
36 ISSN 0022-9040. Кардиология. 2023;63(1). DOI: 10.18087/cardio.2023.1.n2141

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ§
Азаров А.В.1, 2, Журавлев А.С.1, 2, Глезер М.Г.1, 2, Семитко С.П. 2, Ковальчук И.А.1, 2, Иоселиани Д.Г.2

1  ГБУЗ МО «Московский областной научно-исследовательский  
клинический институт им. М.Ф. Владимирского» (МОНИКИ), Москва, Россия

2 ФГАОУ ВО Первый МГМУ имени И.М. Сеченова Минздрава РФ (Сеченовский Университет), Москва, Россия

Прогнозирование развития массивного 
коронарного тромбоза инфаркт-ответственной артерии 
при инфаркте миокарда с подъемом сегмента ST

Цель Выявить клинические, лабораторные и  ангиографические предикторы развития массивного 
коронарного тромбоза у пациентов с инфарктом миокарда с подъемом сегмента ST.

Материал и методы В проспективное одноцентровое исследование были включены 137 пациентов с острым инфар-
ктом миокарда с подъемом сегмента ST (ИМпST) (средний возраст 66,5±13,2 лет). Среди иссле-
дуемых пациентов в  группе массивного коронарного тромбоза было 59 пациентов, в  группе 
незначительного коронарного тромбоза – 78 пациентов. С целью идентификации предикторов 
развития массивного коронарного тромбоза были проанализированы анамнестические данные 
пациентов, клинический, биохимический анализы крови, а также данные коагулограммы и ангио-
графии. Выполнялось построение предсказательной модели с  помощью метода бинарной логи-
стической регрессии, с  последующим поиском оптимального значения прогностической функ-
ции с помощью ROC-анализа.

Результаты В исследовании продемонстрирована статистически значимая роль содержания общего билиру-
бина, тромбоцитов, протромбинового отношения (ПТО), активированного частичного тромб-
мопластинового времени (АЧТВ) и  наличия нижнего инфаркта миокарда в  прогнозировании 
массивного коронарного тромбоза при  ИМпST. Чувствительность модели составила 71,2 %, 
специфичность 75,6 %, общая диагностическая эффективность – 73,7 %.

Заключение Предсказательная модель развития массивного коронарного тромбоза при  ИМпST на  основе 
лабораторных и инструментальных данных позволяет до выполнения коронарографии потенци-
ально определить выраженность тромботической нагрузки инфаркт-ответственной коронарной 
артерии, и определить оптимальную тактику чрескожного коронарного вмешательства у пациен-
тов с ИМпST, что дает возможность снизить вероятность дистальной эмболизации фрагментами 
разрушенного тромба и позволит улучшить прогноз пациентов с ИМпST как в госпитальном, так 
и в отсроченном периоде. Согласно результатам данного исследования модель прогноза массив-
ного коронарного тромбоза при ИМпST на основе таких показателей, как количество тромбо-
цитов, ПТО, АЧТВ, концентрация общего билирубина, наличие нижнего инфаркта миокарда, 
обеспечивает точность предсказаний в  73,7 %. Независимыми предикторами массивного коро-
нарного тромбоза является нижний инфаркт миокарда и уровень общего билирубина.
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Введение
Инфаркт миокарда с подъемом сегмента ST (ИМпST) 

является наиболее тяжелым типом ишемической болез-
ни сердца (ИБС) и  остается одной из  ведущих причин 
смертности во  всем мире. Основная причина ИМпST  – 
развитие окклюзирующего атеротромбоза вследствие 
разрыва или  эрозии атеросклеротической бляшки. Из-
вестно, что  тромбоз инфаркт-ответственной коронар-

