
вирусной инфекции между исследуемыми груп-
пами, за исключением лихорадки и сухого кашля 
между пациентами с НС и пациентами с ИМпST, 
указывает на наличие отличительных особенно-
стей вариантов течения ОКС при COVID-19 только 
по данным коронарографии. 
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Clinical particulars of acute coronary syndrome course 
in patients with COVID-19

Background: Cardiovascular complications of 
COVID‑19 result in challenges for differential diag‑
nosis, patient’s referral and treatment, which neg‑
atively affect the outcomes.
Aim: To identify clinical particulars of various types 
acute coronary syndrome course in patients with 
COVID‑19.
Materials and methods: This retrospective 
cross‑sectional study included 202 patients with 
COVID‑19 and acute coronary syndrome (ACS) ad‑
mitted to a primary vascular medicine center from 
September to December 2020. Their medical records 
were used for the analysis of ACS and COVID‑19 clini‑
cal course, including physical and history data, labo‑
ratory and instrumental work‑up. For the analysis, the 
patient sampling was divided into three study groups: 
50 patients with unstable angina (UA), 107 patients 
with acute myocardial infarction with ST segment ele‑
vation (STEMI), and 45 patients with acute myocardial 
infarction without ST segment elevation (non‑STEMI).

Results: There were no differences in clinical man‑
ifestations of ACS in the study groups. As far as 
clinical manifestations of coronavirus infections are 
concerned, the patients differed significantly as per 
prevalence of fever and dry cough. Fever was present 
in 22 (44%) UA patients, 18 (17%) of STEMI patients 
and in 10 (22%) of non‑STEMI patients (p < 0.001 for 
comparison of 3 groups, Kruskall‑Wallis test), whereas 
dry cough was present in 18 (36%), 19 (18%), and 14 
(31%) patients, respectively (p = 0.029). Paired com‑
parison (Mann‑Whitney test with Bonferroni adjust‑
ment) showed significant differences between UA 
and STEMI groups for both symptoms. The number of 
involved vessels (median [25%; 75%]) in UA patients 
was 0 [0; 2], in STEMI and non‑STEMI patients 2 [1; 3] 
(p < 0.001). A left coronary artery stenosis was detect‑
ed in 2 (6%) of the UA patients, 13 (14%) of the STEMI 
and 4 (13%) of the non‑STEMI patients (p = 0.452); left 
anterior descending artery stenosis, in 12 (36%), 67 
(72%) and 23 (72%) patients, respectively (p < 0.001). 

In the pairwise comparison, there were differences 
between UA and STEMI groups and between UA and 
non‑STEMI groups. A left circumflex artery stenosis 
was found in 7 (21%) of the UA patients, 45 (48%) of 
the STEMI and 18 (56%) of the non‑STEMI patients 
(p = 0.008); the pairwise comparisons showed the 
difference between UA and non‑STEMI study groups. 
A right coronary artery stenosis was identified in 9 
(27%), 64 (69%) and 18 (56%) of the study patients, 
respectively (p < 0.001); in the pairwise compari‑
son the difference was found between the UA and 
STEMI group. There were significant differences in 
the percentage of the right descendent and right 
coronary artery stenosis: the right descending ar‑
tery stenosis was 70% [45; 80] in the UA patients, 
90% [70; 100] in the STEMI and 95% [70; 100] in the 
non‑STEMI patients (p = 0.013), whereas the right 
coronary artery stenosis was 50% [45; 80], 90% [70; 
100], 90% [60; 100], respectively (p = 0.018). In the 
pairwise comparison, the differences were found 
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between the UA and STEMI patients in both arter‑
ies. The STEMI patients had higher TIMI thrombus 
grade scores than those with non‑STEMI: 3 [0; 5] vs 0 
[0; 4] (p = 0.023). The rates of successful percutaneous 
coronary intervention and achievement of TIMI flow 
grade 3 between them was not significantly different  
(p = 0.170).
Conclusion: The ACS patients with ACS and 
COVID‑19 have high thrombotic load according to 
coronary angiography and TIMI score in the case 
of STEMI and more frequent absence of hemody‑
namically significant stenosis in those with UA and 
non‑STEMI. The absence of any difference in clinical 
manifestations of ACS and viral infection between 
the study groups (except fever and dry cough differ‑
ence between the UA and STEMI patients) indicates 

that specific characteristics of the ACS course in 
COVID‑19 patients can be identified only by coron‑
aroangiography.
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Алгоритмы лучевой диагностики 
при острой травме голеностопного сустава

Труфанов Г.Е.1 • Александрович В.Ю.2 • Менькова И.С.1, 3

О б з о р

Травмы голеностопного сустава – наи-
более распространенное повреждение 
среди пострадавших, обращающихся 
за неотложной помощью [1, 2]. По дан-

ным Федеральной службы государственной ста-
тистики, в период с 2018 по 2020 г. в Российской 

Федерации травмы голеностопного сустава и сто-
пы занимали лидирующие позиции – до 18% всех 
повреждений конечностей [3]. Острое повреждение 
связок голеностопного сустава составляет боль-
шую часть этих травм, и по оценкам экспертов 
в США на них приходитcя до 2,8 млн. посещений 

Травмы голеностопного сустава – наиболее рас‑
пространенное повреждение нижней конечности 
среди пострадавших, обращающихся за неот‑
ложной помощью. До 85% острых травм голе‑
ностопного сустава приводит к изолированному 
повреждению связок, при этом до 50% таких паци‑
ентов в будущем страдают хроническим болевым 
синдромом, что может быть связано с неточной 
диагностикой и вследствие этого неадекватной 
тактикой лечения и сроками реабилитации.
В реферативных базах данных PubMed/MEDLINE 
и Российском индексе научного цитирования 
(Elibrary.ru) проведен анализ публикаций, до‑
ступных за последние 10 лет и освещающих со‑
временные аспекты лучевой диагностики острых 
травматических повреждений голеностопного 
сустава; по отдельным позициям рассмотрены 
основополагающие труды более раннего периода.
До настоящего времени не существует единых 
рекомендаций по использованию лучевых мето‑
дов диагностики травматического повреждения 
голеностопного сустава в зависимости от вида, 
механизма и тяжести травмы. В определении по‑
казаний для назначения рентгенографии паци‑
ентам с острым травматическим повреждением 
первостепенную роль играют Оттавские правила 
голеностопного сустава (1994). Первичная рент‑
генография позволяет определить тактику лече‑
ния либо дальнейшего дообследования пациен‑
та. Компьютерная томография выполняется при 
многооскольчатых внутрисуставных переломах 
и для контроля после репозиции. Компьютерно‑ 
томографическое исследование применяют 

