
Клинической Медицины
53 (5) • 2025

ISSN 2072-0505 (print)
ISSN 2587-9294 (online)

Медикаментозная терапия пациентов, 
перенесших инфаркт миокарда с подъемом 

сегмента ST в бассейне эктазированной 
коронарной артерии: ретроспективное 

многоцентровое когортное исследование

Особенности атрофии головного мозга 
и когнитивных расстройств при церебральной 

микроангиопатии и болезни Альцгеймера

Оптическая когерентная томография в оториноларингологии: 
возможности и перспективы использования

Прогностическое значение сывороточных 
галектинов 1, 3, 4, 7, 9 у больных  
почечно-клеточным раком

Разработка и внутренняя валидация 
предсказательной модели для прогнозирования 
класса очаговых образований печени  
при магнитно-резонансной томографии  
с помощью текстурного анализа (RadLiver)



ГЛАВНЫЙ РЕДАКТОР
Глезер Мария Генриховна, д-р мед. наук, профессор, профессор кафедры 
кардиологии, функциональной и ультразвуковой диагностики Института клинической 
медицины им. Н.В. Склифосовского Сеченовского университета (Москва, Россия) 

Заместитель главного редактора
Какорина Екатерина Петровна, д-р мед. наук, профессор, заместитель 
директора ГБУЗ МО МОНИКИ им. М.Ф. Владимирского по науке и международным 
связям (Москва, Россия)

Ответственный редактор
Парпара Олеся Анатольевна (Москва, Россия)

Научно-практический журнал
Издается с 1998 г. 
Периодичность – 8 выпусков в год
Учредитель – ГБУЗ МО «Московский 
областной научно-исследовательский 
клинический институт 
им. М.Ф. Владимирского» (МОНИКИ)

Том 53 • № 5 • 2025

РЕДАКЦИОННАЯ КОЛЛЕГИЯ
Алексеенко Сергей Алексеевич, д-р мед. наук, профессор (Хабаровск, Россия)
Базарный Владимир Викторович, д-р мед. наук, профессор (Екатеринбург, 
Россия)
Белоусова Елена Александровна, д-р мед. наук, профессор (Москва, Россия)
Богачев-Прокофьев Александр Владимирович, д-р мед. наук 
(Новосибирск, Россия)
Васюк Юрий Александрович, д-р мед. наук, профессор (Москва, Россия)
Великанова Людмила Иосифовна, д-р биол. наук, профессор  
(Санкт-Петербург, Россия)
Галстян Гагик Радикович, д-р мед. наук, профессор , чл.-корр. РАН  
(Москва, Россия)
Ганюков Владимир Иванович, д-р мед. наук (Кемерово, Россия)
Годков Михаил Андреевич, д-р мед. наук (Москва, Россия)
Голухова Елена Зеликовна, д-р мед. наук, профессор, академик РАН (Москва, 
Россия)
Григорьев Евгений Валерьевич, д-р мед. наук, профессор, чл.-корр. РАН 
(Кемерово, Россия)
Гуляева Людмила Федоровна, д-р биол. наук, профессор (Новосибирск, 
Россия)
Давыдов Михаил Михайлович, д-р мед. наук, профессор, чл.-корр. РАН 
(Москва, Россия)
Добрынина Лариса Анатольевна, д-р мед. наук (Москва, Россия)
Драпкина Оксана Михайловна, д-р мед. наук, профессор, академик РАН 
(Москва, Россия)
Зыбина Наталья Николаевна, д-р биол. наук, профессор (Санкт-Петербург, 
Россия)
Киров Михаил Юрьевич, д-р мед. наук, профессор, чл.-корр. РАН (Архангельск, 
Россия) 
Коков Леонид Сергеевич, д-р мед. наук, профессор, академик РАН (Москва, 
Россия)
Котов Алексей Сергеевич, д-р мед. наук, доцент (Москва, Россия)
Кушлинский Николай Евгеньевич, д-р мед. наук, профессор, академик РАН 
(Москва, Россия)
Литвиненко Игорь Вячеславович, д-р мед. наук, профессор (Санкт-
Петербург, Россия)
Лобзин Юрий Владимирович, д-р мед. наук, профессор, академик РАН 
(Санкт-Петербург, Россия)
Львов Андрей Николаевич, д-р мед. наук, профессор (Москва, Россия)
Мельниченко Галина Афанасьевна, д-р мед. наук, профессор, академик РАН 
(Москва, Россия)

Молочков Антон Владимирович, д-р мед. наук, профессор (Москва, Россия)
Наймарк Олег Борисович, д-р физ.-мат. наук, профессор (Пермь, Россия)
Нероев Владимир Владимирович, д-р мед. наук, профессор, академик РАН 
(Москва, Россия)
Овезов Алексей Мурадович, д-р мед. наук (Москва, Россия)
Пономаренко Геннадий Николаевич, д-р мед. наук, профессор,  
чл.-корр. РАН (Санкт-Петербург, Россия)
Потекаев Николай Николаевич, д-р мед. наук, профессор (Москва, Россия)
Проваторов Сергей Ильич, д-р мед. наук (Москва, Россия)
Пронин Игорь Николаевич, д-р мед. наук, профессор, академик РАН (Москва, 
Россия)
Романко Юрий Сергеевич, д-р мед. наук (Москва, Россия)
Синицын Валентин Евгеньевич, д-р мед. наук, профессор (Москва, Россия)
Ситкин Станислав Игоревич, канд. мед. наук, д-р медицины Латвийской 
Республики (Санкт-Петербург, Россия)
Стилиди Иван Сократович, д-р мед. наук, профессор, академик РАН (Москва, 
Россия)
Трофимова Татьяна Николаевна, д-р мед. наук, профессор, чл.-корр. РАН 
(Санкт-Петербург, Россия)
Шишацкая Екатерина Игоревна, д-р биол. наук, канд. мед. наук, профессор 
РАН (Красноярск, Россия)

РЕДАКЦИОННЫЙ СОВЕТ
Баркан Ариель, д-р мед. наук, профессор (Энн-Арбор, США)
Брагин Анатолий Григорьевич, д-р биол. наук (Лос-Анджелес, США) 
Бухфельдер Михаэль, д-р мед. наук, профессор (Эрланген, Германия)
Густина Андреа, д-р мед. наук, профессор, президент Европейского общества 
эндокринологов (Милан, Италия)
Де Херт Стефан, д-р мед. наук, профессор, председатель научного комплекса 
Европейского общества анестезиологии (Гент, Бельгия)
Литвинов Рустем Игоревич, д-р мед. наук, профессор (Филадельфия, США)
Майр Йоханнес, д-р мед. наук, профессор (Базель, Швейцария)
Мурешану Дафин Ф., д-р мед. наук, профессор (Клуж-Напока, Румыния)
Палеев Николай Романович, д-р мед. наук, профессор, академик РАН 
(Москва, Россия)
Райниш Уолтер, д-р мед. наук (Вена, Австрия)
Ян Чи, д-р мед. наук, профессор (Шанхай, Китай)



Альманах клинической медицины. 
2025; 53 (5)

Журнал индексируется в Scopus  
(https://www.scopus.com/sourceid/21101158852), 
входит в Russian Science Citation Index (RSCI)

© 2025 ГБУЗ МО МОНИКИ  
им. М.Ф. Владимирского 
www.monikiweb.ru

ISSN 2072-0505 (print) 
ISSN 2587-9294 (online)

Журнал зарегистрирован в Федеральной службе 
по надзору в сфере связи, информационных 
технологий и массовых коммуникаций. 
Свидетельство ПИ № ФС77-34730 от 23.12.2008.

«Альманах клинической медицины» входит 
в перечень рецензируемых научных изданий, 
в которых должны быть опубликованы основные 
научные результаты диссертаций на соискание 
ученой степени кандидата наук, на соискание 
ученой степени доктора наук, Категория 1 
(Перечень ВАК, К1). 

Шифры научных специальностей:

3.1.18. Внутренние болезни (медицинские науки)

3.1.19. Эндокринология (медицинские науки)

3.1.20. Кардиология (медицинские науки)

3.1.24. Неврология (медицинские науки)

3.1.6. �Онкология, лучевая терапия  
(медицинские науки)

3.1.23. Дерматовенерология (медицинские науки)

3.1.25. Лучевая диагностика (медицинские науки)

3.1.30. �Гастроэнтерология и диетология 
(медицинские науки)

3.3.8. �Клиническая лабораторная диагностика 
(биологические науки, медицинские науки)

Редакция не несет ответственности за содержа-
ние рекламных публикаций. 

Статьи, опубликованные в журнале «Альманах 
клинической медицины», распространяются 
по Лицензии «С указанием авторства – 
некоммерческая» – Creative Commons 
Attribution-NonCommercial 4.0 International 
(CC BY-NC 4.0). Пользователи вправе 
читать, скачивать, копировать, делиться 
(распространять на любом носителе и в любом 
формате) и адаптировать материалы статьи 
(перерабатывать, видоизменять, создавать новые 
произведения) при соблюдении следующих 
условий: оформление ссылки на оригинальную 
публикацию в журнале «Альманах клинической 
медицины», указание на внесение изменений 
(в случае адаптации), использование 
исключительно в некоммерческих целях. 
По вопросам репринтов и коммерческого 
использования просьба обращаться в редакцию. 
Адрес редакции:  
129110, Москва, ул. Щепкина, 61/2, корп. 8
Тел.: +7 (495) 688 32 41  
Е-mail: o.parpara@monikiweb.ru 
www.almclinmed.ru

Редактор-корректор: Е.С. Самойлова. Дизайн и верстка: Ю.В. Дорошина. Дата выхода в свет 09.12.2025. Формат 60×84/8. Гарнитура Minion Pro. Печать цифровая.  
Тираж 100 экз. Заказ № 08/25. Отпечатано: ГБУЗ МО МОНИКИ им. М.Ф. Владимирского, 129110, г. Москва, ул. Щепкина, д. 61/2, Российская Федерация

Содержание
Оригинальные статьи 

Азаров А.В., Глезер М.Г., Журавлев А.С.,  
Иоселиани Д.Г. 
Медикаментозная терапия пациентов, перенесших 
инфаркт миокарда с подъемом сегмента ST 
в бассейне эктазированной коронарной артерии: 
ретроспективное многоцентровое когортное 
исследование . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .                                                   227

Добрынина Л.А., Гаджиева З.Ш., Шамтиева К.В., 
Кремнева Е.И., Волик А.В., Ахметшина Ю.И.,  
Забитова М.Р., Калашникова Л.А. 
Особенности атрофии головного мозга 
и когнитивных расстройств при церебральной 
микроангиопатии и болезни Альцгеймера . . . . . . . . .         241

Кушлинский Н.Е., Басов А.Г., Кузьмин Ю.Б.,  
Алферов А.А., Бежанова С.Д., Гришина А.Е.,  
Герштейн Е.С., Матвеев В.Б., Стилиди И.С. 
Прогностическое значение сывороточных 
галектинов 1, 3, 4, 7, 9 у больных  
почечно-клеточным раком  . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .                               252

Васильев Ю.А., Владзимирский А.В., Голубев Ф.В., 
Омелянская О.В., Савин Н.А., Гордиенко Д.В.,  
Блохин И.А. 
Разработка и внутренняя валидация 
предсказательной модели для прогнозирования 
класса очаговых образований печени  
при магнитно-резонансной томографии  
с помощью текстурного анализа (RadLiver) . . . . . . . . .        260

Обзор

Шахова М.А., Фокеев В.А., Меллер А.Е.,  
Терентьева А.Б., Кириллин М.Ю., Шахов А.В.
Оптическая когерентная томография 
в оториноларингологии: возможности 
и перспективы использования . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .                          268



The scientific and practical journal

Published since 1998

Founded and published by Moscow Regional 

Research and Clinical Institute (MONIKI),  

Moscow, Russian Federation

Publication frequency: 8 issues per year

Volume 53 • Number 5 • 2025

EDITOR-IN-CHIEF
Maria G. Glezer, MD, PhD, Professor, Chair of Cardiology, Functional and Ultrasonic 
Diagnostics, Institute of Clinical Medicine named after N.V. Sklifosovskiy, Sechenov University 
(Moscow, Russia) 

Deputy Chief Editor
Ekaterina P. Kakorina, MD, PhD, Professor, Deputy Director on Science and 
International Communications, MONIKI (Moscow, Russia)

Managing Editor
Olesya A. Parpara (Moscow, Russia)

EDITORIAL BOARD
Sergei A. Alekseenko, MD, PhD (Khabarovsk, Russia)

Vladimir V. Bazarnyi, MD, PhD, Professor (Yekaterinburg, Russia)

Elena A. Belousova, MD, PhD, Professor (Moscow, Russia)

Alexandr V. Bogachev-Prokophiev, MD, PhD (Novosibirsk, Russia) 

Mikhail M. Davydov, MD, PhD, Professor, Corr. Member of Russ. Acad. Sci. (Moscow, 
Russia)

Larisa A. Dobrynina, MD, PhD (Moscow, Russia)

Oksana M. Drapkina, MD, PhD, Professor, Member of Russ. Acad. Sci. (Moscow, Russia)

Gagik R. Galstyan, MD, PhD, Professor, Corr. Member of Russ. Acad. Sci. (Moscow, 
Russia)

Vladimir I. Ganyukov, MD, PhD (Kemerovo, Russian)

Mikhail A. Godkov, MD, PhD (Moscow, Russia)

Elena Z. Golukhova, MD, PhD, Professor, Member of Russ. Acad. Sci. (Moscow, Russia)

Evgeny V. Grigoryev, MD, PhD, Professor, Corr. Member of Russ. Acad. Sci. (Kemerovo, 
Russia)

Lyudmila F. Gulyaeva, Doctor of Biol. Sci., Professor (Novosibirsk, Russia)

Mikhail Yu. Kirov, MD, PhD, Professor, Corr. Member of Russ. Acad. Sci. (Arkhangelsk, 
Russia)

Leonid S. Kokov, MD, PhD, Professor, Member of Russ. Acad. Sci. (Moscow, Russia)

Alexey S. Kotov, MD, PhD, Associate Professor (Moscow, Russia)

Nikolay E. Kushlinskii, MD, PhD, Professor, Member of Russ. Acad. Sci. (Moscow, 
Russia)

Igor V. Litvinenko, MD, PhD, Professor (Saint Petersburg, Russia)

Yurii V. Lobzin, MD, PhD, Professor, Member of Russ. Acad. Sci. (Saint Petersburg, Russia) 

Andrey N. Lvov, MD, PhD, Professor (Moscow, Russia)

Galina A. Mel’nichenko, MD, PhD, Professor, Member of Russ. Acad. Sci. (Moscow, 
Russia)

Anton V. Molochkov, MD, PhD, Professor (Moscow, Russia)

Oleg B. Naimark, ScD in Phys.-Math., Professor (Perm, Russia)

Vladimir V. Neroev, MD, PhD, Professor, Member of Russ. Acad. Sci. (Moscow, Russia)

Alexey M. Ovezov, MD, PhD (Moscow, Russia)

Gennadiy N. Ponomarenko, MD, PhD, Professor, Corr. Member of Russ. Acad. Sci. 
(Saint Petersburg, Russia)

Nikolay N. Potekaev, MD, PhD, Professor (Moscow, Russia)

Igor N. Pronin, MD, PhD, Professor, Member of Russ. Acad. Sci. (Moscow, Russia)

Sergei I. Provatorov, MD, PhD (Moscow, Russia)

Yury S. Romanko, MD, PhD, Professor (Moscow, Russia)

Ekaterina I. Shishatskaya, ScD in Biology, PhD, Professor of Russ. Acad. Sci. 
(Krasnoyarsk, Russia)

Valentin E. Sinitsyn, MD, PhD, Professor (Moscow, Russia)

Stanislav I. Sitkin, Dr. med., PhD (Saint Petersburg, Russia)

Ivan S. Stilidi, MD, PhD, Professor, Member of Russ. Acad. Sci. (Moscow, Russia)

Tatyana N. Trofimova, MD, PhD, Professor, Corr. Member of Russ. Acad. Sci. (Saint 
Petersburg, Russia)

Yury A. Vasyuk, MD, PhD, Professor (Moscow, Russia)

Ludmila I. Velikanova, Doctor of Biol. Sci., Professor (Saint Petersburg, Russia)

Natalia N. Zybina, Doctor of Biol. Sci., Professor (Saint Petersburg, Russia)

EDITORIAL COUNCIL
Ariel L. Barkan, MD, Professor of Medicine, Professor of Neurosurgery (Ann Arbor, USA)

Anatol J. Bragin, PhD (Los Angeles, USA)

Michael Buchfelder, MD, PhD, Professor (Erlangen, Germany)

Stefan De Hert, MD, PHD, Professor, Chair of ESA Scientific Committee, Professor of 
Department of Anaesthesiology and Perioperative Medicine (Gent, Belgium)

Andrea Giustina, MD, Professor, President of European Society of Endocrinology, 
Professor of Endocrinology (Milan, Italy)

Rustem I. Litvinov, MD, PhD, Professor (Philadelphia, USA)

Johannes Mayr, MD, Professor of Pediatric Surgery (Basel, Switzerland)

Dafin F. Muresanu, MD, PhD, MBA, FANA, Professor (Cluj-Napoca, Romania)

Nikolay R. Paleev, MD, PhD, Professor, Member of Russ. Acad. Sci. (Moscow, Russia)

Walter Reinisch, MD (Vienna, Austria)

Chi Yang, DDS, PhD, Professor (Shanghai, PRC)



Almanac of Clinical Medicine.  
2025; 53 (5)

The Almanac of Clinical Medicine journal  
is indexed by Scopus (https://www.scopus.com/
sourceid/21101158852), Russian Science  
Citation Index (RSCI)

© 2025 MONIKI 
www.monikiweb.ru

ISSN 2072-0505 (print) 
ISSN 2587-9294 (online)

The journal is registered by Federal Service for 
Supervision in the Sphere of Telecom, Information 
Technologies and Mass Communications. 
Registration certificate ПИ № ФС77-34730 was 
issued on December 23, 2008.
Since 2001 the Almanac of Clinical Medicine is 
included in the List of leading referred journals, re
commended by VAK (Higher Attestation Committee) 
for publication of scientific results of dissertations for 
the degrees of doctors and candidates of sciences.
Editorial board and the editors are not responsible 
for claims made in the advertisements published in 
the journal. 

“Almanac of Clinical Medicine” is an open access 
journal which means that everybody can read, 
download, copy, distribute, print, search, or link 
to the full texts of these articles in accordance with 
Creative Commons Attribution – NonCommercial 
4.0 International License (CC BY-NC 4.0).

Editorial Office
Almanac of Clinical Medicine, MONIKI,  
61/2–8 Shchepkina ul., Moscow, 129110,  
Russian Federation. Tel.: +7 (495) 688 32 41  
Е-mail: o.parpara@monikiweb.ru 
www.almclinmed.ru

Content
Articles

A.V. Azarov, M.G. Glezer, A.S. Zhuravlev, D.G. Ioseliani

Medical treatment of patients with ST-elevation 

myocardial infarction involving an ectatic coronary 

artery: a retrospective multicenter cohort study . . . . . . .      227

L.A. Dobrynina, Z.Sh. Gadzhieva, K.V. Shamtieva,  

E.I. Kremneva, A.V. Volik, Yu.I. Akhmetshina,  

M.R. Zabitova, L.A. Kalashnikova

Specifics of cerebral atrophy and cognitive  

impairment in cerebral small vessel disease  

and Alzheimer’s disease . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .                                      241

N.E. Kushlinskii, A.G. Basov, Yu.B. Kuzmin,  

A.A. Alferov, S.D. Bezhanova, A.E. Grishina,  

E.S. Gershtein, V.B. Matveev, I.S. Stilidi 

Prognostic value of serum galectins-1, -3, -4, -7, -9  

in renal cell carcinoma patients . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .                            252

Yu.A. Vasilev, A.V. Vladzymyrskyy, F.V. Golubev,  
O.V. Omelyanskaya, N.A. Savin, D.V. Gordienko,  
I.A. Blokhin

Development and internal validation of a model  
to predict the class of focal liver lesions at magnetic 
resonance imaging by texture analysis . . . . . . . . . . . . . . . . . . .                   260

Review

M.A. Shakhova, V.A. Fokeev, A.E. Meller,  
A.B. Terentyeva, M.Yu. Kirillin, A.V. Shakhov

Optical coherence tomography in otolaryngology: 
current opportunities and perspectives for use . . . . . . . .        268



Медикаментозная терапия пациентов, 
перенесших инфаркт миокарда с подъемом 
сегмента ST в бассейне эктазированной 
коронарной артерии: ретроспективное 
многоцентровое когортное исследование 
Азаров А.В.1, 2 • Глезер М.Г.1, 2 • Журавлев А.С.1, 2 • Иоселиани Д.Г.2

О р и г и н а л ь н а я  с т а т ь я

Актуальность. Эктазия коронарных артерий ос-
ложняет течение инфаркта миокарда с подъемом 
сегмента ST (ИМпST), повышая риск тромботиче-
ских осложнений, что нередко связано с увели-
чением зоны инфаркта миокарда. Оптимальный 
выбор антигипертензивной и антикоагулянтной 
терапии может потенциально улучшить клиниче-
ские исходы у данных пациентов.
Цель – оценить влияние различных схем анти-
гипертензивной и  антикоагулянтной терапии 
на отдаленные клинические исходы у пациентов 
с ИМпST и эктазией инфаркт-ответственной ар-
терии.
Материал и методы. В ретроспективное много-
центровое исследование включены 80 пациентов 
с ИМпST и эктазией инфаркт-ответственной арте-
рии, госпитализированных в период с января 2014 
по февраль 2022 г. Все пациенты получали базис-
ную терапию (двойная антиагрегантная терапия, 
статины, бета-адреноблокаторы). Дополнительно 
им назначали ингибиторы ангиотензинпревраща-
ющего фермента (иАПФ), блокаторы рецепторов 
ангиотензина II (БРА), блокаторы кальциевых ка-
налов (БКК) и прямые оральные антикоагулян-
ты (ПОАК). Клинические события отслеживали 
до 31 декабря 2024 г. Методом Каплана – Мейера 
проводили анализ клинических точек: первич-
ной комбинированной – неблагоприятных сер-
дечно-сосудистых событий (MACE: смертность 
от всех причин, инсульт, повторный инфаркт мио- 
карда, госпитализация по поводу хронической 
сердечной недостаточности (ХСН)) и вторичных – 
смертность от всех причин, инсульт, повторный 
инфаркт миокарда, повторная реваскуляризация 
целевого сосуда, госпитализация по поводу ХСН.
Результаты. В когорте госпитализированных 
пациентов с ИМпST и эктазией инфаркт-ответ-
ственной артерии преобладали мужчины – 81,3%, 
средний возраст пациентов составил 61  год. 
Артериальная гипертензия выявлена у 71,3% па-
циентов, гиперлипидемия – у 71,3%, сахарный ди-
абет – у 18,8%, курили 50%. Большинство (86,3%) 

поступили в стационар без признаков выражен-
ной острой сердечной недостаточности (Killip I), 
медиана SYNTAX Score – 11. Медиана наблюдения 
составила 58 месяцев. Применение иАПФ не сни-
жало частоту MACE (35,6 против 33,3%, p = 0,860), 
но было ассоциировано с уменьшением числа 
госпитализаций по поводу ХСН (6,8 против 23,8%, 
p = 0,044). Применение БРА не сопровождалось 
снижением частоты MACE (23,1 против 37,3%, 
p = 0,790) и госпитализаций по поводу ХСН (15,4 
против 10,4%, p = 0,371). Среди пациентов, прини-
мавших БКК, наблюдалась тенденция к снижению 
частоты MACE (20 против 37,1%, p = 0,11) и госпита-
лизаций по поводу ХСН (0 против 12,9%, p = 0,09). 
Применение ПОАК не было ассоциировано со зна-
чимой клинической пользой при анализе частоты 
MACE (42,9 против 34,2%, p = 0,261) и госпитали-
заций по поводу ХСН (0 против 12,3%, p = 0,439).
Заключение. У пациентов с эктазией коронарных 
артерий, в частности при ИМпST, целесообразно 
рассмотреть назначение иАПФ в качестве ком-
понента антигипертензивной терапии при от-
сутствии противопоказаний с целью снижения 
вероятности декомпенсации сердечной недо-
статочности. Потенциальная польза БКК и ПОАК 
подлежит дальнейшему изучению.

Ключевые слова: инфаркт миокарда с подъемом 
сегмента ST, эктазия коронарных артерий, антиги-
пертензивная терапия, антикоагулянтная терапия
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Эктазия коронарной артерии (ЭКА) – 
достаточно редкое патологическое 
состояние, определяемое как увели-
чение диаметра коронарной артерии 

более чем в 1,5 раза по отношению к нормаль-
ному смежному участку коронарной артерии [1]. 
Этиопатофизиология развития ЭКА связана 
с влиянием атеросклеротического процесса [2], 
воздействием иммуновоспалительного факто-
ра [3, 4], повышением активности матриксных 
металлопротеиназ [5, 6], развитием дисбаланса 
между сосудосуживающими и релаксирующи-
ми факторами [7] или с врожденной аномалией.

Среди пациентов, которым проведена коро-
нарография (КАГ), ЭКА выявляют с частотой 
от 3 до 8% [8]. Наличие ЭКА – известный фактор 
развития в отдаленном периоде неблагоприят-
ных исходов острого коронарного синдрома 
(ОКС) и инфаркта миокарда (ИМ) с подъемом 
сегмента ST (ИМпST) [9].

Согласно данным пятилетнего наблюда-
тельного исследования, пациенты с ЭКА чаще 
подвергались повторным госпитализациям из-
за прогрессирования стенокардии, а пациенты 
после ИМ – повторным ИМ [10]. Пятилетняя 
бессобытийная выживаемость, оцененная мето-
дом Каплана – Мейера, составила 62,7% в группе 
пациентов с ЭКА, перенесших ИМ, по сравнению 
с 79,7% в группе пациентов с ИМ, но без ЭКА 
(p = 0,01). Прогноз был также хуже при ЭКА, 
чем у пациентов со стабильной ишемической 
болезнью сердца (ИБС) и у лиц с нормальными 
коронарными артериями (74,10, 85,80 и 96,70% 
соответственно, p < 0,001) [10].

Малоизученным остается вопрос примене-
ния различных групп антигипертензивных пре-
паратов и антикоагулянтов при профилактике 
неблагоприятных событий, в том числе повтор-
ных, у пациентов с ИМпST и эктазированной 
инфаркт-ответственной артерией.

Цель исследования – оценить влияние раз-
личных компонентов антигипертензивной и ан-
тикоагулянтной терапии на отдаленные исходы 
у пациентов с ИМпST и ЭКА.

Материал и методы
В  рамках многоцентрового когортного наблю-
дательного сплошного исследования ретроспек-
тивно проанализированы 80 пациентов с ИМпST 
и  эктазией инфаркт-ответственной артерии. 
У  госпитализированных пациентов проведена 
комплексная оценка анамнестических, клиниче-
ских, лабораторных и  инструментальных харак-
теристик.

Исходная когорта включала всех пациен-
тов, госпитализированных в 5 клиник Москвы 
и Московской области в период с января 2014 
по февраль 2022 г. Блок-схема, иллюстрирующая 
критерии и этапы отбора пациентов в исследо-
вание, представлена на рис. 1.

Критерии соответствия. Критериями вклю-
чения в исследование были возраст пациента 
18  лет и  более, острый (первичный) ИМпST 
в бассейне эктазированной инфаркт-ответствен-
ной артерии, дебют ангинозного статуса у па-
циента не более 12 часов, наличие письменного 
информированного согласия на проведение КАГ. 
В исследование не включали пациентов с пере-
несенным ранее ИМ, реваскуляризацией мио-
карда по причине хронической ИБС в анамнезе, 
кардиогенным шоком (класс IV по классифи-
кации Killip), непереносимостью дезагрегант-
ной, антикоагулянтной терапии и  йодсодер-
жащих контрастных препаратов, беременных. 

Рис. 1. Блок-схема, характеризующая отбор пациентов 
в исследование. ИБС – ишемическая болезнь сердца, 
ОИМпST – острый инфаркт миокарда с подъемом сегмента ST, 
ОСН – острая сердечная недостаточность, СД – сахарный диабет

Критерии исключения:
•	 возраст менее 18 лет
•	 тяжелая ОСН / кардиогенный шок 

(класс IV по классификации Killip)
•	 непереносимость дезагрегантной, 

антикоагулянтной терапии 
и йодсодержащих препаратов

•	 наличие инсулинозависимого либо 
декомпенсированного СД 2-го типа

•	 реваскуляризация миокарда в анамнезе 
по поводу хронической ИБС

•	 беременность
•	 срок дебюта ангинозного статуса  

более 12 часов

Общая когорта пациентов 
(n = 70 650)

Пациенты с OИMпST  
(n = 21 200)

Исключены пациенты без эктазии  
инфаркт-ответственной коронарной 

артерии

Пациенты с OИMпST и эктазией инфаркт-ответственной 
артерии (n = 80)
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Из исследования исключали пациентов с инсу-
линозависимым сахарным диабетом, а также 
с декомпенсированным сахарным диабетом 2-го 
типа в  остром периоде при госпитализации, 
когда уровень гликемии, наличие кетоза или 
потребность в интенсивной инсулинотерапии 
могли существенно влиять на течение острого 
ИМ (ОИМ) и интерпретацию результатов.

Условия проведения. Исследование проведено 
на базе Научно-практического центра интер-
венционной кардиоангиологии (Сеченовский 
Университет), а также 4 больниц Московской 
области: ГБУЗ МО «Мытищинская городская 
клиническая больница», ГБУЗ МО «Люберецкая 
областная больница», ГБУЗ МО «Красногорская 
городская больница», ГБУЗ МО МОНИКИ 
им. М.Ф. Владимирского.

Продолжительность исследования. Период 
включения пациентов в исследование – с января 
2014 по февраль 2022 г., клинические события 
прослежены до 31 декабря 2024 г. Средняя про-
должительность наблюдения составила 59 ме-
сяцев.