ной артерии (ИОКА) выявляется в большинстве случаев 
(до 91 %) развития ИМпST [1, 2]. При массивном коро-
нарном тромбозе ИОКА увеличивается риск развития 
осложнений, среди которых дистальная эмболизация, 
феномен no-reflow, тромбоз стента [3], а также увеличе-
ние риска больших кардиальных осложнений (MACE-
Major adverse cardiovascular events) и смертности [1, 2]. 
Несмотря на  новые фармакологические и  интервенци-
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онные стратегии (блокаторы GP IIb / IIIa, аспирацион-
ная тромбэкстракция), внутрикоронарный тромбоз яв-
ляется одним из главных факторов, снижающих выжива-
емость пациентов при  ИМпST. Определение факторов 
риска и  разработка прогностических моделей развития 
массивного коронарного тромбоза при  ИМпST могут 
служить основой для персонализированной терапии, по-
тенциально улучшить клинические исходы и снизить ве-
роятность осложнений. С этой целью в настоящей рабо-
те исследуется роль различных детерминант, связанных 
с выраженным тромбозом ИОКА у пациентов с ИМпST, 
перенесших первичное чрескожное коронарное вмеша-
тельство (ЧКВ).

Материал и методы
Исследуемая популяция

Протокол научно-исследовательской работы одобрен 
локальным этическим комитетом ФГАОУ ВО  Первый 
МГМУ имени И. М. Сеченова Минздрава России (Сече-
новский университет) и  соответствовал принципам, из-
ложенным в Хельсинкской декларации. Подписанное ин-
формированное согласие на проведение процедуры было 
получено от всех пациентов.

В  период с  января 2020 г. по  февраль 2022 г. на  ба-
зе НПЦИК (Сеченовский университет) был проведен 
проспективный отбор 137 пациентов, которым проводи-
ли экстренное первичное ЧКВ по причине ИМпST. Ди-
агноз ИМпST выставлялся на основании анализа жалоб 
(типичная загрудинная боль длительностью >30 минут), 
анамнеза, данных ЭКГ в  12  отведениях (подъем сегмен-
та ST >1 мм в двух и более смежных отведениях или впер-
вые выявленная блокада левой ножки пучка Гиса), иссле-
дования уровня тропонина I. У пациентов, которым про-
водилась тромболитическая терапия в  связи с  ИМпST 
в  течение 24 часов, с  кардиогенным шоком при  посту-
плении, с  активным инфекционным процессом (в  т. ч. 
COVID-19), в анамнезе имелись системные воспалитель-
ные заболевания, злокачественные новообразования, за-
болевания печени, почечная недостаточность. Пациенты 
с  изначальной анемией (уровень гемоглобина <130 г / л 
для  мужчин и  <120 г / л для  женщин) были исключены 
из анализа.

Лабораторные и инструментальные данные
Был проведен сбор и  анализ таких данных, как  воз-

раст, пол, курение, индекс массы тела (ИМТ), семей-
ный анализ по  ИБС, уровень глюкозы, креатинфосфо-
киназы (КФК), креатинфосфокиназы-MB (КФК-МВ), 
тромбоцитов, лейкоцитов, общего билирубина, про-
тромбиновое отношение, международное нормализо-
ванное отношение (МНО), активированное частич-
ное тромбопластиновое время (АЧТВ), уровень фи-

бриногена, гемоглобина, а  также ангиографических 
данных (инфаркт-ответственная коронарная артерия, 
выраженность коронарного тромбоза). Забор крови 
для проведения анализов происходил при поступлении 
в стационар.

Терапия и процедура ЧКВ
На догоспитальном этапе все больные получали двой-

ную антиагрегантную терапию (ДАТ) в виде 300 мг аце-
тилсалициловой кислоты, а  также 600 мг клопидогрела. 
В  качестве антикоагулянта использовали гепарин в  до-
зировке 5000 МЕ. Кроме того, пациенты получали бета-
блокаторы, статины и другие препараты, согласно совре-
менным рекомендациям по лечению ИМпST. Первичная 
коронароангиография (КАГ) проводилась с  использо-
ванием лучевого доступа. Для визуализации коронар-
ных артерий применялись 5F диагностические катетеры 
с  использованием левой и  правой косых проекций с  ка-
удальной и  краниальной ангуляцией. Частота визуали-
зации  – 30 кадров / сек. Контрастное вещество (Омни-
пак 350, GE Healthcare) вводилось вручную в  каждой 
позиции. После проведения КАГ, по  результатам кото-
рой при  сопоставлении с  электрокардиографическими 
(ЭКГ) критериями верифицировали ИОКА, выполня-
лось первичное ЧКВ. Изначальную выраженность коро-
нарного тромбоза оценивали с  использованием ангио-
графической шкалы Thrombolysis in myocardial infarction 
(TIMI) thrombus grade (TTG); в  случае окклюзионного 
поражения (TTG5) проводилась реканализация прово-
дником и / или предилатация баллоном малого диаметра 
(1,5–2,0 мм).
• Степень 0: отсутствие 

