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Мета роботи – розробити новий метод оцінювання ризику розвитку ускладнень у хворих з гострим інфарктом 

міокарда (ГІМ) з елевацією сегмента ST на основі вивчення клітинного складу крові та адаптувати його до практич-

ного застосування в широкій клінічній практиці.

Матеріали і методи. У дослідження залучено 317 хворих з ГІМ з елевацією сегмента ST на ЕКГ, які в період із січня 

2014 р. до червня 2020 р. були госпіталізовані у відділення реанімації та інтенсивної терапії. Частину хворих оціни-

ли ретроспективно, вони становили 1-шу групу (n=214). До 2-ї групи (n=103) залучили пацієнтів, які були досліджені 

проспективно з метою валідизації розробленого методу оцінювання ризику виникнення ускладнень ГІМ у госпіталь-

ний період. За клініко-анамнестичними характеристиками та проведеним лікуванням групи хворих не відрізнялися. 

Для оцінювання критеріїв тяжкості клінічного перебігу було створено індекс госпітальних ускладнень, який визначав 

кількість наявних у хворого ускладнень.

Результати та обговорення. Проведено низку кореляційних аналізів для вивчення взаємозв’язків між ком-

понентами білої крові, гетерогенністю тромбоцитів, показниками системного запалення та індексом госпі-

тальних ускладнень. На основі цих даних нами був побудований комплексний індекс – лейкоцитарно-тром-

боцитарний індекс (ЛТІ): ЛТІ = ((GRA – MON) / LYM) · 10 + PDWc + P-LCR, де GRA – кількість гранулоцитів у 

крові, MON – кількість моноцитів, LYM – кількість лімфоцитів, PDWc – відносна ширина розподілу тромбоци-

тів за розміром, P-LCR – відсоток великих (> 12 fL) тромбоцитів). При оцінюванні кореляційних зв’язків ство-

реного нами показника ЛТІ з індексом госпітальних ускладнень та комбінованим показником нейтрофільно-

лімфоцитарне відношення (NLR) в 1-й групі продемонстровано передбачувано найвищий ступінь кореляції 

ЛТІ з індексом госпітальних ускладнень (відповідно p<0,001 та p<0,0005). При значенні ЛТІ > 137 ум. од. 

можна судити про підвищений ризик розвитку госпітальних ускладнень ГІМ (чутливість 64 %, специфічність 

78 %, площа під кривою 0,72). Таким чином, у проспективному апробаційному дослідженні показник ЛТІ у 

першу добу ГІМ виявився статистично значуще (р<0,05) ефективнішим за інші показники, зокрема, ефектив-

нішим, ніж широко вживаний лейкоцитарний маркер NLR при визначенні схильності до ускладненого пере-

бігу госпітального періоду захворювання.

Висновки. Створений комп’ютерний алгоритм розрахунку індексу ризику розвитку ускладнень у хворих з ГІМ у 

першу добу може бути широко впроваджений у сучасні заклади охорони здоров’я України. 

Ключові слова: гострий інфаркт міокарда, загальний аналіз крові, прогноз, лейкоцитарно-тромбоцитарний 

індекс.
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Серцево-судинні захворювання є голов-
ною причиною виникнення смерті у всьо-

му світі [4, 36] і в Україні [1]. Передусім, це стосу-
ється захворюваності, розвитку ускладнень та 
смертності внаслідок гострого коронарного син-
дрому (ГКС) при ішемічній хворобі серця. Тому 
актуальним є пошук додаткових активних фарма-
кологічних втручань і прогностичних біомарке-
рів, які спрямовані на боротьбу з прогресуванням 
атеросклеротичного та запального процесів у 
стінках судин, для зниження смертності й розви-
тку ускладнень [17, 25].

Стратифікація ризику на засадах вивчення 
клітинного складу крові та прогнозування на цій 
основі ускладнень серцево-судинних захворю-
вань у пацієнтів з високим ризиком є важливими 
для ретельнішого нагляду і профілактики усклад-
нень [28].

Важливу роль у розвитку та прогресуванні 
багатьох серцево-судинних захворювань мають 
вроджені й адаптивні імунні механізми [7]. 
Активація системних прозапальних процесів, що 
лежить в основі як атеросклерозу, так і його деста-
білізації – ГКС, тісно пов’язана з нейтрофілами й 
моноцитами – компонентами вродженого імуніте-
ту. Нейтрофільні гранулоцити беруть участь у 
початковій фазі активації прозапальних процесів 
на тлі ушкодження тканин, тоді як активовані 
моноцити та макрофаги підтримують запалення в 
місцях ушкодження і беруть участь у його подаль-
шому загоюванні [7, 20, 35, 39]. 

Різні субпопуляції моноцитів можуть відігра-
вати різну роль у формуванні та дестабілізації 
атеросклеротичної бляшки, а також у процесах 
ішемічно-реперфузійного ушкодження, репарації 
міокарда й ангіогенезі [35].

Серед сучасних і клінічно значущих маркерів 
запалення також використовують традиційні лабо-
раторні показники – загальну кількість лейкоцитів 
крові (white blood cells, WBC), швидкість осідання 
еритроцитів (ШОЕ), C-реактивний білок (C-РБ), 
інтерлейкін-6, співвідношення окремих популяцій 
клітин крові [12]. 