Описание медицинского вмешательства. Всем 
пациентам при поступлении была проведена экс-
тренная КАГ в рамках диагностики и лечения 
ИМпST. По результатам КАГ пациентам выпол-
няли первичное чрескожное коронарное вмеша-
тельство при наличии показаний. Все пациенты 
получали стандартную терапию ИМпST: препа-
раты ацетилсалициловой кислоты, бета-блокато-
ры, статины. Дополнительно в остром периоде, 
а также при выписке им назначали следующие 
фармакологические препараты, учитываемые 
при анализе:
•	 ингибиторы ангиотензинпревращающего 

фермента (иАПФ), блокаторы рецепторов 
ангиотензина II (БРА) – пациентам с артери-
альной гипертензией, в том числе сниженной 
фракцией выброса левого желудочка (≤ 40%), 
хронической сердечной недостаточностью 
(ХСН) II–IV функционального класса;

•	 блокаторы кальциевых каналов (БКК)  – 
пациентам с  клиническими и/или ан-
гиографическими признаками вазоспа-
стического компонента ишемии (в  том 
числе при типичных приступах ангиноз-
ной боли в  покое, купируемых нитрата-
ми) либо при противопоказаниях к  бета- 
адреноблокаторам (бронхиальная астма, вы-
раженная брадикардия, атриовентрикуляр-
ная блокада II–III степени);

•	 пероральные антикоагулянты (ПОАК) – 
пациентам с  фибрилляцией предсердий, 

тромбозом глубоких вен нижних конечно-
стей.
Основной исход исследования. В  качестве 

комбинированной конечной точки исследова-
ния оценивали развитие неблагоприятных сер-
дечно-сосудистых событий (англ. major adverse 
cardiovascular events, MACE), к которым отно-
сили смертность от всех причин, инсульт, по-
вторный ИМ, госпитализацию по поводу ХСН.

Дополнительные исходы исследования. 
Отдельно оценивали смертность от всех при-
чин, частоту развития инсульта, повторного ИМ, 
повторной реваскуляризации целевого сосуда, 
госпитализаций по поводу ХСН.

Анализ в подгруппах. Для оценки влияния со-
путствующей фармакотерапии проведен анализ 
исходов в подгруппах. Были выделены пациенты, 
получавшие и не получавшие следующие классы 
препаратов: иАПФ, БРА, БКК, ПОАК. Сравнение 
проводили по частоте основных и комбиниро-
ванных неблагоприятных исходов в каждой паре 
подгрупп.

Методы регистрации исходов. Отдаленные 
клинические события регистрировали на ос-
новании госпитального или амбулаторного 
посещения пациентов, а также анализа данных 
единой медицинской информационно-аналити-
ческой системы и методом структурированного 
телефонного опроса.

Этическая экспертиза.  Исследование 
проводилось в  соответствии с  принципами 
Хельсинкской декларации Всемирной медицин-
ской ассоциации (в редакции 2013 г.), действую-
щим законодательством Российской Федерации, 
а также с учетом требований локального этиче-
ского комитета. Протокол исследования одобрен 
локальным этическим комитетом Сеченовского 
Университета (№ 12-24 от 17.07.2024) в рамках 
диссертационного исследования. Все пациен-
ты дали письменное информированное согла-
сие на проведение КАГ. Получение отдельного 
информированного согласия на участие в ис-
следовании не требовалось, поскольку оно но-
сило ретроспективный характер и  проводи-
лось на основе обезличенных данных историй  
болезни.

Статистический анализ. При проведении 
статистической обработки полученных ре-
зультатов использовали программу IBM SPSS 
Statistics 27.0 (США). Размер выборки для ис-
следования предварительно не рассчитывали. 
Проверку нормальности распределения прово-
дили методом Колмогорова – Смирнова с по-
правкой Лиллиефорса. В случае нормального 
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распределения данных количественный пока-
затель описывали в виде среднего арифметиче-
ского (М) со стандартным отклонением (± SD) 
и 95% доверительным интервалом (ДИ), в случае 
ненормального распределения – в виде медианы 
(Ме) с интерквартильным размахом [25; 75%]. 
Межгрупповые различия при нормальном рас-
пределении оценивали при помощи t-критерия 
Стьюдента или t-критерия Уэлча (в зависимо-
сти от равенства дисперсий), при ненормальном 
распределении – с использованием U-критерия 
Манна – Уитни. Сравнительный анализ незави-
симых категориальных переменных проводили 
с применением критерия χ2 Пирсона либо точ-
ного теста Фишера. Номинальный показатель 
представляли в виде абсолютного числа наблю-
дений и процентной доли признака в подгруп-
пах. При проведении анализа выживаемости 
применяли метод Каплана – Мейера, логранго-
вый критерий Мантеля – Кокса с построением 
таблиц дожития. Все тесты были двусторон-
ними, в процедурах статистического анализа 
за критический уровень значимости принимали  
p < 0,05.

Результаты
Участники исследования
Общую выборку исследования составили 
80 пациентов с ИМпST и эктазией инфаркт-от-
ветственной артерии, среди которых преоб-
ладали мужчины – 81,3%. Средний возраст 
пациентов  – 61  год. Более 70% больных име-
ли в  анамнезе артериальную гипертензию, ги-
перлипидемию, половина пациентов курили, 
примерно каждый пятый пациент (18,8%) стра-
дал сахарным диабетом. Клопидогрел приме-
нялся в  70% случаев в  качестве второго ком-
понента двойной антиагрегантной терапии 
(ДААТ). Более 90% пациентов получали бло-
каторы рецепторов гликопротеина (GP) IIb/IIIa  
(табл. 1).

Наиболее распространенной локализацией 
ОИМ была нижняя стенка левого желудочка 
(у 2/3 пациентов), в 30% случаев инфаркт был пе-
редней локализации, в 7,5% – боковым. Случаев 
заднего ИМ не было. Медианное значение шка-
лы анатомической сложности поражения ко-
ронарных артерий (SYNTAX Score) составило 
11. У большинства пациентов (86,3%) не было 
признаков острой сердечной недостаточности 
(Killip I) на момент поступления в стационар.

Основному числу проанализированных па-
циентов были назначены иАПФ (73,8%), всем 
пациентам – бета-блокаторы (100%), каждому 

Таблица 1. Клинико-анамнестическая характеристика пациентов с инфарктом миокарда 
с подъемом сегмента ST и эктазией инфаркт-ответственной коронарной артерии (n = 80)

Показатель Значение

Возраст, лет, М ± SD (95% ДИ) 60,9 ± 11,7 (58,3–63,5)

Мужской пол, n (%) 65 (81,3)

Индекс массы тела, Me [Q1; Q3] 28,3 [26,5; 30,5]

Сахарный диабет, n (%) 15 (18,8)

Артериальная гипертензия, n (%) 57 (71,3)

Курение, n (%) 40 (50)

Гиперлипидемия, n (%) 57 (71,3)

Срок ОИМ, часы, Me [Q1; Q3] 4 [3; 6,5]

Класс ОСН по классификации Killip, n (%):

I 69 (86,3)

II 4 (5)

III 7 (8,8)

IV 0 (0)

Локализация инфаркта миокарда, n (%):

передний 24 (30)

боковой 6 (7,5)

задний 0 (0)

нижний 50 (62,5)

Медикаментозная терапия:

клопидогрел, n (%) 56 (70)

тикагрелор, n (%) 24 (30)

статины, в том числе: 80 (100)

розувастатин, n (%) 4 (5)

доза розувастатина, мг, Me [Q1; Q3] 20 [10; 30]

аторвастатин, n (%) 76 (95)

доза аторвастатина, мг, Me [Q1; Q3] 40 [40; 80]

блокаторы рецепторов GP IIb/IIIa, n (%) 74 (92,5)

варфарин, n (%) 0 (0)

ПОАК, n (%) 7 (8,8)

иАПФ, n (%) 59 (73,8)

БРА, n (%) 13 (16,3)

бета-блокаторы, n (%) 80 (100)

БКК, n (%) 10 (12,5)

Длительность госпитализации, дни, Me [Q1; Q3] 9 [7; 10]

GP – гликопротеин, БКК – блокаторы кальциевых каналов, БРА – блокаторы 
рецепторов ангиотензина II, ДИ – доверительный интервал, иАПФ – ингибиторы 
ангиотензинпревращающего фермента, ОИМ – острый инфаркт миокарда, ОСН – острая сердечная 
недостаточность, ПОАК – прямые оральные антикоагулянты

Данные представлены в виде абсолютного числа пациентов (n) и их доли в группе (%), 
среднего арифметического со стандартным отклонением (M ± SD) и 95% ДИ либо медианы 
с интерквартильным размахом (Me [Q1; Q3])
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шестому (16,3%) – БРА, каждому восьмому па-
циенту (12,5%) – БКК. В среднем госпитализация 
длилась 9 дней.

В общей группе пациентов зарегистриро-
ваны следующие неблагоприятные исходы: 
MACE – в 28 (35%) случаях, смерть от всех при-
чин – 13 (16,3%), повторный инфаркт миокарда – 
2 (2,5%), инсульт – 1 (1,3%), реваскуляризация 
целевого сосуда – 4 (5%), госпитализация по по-
воду ХСН – 9 (11,3%) (табл. 2).

Влияние применения ингибиторов 
ангиотензинпревращающего фермента 
на клинические исходы
При проведении анализа по Каплану – Мейеру 
не  было выявлено статистически значимо-
го влияния использования иАПФ на  вероят-
ность развития неблагоприятных сердечно-со-
судистых событий (p  = 0,860). Средний срок 
развития комбинированной конечной точки 
(MACE) в  подгруппе пациентов, получавших 
иАПФ, составил 84,2 ± 6,5 месяца, а в подгруп-
пе не  получавших иАПФ – 84,9 ± 12,1 месяца 
(рис.  2A). Медианный период развития не-
благоприятных сердечно-сосудистых собы-
тий у пациентов, получавших иАПФ, составил  
104,3 месяца.

При оценке влияния применения иАПФ 
на смертность от всех причин, вероятность раз-
вития инсульта, повторного ИМ или необходи-
мость проведения повторной реваскуляризации 

целевого сосуда статистически значимых отли-
чий не обнаружено (p = 0,319, p = 0,591, p = 0,265 
и p = 0,247 соответственно).

Применение иАПФ было ассоциирова-
но со  снижением вероятности госпитализа-
ции по  поводу ХСН в  отсроченном периоде 
(p = 0,044). Средний срок госпитализации по по-
воду ХСН в подгруппе терапии иАПФ составил 
116,1 ± 4,2 месяца, тогда как в подгруппе паци-
ентов, не получавших иАПФ, – 94,6 ± 12,1 месяца 
(рис. 2Б). Медианный период госпитализации 
по поводу ХСН в подгруппе пациентов, не полу-
чавших иАПФ, был равен 120,2 месяца.

Влияние применения блокаторов рецептора 
ангиотензина II на клинические исходы
Не  было зафиксировано улучшения выживае-
мости без развития неблагоприятных сердечно- 
сосудистых событий в  зависимости от  приме-
нения БРА (p  = 0,790). Средний срок развития 
комбинированной конечной точки (MACE) со-
ставил 86 ± 13,3 и 83,3 ± 5,9 месяца в подгруп-
пах пациентов, получавших и  не  получавших 
БРА, соответственно (рис. 3А). Медианный пе-
риод развития MACE в  подгруппе пациентов, 
не получавших БРА, был равен 89,6 месяца.

При оценке влияния назначения БРА на ве-
роятность развития других клинических собы-
тий, в том числе инсульта, смертности от всех 
причин, повторного ИМ, необходимости про-
ведения реваскуляризации целевого сосуда или 

Таблица 2. Неблагоприятные сердечно-сосудистые события в подгруппах пациентов в зависимости от получаемой терапии

Частота события, n (%) Применение иАПФ Применение БРА Применение БКК Применение ПОАК

Да (n = 59) Нет (n = 21) Да (n = 13) Нет (n = 67) Да (n = 10) Нет (n = 70) Да (n = 7) Нет (n = 73)

MACE 21 (35,6) 7 (33,3) 3 (23,1) 25 (37,3) 2 (20) 26 (37,1) 3 (42,9) 25 (34,2)

Инсульт 1 (1,7) 0 (0) 0 (0) 1 (1,5) 0 (0) 1 (1,4) 0 (0) 1 (1,4)

Смерть от всех причин 12 (20,3) 1 (4,8) 1 (7,7) 12 (17,9) 1 (10) 12 (17,1) 2 (28,6) 11 (15,1)

ОИМ 1 (1,7) 1 (4,8) 0 (0) 2 (3) 1 (10) 1 (1,4) 0 (0) 2 (2,7)

Повторная реваскуляризация 
целевого сосуда

4 (6,8) 0 (0) 0 (0) 4 (6) 0 (0) 4 (5,7) 1 (14,3) 3 (4,1)

Госпитализация по поводу ХСН 4 (6,8) 5 (23,8) 2 (15,4) 7 (10,4) 0 (0) 9 (12,9) 0 (0) 9 (12,3)

MACE (major adverse cardiovascular events) – неблагоприятные сердечно-сосудистые события, БКК – блокаторы кальциевых каналов, БРА – блокаторы рецепторов 
ангиотензина II, иАПФ – ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента, ОИМ – острый инфаркт миокарда, ПОАК – прямые оральные антикоагулянты, ХСН – хроническая 
сердечная недостаточность
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госпитализации по поводу ХСН (рис. 3Б), статисти-
чески значимых отличий не обнаружено (p = 0,709, 
p = 0,604, p = 0,657, p = 0,441 и p = 0,371 соответст- 
венно).

Примечательно, что при объединении под-
групп пациентов, принимавших иАПФ либо 
БРА, не установлено статистически значимой 

связи приема препаратов со снижением смерт-
ности от всех причин (p = 0,248), вероятности 
развития MACE (p = 0,598), инсульта (p = 0,736), 
повторного ИМ (p = 0,061), необходимости про-
ведения реваскуляризации целевого сосуда 
(p = 0,465) или госпитализации по поводу ХСН  
(p = 0,073).

Рис. 3. Бессобытийная выживаемость, оцененная методом Каплана – Мейера (А – неблагоприятные сердечно-сосудистые события (MACE), Б – госпитализация 
по поводу хронической сердечной недостаточности), в подгруппе пациентов, получавших блокаторы рецепторов ангиотензина II (БРА), в сравнении с контролем
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Рис. 2. Бессобытийная выживаемость, оцененная методом Каплана – Мейера (А – неблагоприятные сердечно-сосудистые события (MACE), Б – госпитализация 
по поводу хронической сердечной недостаточности), в подгруппе пациентов, получавших ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента (иАПФ), 
в сравнении с контролем
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Влияние применения блокаторов кальциевых 
каналов на клинические исходы
Выявлена тенденция к  снижению вероятности 
развития неблагоприятных сердечно-сосуди-
стых событий в подгруппе приема БКК (p = 0,11). 
Средний срок развития комбинированной ко-
нечной точки (MACE) в  подгруппе назначения 
БКК составил 96,5 ± 11,7 месяца, в  подгруппе 
без назначения БКК – 79,3 ± 6 месяца (рис. 4А). 
Медианный период развития комбинированной 
конечной точки в  подгруппе пациентов, не  по-
лучавших БКК, составил 82,4 месяца.

Указанная тенденция обусловлена преиму-
щественно снижением вероятности госпита-
лизации по поводу ХСН в отсроченном пери-
оде в подгруппе приема БКК (p = 0,09). Среди 
10 пациентов, которым были назначены БКК, 
не было ни одной госпитализации по поводу 
ХСН (рис. 4Б), тогда как в подгруппе пациентов, 
которые не принимали БКК, зарегистрирова-
но 9 (12,9%) случаев госпитализации по поводу 
ХСН.

Влияние применения прямых оральных 
антикоагулянтов на клинические исходы
Применение ПОАК не приводило к улучшению 
бессобытийной выживаемости без развития 
неблагоприятных сердечно-сосудистых собы-
тий (MACE) (p = 0,261). Средний срок развития 
MACE был 50,2 ± 8 и 85,6 ± 6 месяца в подгруп-
пах пациентов, получавших и  не  получавших 

ПОАК, соответственно (рис.  5A). Медианный 
период развития комбинированной конечной 
точки в  подгруппе приема ПОАК составил 
104,4 месяца.

Не было обнаружено статистически значи-
мой закономерности при анализе влияния ПОАК 
на развитие других клинических точек. При ана-
лизе вероятности госпитализации по поводу 
ХСН статистически значимой закономерности 
также не установлено (p = 0,439). Следует, однако, 
отметить, что в подгруппе пациентов, получав-
ших ПОАК, не было ни одной госпитализации 
по поводу ХСН (рис. 5Б).

Нежелательные явления
В госпитальном и ближайшем периоде наблю-
дения зарегистрированы 3 случая больших 
кровотечений. У  одного пациента отмечено 
длительное кровотечение из места сосудистого 
доступа, у  двоих – желудочно-кишечное кро-
вотечение. Все три эпизода были классифици-
рованы как большие кровотечения по  шкале 
Thrombolysis In Myocardial Infarction (TIMI), 
поскольку сопровождались снижением уровня 
гемоглобина более чем на  5 г/дл и/или сниже-
нием гематокрита на ≥ 15%. Летальных исходов, 
связанных с  кровотечением, не  зарегистриро-
вано. Других серьезных нежелательных реак-
ций на лекарственную терапию (аллергические 
реакции, нарушения функции печени или по-
чек) не наблюдалось.

Рис. 4. Бессобытийная выживаемость, оцененная методом Каплана – Мейера (А – неблагоприятные сердечно-сосудистые события (MACE), Б – госпитализация 
по поводу хронической сердечной недостаточности), в подгруппе пациентов, получавших блокаторы кальциевых каналов (БКК), в сравнении с контролем
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Обсуждение
В  нашем исследовании у  пациентов с  ИМпST 
и  эктазией инфаркт-ответственной артерии 
применение иАПФ снижало вероятность госпи-
тализаций по поводу ХСН, но не влияло на ча-
стоту комбинированных сердечно-сосудистых 
исходов. В объединенной подгруппе пациен-
тов, получавших иАПФ или БРА, прослежива-
лась тенденция к снижению частоты повтор-
ного инфаркта миокарда (p = 0,061). Однако 
интерпретация этого результата ограничена 
крайне малым числом пациентов в группе срав-
нения (n = 8), что не позволяет рассматривать 
данный вывод как статистически подтверж-
денный. Применение БКК было связано с  тен-
денцией к  благоприятному эффекту, а  ПОАК 
не  показали значимого влияния на  снижение 
вероятности развития клинических событий. 
Следует учитывать, что БКК в нашем исследо-
вании не назначались пациентам с клиниче-
скими проявлениями острой или хронической 
сердечной недостаточности, что соответствует 
действующим рекомендациям. Таким образом, 
отсутствие госпитализаций по поводу ХСН 
среди пациентов, получавших БКК, может ча-
стично отражать их исходно более благоприят-
ный клинический профиль, а не прямой тера-
певтический эффект препаратов.

Тактика ведения пациентов с ИМпST чет-
ко регламентирована международными и рос-
сийскими рекомендациями [11, 12]. Однако 

особенности ведения пациентов с ЭКА отсут-
ствуют или не описаны в достаточной степени. 
Ранее нами опубликованы данные об особен-
ностях хирургических (эндоваскулярных) под-
ходов к лечению этих пациентов и обоснована 
возможность проведения отсроченного стенти-
рования с целью оптимизации подбора размеров 
стентов для улучшения долгосрочных исходов 
лечения этой группы пациентов [13]. Согласно 
рекомендациям [11, 12], оптимальная медикамен-
тозная терапия пациентов с ИМпST включает 
в себя ДДАТ, антикоагулянтную терапию при 
наличии показаний, а также в рамках вторичной 
профилактики назначение статинов, бета-адре-
ноблокаторов, иАПФ пациентам с артериальной 
гипертензий, сахарным диабетом, низкой фрак-
цией выброса (< 40%), а также другим пациентам 
с ИБС для улучшения прогноза. При этом указа-
на необходимость достижения целевых значений 
параметров, влияющих на прогноз, в частности 
уровня артериального давления, липопротеинов 
низкой плотности, глюкозы, частоты сердечных 
сокращений. На сегодняшний день нет четких 
данных о том, существуют ли какие-либо раз-
личия во влиянии этой терапии на прогноз при 
ИМ у пациентов с ЭКА в сравнении с общей по-
пуляцией.

Учитывая небольшое число научных публи-
каций, к настоящему моменту не сформирова-
но ясное представление о том, какой должна 
быть оптимальная медикаментозная терапия 

Рис. 5. Бессобытийная выживаемость, оцененная методом Каплана – Мейера (А – неблагоприятные сердечно-сосудистые события (MACE), Б – госпитализация 
по поводу хронической сердечной недостаточности), в подгруппе пациентов, получавших прямые оральные антикоагулянты (ПОАК), в сравнении с контролем
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и насколько оправдано применение того или 
иного фармакологического агента у пациентов 
с ЭКА.

Наибольший интерес вызывает вопрос, какой 
тип антитромботической терапии целесообразно 
использовать у пациентов с ОКС, в том числе при 
ЭКА, и какой должна быть продолжительность 
лечения. Известно, что у пациентов с ЭКА повы-
шена реактивность тромбоцитов и склонность 
к тромбообразованию [14], нарушена регуляция 
свертывающей и противосвертывающей систем, 
отмечено ингибирование плазмина и  умень-
шение разрушения тромбов [15], что, предпо-
ложительно, может оправдывать применение 
пролонгированной ДААТ и/или антиагрегант-
ной терапии в сочетании с антикоагулянтной 
терапией.

В 2018 г. опубликовано ретроспективное ис-
следование, включавшее 317 пациентов с ЭКА, 
среди которых 56% составили пациенты с хрони-
ческой ИБС [16]. В отдаленном периоде наблюде-
ния (~10 лет) в группе пациентов, принимавших 
ДААТ, была существенно более низкая часто-
та развития ОКС по сравнению с пациентами, 
не принимавшими ДААТ (17 и 34%, p = 0,03) 
[16]. В исследовании, опубликованном в 2022 г. 
[10], было показано, что среди пациентов с ЭКА 
и ОИМ отмечается более высокая пятилетняя 
вероятность развития MACE по  сравнению 
с пациентами с ИМ, но без ЭКА (62,7 и 79,7%, 
p = 0,01). По результатам регрессионного ана-
лиза, прием антиагрегантов (отношение рисков 
0,234, p = 0,016) и иАПФ / БРА (отношение рисков 
0,317, p = 0,037) снижает риск неблагоприятных 
сердечно-сосудистых событий [10]. Эти данные 
позволяют выделить группу пациентов, у кото-
рых применение ДААТ может быть наиболее 
полезным.

В  небольшом исследовании показано, что 
комбинированная терапия дезагрегантом и ан-
тикоагулянтом у пациентов с ОКС и ЭКА обес- 
печивала более низкую частоту рецидивов 
ОКС (p = 0,035), чем ДААТ, при среднем сроке 
наблюдения 8,4 месяца [17]. Несмотря на огра-
ниченность доказательств (только серии кли-
нических примеров), исследование указывает 
на возможную пользу дополнительного приема 
антикоагулянтов при вторичной профилактике 
[17]. Данный тезис подтверждают результаты ис-
следования Т. Doi и соавт. [18], согласно которым 
у пациентов с ЭКА и перенесенным ОИМ при-
менение варфарина с учетом достижения нахож-
дения международного нормализованного отно-
шения в границах целевого диапазона (англ. time 

in therapeutic range, TTR) 60% и более значимо 
снижает частоту MACE (повторного ИМ и сер-
дечно-сосудистой смерти) в отдаленном периоде 
(10 лет) по сравнению с пациентами, у которых 
TTR был ниже 60% или которые не принимали 
варфарин (0 и 33% соответственно, p = 0,03) [18].

По  данным систематического обзора, по-
священного применению антитромботической 
терапии у  пациентов с  ЭКА (25 публикаций, 
475  пациентов), комбинация антиагрегантов 
с антикоагулянтами при ЭКА может приводить 
к снижению частоты МАСЕ [19], однако боль-
шинство включенных исследований представ-
ляли собой описания отдельных случаев или 
серии случаев, часть которых имели короткий 
период наблюдения. Более того, включенные 
публикации касались ОКС как с подъемом, так 
и без подъема ST, а также пациентов в стабиль-
ном состоянии.

В ретроспективном когортном исследовании 
[20] не было выявлено существенных различий 
в частоте МАСЕ у пациентов с ЭКА после ОКС 
в зависимости от типа антитромботической те-
рапии (дезагреганты / антикоагулянты).

К настоящему моменту опубликованы данные 
лишь одного рандомизированного контроли-
руемого исследования OVER-TIME, в котором 
сравнивали два режима антитромботической 
терапии: ацетилсалициловая кислота 100  мг 
в сочетании с клопидогрелом 75 мг либо клопи-
догрел 75 мг в комбинации с ривароксабаном 
15 мг. При этом не было выявлено статистиче-
ски значимых различий в смертности от сер-
дечно-сосудистых заболеваний, повторного ИМ 
и повторной реваскуляризации (относительный 
риск 0,24, 95% ДИ 0,02–2,16, p = 0,20), однако ча-
стота рецидивов ИМ была значительно ниже 
(4 (12,5%) случая в группе ДААТ по сравнению 
с  1 (3,3%) случаем в  группе «клопидогрел  + 
ПОАК»). Оба варианта терапии не  различа-
лись по частоте и, соответственно, риску раз-
вития кровотечения (типы 1–5 по BARC (англ. 
Bleeding Academic Research Consortium – система 
классификации тяжести кровотечений)) в те-
чение 12 месяцев (отношение шансов 0,75, 95% 
ДИ 0,26–2,16, p = 0,59). Важно, что лишь ком-
бинация клопидогрела с ривароксабаном обес- 
печивала статистически значимое сокращение 
времени лизиса фибринового сгустка, оценен-
ное турбидиметрическим (оптическим) мето-
дом (на 24,7%, p = 0,038) [21]. К слабым сторонам 
этого исследования следует отнести открытый 
дизайн и неоднородность популяции – ИМпST 
был у 83% пациентов.
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По  результатам пятилетнего наблюдения 
пациентов с ЭКА, перенесших ИМ, лечение ан-
титромбоцитарными препаратами ассоцииро-
вано со снижением вероятности развития не-
благоприятных событий – относительный риск 
МАСЕ составил 0,317 (р = 0,037) [10]. В нашем же 
исследовании все пациенты получали ДААТ 
и практически все пациенты получали блокато-
ры рецепторов GP IIb/IIIa. В связи с этим анализ 
влияния антитромботической терапии не про-
водился, поскольку применение антиагрегантов 
носило универсальный характер и не имело до-
статочной вариабельности для статистического  
сравнения.

Положительные эффекты использования 
иАПФ / БРА и  статинов у  пациентов с  ИБС 
и ИМ отчасти могут быть обусловлены плейо- 
тропными, в том числе противовоспалитель-
ными, эффектами, и это может быть в полной 
мере отнесено к пациентам с ЭКА. Метаанализ 
50 публикаций однозначно подтверждает по-
вышение многих воспалительных маркеров 
у пациентов с ЭКА – соотношения нейтрофи-
лов к  лимфоцитам, высокочувствительного 
С-реактивного белка, интерлейкина-6, ширины 
распределения эритроцитов, фактора некроза 
опухоли α (ФНО-α) [22]. В настоящее время два 
иАПФ (периндоприл, рамиприл) рекомендова-
ны для улучшения прогноза у пациентов с ИБС 
при проведении вторичной профилактики [23]. 
Основанием для этого стали результаты ис-
следований EUROPE и HOPE. Положительные 
эффекты периндоприла и рамиприла много-
факторны – от нормализации артериального 
давления, уменьшения патологического ремоде-
лирования сердца и сосудов до снижения риска 
развития сердечной недостаточности, уменьше-
ния ишемии миокарда и риска развития ИМ. 
В частности, противовоспалительное действие 
периндоприла отчетливо продемонстрирова-
но в подысследовании PERTINENT [24] иссле-
дования EUROPE у пациентов со стабильной 
ИБС. Через 1 год терапии у пациентов значимо 
(р < 0,05) – на 31% – снизилась скорость апопто-
за, уровень ангиотензина II и ФНО-α, при этом 
увеличился уровень оксида азота и брадики-
нина, что привело к улучшению эндотелиаль-
ной функции (подысследование PERFECT [25]) 
и в итоге к снижению смертности и частоты 
ИМ. Аналогичное противовоспалительное дей-
ствие было выявлено у рамиприла [26].

Определенную пользу можно ожидать 
вследствие наличия антитромбоцитарных 
эффектов (снижение аденозиндифосфата 

и коллаген-индуцированной агрегации тром-
боцитов) у некоторых иАПФ, например у рами-
прила и каптоприла, в отличие от эналаприла 
[27]. В связи с этим можно предположить, что 
прием иАПФ будет ассоциирован с клинической 
пользой у пациентов с ЭКА за счет уменьшения 
дилатации просвета артерии и прогрессирова-
ния атеросклероза. Действительно, при пятилет-
нем наблюдении пациентов с ЭКА применение 
иАПФ / БРА приводило к более низкой частоте 
МАСЕ, относительный риск МАСЕ составил 
0,317 (p = 0,037) [10]. В нашем же исследовании 
прием иАПФ снижал вероятность госпитализа-
ций по поводу ХСН без существенного влияния 
на суммарное значение показателя МАСЕ, что 
может быть связано с тем, что положительное 
влияние иАПФ реализуется преимуществен-
но за  счет предотвращения патологическо-
го ремоделирования миокарда и уменьшения 
риска декомпенсации сердечной недостаточ-
ности, а  не  снижения частоты ишемических  
событий.

В генетических исследованиях установлена 
взаимосвязь между полиморфизмом генов и ри-
ском развития различных заболеваний, многие 
из этих исследований направлены на поиск ге-
нетических предикторов эффективности тех или 
иных лекарственных препаратов. В частности, 
обнаружена взаимосвязь между полиморфиз-
мом генов ренин-ангиотензин-альдостероновой 
системы (РААС) и артериальной гипертонией 
[28], ИБС [29], миокардиальной перфузией [30], 
другими патологическими состояниями у кар-
диологических пациентов. Согласно результа-
там крупного исследования (n = 310), наличие 
DD-генотипа гена ангиотензинпревращающе-
го фермента (ACE) независимо ассоциирова-
лось с наличием ЭКА (отношение шансов 2,16, 
p = 0,0027) [31].

Следует отметить, что иАПФ / БРА и статины, 
которые изначально имеют абсолютно разное 
действие и точки приложения, при длительном 
применении приводят к однонаправленным ре-
зультатам – улучшению эндотелиальной функ-
ции, стабилизации атеросклеротической бляш-
ки, снижению частоты сердечно-сосудистых  
событий.