ангиографических признаков тромбоза.
• Степень 1: вероятно наличие тромба, 

нарушение пристеночного контрастирования, неров-
ность контуров сосуда.

• Степень 2: тромб размером 
не более ½ диаметров ИОКА.

• Степень 3: продольный размер 
тромба> ½, но <2 диаметров ИОКА.

• Степень 4: продольный размер 
тромба >2 диаметров ИОКА.

• Степень 5: тотальная окклюзия ИОКА.
Пациенты были разделены на  2 группы в  зависимо-

сти от  выраженности коронарного тромбоза. Паци-
енты с  TTG <3 были отнесены в  группу незначитель-
ного коронарного тромбоза, в то  время как  пациенты 
с  TTG≥3 составили  группу массивного коронарного 
тромбоза. Кроме того, у  части пациентов из  группы 
массивного коронарного тромбоза первичное ЧКВ вы-
полнялось в  два этапа: первый этап  – это восстанов-
ление просвета и  антеградного коронарного крово-
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тока, второй этап  – имплантация стента. На  первом 
этапе процедуры с  целью восстановления кровотока 
до  уровня TIMI 3 применялась так называемая мини-
мальная инвазивная механическая стратегия (МИМС) 
с  последующей усиленной антиагрегантной терапи-
ей. МИМС подразумевает механическую реканализа-
цию проводником в  сочетании с  баллонной дилатаци-
ей (диаметр баллонного катетера не  более 1,5–2 мм) 
и / или  мануальной вакуумной тромбаспирацией (ка-
тетер 6 Fr Export). После проведения первичной КАГ 
все пациенты, подвергнутые МИМС, получали блока-
торы IIb / IIIa гликопротеиновых рецепторов на  срок 
до 48 часов. В качестве антикоагулянта в процессе ЧКВ 
применяли непрерывное внутривенное введение не-
фракционированного гепарина натрия в дозировке 50–
60 ME / кг до  достижения целевого уровня гепарини-
зации, который оценивали по  определению активиро-
ванного времени свертывания – ACT (activated clotting 
time), целевой показатель составлял 300–350 с. В  по-
следующем, по  прошествии не  менее 6–7 дней прово-
дилась повторная КАГ и  при  необходимости  – стен-
тирование остаточного стеноза. Имплантация стента 
в остаточный стеноз осуществлялась с учетом его гемо-
динамической значимости.

Статистическая обработка результатов
При  статистической обработке результатов исполь-

зовали программу SPSS Statistics 26.0. Проверка нор-
мальности распределения проводилась методом Колмо-
горова–Смирнова с  поправкой Лиллиефорса. При  нор-
мальном распределении количественный показатель 
представлялся в  виде среднего арифметического (М) 
со стандартным отклонением (±SD). При распределении, 
отличном от  нормального, количественные показатели 
представлялись в  виде медианы (Ме) с  интерквартиль-
ным размахом (Q1–Q3). Межгрупповые различия оцени-
вались при помощи t-критерия Стьюдента при нормаль-
ном распределении, а также с помощью U-критерия Ман-
на–Уитни при распределении, отличном от нормального. 
Сравнительный анализ категориальных переменных ис-
пользовался с применением χ2 Пирсона, либо точного те-
ста Фишера. Номинальный показатель представлялся аб-
солютным числом наблюдений, приведена процентная 
доля признака в  подгруппах. Для  разработки предсказа-
тельной модели использовали метод бинарной логисти-
ческой регрессии. Рассчитаны значения грубого (ГОШ) 
и  скорректированного отношения шансов (СОШ) для 
пре дикторов предсказательной модели. Для  корректи-
ровки оптимального значения прогностической функции 
был использован ROC-анализ. Во  всех процедурах ста-
тистического анализа критический уровень значимости  
соста вил p<0,05.