В умовах руйнування атеросклеротичної 
бляшки, розвитку тромбозу та інфаркту міокар-
да асоційовані лейкоцитарно-тромбоцитарні 
захисні механізми можуть перетворюватися на 
патологічний чинник, що прискорює тромбоут-
ворення і формує резистентність до антитромбо-
тичної терапії. Так, тромбоцити крові є не тільки 
компонентами системи зсідання крові, а й медіа-
торами запалення. Вони структурно і функціо-
нально дуже пластичні, проте з клінічної точки 
зору за їх розміром можливо виділити найбільш 
тромбогенні. Існує зв’язок між середнім розмі-
ром тромбоцитів (mean platelet volume, MPV) та 

ризиком тромботичних ускладнень у хворих з 
ГКС [11].

Високий MPV свідчить про збагачення попу-
ляції незрілими або сітчастими формами. Незрілі 
тромбоцити більш реактивні, ніж зрілі, й не менше 
реагують на антиагрегантну терапію [9].

Взаємодії тромбоцитів з лейкоцитами стиму-
люють надходження моноцитів і нейтрофілів у 
зону ураження міокарда після проведення інтер-
венційних втручань [11].

Відношення кількості нейтрофілів до кіль-
кості лімфоцитів (neutrophil-to-lymphocyte ratio, 
NLR) є відомим прогностичним маркером щодо 
смерті  та основних несприятливих серцево-
судинних подій у пацієнтів з ГКС з елевацією 
сегмента ST [12].

Нейтрофіли виділяють запальні медіатори, які 
можуть викликати пошкодження судинної стінки. 
Проте лімфоцити можуть регулювати запальну 
реакцію і таким чином відігравати протизапальну 
роль [28].

Відомий прозапальний біомаркер С-РБ, тісно 
пов’язаний з ризиком та прогнозом серцево-судин-
них захворювань [22], має позитивну кореляцію з 
нейтрофілами, моноцитами та їх співвідношенням 
[31] і може бути потенційним сурогатним марке-
ром системного запалення [26]. 

На сьогодні існує багато м оделей, побудова-
них на оцінюванні лабораторно-клінічних даних, 
які передбачають отримання шкал ризику розви-
тку ускладнень у хворих на серцево-судинні 
захворювання, зокрема після перенесеного 
гострого інфаркту міокарда (ГІМ). Проте вони 
 потреб ують зовнішньої валідизації в умовах спе-
 цифіки локальної організації здійснення допомо-
ги таким хворим [12].

Мета роботи – створити новий метод оціню-
вання ризику розвитку ускладнень у хворих з 
гострим інфарктом міокарда з елевацією сегмента 
ST на основі вивчення клітинного складу крові та 
адаптувати його до практичного застосування в 
широкій клінічній практиці.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ

У дослідження залучено 317 хворих з ГІМ з 
елевацією сегмента ST на електрокардіограмі, які в 
період із січня 2014 р. до червня 2020 р. були госпі-
талізовані у відділення реанімації та інтенсивної 
терапії ННЦ «Інститут кардіології імені акад. 
М.Д. Стражеска» НАМН України протягом пер-
ших 12 год від розвитку симптомів захвор ювання. 
Діагноз ГІМ встановлювали на підставі клінічних, 
електрокардіографічних та лабораторних крите -
ріїв, згідно з рекомендаціями Європейського това-
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риства кардіологів та Всеукраїнської асоціації кар-
діологів України [2, 19]. 

Частину хворих було оцінено ретроспективно, 
вони становили 1-шу групу (n=214). До 2-ї групи 
(n=103) увійшли пацієнти, які були досліджені 
проспективно з метою валідизації розробленого 
методу оцінювання ризику виникнення усклад-
нень ГІМ у госпітальний період. 

Характеристику хворих досліджуваних груп 
за демографічними та анамнестичними даними 
наведено в табл. 1.

Проспективна група хворих (2-га група) за 
клініко-анамнестичними характеристиками прак-
тично не відрізнялася від ретроспективної (1-ї 
групи) хворих, тобто отримані дані на цій вибірці 
можна перенести на 1-шу групу хворих.

У дослідження не залучали пацієнтів з істин-
ним кардіогенним шоком, тяжкими порушеннями 
функції нирок, печінки, гострим запальним про-
цесом, анемією, перенесеним інсультом. 

У всіх хворих отримували інформовану 
згоду на проведення додаткових інструменталь-
них та лабораторних досліджень і тривале спо-
стереження.

Усі хворі отримували стандартну базисну те -
рапію, яка відповідала рекомендаціям на момент 
залучення в дослідження і містила дезагреганти 
(ацетилсаліцилова кислота з тикагрелором або 
клопідогрелем), низькомолекулярні гепарини, 
β-адреноблокатори, інгібітори ангіотензинпере  -

творювального ферменту або блокатори рецепто-
рів до ангіотензину ІІ 1-го типу, антагоністи аль-
достерону (еплеренон). Більшість хворих отриму-
вали водорозчинний кверцетин та триметазидин. 
Основним методом реваскуляризації у хворих з 
ГІМ з елевацією сегмента ST 1-ї та 2-ї груп було 
проведення первинного черезшкірного коронар-
ного втручання, фармакоінвазивна стратегія була 
використана у 2 % хворих обох груп. Як кри-
терії тяжкості клінічного перебігу госпітального 
періоду ГІМ використовували розвиток гострої 
аневризми лівого шлуночка (ЛШ), внутрішньо-
порожнинного тромбоутворення в ЛШ, гострої 
недостатності ЛШ II–III класу за Killip, ішеміч-
них ускладнень (рецидив ГІМ, розвиток ранньої 
післяінфарктної стенокардії), стійкого пароксизму 
фібриля           ції передсердь із порушенням гемодина-
міки. На основі цих даних було створено індекс 
госпітальних ускладнень (який визначав кількість 
наявних у хворого ускладнень із вищеперерахова-
них, діапазон можливих значень – від 0 до 5 балів). 
Також у всіх хворих оцінювали частоту розвитку 
ознак патологічного ремоделювання ЛШ та про-
гресування його дисфункції за даними динаміки 
показників ехокардіографії протягом госпітально-
го періоду. До останніх відносили дилатацію ЛШ 
> 30 %, зниження фракції викиду ЛШ на 15 % 
і більше, зміну показника Е/А зі значень < 1 до 
значень > 1 за зниженої фракції викиду ЛШ (яку 
розцінювали як прогресування діастолічної дис-
функції), збільшення ступеня вираження діасто-
лічної дисфункції. 

