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Цель: оценить прогностическую ценность известных шкал риска отдаленных осложнений инфаркта миокарда
(ИМ) с подъемом сегмента ST и создать собственную шкалу с использованием маркеров неспецифического вос-
паления и показателей мультифокального атеросклеротического поражения магистральных некоронарных ар-
терий. Обследованы 423 последовательно госпитализированных пациента с диагнозом ИМ с подъемом сегмента
ST давностью до 24 ч от начала заболевания. Помимо рутинных общеклинических методов исследования всем
пациентам выполнено цветное дуплексное сканирование магистральных некоронарных артерий, рассчитаны
баллы по шкалам TIMI, PAMI, CADILLAC и GRACE, а у 214 больных на 10–14-е сутки от начала заболевания проведе-
на оценка в сыворотке крови факторов субклинического воспаления. Через год оценен прогноз, который опреде-
лялся как неблагоприятный в случаях смерти, повторных госпитализациях по поводу ИМ, нестабильной стено-
кардии, инсульта, декомпенсации сердечной недостаточности. Установлено, что для прогнозирования смертель-
ных исходов или комбинированной точки (смерть или нефатальный ИМ) в течение одного года наблюдения
наибольшей значимостью обладает шкала GRACE, тогда как в отношении стратификации риска наступления лю-
бой конечной точки ни одна из шкал не соответствует необходимым критериям для применения ее в практичес-
кой деятельности. В настоящем исследовании установлено, что совместное определение у пациента концентра-
ции интерлейкина-12, фактора некроза опухоли-α и степени тяжести мультифокального атеросклероза позволя-
ет с более высокой точностью выявить группы риска наступления любого неблагоприятного события после пере-
несенного ИМ.
Ключевые слова: инфаркт миокарда, прогнозирование осложнений, мультифокальный атеросклероз, воспале-
ние.
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Purpose: to assess the long-term predictive value of known risk scores for ST-elevation of myocardial infarction (MI) and
develop a scale taking into account markers of non-specific inflammation and the indices of polyvascular (non-coronary)
atherosclerotic disease. The study enrolled 423 consecutive patients with ST elevation of MI admitted <24 h after the
onset of the disease. Apart from the routine studies all the patients had color duplex scanning of non-coronary arteries
performed and their TIMI, PAMI, CADILLAC and GRACE scores calculated. Serum subclinical inflammation markers were
measured in 214 patients on the 10–14th day. One-year outcomes were evaluated, which were considered to be adverse in
case of death, readmissions for MI, unstable angina, stroke or decompensated heart failure. GRACE scale is the most useful
in predicting fatal outcomes or composite endpoints (death or non-fatal myocardial infarction) within one-year follow-
up while none of the scales meets the criteria for practical application. The study found that detecting the concentrations
of interleukin-12, tumor necrosis factor-α and assessing the severity of polyvascular disease altogether let to determine
more accurately the risk groups for any adverse event following MI.
Key words: myocardial infarction, adverse event prediction, polyvascular disease, inflammation.

Введение

В настоящее время смертность и инвалидизация от
осложнений ИМ остаются высокими, что определяет не-
обходимость повышения эффективности прогнозирова-
ния неблагоприятного течения. Доказано, что у пациен-
тов с высоким риском развития осложнений наиболее
эффективны методы реперфузионной терапии с помо-
щью чрескожных коронарных вмешательств (ЧКВ). В
группе низкого риска осложнений лечение может быть
более избирательным, что позволяет экономить ресурсы
[11]. Имеющиеся в настоящее время традиционные под-
ходы к оценке риска не всегда совершенны, что затруд-
няет выбор адекватной тактики лечения данной катего-
рии пациентов [11]. Дискретное определение риска, ос-
нованное на учете лишь одного показателя, характери-
зующего клинико-функциональный статус пациента, в
настоящее время потеряло свою актуальность – ни один
из способов не обладает достойной прогностической
значимостью. Данный факт предопределяет создание
многофакторных моделей стратификации риска.

Одной из наиболее простых и известных предиктор-
ных систем является индекс, предложенный группой TIMI
– TIMI Risk Score-STEMI. Данный метод позволяет опре-
делить вероятность летального исхода ИМ в течение 30
дней от начала заболевания у пациентов, подвергшихся
тромболитической терапии. Это единственная шкала
стратификации риска, предложенная Всероссийским на-
учным обществом кардиологов (ВНОК) для практичес-
кого применения у больных ИМ с подъемом сегмента ST
(ИМпST). Несмотря на простоту использования, она об-
ладает достаточной для клинического применения про-
гностической ценностью – значение площади под ROC-
кривой при использовании системы на целевой выборке
пациентов составило 0,78 [15].

