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Факторы кардиометаболического риска в прогнозировании обструктивного поражения 
коронарных артерий у больных с острым коронарным синдромом без подъема сегмента ST

Гельцер Б. И.1, Циванюк М. М.1,2, Шахгельдян К. И.1,3, Емцева Е. Д.3, Вишневский А. А.3

Цель.  Разработка прогностических моделей обструктивного поражения ко-
ронарных артерий (ОПКА) у больных с острым коронарным синдромом без 
подъема ST (ОКСбпST) по результатам анализа предиктивного потенциала 
факторов кардиометаболического риска (КМР).
Материал и методы. В проспективное обсервационное когортное исследо-
вание было включено 495 пациентов с ОКСбпST с медианой возраста 62 года 
и 95% доверительным интервалом [60; 64], которым выполнялась инвазивная 
коронароангиография (КАГ). Было выделено 2 группы лиц, первую из кото-
рых составили 345 (69,6%) больных с ОПКА (стеноз ≥50%), а вторую — 150 
(30,4%) без ОПКА (<50%). Клинико-функциональный статус больных до про-
ведения КАГ оценивали по 29 показателям. Для обработки и анализа данных 
использовали методы Манна-Уитни, Фишера, хи-квадрат, однофакторную ло-
гистическую регрессию (ЛР), а для разработки прогностических моделей — 
многофакторную ЛР (МЛР), метод опорных векторов (SVM) и случайный лес 
(СЛ). Точность моделей оценивали по 4 метрикам: площадь под ROC-кривой 
(AUC), чувствительность, специфичность и точность. 
Результаты. Комплексный анализ показателей функционально-метаболиче-
ского статуса больных позволил выделить факторы КМР, линейно и нелинейно 
связанные с ОПКА. Методом однофакторной ЛР были определены их весо-
вые коэффициенты и пороговые значения с наибольшим предиктивным по-
тенциалом. Метрики качества лучшего прогностического алгоритма на базе 
ансамб ля из 10 моделей МЛР составили по AUC — 0,82, специфичности и точ-
ности — 0,73, чувствительности — 0,75. Предикторами данной модели были 7 
показателей в категориальной форме (общий холестерин (ХС) ≥5,9 ммоль/л, 
ХС липопротеидов низкой плотности >3,5 ммоль/л, соотношение окружно-
стей талии и бедер ≥0,9 усл. ед., окружность талии/рост ≥0,69 усл. ед., ин-
декс атерогенности ≥3,4 усл. ед., индекс продуктов накопления липидов 
≥38,5 см*ммоль/л, мочевая кислота ≥356 мкмоль/л) и 2 — в непрерывной (ХС 
липопротеидов высокой плотности и индекс инсулинорезистентности).
Заключение. Разработанный алгоритм отбора предикторов позволил опре-
делить их прогностически значимые пороговые значения и весовые коэф-
фициенты, характеризующие степень влияния на конечную точку. Ансамбль 
моделей МЛР демонстрировал наиболее высокую точность прогнозирования 
ОПКА до проведения КАГ. Прогностическая точность моделей SVM и СЛ была 
существенно ниже.
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Aim. To develop predictive models of obstructive coronary artery disease (OPCA) 
in patients with non-ST-segment elevation acute coronary syndrome (NSTE-ACS) 
based on the predictive potential of cardiometabolic risk (CMR) factors. 
Material and methods. This prospective observational cohort study included 495 
patients with NSTE-ACS (median age, 62 years; 95% confidence interval [60; 64]), 
who underwent invasive coronary angiography (CAG). Two groups of persons were 

identified, the first of which consisted of 345 (69,6%) patients with OPCA (stenosis 
≥50%), and the second — 150 (30,4%) without OPCA (<50%). The clinical and 
functional status of patients before CAG was assessed including 29 parameters. 
For data processing and analysis, the Mann-Whitney, Fisher, chi-squared tests and 
univariate logistic regression (LR) were used. In addition, for the development of 
predictive models, we used multivariate LR (MLR), support vector machine (SVM) 
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ОПКА у  больных с  подозрением на ИБС, которая 
была внесена в  рекомендации Европейского обще-
ства кардиологов по диагностике и  лечению хрони-
ческого коронарного синдрома. 

В последние годы для прогностических исследо-
ваний в клинической кардиологии все чаще исполь-
зуются современные методы машинного обучения 
(МО), применение которых позволяет обрабатывать 
большие объемы данных и  извлекать новые знания 
(data mining). Вместе с  тем имеется лишь незначи-
тельное количество публикаций, в  которых данные 
методы привлекаются для прогнозирования ОПКА 
у больных с ОКСбпST. 

Цель исследования состояла в разработке прогно-
стических моделей ОПКА у больных с ОКСбпST по 
результатам анализа предиктивного потенциала фак-
торов КМР.