В рамках нашего наблюдения все пациенты 
получали статины в соответствии с рекоменда-
циями по ведению пациентов с ОКС, что не по-
зволило оценить влияние препаратов этого 
класса на прогноз именно у пациентов с ЭКА. 
Тем не менее статины, обладающие липидсни-
жающим и разнообразными плейотропными 

Альманах клинической медицины. 2025; 53 (5): 227–240. doi: 10.18786/2072-0505-2025-53-022

236 Оригинальные статьи



эффектами (противовоспалительное действие, 
влияние на матриксные металлопротеиназы) 
[4, 32], несомненно, могут быть полезными для 
улучшения прогноза у пациентов с ЭКА, норма-
лизуя метаболизм экстрацеллюлярного матрик-
са и уменьшая деструкцию сосудистой стенки. 
В этой связи следует обратить внимание на один 
из существенных моментов: несмотря на то что 
в  настоящем исследовании всем пациентам 
назначали статины, используемые медианные 
дозы (для розувастатина 20 мг, минимум – 10 мг, 
максимум – 40 мг; для аторвастатина 40 мг, ми-
нимум – 20 мг, максимум – 80 мг, см. таблицу) 
соответствовали нижней границе высокоин-
тенсивной терапии статинами, что важно, по-
скольку раннее начало интенсивной терапии 
и ее длительность ассоциируются с улучшением 
прогноза при ОКС [33]. Отчасти это свидетель-
ствует о недостаточной приверженности врачей 
действующим рекомендациям и необходимости 
увеличения их компетенций и регулярного кон-
троля в достижении целевых параметров для 
улучшения прогноза.

Несколько исследований было посвяще-
но изучению возможности применения БКК 
у  пациентов с  ЭКА, поскольку эктазирован-
ные коронарные артерии имеют некоторую 
предрасположенность к развитию спазма [34]. 
В рандомизированном плацебо-контролируе-
мом исследовании (60 пациентов с хронической 
ИБС и изолированной формой ЭКА) внутрико-
ронарное введение недигидропиридинового БКК 
дилтиазема (5 мг) привело к улучшению коро-
нарного кровотока, оцененного по шкале TIMI 
(p < 0,001) и TIMI frame count (TFC) (p < 0,001), 
в  том числе повышению перфузии мио- 
карда по классификации MBG (англ. Myocardial 
Blush Grade) (p = 0,02) [35]. Следует отметить, что 
практически нет исследований, посвященных 
пероральному применению БКК у пациентов 

с  ЭКА, в  том числе с  анализом отдаленных  
событий.

С учетом зачастую сниженной антеградной 
коронарной перфузии и  перфузии миокарда 
в бассейне ЭКА дополнительное медикаментоз-
ное расширение коронарной артерии, опосре-
дованное применением нитроглицерина, может 
служить потенциально неблагоприятным фак-
тором и быть причиной развития стенокардии. 
Показано, что применение нитроглицерина ас-
социировано с усугублением ишемии, вызван-
ной физической нагрузкой (p < 0,001). В свою 
очередь, интракоронарное введение нитрогли-
церина приводит к увеличению диаметра ЭКА, 
что значимо коррелирует с изменением метабо-
лических маркеров ишемии (p < 0,001) и разви-
тием ангиографических признаков ухудшения 
эпикардиальной перфузии, преимущественно 
за счет развития сегментарного обратного кро-
вотока (p < 0,04) [36].

К ограничениям настоящего исследования 
следует отнести сравнительно небольшую вы-
борку пациентов, ретроспективный дизайн, 
отсутствие предварительного расчета размера 
выборки.

Заключение
ЭКА у пациентов с ИМпST рассматривается как 
анатомический фактор, связанный с повышен-
ной вероятностью тромбоза и неблагоприятных 
сердечно-сосудистых исходов, однако данные 
о влиянии различных вариантов фармакотера-
пии остаются ограниченными и противоречи-
выми. Результаты настоящего исследования по-
казали, что пациентам с ЭКА, в частности при 
ИМпST, в  отсутствие противопоказаний целе-
сообразно назначать иАПФ с  целью снижения 
вероятности госпитализации по  поводу ХСН. 
Потенциальная польза БКК и ПОАК подлежит 
дальнейшему изучению. 
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Background: Coronary artery ectasia (CAE) compli-
cates the course of ST segment elevation myocardi-
al infarction (STEMI) by increasing the risk of throm-
botic complication, which is commonly associated 
with increased infarction area. The optimal choice 
of antihypertensives and anticoagulants may poten-
tially improve clinical outcomes in these patients.
Aim: To assess the impact of various antihyper-
tensive and anticoagulant regimens on long-term 
clinical outcomes in patients with STEMI and ectasia 
of the index artery.
Methods: This retrospective multicenter study in-
cluded 80 patients with STEMI and angiographical-
ly confirmed CAE of the index artery, hospitalized 
from January 2014 to February 2022. All patients 
received standard treatment (dual antiplatelet 
therapy, statins, and β-blockers). Additional med-
ications included angiotensin-converting enzyme 
inhibitors (ACEi), angiotensin II receptor blockers 
(ARB), calcium channel blockers (CCB), and direct 
oral anticoagulants (DOAC). Clinical endpoints were 
followed up to December 31, 2024. Kaplan–Meier 
analysis was used to evaluate the primary combi-
nation endpoint, i. e. major adverse cardiovascular 
events (MACE), which included overall mortality, 
stroke, recurrent myocardial infarction, hospitaliza-
tions due to chronic heart failure (CHF), and second-
ary endpoints (overall mortality, stroke, recurrent 
myocardial infarction, recurrent revascularization 
of the index artery, and hospitalizations due to CHF).
Results: The cohort of the patients admitted with 
STEMI and CAE of the index artery (n = 80) consist-
ed mostly of men (81.3%), and the mean age was 
61 years. Arterial hypertension and hyperlipidemia 
were present in 71.3% of the patients each; diabe-
tes mellitus in 18.8%, and 50% of the patients were 
smokers. Most patients (86.3%) were admitted 
without signs of severe acute heart failure (Killip 

class I), with median SYNTAX score of 11. The me-
dian follow-up duration was 58 months. The use 
of ACEi did not reduce the MACE rate (35.6% vs 
33.3%; p = 0.860), but was associated with a re-
duction in hospitalizations for CHF (6.8% vs 23.8%; 
p = 0.044). The use of ARB was not associated either 
with a reduction in the MACE rates (23.1% vs 37.3%; 
p = 0.790) or hospitalizations for CHF (15.4% vs 
10.4%; p = 0.371). There was a non-significant trend 
toward a lower MACE rates (20% vs 37.1%; p = 0.11) 
and hospitalizations for CHF (0% vs 12.9%; p = 0.09) 
among patients taking CCB. The use of DOAC was 
not associated with a significant clinical benefit 
in MACE frequency (42.9% vs 34.2%; p = 0.261) or 
hospitalizations for CHF (0% vs 12.3%; p = 0.439).
Conclusion: In patients with CAE, particularly 
those with STEMI, the use of ACEi as a component 
of antihypertensive therapy should be considered 
to reduce the risk of heart failure decompensation, 
provided there are no contraindications. The po-
tential benefits of CCB and DOAC warrant further 
investigation.
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Особенности атрофии головного мозга 
и когнитивных расстройств при церебральной 
микроангиопатии и болезни Альцгеймера

Добрынина Л.А.1 • Гаджиева З.Ш.1 • Шамтиева К.В.1 • Кремнева Е.И.1 • Волик А.В.1 • 
Ахметшина Ю.И.1 • Забитова М.Р.1 • Калашникова Л.А.1

О р и г и н а л ь н а я  с т а т ь я

Актуальность. Церебральная микроангиопа-
тия (ЦМА) и болезнь Альцгеймера (БА) – наибо-
лее распространенные причины когнитивных 
расстройств (КР) в старшем и пожилом возрасте. 
В ряде случаев их дифференцирование затруд-
нено из-за схожих клинических и лабораторных 
проявлений, признаков, обнаруживаемых при 
проведении магнитно-резонансной томографии 
(МРТ), а также коморбидности, ассоциированной 
с ускоренным прогрессированием КР.
Цель – сравнить особенности церебральной 
атрофии и их связи с типом и тяжестью КР у па-
циентов с ЦМА и БА.
Материал и методы. Одноцентровое наблю-
дательное сплошное кросс-секционное иссле-
дование проведено в  период с  декабря 2020 
по  декабрь 2023  г. В  исследование включены 
45  пациентов с  ЦМА (48,9% женщин, средний 
возраст – 64,6 ± 5,7 года) и 26 пациентов с ве-
роятной БА (61,5% женщин, средний возраст – 
66,1 ± 7,9 года). Всем участникам проведено раз-
вернутое нейропсихологическое обследование 
и МРТ головного мозга (3 Тесла) с расчетом интра-
краниальных объемов (серого и белого вещества, 
гиперинтенсивности белого вещества, церебро-
спинальной жидкости), коэффициентов внутрен-
ней атрофии и поверхностной морфометрии.
Результаты. Между пациентами с ЦМА и БА от-
сутствовали статистически значимые различия 
по полу, возрасту, уровню образования, но выяв-
лено преобладание артериальной гипертензии 
и ожирения при ЦМА (р = 0,003). У большинства 
пациентов с ЦМА диагностированы КР дизрегуля-
торного (33,3%) и смешанного (55,6%) типов, при 
БА – изолированного амнестического типа (96,3%) 
(р < 0,001). Результaты нейропсихологического 
тестирования имели значимые различия между 
группами по шкале MoCA (р = 0,002) и тесту памя-
ти (р < 0,001), но не управляющим функциям моз-
га (p > 0,05), и коррелировали при ЦМА со всеми 
интракраниальными объемными показателями 

и коэффициентами внутренней атрофии (R > 0,25, 
p < 0,05), при БА – только с объемом серого веще-
ства (для МоСА R = 0,436, p = 0,02). Умеренные КР 
при БА характеризовались атрофией коры височ-
но-теменных извилин (p = 0,006 для левой сред-
ней височной извилины и p = 0,051 для правой 
верхней теменной извилины), при ЦМА – остров-
ковых долей (p = 0,014 для правой и p = 0,058 для 
левой островковой доли). Деменция проявлялась 
распространением атрофии за пределы данных 
зон. Применение бинарной логистической ре-
грессии позволило разграничить умеренные КР 
и деменцию по пороговым значениям атрофии 
регионов: при БА – правой парагиппокампаль-
ной извилины (AUC = 0,753, 95% доверительный 
интервал 0,557–0,949, р = 0,033), при ЦМА – пере-
шейка левой поясной извилины (AUC = 0,778, 95% 
доверительный интервал 0,637–0,919, р = 0,001).
Заключение. ЦМА и БА имеют значимые раз-
личия в профиле КР и церебральной атрофии. 
Регион-специфичные маркеры атрофии могут ис-
пользоваться для дифференциальной диагности-
ки патологий и их смешанных форм, мониторинга 
прогрессирования КР.

Ключевые слова: церебральная микроан-
гиопатия, болезнь мелких сосудов, болезнь 
Альцгеймера, церебральная атрофия, волюмо-
метрия, морфометрия
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Церебральная микроангиопатия (ЦМА) 
(синоним: возраст-зависимая ЦМА, 
ассоциированная с сосудистыми фак-
торами риска) и болезнь Альцгеймера 

(БА) – наиболее распространенные причины ког-
нитивных расстройств (КР) в старшем и пожи-
лом возрасте [1, 2]. Несмотря на принципиальные 
различия в этиологии и патофизиологии [3–5], их 
клинические проявления нередко перекрываются, 
а гиперинтенсивность белого вещества (ГИБВ) – 
основной диагностический признак ЦМА, обнару-
живаемый при проведении магнитно-резонансной 
томографии (МРТ), – может выявляться при БА. 
Это создает значительные трудности в их диф-
ференцировании, особенно на ранних стадиях 
заболеваний. Сложности диагностики обуслов-
лены и нередкой коморбидностью заболеваний 
с развитием смешанных форм КР, что ускоряет 
прогрессирование деменции и позволяет рассма-
тривать ЦМА как основной фактор риска развития 
БА [2, 5].

Общим звеном, объединяющим многоуровне-
вое повреждение мозга при обеих патологиях, яв-
ляется церебральная атрофия [4–6]. Накопленные 
к настоящему времени морфологические и нейро-
визуализационные данные указывают на особен-
ности атрофии при ЦМА и БА. Для БА характер-
на корковая атрофия, максимально выраженная 
в медиальных височных долях, гиппокампе и ас-
социативных зонах теменной и лобной коры [7–9], 
что соответствует распределению патологического 
тау-белка и β-амилоида и связанной с этим некон-
тролируемой активации микроглии [3, 6]. В про-
тивоположность этому, при ЦМА доминирует так 
называемая внутренняя (центральная) атрофия, 
которая обусловлена хронической гипоксией / 
ишемией перивентрикулярного и глубокого бе-
лого вещества с его гибелью и развитием компен-
саторной вентрикуломегалии [4, 5]. Особенности 
атрофии отражают фундаментальные различия 
в патофизиологии ЦМА и БА, которые определя-
ют формирование специфических типов КР при 
данных заболеваниях – амнестического при БА 
и дизрегуляторного при ЦМА [8, 10, 11].

Несмотря на обсуждение данных различий, 
количественная верификация и уточнение взаи-
моотношений между специфическими для пато-
логий паттернами атрофии и профилем КР, а так-
же возможностью использования особенностей 
атрофии при КР разной степени тяжести в диф-
ференцировании ЦМА и БА остаются актуальной 
задачей. Понимание этих взаимосвязей представ-
ляется значимым для разработки нейровизуали-
зационных биомаркеров, позволяющих проводить 

дифференциальную диагностику и прогнозиро-
вать течение заболевания.

Цель исследования – сравнить особенности 
церебральной атрофии и их связи с типом и тя-
жестью КР у пациентов с ЦМА и БА.

Материал и методы
Проведено одноцентровое наблюдательное 
сплошное кросс-секционное исследование в  пе-
риод с  декабря 2020 по  декабрь 2023  г. на  базе 
ФГБНУ «Российский центр неврологии и нейро-
наук» (ФГБНУ РЦНН). Проведение исследова-
ния одобрено локальным этическим комитетом 
ФГБНУ РЦНН (протокол № 10-3/20 от 27.11.2020). 
Все пациенты подписали информированное со-
гласие на участие в исследовании, а также согла-
сие на обработку персональных данных.

В исследовании приняли участие две группы 
пациентов:
•	 группа ЦМА – 45 пациентов (51,1% мужчин, 

48,9% женщин, средний возраст – 64,6 ± 
5,7 года). Критерии включения: возраст от 46 
до 75 лет; наличие умеренных КР (УКР) или 
деменции, не затрудняющих проведение иссле-
дования; соответствие данных МРТ критериям 
STRIVE (англ. STandards for ReportIng Vascular 
changes on nEuroimaging – стандарты описания 
изменений сосудов при нейровизуализации) 
[4]; подписанное информированное согласие. 
Критерии невключения: наличие по данным 
МРТ иных изменений, кроме соответствую-
щих ЦМА; атеросклеротические стенозы ма-
гистральных артерий головы на экстра- или 
интракраниальном уровне > 50%; фибрилляция 
предсердий, кардиальная патология со сни-
жением фракции выброса левого желудочка 
< 50%, неконтролируемая артериальная гипер-
тензия и/или другая тяжелая соматическая па-
тология; противопоказания для проведения 
МРТ головного мозга;

•	 группа вероятной БА – 26 пациентов (38,5% 
мужчин, 61,5% женщин, средний возраст – 
66,1 ± 7,9 года). Критерии включения: возраст 
от 46 до 75 лет; наличие УКР амнестическо-
го типа или деменции с наличием одного или 
нескольких признаков согласно критериям 
Национального института по проблемам ста-
рения США и Международной рабочей груп-
пы [8, 9, 11]: атрофия коры медиальных отде-
лов височных / теменных долей различной 
степени, непропорциональное уменьшение 
объема гиппокампов по данным МРТ; нали-
чие изменений содержания тау-белка и/или 
β-амилоида в цереброспинальной жидкости 
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(ЦСЖ) [6, 11, 12]; подписанное информирован-
ное согласие. Критерии невключения: нали-
чие МРТ-изменений, отличных от указанных 
в критериях включения; противопоказания для 
проведения МРТ головного мозга.
Критериями исключения для обеих групп па-

циентов были повреждение МРТ-данных, выявле-
ние некорректируемых артефактов в МРТ-данных.

Клиническое обследование пациентов включало 
сбор жалоб и анамнеза, оценку сосудистых факто-
ров риска и нейропсихологическое тестирование.

Нейропсихологическое тестирование прово-
дили с использованием следующих тестов и шкал:
•	 Монреальская шкала оценки когнитивных 

функций (англ. Montreal Cognitive Assessment, 
MoCA) [13];

•	 исследование памяти – тест заучивания 10 слов 
А. Р. Лурии, отсроченное воспроизведение [14];

•	 исследование компонентов управляющих 
функций мозга: переключаемость – тест про-
слеживания пути (англ. Trail Making Test), ча-
сти А и В (ТМТ А, TMT B) [15]; ингибирование – 
тест Струпа, интерференция [16];

•	 оценка независимости в повседневной жизни 
по DSM-5 (англ. Diagnostic and Statistical Manual 
of mental disorders, 5th edition – Диагностическое 
и статистическое руководство по психическим 
расстройствам 5-го пересмотра) [17].
На  основании результатов тестирования 

по шкале MoCA и оценки независимости в повсе- 
дневной жизни пациенты с ЦМА и БА были раз-
делены по тяжести КР на две группы: УКР (MoCA 
< 26 при сохранении независимости) и деменция 
(MoCA < 26 с утратой независимости).

На основании тестов на управляющие функ-
ции мозга и память были выделены типы КР [10, 
18]: преимущественно дизрегуляторный (выра-
женное нарушение управляющих функций мозга 
по любому из использованных тестов, умеренное – 
остальных функций), преимущественно амнести-
ческий (выраженное нарушение памяти, умерен-
ное – остальных функций), смешанный (равная 
степень нарушения памяти и управляющих функ-
ций мозга), как это было описано в предыдущих 
исследованиях [19].

МРТ-сканирование проводили на томографе 
Siemens Magnetom Prisma (Siemens AG, Германия; 
3 Тесла, 64-канальная головная катушка). Протокол 
сканирования включал в себя стандартные ре-
жимы, необходимые для оценки МРТ-критериев 
STRIVE (3D T1 градиентное эхо, Т2-взвешенные 
изображения, 3D T2 FLAIR, SWI, диффузион-
но-взвешенные изображения). Полный протокол 
сканирования и процесс обработки МРТ-данных 

(качественный анализ МРТ-признаков ЦМА 
(STRIVE, 2013), качественная и количественная 
оценка атрофии) описаны в предыдущих иссле-
дованиях [20].

Статистический анализ выполнен с исполь-
зованием программного обеспечения IBMSPSS 
26.0. Для описательной статистики категориаль-
ных переменных применяли частоту и процент 
(%), для количественных переменных – среднее 
со стандартным отклонением (M ± SD) или меди-
ану с межквартильным интервалом (Ме [Q25%; 
Q75%]). В каждом случае использовали двусторон-
ние варианты статистических критериев. Нулевую 
гипотезу отвергали при p < 0,05. Качественные по-
казатели по уровням группирующих переменных 
сравнивали с помощью критерия χ2 или точного 
критерия Фишера, количественные показатели – 
с помощью критерия Манна – Уитни. Для выяв-
ления наиболее значимых показателей в ожидае-
мые исходы применяли бинарную логистическую 
регрессию. Корреляционный анализ проводили 
с использованием критерия Спирмена.

При сравнении пациентов с БА и ЦМА по об-
щему интеллектуальному уровню, оцененному 
с помощью МоСА, стандартизованный размер 
эффекта Коэна (d) составил 0,91 при уровне зна-
чимости α = 0,05, двусторонний t-критерий при 
таком объеме выборки имел мощность ~0,89.

Результаты
Между пациентами с ЦМА и БА не установлено 
статистически значимых различий по полу, воз-
расту и  уровню образования, однако выявлены 
статистически значимые различия в  структуре 
сосудистых факторов риска, а  именно их бо`ль-
шая представленность при ЦМА (табл. 1).

При сопоставлении МРТ-данных обнаружены 
статистически значимые межгрупповые различия 
(см. табл. 1). У пациентов с ЦМА выявлена ГИБВ 
преимущественно 2-й (20%, n = 9) и 3-й стадий 
по шкале Fazekas (80%, n = 36). В группе вероят-
ной БА у 42,3% пациентов ГИБВ отсутствовала, 
у остальных была представлена стадиями 1 и 2 
по  шкале Fazekas. Лакуны визуализировались 
исключительно в  группе ЦМА (75,5%, n = 34). 
Микрокровоизлияния выявлялись преимуще-
ственно у пациентов с ЦМА (73,3%, n = 33), тогда 
как при БА они наблюдались значительно реже 
(11,6%, n = 3; p < 0,001). Расширенные (более 2–3 мм) 
периваскулярные пространства определялись 
у всех обследованных пациентов обеих групп.

КР имели сопоставимую тяжесть у пациентов 
обеих групп, но наблюдались различия в их типах 
(табл. 2). У пациентов с ЦМА и БА УКР и деменция 
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были распределены в равном соотношении, однако 
структура КР различалась: при БА в подавляющем 
большинстве случаев (96,3%) отмечался изолиро-
ванный амнестический тип КР, у пациентов с ЦМА 
преобладали дизрегуляторный (33,3%) и смешан-
ный (55,6%) типы, у остальных наблюдался пре- 
имущественно амнестический тип (11,1%). Несмотря 
на сходное распределение по тяжести КР, в группе 
БА были зафиксированы статистически значимо 
более низкие показатели по шкале МоСА, а так-
же снижение продуктивности в тесте заучивания 
10 слов Лурии. Возраст не оказывал статистически 
значимого влияния на результаты когнитивного 
тестирования ни в одной из исследуемых групп.

По данным корреляционного анализа в груп-
пе пациентов с  ЦМА установлено множество 
статистически значимых связей между резуль-
татами нейропсихологического тестирования 

и волюметрическими интракраниальными пока-
зателями (табл. 3).

У пациентов группы БА значимая корреля-
ция наблюдалась лишь между оценкой по MoCA 
и объемом серого вещества / интракраниальным 
объемом (ИКО) (R = 0,436, p = 0,02) (табл. 4). Связи 
с объемом белого вещества и ЦСЖ не выявлено.

При уточнении взаимосвязей между внутрен-
ней атрофией и результатами тестов у пациентов 
с ЦМА, но не с БА установлены статистически 
значимые корреляции вентрикуло-краниальных 
коэффициентов (ВКК) практически со всеми ког-
нитивными тестами, в большей степени для ВКК3 
(индекс третьего желудочка) и ВКК4 (индекс зад-
них рогов боковых желудочков) (табл. 5).

Дополнительно было проведено сравнение ре-
гиональной атрофии между пациентами с ЦМА 
и БА. На стадии УКР при БА выявлена бо`льшая 

Таблица 1. Общая характеристика пациентов с церебральной микроангиопатией и болезнью Альцгеймера 

Показатель ЦМА (n = 45) БА (n = 26) Значение р*

Пол, n (%): 0,304

женский 22 (48,9) 16 (61,5)

мужской 23 (51,1) 10 (38,5)

Возраст, лет, M ± SD 64,6 ± 5,7 66,1 ± 7,9 0,310

Образование, годы обучения, M ± SD  15,4 ± 3,4 15,8 ± 3,0 0,983

АГ, n (%) 43 (95,6) 18 (69,2) 0,003

Степень АГ, n (%): < 0,001

1 2 (4,4) 11 (42,3)

2 15 (33,3) 5 (19,2)

3 26 (57,8) 2 (7,7)

Сахарный диабет 2-го типа, n (%) 12 (26,7) 2 (7,7) 0,053

Гиперхолестеринемия, n (%) 20 (44,4) 8 (30,8) 0,256

Ожирение, n (%) 19 (42,2) 2 (7,7) 0,003

Курение, n (%) 8 (17,8) 6 (23) 0,489

ГИБВ, n (%): < 0,001

F0 0 (0) 11 (42,3)

F1 0 (0) 6 (23,1)

F2 9 (20) 9 (34,6)

F3 36 (80) 0 (0)

Лакуны, n (%) 34 (75,5) 0 (0) < 0,001

Микрокровоизлияния, n (%) 33 (73,3) 3 (11,6) < 0,001

Периваскулярные пространства 45 (100) 26 (100) 1,0

F – стадии по шкале Fazekas, АГ – артериальная гипертензия, БА – болезнь Альцгеймера, ГИБВ – гиперинтенсивность белого вещества, ЦМА – церебральная микроангиопатия
* Расчет значимости различий между группами для качественных показателей выполнен с помощью критерия χ2, для количественных – критерия Манна – Уитни
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Таблица 2. Характеристика когнитивных расстройств у пациентов с церебральной микроангиопатией и болезнью Альцгеймера 

Показатель ЦМА (n = 45) БА (n = 26) Значение р*

Тяжесть КР, n (%): 0,890

УКР 25 (55,6) 14 (53,8)

деменция 20 (44,4) 12 (46,2)

Типы КР, n (%): < 0,001

амнестический изолированный 0 (0) 25 (96,3)

преимущественно амнестический 5 (11,1) 0 (0)

дизрегуляторный изолированный 15 (33,3) 0 (0)

смешанный (дизрегуляторно-амнестический) 25 (55,6) 1 (3,8)

Общий когнитивный уровень, баллы МоСА, Ме [Q25%; Q75%] 21 [19; 24] 19 [13; 21] 0,004

Память, тест «10 слов» – отсроченное воспроизведение, количество слов, Ме [Q25%; Q75%] 5 [3; 7] 2 [0; 4] < 0,001

ТМТ А, секунды, Ме [Q25%; Q75%] 76 [55; 107] 94 [72; 140] 0,541

ТМТ В, секунды, Ме [Q25%; Q75%] 209 [139; 270] 300 [150; 351] 0,273

ТМТ В–А, секунды, Ме [Q25%; Q75%] 132 [83; 171] 131 [74; 256] 0,184

Тест Струпа, секунды, Ме [Q25%; Q75%] 226 [170; 271] 256 [155; 392] 0,249

МоСА (Montreal Cognitive Assessment) – Монреальская шкала оценки когнитивных функций, ТМТ (Trail Making Test) – тест прослеживания пути, БА – болезнь Альцгеймера, 
КР – когнитивные расстройства, УКР – умеренные когнитивные расстройства, ЦМА – церебральная микроангиопатия
* Расчет значимости различий между группами для качественных показателей выполнен с помощью критерия χ2, для количественных – критерия Манна – Уитни

Таблица 3. Связь результатов когнитивных тестов с волюмометрическими интракраниальными показателями у пациентов с церебральной микроангиопатией 

Показатель Общая ГИБВ, см3 Белое вещество / ИКО Серое вещество / ИКО ЦСЖ / ИКО

МоСА R = -0,261 R = 0,300 R = 0,351 R = -0,515

p = 0,08 p = 0,04 p = 0,018 p < 0,001

Тест «10 слов» R = -0,022 R = 0,310 R = 0,402 R = -0,538

p = 0,8 p = 0,03 p = 0,006 p < 0,001

ТМТ А R = 0,468 R = -0,270 R = -0,357 R = 0,445

p = 0,002 p = 0,07 p = 0,02 p = 0,002

ТМТ В R = 0,135 R = -0,152 R = -0,427 R = 0,386

p = 0,4 p = 0,3 p = 0,004 p = 0,01

ТМТ В–А R = 0,008 R = -0,039 R = -0,409 R = 0,268

p = 0,9 p = 0,8 p = 0,006 p = 0,08

Тест Струпа R = 0,376 R = -0,174 R = -0,396 R = 0,388

p = 0,01 p = 0,2 p = 0,01 p = 0,01

Возраст R = 0,024 R = -0,147 R = 0,060 R = 0,055

p = 0,8 p = 0,3 p = 0,6 p = 0,7

МоСА (Montreal Cognitive Assessment) – Монреальская шкала оценки когнитивных функций, ТМТ (Trail Making Test) – тест прослеживания пути, ГИБВ – гиперинтенсивность 
белого вещества, ИКО – интракраниальный объем, ЦСЖ – цереброспинальная жидкость

Корреляционный анализ проведен с использованием критерия Спирмена
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атрофия в  височной и  теменной долях, а  при 
ЦМА – в островковой доле, со статистически зна-
чимыми различиями между группами (табл. 6).

При деменции вследствие БА по сравнению 
с ЦМА отмечалось, наряду с теменно-височны-
ми долями, статистически значимое уменьшение 
толщины коры парагиппокампальных извилин, 
предклинья и правой ростральной средней лоб-
ной извилины. Для ЦМА по сравнению с БА было 
характерно уменьшение толщины в различных 

отделах лобных долей, поясной коры и клиновид-
ной дольки (табл. 7).

С помощью бинарной логистической регрессии 
раздельно для ЦМА и БА были выделены регионы, 
разграничивающие УКР и деменцию, и их порого-
вые значения (табл. 8).

Для ЦМА уравнение модели бинарной ло-
гистической регрессии включило только пере-
шеек левой поясной извилины (р = 0,005; поро-
говое значение – 2,13; чувствительность – 84%, 

Таблица 4. Связь результатов когнитивных тестов с волюмометрическими интракраниальными показателями у пациентов с болезнью Альцгеймера

Показатель Общая ГИБВ, см3 Белое вещество / ИКО Серое вещество / ИКО ЦСЖ / ИКО

МоСА R = -0,164 R = -0,082 R = 0,436 R = -0,316

p = 0,4 p = 0,6 p = 0,02 p = 0,1

МоСА (Montreal Cognitive Assessment) – Монреальская шкала оценки когнитивных функций, ГИБВ – гиперинтенсивность белого вещества, ИКО – интракраниальный объем, 
ЦСЖ – цереброспинальная жидкость

Корреляционный анализ проведен с использованием критерия Спирмена

Таблица 6. Сравнение толщины регионов коры головного мозга (мм) у пациентов с церебральной микроангиопатией и болезнью Альцгеймера на стадии 
умеренных когнитивных расстройств

Регион коры ЦМА (n = 25) БА (n = 14) Значение р

Левая нижняя теменная извилина 2,27 [2,15; 2,35] 2,11 [2,00; 2,23] 0,017

Левая средняя височная извилина 2,54 [2,50; 2,65] 2,37 [2,33; 2,52] 0,006

Левая верхняя теменная извилина 2,17 [2,03; 2,23] 1,99 [1,87; 2,14] 0,038

Правая верхняя теменная извилина 2,15 [1,95; 2,19] 2,00 [1,90; 2,10] 0,051

Левая островковая доля 2,89 [2,80; 2,97] 2,99 [2,88; 3,10] 0,058

Правая островковая доля 2,79 [2,75; 2,92] 2,98 [2,88; 3,15] 0,014

БА – болезнь Альцгеймера, ЦМА – церебральная микроангиопатия

Данные представлены в виде медианы и интерквартильного размаха (Ме [Q25%; Q75%])

Расчет значимости различий между группами для количественных показателей выполнен с помощью критерия Манна – Уитни

Таблица 5. Связь результатов когнитивных тестов с вентрикуло-краниальными коэффициентами у пациентов с церебральной микроангиопатией

Показатель МоСА Тест «10 слов» ТМТ А ТМТ В Тест Струпа 

ВКК1 R = -0,128 R = -0,430 R = 0,253 R = 0,091 R = 0,155

p = 0,4 p = 0,003 p = 0,09 p = 0,6 p = 0,3

ВКК2 R = -0,275 R = -0,440 R = 0,314 R = 0,235 R = 0,265

p = 0,07 p = 0,002 p = 0,04 p = 0,1 p = 0,09

ВКК3 R = -0,361 R = -0,518 R = 0,423 R = 0,342 R = 0,415

p = 0,02 p < 0,001 p = 0,004 p = 0,03 p = 0,006

ВКК4 R = -0,498 R = -0,328 R = 0,506 R = 0,463 R = 0,375

p = 0,001 p = 0,03 p < 0,001 p = 0,002 p = 0,01

МоСА (Montreal Cognitive Assessment) – Монреальская шкала оценки когнитивных функций, ТМТ (Trail Making Test) – тест прослеживания пути, ВКК – вентрикуло-краниальный 
коэффициент, ВКК1 – индекс передних рогов боковых желудочков, ВКК2 – индекс тел боковых желудочков, ВКК3 – индекс третьего желудочка, ВКК4 – коэффициент задних 
рогов боковых желудочков 

Корреляционный анализ проведен с использованием критерия Спирмена
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специфичность – 70%), а для БА – правую пара-
гиппокампальную извилину (р = 0,047; пороговое 
значение – 2,19; чувствительность – 86%, специ-
фичность – 64%).

