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Цель. Выявление предикторов быстрого прогрессирования каротидного атеросклероза у больных ста-
бильной ишемической болезнью сердца (ИБС) после различных методов реваскуляризации миокарда.
Материал и методы. Обследованы 111 пациентов, перенесших реваскуляризацию миокарда и не
имевших до операции сопутствующего гемодинамически значимого поражения внутренней сонной
артерии (ВСА). Критерием включения в исследование явилось наличие показаний к реваскуляризации
миокарда, критериями исключения – выраженная дисфункция клапанов на фоне ИБС, аневризма
левого желудочка (ЛЖ), острый период инфаркта миокарда, тяжелая систолическая дисфункция ЛЖ
(фракция выброса менее 35%), значимый стеноз ВСА, возраст более 80 лет, дооперационное острое
неврологическое заболевание, сопутствующие онкологические и ревматологические заболевания.
Реваскуляризация миокарда у больных стабильной ИБС и сопутствующим незначимым поражением
брахиоцефальных артерий выполнялась с помощью коронарного шунтирования (КШ): с искусственным
кровообращением (ИК) (n = 32), без ИК (n = 30) и чрескожное коронарное вмешательство (ЧКВ) (n = 49)
с имплантацией стентов с лекарственным покрытием. Средний возраст больных 60,2 ± 8,1 года. Средний
срок наблюдения составил 37,9 ± 6 мес.
Результаты. Проведенный однофакторный логистический регрессионный анализ выявил зависимость
прогрессирования брахиоцефального атеросклероза после хирургических и интервенционных
вмешательств у больных с сопутствующим сахарным диабетом (СД) (гликированный гемоглобин более
7,5%, p = 0,038), при повышенном уровне высокочувствительного С-реактивного белка (СРБ)
(p = 0,041), при сохраняющемся пристрастии к курению (p = 0,046), при I (p = 0,049) и IV типах (p = 0,034)
атеросклеротических бляшек ВСА, при повышенных значениях матриксной металлопротеиназы-9
(ММП-9) (p = 0,017). Реваскуляризация миокарда с помощью КШ с использованием ИК определена как
самостоятельный фактор риска дальнейшего прогрессирования брахиоцефального атеросклероза
(p = 0,029). 
Заключение. Синдром ускоренного атеросклероза ВСА наблюдался у пациентов со сложной
морфологией брахиоцефального стеноза, при хроническом употреблением никотина, с сопутствующим
плохо контролируемым СД, при наличии высоких значений маркеров воспаления (высокочувстви-
тельный СРБ и ММП-9), после операций КШ с применением ИК.

Ключевые слова: ишемическая болезнь сердца; стеноз внутренней сонной артерии; ускоренный
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Атеросклероз является системным забо-