Материал и методы
В проспективное обсервационное когортное ис-

следование было включено 495 пациентов (313 муж-
чин и 182 женщины) в возрасте от 30 до 80 лет с меди-
аной 62 лет и  95% доверительным интервалом (ДИ) 
[60; 64], поступивших в 2017-2020гг в отделение неот-
ложной кардиологии КГБУЗ “Владивостокская кли-
ническая больница № 1” с ОКСбпST без доказанного 
некроза миокарда по результатам исследования высо-
кочувствительного сердечного тропонина I на анали-
заторе RADIOMETER AQT90 FLEX (Дания). Оценку 
риска летального исхода в  стационаре выполняли 
с  помощью шкалы GRACE [7]. Низкий риск имел 
место у  153 (31%) больных, средний  — у  312 (63%) 
и высокий — у 30 (6%). Всем пациентам была выпол-
нена инвазивная КАГ на ангиографической системе 
TOSHIBA iNFX-8000V (Япония). Среди обследо-
ванной когорты было выделено 2 группы лиц. В 1-ю 

Ишемическая болезнь сердца (ИБС) занимает 
одно из лидирующих мест в  структуре заболеваемо-
сти и  смертности населения в  большинстве стран 
мира [1]. К  наиболее “агрессивным” факторам кар-
диометаболического риска (КМР), ассоциирован-
ным с ИБС, относят дислипидемию, абдоминальное 
ожирение, гиперурикемию, гипергликемию, инсу-
линорезистентность. Коронарные артерии (КА) яв-
ляются одной из основных мишеней для реализации 
этих факторов, что иллюстрируется атеросклероти-
ческим ремоделированием КА и клиническими про-
явлениями различных вариантов ИБС. Показана, 
в  частности, взаимосвязь гиперурикемии и  инсули-
норезистентности с обструктивным поражением КА 
(ОПКА) при остром коронарном синдроме (ОКС) 
[2, 3]. Вместе с тем в последние годы появляется все 
больше публикаций, указывающих на рост среди 
больных с подозрением на ИБС числа лиц с интакт-
ными КА [4]. В  российском исследовании погра-
ничные и  гемодинамически значимые стенозы КА 
у  больных с  клиническими признаками ИБС по ре-
зультатам инвазивной коронароангиографии (КАГ) 
были выявлены только в  40% случаев [5]. Согласно 
данным национального регистра США необструк-
тивные поражения КА (НПКА) имели место у  58% 
больных с  подозрением на ИБС, а  среди пациентов 
с ОКС без подъема сегмента ST (ОКСбпST) — в 13% 
случаев. По данным других исследований распро-
страненность НПКА при различных вариантах ин-
фаркта миокарда составляла от 5% до 25% [4]. Эти 
данные явились основанием для совершенствования 
прогностических алгоритмов, позволяющих оценить 
степень поражения КА до проведения инвазивной 
КАГ и  ограничить случаи ее необоснованного при-
менения. Так, Juarez-Orozco LE, et al. (2019) [6] раз-
работали модель претестовой вероятности (ПТВ) 

and random forest (RF). The models was assessed using 4 metrics: area under the 
ROC-curve (AUC), sensitivity, specificity, and accuracy.
Results. A comprehensive analysis of functional and metabolic status of patients 
made it possible to identify the CMR factors that have linear and nonlinear 
association with OPCA. Their weighting coefficients and threshold values with 
the highest predictive potential were determined using univariate LR. The quality 
metrics of the best predictive algorithm based on an ensemble of 10 MLR models 
were as follows: AUC — 0,82, specificity and accuracy — 0,73, sensitivity — 0,75. 
The predictors of this model were 7 categorical (total cholesterol (CS) ≥5,9 mmol/L, 
low-density lipoprotein cholesterol >3,5 mmol/L, waist-to-hip ratio ≥0,9, waist-to-
height ratio ≥0,69, atherogenic index ≥3,4, lipid accumulation product index ≥38,5 
cm*mmol/L, uric acid ≥356 μmol/L) and 2 continuous (high density lipoprotein 
cholesterol and insulin resistance index) variables.
Conclusion. The developed algorithm for selecting predictors made it possible to 
determine their significant predictive threshold values and weighting coefficients 
characterizing the degree of influence on endpoints. The ensemble of MLR models 
demonstrated the highest accuracy of OPCA prediction before the CAG. The 
predictive accuracy of the SVM and RF models was significantly lower.

Keywords:  coronary arteries, obstructive lesion, acute coronary syndrome, pro-
gnosis, models.
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вошли 345 (69,6%) больных, имеющих по результатам 
КАГ гемодинамически значимое сужение КА (≥50%), 
во 2-ю  — 150 (30,4%) пациентов с  НПКА (<50%). 
Исследование было выполнено в  соответствии со 
стандартами надлежащей клинической практики 
(Good Clinical Practice) и  принципами Хельсинской 
декларации. Протокол исследования был одобрен 
локальным этическим комитетом школы медицины 
Дальневосточного Федерального университета. От 
всех участников было получено письменное инфор-
мированное согласие.