у пациентов с выраженным болевым синдро‑
мом и другими абсолютными и относительными 
противопоказаниями для выполнения магнитно‑ 
резонансной томографии. Последняя позволяет 
в процессе одного исследования визуализиро‑
вать все структуры пораженной области, а сле‑
довательно – диагностировать разрывы связок, 
сухожилий, визуализировать остеохондральные 
повреждения, скрытые, стрессовые переломы 
и многие другие острые травматические повреж‑
дения голеностопного сустава. Ультразвуковое 
исследование во многом дополняет клиническое 
представление о пациенте в период острой трав‑
мы при наличии противопоказаний к проведе‑
нию магнитно‑ резонансной томографии.
На основании проведенного анализа предложе‑
ны алгоритмы диагностического обследования 
при различных клинических ситуациях.

Ключевые слова: голеностопный сустав, острая 
травма, перелом, Оттавские правила голеностоп‑
ного сустава, растяжение связок, рентгеногра‑
фия, магнитно‑ резонансная томография, ком‑
пьютерная томография
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(7,6% всех обращений по поводу травм опорно- 
двигательной системы) [4]. На основании опроса 
населения, проведенного в Нидерландах, частота 
острых растяжений связок голеностопного сустава 
варьирует в диапазоне от 19,0 до 26,6/1000 чело-
век в год, а уровень заболеваемости по отчетам 
отделений неотложной помощи – 2,1–3,2/1000 че-
ловек в год [5]. На острые повреждения связок 
голеностопного сустава приходится от 3 до 10% 
всех посещений отделений неотложной помощи 
в Великобритании [6]. У спортсменов распростра-
ненность повреждения голеностопного сустава еще 
выше: от 16 до 40% от всех травм [7].

Как правило, биомеханизм травмы связан 
с острой нестабильностью голеностопного суста-
ва во время спортивной деятельности, ходьбы, 
падения или при дорожно- транспортном про-
исшествии, что приводит к изолированному по-
вреждению связок [6, 8]. Реже возникают сопут-
ствующие переломы, повреждения сухожилий, 
остеохондральные повреждения [9, 10].

До 85% острых травм голеностопного сустава 
обусловлены инверсионным механизмом, кото-
рый включает в себя супинацию, подошвенное 
сгибание, внутреннюю ротацию стопы [10], эвер-
сионный же механизм травмы (подвывих сто-
пы кнаружи или кнаружи и кзади) встречается 
реже. Наиболее уязвимая структура латераль-
ного связочного комплекса при инверсионной 
травме – передняя таранно- малоберцовая связка 
(ПТМС) [6, 11, 12]. На изолированные разрывы 
дельтовидной связки приходится около 3–4% всех 
повреждений связок голеностопного сустава, од-
нако при наличии переломов костей, образую-
щих голеностопный сустав, риск повреждения 
медиального связочного комплекса возрастает 
до 40% [13, 14].

Базируясь на исследованиях больших групп 
пациентов, было показано, что примерно у 50% 
из тех, кто перенес острую травму голеностопного 
сустава, возникает его посттравматическая неста-
бильность с развитием вторичного остеоартрита 
в отдаленном периоде после травмы [12, 15–17].

Тщательно собранный анамнез и физикаль-
ный осмотр позволяют определить характер трав-
мы и сформулировать предварительный диагноз. 
В первые несколько дней после повреждения осмотр 
может быть затруднен из-за острой боли и отека, со-
провождающих травму, что, в свою очередь, создает 
сложности в своевременной постановке диагноза. 
Высокий болевой порог у пациента может привести 
к увеличению числа ложноположительных резуль-
татов физикального осмотра и способствовать вы-
бору неадекватной тактики лечения [9].

Планирование тактики неотложной помощи 
пациенту с травмой голеностопного сустава в зна-
чительной степени зависит от результатов рент-
генографии [18, 19]. Стандартными критериями 
для определения показаний к рентгенографии го-
леностопного сустава, заднего и среднего отделов 
стопы для взрослых и детей в возрасте старше 5 лет 
признаны Оттавские правила голеностопного су-
става (англ. Ottawa Ankle Rules, далее – Оттавские 
правила), предложенные I. G. Stiell и соавт. [20]. 
К клиническим показаниям для проведения рент-
генографии относятся:
1) неспособность выдержать вес тела при осе-

вой нагрузке (неспособность пациента пройти 
4 шага сразу после острой травмы и в момент 
осмотра);

2) болезненность при пальпации задней поверх-
ности медиальной лодыжки на протяжении 
до 6 см от ее верхушки;

3) болезненность при пальпации задней поверх-
ности латеральной лодыжки на протяжении 
до 6 см от ее верхушки;

4) болезненность при пальпации ладьевидной 
кости, основания V плюсневой кости.
Эти правила определяют показания к рентгено-

графии для подтверждения клинически значимых 
переломов в тех случаях, когда это действительно 
оправдано. В отсутствие же подобных клиниче-
ских данных необходимости в проведении рент-
генографии нет [20–22]. Имеется ряд ограничений, 
которые препятствуют применению этих крите-
риев в клинической практике, в частности, к ним 
относятся неврологический дефицит, политравма, 
хронические заболевания костно- мышечной си-
стемы и др. [9, 22].