леванием и, как правило, затрагивает не-

сколько артериальных бассейнов у одного

и того же пациента. Частота сочетанного

атеросклеротического поражения коро-

нарных и брахиоцефальных артерий варьи-

рует в пределах 2–14% [1]. Распространен-

ность атеросклероза неуклонно возрастает

из-за старения населения. Экономическое

развитие и урбанизация способствовали

формированию неправильного пищевого

рациона, богатого насыщенными жирами

и легкоусвояемыми углеводами, и сниже-

нию физической активности, что наряду
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Objective. To identify predictors of rapid progression of carotid atherosclerosis in patients with stable coronary
artery disease (SCAD) after different methods of myocardial revascularization.
Material and methods. The study included 111 patients with SCAD without hemodynamically significant lesions
of the internal carotid artery (ICA) who underwent myocardial revascularization. The criteria for inclusion in this
study was the indication for myocardial revascularization, the exclusion criteria – severe heart valves dysfunction,
left ventricular (LV) aneurysm, acute myocardial infarction, severe systolic left ventricular dysfunction (ejection
fraction less 35%), significant ICA stenosis, age more than 80 years, pre-operative acute neurological disease asso-
ciated with cancer and rheumatologic diseases. Myocardial revascularization in patients with stable coronary
artery disease and concomitant non-significant lesion of the brachiocephalic arteries was performed using coro-
nary artery bypass grafting (CABG), including on-pump CABG (n=32), off-pump CABG (n=30); percutaneous
coronary intervention (PCI) (n=49) with drug-eluting stents implantation. The mean age was 60.2±8.1 years; all
clinical characteristics were comparable among 3 groups. The average follow-up period was 37.9 ± 6 months.
Results. Conducted univariate logistic regression analysis revealed a correlation of accelerated progression of the
brachiocephalic atherosclerosis after surgical and interventional procedures in patients with concomitant diabetes
(HbA1c more 7,5% (p = 0.038), elevated high-sensitivity CRP (p = 0.041), smoking continuation (p = 0.046),
I (p = 0.049) and IV types (p = 0.034) atherosclerotic plaques in the ICA, elevated values of metalloproteinase-9
(MMP-9) (p = 0.017) and myocardial revascularization with on-pump CABG (p = 0.029).
Сonclusion. Syndrome of accelerated atherosclerosis of ICA was observed in patients with complex morphology
of brachiocephalic stenosis, chronic nicotine consumption, a concomitant poorly controlled diabetes, high values
of inflammation markers (hs-CRP and MMP-9) and on-pump CABG.
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с генетическими и другими факторами

способствует прогрессированию атеро-

склероза [2]. Традиционно выделяют два

типа атеросклероза – спонтанный и уско-

ренный [3]. Ускоренный атеросклероз раз-

вивается главным образом у пациентов по-

сле трансплантации сердца, коронарного

шунтирования (КШ) и чрескожных коро-

нарных вмешательств (ЧКВ) [3]. Считает-

ся, что атеросклероз может прогрессиро-

вать как на протяжении многих лет, так

и в течение нескольких месяцев, однако

в последние годы все чаще используется

термин «быстрое прогрессирование атеро-

склероза». В мировой литературе нет еди-

ного универсального термина, описываю-

щего быстрое прогрессирование атероск-

лероза. Тем не менее в большинстве

исследований определяют его как увеличе-

ние по диаметру на 10% и более ранее су-

ществующего стеноза в 50% и более,

или увеличение на 30% и более существую-

щего стеноза по диаметру менее 50%,

или прогрессирование атеросклеротичес-

кого поражения до полной окклюзии в те-

чение нескольких месяцев [4–7].

Цель данного исследования – изучение

предикторов быстрого прогрессирования

каротидного атеросклероза у больных ста-

бильной ишемической болезнью сердца

(ИБС) после различных методов реваску-

ляризации миокарда.

Материал и методы

Для реализации поставленных целей

в период с 2011 по 2014 гг. были обследованы

352 пациента со стабильной ИБС, которым

на базе отделения неинвазивной аритмоло-

гии и хирургического лечения комбиниро-

ванной патологии НЦССХ им. А.Н. Баку-

лева была выполнена реваскуляризация

миокарда (КШ или ЧКВ). В данный анализ

включены 111 (31,5%) больных из всех

обследованных, которые соответствовали

критериям включения.

Критериями включения в исследование

явились наличие до реваскуляризации мио-

карда гемодинамически незначимого по-

ражения артерий каротидного бассейна

и/или появление новых в период через

1, 3, 6, 12, 24 или 36 мес после оперативно-

го вмешательства. Критериями исключе-

ния стали выраженная дисфункция клапа-

нов на фоне ИБС, аневризма левого желу-

дочка (ЛЖ), острый период инфаркта

миокарда, тяжелая систолическая дис-

функция ЛЖ (фракция выброса менее

35%), значимый стеноз внутренней сонной

артерии (ВСА) до операции (более 70% по

диаметру), возраст более 80 лет, доопера-

ционное острое неврологическое заболева-

ние, сопутствующие онкологические

и ревматологические заболевания.

Реваскуляризацию миокарда у больных

стабильной ИБС выполняли с помощью

КШ: КШ с искусственным кровообраще-

нием (ИК) (n=32), КШ без ИК (на работа-

ющем сердце) (n=30) и с помощью ЧКВ

(n=49) с имплантацией стентов с лекарст-

венным покрытием Cypher (Cordis, John-

son & Johnson, США) и Taxus (Boston

Scientific, США). Сроки наблюдения со-

ставили от 3 лет 2 мес до 3 лет 8 мес, сред-

ний срок наблюдения 37,9 ± 6 мес. Сред-

ний возраст больных 60,2 ± 8,1 года. Из 111

включенных в исследование больных вы-

были 4 пациента по причине потери кон-

такта с клиникой, судьба их неизвестна:

по 2 пациента в группах КШ и ЧКВ.