Клинико-функциональный статус больных до 
проведения КАГ оценивали с помощью 29 показате-

лей, содержащих анамнестические, антропометриче-
ские и клинико-лабораторные данные. Проводились 
измерения роста, веса, окружности талии (ОТ), бе-
дер (ОБ), расчёт индекса массы тела, отношений 
ОТ/ОБ (индексированных к  полу), ОТ/рост. Забор 
венозной крови у пациентов осуществлялся при по-
ступлении в стационар с последующим исследовани-
ем на биохимическом анализаторе Mindray BS-800M 
(Китай). Определяли уровни глюкозы, общего холе-
стерина (ОХС), холестерина липопротеидов высокой 
(ХС ЛВП) и  низкой (ХС ЛНП) плотности, тригли-
церидов (ТГ), креатинина, мочевой кислоты (МК). 
Индексы висцерального ожирения (ИВО), продукта 

Таблица 1
Клинико-функциональная характеристика больных с ОКСбпST (Me, 95% ДИ)

Показатель 1 группа (ОПКА),
n=345

2 группа (НПКА),
n=150

ОШ, 95% ДИ Pvalue

Возраст, лет 62 [61; 64] 62 [59; 64] 0,57
Мужчины, абс. (%) 241 (69,9%) 72 (48,3%) 2,5 [1,6; 3,7] <0,0001
Курящие, абс. (%) 135 (40%) 34 (23%) 2,3 [1,5; 3,7] 0,0001
Бывшие курильщики, абс. (%) 29 (15%) 11 (9%) 1,6 [0,75; 3,8] 0,25
Отягощенная наследственность по ССЗ, абс. (%) 102 (30%) 32 (21%) 1,6 [1,0; 2,6] 0,048
Рост, см 170 [170; 172] 170 [168; 173] 0,36
Вес, кг 82 [80; 84] 84 [80; 86] 0,81
ОТ, см 98 [95; 100] 95 [90; 100] 0,12
ОБ, см 103 [100; 106] 103,5 [100; 107] 0,69
ОТ/ОБ, усл. ед. 1,08 [1,05; 1,1] 1,05 [1,0; 1,1] 0,005
ОТ/рост, усл. ед. 0,58 [0,57; 0,59] 0,57 [0,54; 0,59] 0,14
ИМТ, кг/м2 27,8 [27,6; 28,7] 28,6 [27,4; 30,0] 0,48
САД, мм рт.ст. 140 [140; 155] 135 [135; 145] 0,48
ДАД, мм рт.ст. 75 [75; 80] 80 [80; 85] 0,86
ПАД, мм рт.ст. 60 [60; 60] 60 [55; 60] 0,34
ОХС, ммоль/л 5,6 [5,5; 5,9] 5,3 [5,1; 5,55] 0,012
ТГ, ммоль/л 1,4 [1,35; 1,6] 1,3 [1,15; 1,4] 0,005
ХС ЛВП, ммоль/л 1,2 [1,2; 1,25] 1,35 [1,3; 1,4] <0,0001
ХС ЛНП, ммоль/л 3,6 [3,4; 3,8] 3,3 [3,0; 3,4] 0,0003
ИИР, усл. ед. 1,2 [1,1; 1,35] 0,9 [0,8; 1,1] 0,0005
ИВО, усл. ед. 1,7 [1,4; 2,1] 1,2 [0,9; 1,6] 0,011
ИПНЛ, см×ммоль/л 49,6 [42,0; 60,3] 36,3 [30,7; 48,5] 0,04
ИА, усл. ед. 3,55 [3,4; 3,9] 2,8 [2,4; 3,2] <0,0001
Креатинин, мкмоль/мл 90 [88; 93] 79 [76; 83] <0,0001
СКФ, мл/мин/1,73 м2 73,2 [71,35; 74,8] 76,9 [73,2; 82,5] 0,012
Глюкоза, ммоль/л 5,9 [5,8; 6,1] 6,1 [5,8; 6,3] 0,67
СРБ, мг/л 2,0 [1,6; 2,8] 1,05 [0,9; 2,4] 0,14
МК, мкмоль/л 379 [366; 393] 338 [320; 361] 0,007
АГ, абс. (%) 296 (85,8%) 130 (86,1%) 1,0 [0,5; 1,7] 0,96
СД, абс. (%) 31 (9%) 17 (11%) 1,65 [0,9; 3,1] 0,1

Примечание: ОШ рассчитывалось только для категориальных признаков. 
Сокращения: АГ — артериальная гипертензия, ДАД — диастолическое артериальное давление, ДИ — доверительный интервал, ИА — индекс атерогенности, 
ИВО — индекс висцерального ожирения, ИИР — индекс инсулинорезистентности, ИМТ — индекс массы тела, ИПНЛ — индекс продукта накопления липидов, 
МК — мочевая кислота, НПКА — необструктивное поражение коронарных артерий, ОБ — окружность бедер, ОКСбпST — острый коронарный синдром без подъ
ема ST, ОПКА — обструктивное поражение коронарных артерий, ОТ — окружность талии, ОШ — отношение шансов, ОХС — общий холестерин, ПАД — пульсовое 
артериальное давление, САД — систолическое артериальное давление, СД — сахарный диабет, СКФ — скорость клубочковой фильтрации, СРБ — Среактивный 
белок, ССЗ — сердечнососудистые заболевания, ТГ — триглицериды, ХС ЛВП — холестерин липопротеидов высокой плотности, ХС ЛНП — холестерин липо
протеидов низкой плотности.
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накопления липидов (ИПНЛ), атерогенности (ИА) 
рассчитывали по общеизвестным формулам [8]. 
Индекс инсулинорезистентности (ИИР) определяли 
по соотношению ТГ/ХС ЛВП [9], а скорость клубоч-
ковой фильтрации (СКФ)  — по формуле CKD EPI. 