В 2004 г. в клиниках Португалии разработана модель
определения риска 30-дневной госпитальной летально-
сти при ИМ – PAMI risk score [10]. В данном исследовании
проанализировано течение заболевания у пациентов,
подвергшихся ЧКВ. Модель включает в себя балльную
оценку возраста пациентов, частоты сокращений сердца
(ЧСС), класса острой сердечной недостаточности (ОСН)
по Killip, наличие переднего ИМ или блокады левой нож-
ки пучка Гиса, сахарного диабета [10]. В отличие от TIMI
Risk Score шкала PAMI предназначена для стратификации
риска смерти не только в течение 30 дней, но и в течение
госпитализации и 6 мес. после перенесенного ИМ.

Опубликованная в 2005 г. шкала CADILLAC [12] также

предполагает ее использование у пациентов, подвергших-
ся процедуре эндоваскулярной реваскуляризации симп-
томзависимого поражения коронарных артерий (КА).
Она учитывает возраст, класс ОСН по Killip, наличие по-
чечной дисфункции, анемии, трехсосудистого пораже-
ния коронарного русла и снижение фракции выброса
левого желудочка (ФВ ЛЖ) по данным эхокардиографии
(ЭхоКГ). Шкала CADILLAC позволяет проводить страти-
фикацию риска смерти в течение 30 дней (C-статистика
0,83) или 12 мес. (C-статистика 0,79) после перенесенно-
го ИМ [12].

Относительно недавно в кардиологическую практи-
ку вошла шкала GRACE [13], созданная по данным наблю-
дения за выборкой в 43810 пациентов. Данная модель
продемонстрировала очень хорошие прогностические
возможности: показатель С-статистики в отношении стра-
тификации риска смерти в течение 6 мес. составил 0,81,
а госпитальной летальности – 0,82, что подтвердилось
при валидизации данной модели на базе данных регист-
ра GUSTO IIb. Шкала GRACE учитывает фактор возраста и
класс ОСН по Killip, показатели гемодинамики (ЧСС и
систолическое артериальное давление), уровень креати-
нина крови, наличие нарушения проводимости, повыше-
ния уровня кардиоспецифических ферментов и элевацию
сегмента ST на электрокардиограмме (ЭКГ) при поступ-
лении пациента в клинику. Это единственная модель, по-
зволяющая оценить риск не только летальности, но и
нефатального рецидива ИМ, она применима для всех
больных вне зависимости от метода реперфузии миокар-
да. С целью определения степени индивидуального рис-
ка по шкале GRACE предложена программа “acs_risk.exe”,
представленная на сайте http://www.outcomes.org, что
приводит к некоторым ограничениям в использовании
данной шкалы в практической деятельности врача.

Ввиду множества существующих шкал для практику-
ющего врача остается открытым вопрос о выборе среди
них наиболее чувствительной и специфичной. Кроме
того, не исключена возможность вариабельности прогно-
стических возможностей приведенных шкал в различных
по демографическим, социальным и экономическим ус-
ловиям популяциях пациентов с развившимся ИМ.

Известно, что ни одна из известных шкал риска не
учитывает основной патогенетический фактор дестаби-
лизации атеросклеротической бляшки – субклиническое
воспаление, что может иметь существенное значение для
течения постинфарктного периода. В то же время в ли-
тературе появились данные о возможной высокой про-
гностической значимости маркеров неспецифического
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воспаления и наличия мультифокального атеросклеро-
тического (МФА) поражения магистральных артерий [1,
3].

Цель исследования: оценить прогностическую цен-
ность известных шкал риска отдаленных осложнений
ИМпST и создать собственную шкалу с использованием
маркеров неспецифического воспаления и показателей
МФА поражения магистральных некоронарных артерий.