Рентгеновская компьютерная томография (КТ) 
может быть полезна в качестве метода первичной 
лучевой диагностики при сложных высокоэнерге-
тических травмах, в частности, при трехлодыжеч-
ных переломах со смещением, многооскольчатых 
переломах, переломах пилона [23]. Согласно ре-
комендациям Американского радиологического 
колледжа (англ. American College of Radiology), 
в остальных случаях метод КТ не является до-
минантным в диагностике острой травмы голе-
ностопного сустава [24]. Низкодозовые протоколы 
КТ, особенно в педиатрической практике, могут 
рассматриваться в качестве более точного альтер-
нативного метода по сравнению со стандартной 
рентгенографией [25].

Известно, что магнитно- резонансная томо-
графия (МРТ) обладает высокой чувствитель-
ностью при диагностике повреждений связок, 
сухожилий и суставного хряща [6, 11, 26]. Однако 
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по причине высокой частоты травм голеностоп-
ного сустава, ограниченной доступности МРТ 
в отделениях неотложной помощи, высокой сто-
имости исследования и длительного времени 
сканирования, МРТ целесообразно назначать 
только пациентам с хронической нестабильно-
стью голеностопного сустава или обоснованным 
подозрением на костно- хрящевые поражения, 
стрессовые переломы в  отдаленном периоде 
травмы [27, 28].

Многие авторы отмечают высокую диагности-
ческую ценность ультразвукового исследования 
(УЗИ) в выявлении травматических повреждений 
опорно- двигательного аппарата [29–31]. Тем не ме-
нее точность этого метода сильно зависит от опе-
ратора и/или качества оборудования, повышенный 
мышечный тонус может приводить к ложноот-
рицательным результатам, – все это ограничива-
ет возможности применения УЗИ в диагностике 
острой травмы голеностопного сустава [25, 32].

Следует отметить, что до настоящего времени 
не существует единых рекомендаций по использо-
ванию лучевых методов диагностики травматиче-
ского повреждения голеностопного сустава в за-
висимости от вида, механизма и тяжести травмы, 
что подтверждает актуальность изучения данной 
проблемы.

В  реферативных базах данных PubMed/
MEDLINE и Российском индексе научного цити-
рования (Elibrary.ru) мы провели анализ публика-
ций, доступных за последние 10 лет и освещающих  
современные аспекты лучевой диагностики острых 
травматических повреждений голеностопного су-
става; по отдельным позициям рассмотрены ос-
новополагающие труды более раннего периода. 
С целью повышения диагностической значимости, 
своевременного и эффективного использования 
различных методов лучевой диагностики мы так-
же предложили алгоритмы лучевого обследова-
ния пациентов с острой травмой голеностопного 
сустава.

Рентгенография
Наиболее доступный метод лучевой диагности-
ки в  отделениях неотложной помощи и  травма-
тологических пунктах – рентгенография. Она 
позволяет провести оценку анатомической це-
лостности костных структур при незначительной 
стоимости и  относительно низкой дозе облуче-
ния. Как правило, это стартовый этап визуализа-
ции при любом остром травматическом повреж-
дении [16, 23, 27].

В течение 30 лет во многих странах для опре-
деления показаний к первичному применению 

рентгенографии при подозрении на перелом при-
меняют Оттавские правила.

По  результатам данных метаанализов 
L. M. Bachmann и соавт. [33], P. Jonckheer и соавт. 
[9], чувствительность и специфичность Оттавских 
правил для выявления переломов голеностопного 
сустава колеблются в диапазоне 92–100% и 16–51% 
соответственно. Кроме того, Оттавские правила 
считаются надежным инструментом для исклю-
чения переломов у детей старше 5 лет с травма-
тическим повреждением голеностопного сустава 
и среднего отдела стопы (чувствительность 98,5%) 
[8]. Если показания к рентгенографии при первич-
ном осмотре отсутствуют, I. G. Stiell и соавт. реко-
мендуют повторное клиническое обследование 
через несколько дней для достоверного исключе-
ния перелома [20].

Стандартизированный подход к визуализации 
помогает снизить количество диагностических 
ошибок [34]. Стандартный протокол рентгеногра-
фии голеностопного сустава представлен в табл. 1 
и на рис. 1.

Таблица 1. Стандартный протокол рентгенографии голеностопного сустава

Проекция Цель выполнения

Прямая Обзор соотношения костей в суставе в нейтральном положении 
стопы, оценка переломов медиальной и латеральной лодыжек, 
дистальных отделов костей голени, таранной кости. Измерение 
межлодыжечного угла

Боковая Оценка переломов пяточной кости, шейки таранной кости, костей 
предплюсны, включая основание V плюсневой кости, оценка наличия 
выпота в полости сустава. Измерение углов Бёлера и Гиссана

Прямая 
с внутренней 
ротацией стопы 
на 20°

Поиск переломов плафона большеберцовой кости, медиальной 
и латеральной лодыжек, повреждения купола таранной 
кости, основания V плюсневой кости. Измерение свободного 
межберцового пространства, ширины перекрытия берцовых костей

Рис. 1. Стандартный протокол рентгенографии голеностопного сустава без осевой 
нагрузки: А – прямая проекция; Б – боковая проекция; В – прямая проекция с внутренней 
ротацией стопы на 20°. Костно-травматические изменения не определяются, 
параартикулярные мягкие ткани не изменены

А Б В
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При наличии определенных показаний могут 
быть выполнены дополнительные проекции го-
леностопного сустава (табл. 2). Рентгенограммы 
коленного сустава и проксимального отдела боль-
шеберцовой кости необходимы, если во время кли-
нического обследования подозревается перелом 
Мезоннева (фр. Maisonneuve) [35].

Перелом бугристости пятой плюсневой кости 
связан с инверсионным механизмом травмы го-
леностопного сустава, поэтому визуализация ос-
нования пятой плюсневой кости при выполнении 
рентгенографии является обязательной в случае 
подобных травм. В исследовании D. G. Pao и соавт. 
в 23% случаев по результатам передне- задней рент-
генографии голеностопного сустава был обнару-
жен перелом проксимального отдела V плюсневой 
кости при отрицательных результатах рентгено-
графии стопы [36].