Конечная точка исследования была представлена 
ОПКА в  форме бинарного признака (“отсутствие” 
или “наличие”). Входные признаки — подгруппа по-
тенциальных предикторов выражалась в  форме не-
прерывных и  категориальных переменных. Для об-
работки и  анализа данных использовали методы 
математической статистики и  МО. Первые из них 
были представлены тестами Фишера, Манна-Уитни, 
Хи-квадрат и однофакторной логистической регрес-
сией (ЛР) с  расчетом весовых коэффициентов по 
нормализованной выборке. Вторые — методами МО: 
многофакторной ЛР (МЛР), случайным лесом (СЛ) 
и  методом опорных векторов (SVM). Достоверность 
признаков и проверка гипотез подтверждалась значе-
нием p-value <0,05.

Дизайн исследования включал многоступенча-
тую процедуру отбора предикторов и  состоял из 4 
этапов. На первом из них для выделения потенци-
альных предикторов, линейно связанных с  ОПКА, 
в  группах сравнения был проведен анализ 29 фак-
торов КМР. Для непрерывных переменных исполь-
зовали тест Манна-Уитни, а  для категориальных  — 
критерий хи-квадрат. Оценку отношения шансов 
(ОШ) и  их 95% ДИ проводили тестом Фишера. На 
втором этапе для оценки степени влияния отдельных 
показателей на результирующую переменную с  по-
мощью однофакторных ЛР-моделей определяли их 
весовые коэффициенты. На третьем этапе на осно-
ве однофакторных ЛР-моделей выделяли пороговые 
значения факторов, обладающие наибольшим пре-
диктивным потенциалом, критерием отбора которых 
была минимальная величина p-value. На четвертом 
этапе для валидации ранее выделенных предикторов 
с использованием МЛР, СЛ и SVM были построены 
прогностические модели ОПКА, которые разрабаты-
вались на обучающей выборке (3/4 пациентов) и бы-
ли верифицированы на тестовой (1/4). Процедура 
кросс-валидации выполнялась методом Монте-
Карло на 100 случайных выборках. Качество моделей 
оценивали на тестовых данных по 4 метрикам: пло-
щадь под ROC-кривой (AUC), точность, чувстви-
тельность и  специфичность. Модели разрабатывали 
путем пошагового включения в  их структуру ранее 
выделенных предикторов в  порядке убывания сте-
пени их влияния на результирующую переменную. 
Показатели, которые улучшали качество моделей, 
считали валидированными предикторами ОПКА. 
Для увеличения точности прогноза ОПКА разра-
батывали ансамбли, состоящие из 10 лучших моде-
лей МЛР. Анализ данных осуществляли на языках R 
в среде R-studio и Python. 

Работа выполнена при частичной поддержке 
грантов РФФИ в рамках научных проектов № 20-37-
90081, № 19-29-01077.

Результаты
На первом этапе исследования проведен меж-

групповой анализ факторов, характеризующих кли-
нико-функциональный статус больных, который 
показал наличие статистически значимых различий 
по 15 параметрам (табл. 1). При этом максимальный 

Таблица 2
Весовые коэффициенты однофакторных ЛР-моделей 

для оценки вероятности ОПКА (Me, 95% ДИ)

Показатель Весовые коэффициенты Pvalue
Возраст 0,4 [0,7; 1,5] 0,5
Мужской пол 0,9 [0,5; 1,3] <0,0001
Курящие 0,8 [0,4; 1,3] 0,0002
Бывшие курильщики 0,5 [0,2; 1,3] 0,2
Отягощенная 
наследственность по ССЗ

0,5 [0,03; 0,9] 0,04

Рост 1,5 [0,9; 4,0] 0,2
Вес 0,01 [1,3; 1,4] 0,98
ОТ 2,5 [0,3; 4,9] 0,03
ОБ 0,2 [2,2; 1,8] 0,8
ОТ/ОБ 3,4 [1,3; 5,8] 0,0029
ОТ/рост 1,9 [1,2; 5,3] 0,26
ИМТ 3,2 [13,2; 1,3] 0,3
САД 0,3 [1,0; 1,6] 0,7
ДАД 0,25 [1,7; 1,2] 0,7
ПАД 0,5 [0,7; 1,7] 0,4
ОХС 1,9 [0,4; 3,4] 0,013
ТГ 3,8 [0,1; 7,8] 0,05
ХС ЛВП 3,9 [6,3; 1,7] 0,0007
ХС ЛНП 2,1 [1,0; 3,3] 0,0003
ИИР 1,6 [0,4; 2,9] 0,01
ИВО 4,6 [0,6; 12,15] 0,19
ИПНЛ 0,004 [0,001; 0,01] 0,17
ИА 3,5 [1,9; 5,2] <0,0001
Креатинин 4,7 [2,8; 6,8] <0,0001
СКФ 3,35 [5,7; 1,1] 0,004
Глюкоза 1,35 [0,7; 3,4] 0,19
СРБ 6,1 [1,1; 13,8] 0,06
МК 1,7 [0,3; 3,1] 0,016
АГ 0,025 [0,6; 0,5] 0,9
СД 0,5 [0,04; 1,1] 0,08