Обсуждение
Исследование было направлено на  уточнение 
особенностей церебральной атрофии и их связи 
с типом и тяжестью КР у пациентов с ЦМА и БА. 
Статистически значимых различий между груп-
пами по  возрасту, полу и  тяжести КР выявлено 

не  было, что позволяет допустить отсутствие 
влияния этих факторов на  изучаемые клини-
ко-нейровизуализационные данные.

Анализ сосудистых факторов риска и данных 
нейровизуализации показал, что группа пациентов 
с ЦМА отличалась от группы пациентов с БА клас-
сическим сосудистым профилем с преобладанием 
тяжелой артериальной гипертензии и в меньшей 
степени – ожирения. У пациентов с БА преобла-
дал изолированный амнестический тип КР, что 
является ее признанным клиническим критерием, 

Таблица 7. Сравнение толщины регионов коры головного мозга (мм) у пациентов с церебральной микроангиопатией и болезнью Альцгеймера на стадии 
деменции

Регион коры ЦМА (n = 20) БА (n = 12) Значение p

Левая клиновидная извилина 1,76 [1,64; 1,82] 1,91 [1,81; 1,96] 0,004

Правая клиновидная извилина 1,78 [1,74; 1,85] 1,92 [1,88; 1,96] 0,0001

Левая нижняя теменная извилина 2,23 [2,15; 2,31] 2,11 [2,01; 2,21] 0,044

Правая нижняя теменная извилина 2,28 [2,17; 2,34] 2,09 [2,04; 2,19] 0,002

Перешеек левой поясной извилины 2,03 [1,95; 2,17] 2,15 [2,07; 2,34] 0,02

Левая средняя височная извилина 2,50 [2,40; 2,63] 2,41 [2,30; 2,48] 0,049

Правая средняя височная извилина 2,58 [2,48; 2,70] 2,41 [2,39; 2,48] 0,001

Левая парагиппокампальная извилина 2,15 [1,97; 2,33] 2,00 [1,86; 2,07] 0,044

Правая парагиппокампальная извилина 2,37 [2,21; 2,49] 2,16 [2,07; 2,26] 0,003

Левая парацентральная извилина 2,01 [1,87; 2,16] 2,22 [2,17; 2,35] 0,003

Правая парацентральная извилина 2,00 [1,87; 2,21] 2,25 [2,17; 2,29] 0,005

Левая постцентральная извилина 1,86 [1,80; 1,92] 1,98 [1,93; 2,03] 0,023

Правая постцентральная извилина 1,85 [1,78; 1,88] 2,00 [1,94; 2,02] 0,001

Левая прецентральная извилина 2,11 [1,95; 2,29] 2,28 [2,22; 2,40] 0,009

Правая прецентральная извилина 2,05 [1,93; 2,19] 2,29 [2,21; 2,34] 0,001

Левое предклинье 2,23 [2,17; 2,27] 2,05 [2,03; 2,23] 0,009

Правое предклинье 2,22 [2,16; 2,33] 2,09 [2,04; 2,23] 0,012

Правая ростральная средняя лобная извилина 2,22 [2,07; 2,30] 2,09 [1,94; 2,15] 0,044

Левая верхняя теменная извилина 2,18 [2,02; 2,23] 1,96 [1,92; 2,11] 0,014

Правая верхняя теменная извилина 2,12 [2,01; 2,19] 2,00 [1,95; 2,08] 0,012

БА – болезнь Альцгеймера, ЦМА – церебральная микроангиопатия

Данные представлены в виде медианы и интерквартильного размаха (Ме [Q25%; Q75%])

Расчет значимости различий между группами для количественных показателей выполнен с помощью критерия Манна–Уитни

Таблица 8. Разграничение умеренных когнитивных расстройств и деменции по регионарной атрофии коры головного мозга у пациентов с церебральной 
микроангиопатией и болезнью Альцгеймера с помощью бинарной логистической регрессии

Группа Область, включенная в уравнение модели Область под кривой (95% доверительный интервал) Значение р

ЦМА Перешеек левой поясной извилины 0,778 (0,637–0,919) 0,001

БА Правая парагиппокампальная извилина 0,753 (0,557–0,949) 0,033

БА – болезнь Альцгеймера, ЦМА – церебральная микроангиопатия
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тогда как при ЦМА отмечались разные типы КР, 
но не изолированный амнестический. Эти характе-
ристики согласуются с региональным распределе-
нием атрофии при данных патологиях. Проведенное 
сравнительное исследование позволило выявить 
существенные различия в характере церебральной 
атрофии и ее связи с КР при ЦМА и БА.

Прежде всего, полученные данные подтвер-
ждают фундаментальное различие в нейроанато-
мическом субстрате КР. При БА выраженность КР, 
оцениваемая по шкале MoCA, демонстрировала 
значимую корреляцию исключительно с соотно-
шением объема серого вещества и ИКО. Это со-
гласуется с классической моделью БА, в которой 
ведущая роль в развитии КР отведена атрофии 
коры, в то время как изменения белого вещества 
могут быть вторичными [7–9]. В отличие от этого, 
при ЦМА были выявлены множественные корре-
ляции. Показатели общего когнитивного уровня 
(балл по шкале МоСА), управляющих функций 
мозга (ТМТ В, тест Струпа) и памяти значимо кор-
релировали не только с объемом серого и белого 
вещества, но и, в наибольшей степени, с соотно-
шением объема ЦСЖ и ИКО. Данный факт свиде-
тельствует о диффузном повреждении мозговой 
ткани при ЦМА, затрагивающем кору, проводящие 
пути белого вещества с увеличением ликворных 
пространств [4, 5, 21].

При анализе особенностей внутренней атро-
фии установлено наличие сильных корреляций 
между ВКК (особенно ВКК3 и ВКК4) и результата-
ми когнитивных тестов при ЦМА, следовательно, 
компенсаторное расширение желудочковой систе-
мы – вторичное по отношению к атрофии белого 
вещества – имеет определяющее значение в раз-
витии КР при этой патологии [22]. Повреждение 
глубоких отделов белого вещества, через которые 
проходят ключевые фронто-таламические и кор-
тико-кортикальные связи, объясняет доминиро-
вание дизрегуляторного и смешанного типов КР 
в группе ЦМА. При БА корреляций между ВКК 
и результатами когнитивных тестов не получено.

Результаты морфометрического анализа тол-
щины разных регионов коры предоставили допол-
нительные доказательства различных паттернов 
атрофии при изучаемых патологиях. На стадии 
УКР при БА наблюдалась ожидаемая атрофия коры 
в височной и теменной долях – регионах, наиболее 
уязвимых при БА [7–9]. Вместе с тем у пациентов 
с ЦМА на первый план вышла атрофия островковой 
доли – области, анатомически и функционально 
связанной с многочисленными корковыми и под-
корковыми структурами и отвечающей за инте-
грацию вегетативных, сенсорных и когнитивных 

процессов, повреждение которых часто ассоци-
ировано с сосудистой патологией и нарушением 
управляющих функций мозга [21, 23–25].

Передние отделы островковой доли входят 
в состав сети выделения значимости (англ. salience 
network), которая осуществляет отбор релевант-
ных стимулов среди всей поступающей изнутри 
и извне информации [26–29]. Дорсальная передняя 
часть островка оказывает регулирующее влияние 
на другие крупные нейронные сети мозга, вклю-
чая сеть пассивного режима мозга (англ. default 
mode network) [30]. Именно дезинтеграция в работе 
данных сетей считается функциональной основой 
формирования нарушений управляющих функ-
ций мозга при ЦМА [31, 32]. В проведенном нами 
ранее исследовании по изучению взаимосвязи ин-
тероцептивного восприятия и эмоционального 
интеллекта у пациентов с ЦМА было показано, что 
значимым фактором нарушений функциональной 
связности в работе данных сетей является способ-
ность понимать и анализировать эмоции, которые 
тесно связаны со сверхактивацией правой перед-
ней островковой доли [28].

Стадия деменции у пациентов с ЦМА харак-
теризовалась распространением атрофии коры 
на новые регионы, составляющие основу синдро-
ма нарушений управляющих функций мозга, – 
лобные доли (прецентральная, парацентральная 
извилины) и поясную извилину. Это согласуется 
с полученными нами ранее данными об опреде-
ляющей роли микроструктурной целостности бе-
лого вещества данных областей мозга в развитии 
КР при ЦМА [33, 34] и соответствует вторичному 
характеру атрофии коры по отношению к повре-
жденному белому веществу.

Важным с клинической точки зрения результа-
том представляется построение моделей бинарной 
логистической регрессии для разграничения УКР 
и деменции. Уточненные регионы-предикторы мо-
гут рассматриваться в качестве потенциальных 
нейровизуализационных биомаркеров для про-
гнозирования течения конкретного заболевания, 
а также их потенциальной коморбидности при 
одновременном выявлении изменений, характери-
зующих оба заболевания. Уточнение последнего, 
по всей вероятности, является более неблагопри-
ятным, учитывая установленное в отношении сме-
шанных форм ускоренное развитие КР с быстрой 
инвалидизацией [35].

К ограничениям исследования относятся 
кросс-секционный дизайн и относительно неболь-
шой объем выборки, что обосновывает в после-
дующем проведение лонгитюдных исследований 
на более крупных независимых выборках.
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Заключение
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ковая атрофия височной и  теменной долей, пара-
гиппокампальных извилин, предклинья и правой 
ростральной средней лобной извилины, в то время 
как при ЦМА наблюдается внутренняя атрофия 

с  вторичной вентрикуломегалией, отражающая 
повреждение проводящих путей и  приводящая 
к  дезинтеграции в  работе нейрональных сетей 
мозга. Установленные в  настоящем исследовании 
пороговые значения атрофии в специфичных для 
ЦМА и БА регионах нуждаются в подтверждении 
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зования в диагностике ранних и смешанных форм 
ЦМА и БА, сложных случаев заболеваний, а также 
мониторинге прогрессирования КР. 
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Background: Cerebral small vessel disease (cSVD) 
and Alzheimer's disease (AD) are the most common 
causes of cognitive impairment (CI) in older adults. 
In some cases, they are difficult to be differentiated 
due to similar clinical, MRI, and laboratory mani-
festations, as well as comorbidity associated with 
accelerated CI progression.
Aim: To compare specific characteristics of cerebral 
atrophy and their association with the type and se-
verity of CI in cSVD and AD patients.
Methods: This was a single-center observation-
al cross-sectional study with consecutive patient 
recruitment conducted from December 2020 to 
December 2023. It included 45 cSVD patients (48.9% 
women, mean age 64.6 ± 5.7 years) and 26 AD pa-
tients (61.5% women, mean age 66.1 ± 7.9 years). 
All participants underwent a comprehensive neu-
ropsychological examination and brain MRI (3 Tesla) 
with calculation of volumetric indices (gray and 
white matter volumes, white matter hyperintensi-
ties, and cerebrospinal fluid), ventriculocranial co-
efficients for assessing internal atrophy, and surface 
morphometry.
Results: No statistically significant sex, age, or 
education level differences were found between 
cSVD and AD patients (p > 0.05); however, arterial 
hypertension and obesity were more prevalent in 
cSVD (p = 0.003). Most cSVD patients were diag-
nosed with cognitive dysfunction with impairment 
of executive function (33.3%) and of the mixed 
(55.6%) type, whereas in AD, an isolated amnestic 
type (96.3%) dominated (p < 0.001). The results of 
neuropsychological tests showed significant be-
tween-group differences for the MoCA scale scores 
and memory tests (p = 0.002 and p < 0.001, respec-
tively), but not for executive functions (p > 0.05). 
In cSVD, cognitive test results correlated with all 
intracranial volumetric indices and internal atrophy 

coefficients (r > 0.25, p < 0.05), while in AD, they 
correlated only with gray matter volume (for MoCA 
R = 0.436, p = 0.02). Moderate CI in AD was char-
acterized by the temporoparietal cortex atrophy 
(p = 0.006 for the left middle temporal gyrus, and 
p = 0.051 for the right upper parietal gyrus), while 
in cSVD, it was associated with insular atrophy from 
both sides (p = 0.014 for the right and p = 0.058 for 
the left insula). Dementia manifested as atrophy 
extending beyond these regions. Binary logistic 
regression allowed for the differentiation between 
mild CI and dementia by regional atrophy thresh-
olds: in AD, of the right parahippocampal gyrus 
(AUC = 0.753; 95% confidence interval 0.557 to 
0.949, p = 0.033) and in cSVD, of the isthmus of the 
left cingulate gyrus (AUC = 0.778; 95% confidence 
interval 0.637 to 0.919, p = 0.001).
Conclusion: cSVD and AD significantly differ by 
the CI and cerebral atrophy profile. Region-specific 
atrophy markers can be used for the differential di-
agnostics of the pathologies and their mixed forms, 
and for monitoring of CI progression.

Key words: cerebral microangiopathy, small vessel 
disease, Alzheimer's disease, cerebral atrophy, vol-
umetry, morphometry
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Прогностическое значение сывороточных 
галектинов 1, 3, 4, 7, 9 у больных  
почечно-клеточным раком

Кушлинский Н.Е.1, 2 • Басов А.Г.1 • Кузьмин Ю.Б.2 • Алферов А.А.1, 2 • Бежанова С.Д.1 • 
Гришина А.Е.1 • Герштейн Е.С.1, 2 • Матвеев В.Б.1 • Стилиди И.С.1

О р и г и н а л ь н а я  с т а т ь я

Актуальность. Почечно-клеточный рак (ПКР) 
относится к высокоиммуногенным новообразо-
ваниям, вследствие чего представляется пер-
спективным направлением в плане разработки 
новых методов терапии, влияющих на иммунную 
систему. Галектины способны модулировать им-
мунный ответ, принимают активное участие в вос-
палительных процессах и помогают опухолевым 
клеткам избегать иммунного надзора. Некоторые 
белки данного семейства могут в перспективе 
стать диагностическими маркерами онкологиче-
ских заболеваний или факторами прогноза. Ранее 
нами показано статистически значимое повыше-
ние содержания растворимых форм галектинов 
1, 3 и 9 в сыворотке крови больных ПКР до начала 
специфического лечения.
Цель – анализ связи сывороточных уровней 
галектинов 1, 3, 4, 7, 9 с общей выживаемостью 
больных ПКР.
Материал и методы. Проведен ретроспектив-
ный анализ влияния исходных сывороточных 
уровней галектинов 1, 3, 4, 7, 9 на прогноз общей 
выживаемости 129 больных первичным ПКР, про-
ходивших обследование и лечение в ФГБУ «НМИЦ 

онкологии им. Н. Н. Блохина» Минздрава России 
в период с 2019 по 2023 г. У всех пациентов прове-
дено хирургическое лечение; 10 пациентов в по-
слеоперационном периоде получали системную 
таргетную или иммунотерапию. Концентрацию 
галектинов в сыворотке крови до начала специ- 
фического лечения определяли с  помощью 
стандартных наборов для иммуноферментного 
анализа.
Результаты. Больные (n  = 129) прослежены 
на  протяжении от  0,3 до  64,6 месяца (меди-
ана – 39,3 месяца) после операции. За  вре-
мя наблюдения умерли 32 (24,8%) пациента. 
Продолжительность их жизни составила от 0,3 
до 50,8 месяца (медиана – 20,2 месяца). Группы 
пациентов, сформированные в  зависимости 
от уровня соответствующего маркера (выше или 
ниже медианы), не различались по основным 
клинико-морфологическим характеристикам 
и полученному лечению. Установлено, что с по-
казателями общей выживаемости связаны только 
сывороточные уровни галектина-3 и галектина-9, 
определенные до начала лечения. Концентрации 
галектина-3 более 10,1 нг/мл и галектина-9 более 

9,2 нг/мл статистически значимо ухудшали 5-лет-
нюю общую выживаемость больных ПКР на 21,1 
и 17,6% соответственно.
Заключение. Сывороточные концентрации га-
лектина-3 и галектина-9 можно использовать в ка-
честве дополнительных критериев при оценке 
прогноза общей выживаемости больных ПКР.
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Широкая распространенность, не-
уклонный рост показателей забо-
леваемости и  смертности от  зло-
качественных новообразований 

почки – одна из важных проблем современной 
клинической онкологии [1]. Во всем мире почеч-
но-клеточный рак (ПКР) является шестым по ча-
стоте диагностируемым видом рака у  мужчин 
и десятым у женщин, составляя 5 и 3% всех онко-
логических диагнозов соответственно [2]. В общей 

популяции ежегодно выявляется 400 000 новых 
случаев ПКР, а уровень смертности приближается 
к 175 000 [3]. В России за последнее десятилетие на-
блюдается прирост абсолютного числа заболевших 
ПКР, что во многом связано с изменением числен-
ности и возрастной структуры населения и под-
черкивает необходимость неотложного решения 
этой глобальной проблемы здравоохранения [4].

Следует отметить, что рак почки представ-
ляет собой гетерогенную группу заболеваний, 
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включающую эпителиальные, мезенхимальные, 
нейроэндокринные опухоли и опухоли смешанно-
го генеза. Это одна из наиболее распространенных 
злокачественных опухолей мочеполовой системы 
[2]. Более 90% злокачественных новообразований 
почки составляют опухоли почечно-клеточного 
происхождения [5].

Несмотря на широкое внедрение методов уль-
тразвуковой диагностики, компьютерной томо-
графии, ядерно-магнитного резонанса, позволя-
ющих обнаруживать небольшие, бессимптомные 
новообразования, частота запущенных форм рака 
почки в мире, в том числе и в России, продолжает 
увеличиваться, что указывает на истинный при-
рост заболеваемости [6]. На момент установления 
диагноза до 17% случаев ПКР являются метастати-
ческими, а у 20–40% пациентов с локализованным 
заболеванием после радикального хирургическо-
го лечения в течение 5 лет возникнут отдаленные 
метастазы [7]. Отмечены большие различия в по-
казателях 5-летней выживаемости в зависимо-
сти от степени распространенности опухолевого 
процесса: если при I стадии она составляет 84% 
у мужчин и 82% у женщин, то при IV стадии –  
5 и 7% соответственно [5].

В связи с вышесказанным к актуальным за-
дачам в области улучшения результатов лечения 
ПКР следует отнести поиск и валидацию молеку-
лярно-генетических и биохимических лаборатор-
ных маркеров для его ранней неинвазивной диа-
гностики, когда комбинированное и комплексное 
лечение позволяет добиться хороших результатов, 
а также для прогнозирования результатов лечения 
на разных стадиях заболевания.

Галектины, или галактозид-связывающие 
лектины, – растворимые эндогенные лектины, 
вовлеченные в многочисленные процессы жиз-
недеятельности клеток, включая пролиферацию, 
адгезию, межклеточные взаимодействия и др. 
У позвоночных охарактеризовано более 16 га-
лектинов. Эти белки обладают широким спектром 
экспрессии и множеством функций. Некоторые 
из них (галектин-1, галектин-3) экспрессированы 
во многих клетках и тканях организма, в то время 
как для других (галектин-7) характерен крайне 
узкий спектр экспрессии. Галектины выполняют 
множество подчас противоположных биологи-
ческих функций в организме человека, однако 
молекулярный принцип их действия еще пред-
стоит изучить. В опухолях галектины не только 
связаны с адгезией опухолевых клеток или мета-
стазированием, но также участвуют в регуляции 
иммунного ответа, взаимодействуя с различными 
рецепторами [8]. В настоящее время известно, 
что некоторые белки данного семейства могут 
в перспективе стать диагностическими маркера-
ми онкологических заболеваний или значимыми 
факторами прогноза.

Цель настоящей работы – анализ связи уров-
ней сывороточных галектинов 1, 3, 4, 7, 9 с общей 
выживаемостью больных ПКР.
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(определенных до лечения) сывороточных уров-
ней галектинов 1, 3, 4, 7, 9.

Ранее мы опубликовали результаты иммуно-
ферментного анализа содержания галектинов 1, 3, 
4, 7, 9 в сыворотке крови 140 больных первичным 
ПКР с учетом основных клинико-морфологиче-
ских характеристик заболевания и их диагности-
ческой значимости согласно построению ROC-
кривых [9]. Было показано статистически значимое 
повышение содержания растворимых форм га-
лектинов 1, 3 и 9 в сыворотке крови больных ПКР 
до начала специфического лечения по сравнению 
с показателями здоровых доноров. В настоящем 
исследовании оценены отдаленные результаты 
лечения 129 из этих 140 пациентов (прослежен-
ность – 93,5%). Одиннадцать пациентов выпали 
из наблюдения сразу после окончания лечения.

Проведение данного исследования одо-
брено этическим комитетом «НМИЦ онколо-
гии им. Н. Н. Блохина» (протокол от 25.11.2021). 
Клинический диагноз у всех пациентов подтверж-
ден данными морфологического исследования 
опухоли согласно Международной гистологиче-
ской классификации опухолей почки (Всемирная 
организация здравоохранения, 2022).

Концентрацию галектинов 1, 3, 4, 7, 9 опреде-
ляли в сыворотке крови до начала специфиче-
ского лечения с помощью наборов реактивов для 
прямого иммуноферментного анализа Human 
Galectin-3, Human Galectin-1, Human Galectin-7, 
Human Galectin-9 (Quantikine, R&D Systems, США) 
и RayBio Human Galectin-4 ELISA kit (RayBiotech 
Inc., США) в соответствии с инструкциями про-
изводителей. Измерения проводили на автомати-
ческом иммуноферментном анализаторе BEP 2000 
Advance (Siemens Healthcare Diagnostics, Германия). 
Содержание маркеров выражали в нанограммах 
(нг) (галектины 1, 3, 9) или пикограммах (пг) (га-
лектины 4 и 7) на 1 мл сыворотки крови. В целях 
анализа использовали медианные уровни марке-
ров, определенные у 140 больных ПКР до начала 
лечения [9].

Анализ общей выживаемости проводили мето-
дом Каплана – Мейера с оценкой статистической 
значимости различий с помощью log-rank-теста 
с использованием программного пакета Statistica 
10.0 (StatSoft, Inc.). Различия считали статистиче-
ски значимыми при p < 0,05.

Результаты
Пациенты (n = 129) прослежены на протяжении 
от 0,3 до 64,6 месяца (медиана – 39,3 месяца) после 
операции (табл. 1). За время наблюдения умерли 
32 пациента из  129 (24,8%). Продолжительность 

их жизни составила от 0,3 до 50,8 месяца (меди-
ана – 20,2 месяца).

У всех пациентов проведено хирургическое 
лечение: резекция почки – у 45 (35%), нефрэкто-
мия – у 63 (49%); у 21 (16%) пациента – нефрадре-
налэктомия, включая 5 случаев с тромбэктомией 
из  нижней полой вены. В  послеоперационном 

Таблица 1. Характеристика прослеженных больных почечно-клеточным раком

Характеристика Число наблюдений, абс. (%)

Живы, 97 (75,2) Умерли, 32 (24,8)

Возраст: 

≤ 60 лет 48 (49,5) 13 (40,6)

> 60 лет 49 (50,5) 19 (59,4)

Пол:

мужской 55 (56,7) 22 (68,8)

женский 42 (43,3) 10 (31,2)

Гистологическая форма: 

скПКР 59 (60,8) 23 (71,9)

папПКР 23 (23,7) 7 (21,9)

хрПКР 15 (15,5) 2 (6,2)

Стадия:

I 48 (49,5) 2 (6,3)

II 19 (19,6) 7 (21,9)

III 20 (20,7) 12 (35,7)

IV 10 (10,3) 11 (34,4)

Размер опухоли:

T1–Т2 71 (73,2) 12 (37,5)

T3–Т4 26 (26,8) 20 (62,5)

Наличие регионарных метастазов:

N0 90 (92,8) 24 (75)

N+ 7 (7,2) 8 (25)

Наличие отдаленных метастазов:

M0 89 (91,8) 21 (65,6)

M+ 8 (8,2) 11 (34,4)

Степень дифференцировки опухоли:

G1–G2 52 (53,6) 13 (40,6)

G3–G4 30 (30,9) 17 (53,1)

Нет (хромофобный) 15 (15,5) 2 (6,3)

папПКР – папиллярный почечно-клеточный рак, скПКР – светлоклеточный почечно-клеточный рак, 
хрПКР – хромофобный почечно-клеточный рак
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периоде 10 пациентов получали системную таргет-
ную или иммунотерапию в качестве первой линии 
лечения, в том числе ингибиторы ангиогенеза – 8, 
ингибиторы контрольных точек иммунитета – 
2 пациента.

В  качестве пороговых уровней для оценки 
влияния уровней маркеров на прогноз общей вы-
живаемости использованы соответствующие ме-
дианные показатели для каждого галектина, опре-
деленные на выборке 140 больных ПКР до начала 
лечения [9]: галектин-1 – 32,3 нг/мл, галектин-3 – 
10,1 нг/мл, галектин-4 – 527,3 пг/мл, галектин-7 – 
31,4 пг/мл, галектин-9 – 9,2 нг/мл. Группы, сфор-
мированные в зависимости от порогового уровня 
соответствующего маркера (выше / ниже медианы), 
не различались по основным клинико-морфологи-
ческим характеристикам и полученному лечению.

Оказалось, что только сывороточные уровни 
галектина-3 и галектина-9 влияют на общую вы-
живаемость больных ПКР, оцениваемую по ме-
тоду Каплана – Мейера: повышенные уровни 
этих маркеров можно рассматривать как факто-
ры неблагоприятного прогноза (табл. 2, 3; рис. 1). 
Как следует из представленных данных, 5-летняя 
выживаемость пациентов с уровнем галектина-3 
в сыворотке крови более 10,1 нг/мл составляет 50% 
и при более длительном наблюдении снижается 
до 42%, тогда как соответствующий показатель для 
больных ПКР с более низким содержанием марке-
ра превышает 80% и сохраняется на этом уровне 
вплоть до 80 месяцев наблюдения. Для галектина-9 
различия в общей выживаемости больных ПКР ме-
нее выражены, чем для галектина-3, и при 5-летнем 
сроке наблюдения общая выживаемость пациен-
тов с высоким и низким уровнем этого маркера 
составляет 58,6 и 76,2% соответственно.

Уровни галектинов 1, 4, 7 не были ассоцииро-
ваны с прогнозом общей выживаемости больных 
ПКР (рис. 2). Для галектинов 4 (рис. 2Б) и 7 (рис. 2В) 
можно даже отметить противоположную тенден-
цию: общая выживаемость больных ПКР несколь-
ко лучше при повышенных уровнях этих маркеров.

Обсуждение
Исследование новых высокочувствительных био-
химических и  молекулярно-биологических мар-
керов для диагностики, оценки прогноза и  по-
иска новых мишеней таргетной терапии ПКР 
крайне актуально, но во многих случаях резуль-
таты оценки клинической значимости этих мар-
керов оказываются мало обнадеживающими. Тем 
не  менее в  литературе появляются публикации, 
которые стимулируют интерес к данной проблеме 
не только экспериментаторов, но и клинических 

Таблица 2. Общая выживаемость больных почечно-клеточным раком по годам с учетом содержания галектина-3 в сыворотке крови

Галектин-3, нг/мл Количество 
пациентов, абс.

Медиана срока 
жизни

Общая выживаемость, % ± SE

1-летняя 2-летняя 3-летняя 4-летняя 5-летняя 6-летняя

≤ 10,1 64 Не достигнута 99,1 ± 1,2 93,3 ± 3,5 87,3 ± 5,0 83,2 ± 5,3 80,7 ± 5,7 79,0 ± 6,0

> 10,1 65 63 мес. 87,9 ± 4,3 79,8 ± 5,5 67,2 ± 6,6 62,7 ± 6,9 59,6 ± 7,2 44,1 ± 9,4

р* 0,001

SE – стандартная ошибка кумулятивной выживаемости
* Log-rank-тест

Рис. 1. Общая выживаемость больных почечно-клеточным 
раком с учетом медианы содержания галектина-3 (А) 
и галектина-9 (Б) в сыворотке крови
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А

Б

   Умер 
   Жив

   Умер 
   Жив

Уровень галектина-3: 
  ≤ 10,1 нг/мл 
  > 10,1 нг/мл

Уровень галектина-9: 
  ≤ 9,2 нг/мл 
  > 9,2 нг/мл
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онкологов. Так, в настоящее время в прогрессии 
онкологических заболеваний, в  том числе ПКР, 
особую роль отводят одному из семейств лекти-
нов – β-галактозид-связывающим белкам галек-
тинам, которые опосредуют взаимодействие меж-
ду опухолью и  ее микроокружением. Галектины 
регулируют такие клеточные функции, как про-
лиферация, миграция, адгезия, фагоцитоз в нор-
ме и  при онкологических заболеваниях, однако 
механизмы их участия в канцерогенезе изучены 
недостаточно [10].

Галектины способны модулировать иммунный 
ответ, принимают активное участие в воспали-
тельных процессах и помогают опухолевым клет-
кам избегать иммунного надзора [11], что делает 
их не только потенциальными диагностическими 
и прогностическими маркерами, но и привлека-
тельной терапевтической мишенью. Выбор ПКР 
для исследования клинического значения раство-
римых форм различных галектинов связан с тем, 
что этот тип опухоли относится к высокоимму-
ногенным новообразованиям и представляется 
перспективным направлением в плане разработки 
новых методов терапии, влияющих на иммунную 
систему.