Проекция голеностопного сустава с внутренней 
ротацией стопы на 20º (англ. mortise view) позволя-
ет хорошо визуализировать «вилку» голеностоп-
ного сустава и измерить величину свободного 
межберцового пространства (СМП) на предмет по-
вреждения дистального межберцового синдесмоза 
[37–39], при этом переломы с СМП ≥ 5 мм следует 
считать нестабильными [39, 40]. В работе C. van 
Leeuwen и соавт. значение СМП ≥ 5 мм по данным 
стресс- рентгенографии обладает чувствительно-
стью и специфичностью 100 и 72,2% соответствен-
но в диагностике нестабильности голеностопного 
сустава, а при СМП ≥ 6 мм специфичность метода 
возрастает до 91,7% [41].

Помимо костных структур при рентгенографии 
оценивают мягкие ткани: отек параартикулярных 
тканей в проекции лодыжек может косвенно ука-
зывать на травматическое повреждение близлежа-
щих структур. Боковая рентгенограмма полезна 
в оценке избыточного внутрисуставного выпота: 
по мере расширения передних отделов капсулы 

появляется каплевидной формы затенение, обу-
словленное жидкостью (так называемый симптом 
слезы от англ. “tear drop sign”), которая смещает 
и деформирует предтаранную жировую подушку. 
В редких случаях можно увидеть липогемартроз, 
косвенно свидетельствующий о внутрисуставном 
переломе [34]. Отек жирового тела Кагера, его не-
четкие контуры или искаженная форма указывают 
на необходимость более тщательного поиска по-
вреждения костей или мягких тканей, в частности 
повреждения ахиллова сухожилия [23, 42].

Компьютерная томография
КТ представляет собой рентгеновский метод ди-
агностики с  получением тонких срезов и  воз-
можностью построения многоплоскостных ре-
конструкций. За счет этого метод не имеет такого 
недостатка, как суммационное наложение теней, 
свой ственное рентгенографии. Это важно для 
предоперационной оценки внутрисуставных мно-
гооскольчатых переломов в условиях высокоэнер-
гетической политравмы [23, 24, 43]. Кроме того, 
болевой синдром и вынужденное положение паци-
ента с острой травмой могут усложнить правиль-
ность выполнения рентгенологической укладки, 
что затрудняет интерпретацию и может привести 
к искаженным результатам [11]. В отличие от рент-
генографии, при КТ положение голеностопно-
го сустава и  стопы не  играет существенной роли 
в диагностике переломов в связи с возможностя-
ми мультипланарной реконструкции, а при помо-
щи постпроцессинговой обработки возможны бо-
лее точные угловые измерения [18, 19].

КТ – метод выбора при высокоэнергетической 
травме конечностей в предоперационном периоде 
(переломы пилона, многооскольчатые переломы 
костей стопы), так как позволяет с максимальной 
точностью по сравнению с другими методами 
лучевой диагностики определить количество, по-
ложение, характер расхождения, угловое и мно-
гоплоскостное смещение костных фрагментов, 
уточнить тип перелома и распространение линий 
перелома на суставные поверхности и область 
тарзального синуса [19, 23, 44]. При многоосколь-
чатых переломах пяточной кости оценивают со-
хранность опоры таранной кости, так как через 
нее зачастую проводят металлоконструкции при 
репозиции костных отломков, измеряют передне- 
задний размер пяточной кости, ее вальгусное или 
варусное отклонение [23].

Переломы без смещения фрагментов, а так-
же краевые и авульсионные переломы не всегда 
четко визуализируются на рентгенограммах из-
за суперпозиции теней, наличия фиксирующих 

Таблица 2. Дополнительные рентгенографические проекции голеностопного сустава

Проекция Цель выполнения

Косая Оценка переломов костей, образующих сустав Лисфранка, 
переломов таранной кости, бугорка пяточной кости, 
кубовидной кости, визуализация тарзального синуса

Передне‑задняя стресс‑
рентгенография

Оценка вероятного повреждения связочного комплекса

Аксиальная проекция 
Харриса – Бита

Оценка переломов пяточной кости

Тангенциальная проекция 
Бродена

Оценка переломов костей, образующих подтаранный сустав, 
отростков таранной, пяточной костей
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шин и гипсовых повязок, которые накладывают-
ся на зону интереса. При клинических признаках 
перелома и рентгеннегативной картине у таких 
пациентов КТ имеет большую диагностическую 
значимость (рис. 2).

При переломах заднего края дистальной су-
ставной поверхности большеберцовой кости («зад-
ней лодыжки») рентгенологическое исследование 
не всегда достаточно точно позволяет оценить 
наличие и размеры костных фрагментов, что за-
частую обусловлено анатомической особенностью 
большеберцовой кости [18, 19]. Так, P.A. Bouche 
и соавт. выявляли переломы «задней лодыжки» 
в 1,5 раза чаще при помощи КТ (88,3%) в сравнении 
с рентгенографией (58,3%) [45].

Переломы таранной кости, в том числе с распро-
странением линии перелома на подтаранный сустав, 
трудно обнаружить на рентгенограммах, однако КТ 
может помочь в их диагностике. M. Avci и соавт. вы-
явили 30% чувствительность и 98% специфичность 
рентгенографии при переломах таранной кости [44]. 
J.D. Dale и соавт. установили, что рентгенография 
имеет более низкую чувствительность (78%) для 
обнаружения и локализации переломов таранной 
кости по сравнению с КТ (99%) [46]. Следует оце-
нивать распространение линии перелома и ее бли-
зость к медиальной поверхности пяточной кости. 
Вовлечение пазухи предплюсны увеличивает риск 
развития остеонекроза и нестабильности в подта-
ранном суставе [23].

Одновременное исследование двух конечностей 
при помощи КТ и использование мультипланар-
ной реконструкции позволяют более подробно 
оценить СМП, что, несомненно, превосходит ме-
тод рентгенографии в обнаружении поврежде-
ний дистального межберцового синдесмоза [47]. 
В исследовании R. Paredes- Vázquez и соавт. диа-
стаз межберцового синдесмоза в 82,3% случаев 

был подтвержден методом КТ и в 64,8% – мето-
дом рентгенографии [48]. В метаанализе D. I. Chun 
и соавт. рассчитаны показатели чувствительности 
и специфичности КТ в диагностике острой травмы 
синдесмоза независимо от сопутствующего пере-
лома – до 73,9 и 62,1% соответственно [49].