Сокращения: АГ — артериальная гипертензия, ДАД — диастолическое арте
риальное давление, ИА — индекс атерогенности, ИВО — индекс висцерально
го ожирения, ИИР  — индекс инсулинорезистентности, ИМТ  — индекс массы 
тела, ИПНЛ — индекс продукта накопления липидов, МК — мочевая кислота, 
ОБ — окружность бедер, ОТ — окружность талии, ОХС — общий холестерин, 
ПАД — пульсовое артериальное давление, САД — систолическое артериаль
ное давление, СД — сахарный диабет, СКФ — скорость клубочковой фильтра
ции, СРБ — Среактивный белок, ССЗ — сердечнососудистые заболевания, 
ТГ — триглицериды, ХС ЛВП — холестерин липопротеидов высокой плотности, 
ХС ЛНП — холестерин липопротеидов низкой плотности. 
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уровень достоверности фиксировался у  показателей 
гендерной принадлежности (мужской пол), ХС ЛВП, 
ИА и  креатинина (p-value <0,0001). Наибольшие 
значения ОШ были связаны с мужским полом (ОШ 
=2,5) и  активным курением (ОШ =2,3). Менее за-
метная, но статически значимая вероятность ОПКА 
ассоциировалась с  отягощенным по сердечно-со-
судистым заболеваниям (ССЗ) семейным анамне-
зом (ОШ =1,6) и  курением в  прошлом (ОШ =1,6). 
Необходимо отметить, что сахарный диабет и  ар-
териальная гипертензия (АГ) у  больных с  ОПКА 
и  НПКА регистрировались с  одинаковой частотой. 
По данным предварительного анализа возраст, рост, 
ОТ/рост, вес и  индекс массы тела обследованных, 
концентрация глюкозы и С-реактивного белка в кро-
ви, систолическое (САД), диастолическое (ДАД) 
и  пульсовое (ПАД) артериальное давление также не 
влияли на вероятность ОПКА.

На втором этапе исследования были построены 
однофакторные модели ЛР с расчетом весовых коэф-
фициентов. Данный подход расширяет возможности 
для обработки и анализа данных за счет более деталь-
ной оценки степени влияния потенциальных предик-
торов на результирующую переменную. По резуль-
татам анализа было установлено, что статистически 
значимый уровень весовых коэффициентов имел ме-
сто у 13 переменных (табл. 2). Наибольшие значения 

весовых коэффициентов ассоциировались с уровнем 
креатинина (4,7; p<0,0001), ХС ЛВП (-3,9; p=0,0007) 
и ИА (3,5; p<0,0001). Меньшими по величине, но со-
поставимыми по уровню достоверности были пока-
затели ОТ/ОБ (3,4), СКФ (-3,35), ХС ЛНП (2,1), ОХС 
(1,9), ИИР (1,6), мужской пол (0,9), статус курения 
(0,8), отягощенная наследственность по ССЗ (0,5). 
При этом весовые коэффициенты таких факторов, 
как возраст, рост, ОТ/рост, вес, САД, ДАД, ПАД, на-
личие АГ, сахарного диабета, уровни С-реактивного 
белка и глюкозы, ИВО и ИПНЛ, были статистически 
недостоверными. В  разработанных однофакторных 
моделях большинство весовых коэффициентов имели 
положительное значение, что указывало на увеличе-
ние вероятности ОПКА при наличии этих признаков 
или повышении их уровня. Напротив, отрицательные 
значения весовых коэффициентов ХС ЛВП и  СКФ 
свидетельствуют о возрастании риска ОПКА при сни-
жении уровня данных показателей.

На третьем этапе исследования среди показа-
телей, отобранных на предыдущих этапах, с  по-
мощью однофакторной ЛР выделяли их пороговые 
значения, обладающие наибольшим предиктивным 
потенциалом (табл.  3). Для реализации этой зада-
чи показатели в  непрерывной форме были преоб-
разованы в  категориальную форму. Результаты ана-
лиза позволили выделить возрастные диапазоны 

Таблица 3
Диапазон пороговых значений потенциальных предикторов ОПКА на основе однофакторных ЛР-моделей