Для анализа мы выбрали 5 представителей се-
мейства галектинов, а именно галектины 1, 3, 4, 7 
и 9. Ранее мы показали статистически значимое 
повышение содержания растворимых форм га-
лектинов 1, 3 и 9 в сыворотке крови больных ПКР 
до начала специфического лечения по сравнению 
со здоровыми донорами, а для галектинов 4 и 7 та-
кой зависимости обнаружено не было [9]. Следует 
отметить, что, по данным литературы, повышение 
уровня галектина-3 в крови отмечено также у боль-
ных раком молочной железы, легкого, желудка [12] 
и колоректальным раком [13].

Согласно экспериментальным данным, в раз-
витии и прогрессии опухоли галектин-3 действует 
как промотор опухолевого роста. Доказано, что 
этот белок участвует в противоопухолевом им-
мунном ответе посредством регуляции функции 

Таблица 3. Общая выживаемость больных почечно-клеточным раком по годам с учетом содержания галектина-9 в сыворотке крови

Галектин-9,
нг/мл

Количество 
пациентов, абс.

Медиана срока 
жизни

Общая выживаемость, % ± SE

1-летняя 2-летняя 3-летняя 4-летняя 5-летняя 6-летняя

≤ 9,2 70 Не достигнута 97,1 ± 2,0 89,5 ± 3,8 84,9 ± 4,4 80,1 ± 4,9 76,2 ± 5,4 71,0 ± 6,2

> 9,2 59 68 мес. 89,5 ± 4,5 83,6 ± 5,8 64,7 ± 8,1 61,1  ± 8,4 58,6 ± 8,8 49,6 ± 11,1

р* 0,048

SE – стандартная ошибка кумулятивной выживаемости
* Log-rank-тест

Рис. 2. Общая выживаемость больных почечно-клеточным 
раком с учетом медианы содержания галектина-1 (А), 
галектина-4 (Б) и галектина-7 (В) в сыворотке крови
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А

Б

Б

   Умер 
   Жив

   Умер 
   Жив

   Умер 
   Жив

Уровень галектина-1: 
  ≤ 32,3 нг/мл 
  > 32,3 нг/мл

Уровень галектина-4: 
  ≤ 572,3 пг/мл 
  > 572,3 пг/мл

Уровень галектина-7: 
  ≤ 31,4 пг/мл 
  > 31,4 пг/мл
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работы.

NK- и Т-клеток, а его повышенная экспрессия ас-
социирована с утратой функций эффекторных 
Т-клеток [14]. Кроме того, он может вызывать уси-
ленную продукцию провоспалительных цитоки-
нов в различных иммунных клетках [15, 16].

По данным литературы, экспрессия галектина-3 
повышена во многих типах солидных опухолей, 
в том числе ПКР, и прямо связана с неблагопри-
ятным прогнозом заболевания [17]. По мнению 
C. S. Huang и соавт., повышение экспрессии га-
лектина-3 при раке почки ассоциировано со ство-
ловым фенотипом опухолевых клеток, снижение 
его уровня в опухолях данной локализации может 
подавлять инвазию клеток, их способность к об-
разованию колоний и неприкрепленному росту 
[18]. Кроме того, данные литературы указывают 
на то, что галектин-3 играет существенную роль 
в метастазировании опухолей [19].

В более раннем исследовании нами было пока-
зано, что повышенные уровни галектина-3 в сы-
воротке крови больных ПКР связаны с наличием 
регионарных и отдаленных метастазов [9]. В насто-
ящем исследовании удалось подтвердить прогно-
стически неблагоприятное значение повышения 
уровня сывороточного галектина-3 на основании 
ретроспективного анализа общей выживаемости 
ранее обследованных пациентов при длительных 
(более 5 лет) сроках наблюдения: 5-летняя выжива-
емость больных ПКР с уровнем галектина-3 выше 
медианного была на 21,1% хуже, чем у пациентов 
с более низким уровнем данного маркера в сыво-
ротке крови.

Аналогичная, хотя и несколько менее выра-
женная закономерность выявлена нами и для 
галектина-9: разница в 5-летней выживаемости 
пациентов с его высоким и низким уровнем в сы-
воротке крови составила 17,6%. Относительно 
галектина-9 известно, что он конститутивно экс-
прессируется в антигенпрезентирующих клетках, 
а в опухолевых клетках его экспрессия повыша-
ется под действием интерферонов [20]. Функция 
галектина-9 связана с  иммуносупрессорным 
фенотипом опухолевого микроокружения, он 

связывается с Tim-3 на поверхности Т-клеток, 
тем самым вызывая их гибель [21]. В литерату-
ре описаны различные механизмы, посредством 
которых галектины участвуют в процессе рас-
пространения опухоли. В частности, галектин-9 
может взаимодействовать с CD44 на клеточной 
поверхности или блокировать взаимодействие 
VCAM1 (англ. vascular cell adhesion molecule 1 – 
молекула адгезии сосудистого эндотелия 1-го 
типа) с  α4β1-интегринами, что ослабляет ми-
грацию опухолевых клеток и метастазирование 
меланомы и колоректального рака, а также уча-
ствует в поляризации эпителиальных клеток [22]. 
По данным нашего более раннего исследования, 
сывороточный галектин-9 при светлоклеточном 
раке почки повышается при больших размерах 
опухоли и наличии регионарных метастазов [9]. 
Полученные в настоящем исследовании данные 
свидетельствуют о неблагоприятном прогнозе 
ПКР при высоких исходных (до лечения) уровнях 
галектина-9 в сыворотке крови и подтверждают 
его участие в прогрессии заболевания. Вместе 
с тем мы не обнаружили влияния других иссле-
дованных галектинов, в том числе галектина-1, 
уровень которого повышен при ПКР, на общую 
выживаемость пациентов.

Заключение
Результаты настоящего исследования свиде-
тельствуют о негативном влиянии повышенных 
уровней галектинов 3 и  9 на  долгосрочную об-
щую выживаемость больных ПКР. Эти данные 
позволяют использовать исследование раство-
римых форм галектина-3 и  галектина-9 в  каче-
стве прогностического маркера у  больных ПКР 
и  тем самым выделить группу пациентов с  не-
благоприятным прогнозом заболевания для бо-
лее активного наблюдения и  лечения. Можно 
предположить также, что ингибиторы галек-
тина-3 и  галектина-9 будут полезны в  терапии 
различных видов онкологических заболеваний, 
включая ПКР, за счет подавления соответствую-
щих митогенных путей. 

Альманах клинической медицины. 2025; 53 (5): 252–259. doi: 10.18786/2072-0505-2025-53-025

257Кушлинский Н.Е., Басов А.Г., Кузьмин Ю.Б., Алферов А.А., Бежанова С.Д., Гришина А.Е., Герштейн Е.С., Матвеев В.Б., Стилиди И.С.  
Прогностическое значение сывороточных галектинов 1, 3, 4, 7, 9 у больных почечно-клеточным раком



Список литературы / References
	 1.	Siegel RL, Kratzer TB, Giaquinto AN, Sung H, Je-

mal A. Cancer statistics, 2025. CA Cancer J Clin. 
2025;75(1):10–45. doi: 10.3322/caac.21871. 

	 2.	Capitanio U, Bensalah K, Bex A, Boorjian SA, 
Bray F, Coleman J, Gore JL, Sun M, Wood C, 
Russo P. Epidemiology of renal cell carcinoma. 
Eur Urol. 2019;75(1):74–84. doi: 10.1016/j.euru-
ro.2018.08.036.

	 3.	Cirillo L, Innocenti S, Becherucci F. Global epi-
demiology of kidney cancer. Nephrol Dial Trans-
plant. 2024;39(6):920–928. doi: 10.1093/ndt/
gfae036.

	 4.	Tsimafeyeu I, Rahib L. The future landscape of 
cancer incidence and mortality until 2036 in the 
Russian Federation. J Clin Oncol 2022;40(16 sup-
pl):e22518. doi: 10.1200/JCO.2022.40.16_suppl.
e22518.

	 5.	Бежанова СД. Морфологические особен-
ности почечно-клеточного рака. В кн.: Куш-
линский НЕ, Матвеева ВБ, Огнерубова НА, 
Давыдов МИ, ред. Рак почки: клинические 
и экспериментальные исследования. М.: Из-
дательство РАМН, 2019. С. 37–66.

		  Bezhanova SD. [Morphological features of renal 
cell carcinoma]. In: Кushlinskii NE, Matveev VB, 
Ognerubov NA, Davydov MI, eds. [Cancer of the 
kidney: Clinical and experimental studies]. Mos-
cow: RAMS Publishing House, 2019. Pp. 37–66. 
Russian.

	 6.	Семенов ДВ, Орлова РВ, Широкорад ВИ, Ко-
стрицкий СВ, Карлова НА. Метастазэктомия 
у больных с множественными и олигоме-
тастазами почечно-клеточного рака, полу-
чавших лечение в широкой клинической 
практике. Онкоурология. 2024;20(3):22–32. 
doi: 10.17650/1726-9776-2024-20-3-22-32.

		  Semenov DV, Orlova RV, Shirokorad VI, Kostrits-
kiy SV, Karlova NA. [Metastasectomy in patients 
with multiple and oligometastases of renal cell 
carcinoma treated in general clinical practice]. 
Cancer Urology. 2024;20(3):22–32. Russian. doi: 
10.17650/1726-9776-2024-20-3-22-32.

	 7.	Doppalapudi SK, Leopold ZR, Thaper A, 
Kaldany A, Chua K, Patel HV, Srivastava A, 
Singer EA. Clearing up clear cell: Clarifying 
the immuno-oncology treatment landscape 
for metastatic clear cell RCC. Cancers (Ba-
sel). 2021;13(16):4140. doi: 10.3390/can-
cers13164140.

	 8.	Кушлинский НЕ, Ковалева ОВ, Кузьмин ЮБ, 
Алферов АА, Зыбина НН, Грачев АН, Мамед-
ли ЗЗ, Янушевич ОО, Стилиди ИИ. Галектины 
в сыворотке крови больных колоректальным 
раком: ассоциация их содержания с клини-
ко-морфологическими характеристиками 
опухоли и прогнозом. Кремлевская медици-
на. Клинический вестник. 2023;(3):50–55. doi: 
10.48612/cgma/dhk9-7x3t-9f24.

		  Kushlinskii NE, Kovaleva OV, Kuzmin YuB, Al-
ferov AA, Zybina NN, Gratchev AN, Mamedli ZZ, 
Yanushevich OO, Stilidi II. [Galectins in the blood 
serum of patients with colorectal cancer: Associ-
ation of their content with clinical and morpho-
logical characteristics of tumors and prognosis]. 
Kremlin Medicine Journal. 2023;(3):50–55. Rus-
sian. doi: 10.48612/cgma/dhk9-7x3t-9f24.

	 9.	Кушлинский НЕ, Ковалева ОВ, Басов АГ, Кузь-
мин ЮБ, Алферов АА, Бежанова СД, Колпащи-
ков АВ, Климанов ИА, Грачев АН, Зыбина НН, 
Матвеев ВБ, Янушевич ОО, Стилиди ИС. Со-
держание растворимых форм галектинов 
-1, -3, -4, -7, -9 у больных почечно-клеточ-
ным раком различных морфологических 
типов. Альманах клинической медицины. 
2024;52(3):107–119. doi: 10.18786/2072-0505-
2024-52-005.

		  Kushlinskii NE, Kovaleva OV, Basov AG, Kuz-
min YB, Alferov AA, Bezhanova SD, Kolpashchi-
kov AV, Klimanov IA, Grachev AN, Zybina NN, 
Matveev VB, Yanushevich OO, Stilidi IS. [The 
content of soluble forms of galectins -1, -3, -4, 
-7, -9 in patients with renal cell cancer of vari-
ous morphological types]. Almanac of Clinical 
Medicine. 2024;52(3):107–119. Russian. doi: 
10.18786/2072-0505-2024-52-005.

	 10.	Kaszak I, Witkowska-Piłaszewicz O, Niewi-
adomska Z, Dworecka-Kaszak B, Ngosa Toka F, 
Jurka P. Role of cadherins in cancer – A review. 
Int J Mol Sci. 2020;21(20):7624. doi: 10.3390/
ijms21207624. 

	 11.	Girotti MR, Salatino M, Dalotto-Moreno T, Rabi-
novich GA. Sweetening the hallmarks of cancer: 
Galectins as multifunctional mediators of tumor 
progression. J Exp Med. 2020;217(2):e20182041. 
doi: 10.1084/jem.20182041.

	 12.	Короткова ЕА, Герштейн ЕС, Самойлова ЕВ, 
Горячева ИО, Петросян АП, Зыбина НН, Яну-
шевич ОО, Стилиди ИС, Кушлинский НЕ. Га-
лектин-3 и матриксные металлопротеиназы 
2 и 9 в крови больных раком желудка. Альма-
нах клинической медицины. 2023;51(1):23–31. 
doi: 10.18786/2072-0505-2023-51-001.

		  Korotkova EA, Gershtein ES, Samoilova EV, Go-
ryacheva IO, Petrosyan AP, Zybina NN, Yanushe-
vich OO, Stilidi IS, Kushlinskii NE. [Galectin-3 and 
matrix metalloproteinases 2 and 9 in peripheral 
blood of gastric cancer patients]. Almanac of 
Clinical Medicine. 2023;51(1):23–31. Russian. 
doi: 10.18786/2072-0505-2023-51-001.

	 13.	Blair BB, Funkhouser AT, Goodwin JL, Stri-
genz AM, Chaballout BH, Martin JC, Arthur CM, 
Funk CR, Edenfield WJ, Blenda AV. Increased cir-
culating levels of galectin proteins in patients 
with breast, colon, and lung cancer. Cancers 
(Basel). 2021;13(19):4819. doi: 10.3390/can-
cers13194819.

	 14.	Demotte N, Stroobant V, Courtoy PJ, Van Der 
Smissen P, Colau D, Luescher IF, Hivroz C, Nic-
aise  J, Squifflet JL, Mourad M, Godelaine D, 
Boon T, van der Bruggen P. Restoring the associ-
ation of the T cell receptor with CD8 reverses an-
ergy in human tumor-infiltrating lymphocytes. 
Immunity. 2008;28(3):414–424. doi: 10.1016/ 
j.immuni.2008.01.011.

	 15.	Díaz-Alvarez L, Ortega E. The many roles of 
galectin-3, a multifaceted molecule, in in-
nate immune responses against pathogens. 
Mediators Inflamm. 2017;2017:9247574. doi: 
10.1155/2017/9247574.

	 16.	Demotte N, Wieërs G, Van Der Smissen P, Mos-
er M, Schmidt C, Thielemans K, Squifflet JL, Wey-
nand B, Carrasco J, Lurquin C, Courtoy PJ, van 
der Bruggen P. A galectin-3 ligand corrects the 
impaired function of human CD4 and CD8 tu-
mor-infiltrating lymphocytes and favors tumor 
rejection in mice. Cancer Res. 2010;70(19):7476–
7488. doi: 10.1158/0008-5472.CAN-10-0761.

	 17.	Farhad M, Rolig AS, Redmond WL. The role of 
Galectin-3 in modulating tumor growth and im-
munosuppression within the tumor microenvi-
ronment. Oncoimmunology. 2018;7(6):e1434467. 
doi: 10.1080/2162402X.2018.1434467.

	 18.	Huang CS, Tang SJ, Lee MH, Chang Wang CC, 
Sun GH, Sun KH. Galectin-3 promotes CXCR2 to 
augment the stem-like property of renal cell car-
cinoma. J Cell Mol Med. 2018;22(12):5909–5918. 
doi: 10.1111/jcmm.13860. 

	 19.	Kaneko N, Gotoh A, Okamura N, Matsuo E, 
Terao S, Watanabe M, Yamada Y, Hamami G, 
Nakamura T, Ikekita M, Okumura K, Nishimu-
ra  O. Potential tumor markers of renal cell 
carcinoma: α-enolase for postoperative follow 
up, and galectin-1 and galectin-3 for primary 
detection. Int J Urol. 2013;20(5):530–535. doi: 
10.1111/j.1442-2042.2012.03206.x.

	 20.	Yang R, Sun L, Li CF, Wang YH, Yao J, Li H, Yan M, 
Chang WC, Hsu JM, Cha JH, Hsu JL, Chou CW, 
Sun X, Deng Y, Chou CK, Yu D, Hung MC. Galec-
tin-9 interacts with PD-1 and TIM-3 to regulate 
T cell death and is a target for cancer immu-
notherapy. Nat Commun. 2021;12(1):832. doi: 
10.1038/s41467-021-21099-2.

	 21.	Sakuishi K, Apetoh L, Sullivan JM, Blazar BR, 
Kuchroo VK, Anderson AC. Targeting Tim-3 
and PD-1 pathways to reverse T cell exhaus-
tion and restore anti-tumor immunity. J Exp 
Med. 2010;207(10):2187–2194. doi: 10.1084/
jem.20100643. 

	 22.	Nobumoto A, Nagahara K, Oomizu S, Katoh S, 
Nishi N, Takeshita K, Niki T, Tominaga A, Yam-
auchi A, Hirashima M. Galectin-9 suppresses 
tumor metastasis by blocking adhesion to en-
dothelium and extracellular matrices. Glycobi-
ology. 2008;18(9):735–744. doi: 10.1093/glycob/
cwn062.

Альманах клинической медицины. 2025; 53 (5): 252–259. doi: 10.18786/2072-0505-2025-53-025

258 Оригинальные статьи



1 �N.N. Blokhin National Medical Research Center 
of Oncology; Kashirskoe shosse 24, Moscow, 
115522, Russian Federation

2 �Russian University of Medicine; ul. Delegatskaya 
20/1, Moscow, 127473, Russian Federation 

Nikolay E. Kushlinskii – MD, PhD, Professor, 
Member of Russ. Acad. Sci., Scientific Director 
of the Clinical Diagnostic Laboratory, Consultative 
and Diagnostic Center1; Head of the Department 
of Clinical Biochemistry and Laboratory Diagnostics, 
Scientific and Educational Institute of Continuous 
Professional Education named after N.D. Yushchuk2; 
ORCID: https://orcid.org/0000-0002-3898-4127  

  Kashirskoe shosse, 24, Moscow, 115522, Russian 
Federation. E-mail: biochimia@yandex.ru

Arseniy G. Basov – Deputy Chief Physician for 
Medical Affairs, Consultative and Diagnostic Center1; 
ORCID: https://orcid.org/0009-0000-9351-880X. 
E-mail: arsbasovtmn@yandex.ru

Yurii B. Kuzmin – PhD (in Biol.), Assistant, 
Department of Clinical Biochemistry and Laboratory 
Diagnostics, Scientific and Educational Institute  
of Continuous Professional Education named  
after N.D. Yushchuk2;  
ORCID: https://orcid.org/0000-0001-9684-2509. 
E-mail: yriikuzmin@yandex.com

Aleksandr A. Alferov – MD, PhD, Clinical Laboratory 
Diagnostics Doctor, Clinical Diagnostic Laboratory, 
Consultative and Diagnostic Center1; Associate 
Professor, Department of Clinical Biochemistry and 
Laboratory Diagnostics, Scientific and Educational 
Institute of Continuous Professional Education 
named after N.D. Yushchuk2;  
ORCID: https://orcid.org/0000-0003-3585-5693. 
E-mail: aleksandr.alferov@yahoo.com

Svetlana D. Bezhanova – Pathologist, Department 
of Pathologic Anatomy, Department of 
Morphological and Molecular Genetic Diagnostics 
of Tumors1; ORCID: https://orcid.org/0000-0001-
7336-9210. E-mail: dmitrownaja@gmail.com

Anastasia E. Grishina – Oncologist, Outpatient 
Department, Consultative and Diagnostic Center1; 
ORCID: https://orcid.org/0009-0008-8250-9498. 
E-mail: grisnastya@gmail.com

Elena S. Gershtein – Doctor of Biol. Sci., Professor, 
Leading Research Fellow, Clinical Diagnostic 
Laboratory, Consultative and Diagnostic Center1; 
Professor of the Department of Clinical Biochemistry 
and Laboratory Diagnostics, Scientific and 
Educational Institute of Continuous Professional 
Education named after N.D. Yushchuk2;  
ORCID: https://orcid.org/0000-0002-3321-801X. 
E-mail: esgershtein@gmail.com

Vsevolod B. Matveev – MD, PhD, Professor, Member 
of Russ. Acad. Sci., Head of the Department of 
Oncourology1; ORCID: https://orcid.org/0000-0001-
7748-9527. E-mail: v.matveev@ronc.ru

Ivan S. Stilidi – MD, PhD, Professor, Member of Russ. 
Acad. Sci., Director1; ORCID: https://orcid.org/0000-
0002-0493-1166. E-mail: ronc@list.ru

Background: Renal cell carcinoma (RCC) is a highly 
immunogenic neoplasm and a promising target for 
the development of new approaches to immuno-
therapy. Galectins can modulate immune response, 
actively participating in inflammation, and help the 
tumor cells to escape host immune reaction. Some 
members of the galectin family could further be-
come promising diagnostic or prognostic markers 
of various malignancies. However the data obtained 
are not unambiguous, and in some observations are 
extremely contradictory. We have demonstrated 
previously a significant increase of soluble galec-
tins-1, -3 and -9 levels in serum of RCC patients be-
fore the initiation of anti-tumor therapy.
Aim: To analyze an association between serum 
galectins-1, -3, -4, -7, -9 levels and overall survival 
of RCC patients with various stages of the tumor 
process.
Methods: We retrospectively analyzed the impact 
of baseline soluble galectins-1, -3, -4, -7, -9 levels on 
overall survival of 129 patients with primary RCC 
who had undergone examination and treatment at 
the N. N. Blokhin National Medical Research Center 
of Oncology from 2019 to 2023. Surgery had been 
performed in all patients, and 10 of them had 
systemic target treatment or immunotherapy af-
ter surgery. Serum galectins concentrations were 
measured before the start of specific treatment with 
standard enzyme immunoassay kits.
Results: The patients (n = 129) were followed up 
for 0.3 to 64.6 months (median, 39.3 months) after 

surgery. During this follow-up 32 (24.8%) patients 
died. They survived from 0,3 to 50.8 months (medi-
an, 20.2 months) after the initiation treatment. The 
patient groups selected depending on the corre-
sponding marker levels (above or below the me-
dian) were not different in their clinical and patho-
logic characteristics and the treatment performed. 
Only pre-treatment serum galectin-3 and galectin-9 
levels were associated with overall survival rates. 
Serum concentrations of galectin-3 and galectin-9 
above the median level (10.1 ng/mL and 9.2 ng/mL) 
significantly decreased the 5-years overall survival 
of RCC patients by 21.1% and 17.6% respectively.
Conclusion: Measurement of serum galectin-3 
and galectin-9 concentrations can be used as sup-
plementary criteria for the assessment of overall 
survival prognosis in patients with RCC.

Key words: renal cell carcinoma, galectin-3, galec-
tin-9, serum, survival
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Разработка и внутренняя валидация 
предсказательной модели для прогнозирования 
класса очаговых образований печени при 
магнитно-резонансной томографии с помощью 
текстурного анализа (RadLiver)

Васильев Ю.А.1 • Владзимирский А.В.1 • Голубев Ф.В.1 • Омелянская О.В.1 • 
Савин Н.А.1 • Гордиенко Д.В.1 • Блохин И.А.1

О р и г и н а л ь н а я  с т а т ь я

Актуальность. Дифференциальная диагностика 
очаговых образований печени остается сложной 
задачей, особенно в ситуациях, когда примене-
ние контрастных препаратов при магнитно-ре-
зонансной томографии (МРТ) противопоказано 
(например, при почечной недостаточности или 
аллергии) или когда выявленные изменения 
на Т2-взвешенных изображениях (Т2-ВИ) не имеют 
патогномоничных признаков. В качестве допол-
нительного диагностического инструмента для 
поддержки принятия врачебных решений в таких 
клинических сценариях может выступать клини-
ко-радиомическая модель, способная с высокой 
точностью классифицировать очаговые образо-
вания по данным нативных Т2-ВИ.
Цель – разработка и внутренняя валидация кли-
нико-радиомической модели для дифференци-
альной диагностики очаговых образований пече-
ни на основе Т2-ВИ, полученных при МРТ.
Материал и методы. Проведено ретроспектив-
ное кросс-секционное одноцентровое иссле-
дование. Использован открытый анонимизиро-
ванный набор данных WORC-Liver, содержащий 
Т2-ВИ органов брюшной полости пациентов 
с очаговыми образованиями печени (данные со-
браны в Университете Эразма Роттердамского  
в  2002–2018  гг. на  1,5 Т томографах Philips, 
Siemens, GE). Обработка изображений включала 
нормализацию (SimpleITK, Z-score) и интерполя-
цию до изотропного разрешения 1 × 1 × 1 мм³. 
Радиомические признаки извлекались с исполь-
зованием гистограмм и  матриц серых тонов 
(PyRadiomics). Классификация выполнялась ал-
горитмом XGBoost с разделением выборки 80:20.
Результаты. Из  исходного набора данных 
в 186 случаев для анализа было отобрано 146 па-
циентов (72 со злокачественными и 74 с добро-
качественными образованиями). На внутренней 

валидационной выборке (n = 30) модель показала 
высокую диагностическую точность: AUC = 96% 
(95% доверительный интервал (ДИ) 0,89–1,00), 
чувствительность – 87% (95% ДИ 77–97), специ-
фичность – 93% (95% ДИ 85–100). Анализ важно-
сти признаков выявил наибольший вклад следу-
ющих признаков: возраст пациента (SHAP +0,88), 
manufacturer: GE (SHAP +0,35), пол пациента (SHAP 
+0,29), original_gldm_DependenceNonUniformity 
(SHAP +0,17).
Заключение. Разработана высокоточная кли-
нико-радиомическая модель для неинвазивной 
дифференциальной диагностики очаговых об-
разований печени по нативным Т2-ВИ, облада-
ющая потенциалом для применения в клиниче-
ской практике, особенно при противопоказаниях 
к контрастированию. Для внедрения необходи-
мы дальнейшие исследования на более крупных 
и разнообразных наборах данных.

Ключевые слова: радиомика, текстурный ана-
лиз, машинное обучение, очаговые образования 
печени, магнитно-резонансная томография,  
Т2-взвешенные изображения
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Диагностика очаговых образований пе-
чени (ООП) – одна из ключевых задач 
современной клинической практики. 
Масштабный ретроспективный анализ 

данных 45 319 пациентов, которым проводилось 
ультразвуковое исследование органов брюшной 
полости (как в рамках скрининга, так и по клини-
ческим показаниям), показал, что у 15,1% от обще-
го числа обследованных было идентифицировано 
как минимум одно ООП [1]. Для выявления гепа-
тоцеллюлярного рака (ГЦР) рекомендуется мно-
гофазная компьютерная томография (КТ) и/или 
магнитно-резонансная томография (МРТ) печени 
и брюшной полости с контрастированием1, при 
этом МРТ при сопоставимой с КТ специфично-
сти характеризуется более высокой чувствитель-
ностью [2]. Вместе с тем существуют трудности 
дифференциальной диагностики злокачественных 
и доброкачественных ООП, обусловленные как 
объективным сходством изображений вследствие 
перекреста признаков, так и субъективными ошиб-
ками при их интерпретации [3–5].

Радиомика предлагает объективный подход 
к  анализу изображений, извлекая из  них сотни 
количественных признаков, неразличимых для 
человеческого глаза [6, 7]. В условиях вариативно-
сти протоколов МРТ при контрастном усилении  
Т2-взвешенные изображения (Т2-ВИ) представляют 
собой наиболее стандартизированный компонент 
исследования с высоким пространственным разре-
шением [8]. Это делает их прочной основой для по-
строения воспроизводимых радиомических моделей, 
способных к обобщению данных из разных клиник.

Для оптимизации диагностики и персонализа-
ции лечебного процесса перспективным видится 
создание комбинированных моделей, которые на-
ряду с радиомическими признаками Т2-ВИ учи-
тывают и ключевые клинические данные. С помо-
щью такого подхода можно получить надежный 
инструмент для поддержки принятия врачебных 
решений. В рамках настоящего исследования мы 
разработали алгоритм, основанный на комбиниро-
ванном анализе радиомических признаков Т2-ВИ 
и клинических признаков, для дифференциальной 
диагностики ООП.

Цель – разработка и внутренняя валидация 
клинико-радиомической модели для дифферен-
циальной диагностики ООП на основе Т2-ВИ, по-
лученных при МРТ.

Материал и методы
В настоящем ретроспективном кросс-секционном  
исследовании объектом клинико-радиомическо-
го анализа были магнитно-резонансные (МР) 

изображения органов брюшной полости (рис. 1), 
содержащие ООП, полученные из открытого на-
бора данных WORC – WORC-Liver2 [9]. Набор 
данных 186 пациентов содержит сведения о поле 
и  возрасте пациентов, данные биопсии, а  так-
же Т2-ВИ, информацию о  характеристиках МР-
томографов, маски ООП. Для клинико-радиоми-
ческого анализа было отобрано 146 случаев. Все 
изображения были получены в  Университете 
Эразма Роттердамского (Роттердам, Нидерланды) 
с  использованием томографов 1,5 Т производ-
ства Philips (Нидерланды), Siemens (Германия) 
и  General Electric  (США) (не  менее 5 случаев 
на тип томографа) в период с 2002 по 2018 г.

Критериями включения в исследование были 
ГЦР, внутрипеченочная холангиокарцинома, гепа-
тоцеллюлярная аденома или фокальная нодуляр-
ная гиперплазия; патологически подтвержденный 
фенотип; наличие T2-ВИ МРТ. Критерии невклю-
чения: максимальный диаметр образования ≤ 3 см, 
фоновое заболевание печени, значительные арте-
факты при визуализации.

Исследование проводилось на  базе ГБУЗ 
г. Москвы «Научно-практический клинический 
центр диагностики и телемедицинских технологий 
Департамента здравоохранения города Москвы» 
(ГБУЗ «НПКЦ ДиТ ДЗМ») в период с 4 ноября 
по 28 декабря 2024 г. Проведение ретроспектив-
ного исследования с вторичным использованием 
открытого набора данных одобрено независимым 
этическим комитетом Московского регионального 
отделения Российского общества рентгенологов 
и радиологов (протокол № 2/2025).

Сегментация изображений проводилась неза-
висимо двумя экспертами с опытом работы 21 год 
и 8 лет, которые не были осведомлены о характере 
изменений в печени.

Рис. 1. Пример МР-изображения из набора данных WORC – 
WORC Liver (источник: https://xnat.health-ri.nl/data/projects/worc)
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Основной исход исследования: разработка 
клинико-радиомической модели и оценка пока-
зателей ее диагностической точности для диффе-
ренциации ООП по Т2-ВИ. «Мягкая» конечная 
точка – прогноз бинарной классификации опухо-
ли (доброкачественный или злокачественный тип 
образования).