Всем пациентам в до- и послеопераци-

онном периоде проводили ультразвуковую

допплерографию и дуплексное сканирова-

ние сосудов на аппарате Vivid E9 (General

Electric, США). Оценивали структурные

и гемодинамические показатели артери-

альной системы, с определением характера

и степени поражения артерий, с изучением

структуры атеросклеротических бляшек

(АСБ), классифицируемых по пяти типам

[8–11]. Согласно принятой классифика-

ции, выделяли 5 типов АСБ каротидной

локализации: I тип – гомогенная гипо-

эхогенная, II тип – гомогенная гиперэхо-

генная, III тип – гетерогенная, преимуще-

ственно гиперэхогенная, IV тип – гетеро-

генная, преимущественно гипоэхогенная,
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V тип – кальцинированная бляшка. В рам-

ках исследования у всех больных определя-

ли в дооперационном периоде и через 1, 3,

6, 12, 24 и 36 мес после операции липид-

ный спектр, а с сопутствующим сахарным

диабетом (СД) – гликированный гемогло-

бин; также в среднем через 12 мес после

реваскуляризации миокарда исследовали

содержание маркеров воспаления в плазме

крови: матриксных металлопротеиназ

(ММП) – ММП-1 и ММП-9, высокочув-

ствительного С-реактивного белка (СРБ),

фактора некроза опухоли альфа (ФНО- ).

Как представлено в таблице 1, все па-

циенты были сопоставимы по возрасту,

гендерному распределению, риску опера-

тивного лечения, оцененного в баллах

по шкале EuroSCORE II и индексу комор-

бидности.

Все пациенты данного исследования

получали медикаментозную терапию в со-

ответствии с рекомендациями по диагнос-

тике и лечению больных стабильной ИБС

и реваскуляризации миокарда ESC-EACTS

2014 [13, 14].

До и после оперативного вмешательства

все больные принимали аспирин в дозе

75–100 мг постоянно. Перед стентирова-

нием коронарных артерий всем назнача-

лась нагрузочная доза аспирина 250–325 мг

и клопидогрела 600 мг, после операции –

комбинация аспирина (100 мг/сут) и клопи-

догрела (75 мг/сут) не менее 12 мес, затем,

после отмены клопидогрела, получали

только аспирин. Также всем пациентам

назначалась липидоснижающая терапия

статинами в соответствии с рекоменда-

циями [13, 14].
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Возраст, годы, M±SD 61,7±8,2 60,3±6,4 59,9±5,5 Нд

Мужской пол, n (%) 27 (84) 25 (83) 41 (84) Нд

ИМТ, кг/м2 26,0±5,5 25,5±6,0 26,2±7,4 Нд

Инфаркт миокарда в анамнезе, n (%) 23 (72) 21 (70) 33 (67) Нд

Сахарный диабет 2-го типа, n (%) 19 (59) 15 (50) 27 (55) Нд

Артериальная гипертензия, n (%) 26 (81) 26 (87) 49 (100) Нд

Заболевания периферических 
артерий, n (%) 12 (38) 9 (30) 17 (35) Нд

ХОБЛ, n (%) 2 (6) 4 (13) 10 (20) p
1–3

0,044

Перенесенное ОНМК, n (%) 1 (3) 4 (13) 7 (14) p
1–3

0,038

ЧКВ в анамнезе, n (%) 5 (16) 6 (20) 3 (6) p
2–3

0,047

ФП, n (%) 8 (25) 9 (30) 9 (18) Нд

ФВ ЛЖ,%, М±SD 50,8±6,2 50,1±3,7 48,9±3,9 Нд

EuroSCORE II, M±SD 2,2±1,22 2,2±1,14 2,34±1,17 Нд

SYNTAX Score при многососудистом 
поражении коронарных артерий, M±SD 27,1±6,2 27,4±5,8 23,9±5,1 Нд

Индекс коморбидности Чарлсона, 
M±SD [12] 4,38±1,88 4,54±1,94 4,48±1,87 Нд

П р и м е ч а н и е . ИМТ – индекс массы тела; Нд – различия недостоверны; ОНМК – острое нарушение мозгово-
го кровообращения; ФВ ЛЖ – фракция выброса левого желудочка; ФП – фибрилляция предсердий; ХОБЛ – хро-
ническая обструктивная болезнь легких.