Пороговые значения 1 группа (ОПКА)
n=345

2 группа (НПКА)
n=150

ОШ, 95% ДИ Pvalue

Возраст, лет
мужчины ≥55
женщины ≥65

235 (68%) 84 (56%) 1,7 [1,1; 2,5] 0,01

ОТ, см
мужчины ≥105
женщины ≥115

76 (22%) 13 (9%) 3,05 [1,15; 8,1] 0,025

ОТ/ОБ, усл. ед. женщины и мужчины ≥0,9 255 (74%) 75 (50%) 2,9 [1,5; 5,7] 0,0017
ОТ/рост, усл. ед. ≥0,69 48 (14%) 4 (3%) 5,7 [1,25; 26,35] 0,025
ОХС ≥5,9 ммоль/л 148 (43%) 43 (29%) 2,0 [1,3; 3,0] 0,001
ТГ ≥1,6 ммоль/л 157 (45,5%) 48 (32%) 1,75 [1,2; 2,6] 0,006
ХС ЛВП ≤1,1 ммоль/л 129 (37,5%) 30 (20%) 2,4 [1,5; 3,9] 0,0002
ХС ЛНП >3,5 ммоль/л 181 (52,5%) 52 (35%) 2,1 [1,4; 3,1] 0,0004
ИИР ≥1,5 усл. ед. 134 (39%) 40 (27%) 1,75 [1,15; 2,7] 0,009
ИПНЛ ≥38,5 см*ммоль/л 238 (69%) 67 (45%) 2,7 [1,3; 5,45] 0,003
ИА ≥3,4 усл. ед. 190 (55%) 56 (38%) 2,0 [1,3; 3,1] 0,0006
Креатинин, мкмоль/мл
женщины ≥94
мужчины ≥87

190 (55%) 47 (31,5%) 2,6 [1,7; 4,05] <0,0001

СКФ <75 мл/мин/1,73 м2 193 (56%) 69 (46%) 1,5 [0,1; 2,2] 0,049
МК ≥356 мкмоль/л 210 (61%) 61 (41%) 2,2 [1,35; 3,6] 0,0008

Сокращения: ДИ — доверительный интервал, ИА — индекс атерогенности, ИВО — индекс висцерального ожирения, ИИР — индекс инсулинорезистентности, 
ИПНЛ  — индекс продукта накопления липидов, МК  — мочевая кислота, НПКА  — необструктивное поражение коронарных артерий, ОБ  — окружность бедер, 
ОПКА — обструктивное поражение коронарных артерий, ОТ — окружность талии, ОХС — общий холестерин, ОШ — отношение шансов, СКФ — скорость клу
бочковой фильтрации, ТГ — триглицериды, ХС ЛВП — холестерин липопротеидов высокой плотности, ХС ЛНП — холестерин липопротеидов низкой плотности.



99

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

99

у  мужчин (≥55 лет) и  у  женщин (≥65 лет), принад-
лежность к  которым повышала вероятность ОПКА 
(ОШ =1,7, p=0,01). У мужчин с ОТ ≥105 см и у жен-
щин с  ОТ ≥115  см вероятность обнаружения гемо-
динамически значимых поражений КА возрастала 
в  3 раза (p=0,025). Увеличение ОТ/рост ≥0,69 усл. 
ед. (ОШ =5,7, p=0,025) и  ОТ/ОБ ≥0,9 усл. ед. (ОШ 
=2,9, p=0,0017) также увеличивали вероятность 
ОПКА вне зависимости от гендерной принадлеж-
ности обследуемых. Сопоставимые шансы наличия 
ОПКА ассоциировались с  нарушением липидного 
обмена, проявляющимся увеличением концентра-
ции ОХС ≥5,9 ммоль/л (ОШ =2,0, p=0,001), ХС ЛНП 
>3,5 ммоль/л (ОШ =2,1, p=0,0004) и ТГ ≥1,6 ммоль/л 
(ОШ =1,75, p=0,006), а  также снижением уров-
ня ХС ЛВП ≤1,1  ммоль/л (ОШ =2,4, p=0,0002). 
Аналогичные значения ОШ соотносились с  инди-
каторами ИИР ≥1,5 усл. ед. (ОШ =1,75, p=0,009), 
ИПНЛ ≥38,5  см*ммоль/л (ОШ =2,7, p=0,003) и  ИА 
≥3,4 усл. ед. (ОШ =2,0, p=0,0006). Риск ОПКА по-
вышался при концентрации в  сыворотке крови МК 
≥356 мкмоль/л (ОШ =2,2, p=0,0008) и  креатинина 
≥87 мкмоль/мл у  мужчин и  ≥94 мкмоль/л  — у  жен-
щин (ОШ =2,6, p<0,0001). При этом показатель СКФ 
<75 мл/мин/1,73  м2 повышал вероятность ОПКА 
в  1,5 раза (p=0,049). Необходимо отметить, что те-
стирование предиктивного потенциала отдельных 
факторов в  различных числовых диапазонах по-
зволило выявить прогностически значимые поро-
говые значения даже среди показателей (ОТ/рост 
и  ИПНЛ), медианные значения которых на преды-
дущих этапах исследования были не достоверными 
(табл. 1, 2). 