Формирование репрезентативной выбор-
ки данных осуществляли согласно регламенту 
подготовки наборов данных ГБУЗ «НПКЦ ДиТ 
ДЗМ» [10]. Для разработки модели данные были 
разделены на обучающую (80%) и валидацион-
ную (20%) подгруппы с использованием страти-
фицированной выборки для сохранения баланса 
классов. Обучение алгоритма XGBoost проводи-
ли с применением 5-кратной кросс-валидации 
для минимизации переобучения и обеспечения 
обобщающей способности моделей [11]. Был так-
же выполнен подбор оптимальных гиперпара-
метров алгоритма. Для оценки классификатора 
использовали значение площади под ROC-кривой 
(англ. area under the curve, AUC), полученное 
на валидационной выборке. Были рассчитаны 
показатели диагностической точности, включая 
чувствительность, специфичность, точность. 
Положительную и отрицательную прогностиче-
скую ценность не рассчитывали в связи с тем, 
что данные показатели при работе с WORC-Liver 
не отражают распространенность ООП в попу-
ляции (баланс классов 1:1).

Для обработки изображений применяли 
методы нормализации изображения, а  также 
интерполяторы для преобразования вокселей 
и изображений масок в изометрические воксели 
размером 1 × 1 × 1 мм³ [12]. Это обеспечивает од-
нородность данных, поступающих с различных 
МР-томографов, что упрощает извлечение ра-
диомических признаков и их анализ. Алгоритм 
нормализации изображения состоит из трансфор-
мации sitk.Image в трехмерный массив, примене-
ния метода нормализации ZScoreNormalize [13] 
и трансформации трехмерного массива в sitk.Image 
с сохранением информации об изображении.

Извлечение радиомических признаков про-
изводилось с  использованием библиотеки 
PyRadiomics [14]. Были получены 11  текстур-
ных признаков: Original Firstorder Variance; 
Original GLCM Correlation; Original GLDM 
DependenceNonUniformity; Original GLDM 
GrayLevelNonUniformity; Original GLDM Larg
eDependenceLowGrayLevelEmphasis; Original 
GLRLM GrayLevelNonUniformity; Original GLRLM 
LongRunLowGrayLevelEmphasis; Original GLRLM 
RunLengthNonUniformity; Original GLSZM 

LowGrayLevelZoneEmphasis; Original GLSZM 
ZoneEntropy; Original NGTDM Complexity.

Для обеспечения сопоставимости и  одно-
родности признаков между различными МР-
изображениями при извлечении текстурных 
признаков были выбраны следующие параметры: 
binCount: 32, symmetricalGLCM: True, correctMask: 
True.

Радиомические признаки объединяли с катего-
риальными данными о наименовании производи-
теля томографа (закодированными с использова-
нием метода конвертации категориальных данных 
в бинарный формат OneHotEncoding) и демогра-
фическими данными пациентов (пол и возраст). 
На вход алгоритм классификации получал мас-
сив признаков и возвращал класс в виде значения 
0 или 1, где 0 – доброкачественное образование, 
1 – злокачественное.

Размер выборки для ретроспективной валида-
ции бинарного теста был рассчитан с использо-
ванием методики, описанной в работе J. A. Hanley 
и B. J. McNeil [15]. Необходимый размер выборки 
составил n = 130 при вероятности совершения 
ошибок I и II типа, равной α = 0,05 и β = 0,2 соот-
ветственно, ожидаемом значении AUC = 0,9, зна-
чении нулевой гипотезы AUC = 0,8, соотношении 
размеров выборок в отрицательных и положитель-
ных группах 1:1.

Для оценки эффективности разработанного 
алгоритма в различении ООП (AUC > 80%) был 
рассчитан 95% доверительный интервал (ДИ). 
Статистически значимым результатом было пре-
вышение нижней границы 95% ДИ порогового зна-
чения, заданного как 80%. Вероятность равенства 
нижней границы 95% ДИ пороговому значению 
была оценена с помощью Z-теста, при условии нор-
мальности распределения данных [16, 17]. В связи 
с малым размером внутренней валидационной вы-
борки для оценки стабильности результатов была 
использована процедура бутстрэппинга с генера-
цией псевдовыборки до n = 1000. Уровень статисти-
ческой значимости (p-value) принят равным 0,05. 
ROC-кривые были построены с использованием 
библиотек Python (streamlit, SimpleITK, scipy, numpy, 
pandas) и R-Studio версии не ниже 4.2.0 для анализа 
данных. Вклад показателей модели в прогноз был 
оценен с помощью библиотеки Python SHAP [18].

Результаты
Общее число случаев ООП, полученных из  от-
крытого набора данных WORC – WORC-Liver, 
составило 186 (134 женщины и  52 мужчины). 
Средний возраст женщин – 44,9  года (95% ДИ 
42,4–47,4), мужчин – 58,5 года (95% ДИ 53,6–63,3). 
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Группу злокачественных новообразований соста-
вили 81 ГЦР и  13 внутрипеченочных холангио- 
карцином, доброкачественных – 48 гепатоцел-
люлярных аденом и  44 фокальные нодулярные 
гиперплазии печени.

В исследование не было включено 40 случаев: 
с максимальным диаметром образования ≤ 3 см, 
фоновым заболеванием печени, значительными 
артефактами при визуализации. Из оставшихся 
146 случаев 72 были злокачественными и 74 – до-
брокачественными очаговыми образованиями 
(рис. 2). Разделение выборки составляло 80:20 для 
обучающей и внутренней валидационной выборок 
соответственно.

После обучения клинико-радиомической мо-
дели при оценке на внутренней валидационной 
выборке из 30 пациентов были получены следую-
щие показатели: чувствительность – 87% (95% ДИ 
70–100), специфичность – 93% (95% ДИ 81–100), 
точность – 90% (95% ДИ 79–100), AUC = 0,9 (95% 
ДИ 0,89–1,00). Результаты представлены в матри-
це сопряженности (таблица). Алгоритм XGBoost 
показал высокую способность различать добро-
качественные и злокачественные ООП. После бут-
стрэппинга 95% ДИ для AUC составил 0,89–1,00. 
При сравнении нижней границы ДИ с пороговым 
значением 0,8 Z-score составил 2,979 (p = 0,001).

При анализе вклада различных признаков 
в  прогноз модели с  использованием значений 

SHAP (рис. 3 и 4) выявлено несколько ключевых 
закономерностей. Наиболее значимым призна-
ком при прогнозировании злокачественного ново- 
образования был возраст пациента (age). Получено 
значение SHAP +0,88, что указывает на большой 
положительный вклад признака «возраст пациен-
та»: с увеличением возраста вероятность прогноза 
злокачественного новообразования возрастает.

Признак manufacturer: GE (МР-томограф 
производства General Electric, США) вносит от-
рицательный вклад в прогноз злокачественного 
новообразования, при этом вклад параметра в по-
ложительный прогноз мал.

Малый положительный вклад в прогноз мо-
дели вносят также параметры sex (пол) (значе-
ние SHAP +0,29) и sum of 12 other features (сумма 
12 других клинико-радиомических признаков) 
(значение SHAP +0,25). Наибольший положи-
тельный вклад в прогноз модели из радиомиче-
ских признаков вносит признак original_gldm_
DependenceNonUniformity (неоднородность 
зависимости в изображении), его среднее значение 
SHAP составило +0,17.

Обсуждение
В последнее время все чаще появляются работы, 
в  которых используются инструменты машин-
ного обучения [19]. В частности, Ю. В. Молостова 
и  соавт. предложили прогностические модели 
для дифференциации регенераторных и  дис-
пластических узлов, раннего ГЦР и  узлов ГЦР 
с  атипичным характером контрастирования. 
Ретроспективный анализ МР-изображений 
72 пациентов с подозрением на опухолевое пора-
жение печени на фоне цирроза с использованием 
текстурного анализа показал, что наиболее высо-
кими дифференциальными возможностями об-
ладала модель Random Forest при AUC = 0,91 [20].

Помимо внедрения стандартных моделей 
по типу Random Forest, проводится разработка 
автоматизированных систем, основанных на ме-
тодах глубокого обучения, направленных на сег-
ментацию и последующий анализ ООП [21]. Так, 
C. A. Hamm и соавт. [22] разработали систему глу-
бокого обучения на основе сверточной нейронной 

Матрица ошибок валидации классификатора очаговых образований печени

Референс-тест Результаты работы обученного алгоритма

Отрицательный результат Положительный результат

Отрицательный результат 14 1

Положительный результат 2 13

Рис. 2. Блок-схема формирования выборки
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сети, обученной на 43 400 примерах, созданных ме-
тодами аугментации. Модель способна классифи-
цировать распространенные ООП, визуализируе-
мые при многофазной МРТ, с точностью до 92%. 
R. Hu и соавт. применили алгоритм генетического 
программирования для дифференциальной диа-
гностики двух распространенных видов первич-
ного рака печени по данным многофазной МРТ 
[23]. Ручная и автоматизированная сегментации 
были выполнены для выбора оптимальной модели 
машинного обучения, точность, чувствительность 
и специфичность которой составили 73% (95% ДИ 
59–85), 70% (95% ДИ 48–89) и 71% (95% ДИ 52–90) 
соответственно. Разработанная R. Hu и соавт. мо-
дель классифицировала ГЦР и внутрипеченочную 
холангиокарциному с чувствительностью и специ- 
фичностью, сопоставимыми с показателями вра-
чей-рентгенологов [23]. S. Lysdahlgaard в целях при-
менения для задач классификации радиомических 
признаков, извлеченных из нормальной ткани или 

опухоли печени, представил алгоритмы машин-
ного обучения, включающие в себя оптимизацию 
гиперпараметров и 10-кратную кросс-валидацию 
[24]. Наивысшую производительность на тесто-
вом наборе данных из 47 ООП показали Logistic 
regression, Random Forest и Support Vector Machine 
(100% чувствительность, специфичность и точ-
ность для каждой модели).

В настоящем исследовании разработана и вали-
дирована комбинированная модель клинико-ра-
диомического анализа для дифференциальной 
диагностики ООП на основе Т2-ВИ. Показано, что 
радиомические признаки, извлеченные из МРТ, 
в комбинации с техническими характеристиками 
томографа, а также с такими характеристиками, 
как пол и возраст пациента, могут быть исполь-
зованы для классификации ООП, что открывает 
перспективы для оптимизации диагностического 
процесса. Полученные результаты сопоставимы 
с показателями ведущих исследований в обла-
сти радиомики печени и превосходят некоторые 
из них по точности диагностики.

Одно из ключевых преимуществ нашей мо-
дели заключается в возможности ее применения 
в ситуациях, когда использование контрастных 
препаратов при МРТ противопоказано или неже-
лательно, например, у больных с почечной недоста-
точностью или аллергией на контрастные вещества 
[25, 26]. В таких случаях анализ Т2-взвешенных 
МР-изображений с помощью предложенного ал-
горитма на основе радиомики может предоста-
вить необходимую диагностическую информацию, 
повысив безопасность диагностического процес-
са. Разработанная модель может также служить 
инструментом «второго мнения», особенно в ме-
дицинском учреждении с  небольшим штатом. 
В сложных случаях радиомический анализ может 
помочь врачу-рентгенологу принять более обосно-
ванное решение, уменьшив вероятность ошибок 
и субъективных трактовок.

К ограничениям нашего исследования следу-
ет отнести небольшой объем выборки проанали-
зированных случаев, что снижает обобщаемость 
модели и ее применимость в общей популяции. 
Ретроспективный и одноцентровой характер ис-
следования также влияет на воспроизводимость 
полученных результатов в клинической практике. 
Поскольку в данной работе не проводилось прямого 
сравнения диагностической точности алгоритма 
и заключений врачей-рентгенологов, для одно-
значного вывода о клинической пользе алгоритма 
требуется проведение как минимум исследования 
в формате multireader-multicase. Планируется ин-
терпретация исследований из набора данных в два 

Рис. 3. SHAP-значения признаков комбинированной модели

Рис. 4. Положительные средние SHAP-значения для комбинированной модели
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этапа: без использования инструмента текстурного 
анализа и с ним; последующий расчет и сопостав-
ление метрик точности позволят оценить влияние 
радиомического анализа на диагностическую эф-
фективность врачей-рентгенологов. В нашем иссле-
довании анализ методом SHAP выявил, что модель 
томографа имела высокую значимость для прогноза 
модели. Это может как отражать реальные разли-
чия в сигнале между аппаратами, так и указывать 
на наличие систематической ошибки. В частности, 
существует гипотетическая возможность, что вра-
чи могли направлять пациентов с более сложными 
или подозрительными случаями на определенную 
модель томографа для получения изображений бо-
лее высокого качества. Такая практика, если бы она 
имела место, могла бы искусственно завысить про-
гностическую важность этого признака в модели. 
Окончательное выяснение причин данной находки 
требует дальнейших исследований.

В будущем мы планируем провести внешнюю 
валидацию разработанной модели с использовани-
ем данных из Единого радиологического информа-
ционного сервиса (ЕРИС) Единой медицинской ин-
формационно-аналитической системы (ЕМИАС) 
г. Москвы. На этом этапе будет проверены обоб-
щаемость и надежность модели на более широкой 
и разнообразной выборке, а также оценена ее спо-
собность работать с данными из различных меди-
цинских учреждений и МР-томографов. Внешняя 

валидация позволит не только более тщательно 
изучить применимость разработанных моделей, 
но и определить их потенциальное влияние на кли-
ническую практику.

Заключение
В  рамках определения возможностей клини-
ко-радиомического анализа нами была разрабо-
тана и  протестирована комбинированная модель 
для дифференциальной диагностики типа ООП  
по  Т2-взвешенным МР-изображениям. Получен-
ные результаты демонстрируют перспективность 
предложенного подхода, который позволяет по-
высить объективность и  точность диагностики 
за счет использования количественных признаков, 
извлеченных из изображений. Экспериментальное 
исследование показало, что алгоритм XGBoost 
обеспечивает высокие показатели точности 
классификации при использовании комбина-
ции радиомических признаков, характеристик  
МР-томографа и  демографических данных па-
циента, извлеченных из  DICOM-тегов. Несмотря 
на некоторые ограничения, связанные с объемом 
выборки и  ретроспективным характером иссле-
дования, разработанная система обладает потен-
циалом для применения в клинической практике. 
В дальнейшем целесообразно проведение внешней 
валидации системы на  более крупных и  разно- 
образных наборах данных. 

1 �Рак печени (гепатоцеллюлярный). Клинические рекомендации Министерства здравоохранения Российской Федерации. Доступно по: https://cr.minzdrav.gov.ru/view-cr/1_3?ys
clid=mihdz1u1f4511407720 (дата обращения 23.06.2025).

2 �Xnat.health-ri.nl [интернет]. XNAT. Health-RI. 2013–. Доступно по: https://xnat.health-ri.nl/data/projects/worc (дата обращения 23.06.2025).

Альманах клинической медицины. 2025; 53 (5): 260–267. doi: 10.18786/2072-0505-2025-53-024

265Васильев Ю.А., Владзимирский А.В., Голубев Ф.В., Омелянская О.В., Савин Н.А., Гордиенко Д.В., Блохин И.А. Разработка и внутренняя валидация предсказательной 
модели для прогнозирования класса очаговых образований печени при магнитно-резонансной томографии с помощью текстурного анализа (RadLiver)



gunov AO. [Diagnostic and treatment challeng-
es in focal liver disease]. Almanac of Clinical 
Medicine. 2018;46(6):618–630. Russian. doi: 
10.18786/2072-0505-2018-46-6-618-630.

	 4.	Matos AP, Velloni F, Ramalho M, AlObaidy M, Ra-
japaksha A, Semelka RC. Focal liver lesions: Prac-
tical magnetic resonance imaging approach. 
World J Hepatol. 2015;7(16):1987–2008. doi: 
10.4254/wjh.v7.i16.1987.

	 5.	Li S, Zhou L, Chen R, Chen Y, Niu Z, Qian L, 
Fang Y, Xu L, Xu H, Zhang L. Diagnostic efficacy 
of contrast-enhanced ultrasound versus MRI 
Liver Imaging Reporting and Data System (LI-
RADS) for categorising hepatic observations 
in patients at risk of hepatocellular carcinoma. 
Clin Radiol. 2021;76(2):161.e1–161.e10. doi: 
10.1016/j.crad.2020.10.009.

	 6.	Кармазановский ГГ, Кондратьев ЕВ, Груз-
дев ИС, Тихонова ВС, Шантаревич МЮ, За-
мятина КА, Сташкив ВИ, Ревишвили АШ. 
Современная лучевая диагностика и интел-
лектуальные персонализированные тех-
нологии в гепатопанкреатологии. Вестник 
Российской академии медицинских наук. 
2022;77(4):245–253. doi: 10.15690/vramn2053.

		  Kаrmаzаnovsky GG, Kondratyev EV, Gruzdev IS, 
Tikhonova VS, Shantarevich MY, Zamyatina KA, 
Stashkiv VI, Revishvili ASh. [Modern radiation 
diagnostics and intelligent personalized tech-
nologies in hepatopancreatology]. Annals of 
the Russian Academy of Medical Sciences. 
2022;77(4):245–253. Russian. doi: 10.15690/
vramn2053.

	 7.	Замятина КА, Годзенко МВ, Кармазанов-
ский  ГГ, Ревишвили АШ. Радиомика при 
заболеваниях печени и поджелудочной 
железы. Обзор литературы. Анналы хирур-
гической гепатологии. 2022;27(1):40–47. doi: 
10.16931/1995-5464.2022-1-40-47.

		  Z a m y a t i n a  K A ,  G o d z e n k o  M V , 
Kаrmаzаnovsky GG, Revishvili ASh. [Radiomics 
in liver and pancreatic disorders: А review]. An-
nals of HPB Surgery. 2022;27(1):40–47. Russian. 
doi: 10.16931/1995-5464.2022-1-40-47.

	 8.	Кармазановский ГГ, Шантаревич МЮ, Сташ-
кив ВИ, Ревишвили АШ. Воспроизводимость 
текстурных показателей КТ- и МРТ-изобра-
жений гепатоцеллюлярного рака. Медицин-
ская визуализация. 2023;27(3):84–93. doi: 
10.24835/1607-0763-1372.

		  Kаrmаzаnovsky GG, Shantarevich MY, Stash-
kiv VI, Revishvili ASh. [Reproducibility of CT and 
MRI texture features of hepatocellular carcino-
ma]. Medical Visualization. 2023;27(3):84–93. 
Russian. doi: 10.24835/1607-0763-1372.

	 9.	Starmans M, Timbergen M, Vos M, Padmos G, 
Grunhagen D, Verhoef C, Sleijfer S, Leenders G, 
Buisman F, Willemssen F, Koerkamp B, Angus L, 
Veldt A, Rajicic A, Odink A, Renckens M, Doukas 
M, Man R, Ijzermans J, Klein S. (2021). The WORC 

database: MRI and CT scans, segmentations, and 
clinical labels for 930 patients from six radiomics 
studies. medRxiv. 2021:2021.08.19.21262238. 
doi: 10.1101/2021.08.19.21262238.

	 10.	Морозов СП, Владзимирский АВ, Андрейчен-
ко АЕ, Ахмад ЕС, Блохин ИА, Гомболевский ВА, 
Зинченко ВВ, Кульберг НС, Новик ВП, Пав-
лов НА. Регламент подготовки наборов дан-
ных с описанием подходов к формированию 
репрезентативной выборки данных. Часть 1: 
методические рекомендации. Серия «Лучшие 
практики лучевой и инструментальной диа-
гностики». Выпуск 103. М.: ГБУЗ «НПКЦ ДиТ 
ДЗМ», 2022. 40 с.

		  Morozov SP, Vladzimirsky AV, Andreychen-
ko AE, Akhmad ES, Blokhin IA, Gombolevsky VA, 
Zinchenko VV, Kulberg NS, Novik VP, Pavlov NA. 
[Regulations on dataset preparation and ap-
proaches to representative data sampling. 
Part 1: Guidelines]. Best Practices in Medical 
Imaging. Issue 103. Moscow: Research and 
Practical Clinical Center for Diagnostics and 
Telemedicine Technologies of the Moscow 
Healthcare Department, 2022. 40 p. Russian.

	 11.	Allen DM. The relationship between variable 
selection and data augmentation and a method 
for prediction. Technometrics. 1974;16(1):125–
127. doi: 10.1080/00401706.1974.10489157.

	 12.	Carré A, Klausner G, Edjlali M, Lerousseau M, 
Briend-Diop J, Sun R, Ammari S, Reuzé S, Alva-
rez Andres E, Estienne T, Niyoteka S, Battistel-
la E, Vakalopoulou M, Dhermain F, Paragios N, 
Deutsch E, Oppenheim C, Pallud J, Robert C. 
Standardization of brain MR images across 
machines and protocols: Bridging the gap for 
MRI-based radiomics. Sci Rep. 2020;10(1):12340. 
doi: 10.1038/s41598-020-69298-z.

	 13.	Reinhold JC, Dewey BE, Carass A, Prince JL. Eval-
uating the impact of intensity normalization on 
MR image synthesis. Proc SPIE Int Soc Opt Eng. 
2019;10949:109493H. doi: 10.1117/12.2513089.

	 14.	van Griethuysen JJM, Fedorov A, Parmar C, 
Hosny A, Aucoin N, Narayan V, Beets-Tan RGH, 
Fillion-Robin JC, Pieper S, Aerts HJWL. Com-
putational radiomics system to decode 
the radiographic phenotype. Cancer Res. 
2017;77(21):e104–e107. doi: 10.1158/0008-
5472.CAN-17-0339. 

	 15.	Hanley JA, McNeil BJ. The meaning and use of 
the area under a receiver operating character-
istic (ROC) curve. Radiology. 1982;143(1):29–36. 
doi: 10.1148/radiology.143.1.7063747.

	 16.	Eden T, Yates F. On the validity of Fisher's z 
test when applied to an actual example of 
non-normal data. J Agric Sci. 1933;23(1):6–17. 
doi: 10.1017/S0021859600052862.

	 17.	Barri MA. A simulation showing the role of 
central limit theorem in handling non-normal 
distributions. Am J Educ Res. 2019;7(8):591–598. 
doi: 10.12691/education-7-8-8.

	 18.	Lundberg S, Lee SI. A unified approach to in-
terpreting model predictions. arXiv. 2017;arX-
iv:1705.07874. doi: 10.48550/arXiv.1705.07874.

	 19.	Feng N, Wang K, Jiao Y. Integrating radiomics 
and machine learning for the diagnosis and 
prognosis of hepatocellular carcinoma. World 
J Gastrointest Oncol. 2025;17(7):106610. doi: 
10.4251/wjgo.v17.i7.106610.

	 20.	Молостова ЮВ, Медведева БМ, Кондрать-
ев  ЕВ, Усталов АА, Новрузбеков МС, Оли-
сов  ОД, Тарнопольский ВМ. Возможности 
текстурного анализа и машинного обучения 
в МРТ-диагностике раннего ГЦР. Онкологиче-
ский журнал: лучевая диагностика, лучевая 
терапия. 2024;7(4):68–73. doi: 10.37174/2587-
7593-2024-7-4-68-73.

		  Molostova IV, Medvedeva BM, Kondratyev EV, 
Ustalov AA, Novruzbekov MS, Olisov OD, Tar-
nopolsky VM. [The capabilities of machine 
learning radiomics based models in the MRI 
diagnosis of early HCC]. Journal of Oncolo-
gy: Diagnostic Radiology and Radiotherapy. 
2024;7(4):68–73. Russian. doi: 10.37174/2587-
7593-2024-7-4-68-73.

	 21.	Gul S, Khan MS, Bibi A, Khandakar A, Ayari MA, 
Chowdhury MEH. Deep learning techniques 
for liver and liver tumor segmentation: A re-
view. Comput Biol Med. 2022;147:105620. doi: 
10.1016/j.compbiomed.2022.105620.

	 22.	Hamm CA, Wang CJ, Savic LJ, Ferrante M, Schob-
ert I, Schlachter T, Lin M, Duncan JS, Weinreb JC, 
Chapiro J, Letzen B. Deep learning for liver tu-
mor diagnosis part I: Development of a convo-
lutional neural network classifier for multi-pha-
sic MRI. Eur Radiol. 2019;29(7):3338–3347. doi: 
10.1007/s00330-019-06205-9.

	 23.	Hu R, Li H, Horng H, Thomasian NM, Jiao Z, 
Zhu C, Zou B, Bai HX. Automated machine learn-
ing for differentiation of hepatocellular carcino-
ma from intrahepatic cholangiocarcinoma on 
multiphasic MRI. Sci Rep. 2022;12(1):7924. doi: 
10.1038/s41598-022-11997-w.

	 24.	Lysdahlgaard S. Comparing radiomics features 
of tumour and healthy liver tissue in a limited 
CT dataset: A machine learning study. Radiog-
raphy (Lond). 2022;28(3):718–724. doi: 10.1016/ 
j.radi.2022.03.015.

	 25.	Davenport MS, Perazella MA, Yee J, Dillman JR, 
Fine D, McDonald RJ, Rodby RA, Wang CL, Wein-
reb JC. Use of intravenous iodinated contrast 
media in patients with kidney disease: Consen-
sus statements from the American College of 
Radiology and the National Kidney Foundation. 
Radiology. 2020;294(3):660–668. doi: 10.1148/
radiol.2019192094.

	 26.	Ponrartana S, Moore MM, Chan SS, Victoria T, 
Dillman JR, Chavhan GB. Safety issues related to 
intravenous contrast agent use in magnetic res-
onance imaging. Pediatr Radiol. 2021;51(5):736–
747. doi: 10.1007/s00247-020-04896-7.

Альманах клинической медицины. 2025; 53 (5): 260–267. doi: 10.18786/2072-0505-2025-53-024

266 Оригинальные статьи



1 �Research and Practical Clinical Center for 
Diagnostics and Telemedicine Technologies of the 
Moscow Health Care Department; ul. Petrovka 
24–1, Moscow, 127051, Russian Federation

Yuriy A. Vasilev – MD, PhD, Chief Physician1;  
ORCID: https://orcid.org/0000-0002-5283-5961  

  Ul. Petrovka 24–1, Moscow, 127051, Russian 
Federation. E-mail: VasilevYA1@zdrav.mos.ru

Anton V. Vladzymyrskyy – MD, PhD,  
Deputy Director for Research1;  
ORCID: https://orcid.org/0000-0002-2990-7736. 
E-mail: VladzimirskijAV@zdrav.mos.ru

Filipp V. Golubev – Radiologist,  
Department of Diagnostic Radiology No. 11;  
ORCID: https://orcid.org/0009-0003-7173-4888. 
E-mail: golubevfv@zdrav.mos.ru

Olga V. Omelyanskaya – Chief Innovation Officer 
(CINO), R&D Directorate, Directorate of Innovation1; 
ORCID: https://orcid.org/0000-0002-0245-4431. 
E-mail: OmelyanskayaOV@zdrav.mos.ru

Nikita A. Savin – PhD (in Phys.-Math.),  
Research Fellow, Medical Research Department1; 
ORCID: https://orcid.org/0000-0001-9199-7229. 
E-mail: savinna2@zdrav.mos.ru

Daniel V. Gordienko – Engineer,  
Innovative Technologies Department1;  
ORCID: https://orcid.org/0009-0007-9813-3475. 
E-mail: gordienkodv2@zdrav.mos.ru

Ivan A. Blokhin – MD, PhD,  
Head of Sector for Radiology Research1;  
ORCID: https://orcid.org/0000-0002-2681-9378. 
E-mail: BlokhinIA@zdrav.mos.ru

Rationale: The differential diagnosis of focal liver 
lesions remains challenging, particularly in situ-
ations where the use of contrast agents in mag-
netic resonance imaging (MRI) is contraindicated  
(e. g., due to renal failure or allergy) or when the 
findings on T2-weighted images (T2WI) lack any 
pathognomonic signs. In these scenarios, an addi-
tional diagnostic tool is required to support deci-
sion-making, and a clinical-radiomic model capable 
of accurately classifying focal lesions based on T2WI 
data with accuracy and precision could be relevant.
Aim: To develop and perform internal validation of 
a clinical-radiomic model for the differential diag-
nosis of focal liver lesions based on T2WI.
Methods: This was a retrospective cross-section-
al single-center study with an open anonymized 
WORC-Liver dataset, containing T2WI abdominal 
MRI images of patients with focal liver lesions (the 
original data collection performed at Erasmus 
Medical Center (Rotterdam, the Netherlands) be-
tween 2002 and 2018 using 1.5T Siemens, Philips, 
and General Electric scanners). Image processing 
included normalization (SimpleITK, Z-score) and 
interpolation to isotropic 1 × 1 × 1 mm³ voxels. 
Radiomic feature extraction was performed us-
ing intensity histograms and gray-level matrices 
(PyRadiomics). The characteristics were classified 
using the XGBoost algorithm with an 80:20 train-val-
idation split.
Results: From the initial dataset of 186 cases, 
146 patients (72 with malignant and 74 with benign 
lesions) were selected for analysis. On the internal 
validation set (n = 30), the model showed high 

diagnostic performance: ROC-AUC 96% (95% con-
fidence interval [CI]: 0.89–1.00), sensitivity 87% (95% 
CI: 77–97), specificity 93% (95% CI: 85–100). The 
analysis of variable importance revealed the larg-
est contributions from the following ones: patient 
age (SHAP +0.88), manufacturer: GE (SHAP +0.35), 
patient sex (SHAP +0.29), and original_gldm_
DependenceNonUniformity (SHAP +0.17).
Conclusion: We were able to develop a high-accu-
racy clinical-radiomic model for the non-invasive 
differential diagnosis of focal liver lesions using 
native T2WI. The results demonstrate the model's 
potential for clinical application, particularly when 
the contrast administration is contraindicated. Its 
implementation would require further validation 
in larger and more diverse datasets.