Не д а вн ие  р е з у л ьт ат ы ис с ле дов а н и я 
T. Szymański и U. Zdanowicz показали, что около 
40% повреждений могут быть упущены по дан-
ным рентгенографии независимо от опыта врача- 
рентгенолога, что приводит к выбору неверной 
тактики лечения и реабилитации [50]. В исследова-
ниях E.M. Black и соавт. [18], A. Kumar и соавт. [19] 
в 23–24% случаев тактика лечения была изменена 
после выполнения КТ голеностопного сустава.

Несмотря на то что МРТ – признанный стан-
дарт диагностики остеохондрального повреж-
дения, КТ также может применяться для опре-
деления кортикального повреждения, наличия 
свободных внутрисуставных костных тел. Кроме 
того, свободное костно- хрящевое тело маленьких 
размеров с внутрисуставным смещением не всег-
да удается визуализировать при МРТ [11, 23, 24, 
32]. В проспективном исследовании R.A. Verhagen 
и соавт. чувствительность и специфичность КТ 
в диагностике остеохондрального повреждения 
таранной кости составила 81 и 99% соответственно 
(МРТ – 96% в обоих случаях) [32].

Следует отметить, что при острой травме нет не-
обходимости в применении контрастного усиления, 
так как переломы костей и повреждение мягких 
тканей, наличие жидкостных коллекторов могут 
быть выявлены при нативном КТ-исследовании [24].

КТ отлично подходит для послеоперацион-
ной оценки репозиции и внутренней фиксации 
при переломах. Этот метод визуализации по-
зволяет более точно оценить внутрисуставную 
миграцию винтов, что может стать причиной 

Рис. 2. Рентгеннегативный перелом дистального метадиафиза большеберцовой кости 2-го типа по Солтеру – Харрису (стрелки) у мальчика 11 лет:  
А, Б – рентгенография; В – компьютерная томография (КТ), корональная плоскость; Г – КТ, сагиттальная плоскость; Д – КТ, аксиальная плоскость

А Б В Г Д
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послеоперационного болевого синдрома. Кроме 
того, с помощью КТ можно выявить костную мо-
золь в ранние сроки ее формирования, тогда как 
на рентгенограмме она становится видна спустя 
6–8 недель после травмы. Тем не менее КТ в после-
операционном периоде применяется только при 
определенных клинических показаниях и не долж-
на выполняться повсеместно [51].

Магнитно- резонансная томография
Современные возможности МРТ позволяют по-
лучить изображения с высоким разрешением для 
визуализации и костных структур, и мягких тка-
ней в  процессе одного исследования. Благодаря 
высокому разрешению можно хорошо визуали-
зировать костную ткань, оценить характеристи-
ки переломов, в  том числе направление смеще-
ния отломков, детально определить суставной 

хрящ на наличие дефектов при внутрисуставном 
распространении линии перелома или остеохон-
дральном повреждении. По  локализации отека 
костного мозга также можно предположить ме-
ханизм произошедшего повреждения при непря-
мой травме голеностопного сустава [15, 24, 26].

МРТ – наиболее подходящий метод визуали-
зации остеохондрального повреждения купола 
таранной кости с чувствительностью и специ-
фичностью 96% [52]. В исследованиях M. Haubro 
и соавт. [53], M. P. Wilson и соавт. [28] МРТ квали-
фицирована как золотой стандарт диагностики 
скрытых переломов по сравнению с КТ и рент-
генографией. Протокол, состоящий из корональ-
ных T1-взвешенных изображений и STIR, обладает 
100% чувствительностью в выявлении рентгенне-
гативных переломов (рис. 3) [28].

МРТ – первоначальный метод диагностики 
при подозрении на стрессовые переломы, так как 
ранним признаком таких переломов служит отек 
костного мозга пораженной кости, ярко выделя-
ющийся среди остальных неизмененных костей. 
Отсутствие визуализации костного мозга затруд-
няет диагностику такого рода повреждений при 
рентгенографии и КТ (рис. 4). Чувствительность 
МРТ в выявлении стресс- переломов достигает 
99% (95–100%), а специфичность – 97% (88–100%). 
Несмотря на то что исторически сцинтиграфия 
была основным методом обнаружения стресс- 
переломов с  почти 100% чувствительностью, 
в настоящее время выполнение радионуклидного 
метода не рекомендуется из-за его низкой специ-
фичности и высокой дозы ионизирующего излу-
чения [54].

При острой травме голеностопного сустава 
в большинстве случаев происходит изолирован-
ное повреждение связок, поэтому пациентам с та-
кими повреждениями целесообразно выполнять 
МРТ, в силу того что она превосходит все мето-
ды в диагностике травматического повреждения 
связок голеностопного сустава. M. Barini и соавт. 
в  недавнем метаанализе установили высокую 
диагностическую точность МРТ в обнаружении 
разрыва ПТМС в острый период травмы с чув-
ствительностью 100% и специфичностью 90% [11]. 
При помощи МРТ возможна диагностика повреж-
дений дистального межберцового синдесмоза на-
равне с данными артроскопического исследования. 
В метаанализе D.I. Chun и соавт. чувствительность 
и специфичность МРТ для диагностики поврежде-
ния синдесмоза составили 96 и 87% соответствен-
но [49].