На четвертом этапе исследования на основе ме-
тодов МЛР, СЛ и  SVM были разработаны прогно-
стические модели для оценки вероятности ОПКА 

до выполнения инвазивной КАГ (табл.  4). При по-
строении моделей в  качестве базового предикто-
ра методом прямого отбора (процедура Forward 
Selection) был определен ОХС ≥5,9  ммоль/л. 
Пошаговое включение в их структуру других факто-
ров приводило к увеличению только отдельных мет-
рик качества. Их заметный подъем фиксировался 
в модели МЛР (6) при комбинации 4 факторов: ОХС 
≥5,9 ммоль/л, ОТ/ОБ ≥0,9 усл. ед., а также ХС ЛВП 
и ИИР в непрерывной форме. При этом прогности-
ческий алгоритм на основе ансамбля моделей МЛР 
(7), разработанный и  обученный методом бэггинг 
(Bagging — Bootstrap aggregating), имел оптимальное 
соотношение показателей чувствительности (0,75) 
и специфичности (0,73), а также максимальное зна-
чение AUC (0,82), соответствующее высокой точно-
сти прогноза. Данная модель включала комбинацию 
из 10 прогностических алгоритмов, отобранных 
методом поиска лучших подмножеств (процедура 
Best Subset). В  этом ансамбле в  качестве предик-
торов использовалось сочетание 7 факторов в  ка-
тегориальной форме (ОХС ≥5,9  ммоль/л, ХС ЛНП 
>3,5  ммоль/л, ОТ/ОБ ≥0,9 усл. ед., ОТ/рост ≥0,69 
усл. ед., ИА ≥3,4 усл. ед., ИПНЛ ≥38,5 см*ммоль/л, 
МК ≥356 мкмоль/л) и 2 — в непрерывной (ХС ЛВП 
и  ИИР). Необходимо отметить, что прогностиче-
ская точность моделей на основе методов SVM и СЛ 
была недостаточной при любой комбинации потен-
циальных предикторов. 

Обсуждение
Высокая распространенность НПКА среди лиц 

с  подозрением на ИБС интенсифицирует разработ-
ку прогностических моделей, позволяющих оценить 
анатомический статус КА до проведения КАГ [4]. 
Предполагается, что применение этих технологий 

Таблица 4
Оценка точности прогностических моделей для предтестовой верификации ОПКА

№ Предикторы МЛР SVM СЛ
ACC SN AUC SP ACC SN AUC SP ACC SN AUC SP

1 ОХС* + ОТ/ОБ* 0,56 0,60 0,65 0,57 0,63 0,82 0,64 0,41 0,60 0,62 0,67 0,57
2 ОХС* + ОТ/ОБ* + ХС ЛВП* 0,67 0,54 0,75 0,62 0,65 0,65 0,73 0,65 0,63 0,53 0,71 0,77
3 ОХС* + ОТ/ОБ + ХС ЛВП* 0,66 0,56 0,75 0,68 0,71 0,70 0,75 0,72 0,66 0,66 0,70 0,65
4 ОХС* + ОТ/ОБ* + ХС ЛВП 0,70 0,67 0,75 0,68 0,65 0,65 0,70 0,64 0,67 0,65 0,72 0,69
5 ОХС* + ОТ/ОБ* + ХС ЛВП + ТГ* 0,70 0,70 0,75 0,69 0,63 0,64 0,69 0,62 0,56 0,56 0,64 0,56
6 ОХС* + ОТ/ОБ* + ХС ЛВП + ИИР 0,73 0,74 0,80 0,71 0,67 0,67 0,73 0,67 0,65 0,67 0,69 0,61
7 Ансамбль моделей (ОХС* + ХС ЛНП* 

+ ОТ/ОБ* + ОТ/рост* + ИА* + ИПНЛ* + 
МК* + ХС ЛВП + ИИР)

0,73 0,75 0,82 0,73 0,65 0,64 0,74 0,68 0,70 0,70 0,77 0,69

Примечание: * — обозначены значения показателей в категориальной форме. 
Сокращения: ИА  — индекс атерогенности, ИИР  — индекс инсулинорезистентности, ИПНЛ  — индекс продукта накопления липидов, МК  — мочевая кислота, 
МЛР — многофакторная логистическая регрессия, ОБ — окружность бедер, ОПКА — обструктивное поражение коронарных артерий, ОТ — окружность талии, 
ОХС — общий холестерин, СЛ — случайный лес, ТГ — триглицериды, ХС ЛВП — холестерин липопротеидов высокой плотности, ACC — точность, SN — чувстви
тельность, SP — специфичность, AUC — площадь под ROCкривой, SVM — метод опорных векторов.
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позволит сократить неоправданные риски инвазив-
ной КАГ и  нерациональные расходы здравоохране-
ния. В  настоящем исследовании у  30,4% больных 
с  ОКСбпST при проведении инвазивной КАГ не 
было обнаружено гемодинамически значимых по-
ражений КА, что побудило авторов к  оценке пре-
диктивного потенциала факторов КМР для прогно-
зирования ОПКА на этапе претестовой диагности-
ки. Поводом для такого анализа служили известные 
представления о ключевой роли этих факторов в па-
тогенезе коронарного атеросклероза [10]. В  нашей 
работе путем многоступенчатой процедуры отбора 
были выделены потенциальные предикторы ОПКА, 
в  число которых входили антропометрические ин-
дексы, характеризующие метаболический статус 
больных. Полученные результаты указывали на то, 
что предсказательная ценность показателей ОТ/ОБ, 
ОТ/рост и  ИПНЛ была выше, чем ИВО. Ранее бы-
ло показано, что комбинированные индексы (ИВО, 
ИПНЛ), включающие липидные показатели, отли-
чаются от изолированных индикаторов липидного 
обмена более надежной взаимосвязью с поражением 
КА [11]. В  другой работе были представлены дан-
ные о том, что ИБС имеет более тесные ассоциации 
с  ОТ/рост и  ИВО, чем с  ИПНЛ [8]. В  нашей рабо-
те предиктивный потенциал ОТ/ОБ преобладал над 
аналогичным ресурсом других антропометрических 
индексов, что позволило использовать его во всех 
прогностических моделях.