Key words: radiomics, machine learning, texture 
analysis, liver, oncology, lesions, magnetic reso-
nance imaging, T2-weighted MRI
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Оптическая когерентная томография 
в оториноларингологии: возможности 
и перспективы использования 
Шахова М.А.1, 2 • Фокеев В.А.1, 2 • Меллер А.Е.1 • Терентьева А.Б.1 • Кириллин М.Ю.2 • Шахов А.В.1

О б з о р

Разработка новых подходов к  лечению  
ЛОР-заболеваний диктует необходимость вне-
дрения в клиническую практику неинвазивных 
методов диагностики, способных предоста-
вить информацию об исследуемых биотканях 
на  тканевом уровне и  пригодных для интра- 
операционного применения. Цель настоящего 
обзора – обобщение данных об использовании 
в оториноларингологии одного из методов оп-
тической биомедицинской диагностики – оптиче-
ской когерентной томографии (ОКТ). Эта методика 
позволяет получать дву- и трехмерные изображе-
ния биоткани с пространственным разрешением 
до 1 мкм на глубину до 2 мм. Применение метода 
в ЛОР-практике сопряжено с разработкой специ-
ализированных модификаций ОКТ и специальных 
зондов, в том числе совместимых со стандарт-
ными эндоскопами и/или интраоперационны-
ми микроскопами. ОКТ-диагностика может дать 
уникальную информацию в решении следующих 
клинических задач: дифференциальная диагно-
стика неопухолевой и опухолевой патологии, 
в том числе на ранних стадиях, оценка особен-
ностей патоморфологических характеристик 
при воспалительной патологии, мониторинг из-
менения тканей в ответ на терапию. Дополнение 

стандартных диагностических процедур ОКТ-
исследованием будет способствовать улучшению 
дифференциальной диагностики и оптимизации 
выбора лечебной тактики в ряде клинически зна-
чимых ситуаций. Применение мультимодальных  
ОКТ-установок, позволяющих получать не только 
структурную, но и функциональную информацию 
об исследуемом объекте, а также методов машин-
ного обучения при интерпретации изображений – 
перспективное направление развития технологии 
ОКТ.

Ключевые слова: оптическая когерентная томо-
графия, оториноларингология, ОКТ-ангиография, 
слизистая оболочка, эпителий, собственная пла-
стинка, хронические заболевания ЛОР-органов
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Основна я проблема современной  
ЛОР-практики – существенная опора 
специалиста на результаты визуально-
го осмотра, включая эндоскопию, так 

как врач может оценить лишь поверхностные из-
менения тканей, причем достаточно субъективно. 
Значительное преимущество в выборе тактики ле-
чения даст дополнительная информация о состо-
янии тканей ЛОР-органов на клеточном и ткане-
вом уровнях, поскольку она позволит более точно 

охарактеризовать патоморфологические изменения, 
а также оценить отклик на лечение.

Структурные изменения тех или иных органов 
и тканей сопровождают практически любой пато-
логический процесс, протекающий в организме. 
Изучение характера этих преобразований нередко 
является основополагающим как при установле-
нии диагноза, так и при подборе метода лечения 
и контроле его эффективности. Гистологическое 
исследование, оставаясь золотым стандартом, 
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имеет ряд ограничений, связанных с инвазивно-
стью, риском ошибок при взятии материала и не-
возможностью динамического наблюдения in vivo. 
Это определяет потребность в методах прижизнен-
ной морфологической диагностики [1–6]. Широко 
распространенные методы визуализации биоло-
гических тканей, а именно высокочастотный уль-
тразвук, компьютерная и магнитно-резонансная 
томография, при всех своих явных преимуществах 
не имеют достаточной разрешающей способности, 
что существенно ограничивает возможность и це-
лесообразность их применения, особенно если это 
касается раннего выявления неопластических про-
цессов [7, 8]. Это актуализирует потребность в раз-
работке и внедрении технологий визуализации 
тканей, обладающих высокой информативностью, 
безопасностью и доступностью к применению в ре-
альной клинической практике. Все эти характери-
стики успешно сочетает в себе метод оптической 
когерентной томографии (ОКТ).

Возможности ОКТ впервые были продемон-
стрированы в 1991 г. группой ученых, возглав-
ляемой J.G. Fujimoto [9]. Метод основан на низ-
кокогерентной интерферометрии, позволяющей 
регистрировать распределение интенсивности 
обратно рассеянного излучения по глубине, а ска-
нирование в поперечном направлении обеспечива-
ет получение дву- или трехмерных изображений. 
Поскольку биоткани характеризуются различными 
рассеивающими свойствами, на получаемых ОКТ-
изображениях они имеют контраст. Исходно была 
предложена корреляционная модификация ОКТ 
(англ. time-domain optical coherence tomography – 
TD-OCT), в которой зондирование по глубине осу-
ществлялось с помощью движущегося зеркала ин-
терферометра; однако позже скорость получения 
кадра удалось существенно повысить с помощью 
спектральной модификации метода (англ. spectral-
domain optical coherence tomography – SD-OCT) 
[10, 11], где зеркало неподвижно, а регистрация осу-
ществляется с помощью спектрометра. Для зонди-
рования тканей используют источники ближнего 
инфракрасного диапазона с мощностью до 1,5 мВт, 
что позволяет говорить о неинвазивности диа-
гностики. Стандартные ОКТ-изображения, полу-
чаемые в реальном времени, дают информацию 
о строении ткани на глубину до 2 мм – это вполне 
адекватно для оценки состояния покровных струк-
тур. Отличительной особенностью ОКТ от других 
методов томографии (рентгеновской, магнитно-ре-
зонансной, ультразвуковой) является ее высокое 
разрешение, составляющее от 1 до 15 мкм [12–14]. 
Благодаря столь явному преимуществу ОКТ по-
лучила широкое распространение в различных 

областях клинической медицины: прежде всего 
в офтальмологии, где новая методика завоевала 
наибольшую популярность, а также в гинекологии, 
урологии, дерматологии, онкологии и оторинола-
рингологии [15–20]. Отдельно следует отметить 
ряд российских пионерских работ, в рамках ко-
торых были апробированы различные варианты 
оптических когерентных томографов и показана 
принципиальная возможность и диагностическая 
ценность использования ОКТ в фундаментальных 
исследованиях и клинической практике [21–25]. 
Вместе с тем работы, обобщающие мировой опыт 
применения ОКТ в оториноларингологии, позво-
ляющие оценить роль этого метода при решении 
широкого спектра клинических задач, в настоящий 
момент отсутствуют, тогда как критический анализ 
накопленного опыта мог бы стать отправной точ-
кой для системного введения ОКТ в ЛОР-практику 
и разработку новых протоколов лечения, в том 
числе воплощающих принципы персонифициро-
ванной медицины.

Цель данного обзора – обобщение и критиче-
ский анализ современных данных о применении 
метода ОКТ в различных разделах оториноларин-
гологии для определения его текущей роли и буду-
щего потенциала в диагностике и мониторинге со-
стояния ЛОР-органов. Мы провели поиск и анализ 
англо- и русскоязычных научных работ, посвящен-
ных ОКТ и возможностям ее применения в отори-
ноларингологии, размещенных в свободном досту-
пе на платформах Scopus, PubMed, Google Scholar, 
eLibrary.Ru, КиберЛенинка, на сайтах издательств 
с открытым доступом, а также в других открытых 
интернет-источниках по следующим ключевым 
словам: optical coherence tomography / оптическая 
когерентная томография, otorhinolaryngology / ото-
риноларингология, mucous membrane / слизистая 
оболочка, epithelium / эпителий, lamina propria / 
собственная пластинка, chronic diseases of ENT 
organs / хронические заболевания ЛОР-органов. 
Обзор применения метода ОКТ выполнен с деле-
нием по трем основным направлениям: ларинголо-
гия [23, 26–43] (табл. 1), отиатрия [44–64] (табл. 2) 
и ринология [65–77] (табл. 3).

Оптическая когерентная томография 
в ларингологии
Исследования, посвященные теоретическому 
обоснованию и  практическому применению 
ОКТ-визуализации гортани в норме и при различ-
ных патологических состояниях, впервые в мире 
были проведены в  1997  г. В  работе А.М. Sergeev 
и соавт. [26] с помощью ОКТ были изучены сли-
зистые оболочки полых органов, в  том числе 
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Таблица 1. Сравнительная характеристика применения оптической когерентной томографии в ларингологии

Первый автор, 
ссылка

Год Клиническая задача Количество 
пациентов

Информация, полученная с помощью ОКТ Параметры ОКТ-системы

A.M. Sergeev 
[26]

1997 Принципиальная 
возможность ОКТ в оценке 
слизистой оболочки полых 
органов в норме и при 
патологии

15 (из них 
исследование 
гортани 
выполнено у 4)

Слизистая оболочка в норме имеет слоистую 
структуру с четкой стратификацией 
слоев, при опухолевой патологии – 
бесструктурное изображение.  
Перспектива ОКТ для ранней диагностики 
опухолей и точного направления 
эксцизионной биопсии

TD-OCT, зонд 2 мм интегрирован 
в биопсийный канал эндоскопа, 
разрешение 10–15 мкм, глубина 
визуализации 1,5–2 мм

F.I. Feldchtein 
[27]

1998 Изучение микроструктуры 
слизистой оболочки полых 
органов в норме и при 
патологии, сопоставление 
их с данными 
морфометрии

124 (из них 
исследование 
гортани 
выполнено 
у 15)

Эндоскопическая ОКТ хорошо визуализирует 
органы, покрытые эпителием, отделенным 
от подлежащей стромы гладкой базальной 
мембраной (например, мочевого пузыря, 
гортани и шейки матки), сформулированы 
возможности и ограничения по 
диагностической ценности ОКТ. 
Впервые показана эффективность 
лапароскопической ОКТ

TD-OCT, зонд 2 мм интегрирован 
в биопсийный канал эндоскопа 
и ригидный лапароскоп, 
разрешение 10–15 мкм, глубина 
визуализации 1,5–2 мм

A.V. Shakhov 
[23]

1999 Дифференциальная 
диагностика опухолевой, 
опухолеподобной 
и воспалительной 
патологии гортани, 
определение границ 
опухоли

Более 40 Выявлены ОКТ-признаки узелков и кист 
голосовых складок, опухолевых изменений 
при злокачественной патологии, границы 
опухоль / нормальная ткань, лучевого 
мукозита. Корреляция с результатами 
гистологического исследования

TD-OCT, зонд 2 мм вводился через 
ларингоскоп, разрешение 
10–15 мкм, глубина визуализации 
1,5–2 мм

A.V. Shakhov 
[28]

2001 Интраоперационный 
контроль лазерной 
хирургии рака гортани

26 Визуализация изменений микроструктуры 
коллатеральных тканей при лазерном 
воздействии позволяет контролировать 
его режим

TD-OCT, зонд 2 мм вводился через 
ларингоскоп, разрешение 
10–15 мкм, глубина визуализации 
1,5–2 мм

B.E. Bouma [29] 2002 Обобщение возможностей 
ОКТ в клинической 
медицине

Более 100 Детально описаны дифференциально-
диагностические признаки опухолевой, 
опухолеподобной и хронической 
воспалительной патологии гортани, 
доказана диагностическая ценность ОКТ 
в выявлении дисплазии тяжелой степени, 
рака in situ

TD-OCT, зонд 2 мм вводился через 
ларингоскоп или в биопсийный 
канал эндоскопа, разрешение 
10–15 мкм, глубина визуализации 
1,5–2 мм

W.B. Armstrong 
[30]

2006 Изучение изменений 
микроструктуры 
слизистой оболочки 
гортани при раке

22 Выявлено нарушение базальной мембраны 
при раке гортани, переходные зоны 
на границе опухоли. Ограничение 
применения ОКТ при экзофитных очагах

TD-OCT, зонд 2 мм вводился через 
ларингоскоп с визуальным 
контролем или с микроскопом, 
разрешение 10 мкм, глубина 
визуализации 1,6 мм

M. Kraft [31] 2008 Оценка эффективности 
ОКТ-микроларингоскопии 
в определении степени 
дисплазии и глубины 
инвазии

193 Измерение толщины эпителия при ОКТ 
позволяет определить степень дисплазии.
Ограничение применения ОКТ при 
выраженном кератозе

TD-OCT, зонд 2 мм вводился через 
ларингоскоп с визуальным 
контролем или с микроскопом, 
разрешение 10–15 мкм, глубина 
визуализации 1,5–2 мм

J.M. Ridgway 
[32]

2008 Визуализация дыхательных 
путей новорожденных

12 Визуализирован поверхностный эпителий, 
подлежащая собственная пластинка 
и базальная мембрана в гортани и трахее. 
Выявлено изменение ОКТ-сигнала после 
интубации

TD-OCT, зонд 2 мм внутри 
эндотрахеальной трубки, 
разработаны индивидуальные 
гибкий и жесткий зонды 
ОКТ с учетом анатомических 
особенностей и технических 
особенностей эндотрахеальной 
трубки, разрешение около 7 мкм, 
глубина визуализации до 1,6 мм

B.J. Wong [33] 2009 Изучение микроструктуры 
слизистой оболочки 
гортани в норме и при 
доброкачественной 
патологии

82 Описаны микроструктурные особенности 
(кровеносные сосуды, протоки желез, 
скопление жидкости, тип эпителия), 
измерена толщина эпителия разных зон 
гортани и рассчитана его средняя величина

TD-OCT, зонд 2 мм вводился через 
ларингоскоп или в биопсийный 
канал эндоскопа, разрешение 
15 мкм, глубина визуализации 
до 2 мм
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L. Yu [34] 2009 Возможность ОКТ-обсле-
дования гортани при 
непрямой ларингоскопии 
у бодрствующих 
пациентов

н/д Получены четкие ОКТ-изображения гортани 
без артефактов движения

SD-OCT, зонд совмещен с эндоскопом 
(разные оптические каналы), ручная 
фокусировка 

T. Just [35] 2010 Сопоставление  
ОКТ-изображений 
доброкачественных 
и диспластических 
поражений гортани 
с гистологическими 
изображениями

61 ОКТ-критерии доброкачественных 
и диспластических процессов, в том 
числе оценка базальной мембраны. 
Прецизионность биопсии

2 модификации:
- TD-OCT, зонд 3 мм интегрирован 

в эндоскоп, разрешение 15 мкм, 
глубина визуализации до 2,5 мм;

- SD-OCT, зонд 3 мм интегрирован 
в микроскоп, разрешение 12 мкм, 
глубина визуализации до 1–2 мм

T. Just [36] 2011 Улучшение визуализации 
базальной мембраны, 
повышение качества 
изображений слизистой 
оболочки гортани

н/д ПЧ-ОКТ улучшает визуализацию базальной 
мембраны, особенно в здоровой слизистой 
оболочке. Нарушение целостности 
базальной мембраны является признаком 
опухолевой инвазии в собственную 
пластинку. Конфокальная эндоскопия 
визуализирует эпителий, но не базальную 
мембрану. Сочетание ОКТ с ПЧ-ОКТ 
и конфокальной эндоскопией повышает 
точность диагностики

2 модификации:
- TD-OCT, зонд 3 мм интегрирован 

в эндоскоп, разрешение 15 мкм, 
глубина визуализации до 2,5 мм;

- SD-OCT с ПЧ-ОКТ, зонд 3 мм 
интегрирован в микроскоп, 
разрешение 12 мкм, глубина 
визуализации до 1–2 мм, 
в сочетании с конфокальной 
эндоскопией

J.A. Burns [37] 2011 Повышение качества 
дифференциальной 
диагностики 
злокачественных 
и доброкачественных 
образований гортани 
с помощью ПЧ-ОКТ

23 Более четкое определение границ опухоли 
и глубины инвазии, отличие здоровой 
ткани от рубца

2 модификации TD-OCT, стандартная 
и ПЧ, зонд 2 мм, разрешение 
15 мкм, глубина визуализации 
до 2 мм

G.K. Sharma [38] 2015 Визуализация изменений 
микроструктуры 
и толщины стенки 
дыхательных путей 
у новорожденных  
после интубации

72 Корреляция продолжительности 
интубации с изменениями толщины 
стенки и микроструктуры гортани. 
Детектирование тканей позволит 
прогнозировать риск развития стеноза 
гортани

SD-OCT с длиннофокусным 
преобразователем, зонд 0,7 мм 
с круговым вращением расположен 
внутри эндотрахеальной трубки, 
разрешение 10 мкм, глубина 
визуализации до 1,6 мм

V. Volgger [39] 2015 Визуализация 
подскладочного 
пространства 
у интубированных  
детей

46 Оценена послойная микроанатомия 
слизистой оболочки гортани и выполнена 
3D-ОКТ-реконструкция подскладочного 
пространства для прогнозирования риска 
развития постинтубационного стеноза

SD-OCT с длиннофокусным 
преобразователем, зонды 
0,7 и 1,2 мм с круговым 
вращением, расположены 
внутри эндотрахеальной трубки, 
разрешение 10 мкм, глубина 
визуализации 1,5–2 мм

S. Donner [40] 2015 Возможность ОКТ-
обследования гортани при 
непрямой ларингоскопии 
у бодрствующих 
пациентов с оценкой 
вибраторной функции 
голосовых складок

7 добровольцев Получены четкие ОКТ-изображения гортани 
без артефактов движения и изображения 
во время фонации

SD-OCT, зонд интегрирован 
в ригидный эндоларингоскоп, один 
оптический канал, автоматическая 
фокусировка

J.A. Garcia [41] 2016 Разработка алгоритма 
оценки степени зрелости 
голосовой складки

10 Получены относительные коэффициенты 
затухания ОКТ-сигнала в различных точках 
голосовых складок у пациентов разных 
возрастов

TD-OCT, зонд 3,7 мм, разрешение 
12 мкм, глубина визуализации 
до 2 мм

Z. Xin [42] 2021 Неинвазивная оценка 
степени инвазии опухоли 
гортани ex vivo

12 гортаней Снижение двойного лучепреломления 
в зависимости от стадии опухоли, 
корреляция с данными гистологического 
исследования

ПЧ-ОКТ, разрешение 8,1 мкм, глубина 
визуализации до 2 мм 

X. Li [43] 2025 Интраоперационная 
дифференциальная 
диагностика лейкоплакии 
и рака гортани

12 Получены численные характеристики 
признаков лейкоплакии

SD-OCT, зонд 3 мм, аксиальное 
разрешение 16,24 мкм, глубина 
визуализации 2,12 ± 0,43 мм 

SD-OCT (spectral-domain optical coherence tomography) – оптическая когерентная томография в спектральном режиме, TD-OCT (time-domain optical coherence tomography) – 
оптическая когерентная томография в режиме временнóй области, н/д – нет данных, ОКТ – оптическая когерентная томография, ПЧ-ОКТ – поляризационно-чувствительная 
оптическая когерентная томография
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гортани in vivo. Это стало возможным благодаря 
созданию новой эндоскопической ОКТ-системы 
(ЭОКТ) с  интеграцией оптоволоконного интер-
ферометра в  стандартный эндоскоп с  исполь-
зованием его биопсийного канала для доставки 
низкокогерентного излучения к биоткани, размер 
разработанного торцевого ОКТ-щупа соответ-
ствовал размеру биопсийного канала. Были по-
лучены и  проанализированы изображения опу-
холевых тканей в сравнении со здоровыми. Тогда 
впервые было показано, что ОКТ-изображения 
слизистой оболочки гортани в  условиях нормы 
и  патологии имеют совершенно различные ха-
рактеристики, что достоверно коррелировало 
с  результатами гистологического исследования. 
И хотя в исследование было включено всего 15 па-
циентов, из  которых только у  4 выполнена ОКТ 
гортани, эти данные позволили предположить 
перспективность ОКТ для ранней диагностики 
опухолей и  прицельного выполнения биопсии 
и легли в основу дальнейших исследований. Так, 
в работе [27] возможности ЭОКТ для визуализа-
ции гортани были изучены у 15 пациентов с раз-
личной патологией голосовых складок. Были вы-
явлены ОКТ-признаки узелков и кист голосовых 
складок, а при злокачественной патологии были 
не  только описаны ОКТ-признаки опухолевых 
изменений, но  и  показана возможность ОКТ 
детектировать границы опухоль / нормальная 
ткань. Кроме того, для определения in vivo влия-
ния ионизирующего излучения на ткани гортани 
был проведен прижизненный ЭОКТ-мониторинг 
слизистой оболочки голосовых складок гортани 
при γ-лучевой терапии рака. Отмечена корреля-
ция изображений ЭОКТ с известной информаци-
ей о вариантах морфологической реакции тканей 
на  облучение. В  работах [23, 29, 78] по  данным 
ОКТ были детально охарактеризованы опорные 
дифференциально-диагностические признаки 
опухолевой, опухолеподобной и  хронической 
воспалительной патологии гортани и, что наибо-
лее важно, была доказана диагностическая цен-
ность ОКТ-исследования в выявлении дисплазии 
тяжелой степени, рака in situ с высокой чувстви-
тельностью и специфичностью. B.J. Wong и соавт. 
позднее описали ОКТ-признаки микроструктур 
различных зон гортани в норме и при нескольких 
вариантах доброкачественной патологии, а также 
дали их числовую характеристику, выполнив оп-
тическую морфометрию [33].

В вышеприведенных исследованиях была пока-
зана польза ОКТ в дифференциальной диагности-
ке опухолевой и неопухолевой патологии гортани, 
однако не раскрыты недостатки и ограничения 

метода. Исследования, посвященные дифференци-
альной диагностике доброкачественных и злокаче-
ственных новообразований гортани на основании 
анализа ОКТ-изображений, в последующем прово-
дились неоднократно. W.B. Armstrong и соавт. [30] 
удалось четко выявить повреждение базальной 
мембраны при раке гортани, а также переходные 
зоны на границе опухоли. Вместе с тем исчезно-
вение базальной мембраны может наблюдаться 
и при других состояниях, например при луче-
вом мукозите. Авторы говорят о необходимости 
использования устройств ОКТ сверхвысокого 
разрешения, которые позволят различать субкле-
точные детали для дифференциации реактивных 
или гиперпластических поражений от дисплазии 
и рака in situ. Еще одно ограничение применения 
ОКТ, по мнению W.B. Armstrong и соавт., связано 
с обширными экзофитными образованиями, при 
которых увеличено обратное рассеяние на поверх-
ности и ограничено распространение света в более 
глубокие слои тканей. Это говорит о целесообраз-
ности применения ОКТ при оценке малозаметных 
образований с небольшой глубиной инвазии. К по-
хожему заключению приходят и M. Kraft и соавт. 
[31], говоря о том, что при выраженном кератозе 
невозможно визуализировать базальную мембрану 
из-за сильного поглощения зондирующего излу-
чения, а значит, при ОКТ-исследовании инвазив-
ный рак нельзя исключить, а язвенное поражение 
слизистой оболочки гортани можно ошибочно 
принять за него вследствие отсутствия базальной 
мембраны. Более того, авторы сомневаются в пре-
имуществах ОКТ относительно других известных 
методов при дифференциальной диагностике зло-
качественных новообразований и эпителиальной 
дисплазии, считая эти заболевания очевидными 
уже клинически. Они предлагают использовать 
ОКТ только для определения степени дисплазии, 
измеряя толщину эпителия. 

В работе T. Just и соавт. [35] проводилась срав-
нительная оценка доброкачественных и  дис-
пластических изменений гортани с измерением 
эпителиального пласта как основного критерия 
степени дисплазии с помощью двух модификаций 
ОКТ-томографов: временно`й (TD-OCT) эндоско-
пической установки и спектральной (SD-OCT) мо-
дификации, интегрированной в операционный 
микроскоп. Было показано, что интраоперацион-
ная ОКТ повышает точность биопсии, улучшая 
качество диагностики. При использовании спек-
тральной установки увеличилась скорость получе-
ния изображений, их качество и обработка, но сни-
зилась глубина зондирования из-за технических 
особенностей микроскопа. Основной недостаток 
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такой методики – «ручной» выбор точек визуали-
зации, при котором возможно пропустить важные 
области исследования. Избежать этого позволит 
сканирование всего объема голосовой складки.

Интересна работа, в которой интраоперацион-
ное применение ОКТ рассматривается в качестве 
способа повышения эффективности и прецизион-
ности микрохирургического лечения заболеваний 
гортани [28]. Здесь ОКТ была использована для 
интраоперационного контроля при лазерной хи-
рургии рака гортани: информация о структурных 
изменениях слизистой оболочки гортани, полу-
ченная с помощью ОКТ, позволила не только точ-
но определить границы опухоли, но и проводить 
мониторинг лазерного воздействия, избегая дра-
матических повреждений биотканей. В свою оче-
редь, контроль хода хирургического лечения рака 
гортани существенно повышает функциональные 
исходы подобных вмешательств [36].

Благодаря визуализации микроструктурных из-
менений гортани в ходе различных вмешательств 
или после них можно оценить риск таких осложне-
ний, как развитие хондроперихондрита, рубцовых 
деформаций, постинтубационной гранулемы. В ра-
боте [32] показана возможность ОКТ в оценке дыха-
тельных путей новорожденных. У интубированных 
пациентов было отмечено снижение уровня ОКТ-
сигнала от структур гортани и трахеи с нарастани-
ем изменений в разные сроки интубации по срав-
нению с неинтубированными новорожденными. 
По мнению авторов, такая информация может быть 
полезной при уходе за пациентами, требующими 
длительной интубации. Исследование выполняли 
через ларингоскоп или эндотрахеальную трубку, 
при этом важно отметить, что визуальная оценка 
состояния внутренней поверхности дыхательного 
тракта и, соответственно, сопоставление эндоскопи-
ческих и ОКТ-изображений были возможны только 
в первом случае. Достаточно низкая скорость по-
лучения изображения и радиальное сканирование 
затрудняли исследование. Кроме того, относительно 
малое число пациентов (n = 12) не позволяет досто-
верно определить диагностическую ценность ОКТ, 
хотя перспективность метода показана. G.K. Sharma 
и соавт. обследовали 72 интубированных новоро-
жденных [38]. С помощью ОКТ с длиннофокусным 
преобразователем удалось распознать и количе-
ственно оценить состояние слизистой оболочки 
и подслизистого слоя стенки дыхательных путей 
и установить связь между выраженностью этих 
изменений и  продолжительностью интубации. 
Прибор, разработанный этой группой авторов, имел 
ряд преимуществ по сравнению с более ранними ис-
следованиями: бесконтактность, высокая скорость, 

возможность кругового сканирования на 360°. Это 
позволило обосновать целесообразность исполь-
зования длиннофокусной ОКТ в мониторинге со-
стояния дыхательных путей при интубации для 
снижения рисков осложнений. Оптимизировать 
время самого исследования можно было бы в случае 
автоматизированного распознавания и измерения 
тканей при сканировании дыхательного тракта. 
К недостаткам метода можно отнести относительно 
большой объем исключенных из исследования на-
боров изображений (почти 30%) в связи с недоста-
точной глубиной зондирования или артефактами 
движения, что, по всей видимости, связано с полу-
чением ОКТ-изображений через интубационную 
трубку и износом зонда при высокоскоростном вра-
щении. Практически одновременно аналогичное 
исследование провела другая группа авторов [39]. 
ОКТ-исследование дыхательных путей с исполь-
зованием длиннофокусной модификации прибора 
было выполнено 46 детям, перенесшим интубацию. 
В этом случае более 50% наборов изображений были 
признаны непригодными для включения в иссле-
дование.

Артефакты движения, затрудняющие выпол-
нение ОКТ у пациентов под наркозом, делали эту 
процедуру практически бессмысленной у бодр-
ствующих пациентов. Однако L. Yu и соавт. [34] 
увеличили скорость получения изображений 
до 40 кадров в секунду, использовали динамиче-
скую фокусировку и скользящий источник излу-
чения и получили ОКТ-изображения при непря-
мой ларингоскопии у бодрствующих пациентов 
как на вдохе, так и при фонации. Правда, это был 
двухканальный эндоскоп c ручной регулировкой 
фокуса. S. Donner и соавт. объединили оптические 
пути двух устройств, интегрировав ОКТ в эндола-
рингоскоп, и компенсировали движения за счет 
автоматического изменения диапазона сканиро-
вания и автофокусировки [40].

Использование поляризационно-чувствитель-
ной модификации ОКТ (ПЧ-ОКТ), основанной 
на эффекте двойного лучепреломления в колла-
генсодержащих тканях, позволяет получить до-
полнительную информацию. Изменение колла-
геновых волокон в голосовых складках, которое 
возникает как при опухолевой, так и при неопухо-
левой патологии, нарушает характерный паттерн 
на поляризационно-чувствительном изображении. 
В исследовании in vivo [37] показано, что использо-
вание ПЧ-ОКТ в дифференциальной диагностике 
доброкачественных и злокачественных новообра-
зований совместно со стандартной модификаци-
ей не дает принципиально новой информации 
в отношении морфологической характеристики 
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образования, но помогает более четко определить 
линейные границы опухоль / нормальная ткань, 
метод может быть полезен в определении степе-
ни инвазии опухоли. Интенсификация сигнала 
двойного лучепреломления позволила отличить 
здоровую ткань от  области рубцовых измене-
ний, что делает перспективным использование  
ПЧ-ОКТ в диагностике этой патологии. Вместе 
с тем корреляция интенсивности сигнала и не-
посредственного содержания коллагена пока 
остается неизученной. ПЧ-ОКТ может быть ис-
пользована в мониторинге коррекции рубцовых 
изменений гортани, например, для более прецизи-
онного введения биоматериала в голосовую склад-
ку. Принципиальная возможность использования 
стандартной модификации ОКТ для контроля им-
плантатов в голосовой складке животных ex vivo 
и in vivo показана в работе [79].

Были предприняты попытки изучить с помо-
щью ОКТ возрастные особенности и определить 
маркеры развития голосовых складок [41]. Однако 
малая выборка (n = 20), сканирование определен-
ных участков, а не всей голосовой складки, а также 
использование только стандартной модификации 
ОКТ не позволили сделать достоверных выводов.

В последние годы исследования применения 
ОКТ в ларингологии сосредоточены на повышении 
качества дифференциальной диагностики пред- 
опухолевой и ранних стадий опухолевой патоло-
гии за счет дополнительной информации, получа-
емой с помощью модификаций технологии ОКТ 
(в частности, ПЧ-ОКТ с численной обработкой) 
и машинного обучения [42, 43].

Подводя итог, отметим: в  настоящее время 
с наибольшим успехом различные модификации 
ОКТ в ларингологии могут быть использованы 
в целях  дифференциальной диагностики зло-
качественной и доброкачественной патологии, 
определения линейных границ злокачественной 
опухоли, контроля биопсии, мониторинга лазер-
ного воздействия при хирургии, а также детекти-
рования рубцовых изменений голосовых складок. 
Возможность ОКТ-мониторинга посттравмати-
ческих, рубцовых изменений гортани, а также 
их коррекции перспективна, но еще ждет своего 
изучения. ОКТ-оценка возрастных особенностей 
развития гортани пока остается на стадии пилот-
ного эксперимента.

Оптическая когерентная томография 
в отиатрии
Исследования, посвященные изучению фунда-
ментальных и  прикладных аспектов примене-
ния ОКТ в  отиатрии, весьма многочисленны. 