Т а б л и ц а  1

Дооперационная клинико-инструментальная характеристика больных 
стабильной ИБС и гемодинамически незначимым поражением артерий 

каротидного бассейна в зависимости от метода реваскуляризации миокарда

Критерий
КШ

ЧКВ (n =49)
с ИК (n =32) без ИК (n =30)

p



Статистический анализ

Статистическую обработку полученных

результатов проводили с использованием

программ Excel и Statistica 7.0. Результаты

представлены как среднее значение плюс-

минус среднеквадратичное отклонение.

Зависимость между различными показате-

лями определяли посредством корреля-

ционного анализа. Достоверным различие

величин считали при p < 0,05. Средние

показатели представлены как M± , где

M – средняя арифметическая величина

вариационного ряда, а – ошибка сред-

него. Достоверность различия средних

величин оценивали по t-критерию Стью-

дента. Достоверность различия качествен-

ных показателей оценивали параметричес-

ким методом с использованием критерия

Пирсона 2. Оценку отдаленных резуль-

татов проводили с помощью актуарных

кривых, построенных по методу Капла-

на–Мейера. Достоверным различие вели-

чин и кривых Каплана–Мейера считали

при p<0,05.

Результаты

В отдаленном периоде все больные (пе-

ренесшие КШ с ИК, без ИК и ЧКВ) были

разделены на две группы. В 1-ю (n=32) во-

шли 22 пациента со значимым прогресси-

рованием стеноза ВСА по диаметру 70%

и более и проведенной каротидной эверси-

онной эндартерэктомией (после КШ – 16

и ЧКВ – 6 пациентов) и 10 больных с появ-

лением новых атеросклеротических пора-

жений каротидного бассейна (стеноз ВСА

по диаметру более 10%, в среднем стеноз

ВСА de novo составил 21,4±8,3%) (после

КШ – 6 и ЧКВ – 4 пациента). Во 2-ю груп-

пу (n=79) вошли пациенты без значимого

прогрессирования брахиоцефального ате-

росклероза (после КШ – 37 и ЧКВ – 42 па-

циента). Клинико-инструментальная ха-

рактеристика больных после хирургичес-

ких и интервенционных вмешательств

в зависимости от выраженности прогрес-

сирования брахиоцефального атероскле-

роза представлена в таблице 2.

Пациенты 1-й группы со значимым

прогрессированием атеросклеротического

поражения каротидного бассейна и/или

появлением новых АСБ в 56,2% имели со-

путствующий СД, из них 72,2% – с повы-

шенным уровнем гликированного гемо-

глобина (HbA1c более 7,5%). Большинство

(68,7%) пациентов данной группы пере-

несли реваскуляризацию миокарда с помо-

щью КШ, из них 53,1% – с применением

ИК. Необходимо отметить, что в данной

группе регистрировались более высокие

уровни маркеров воспаления (высоко-

чувствительного СРБ и ФНО- ) и дис-

функции эндотелия (ММП-9) в срав-

нении со 2-й группой. У пациентов со зна-

чимым прогрессированием АСБ (n=22)

средний срок наблюдения до выявления

гемодинамически значимого стеноза ВСА

(70% и более) составил 19,2±3,1 (14–26) мес.

Всем больным с выявленным гемодина-

мически значимым стенозом ВСА про-

ведена каротидная эверсионная эндар-

терэктомия. По данным ультразвуковой

допплерографии (УЗДГ) в большинстве

случаев обнаруживался гипоэхогенный

тип АСБ с интраоперационными измене-

ниями в виде изъязвлений, наличием ате-

роматических и тромботических масс в об-

ласти стеноза.

У 56,9% пациентов 2-й группы наблю-

дались сопутствующий СД, однако у боль-

шей части из них (68,8%) – с допустимым

уровнем HbA1c (6,5–7,5%). У пациентов

2-й группы доминировал гиперэхогенный

тип АСБ (II тип (гомогенная, гиперэхо-

генная) – 42%, III тип (гетерогенная, пре-

имущественно гиперэхогенная) – 24%).