Результаты
Всего в  исследовании проанализировано 137 паци-

ентов с ИМпST. Средний возраст исследуемых составил 
67 лет, 87 %- мужчины. Первичные клинические и лабора-
торные показатели между сравниваемыми группами при-
ведены в таблице 1.

При  анализе исходных данных было установлено, 
что  возраст, мужской пол, курение и  индекс массы те-
ла были сбалансированы между подгруппами, в то  вре-
мя как отягощенный анамнез по ИБС статистически зна-
чимо чаще встречался среди пациентов с  выраженным 
коронарным тромбозом. Кроме того, не  было отмече-

Таблица 1. Первичные клинические и лабораторные данные

Показатель

Незначитель-
ный коро-

нарный 
тромбоз 
(n=78)

Массивный 
коронарный 

тромбоз 
(n=59)

p

Возраст, лет 66,4 ± 12,6 66,2 ± 13,2 0,771
Мужской пол, n (%) 68 (87,2) 52 (88,1) 1,000
Курение, n (%) 46 (58,9) 34 (57,6) 0,874

ИМТ, кг / м2 25,5  
(20,6–28,8)

26,3  
(21,3–27,4) 0,829

Семейный  
анамнез ИБС, n (%) 10 (12,8) 16 (27,1) 0,035

Глюкоза, ммоль / л 6,8 (5,8–8,8) 6,85 (5,46–8,0) 0,944

Гемоглобин, г / л 144  
(131-151)

139,5  
(130-150) 0,327

Тромбоциты, ×109 238 (204-288) 228 (200-263) 0,256
Лейкоциты, ×109 9,7 (5,3–18,3) 11 (6,8–20,9) 0,08
Креатинфосфо- 
киназа, ед / л

1229  
(612-1855)

787  
(338-1822) 0,114

Креатинфосфокиназа-
МВ, ед / л

113,3  
(57,3–219,1)

116,8  
(39,1-210) 0,747

Общий билирубин, 
мкмоль / л 9,2 (6,4–13,8) 11,0 (7,4–18,6) 0,04*

Протромби- 
новое отношение 1,07 (1,0–1,13) 1,06 (1,0–1,15) 0,754

МНО 1,08  
(1,02–1,15)

1,06  
(1,01–1,15) 0,545

АЧТВ, сек 27,2  
(25,4–29,7)

28,2  
(26,2–31,0) 0,157

Фибриноген, мг / л 3,8 (3,0–4,5) 4,2 (3,08–5,35) 0,088
TTG 1,0 (0-2) 4 (3-4) <0,001*
МИМС, n (%) – 22 (37,3)  –
Не стентировано, n (%) – 14 (23,8)  –

Локализация инфаркта
Передний ИМ, n (%) 32 (41) 16 (27,1) 0,09
Боковой ИМ, n (%) 23 (29,5) 10 (16,9) 0,09
Нижний ИМ, n (%) 7 (9) 30 (50,8) <0,001*
Задний ИМ, n (%) 1 (1,7) 8 (10,3) 0,077
ИМТ – индекс массы тела; ИБС – ишемическая болезнь  
сердца, МНО – международное нормализованное отношение; 
АЧТВ – активированное тромбопластиновое время;  
TTG – thrombus grade score; МИМС – минимальная  
инвазивная механическая стратегия; ИМ – инфаркт миокарда.
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но значимой разницы при анализе других данных: уров-
ня глюкозы, гемоглобина, количества тромбоцитов и лей-
коцитов, КФК, КФК-MB, ПТО, МНО, АЧТВ, уровня 
фибриногена. Однако удалось установить значимую раз-
ницу при анализе уровня общего билирубина между под-
группами (p=0,04). Кроме того, было установлено, что 
в  группе массивного коронарного тромбоза статистиче-
ски значимо чаще встречался инфаркт миокарда нижней 
локализации (p<0,001).