Одна из  первых работ, изучавших возможно-
сти ОКТ как метода визуализации анатомиче-
ских структур среднего уха, выполнена C.  Pitris 
и соавт. в 2001 г. на материале ex vivo [44]. Тогда 
впервые удалось получить высококачественные 
изображения неповрежденной барабанной пе-
репонки и  того, что находится непосредственно 
за ней: элементов оссикулярной цепи, сухожилий 
мышц среднего уха, а  также медиальной стенки 
барабанной полости. Дальнейшие исследования 
были направлены на  интеграцию и  адаптацию 
технологии ОКТ к  практической отиатрии. Как 
только появились компактные ОКТ-зонды, была 
показана польза метода в  обнаружении биопле-
нок, образующихся на  внутренней поверхности 
барабанной перепонки у пациентов с различны-
ми формами воспаления среднего уха [47]. Позже 
был предложен оригинальный способ дифферен-
циальной диагностики острого и  хронического 
среднего отита на основании измерения толщи-
ны барабанной перепонки на ОКТ-изображениях 
[48–50, 52]. Так, толщина барабанной перепонки 
в  подобных исследованиях представлялась как 
совокупная величина, отражающая толщину 
собственно барабанной перепонки и  того, что 
располагается на  ее внутренней поверхности, 
то есть бактериальной агломерации или биоплен-
ки. Показано, что у пациентов с острым средним 
отитом имеет место утолщение барабанной пе-
репонки, тогда как у  пациентов с  хроническим 
средним отитом подобных изменений не наблю-
дается, но суммарный показатель толщины бара-
банной перепонки значительно превышает тако-
вой при остром процессе, по-видимому, за  счет 
разрастания биопленок в условиях хронического 
воспаления.

В продолжение темы о значимости ОКТ в ди-
агностике хронических воспалительных заболе-
ваний среднего уха важно отметить, что в иссле-
довании H.R. Djalilian и соавт. [46] были описаны 
отличия холестеатомы от нормальной и воспален-
ной слизистой оболочки. Более того, в этой рабо-
те впервые показаны возможности интеграции 
ОКТ в систему операционного микроскопа. В более 
поздних исследованиях с помощью этой методи-
ки была детально оценена микроархитектоника 
барабанной перепонки в условиях хронического 
воспаления (так называемого хронического ми-
рингита), а также четко дифференцированы друг 
от друга слои тимпанальной мембраны [51, 59, 
80]. K. Park и соавт. [56] использовали ОКТ для 
визуализации особенностей микроструктурных 
изменений барабанной перепонки при различ-
ных патологических состояниях. Авторы смогли 
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Таблица 2. Сравнительная характеристика применения оптической когерентной томографии в отиатрии

Первый автор, 
ссылка

Год Клиническая задача Количество 
пациентов

Информация, полученная с помощью ОКТ Параметры ОКТ-системы

C. Pitris [44] 2001 Исследование 
микроструктуры тканей 
среднего уха и слуховых 
косточек ex vivo

Ex vivo образец Возможность визуализации структур среднего уха TD-OCT, 1300 нм, волоконно-
оптический зонд, 
разрешение 15 мкм, глубина 
визуализации 2–3 мм

T. Just [45] 2009 Характеристика ниши 
овального окна

5 ex vivo, 8 in vivo Диагностика отосклероза, тимпаносклероза, 
мониторинг результатов тимпанопластики

TD-OCT, 840 нм, разрешение 
24 мкм

H.R. Djalilian 
[46]

2010 Диагностика  
холестеатомы

10 Визуализация холестеатомы, определение границ 
между холестеатомой и окружающими тканями

TD-OCT, 1300 нм, волоконно-
оптический зонд диаметром 
2,7 мм, разрешение 
10–20 мкм, глубина 
визуализации 1,5 мм

C.T. Nguyen [47] 2012 Детектирование биопленок 
в среднем ухе при 
хроническом среднем 
отите

20 (4 здоровых, 
16 пациентов)

Показано присутствие биопленок в среднем ухе 
у пациентов с хроническим средним отитом  
и их отсутствие у пациентов в норме

TD-OCT, 830 нм, разрешение 
3 мкм

N.H. Cho [48] 2015 Диагностика 
и дифференциальная 
диагностика среднего 
отита

45 (6 здоровых, 
39 пациентов)

Определены морфологические особенности 
барабанной перепонки в норме и при патологии. 
Показана возможность ОКТ-визуализации 
перфорации барабанной перепонки

SD-OCT, 870 нм, разрешение 
6 мкм

G.L. Monroy [49] 2015 Дифференциальная 
диагностика среднего 
отита

34 Определена толщина барабанной перепонки, 
присутствие биопленок в полостях в среднем ухе

TD-OCT, 830 нм, разрешение 
4 мкм

Z. Hubler [50] 2015 Диагностика 
и дифференциальная 
диагностика среднего 
отита

н/д Определена толщина барабанной перепонки 
с помощью сегментации ОКТ-изображения, 
детектирование биопленок в полостях среднего 
уха за барабанной перепонкой

SD-OCT, 860 нм, разрешение 
2,4 мкм

E. Guder [51] 2015 Диагностика хронического 
мирингита

36 Определена толщина барабанной перепонки, 
детектирование морфологических изменений, 
показана разница в толщине барабанной 
перепонки в норме, при мирингите, при атрофии 
и мирингосклерозе

ОКТ-камера, совмещенная 
с хирургическим 
микроскопом, разрешение 
7,5 мкм, глубина 
визуализации 5–30 мм

P. Pande [52] 2016 Комплексная характеристика 
барабанной перепонки

6 Определено пространственное распределение 
толщины барабанной перепонки, проведена 
реконструкция карты рельефа барабанной 
перепонки in vivo

SD-OCT, 940 нм, разрешение 
2,4 мкм

G.L. Monroy [53] 2017 Мониторинг результатов 
хирургического лечения 
хронического среднего 
отита

25 Визуализация структур барабанной перепонки 
и биопленок, оценка результатов хирургического 
вмешательства

SD-OCT, 860 нм, разрешение 
2,4 мкм

G.L. Monroy [54] 2017 Диагностика 
и дифференциальная 
диагностика среднего 
отита

2 Определена толщина барабанной перепонки, 
детектирование биопленок в среднем ухе, 
определение коэффициента вязкости экссудата

SD-OCT, 860 нм, разрешение 
2,4 мкм

G.L. Monroy [55] 2018 Диагностика 
и дифференциальная 
диагностика отита

38 Прямой анализ агломератов бактерий и биопленок, 
прикрепленных к барабанной перепонке

SD-OCT, разрешение 2,4 мкм, 
глубина визуализации 3 мм

K. Park [56] 2018 Оценка структуры 
барабанной перепонки 
при различных состояниях

120 Оценка краев перфорации, степени ретракции 
барабанной перепонки, процесса заживления 
барабанной перепонки после тимпанопластики

SD-OCT, разрешение 15 мкм, 
глубина визуализации 
до 2 мм

G.L. Monroy [57] 2019 Диагностика 
и дифференциальная 
диагностика среднего 
отита

58 Автоматическая дифференциация нормы, наличия 
биопленок, присутствия экссудата 

SD-OCT, 860 нм, разрешение 
2,4 мкм

D. MacDougall 
[58]

2019 Диагностика нарушений 
слуха

55 Оценка колебаний барабанной перепонки в норме 
и при отосклерозе

SD-OCT, доплеровская 
модификация, совмещенная 
с микроскопом
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измерить толщину перфорации по краям, полу-
чили точную оценку степени ретракции барабан-
ной перепонки, а также сумели отследить процесс 
послеоперационного заживления барабанной  
перепонки.

Интересны работы, оценивающие роль ОКТ 
в  диагностике экссудативного среднего отита 
(ЭСО). Среди большого числа публикаций по дан-
ной проблеме выделяются труды G.L. Monroy и со-
авт. [53–55, 57], в которых детально описывается 
ОКТ-картина изменений в барабанной полости 
в условиях скопления в ней негнойного жидкост-
ного субстрата. Так, у пациентов с ЭСО обычно 
выявляются многочисленные включения за бара-
банной перепонкой, при этом на основании их ко-
личества и размера можно предположить степень 
вязкости и характер экссудата, что в свою очередь 
принципиально важно для определения подхода 
к лечению данной патологии. Численный критерий 
оценки для объективизации ОКТ-изображений 
экссудата предложили ввести и А.А. Новожилов 
и соавт. [61]. Использование ОКТ позволило раз-
работать оригинальные алгоритмы диагностики 
и классификации среднего отита. В рамках ис-
следования [60] авторами были доказаны высокие 
чувствительность (91%) и специфичность (90%) 

ОКТ-исследования в диагностике ЭСО, несмотря 
на некоторую субъективность методики.

Применение ОКТ изучали в  диагностике 
ряда других негнойных заболеваний среднего 
уха. В частности, в работе T. Just и соавт. описа-
но исследование с помощью ОКТ ниши овально-
го окна в норме и при патологиях. У пациентов 
с отосклерозом и тимпаносклерозом выявлено 
неоднородное утолщение подножной пластинки 
стремени [45].

Интеграция ОКТ в операционный микроскоп 
расширила возможности метода. К примеру, в хи-
рургическом лечении отосклероза с помощью ОКТ 
можно визуализировать область овального окна, 
оценить циркулярную связку, а также рассчитать 
длину протеза и контролировать его расположение 
[81–85].

Комплементарное использование ОКТ и ви-
брометрии позволяет оценить не только анато-
мию, но и функцию звукопроводящей системы, 
измерив движения структур среднего уха (бара-
банной перепонки и слуховых косточек), а также 
определить эффективность передачи звуковых 
колебаний в улитку. В эксперименте на лабора-
торном животном это показали W. Dong и соавт. 
[86], а коллективы под руководством D. MacDougall 

W. Kim [59] 2019 Оценка структур среднего 
и внутреннего уха, 
функциональная оценка 
подвижности элементов 
слуховой цепи

2 Получены изображения структур среднего уха, 
оценена вибрационная чувствительность 

SD-OCT, совмещенная 
с микроскопом, разрешение 
10 мкм

D. Preciado [60] 2020 Диагностика 
и дифференциальная 
диагностика 
экссудативного среднего 
отита

70 Наличие и характеристики экссудата  
за барабанной перепонкой

SD-OCT, 860 нм, разрешение 
2,4 мкм

А.А. Новожилов 
[61]

2020 Диагностика 
и дифференциальная 
диагностика 
экссудативного среднего 
отита

24 Наличие и тип экссудата (жидкий / вязкий)  
в полостях среднего уха

SD-OCT, глубина визуализации 
15–25 мм 

T.E. Abubakirov 
[62]

2021 Диагностика параганглиомы 1 Визуализация параганглиомы SD-OCT, глубина визуализации 
15–25 мм

J. Wang [63] 2022 Визуализация кохлеарного 
импланта

1 Визуализирован электрод и его особенности Специально разработанная 
система SD-OCT 
для среднего уха 
со сканирующим 
источником, длина волны 
1550 нм

D.W. Pan [64] 2025 Оценка барабанной 
перепонки и содержимого 
барабанной полости

20 Визуализированы барабанная перепонка,  
слуховые косточки, барабанная хорда, мыс улитки. 
Выявлены объемные образования барабанной 
полости, проведена точная оценка степени 
васкуляризации

SD-OCT и ОКТ-ангиография, 
зонд совмещен 
с видеокамерой, 
разрешение около 30 мкм

SD-OCT (spectral-domain optical coherence tomography) – оптическая когерентная томография в спектральном режиме, TD-OCT (time-domain optical coherence tomography) – 
оптическая когерентная томография в режиме временнóй области, н/д – нет данных, ОКТ – оптическая когерентная томография
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[58] и W. Kim [59] попробовали использовать ОКТ-
виброметрию в клинической практике. Отметим, 
что метод может иметь ряд ограничений в за-
висимости от технических характеристик ОКТ-
установки, поскольку непроизвольные движения 
пациента, его грудной клетки и сердечный ритм 
могут искажать результаты.

В наблюдении Т.Э. Абубакирова и соавт. ОКТ 
была вспомогательным методом диагностики 
гломусной опухоли среднего уха [62]. Однако 
исследователи использовали стандартную моди-
фикацию ОКТ, которая позволяет лишь обнару-
жить присутствие масс биоткани в среднем ухе, 
но не верифицировать образование. Применение 
ОКТ-ангиографии позволит с большей точностью 
диагностировать гломусную опухоль, выявляя вы-
сокую плотность сосудистой сети [64].

Работы, посвященные детальной ОКТ-
визуализации структур внутреннего уха, на сего- 
дняшний день носят скорее экспериментальный, 
нежели прикладной характер. Так, в эксперименте 
удалось получить ОКТ-изображения внутрен-
него уха крыс, а также сопоставить полученные 
результаты с гистологическими срезами микро-
препаратов [87–89]. Технические ограничения 
неинвазивного исследования улитки человека 
in vivo пока не позволяют транслировать метод 
в реальную клиническую практику. Тем не ме-
нее в последних работах предприняты попытки 
не просто детектировать структуры внутреннего 
уха, но и контролировать продвижение и поло-
жение импланта при кохлеарной имплантации 
[63, 90].

Таким образом, ОКТ-исследование в отиатри-
ческой практике может быть наиболее полезным 
в  диагностике экссудата барабанной полости 
и в оценке его вязкости для определения пока-
заний к хирургическому лечению, а также в из-
учении структурных особенностей барабанной 
перепонки при различных патологических со-
стояниях и после хирургического вмешательства. 
Комплементарное применение других методик, 
таких как ОКТ-ангиография и виброметрия, по-
зволит расширить показания для использования 
ОКТ при патологии уха.

Оптическая когерентная томография 
в ринологии
Публикации, посвященные различным аспек-
там применения методик ОКТ в ринологической 
практике, немногочисленны. По  результатам 
исследования, проведенного U.  Mahmood и  со-
авт., были детально описаны ОКТ-особенности 
морфологии слизистой оболочки полости носа 

в норме и у пациентов, длительно применявших 
деконгестанты [65]. Эта работа позволяет рассма-
тривать ОКТ как перспективный метод не только 
для неинвазивного изучения слизистой оболоч-
ки, но  и  для динамической оценки изменений, 
возникающих в тканях носа при различной пато-
логии и в результате терапии.

Интересны работы, в которых ОКТ используют 
для анатомической визуализации верхних дыха-
тельных путей с последующим созданием объем-
ных моделей. Это может помочь хирургам выяв-
лять и оценивать зоны обструкции и рационально 
выбирать способ коррекции. Так, J. Jing и соавт. 
с помощью функциональной эндоскопической 
ОКТ-системы получили изображения верхних ды-
хательных путей от полости носа до перстневид-
ного хряща in vivo с их трехмерным преобразова-
нием [66]. Однако для получения количественной 
информации необходимо использовать методы 
численного моделирования. C.M. Waters и соавт. 
использовали ОКТ на образцах post mortem с по-
следующей 3D-реконструкцией и сопоставлением 
с компьютерной томографией для объективной 
оценки состояния внутреннего носового клапана 
(ВНК) [75], а именно для получения данных о его 
геометрии и площади во время дыхания. Вместе 
с тем малое количество образцов (n = 4) и техни-
ческие затруднения, не позволившие провести 
полную реконструкцию области ВНК, а  также 
чрезвычайно долгий процесс компьютерного мо-
делирования не способствуют внедрению этого 
опыта в клиническую практику. Другая группа 
авторов [74] провела динамическую оценку со-
стояния ВНК у 8 добровольцев. Выявлена корре-
ляция между площадью его внутреннего сечения 
и  показателями внутрипросветного давления. 
По мнению исследователей, хирурги, определив, 
насколько функционально значимым является 
сужение ВНК, смогут оптимизировать хирурги-
ческую тактику. Однако, как и предыдущие рабо-
ты в этой области, и эта методика еще нуждается 
в доказательствах. В частности, для того чтобы 
понимать, какие показатели считать патологией, 
целесообразно получить с помощью ОКТ значения 
площади ВНК в норме.

Еще одной точкой приложения ОКТ в  ри-
нологии может быть прижизненная неинва-
зивная оценка обонятельного эпителия, ко-
торая будет полезна в  рамках диагностики 
неврологических расстройств и нейродегене-
ративных заболеваний. T. Ueda и соавт. изучи-
ли при помощи ОКТ морфологию обонятель-
ного эпителия мышей [70], а T.T. Pham и соавт. 
получили ОКТ-изображения обонятельного 
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Таблица 3. Сравнительная характеристика применения оптической когерентной томографии в ринологии

Первый автор, 
ссылка

Год Клиническая задача Количество 
пациентов

Информация, полученная с помощью ОКТ Параметры ОКТ-системы

U. Mahmood 
[65]

2006 Оценка микроструктуры 
слизистой оболочки 
полости носа в норме

44 Получены ОКТ-изображения эпителия, 
собственной пластинки и костно-хрящевой 
основы, кровеносных сосудов и протоков 
желез, выполнена морфометрия; выявлены 
морфологические изменения слизистой 
оболочки при длительном употреблении 
деконгестантов

SD-OCT, модификация 1,3 мкм, зонд 
интегрирован в эндоскоп, разрешение 
8–10 мкм, глубина визуализации 
1,5–2 мм

J. Jing [66] 2012 Получение структурных 
и анатомических данных 
верхних дыхательных 
путей

5 ОКТ-изображения структур верхних 
дыхательных путей сопоставлены 
с эндоскопическими видеоизображениями 
с последующей 3D-реконструкцией

SD-OCT с длиннофокусным 
преобразователем, бесконтактное 
получение изображения, круговое 
сканирование, зонд 1 мм фиксирован 
к эндоскопу, разрешение 10 мкм, 
глубина визуализации до 1,5–2 мм

L. Tóth [67] 2013 Выявление биопленок 
у пациентов 
с хроническим 
риносинуситом 
с полипами

27 Слой биопленки, респираторный 
эпителий, субэпителиальный слой были 
визуализированы с помощью ОКТ, выявлена 
корреляция с данными гистопатологического 
исследования

SD-OCT, разрешение 10–20 мкм, глубина 
визуализации до 2 мм

U. Oltmanns 
[68]

2016 Оценка микроструктуры 
слизистой оболочки 
полости носа у пациентов 
с муковисцидозом

25 Визуализированы микроструктуры слизистой 
оболочки полости носа у здоровых и больных 
муковисцидозом, описаны отличия. Выявлены 
изменения слизистой оболочки на фоне 
антибактериального лечения

SD-OCT, разрешение 15 мкм, глубина 
визуализации 1,4 мм, зонд 2,5 мм

H. Schulz-
Hildebrandt  
[69]

2018 Оценка состояния эпителия 
нижней носовой 
раковины в норме и при 
хроническом рините

Несколько 
образцов 
ex vivo, 
1 in vivo

Визуализирована клеточная структура 
эпителия нижней носовой раковины, 
движение ресничек, определена скорость 
мукоцилиарного транспорта

Микро-ОКТ, зонд 2,75 мм, разрешение 
1,25 мкм

T. Ueda [70] 2019 Оценка состояния 
обонятельного эпителия 
ex vivo

48 мышей Описаны микроструктурные особенности 
обонятельного и респираторного эпителия, 
измерена толщина эпителия. Показана 
корреляция с данными гистологического 
исследования

SD-OCT, разрешение 9 мкм, глубина 
визуализации 1,5–2 мм

М.А. Шахова 
[71]

2019 Дифференциальная 
диагностика различных 
форм хронического 
ринита

51 Описаны ОКТ-признаки, характерные для разных 
форм хронического ринита

SD-OCT, разрешение 15 мкм, глубина 
визуализации 1,4 мм, зонд 2,4 мм

H.M. Leung [72] 2019 Оценка состояния эпителия 
верхних дыхательных 
путей при муковисцидозе

20 Выявлено снижение скорости мукоцилиарного 
транспорта, истощение перицилиарного слоя, 
потеря ресничек

Микро-ОКТ, зонд 2,4 мм, разрешение 
1,3 мкм

N. Soloviev [73] 2020 Повышение объективизации 
ОКТ-диагностики 

78 Показаны результаты сравнительного анализа 
нескольких методов машинного обучения. 
Выделены методы, имеющие преимущества 

SD-OCT, разрешение 15 мкм, глубина 
визуализации 1,4 мм, зонд 2,4 мм

A.A. Hakimi 
[74]

2021 Динамическая оценка 
изменений внутреннего 
носового клапана

8 Измерена площадь сечения внутреннего 
носового клапана по данным ОКТ, 
проведено сопоставление с показателями 
внутрипросветного давления, выявлена 
корреляция

SD-OCT с длиннофокусным 
преобразователем, бесконтактное 
получение изображения, спиральное 
сканирование, зонд 1 мм фиксирован 
к эндоскопу, разрешение 13 мкм, 
глубина визуализации до 1,5–2 мм

C.M. Waters 
[75]

2022 Оценка состояния 
внутреннего носового 
клапана при разных 
вариантах хирургических 
вмешательств ex vivo

4 post-
mortem- 
образца

ОКТ-данные сопоставимы с КТ-изображениями 
для получения информации для анализа 
гидродинамических вычислений

SD-OCT с длиннофокусным 
преобразователем, бесконтактное 
получение изображения, разрешение 
10 мкм, глубина визуализации до 1,6 мм

T.T. Pham [76] 2022 Визуализация и оценка 
обонятельного 
эпителия, обонятельной 
щели и решетчатой 
пластинки ex vivo 
с 3D-реконструкцией

4 кролика Получены ОКТ-изображения обонятельного 
эпителия, собственной пластинки, решетчатой 
пластинки, выполнена морфометрия. ОКТ-
изображения коррелировали с гистоло-
гическими данными. Описаны ОКТ-критерии 
повреждения эпителия и его регенерации

SD-OCT, 2 модификации – 1,3 и 1,7 мкм, 
зонд интегрирован в микроскоп, 
разрешение 8 мкм, глубина 
визуализации 1,5–2 мм

K. Vijaykumar 
[77]

2023 Оценка состояния эпителия 
верхних дыхательных 
путей при вирусной 
инфекции (COVID-19)

13 Выявлено значительное уменьшение количества 
функциональных ресничек, снижение частоты 
биения ресничек и аномальная активность 
ресничек

Микро-ОКТ, зонд 2,3 мм, разрешение 
1,1 мкм

SD-OCT (spectral-domain optical coherence tomography) – оптическая когерентная томография в спектральном режиме, КТ – компьютерная томография, ОКТ – оптическая 
когерентная томография
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эпителия, решетчатой пластики и выполнили  
3D-ОКТ-реконструкцию на кроликах ex vivo [76]. 
Однако повторить эти исследования в клиниче-
ской практике пока не удалось.

М.А. Шахова и соавт. показали возможности 
ОКТ в дифференциальной диагностике различ-
ных форм хронического ринита [71]. Установлено, 
что ОКТ позволяет не только оценить слоистую 
структуру слизистой оболочки нижней носовой 
раковины, но и различать патоморфологические 
особенности разных форм хронического рини-
та. Для объективизации информации авторы 
предложили использовать численную обработку 
изображений, что позволило повысить чувстви-
тельность метода [73]. Включение ОКТ в комплекс 
стандартной диагностики при хроническом ри-
ните улучшит дифференциальную диагностику 
его различных форм, тем самым позволит опти-
мизировать лечебную тактику.

L. Tóth и соавт. использовали ОКТ с целью 
обнаружения бактериальных и грибковых био-
пленок у  пациентов с  хроническим полипоз-
ным риносинуситом [67]. U. Oltmanns и соавт. 
по данным ОКТ описали морфологические из-
менения слизистой оболочки полости носа при 
муковисцидозе [68]. Информация о состоянии 
и функции ресничек мерцательного эпителия, 
количестве серомуцинозных желез могла  бы 
внести дополнительный вклад в лечение таких 
пациентов. Однако описанная методика ОКТ 
не позволяет ее получить. В работе [69] показана 
эндомикроскопическая система ОКТ с разреше-
нием до 1,25 мкм, с помощью которой изучена 
слизистая оболочка нижних носовых раковин, 
получены данные на клеточном уровне и отсле-
жена динамика транспорта слизи. Авторы от-
метили, что различить отдельные клетки было 
не всегда возможно из-за сложностей располо-
жения эндоскопа. Актуальные исследования 
применения ОКТ в ринологии связаны имен-
но с  увеличением разрешающей способности  
метода [72, 77].

К ограничениям использования ОКТ в дан-
ной области ринологии следует отнести сложную 
архитектонику, относительно небольшой объем 
полости носа, затрудняющий манипуляции оп-
тическим зондом при ОКТ-исследовании. В свя-
зи с этим бесконтактные методики с круговым 
сканированием имеют преимущество, а повыше-
ние разрешающей способности ОКТ-установок 
позволит оценивать состояние слизистой обо-
лочки на клеточном уровне, определяя эндотип 
синоназальной патологии, и персонифицировать 
лечение.

Перспективы применения 
оптической когерентной томографии 
в оториноларингологии
В  последнее время внедряются методы мульти-
модальной ОКТ, позволяющие получать одно-
временно морфологическую и  функциональную 
информацию об  исследуемой биоткани. Особый 
акцент следует сделать на  ОКТ-ангиографии 
(ОКТ-А), с  помощью которой параллельно с  не-
посредственно ОКТ-изображением можно по-
лучить карту активного микроциркуляторного 
русла в биоткани [91]. Поскольку построение ОКТ-
изображений основано на  принципах интерфе-
рометрии, наличие движущихся объектов (эри-
троцитов и других форменных элементов крови) 
в  исследуемой биоткани приводит к  локально-
му динамическому изменению спекл-структу-
ры изображения. Именно поэтому анализ ди-
намики спеклов позволяет определить области, 
в которых присутствует кровоток. Метод ОКТ-А 
имеет высокий потенциал применения в  ото-
риноларингологии, поскольку анализ активно-
сти микроциркуляторного русла может помочь 
как в  изучении фундаментальной патофизиоло-
гии ЛОР-органов, так и  в  вопросах диагности-
ки и  дифференциальной диагностики, а  также 
в  оценке состояния биотканей в  процессе или 
в результате лечения. Например: поскольку клас-
сические признаки воспаления при развитии 
риносинуситов, отитов, тонзиллофарингитов 
и других ЛОР-заболеваний и есть проявления на-
рушения микроциркуляции, контроль за  разви-
тием капиллярной проницаемости, сосудистого 
стаза, экссудации позволит оценить тяжесть вос-
паления и,  при необходимости, эффективность 
лечения. Исключительная чувствительность 
кохлеовестибулярного анализатора к  ишемии, 
лежащая в  основе сосудистой теории возникно-
вения острой нейросенсорной тугоухости, бо-
лезни Меньера и  других кохлеовестибулопатий, 
диктует необходимость использования методов, 
способных детектировать тромбоз или спазм ла-
биринтных артерий, нарушение микроциркуля-
ции в сосудистой полоске для контроля гипоксии 
волосковых клеток и предотвращения их гибели. 
А, например, оценка микроциркуляции в после- 
операционном периоде после тимпано-, рино- 
или септопластики даст возможность спрогно-
зировать риски некрозов, отторжения транс-
плантатов и  скорректировать тактику. Однако 
применение такого подхода сопряжено с  разра-
боткой специализированных зондов, в том числе 
эндоскопических, без которых невозможно осу-
ществить такую диагностику.
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Отдельно следует отметить применение при 
интерпретации ОКТ-изображений методов ма-
шинного обучения, получающих все большее рас-
пространение. Эти подходы широко используются 
для решения двух типов задач при применении 
ОКТ: 1) сегментации ОКТ-изображений, заключа-
ющейся в автоматическом выделении структурных 
элементов и их характеризации, и 2) классифика-
ции, заключающейся в автоматизированном опре-
делении наличия патологии по диагностическому 
ОКТ-изображению. Обе задачи решались в работах 
по офтальмологии [92], где в силу слабого рассея-
ния в тканях изображения наиболее просты для 
анализа, и по дерматологии [93–95], где многократ-
ное рассеяние в коже приводит к существенному 
затуханию ОКТ-сигнала с глубиной и ограничи-
вает глубину зондирования. Наиболее близкими 
к применению в ЛОР-практике следует считать 
работы, в которых ОКТ используется для иссле-
дования слизистых оболочек [96–98]. Применение 
таких подходов в оториноларингологии пока огра-
ничено [43, 57, 71, 73], но представляется перспек-
тивным.

Заключение
В  данном обзоре показано, что ОКТ – высоко-
информативный неинвазивный метод, кото-
рый в  режиме реального времени позволяет 
оценить состояние слизистой оболочки глотки 
и  гортани, носовой полости, а  также структур 

среднего уха и предоставляет возможность диф-
ференцировать патоморфологические особен-
ности заболеваний ЛОР-органов. Дополнение 
стандартных диагностических мероприятий 
ОКТ-исследованием позволит улучшить диагно-
стику воспалительной ЛОР-патологии, иденти-
фицировав ее патоморфологические варианты, 
включая латентные формы, а  также повысит 
информативность диагностики ранних стадий 
онкозаболеваний, в  свою очередь возможность 
мониторинга проводимого лечения будет спо-
собствовать его оптимизации. Однако следует 
отметить, что результаты ОКТ-исследования 
в значительной степени зависят от ряда факто-
ров. Ключевое значение имеет опыт и квалифи-
кация исследователя: как и  большинство дру-
гих методов визуализации, использование ОКТ 
требует знания анатомии и морфологии, а также 
обширного практического опыта в  конкретном 
применении метода. Не  менее важны и  техни-
ческие параметры ОКТ-установок (временна`я /  
спектральная модификации, разрешающая спо-
собность, тип зонда, интеграция в эндоскоп или 
микроскоп). Работа мультидисциплинарной  
команды специалистов, внедрение автоматизи-
рованного анализа изображений, технические 
инновации, стандартизация протоколов иссле-
дования несомненно повысят ценность ОКТ 
в клинической практике, в том числе в оторино-
ларингологии. 
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The development of new strategies to treatment 
of ENT disorders makes it necessary to implement 
non-invasive diagnostic methods into clinical prac-
tice; these methods should be able to provide the 
information on the biological tissues and be ap-
plicable to the intra-operational use. The aim of 
this review is to summarize the data on the use of 
optical coherent tomography (OCT) in the otolarin-
gology. This method gives two- and three-dimen-
sional images of a biological tissue with resolution 
of 1 mcm up to the depth of 2 mm. The use of this 
method in the ENT practice is associated with the 
development of specialized OCT modifications and 
special probes, including those compatible with 
standard endoscopes and/or intraoperational mi-
croscopes. OCT diagnostics may proved unique in-
formation for the solution of the following clinical 
tasks: the differential diagnosis between tumours 
and non-tumours, including their early stages, as-
sessment of particular pathomorphological char-
acteristics in inflammatory disorders, monitoring of 
tissue response to treatment. The addition of OCT 

to standard diagnostic algorithms would facilitate 
an improvement in the differential diagnosis and 
optimisation of treatment choice in a number of 
clinically significant ENT disorders. Multi-mode 
OCT equipment which allow both structural and 
functional information, as well as machine learning 
methods for image interpretation is a promising 
area of the OCT techniques.

Key words: optical coherence tomography, otolar-
yngology, OCT angiography, mucous membrane, 
epithelium, lamina propria, chronic ENT disorders
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