Инсулинорезистентность является одним из ве-
дущих патогенетических факторов атеросклеро-
тического ремоделирования артериального русла. 
К  суррогатным маркерам этого синдрома относят 
ИИР, выраженный отношением ТГ/ХС ЛВП [9, 12], 
который в  нашем исследовании демонстрировал 
значимый предиктивный потенциал (модели 6 и  7). 
В  большинстве публикаций указывается на взаи-
мосвязь ИБС с  гиперурикемией, которая является 
одним из информативных индикаторов КМР [13]. 
В нашей работе уровень МК в сыворотке крови был 
линейно и  нелинейно связан с  ОПКА, а  ее концен-
трация ≥356 мкмоль/л в  2,2 раза повышала вероят-
ность верификации гемодинамически значимых по-
ражений КА (табл.  3). Это позволило использовать 
данный показатель в качестве предиктора в ансамбле 
моделей МЛР (табл.  4). Дисбаланс липидного спек-
тра с  повышенной концентрацией ХС ЛНП и  сни-
жением уровня ХС ЛВП имеет доказанные причин-
но-следственные связи с  ремоделированием КА [3]. 
В  нашей работе индикаторы атерогенной дислипи-
демии на этапах отбора демонстрировали высокий 
предиктивный потенциал и в дальнейшем использо-
вались при построении прогностических алгоритмов 
(табл.  1-3). При этом прогностические свойства ХС 
ЛВП проявлялись во всех разработанных моделях, 
а ХС ЛНП и ИА — только в модели 7. 

Сравнительный анализ прогностической точно-
сти алгоритмов на основе современных методов МО 
демонстрировал преимущества ансамбля из 10 моде-
лей, разработанного с  помощью МЛР. Метрики ка-
чества этой модели имели максимальные значения 
(AUC — 0,82, ACC — 0,73, SN — 0,75, SP — 0,73), что 
соответствовало высокой точности прогноза. Ранее 
было показано, что базовая и  клиническая модели 
CAD Consortium, разработанные для претестовой 
верификации ОПКА у  лиц с  подозрением на ИБС, 
обеспечили точность прогноза по метрике AUC  — 
0,75 и 0,79, соответственно [4]. В пилотном исследо-
вании DISCHARGE 2020г с участием 1440 пациентов 
с  подозрением на ИБС предсказательная точность 
шкалы CAD Consortium составила по AUC  — 0,73 
[14]. Вместе с  тем имеются лишь единичные рабо-
ты, в  которых ПТВ ОПКА оценивали у  пациентов 
с  ОКСбпST. Так, на когортах больных из исследо-
ваний PURSUIT и  GUSTO-IIb были разработаны 
прогностические модели для верификации НПКА 
со значением AUC  — 0,827 и  0,796, соответственно 
[4]. В  европейском многоцентровом исследовании 
с участием 9993 больных с инфарктом миокарда бы-
ла разработана модель для определения вероятности 
НПКА с точностью по AUC — 0,756 [4]. Результаты, 
полученные в  нашей работе, являются конкуренто-
способными и  сопоставимыми с  лучшими прогно-
стическими показателями в данной области. Отчасти 
это обусловлено разработкой ансамблевого алгорит-
ма. Этот подход все чаще используется в прогности-
ческих исследованиях, т.к. демонстрирует лучшие 
результаты по сравнению с  другими методами, при-
мененными к тем же наборам данных.

Ограничения исследования могут быть связаны 
с  недостаточным объемом выборки, ограниченным 
спектром анализируемых факторов и  методов МО.

Заключение
На основе комплексного анализа данных, харак-

теризующих функционально-метаболический статус 
больных с ОКСбпST, был разработан алгоритм отбора 
предикторов для прогнозирования ОПКА. Ансамбль 
моделей на основе комбинации 10 прогностических 
алгоритмов МЛР демонстрировал наиболее высокие 
метрики качества (AUC — 0,82, точность и специфич-
ность — 0,73, чувствительность — 0,75). Модели на ос-
нове SVM и СЛ обладали существенно меньшей про-
гностической точностью. Перспективы дальнейших 
исследований в  этой области связаны с  совершен-
ствованием прогностических моделей за счет расши-
рения спектра предикторов и  методов МО, включая 
многослойные искусственные нейронные сети.

Отношения и деятельность. Работа выполнена при 
частичной поддержке грантов РФФИ в рамках науч-
ных проектов № 20-37-90081, № 19-29-01077.
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