МРТ имеет высокую точность в  диагно-
стике повреждений дельтовидной связки: 

Рис. 3. Рентгеннегативный перелом ладьевидной кости: А – Т2-взвешенное изображение, 
аксиальная плоскость; Б – PD-FS-взвешенное изображение, аксиальная плоскость 
(стрелками указана линия перелома); В – рентгенография (кругом отмечена область 
перелома)

Рис. 4. Стресс-перелом промежуточной клиновидной кости: А – компьютерная 
томография (КТ), сагиттальная плоскость; Б – КТ, аксиальная плоскость; В – импульсная 
последовательность STIR, сагиттальная плоскость. Линия стресс-перелома слабо видна 
на КТ-изображениях, обнаруживается только при сагиттальных КТ-реконструкциях 
(стрелки). На изображениях магнитно-резонансной томографии отек костного 
мозга промежуточной клиновидной кости в режиме STIR ярко выделяется среди 
неизмененных костей
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в исследовании J. Crim и L.G. Longenecker по ре-
зультатам МРТ было выявлено 45 из 54 разрывов 
поверхностных волокон дельтовидной связки (чув-
ствительность 83,3%), нормальная анатомия связки 
была отмечена в 31 из 33 случаев (специфичность 
93,9%), чувствительность в выявлении глубоких 
разрывов составила 96,3% (26/27) и специфич-
ность – 97,9% (46/47) [55].

В острый период травмы при помощи МРТ воз-
можна более детальная оценка целости волокон 
связок на фоне сопутствующего суставного выпота 
и/или кровоизлияния, что облегчает дифферен-
циальную диагностику разрывов и нормального 
натяжения. По мнению D. W. Tan и соавт. точность 
обнаружения разрывов связок выше у пациентов 
в остром периоде травмы голеностопного сустава 
(менее 3 месяцев), чем у пациентов с хроническим 
болевым синдромом: чувствительность мето-
да – 88% в обнаружении полного разрыва ПТМС 
в острый период травмы и 68% у пациентов с хро-
ническим течением [52].

Важным условием для получения информа-
тивных МРТ-изображений является правильная 
укладка пациента и соблюдение стандарта ска-
нирования: различия в натяжении или слабости 
связок при подошвенном или тыльном сгибании 
могут влиять на  интерпретацию и  приводить 
к ложноположительным или ложноотрицатель-
ным результатам [39, 52]. Магнитно- резонансное 
исследование выполняется лежа на спине с ней-
тральным положением голеностопного сустава 
и стопы. Рекомендации Европейского сообщества 
мышечно- скелетных рентгенологов 2016 г. (англ. 
European Society of Musculoskeletal Radiology, ESSR, 
2016) по стандартному протоколу сканирования 
голеностопного сустава и костей предплюсны при-
ведены в табл. 3 и на рис. 5 [56].

Контрастное усиление при магнитно- 
резонансном исследовании (внутрисуставное или 

внутривенное введение контрастного препарата) 
в период острой травмы не оправдано [24].

МРТ, как правило, не служит показанием для 
контроля проведенной репозиции костных отлом-
ков в связи с наличием артефактов от металлокон-
струкций, однако считается эталонным методом 
послеоперационной оценки пластики сухожилий 
и связок. МРТ у пациентов с металлоконструк-
циями помогает в выявлении причин болевого 
синдрома в отсутствие специфических находок 
по данным рентгенографии или КТ (асептический 
некроз, остеомиелит, туннельные синдромы и пр.). 
При наличии металлоконструкции в зоне интереса 

Рис. 5. Стандартный протокол магнитно-резонансной томографии голеностопного 
сустава согласно рекомендациям ESSR (2016): А – COR FS, Б – AX FS, В – COR T1, Г – SAG T1, 
Д – AX PD, Е – SAG STIR; AX – аксиальная, COR – корональная, FS – жироподавление, 
PD – протонная плотность, SAG – сагиттальная, STIR – инверсия-восстановление  
спинового эха
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Таблица 3. Параметры сканирования голеностопного сустава и костей предплюсны (ESSR, 2016)

Последовательность FOV, см Размер матрицы Толщина среза, мм Плоскость сканирования

STIR 18 320 × 228 3,0 SAG

Т1 18 320 × 272 3,0 SAG

FS Int 16 256 × 230 3,0 COR

Т1 16 256 × 230 3,0 COR

PD 16 256 × 218 3,0 AX

FS Int 16 256 × 218 3,0 AX

AX – аксиальная, COR – корональная, FOV – поле обзора, FS Int – последовательность с подавлением жира с длинным TR и TE между традиционным PD (например, TE = 10–20) 
и традиционным T2 (например, TE = 80–100), PD – протонная плотность, SAG – сагиттальная, STIR – инверсия‑восстановление спинового эха
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применяют специализированные протоколы: ис-
пользование STIR вместо программ со спектраль-
ным жироподавлением, получение более малых 
размеров вокселя, тонких срезов, исключение про-
грамм на основе градиентного эха (англ. gradient 
echo, GRE) из протокола сканирования. Во многих 
магнитно- резонансных системах установлены го-
товые протоколы, включающие программы с уже 
подобранными параметрами для уменьшения ар-
тефактов от металла (MAVRIC, SEMAC, WARP). 
Кроме того, нецелесообразно проводить исследо-
вание на аппарате с индукцией магнитного поля 
3 Тл из-за усиления артефактов магнитной вос-
приимчивости [26, 57].

Несмотря на описанные преимущества, МРТ 
имеет ряд ограничений. Кроме того, по сравне-
нию с рентгенографией и КТ это более дорогосто-
ящий метод диагностики. Получение изображений 
требует более длительного времени, стандартный 
протокол сканирования длится около 20–30 ми-
нут. Выраженный отек и болевой синдром, как 
правило, не позволяют пациенту сохранять не-
подвижность конечности в течение всего времени 
исследования в период острой травмы.