Большинству пациентов данной группы

реваскуляризация миокарда проведена

с помощью ЧКВ (53,2%). Необходимо

отметить, что уровень СРБ в среднем по

группе имел незначительное превышение

(11,2±3,7 мг/л). В обеих группах не отме-

чалось существенных различий по показа-

телям липидограммы, вероятно, потому,

что все больные находились на лечении

статинами.
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Для анализа факторов, влияющих на про-

грессирование брахиоцефального атеро-

склероза, был проведен однофакторный ло-

гистический регрессионный анализ (табл. 3.).

Проведенный однофакторный логисти-

ческий регрессионный анализ выявил зави-

симость прогрессирования брахиоцефаль-

ного атеросклероза после реваскуляризи-

рующих операций и процедур у больных

с сопутствующим СД (гликированный ге-

моглобин более 7,5%) (p=0,038), при по-

вышенном уровне высокочувствительного

СРБ (p=0,041), при сохраняющемся при-

страстии к курению (p = 0,046), при I

(p=0,049) и IV типах (p=0,034) АСБ ВСА,

при повышенных значениях маркеров дис-

функции эндотелия (ММП-9) (p=0,017).

Реваскуляризация миокарда с помощью

КШ с использованием ИК определена как

самостоятельный фактор риска дальней-

шего прогрессирования брахиоцефального

атеросклероза (p=0,029).
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Возраст, годы, M±SD 60,1±5,2 60,9±4,3 Нд

Сахарный диабет II типа, n (%) 18 (56) 45 (57) Нд

СД с HbA1c 6,5–7,5%, n (%) 5 (16) 31 (39) 0,034

СД с HbA1c более 7,5%, n (%) 13 (41) 14 (18) 0,047

Заболевания периферических 
артерий, n (%) 13 (41) 25 (32) Нд

Стеноз ВСА до реваскуляризирующей 
операции (при наличии),
% по диаметру, M±SD 39,5±6,7 37,3±5,5 Нд

Стеноз ВСА в отдаленном периоде 
наблюдения,% по диаметру, M±SD 58,3±4,9 42,9±5,9 0,042

Тип АСБ, n (%)

I 12 (38) 10 (13) 0,049

II 3 (9) 33 (42) 0,028

III 4 (13) 19 (24) 0,041

IV 11 (34) 13 (16) 0,047

V 2 (6) 4 (5) Нд

Перенесенная операция, n (%)

КШ с ИК 17 (53) 15 (19) 0,044

КШ без ИК 5 (16) 22 (28) 0,036

ЧКВ 10 (31) 42 (53) 0,025

СРБ, мг/л, M±SD 27,15±4,8 11,2±3,7 0,029

ФНО- , пг/мл, Ме (Q25–75%) 4,6 (2,8–8,3) 3,0 (1,9–5,2) 0,04

ММП-1, нг/мл, M±SD 96,5±7,8 92,4±6,1 Нд

ММП-9, нг/мл, M±SD 315,125±42,3 172,63±39,4 0,023

ОХ, ммоль/л, M±SD 4,4±0,85 4,0±1,2 Нд

ЛПНП, ммоль/л, M±SD 2,4±0,85 2,1±0,82 Нд

П р и м е ч а н и е . АСБ – атеросклеротическая бляшка; ЛПНП – липопротеины низкой плотности; ММП – мат-
риксная металлопротеиназа; ОХ – общий холестерин; HbA1c – гликированный гемоглобин.

Т а б л и ц а  2
Клинико-инструментальная характеристика больных 

в зависимости от выраженности прогрессирования каротидного атеросклероза

Критерий

1-я группа (со значимым
прогрессированием стеноза
ВСА и/или появлением сте-
нозов de novo ВСА) (n = 32)