Для вирiшення поставлених у роботi завдань 
використовували комплекс клiнiчних, лаборатор-
них та iнструментальних дослiджень. Ехо   кар  -
діографічне обстеження проводили на ультразву-
ковому сканері SSH-880CV Aplio Artida (Toshiba 
Medical Systems Corporation, Японія) на першу та 
восьму добу госпітального періоду. Ехокардіогра  -
фію проводили за стандартною методикою, яка 
передбачала режим 2D, М-режим та допплерогра-
фію. Показники розгорнутого загального аналізу 
крові визначали на гематологічному автоматично-
му аналізаторі «Elite 3» (Україна). Показники біо-
хімічного спектра крові отримували на автоматич-
ному біохімічному аналізаторі «А-25» (Іспанія) за 
допомогою набору реагентів виробництва 
BioSystems (Іспанія). Активність системного запа-
лення визначали за рівнем С-РБ у плазмі крові на 
напівавтоматичному біохімічному аналізаторі 
BTS-350 (Іспанія). 

Статистичний аналіз проводили за допомогою 
електронних таблиць Microsoft Excel 2016 та про-
грами Statistica (StatSoft Inc, версія 7.0.61.0) з 
використанням методів описової статистики: 
t-критерію Стьюдента, критеріїв Манна – Уїтні та 

Таблиця 1

Клініко-анамнестична характеристика хворих 

з гострим інфарктом міокарда обстежених груп

Показник
1-ша група 

(n=214)

2-га група 

(n=103)

Вік, роки 59,0±0,8 64,4±1,1

Чоловіки 167 (78,09 %) 75 (72,8 %)

Артеріальна гіпертензія 158 (73,8 %) 80 (77,7 %)

Цукровий діабет 29 (13,6 %) 23 (22,3 %)

Індекс маси тіла 

понад 30 кг/м2

55 (25,7 %) 25 (24,3 %)

Післяінфарктний 

кардіосклероз

29 (13,6 %) 6 (5,8 %)

Реваскуляризація 

в анамнезі

2 (0,9 %) 1 (2 %)

Інсульт в анамнезі 12 (5,6 %) 5 (4,9 %)

Фібриляція передсердь 

в анамнезі

12 (5,6 %) 14 (13,6 %)

Категорійні показники наведено як кількість випадків і частка, 

кількісні – як М±SD.
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Вілкоксона, коефіцієнтів кореляції Пірсона і 
Спірмена. Для визначення граничних значень діа-
гностичних або прогностичних критеріїв викорис-
тали розроблений нами автоматизований алго-
ритм покрокового підбору оптимального гранич-
ного значення на базі Microsoft Excel 2016 та 
методику побудови ROC-кривих з пакета SPSS 
Statistics (версія 17.0). Критерієм статистичної 
значущості відмінностей вважали р<0,05.

РЕЗУЛЬТАТИ

На першому етапі роботи в 1-й групі (n=214) 
проведено аналіз кореляційних зв’язків між відо-
мими і широко досліджуваними на теперішній час 
діагностичними лабораторними показниками 
гострого періоду ГІМ (такими як моноцитарна 
ланка,  WBC, С-РБ, швидкість клубочкової філь-
трації (ШКФ), глюкоза крові, фібриноген, MPV, 
відносна ширина розподілу тромбоцитів за розмі-
ром (platelet distribution width, PDWc), відсоток 
великих – > 12 fL – тромбоцитів (platelet large cell 
ratio, P-LCR), холестерин ліпопротеїнів низької 
щільності (ХС ЛПНЩ)) та індексом госпітальних 
ускладнень. Результати аналізу наведено в табл. 2.

Виявлено статистично значущі кореляційні 
зв’язки індексу госпітальних ускладнень з дослі-
джуваними показниками (див. табл. 2). Так, серед 
загальноклінічних гематологічних показників най-
більш виражений кореляційний зв’язок (зворот-
ний) відзначено для показника відсотка лімфоци-
тів (p<0,001), меншою мірою з госпітальними 
ускладненнями була (прямо) пов’язана кількість 
гранулоцитів, і найслабший (зворотний) кореля-
ційний зв’язок зафіксовано для моноцитів. 

Далі у хворих 1-ї групи проаналізували варію-
вання показників білої крові залежно від кількості 
ускладнень госпітального періоду в першу добу. 
На рис. 1 представлено розподіл середніх значень 
загальноклінічних показників білої крові у хворих 
із ГІМ у першу добу захворювання залежно від 
кількості ускладнень госпітального періоду.