Ультразвуковая диагностика
УЗИ все чаще используется для оценки связочно-
го аппарата и  сухожилий опорно- двигательного 
аппарата вследствие низкой стоимости, быстроты 

выполнения и  доступности. Современные техно-
логии позволяют проводить УЗИ с  использова-
нием высокочастотных ультразвуковых датчиков 
(14–18 МГц) [58]. В ретроспективном исследовании 
P. B. Delzell и  соавт. 98 пациентов с  различными 
заболеваниями голеностопного сустава и  стопы, 
диагностированными на основе клинической кар-
тины и рентгенологического исследования, после 
проведения УЗИ голеностопного сустава при по-
мощи датчиков высокого разрешения (14–18 МГц) 
диагноз и тактика лечения были изменены у 43% 
исследуемых. Восемнадцати пациентам была вы-
полнена МРТ либо до, либо после УЗИ, у 12 из них 
диагноз совпал [59]. Кроме того, методика динами-
ческого УЗИ позволяет визуализировать разры-
вы связок и сухожилий, а возможность цветового 
доплеровского картирования может дать важную 
информацию без внутривенного введения кон-
трастного препарата. УЗИ позволяет проводить 
быстрое сравнение с контралатеральной стороной 
(из-за высокой распространенности вариантной 
анатомии сравнение с  бессимптомной стороной 
может помочь в  дифференциальной диагностике 
патологии) [29]. По УЗИ также можно обнаружить 
рентгеннегативный инородный материал. Однако 
этот метод имеет ограниченные возможности для 
оценки костной ткани и  глубоких внутрисустав-
ных структур [11, 60].

В метаанализе H. Seok и соавт. чувствитель-
ность и специфичность УЗИ в диагностике травм 
ПТМС составили 99 и 92% соответственно. При 
анализе подгрупп с  полным разрывом связки 
чувствительность была 96%, с частичным – 90%, 
специфичность – 82% в обоих случаях. Высокая 
диагностическая значимость УЗИ была отме-
чена у  пациентов с  повреждениями пяточно- 
малоберцовой связки (суммарная чувствитель-
ность 96%, суммарная специфичность 99%) [29]. 
Повреждения ПТМС, пяточно- малоберцовой 
связки и задней таранно- малоберцовой связки, 
диагностированные при помощи УЗИ, коррели-
руют с результатами МРТ (коэффициент внутри-
классовой корреляции 0,875, 0,879 и 0,858 соот-
ветственно) [61]. В исследовании I. Rosa и соавт. 
у 79% пациентов с переломом малоберцовой кости 
без смещения при помощи УЗИ было обнаружено 
повреждение дельтовидной связки (чувствитель-
ность 100%, специфичность 90%) [62].

По данным N. El- Liethy и H. Kamal чувстви-
тельность сонографии в диагностике повреждения 
ахиллова сухожилия и сухожилия задней больше-
берцовой мышцы составила 100%, при этом в по-
следующем результаты подтвердились при помо-
щи МРТ. Существует мнение, что с помощью УЗИ 

Рис. 6. Ультразвуковая диагностика голеностопного сустава: 
А – неполнослойный разрыв ахиллова сухожилия в области 
мышечно-сухожильного перехода (стрелки); Б – дефект 90% 
волокон, заполнен геморрагическим содержимым (пунктирные 
стрелки). Диастаз волокон, гематома
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Рис. 7. Алгоритм лучевого обследования при острой травме голеностопного сустава; ДТП – дорожно-транспортное происшествие, КТ – компьютерная 
томография, МРТ – магнитно-резонансная томография, УЗИ – ультразвуковое исследование
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удается классифицировать повреждения ахиллова 
сухожилия (рис. 6) аналогично МРТ в отношении 
тендинопатии, частичного повреждения и полного 
разрыва [58].

Следует отметить важность УЗИ при артроско-
пической аспирации суставной жидкости за счет 
относительно быстрой доступности и возможно-
сти точного позиционирования кончика аспира-
ционной иглы в дренируемые области [29].

Таким образом, УЗИ – важный метод лучевой 
диагностики, который может дополнить клини-
ческую практику. Вместе с  тем маловероятно, 
что сонография полностью заменит вышеопи-
санные методы визуализации при острой травме 
голеностопного сустава. Ультразвуковой метод 
в  диагностике повреждений связочного аппа-
рата следует рассматривать в тех случаях, когда 
есть противопоказания к МРТ или отсутствует 
техническая возможность ее выполнения [31]. 
Результаты УЗИ во многом зависят от квалифи-
кации врача ультразвуковой диагностики, что за-
трудняет его широкое применение [25, 27, 29, 30].

Алгоритм лучевого обследования при 
острой травме голеностопного сустава
Результаты проведенного обзора литературы по-
зволили нам предложить алгоритмы диагности-
ческого обследования при острой травме голе-
ностопного сустава (рис. 7).

Таблица 4. Выбор метода лучевой диагностики при наличии положительных критериев 
Оттавских правил голеностопного сустава. Первичный метод лучевой диагностики

Метод лучевой диагностики Клиническое применение

Рентгенография Рекомендуется

УЗИ Не рекомендуется

МРТ Не рекомендуется

КТ Не рекомендуется

КТ с контрастным усилением Не рекомендуется

МРТ с контрастным усилением Не рекомендуется

КТ – компьютерная томография, МРТ – магнитно‑резонансная томография, УЗИ – 
ультразвуковое исследование

Таблица 5. Выбор метода лучевой диагностики при наличии положительных критериев 
Оттавских правил голеностопного сустава. Первичная рентгенография без костно-
травматических изменений. Метод дообследования

Метод лучевой диагностики Клиническое применение

КТ Рекомендуется

МРТ Рекомендуется

УЗИ Не рекомендуется

КТ с контрастным усилением Не рекомендуется

МРТ с контрастным усилением Не рекомендуется

КТ – компьютерная томография, МРТ – магнитно‑резонансная томография, УЗИ – 
ультразвуковое исследование
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При наличии положительных критериев 
Оттавских правил обязательный первичный ме-
тод лучевой диагностики – рентгенография. Это 
быстрый, дешевый и технически простой метод 
лучевого исследования, который позволяет выя-
вить костно- травматические повреждения на пер-
вичном этапе медицинской помощи (табл. 4).

Когда по  данным рентгенографии костно- 
травматических изменений не выявлено, но крите-
рии Оттавских правил положительны, необходимо 
дообследование с целью исключения рентгенне-
гативного перелома – с помощью КТ или МРТ 
(табл. 5).

