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Цель работы - изучение прогностической способности простых лабораторных
маркеров (отношение нейтрофилов/лимфоцитов и уровень общей креатин-
фосфокиназы) для прогнозирования важных клинических событий у пациентов с
острой ишемией нижних конечностей.
Материал и методы. Проведено ретроспективное исследование хирургического
лечения 109 пациентов, которые находились на лечении в отделении острых забо-
леваний сосудов ИОНХ им. В.Т. Зайцева НАМНУ с 2016 по 2018 год по поводу ост-
рых тромбозов или эмболий артерий нижних конечностей со II стадией острой
ишемии. Для оценки прогностической способности отношения нейтрофилов/
лимфоцитов (NLR) пациенты разделены на 2 группы: IА группа - пациенты с NLR
< 5, IIА группа - пациенты с NLR  5. Для оценки прогностической способности об-
щей креатинфосфокиназы (КФК) все пациенты были разделены на 2 группы: IБ
группа - пациенты с уровнем КФК не превышающим верхнюю границу нормы (ВГН)
более чем в 10 раз, IIБ группа - пациенты с общей КФК более чем в 10 раз пре-
вышающим ВГН. Забор лабораторных анализов проводился при поступлении до
оперативного лечения. Проводилась сравнительная оценка частоты встре-
чаемости в каждой из групп показателей летальности, частоты ампутаций,
сердечно-сосудистых событий и почечной дисфункции. Также оценивалась
вероятность указанных клинических событий у группы пациентов с наличием обоих
исследуемых критериев.
Результаты. Общая летальность у пациентов обеих групп составила 7,34 %, у
пациентов IIА группы летальность возрастала до 17,86%, у пациентов IIБ группы -
до 22,22%. У пациентов обеих групп вероятность ампутации составила 16,51%. У
пациентов IIА группы вероятность потери конечности составила 35,71%, в то
время как в IА группе была 9,88%. Во IIБ группе вероятность ампутации была еще
большей - 44,4%. В IБ группе ампутации были выполнены в 14% случаев. Также во
IIБ группе выявлена высокая вероятность развития почечной дисфункции - 44,4%.
У пациентов при сочетании обоих критериев летальность составила 40%, час-
тота ампутаций - 60%, вероятность сердечно-сосудистых событий - 40%,
вероятность развития почечной дисфункции - 60%.
Выводы. NLR и общая КФК являются простыми и эффективными маркерами неб-
лагоприятного течения послеоперационного периода у больных с острой ишемией
нижних конечностей. Выявлена сильная взаимосвязь уровня общей КФК с вероят-
ностью потери конечностей и развитием почечной дисфункции. Использование
обоих критериев повышает прогностическую точность.

КЛІНІЧНА ОЦІНКА ПРОГНОСТИЧНИХ ЛАБОРАТОРНИХ МАРКЕРІВ ПРИ
ГОСТРІЙ ІШЕМІЇ НИЖНІХ КІНЦІВОК

В.В. Бойко, О.А. Зарудний, Ю.В. Іванова, Б.В. Гільов

Мета роботи - вивчення прогностичної здатності простих лабораторних марке-
рів (співвідношення нейтрофілів до лімфоцитів і рівень загальної креатинфосфо-
кінази) для прогнозування важливих клінічних подій у пацієнтів з гострою ішемією
нижніх кінцівок.
Матеріал і методи. Проведено ретроспективне дослідження хірургічного лі-
кування 109 пацієнтів, які перебували на лікуванні у відділенні гострих захворювань
судин ІЗНХ ім. В.Т. Зайцева НАМНУ з 2016 по 2018 рік стосовно гострих тромбозів
або емболії артерій нижніх кінцівок з II стадією гострої ішемії. Для оцінки прог-
ностичної здатності співвідношення нейтрофіли/лімфоцити (NLR) пацієнти
розділені на 2 групи: IА група - пацієнти з NLR <5, II А група - пацієнти з NLR 5.
Для оцінки прогностичної здатності загальної креатинфосфокінази (КФК) усі па-
цієнти були розподілені на 2 групи: IБ група - пацієнти з рівнем КФК, що не переви-
щує верхню межу норми (ВМН) більш ніж у 10 разів, IIБ група - пацієнти із

Ключові слова:
маркери, спів-
відношення
нейтрофілів до
лімфоцитів,
креатинфосфо-
кіназа, реваскуля-
ризація, гостра
ішемія.

Клінічна та
експериментальна
патологія Т.18, №3
(69). С.16-21.