Показники лімфоцитів (як абсолютні значен-
ня, так і відсоток у структурі лейкоцитів) мають 
лінійний розподіл: що нижча кількість, то більше 
госпітальних ускладнень в одного хворого протя-
гом періоду спостереження. Це підтверджується 
високим показником кореляції з кількістю усклад-
нень (див. рис. 1). Водночас, хоча відсоток грануло-
цитів також мав лінійну (хоча й не таку виражену) 
кореляцію з кількістю ускладнень, абсолютні зна-
чення кількості гранулоцитів мали менш чітку 
диференціацію у хворих із двома ускладненнями 
(щодо хворих без ускладнень). У підгрупі пацієн-
тів із двома ускладненнями госпітального періоду 

показники моноцитів мали більше середнє значен-
ня, ніж у хворих  без ускладнень. 

Далі у хворих 1-ї групи проведено аналіз коре-
ляційних зв’язків між кількісними гематологічни-
ми показниками білої крові та загальноклінічними 
лабораторними показниками, які відображають 
ступінь запального процесу, тяжкість стану пацієн-
та та гетерогенність тромбоцитів, при госпіталіза-
ції (кореляції проводилися між значеннями показ-
ників, отриманими у відповідні часові проміжки 
від початку захворювання). Результати кореляцій-
ного аналізу представлені в табл. 3.

Важливість результатів, наведених у табл. 3, 
полягає в тому, що існує помірна пряма кореляція 
кількості моноцитів з рівнем С-РБ у першу добу 
захворювання. Водночас не виявлено чітких коре-
ляцій між показниками білої крові та показниками 
гетерогенності тромбоцитів (PDWc і P-LCR) у 
першу добу захворювання, що підтверджує їх неза-
лежність від показників білої крові як діагностич-
них критеріїв. 

Таблиця 2

Кореляційний зв’язок між загальноклінічними 

гематологічними показниками, відомими діагнос-

тичними лабораторними критеріями несприятли-

вого перебігу гострого інфаркту міокарда та індек-

сом госпітальних ускладнень 

Показник Індекс госпітальних ускладнень

MON, ·109/л –0,12

MON, % –0,13

LYM, ·109/л –0,18**

LYM, % –0,26***

GRA, ·109/л 0,16*

GRA, % 0,21**

PDWc 0,15*

P-LCR 0,20**

MPV 0,09

WBC 0,19**

С-РБ 0,14

ШКФ за CKD-EPI –0,12

Глюкоза крові 0,09

ХС ЛПНЩ –0,09

Фібриноген 0,06

Статистична значущість кореляційного зв’язку: * р<0,05; ** р<0,01; 

*** р<0,001. MON – моноцити; LYM – лімфоцити; GRA – гранулоцити.
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На другому етапі роботи, із урахуванням 
попередньо отриманих даних, нами було оцінено 
діагностичні властивості загальноклінічних 
показників білої крові в першу добу ГІМ щодо 
виявлення схильності до ускладненого перебігу 
захворювання.

Для аналізу діагностичних властивостей були 
обрані кількісні та відсоткові загальноклінічні 
показники лейкоцитів у першу добу захворюван-
ня. Крім того, адаптуючи до практичного застосу-
вання отриману інформацію щодо негативного 
патогенетичного внеску гранулоцитів, позитивно-
го патогенетичного внеску лімфоцитів та моноци-
тів, а також враховуючи незалежний діагностич-
ний зміст значень показників негомогенності 
тромбоцитів за розміром (PDWc та P-LCR) у 
гострий період захворювання, нами був побудова-

ний комплексний індекс, який враховував ці поло-
ження, – лейкоцитарно-тромбоцитарний індекс 
(ЛТІ):
ЛТІ = ((GRA – MON) / LYM) · 10 + PDWc + P-LCR.

Ще один індекс – лейкоцитарно-тромбоцитар-
ний індекс із залученням рівня С-РБ (ЛТІ С-РБ)  – 
був побудований із урахуванням отриманих нами 
раніше даних про те, що рівень С-РБ у першу добу 
захворювання може заміщати собою інформацію 
про кількість прозапальної «проміжної» субпопу-
ляції моноцитів:
ЛТІ С-РБ = ((GRA – MON) / LYM) · 10 + PDWc + 

+ P-LCR + С-РБ.
Слід зазначити, що з огляду на особливості 

формулювання в побудові обох критеріїв можуть 
використовуватися кількісні або відсоткові 
показники гранулоцитів, моноцитів та лімфоци-
тів крові (проте всі три показники мають бути 
одного типу).

Надалі в 1-й групі для цих показників було 
проведено аналіз кореляційних зв’язків з індексом 
госпітальних ускладнень. Також було залучено 
такі відомі (й широко досліджені на теперішній 
час) комбіновані показники, які враховують вне-
сок лімфоцитарної ланки в патогенез ГІМ: нейтро-
фільно-лімфоцитарне відношення (NLR) та тром-
боцитарно-лімфоцитарне відношення (platelet-to-
lymphocyte ratio, PLR). Результати цього аналізу 
наведено в табл. 4.

Показники ЛТІ та ЛТІ С-РБ продемонструва-
ли передбачувано найвищий ступінь кореляції з 

Таблиця 3

Кореляційний зв’язок між кількісними гематологіч-

ними показниками білої крові та загальноклінічни-

ми лабораторними показниками у хворих з 

гострим інфарктом міокарда в першу добу

Показник С-РБ PDWc P-LCR

MON  0,29* 0,15 0,07

LYM –0,06 –0,02 –0,02

GRA 0,01 0,10 0,09

Статистична значущість кореляційного зв’язку: * р<0,05.
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Рис. 1. Середні значення загальноклінічних показників лейкоцитів у хворих з гострим інфарктом міокар-

да в першу добу захворювання залежно від кількості ускладнень госпітального періоду. 
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індексом госпітальних ускладнень (відповідно 
p<0,001 та p<0,0005). Серед показників, які вже 
широко вивчалися раніше, зв’язок з несприятли-
вим госпітальним перебігом мали: гранулоцитар-
но-лімфоцитарне відношення (NLR) та тромбоци-
тарно-лімфоцитарне відношення (PLR) у першу 
добу захворювання. 