В дальнейшем была предпринята попытка создать ма-
тематическую модель, позволяющую предсказывать веро-
ятность развития массивного коронарного тромбоза в за-
висимости от  различных клинических и  лабораторных 
показателей. В  результате пошагового отбора факторов 
методом исключения была получена логистическая функ-
ция (1), включающая 5 предикторов:

p= 1 / (1+e-z) *100 %
z=–2,93–0,003*Xтромб+0,478*XПТО+0,04*XАЧТВ+ 

2,6*Xнижний +0,09*Xбил_общ; (1),

где p  – вероятность развития массивного коронарного 
тромбоза (в  долях единицы); Xтромб – количество тром-
боцитов (109 / л); XПТО  – протромбиновое отношение; 
XАЧТВ  – активированное частичное тромбопластиновое 
время (с); Xнижний  – нижний инфаркт миокарда (0  – нет, 
1 – есть); Xбил_общий – общий билирубин сыворотки крови 
(мкмоль / л).

Исходя из  значений коэффициентов, повышение та-
ких показателей как  АЧТВ, ПТО, общего билирубина 
и наличие нижнего инфаркта, имеют прямую связь с ве-
роятностью возникновения массивного коронарного 
тромбоза. В то время как повышение числа тромбоцитов 
в общем анализе крови ассоциируется со снижением ве-
роятности развития массивного коронарного тромбоза.

Полученная прогностическая модель является стати-
стически значимой (p<0,001). Согласно коэффициен-
ту детерминации Найдлжеркерка модель (1) учитывает 
38,5 % факторов, определяющих развитие массивного ко-
ронарного тромбоза. В таблице 2 определены параметры 
связи каждого из  предикторов модели с  шансами разви-
тия массивного коронарного тромбоза.

С помощью ROC-анализа было определено наиболее 
оптимальное значение прогностической функции P.  По-
лученная кривая представлена на рисунке 1.

Значение логистической функции P в точке cutoff со-
ставило 0,378. Пациентам со  значениями P, равными 
0,378 или выше, предсказывался высокий риск массивно-
го коронарного тромбоза. При P <0,378 прогнозировал-
ся низкий риск массивного коронарного тромбоза. Чув-
ствительность модели (1) при выбранном значении точки 
cutoff составила 71,2 % (42 верных прогноза из 59 случаев 
наличия массивного коронарного тромбоза), специфич-
ность составила 75,6 % (59 верных прогнозов из  78 слу-
чаев отсутствия массивного коронарного тромбоза). Об-
щая диагностическая эффективность – 73,7 %.

Обсуждение
Результаты настоящего исследования продемонстри-

ровали, что независимым предиктором массивного коро-
нарного тромбоза является уровень общего билирубина. 
Подобные результаты подтверждают вывод ранее опубли-
кованного исследования [4]. Повышенная концентрация 
общего билирубина у  пациентов с  массивным коронар-
ным тромбозом, вероятно, связана с более выраженным 
воспалительным процессом, более выраженным повы-
шением в  макрофагах активности фермента преобразу-
ющего гем – гемоксигеназы-1 (HO-1). Индукция синтеза 
HO-1 возникает при воздействии разных повреждающих 
факторов, в том числе при повышении концентрации ак-
тивных форм кислорода [5]. Сам фермент и его продукты 
обладают противовоспалительными и  актиоксидантны-
ми свойствами [6]. Другой независимый предиктор нали-
чия массивного коронарного тромбоза – наличие нижне-
го инфаркта миокарда, что в нашем исследовании весьма 
часто ассоциировалось с  поражением правой коронар-
ной артерии в средней трети. Известно, что в средней ча-
сти ПКА часто располагаются выраженные кальциниро-
ванные бляшки [7], которые чувствительны к  механиче-
скому стрессу, возникающему при  каждом сокращении 
сердца.