Материал и методы

С 2008 г. в Кемеровском кардиологическом диспансе-
ре (ККД) функционирует регистр ИМпST. Критерием
включения является установленный согласно критериям
ВНОК (2007) диагноз ИМпST давностью до 24 ч от нача-
ла заболевания. В настоящей работе проанализированы
данные о 423 пациентах, последовательно госпитализи-
рованных в 2008 г. Схема обследования включала сбор
жалоб, анамнеза, клинический осмотр врачом-кардиоло-
гом, запись ЭКГ, оценку уровня кардиоспецифических
ферментов, контроль показателей системной гемодина-
мики, проведение ЭхоКГ с определением зон гипокине-
зии и ФВЛЖ, цветное дуплексное сканирование экстрак-
раниальных артерий (ЭКА) и артерий нижних конечно-
стей (АНК) для определения атеросклеротического по-
ражения некоронарных магистральных артерий. При
выявлении последних у пациентов отмечался МФА. До-
полнительно в крови исследовались: гемоглобин, креа-
тинин с расчетом его клиренса по формуле Кокрофта–
Гаулта, общий холестерин, глюкоза. Всем пациентам в
кратчайшие сроки определяли предпочтительный метод
реперфузии миокарда – ЧКВ или проведение системной
тромболитической терапии (ТЛТ). Реваскуляризация ми-
окарда не проводилась в случае наличия технических
ограничений вследствие коронарной анатомии, проти-
вопоказаний к ТЛТ или ЧКВ.

Для решения вопроса о клинической и прогностичес-
кой ценности некоторых маркеров воспаления дополни-
тельно обследованы 214 пациентов. Помимо вышепри-
веденных критериев включения учитывали полноту про-
ведения пациентам лечебных и диагностических проце-
дур. Критериями исключения явились такие клинически
значимые состояния, как онкологические заболевания,
наличие почечной, гепатоцеллюлярной недостаточнос-
ти, острые инфекционные заболевания или обострение

хронических заболеваний, психические расстройства. В
таблице 1 представлены клинические характеристики
основной группы и группы подисследования.

Исследование факторов субклинического воспаления:
интерлейкин (ИЛ)-1α, -6, -8, -10, -12, фактор некроза опу-
холи альфа (ФНО-α), С-реактивный белок, концентрации
которых определялись методом иммуноферментного
анализа в сыворотке венозной крови, проводилось на 10–
14-е сутки от начала ИМ ввиду того, что только к концу
госпитального периода имелась возможность исключить
влияние остроты и площади некроза миокарда, медика-
ментозной терапии и метода реперфузии на процессы
субклинического воспаления. Предполагалось также, что
только остаточный, следовой провоспалительный потен-
циал в подостром периоде ИМ будет в большей степени
влиять на его отдаленные исходы, чем острофазовый от-
вет, регистрируемый на первой неделе заболевания.

Через год у 83,2% больных оценивался прогноз. У 28%
пациентов выявлены конечные точки: 3,9% больных со
смертельным исходом, 9,6% пациентов госпитализиро-
вались по поводу повторного ИМ, 10,7% – по поводу не-
стабильной стенокардии (НС), 1,7% – по поводу инсуль-
та, 1,7% – по поводу декомпенсации хронической сер-
дечной недостаточности (ХСН).

Статистическая обработка результатов исследования
осуществлялась с помощью программы SPSS версии 16.0
(США). Количественные показатели представлены как
среднее значение (М)±стандартное отклонение средне-
го значения (m). Для исследования зависимостей между
переменными использовался коэффициент ранговой
корреляции Спирмена. Для выявления новых независи-
мых предикторов развития неблагоприятных исходов,
получения операционных характеристик известных шкал
риска выбран прямой пошаговый алгоритм регрессион-
ного анализа выживаемости по Коксу. Учитывали значе-
ние χ2 (чем выше этот показатель, тем прочнее зависи-
мость между ожидаемыми и наблюдаемыми явлениями)
и площади под ROC-кривой (С-статистика). Различия в
сравниваемых группах считались статистически значи-
мыми при р<0,05.

Результаты и обсуждение

Проведен расчет среднего балла риска осложнений
ИМ для пациентов из группы подисследования с помо-

Таблица 1

Клиническая характеристика больных ИМпST

Параметры                               Средние значения с 95% ДИ p
Общая выборка (n=423) Группа подисследования (n=214)