Також критерії ЛТІ та ЛТІ С-РБ підтвердили 
свої властивості у хворих 1-ї групи: 

– ЛТІ > 137 ум. од. (площа під кривою 0,69; 
чутливість 66,1 %; специфічність 70,8 %; позитивна 
передбачувальна цінність 55,7 %; негативна перед-
бачувальна цінність 79,0 %; діагностична сила 
136,9 %; p<0,0005 при виділенні групи високого 
ризику на підставі цього критерію);

– ЛТІ С-РБ > 160 ум. од. (площа під кривою 
0,71; чутливість 73,7 %; специфічність 76,5 %; пози-
тивна передбачувальна цінність 63,6 %; негативна 
передбачувальна цінність 83,9 %; діагностична 

сила 150,2 %; p<0,0001 при виділенні групи висо-
кого ризику на підставі цього критерію);

– комбінований критерій ЛТІ С-РБ > 160 
ум. од. та/або фракція викиду ЛШ < 48 % у першу 
добу захворювання мав чутливість 60 % і специ-
фічність 90 % – за наявності обох критеріїв, або 
чутливість 95 % та специфічність 68 % – якщо вра-
ховувався будь-який один із двох критеріїв. 

На основі отриманих результатів було створе-
 но й апробовано комп’ютерний алгоритм для 
швидкого оцінювання ступеня ризику розвитку 
госпітальних ускладнень вже в першу добу ГІМ.

На наступному етапі роботи ми оцінили про-
спективну групу хворих (n=103) з ГКС з елевацією 
сегмента ST, яка за клініко-анамнестичними харак-
теристиками та проведеним лікуванням не відріз-
нялася від ретроспективної групи хворих. 
Проведено аналіз прогностичних маркерів неспри-
ятливого перебігу госпітального періоду ГКС на 
підставі показників загальноклінічного аналізу 
крові, який передбачав обчислення в першу добу 
показників NLR та раніше створеного нами на під-
ставі ретроспективного аналізу хворих з ГІМ лей-
коцитарно-тромбоцитарного індексу (ЛТІ).

З огляду на те, що на попередніх етапах робо-
ти, при дослідженні ретроспективної когор ти хво-
рих з ГІМ, встановили діагностичні критерії висо-
кого ризику небажаного клінічного перебігу госпі-
тального періоду захворювання для показників 
ЛТІ (площа під кривою 0,71; для значень більших 
за 137 ум. од. – чутливість 63,6 %, специфічність 
78,1 %) та NLR (площа під кривою 0,70; для зна-
чень бі льших за 7 ум. од. – чутливість 63,6 %, спе-
цифічність 70,8 %), нами оцінено ці критерії в про-
спективній когорті хворих. Крім того, нами 

Таблиця 4

Кореляційний зв’язок між діагностичними лабора-

торними критеріями несприятливого перебігу 

гострого інфаркту міокарда та індексом госпіталь-

них ускладнень у першу добу

Показник Індекс госпітальних ускладнень

ЛТІ 0,33**

ЛТІ С-РБ 0,34***

NLR 0,22*

PLR 0,19*

Статистична значущість кореляційного зв’язку: * р<0,01; ** р<0,001 ; 

*** p<0,0005.
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Рис. 2. Оцінка діагностичних маркерів небажаного перебігу гострого інфаркту міокарда в проспектив-

ному дослідженні (n=103).
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(з урахуванням певних відмінностей у характерис-
тиках проспективної групи від групи, яку було 
досліджено в попередньому фрагменті) було 
обчислено нові діагностичні критерії для показни-
ків NLR та ЛТІ (із побудовою відповідних ROC-
кривих), які б краще відповідали особливостям 
цієї групи хворих. Результати оцінювання наведе-
но на рис. 2 та в табл. 5.

Таким  чином, у проспективному апробаційно-
му дослідженні показник ЛТІ у першу добу ГІМ 
виявився ефективнішим за інші показники, зокре-
ма, ефективнішим, ніж широко вживаний лейко-
цитарний маркер NLR при визначенні схильності 
до ускладненого перебігу госпітального періоду 
захворювання.

ОБГОВОРЕННЯ

Серед загальноклінічних лабораторних показ-
ників у першу добу ГІМ кількісні та відсоткові 
показники лейкоцитарної ланки крові, а також 
показники гетерогенності тромбоцитів за розміром 
мають найбільшу інформативність як діагностичні 
критерії схильності до ускладненого перебігу гос-
пітального періоду захворювання.

Імунні запальні реакції, викликані інфарктом 
міокарда, значною мірою визначають тяжкість 
пошкодження міокарда. З одного боку, прозапаль-
ні зрушення в імунній системі можуть сприяти 
загибелі кардіоміоцитів. З іншого боку, ангіогенез, 
регенеративні імунні реакції можуть сприяти реге-
нерації пошкодженого міокарда та відновленню 
роботи серця [32].