Имплантация стента в средней трети ПКА в участок 
кальцинированного стеноза повысит жесткость это-
го участка КА, что может привести к рефрактерному ре-

Таблица 2. Оценка связи предикторов модели (1) с шансами развития массивного коронарного тромбоза
Предиктор ГОШ (95 % ДИ) p СОШ (95 % ДИ) p

Тромбоциты 0,997 (0,99–1,00) 0,171 0,99 (0,99–1,00) 0,276
ПТО 1,5 (0,65–3,47) 0,346 1,6 (0,78–3,34) 0,199
АЧТВ 1,03 (0,98–1,09) 0,276 1,04 (0,97–1,12) 0,265
Нижний ИМ 10,5 (4,1–26,6) <0,001 22,2 (7,3–67,35) <0,001
Билирубин общий 1,07 (1,02–1,14) 0,011 1,1 (1,03–1,16) 0,006
ПТО – протромбиновое отношение; АЧТВ – активированное частичное тромбопластиновое время;  
ИМ – инфаркт миокарда; ГОШ – грубое отношение шансов; СОШ – скорректированное отношение шансов.
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стенозу. Сообщается об  эффективности использования 
экси мерного лазера при лечении кальцинированных бля-
шек в средней трети ПКА [8]. В результатах другого ис-
следования указывается, что  независимым предиктором 
массивного коронарного тромбоза может служить тол-
щина эпикардиальной жировой ткани (>5,3 мм) [9], од-
нако в нашей работе анализ толщины жировой эпикарди-
альной ткани не проводился.

Описанная предсказательная модель развития мас-
сивного коронарного тромбоза при  ИМпST на  основе 
лабораторных и  инструментальных данных, позволяет 
еще до  проведения первичной КАГ прогнозировать вы-
раженность тромботической нагрузки ИОКА, тем  са-
мым заранее определить оптимальную тактику эндова-
скулярного лечения у пациентов с массивной тромботи-
ческой нагрузкой ИОКА с TTG≥3. Это даст возможность 
снизить вероятность дистальной эмболизации фрагмен-
тами разрушенного тромба, как  следствие развития фе-
номена «no-reflow», что позволит улучшить прогноз па-
циентов с ИМпST как в госпитальном, так и в отсрочен-
ном периоде.

Тактика лечения пациентов с  массивным тромбозом 
ИОКА при  ИМпST имеет некоторые особенности. Да-
же при  использовании аспирационной или  реолитиче-
ской тромбэктомии, нередко в  просвете коронарной ар-
терии визуализируется массивный остаточный тромбоз. 
Имплантация стента в  участок массивного остаточно-
го тромбоза сопряжена с  риском развития дистальной 
эмболизации, поражения микроциркуляторного русла 
(slow- / no-reflow), повышенным риском смерти [10–14]. 
У  таких пациентов перспективной представляется мето-
дика профилактики дистальной эмболизации и no-reflow- 
отсроченного стентирования (двухэтапной реваскуляри-
зации), суть которой состоит в первичном вмешательстве 
(баллонная предилатация и / или  аспирационная тромб-
эктомия) с  целью восстановления кровотока TIMI-3, 
использовании антиагрегантной (в  т. ч. антагонистов 
GP IIb / IIIa) и  антикоагулятной терапии в  промежутке 
до контрольной КАГ, с последующим вмешательством че-
рез 4–7 дней, оценкой остаточного стеноза, и при необ-
ходимости имплантацией стента [15, 16].

Ограничения исследования
Представленная работа имеет несколько ограниче-

ний. В данном исследовании анализировались пациенты 

только с первичным ЧКВ, но не рассматривались пациен-
ты, подвергнутые ЧКВ после тромболитической терапии. 
Исследование одноцентровое и проведено на достаточно 
небольшой (n=137) выборке пациентов. Предсказатель-
ная модель не  была верифицирована на  новой выборке 
пациентов, что  может, вероятно, ограничить некоторые 
из представленных выводов.

Заключение
Согласно результатам данного исследования, модель 

прогноза массивного коронарного тромбоза при ИМпST 
на  основе таких показателей, как  тромбоциты, ПТО, 
АЧТВ, общий билирубин, наличие нижнего инфаркта 
миокарда обеспечивает точность предсказаний в  73,7 %. 
Независимыми предикторами массивного коронарного 
тромбоза является нижний инфаркт миокарда и уровень 
общего билирубина.
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