Средний возраст (лет) 61,8 (60,7; 62,9) 58,0 (56,7; 59,2) 0,002
Мужчины, n (%) 288 (68,1%) 164 (76,6%) 0,03
Стенокардия в анамнезе, n (%) 219 (51,8%) 98 (45,8%) >0,05
ПИКС в анамнезе, n (%) 103 (24,3%) 42 (19,6%) >0,05
ОНМК в анамнезе, n (%) 36 (8,5%) 15 (7,0%) >0,05
СД в анамнезе, n (%) 77 (18,2%) 28 (13,1%) >0,05
АГ в анамнезе, n (%) 375 (88,6%) 182 (85,0%) >0,05
Курение в анамнезе, n (%) 181 (42,8%) 104 (48,6%) >0,05
Класс ОСН по Killip II–IV при поступлении, n (%) 88 (20,8%) 32 (15,0%) >0,05
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щью вышеперечисленных шкал риско-
метрии. При проведении корреляцион-
ного анализа между баллами, рассчи-
танными по четырем шкалам, во всех
случаях выявлены высоко достоверные
(р<0,0001) положительные связи: сред-
ней силы – между PAMI и GRACE
(r=0,73), TIMI и CADIILAC (r=0,61),
CADIILAC и GRACE (r=0,62), PAMI и
CADILLAC (r=0,60); сильная – между
шкалами GRACE и TIMI (r=0,76). Наи-
большая связь выявлена между шкала-
ми PAMI и TIMI (r=0,88). Данный факт
обусловлен тем, что эти шкалы включа-
ют одни и те же компоненты: возраст,
класс ОСН по Killip, гемодинамические
параметры при поступлении, наличие
сахарного диабета и переднюю локали-
зацию ИМ. В целом же полученные дан-
ные подтверждают факт различной
прогностической мощности исследуе-
мых моделей стратификации риска.

При сравнении диагностических
возможностей четырех ранее описан-
ных шкал в отношении прогнозирова-
ния смертельных исходов в течение од-
ного года наблюдения выявлено, что
наибольшей прогностической значи-
мостью обладает шкала GRACE, тогда
как в исследовании E.I. Lev наилучшие
операционные характеристики имела
шкала CADILLAC [6] (табл. 2). CADILLAC
– это единственная шкала, учитываю-
щая данные о тяжести поражения коро-
нарного русла и результаты процедуры
реваскуляризации миокарда. Однако ее
применение тем самым и ограниченно
только группой больных с инвазивной
стратегией лечения. К тому же по дан-
ной шкале врач может оценить риск
только после завершения проведения
коронарографии и ЧКВ.

Для прогнозирования комбиниро-
ванных точек (смерть или нефатальный
ИМ) у пациентов, включенных в насто-
ящее исследование, наилучшими опера-
ционными характеристиками обладала
шкала GRACE, наихудшими – CADILLAC.
В то же время в отношении стратифи-
кации риска наступления в течение года любого сосуди-
стого события (смерти, нефатального ИМ, НС, инсульта,
декомпенсации ХСН) ни одна из шкал не соответствова-
ла необходимым критериям для применения ее в прак-
тической деятельности (табл. 2).

При разработке собственной модели шкалы риска
наступления любого неблагоприятного сердечно-сосуди-
стого события в течение года после перенесенного ИМ
нами учитывались не только факторы, вошедшие в шка-
лы CADILLAC, GRACE, TIMI, PAMI, но и ряд дополнитель-
ных показателей. В число последних вошли: пол, клиренс

креатинина, индекс массы тела, курение, инсульт в анам-
незе, уровень гликемии при поступлении и выписке, уро-
вень гемоглобина крови при поступлении и выписке,
повышение МВ-фракции креатинкиназы, показатели ли-
пидограммы, регулярный в течение года прием аспири-
на, бета-блокаторов, ингибиторов ангиотензинпревраща-
ющего фермента, статинов. В дополнение учитывали ряд
факторов субклинического воспаления (ИЛ-1α, -6, -8,
-10, -12, ФНО-α, С-реактивный белок).

Для статистического анализа применялся пошаговый
алгоритм регрессионного анализа по Коксу, который по-

Таблица 2

Прогностические возможности известных шкал риска

Шкалы Площадь под ROC-кривой Значение χ2

Прогнозирование только смертельных исходов

TIMI 0,74 (0,65; 0,82) 78,3
GRACE 0,78 (0,70; 0,85) 82,1
PAMI 0,70 (0,58; 0,83) 50,4
CADILLAC 0,60 (0,39; 0,82) 22,2

Прогнозирование смерти/инфаркта миокарда

TIMI 0,68 (0,60; 0,75) 38,3
GRACE 0,70 (0,63; 0,77) 52,3
PAMI 0,69 (0,61; 0,78) 40,1
CADILLAC 0,57 (0,43; 0,70) 12,4

Прогнозирование любого неблагоприятного события

TIMI 0,66 (0,61; 0,72) 28,3
GRACE 0,68 (0,63; 0,74) 31,3
PAMI 0,68 (0,62; 0,75) 40,1
CADILLAC 0,57 (0,47; 0,67) 12,4

Таблица 3

Характеристика предикторов, вошедших в шкалу риска KemScore

Факторы риска Коэффициент В Статистика Вальда р ОШ (95% ДИ)