Відносно застосування показників клітинного 
імунітету в загальній клінічній практиці лікування 
хворих з ГІМ слід зазначити: незважаючи на те, що 
сам собою підвищений показник WBC був 
пов’язаний зі збільшеною частотою розвитку неба-
жаних кардіоваскулярних явищ у хворих з ГІМ 
[10], в оцінюванні ступеня тяжкості перебігу захво-

рювання та прогнозуванні віддалених наслідків 
лікування (зокрема інтервенційного) інформатив-
нішими виявилися показники, побудовані на спів-
відношеннях між кількістю окремих клітинних 
елементів білої крові та тромбоцитарної ланки [7]. 

Важливо розуміти, що пул білих клітин крові 
складається з різних субпопуляцій, роль яких у 
патогенезі ГІМ може бути протилежною. Так, 
активовані нейтрофільні гранулоцити були вияв-
лені в коронарних тромбах у пацієнтів з ГІМ, які 
перенесли первинне черезшкірне коронарне втру-
чання [27]. Збільшення кількості гранулоцитів 
також пов’язане з вищим ризиком розвитку серце-
во-судинних захворювань – інфаркту міокарда та 
ішемічного інсульту. Крім того, більша кількість 
гранулоцитів пов’я зана з вищим рівнем реєстрації 
субклінічного атеросклерозу, який визначали шля-
хом оцінювання наявності кальцинозу коронарних 
артерій серця [14].

Останні дані показали, що нейтрофіли є гете-
рогенною популяцією з різними підмножинами та 
функціональними характеристиками (тобто кліти-
ни CD177+, нейтрофіли OLFM4+, проангіогенні 
нейтрофіли, нейтрофіли, що зазнають зворотної 
міграції, та старі нейтрофіли). Мікровезикули, як 
похідні нейтрофілів, представляють ще один меха-
нізм, за допомогою якого нейтрофіли посилюють 
запальні процеси в ушкоджених тка нинах серця 
[33]. Також поліморфноядерні клітини здатні 
вивільняти нейтрофільні позаклітинні пастки 
(neutrophil extracellular traps, NET) у простір судин 
у тому місці, яке зазнало пошкодження або інфек-
ційної інтервенції. При коронарній катастрофі ця 
система може діяти неадекватно, вивільняючи зна-
чну кількість таких пасток у простір судини, яка не 
містить інфекції, проте має атеротромбоз із розви-
тком ГІМ. NET – це прозапальні і протромботичні 
волокна ядерної ДНК, які можуть захоплювати 
інші лейкоцити та тромбоцити і поширювати тром-
боз.  Доведено, що кількість NET негативно коре-
лює зі швидкістю нормалізації сегмента ST та 

Таблиця 5

Діагностичні властивості обраних лабораторних показників та їх критеріальних значень у хворих про-

спективного спостереження (n=103) щодо виявлення схильності д о ускладненого перебігу госпітального 

періоду (друга – десята доба) гострого інфаркту міокарда

Показник 

(1-ша доба)

Площа під 

ROC-кривою

Обране значення 

критерію

Чутливість,  

%

Специфічність, 

%

ППЦ, 

%

НПЦ, 

%

Діагностична 

сила, %
р

NLR 0,57 > 7 1 53,5 65,6 73,8 43,7 119,1 НЗ

ЛТІ, ум. од. 0,62 > 137 53,5 71,9 77,5 46,0 125,3 <0,05

ЛТІ, ум. од. 0,62 > 148 48,2 84,3 84,9 47,4 132,7 <0,005

1 Для цього показника не знайдено кращого критеріального значення, ніж те, що було встановлене в попередньому фрагменті роботи. 

НЗ – не значуще.
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позитивно – з розміром інфаркту міокарда [27]. 
Навпаки, лімфоцити, особливо помічник В2 і 
Т-клітини, як елементи адаптивної імунної систе-
ми, можуть приглушити та обмежити запалення. 
Нижча кількість лімфоцитів була пов’язана з про-
гресуванням атеросклерозу та несприятливими 
клінічними результатами в пацієнтів із серцевою 
недостатністю та ГКС [37, 40]. Тому показник 
WBC не відображає протилежно спрямованих 
змін різних його складових, які взаємно нівелю-
ються. 

Моноцит и роблять свій внесок у розвиток 
інфаркту міокарда та його загоєння: моноцити 
беруть участь не тільки в ремоделюванні ЛШ у 
післяінфарктний період, а й відіграють значну 
роль у розвитку ускладнень, зокрема внутрішньо-
серцевого тромбоутворення [16].

Моноцитарно-тромбоцитарний зв’язок пози-
тивно корелює з розміром запалення в міокарді у 
хворих із ГІМ. Вибір інгібітора P2Y12 може впли-
вати на формування моноцитарно-тромбоцитарної 
агрегації, при цьому тикагрелор показує найниж-
чий рівень агрегації. Зв’язок між блокуванням 
агрегації тромбоцитів, запаленням міокарда та 
ремоделюванням ЛШ може представляти значен-
ня для захисту міокарда під час процедури ревас-
куляри зації [23].

У дослідженні CADILLAC встановлено, що 
кількість тромбоцитів, яка сама собою не впливає 
на ефективність черезшкірних втручань, корелює 
із частотою рестенозу та тромбозу стента [29]. При 
цьому показники середнього розміру тромбоцитів 
(MPV) і зміни розмірів тромбоцитів (PDW) є 
важливими та простими маркерами значної актив-
ності тромбоцитів [18, 38]. Більші тромбоцити 
частіше сітчасті, ніж менші тромбоцити, містять 
більше протромботичного матеріалу (тромбоксан 
А2, фактор тромбоцитів 4, α-гранули, P-селектин 
та фактор росту тромбоцитів), є незалежним пред-
иктором слабкої відповіді на подвійну антитром-
боцитарну терапію [9]. Більші тромбоцити зазви-
чай відносно молоді й містять більше внутріш-
ньоклітинних гранул. Отже, вони мають більший 
тромбогенний потенціал [13, 21]. 