В случае отрицательных критериев Оттавских 
правил при клиническом подозрении на изоли-
рованное повреждение связочного аппарата ре-
комендуется выполнение МРТ, УЗИ или стресс- 
рентгенографии (при наличии противопоказаний 
или в отсутствие технической возможности про-
ведения МРТ) (табл. 6).

В ситуации, когда есть клиническое подозре-
ние на повреждение синдесмоза и отрицательных 
либо сомнительных данных за повреждение син-
десмоза при стандартном протоколе рентгеногра-
фии, следующим этапом должно быть выполне-
ние КТ, МРТ либо стрессовой рентгенографии 
(табл. 7).

При наличии на рентгенограммах пилонных 
переломов, а также многооскольчатых перело-
мов таранной, пяточной костей и других костей 
стопы вследствие высокоэнергетической трав-
мы обязательным методом дообследования для 
предоперационного планирования признается 
КТ (табл. 8).

При положительных критериях Оттавских пра-
вил, в случае когда при рентгенографии определя-
ются переломы лодыжек, переломы без значимого 
смещения отломков, переломы основания V плюс-
невой кости или другие авульсионные переломы, 
дальнейшая лучевая диагностика не требуется 
(табл. 9).

В ситуации, когда пациент с острой травмой 
голеностопного сустава не соответствует требо-
ваниям оценки Оттавских правил и не предпо-
лагается повреждение связочного аппарата, в том 
числе синдесмоза, применение лучевых методов 
диагностики нецелесообразно.

Заключение
Соблюдение алгоритмов лучевого обследова-
ния при острой травме голеностопного суста-
ва позволит своевременно и  точно поставить 
диагноз, не  проводить неоправданные и  до-
рогостоящие исследования, снизить лучевую 

Таблица 6. Выбор метода лучевой диагностики при наличии отрицательных критериев 
Оттавских правил голеностопного сустава. Предполагается изолированное повреждение 
связочного аппарата. Первичный метод лучевой диагностики

Метод лучевой диагностики Клиническое применение

МРТ Рекомендуется

УЗИ Возможное применение

Стресс‑рентгенография Возможное применение

КТ с контрастным усилением Не рекомендуется

МРТ с контрастным усилением Не рекомендуется

КТ – компьютерная томография, МРТ – магнитно‑резонансная томография, УЗИ – 
ультразвуковое исследование

Таблица 7. Выбор метода лучевой диагностики при наличии отрицательных либо 
сомнительных критериев Оттавских правил голеностопного сустава. Предполагается 
повреждение дистального межберцового синдесмоза. Метод дообследования

Метод лучевой диагностики Клиническое применение

КТ Рекомендуется

МРТ Рекомендуется

Стресс‑рентгенография Возможное применение

УЗИ Не рекомендуется

КТ с контрастным усилением Не рекомендуется

МРТ с контрастным усилением Не рекомендуется

КТ – компьютерная томография, МРТ – магнитно‑резонансная томография, УЗИ – 
ультразвуковое исследование

Таблица 9. Выбор метода лучевой диагностики при наличии положительных критериев 
Оттавских правил голеностопного сустава. По данным рентгенографии перелом 
без значимого смещения отломков, в том числе авульсионные переломы. Метод 
дообследования

Метод лучевой диагностики Клиническое применение

КТ Не рекомендуется

МРТ Не рекомендуется

Стресс‑рентгенография Не рекомендуется

УЗИ Не рекомендуется

КТ с контрастным усилением Не рекомендуется

МРТ с контрастным усилением Не рекомендуется

КТ – компьютерная томография, МРТ – магнитно‑резонансная томография, УЗИ – 
ультразвуковое исследование

Таблица 8. Выбор метода лучевой диагностики при наличии положительных критериев 
Оттавских правил голеностопного сустава. Высокоэнергетическая травма. Метод 
дообследования

Метод лучевой диагностики Клиническое применение

КТ Рекомендуется

МРТ Не рекомендуется

Стресс‑рентгенография Не рекомендуется

УЗИ Не рекомендуется

КТ с контрастным усилением Не рекомендуется

МРТ с контрастным усилением Не рекомендуется

КТ – компьютерная томография, МРТ – магнитно‑резонансная томография, УЗИ – 
ультразвуковое исследование
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Diagnostic algorithms for acute ankle injury 
imaging

Ankle trauma is the most prevalent low extremity 
injury among urgent referral patients. Up to 85% 
of acute ankle traumas lead to an isolated ligament 
injury, with up to 50% of these patients would have 
chronic pain syndrome in the future, related to inac‑
curate diagnosis and resulting inappropriate treat‑
ment strategy and rehabilitation term.
We analyzed publications on the state‑of‑the‑art as‑
pects of radiation diagnostics of acute ankle injury 
available from PubMed/MEDLINE databases and in 
the Russian Index of Scientific Citation (Elibrary.ru) 
for the last ten years; some earlier essential publi‑
cations on certain aspects were also considered.
Up to now, there have been no unified guidelines on 
the radiation diagnosis of ankle injury depending on 
the trauma type, mechanism, and severity. The Ottawa 
ankle rules (1994) are the basic guidelines for selection 
of the patients with acute trauma who should be of‑
fered X‑rays. Primary X‑ray would allow for the choice 
of the treatment strategy or further diagnostic assess‑
ment of the patient. Computed tomography is done 
for multi‑ fragment intra‑ articular fractures and for 
the control after their reposition. Computed tomog‑
raphy is used in patients with severe pain syndrome 
and other absolute and relative contraindications for 

magnetic resonance imaging. The latter allows for 
the imaging of all injured structures within a single 
assessment procedure and by such to make the di‑
agnosis of ligament and tendon ruptures, to visualize 
osteochondral injuries, hidden and stress fractures 
and many other acute ankle injuries. Ultrasound as‑
sessment can considerably add to clinical understand‑
ing of the patient during acute trauma, if magnetic 
resonance imaging is contraindicated.
Based on the analysis performed, we propose the 
algorithms for diagnostic assessment in various 
clinical situations.

Key words: ankle, acute injury, fracture, Ottawa an‑
kle rules, sprain, radiography, magnetic resonance 
imaging, computed tomography
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