2-я группа 
(без значимого

прогрессирования
стеноза ВСА) (n = 79)

p



Обсуждение

Атеросклероз – это хроническое заболе-

вание, распространенность которого неу-

клонно возрастает по мере старения попу-

ляции. Считается, что повреждение сосу-

дов является важным инициирующим

событием в патогенезе спонтанного атеро-

склероза. Синдром ускоренного атеро-

склероза классически описан у пациентов,

перенесших трансплантацию сердца, КШ

и ЧКВ [3, 15]. Считается, что в отличие от

спонтанного атеросклероза, эндотелиаль-

ное повреждение, сопровождаемое обра-

зованием тромбов и первичной пролифе-

рацией гладкомышечных клеток, играет

значительную роль в ускоренном атеро-

склерозе. Обычно атеросклероз прогресси-

рует на протяжении многих лет, однако

у некоторых пациентов наблюдается уско-

рение этих процессов от нескольких меся-

цев до 2–3 лет. В нашем исследовании про-

демонстрирована зависимость быстрого

прогрессирования атеросклероза брахио-

цефальных сосудов после операций ревас-

куляризации миокарда при нормальных

показателях липидограммы в зависимости

от следующих факторов: сохраняющегося

пристрастия к курению (p=0,046), сопут-

ствующего СД при показателях HbA1c вы-

ше 7,5% (p=0,038), при повышенном уров-

не высокочувствительного СРБ (p=0,041),

наличия гипоэхогенного типа атероскле-

ротической бляшки (I (p=0,049) и IV типах

(p=0,034)), при повышенных значениях
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Пол 1,1 0,97–1,31 0,052

Возраст (при увеличении на 10 лет) 0,64 0,58–0,95 0,087 

Курение 1,23 1,11–1,62 0,046*

СД 2-го типа с показателем HbA1c 6,5–7,5% 0,98 0,84–1,27 0,058

СД 2-го типа с показателем HbA1c более 7,5% 1,42 1,23 – 1,89 0,038*

Заболевания периферических сосудов 1,15 0,85–1,17 0,062

Артериальная гипертензия 0,82 0,77–0,98 0,083

Тип АСБ

I 1,28 1,15–1,82 0,049*

II 0,42 0,41–0,87 0,064

III 0,56 0,48–1,1 0,071

IV 1,37 1,28–2,24 0,034*

V 1,35 1,1–2,18 0,077

Перенесенная операция

КШ с ИК 1,84 1,23–2,77 0,029*

КШ без ИК 0,98 0,82–1,28 0,062

ЧКВ 1,18 0,91–1,25 0,083

СРБ 1,52 1,12–2,06 0,041*

ФНО- , пг/мл 1,22 0,84–1,32 0,054

ММП-1, нг/мл, M±SD 0,75 0,59–1,13 0,092

ММП-9, нг/мл, M±SD 1,47 1,15–2,31 0,017*

П р и м е ч а н и е . ДИ – доверительный интервал; ОШ – отношение шансов.

* Различия статистически достоверны.

Т а б л и ц а  3

Результаты однофакторного логистического регрессионного анализа факторов,
ассоциируемых с ускоренным прогрессированием каротидного атеросклероза 

после КШ и ЧКВ

Показатель ОШ 95% ДИ p



маркеров дисфункции эндотелия (ММП-9)

(p=0,017), а также КШ с ИК (p=0,029).

Основная часть пациентов с быстрым про-

грессированием каротидного атеросклероза

имели сопутствующий плохо скомпенси-

рованный СД, который, вероятно, явился

одной из ведущих причин высокого уровня

воспалительных маркеров в плазме крови.

Ряд клинических исследований сооб-

щает о том, что у больных СД снижение

биодоступности оксида азота (NO) вследст-

вие инсулинорезистентности в сочетании

с гиперпродукцией эндотелина-1 (ET-1)

(стимулируемой гиперинсулинемией или

гипергликемией) может привести к разви-

тию эндотелиальной дисфункции, которая

в свою очередь является ранним маркером

атеросклероза [16–18]. При недостаточной

компенсации СД процессы окисления

происходят медленнее, что в свою очередь

снижает окисление липопротеинов низкой

плотности (ЛПНП) и провоцирует прогрес-

сирование атеросклероза [19]. Наше иссле-

дование также показывает зависимость ус-

корения этих процессов у пациентов с СД

при показателях HbA1c выше 7,5%.

Систематическое употребление никоти-

на может негативно воздействовать на со-

судистое русло, вызывая эндотелиальную

дисфункцию, нарушая липидный, углевод-

ный обмен, обмен катехоламинов, сверты-

ваемость крови. Наше исследование под-

тверждает, что хроническое курение уско-

ряет процессы роста атеросклеротической

бляшки.