T. Rechci ński та співавтори продемонстрували, 
що MPV та коефіцієнт великих тромбоцитарних 
клітин (P-LCR) пов’язані з вищою довгостроковою 
смертністю в пацієнтів із ГІМ, які перенесли інтер-
венційні втручання [8, 30]. P-LCR визначається як 
відсоток тромбоцитів, що перевищує нормальне 
значення об’єму тромбоцитів у 12 fL від загальної 
кількості тромбоцитів (норма для P-LCR стано-
вить < 30 % загальної кількості тромбоцитів).

Кількість великих незрілих тромбоцитів у хво-
рих із ГКС зумовлена підвищеною активністю 

кісткового мозку. PDW є загальнодоступним біо-
маркером, який дозволяє прогнозувати розвиток 
серцевої недостатності у хворих із ГІМ після через-
шкірного коронарного втручання [24].

З огляду на значний (позитивний чи негатив-
ний) внесок різних видів імунних клітин у пато-
фізіологію коронарного атеротромбозу, більша 
інформативність притаманна саме комбінованим 
показникам, що у своїй структурі враховують 
спрямованість того чи іншого простого показни-
ка. Зокрема, відношення нейтрофільних грануло-
цитів до лімфоцитів (NLR) у пацієнтів з ГКС 
було статистично значущим предиктором госпі-
тальної та 6-місячної смерті після коронарних 
втручань [6, 34], який передбачає розвиток гос -
трого тромбозу стента [5], а також шлуночкові 
аритмії та синдром no reflow у хворих з ГІМ [3]. 
Значення NLR > 4,9 мали точність 70 % та специ-
фічність 65 % при прогнозуванні внутрішньолі-
карняної летальності [5].

У нашій роботі було створено діагностич-
ний маркер прогнозу ризику госпітальних 
ускладнень – лейкоцитарно-тромбоцитарний 
індекс (ЛТІ), який є більш інформативним, ніж 
широко відомий NLR, за рахунок того, що наш 
індекс враховує більшу кількість показників 
загального аналізу крові та їх взаємозв’язок.

Обмеження роботи. Обмеження роботи 
пов’язані з одноцентровим дизайном дослідження, 
в умовах рутинного використання первинної 
реваскуляризації міокарда більшості хворим з ГІМ 
на тлі призначення сучасної фармакотерапії. Ми 
не досліджували ефективність реваскуляризації та 
не порівнювали хворих залежно від цього показни-
ка і не знаємо, чи був вплив самої процедури, меха-
нічної реваскуляризації, порівняно з фармаколо-
гічною чи спонтанною, на динаміку клітинних 
показників крові та розвиток ускладнень. Крім 
того, внаслідок недостатньої кількості хворих у 
досліджуваній вибірці нами були об’єднані усклад-
нення ГІМ з різними механізмами їх виникнення, 
що потребує подальших досліджень за учас тю 
більшої кількості хворих. Тому для верифікації 
отриманих перших результатів необхідне прове-
дення багатоцентрового дослідження в кардіоло-
гічних центрах країни. 

ВИСНОВКИ

1. Кількісні та відсоткові показники лейко-
цитарної ланки крові, а також показники гетеро-
генності тромбоцитів за розміром, оцінені в 
першу добу гострого інфаркту міокарда з елева-
цією сегмента ST, мають найбільшу інформатив-
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ність як діагностичні критерії схильності до 
ускладненого перебігу госпітального періоду 
захворювання. 

2. Враховуючи складні причинно-наслідко-
ві взаємозв’язки показників клітинного складу 
крові в патогенезі гострого інфаркту міокарда, був 
розроблений потужний діагностичний критерій 
(лейкоцитарно-тромбоцитарний індекс із залу-
ченням рівня С-реактивного білка (ЛТІ С-РБ) 
> 160 ум. од.), що дозволяє виділяти хворих з висо-
ким ризиком із чутливістю 67 %, специфічністю 
82 %. При комбінації з показником фракції викиду 
лівого шлуночка в першу добу гост рого інфаркту 
міокарда розроблений лейкоцитарно- тромбоци-
тарний індекс має чутливість до 95 % та специ-

фічність до 90 % для визначення ризику розвитку 
ускладнень у хворих протягом госпітального пер і-
оду захворювання.

3. Проведений аналіз показав, що серед показ-
ників рівня запалення найбільш інформативним у 
проспективному дослідженні виявився лейкоци-
тарно-тромбоцитарний індекс (ЛТІ). Зокрема він 
має більшу інформативність, ніж відомий показ-
ник нейтрофільно-лімфоцитарне відношення, що 
доводить можливість його застосування в клініч-
ній практиці.

4. Створений комп’ютерний алгоритм розра-
хунку індексу ризику розвитку ускладнень може 
бути впроваджений у сучасні заклади охорони 
здоров’я України. 
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Новые возможности оценки риска развития госпитальных осложнений у больных с острым 

инфарктом миокарда с элевацией сегмента ST по данным изучения клеточного состава крови

А.Н. Пархоменко, А.В. Шумаков, Т.В. Талаева, И.В. Третяк, Е.В. Довгань

ГУ «Национальный научный центр “Институт кардиологии имени акад. Н.Д. Стражеско” НАМН Украины», Киев 

Цель работы – создать новый метод оценки риска развития осложнений у больных с острым инфарктом миокар-

да (ОИМ) с элевацией сегмента ST на основе изучения клеточного состава крови и адаптировать его к практиче-

скому применению в широкой клинической практике.