ИЛ-12 1,87 14,14 >0,001 6,5 (2,4; 17,2)
ФНО-б 2,20 5,81 0,01 9,0 (1,5; 53,9)
МФА (стенозы >30%) 1,71 3,73 0,047 5,4 (1,1; 30,9)
Константа –8,48 20,89 >0,001 –

Рис. 1. Частота встречаемости конечных точек в течение года в зависимости от
суммарного количества баллов (модель прогноза KemScore)
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зволяет из предложенных данных определить наиболее
диагностически чувствительную и специфичную комби-
нацию. Из множества перечисленных показателей в ка-
честве предикторов неблагоприятного годового прогно-
за после перенесенного ИМ идентифицированы мульти-
фокальный атеросклероз (стенозы АНК или ЭКА от 30%
и выше) и концентрации ИЛ-12 и ФНО-α. Они вошли в
собственную прогностическую модель, названную
KemScore (табл. 3).

Значение χ2 составило для новой модели 88,7, площа-
ди под ROC-кривой – 0,89 (0,82; 0,98), что значительно
превосходит показатели вышеперечисленных шкал. Для
удобства в практическом применении врачом разрабо-
тана балльная оценка факторов риска, вошедших в шка-
лу KemScore.

Наличие у пациента стенозов ЭКА или АНК≥30% оце-
нивается 1 баллом, концентрации ФНО-α≥14,9 пг/мл – 1
баллом, ИЛ-12 от 90,0 до 129,9 пг/мл – 2 баллами, а≥130,0
пг/мл – 3 баллами. На рисунке 1 представлена частота
наступления конечных точек, смертей, нефатальных ИМ
в зависимости от суммы баллов.

Значение МФА в оценке прогноза показано в ранее
проведенном нами исследовании [3]. Так, установлено, что
наличие даже гемодинамически незначимого поражения
сосудов некоронарного бассейна ассоциируется у боль-
ных ИМпST с тяжелым клиническим течением и высо-
ким провоспалительным статусом [2, 3]. Субклиническое
воспаление, персистирующее у пациентов после перене-
сенного ИМ, может быть ответственно за дисфункцию
эндотелия и активацию воспаления в ранее “немых” уча-
стках того же бассейна и за его пределами [1, 4], что про-
является прогрессированием атеросклероза и дестабили-
зацией даже гемодинамически незначимых атеросклеро-
тических бляшек с развитием новых сосудистых катаст-
роф [7].

Из всех предложенных в модели KemScore факторов
риска наибольшее влияние на прогноз оказывает значе-
ние ИЛ-12. В экспериментальных исследованиях
Davenport P. [8] и Lee T.S. et al. [14] на мышах установлено,
что ИЛ-12 является независимым индуктором раннего
развития и мощным фактором ускоренного прогресси-
рования атеросклероза. В другом экспериментальном
исследовании (Hauer A.D. et al., 2005) показано, что фун-
кциональная блокада эндогенного ИЛ-12 в течение 6 не-
дель сопровождалась снижением на 68,5% (р<0,01) уров-
ня холестерина ЛПНП, на 66,7% – толщины комплекса
интима-медиа (р<0,01) и уменьшением на 57,8% степени
стеноза сонных артерии (р<0,01) [5]. В комбинации с ИЛ-
18 данный цитокин является мощным индуктором син-
теза интерферон-гамма (ИНФ-γ) и ФНО-α, которые ус-
коряют прогрессирование атеросклероза [9].

Заключение

В отношении стратификации риска наступления лю-
бого сосудистого события в течение года ни одна из из-
вестных шкал не отвечает необходимым критериям для
применения ее в практической деятельности. Нами уста-
новлено, что дополнительное определение у пациентов
на 10–14-е сутки развития ИМ концентраций ИЛ-12,

ФНО-α и степени тяжести МФА позволяет с высокой точ-
ностью выявить группы риска неблагоприятного исхода
заболевания. Эти лабораторные критерии и вошли в раз-
работанную нами собственную модель рискометрии ИМ
– шкалу KemScore.
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