Негативное влияние на эндотелиальную

функцию может оказать КШ с ИК. Коро-

нарная реваскуляризация с использовани-

ем ИК обеспечивает оптимальные условия

технического выполнения операции шун-

тирования, но одновременно индуцирует

в организме пациента системный воспали-

тельный ответ, который провоцирует и усу-

губляет эндотелиальную дисфункцию. Си-

стемный воспалительный ответ может

быть связан с контактом циркулирующей

крови с искусственными поверхностями

аппарата ИК [20, 21]. Манипуляции, вы-

полняемые при канюляции восходящей

аорты, полное или частичное ее пережатие,

а также выдавливающий эффект канюль-

ного кровотока, оказывает негативное вли-

яние на интиму атероматозной бляшки

[22]. В литературе все больше встречается

публикаций о нарушении эндотелиальной

функции сосудов после проведения КШ

с ИК, так как инициируется экспрессия

молекул адгезии E-селектина, молекул со-

судистых клеток и молекул внутриклеточ-

ной адгезии, а также происходит секреция

провоспалительных цитокинов [23]. Такая

провоспалительная эндотелиальная акти-

вация может носить для пациента негатив-

ный характер. В исследованиях R.M. Jong-

man et al., изучавших системный воспали-

тельный ответ после операций КШ с ИК

и на работающем сердце, обнаружены су-

щественные различия в уровнях ФНО-

и интерлейкина-6 в плазме между обеими

группами, с более высокими показателями

у больных после КШ с ИК [24]. Эти резуль-

таты согласуются с данными, полученны-

ми A. Parolari et al., которые также обнару-

жили увеличение продукции ФНО- после

введения протамина у группы пациентов

КШ с ИК в сравнении с КШ без ИК [25].

Другие рандомизированные исследования

показали значительно более низкие уровни

интерлейкина-10 в конце операции КШ на

работающем сердце в сравнении с группой

КШ с ИК [21]. Некоторые исследователи

утверждают, что все кардиохирургические

операции способствуют повышению воспа-

лительных маркеров в плазме крови (осо-

бенно СРБ), однако при КШ с ИК в значи-

тельно большей степени [26, 27]. Другие

исследования, напротив, демонстрируют,

что КШ с ИК не оказывает существенного

влияния на возникновение системного

воспалительного ответа, объясняя повышен-

ный уровень воспалительных маркеров ин-

вазивностью доступа – травматичной стер-

нотомией [28], и рекомендуют малоинва-

зивную коронарную хирургию (MIDCAB)

[29]. С другой стороны, S.G. Raja, G.A. Berg

опубликовали несколько исследований,
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в которых повышенный уровень СРБ со-

хранялся более длительное время именно

после операций КШ с ИК [30]. Имеется

ряд публикаций, сообщающих, что воспа-

лительный ответ во время коронарных

операций частично связан с генетическими

характеристиками самого пациента [31, 32].

Эти данные согласуются с исследованиями

L.E. Lehmann et al., которые продемонст-

рировали генетическую предрасположен-

ность к возникновению системного воспа-

лительного ответа после КШ с ИК и реко-

мендовали проводить предоперационное

генотипирование для выявления группы

высокого риска развития тяжелых воспа-

лительных реакций, особенно у пациентов

с множественными сопутствующими забо-

леваниями [33]. Наше исследование имеет

некоторые ограничения в связи с отсутст-

вием данных уровня воспалительных мар-

керов в дооперационном и в раннем после-

операционном периодах. Однако получен-

ные результаты не исключают некоторых

генетических особенностей самих пациен-

тов в возникновении системного воспали-

тельного ответа после операций КШ с ИК,

возможно, поддерживаемого более дли-

тельное время сопутствующим СД, кото-

рый сам по себе запускает каскад воспали-

тельных реакций, особенно при его плохой

компенсации [19].

Другим объяснением взаимосвязи КШ

с ИК с прогрессированием каротидного

атеросклероза может стать тот факт, что ис-

пользование аппарата ИК способно вызы-

вать спазм интрамозговых и коронарных

артерий, что в свою очередь может спрово-

цировать развитие эндотелиальной дис-

функции и ускоренный атеросклероз [34].

Сопротивление сосудов, вызванное спаз-

мом, способно нарушать капиллярный

кровоток и в свою очередь приводить к бы-

строй прогрессии атеросклеротического

поражения.