Материалы и методы. В исследование включили 317 больных с ОИМ с элевацией сегмента ST на ЭКГ, которые 

в период с января 2014 г. по июнь 2020 г. были госпитализированы в отделение реанимации и интенсивной терапии. 

Часть больных была оценена ретроспективно, они составили 1-ю группу (n=214). Во 2-ю группу (n=103) вошли паци-

енты, которые были исследованы проспективно с целью валидизации разработанного метода оценки риска воз-

никновения осложнений ОИМ в госпитальный период. По клинико-анамнестическими характеристикам и прове-

денному лечению группы больных не отличались. Для оценки критериев тяжести клинического течения был создан 

индекс госпитальных осложнений, который определял количество имеющихся у больного осложнений.

Результаты и обсуждение. Проведен ряд корреляционных анализов для изучения взаимосвязей между компонентами 

белой крови, гетерогенностью тромбоцитов, показателями системного воспаления и индексом госпитальных осложне-

ний. На основе этих данных был построен комплексный индекс – лейкоцитарно-тромбоцитарный индекс (ЛТИ):  ЛТИ = 

((GRA – MON) / LYM) · 10 + PDWc + P-LCR, где: GRA – количество гранулоцитов в крови, MON – количество моноцитов, 

LYM – количество лимфоцитов, PDWc – показатель процента распределения тромбоцитов по размеру и P-LCR – про-

цент крупных (> 12fL) тромбоцитов). При оценке корреляционных связей созданного нами показателя ЛТИ с индексом 

госпитальных осложнений и комбинированным показателем нейтрофильно-лимфоцитарное отношение (NLR) у пациен-

тов 1-й группы наблюдали предсказуемо высшую степень корреляции ЛТИ с индексом госпитальных осложнений (соот-

ветственно p<0,001 и p<0,0005). При значении ЛТИ > 137 усл. ед. можно судить о повышенном риске развития госпиталь-

ных осложнений ОИМ (чувствительность 64 %, специфичность 78 %, площадь под кривой 0,72). Таким образом, в про-

спективном апробационном исследовании показатель ЛТИ в первые сутки ОИМ оказался статистически значимо 

(р<0,05) эффективнее других показателей, в частности, эффективнее, чем широко применяемый лейкоцитарный маркер 

NLR при определении склонности к неблагоприятному течению госпитального периода заболевания.

Выводы. Созданный компьютерный алгоритм расчета индекса риска развития осложнений у больных с ОИМ в 

первые сутки может быть широко внедрен в современные учреждения здравоохранения Украины.

Ключевые слова: острый инфаркт миокарда, общий анализ крови, прогноз, лейкоцитарно-тромбоцитарный индекс.

New opportunities to assessing the risk of hospital complications in patients with ST-elevation 

myocardial infarction according to the study of the blood cells

O.M. Parkhomenko, O.V. Shumakov, T.V. Talayeva, I.V. Tretyak, O.V. Dovhan

National Scientific Center «M.D. Strazhesko Institute of Cardiology» of NAMS of Ukraine, Kyiv, Ukraine 

The aim – to create a new method of assessing the development of hospital complications in STEMI patients by study-

ing blood cell composition and its adaptation to practical application in general clinical practice.

Materials and methods. The study was involved 317 patients with acute myocardial infarction (AMI) who was admitted 

from January 2014 to June 2020 to the intensive care unit. Some patients were evaluated retrospectively and were in 

group 1 (n=214). Group 2 – 103 patients, who were studied prospectively. The group of patients did not differ in clinical 

and anamnestic characteristics and treatment. An index of hospital complications was created for assessing the criteria of 

the severity of the clinical course.

Results and discussion. A number of correlation analyses were performed to examine the relationships between 

white blood components, platelet heterogeneity and systemic inflammation, and the hospital complication index. 

On the basis of these data we have built a complex index – leukocyte-platelet index (LTI): LTI (conditional unit) = 

((GRA – MON) / LYM) · 10 + PDWc + P-LCR, where: GRA is the number of granulocytes in the blood test, MON is the 

number of monocytes, LYM is the number of lymphocytes, PDWc is the percentage of platelet distribution by size, and 

P-LCR is the percentage of large (> 12fL) platelets. When assessing in group 1 correlations with the index of nosocomial 

complications and combined indicators: neutrophil-lymphocyte ratio (NLR) and the LTI index created by us showed the 

highest degree of correlation with the index of hospital complications (p<0.001 and p<0.0005, respectively). When the 

value of LTI > 137 conventional units can be judged on the increased risk of nosocomial complications of AMI (sensitivity 

64 %, specificity 78 %, area under the curve 0.72). Thus, in a prospective approbation study, the LTI on the first day of AMI 

was significantly (p<0.05) better than other indicators, in particular, better than the widely used leukocyte marker NLR in 

determining the susceptibility to the undesirable course of the hospital period of the disease.

Conclusions. The created computer algorithm for calculating the risk index of complications in patients with AMI on the 

first day can be widely implemented in modern health care facilities in Ukraine.

Key words: acute myocardial infarction, general blood test, prognosis, leukocyte-platelet index.