В настоящее время активно обсуждается

роль ММП как предикторов развития

и прогрессирования атеросклеротического

поражения сосудистой стенки. В исследо-

вании AtheroGene показано, что, чем выше

уровень ММП-9, тем больше объем атеро-

склеротического поражения и выше риск

смерти от сердечно-сосудистых заболева-

ний [35]. N. Eldrup et al., изучая роль ММП

в развитии ишемических инсультов, вы-

явили, что у пациентов со стенозом ВСА

50% и более и значениями ММП-9 более

41,9 нг/мл риск возникновения ОНМК

и сердечно-сосудистой смерти в течение

4 лет составляет 34 и 17% соответственно

[36]. Наше исследование также демонстри-

рует роль ММП-9 как маркеров быстрого

прогрессирования каротидного атероскле-

роза, указывая на значимость воспалитель-

ных процессов в развитии синдрома уско-

ренного атеросклероза.

Некоторые клинические и эксперимен-

тальные данные подтверждают дополни-

тельную критическую роль воспаления

в процессе развития и прогрессирования

атеросклероза [37–39]. Уже ранее описыва-

лась взаимосвязь биомаркеров воспаления,

таких как высокочувствительный С-реак-

тивный белок и интерлейкин-6, с повы-

шенным риском развития сердечно-сосу-

дистых событий, вне зависимости от уров-

ня холестерина [40, 41]. Исследования

I. Del Rincón et al. показывают отрицатель-

ное воздействие системного воспалитель-

ного ответа на толщину интимы ВСА и за-

висимость быстрого роста АСБ от наличия

маркеров воспаления у больных с ревмато-

идным артритом [42]. Недавнее исследова-

ние CANTOS, подтверждающее воспали-

тельную гипотезу атеротромбоза, показа-

ло, что противовоспалительная терапия

канакинумабом по сравнению с плацебо

может значительно снижать рецидивы не-

благоприятных сердечно-сосудистых со-

бытий, вне зависимости от уровня сниже-

ния липидов [43]. В нашем исследовании

также выявлена зависимость ускоренного

прогрессирования каротидного атероскле-

роза от уровня маркеров воспаления – вы-

сокочувствительного СРБ (ОШ 1,52,

ДИ 1,12–2,06, p=0,041), при нормальных

показателях холестерина на фоне стати-
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нотерапии. У обследованных нами боль-

ных воспалительный эффект в виде повы-

шения уровня СРБ, ФНО- и ММП-9 мо-

жет поддерживаться на фоне сопутствую-

щего СД и перенесенного оперативного

лечения с помощью КШ с ИК.

Ряд публикаций J.C. Kaski et al. демон-

стрируют, что сложная морфология стено-

за связана с быстрой прогрессией атеро-

склероза [44–47]. Неровные границы

и края атеросклеротической бляшки, его

атероматозные изъязвления и наличие

тромботических масс способствуют более

быстрому прогрессированию атеросклеро-

тических процессов в бляшке. Гипоэхоген-

ный тип АСБ наиболее часто сопряжен

с тромботическими наложениями и изъ-

язвлениями и довольно часто встречается

у пациентов с сопутствующим СД. В на-

шем исследовании получена зависимость

быстрого прогрессирования АСБ от осо-

бенностей ее структуры и морфологии.

Заключение

Синдром ускоренного атеросклероза

в бассейне ВСА в нашем исследовании на-

блюдался в среднем через 19 мес после ре-

васкуляризации миокарда с помощью КШ

с ИК, преимущественно у больных с недо-

статочно скомпенсированным СД, с повы-

шением маркеров воспаления, со сложной

морфологией брахиоцефального стеноза

и при хроническом употреблением нико-

тина. Данное исследование может помочь

в выявлении группы пациентов, требую-

щих более тщательного наблюдения после

реваскуляризирующих операций. Весьма

перспективной может стать гипотеза при-

менения агрессивной терапии статинами

совместно с новым классом препаратов

противовоспалительной терапии в борьбе

с синдромом ускоренного прогрессирова-

ния атеросклероза.

Финансирование. Исследование не име-

ло спонсорской поддержки.

Конфликт интересов. Авторы заявляют

об отсутствии конфликта интересов.
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