17

Клінічна та експериментальна патологія. 2019. Т.18, №3(69)     ISSN 1727-4338         https://ww.bsmu.edu.ua

загальною КФК, що більш ніж в 10 разів перевищує ВМН. Забір лабораторних
аналізів проводився під час госпіталізації до оперативного лікування. Проводилась
порівняльна оцінка в кожній із груп показників летальності, частот ампутацій,
серцево-судинних подій і ниркової дисфункції. Також оцінювалася ймовірність заз-
начених клінічних подій у групи пацієнтів з наявністю обох досліджуваних критеріїв.
Результати. Загальна летальність у пацієнтів обох груп становила 7,34%, у па-
цієнтів II А групи летальність зростала до 17,86%, у пацієнтів IIБ групи - до 22,22%.
У пацієнтів обох груп ймовірність ампутації становила 16,51%. У пацієнтів II А
групи ймовірність втрати кінцівки - 35,71%, тоді як у IА групі - 9,88%. У IIБ групі
ймовірність ампутації була ще більшою - 44,44%. У IБ групі ампутації виконані в
14% випадків. Також у IIБ групі виявлена висока ймовірність розвитку ниркової
дисфункції - 44,44%. У пацієнтів при поєднанні обох критеріїв летальність ста-
новила 40%, частота ампутацій - 60%, ймовірність серцево-судинних подій - 40%,
ймовірність розвитку ниркової дисфункції - 60%.
Висновки. NLR і загальна КФК є простими і ефективними маркерами несп-
риятливого перебігу післяопераційного періоду у хворих з гострою ішемією нижніх
кінцівок. Виявлено сильний взаємозв'язок рівня загальної КФК із ймовірністю втрати
кінцівки і розвитком ниркової дисфункції. Використання обох критеріїв підвищує
прогностичну точність.
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CLINICAL EVALUATION OF PROGNOSTIC LABORATORY MARKERS AT ACUTE
ISCHEMIA OF THE LOWER EXTREMITIES

V.V.Boiko, O.A. Zarudnyi, Yu.V. Ivanova, B.V. Gilyov

Objective - the objective of this research was to study the prognostic ability of simple
laboratory markers (neutrophil / lymphocyte ratio and total creatine phosphokinase
level) to predict important clinical events in patients with acute lower limb ischemia.
Material and methods. A retrospective study of the surgical treatment of 109 patients who
were treated in the Department of Acute Vascular Diseases of IGUS named after V.T. Zaitsev
NAMSU from 2016 to 2018 for acute thrombosis or embolism of lower limb arteries with II
stage of acute ischemia. To assess the prognostic ability of the neutrophil / lymphocyte
ratio (NLR), patients were divided into 2 groups: Group IA - patients with NLR <5; Group
IIA - patients with NLR5. To assess the predictive ability of total creatine phosphokinase
(CPK), all patients were divided into 2 groups: IB group - patients with a level of CPK not
exceeding the upper limit of normal (ULN) more than 10 times, IIB group - patients with a
total CPK more than 10 times higher than ULN. Collection of laboratory tests was
performed after hospitalization and before surgical treatment. A comparative assessment
in each group of mortality, frequency of amputations, cardiovascular events and renal
dysfunction was performed. The probability of these clinical events in a group of patients
with the presence of the both studied criteria was also evaluated.
Results. The overall mortality in patients of both groups was 7.34%, in patients of group
IIA, mortality increased to 17.86%, in patients of group IIB - to 22.22%. In patients of both
groups, the probability of amputation was 16.51%. In patients of group IIA, the pro-
bability of loss of limb was 35.71%, while in group IA it was 9.88%. In the IIB group, the
probability of amputation was even greater - 44.44%. In the IB group, amputations were
performed in 14% of cases. Also in the IIB group, a high probability of renal dysfunction
was revealed - 44.44%. In patients with a combination of both criteria, the mortality was
40%, the frequency of amputations - 60%, the probability of cardiovascular events - 40%,
the probability of renal dysfunction - 60%.
Conclusions. NLR and total CPK are simple and effective markers of an adverse posto-
perative course in patients with acute lower limb ischemia. Revealed a strong
relationship between the level of total CPK with the probability of limb loss and renal
dysfunction. Using both criteria improves prognostic accuracy.

Вступление
Острая ишемия нижних конечностей является рас-

пространенным заболеванием и серьезной медицинс-
кой проблемой [1], сопровождается высокой частотой
потери конечности и значительной общей смертностью
[2].

Патогенез ишемии и последующей реперфузии ко-

нечности включает в себя местные и системные воспа-
лительные реакции, которые во многом определяют
исходы лечения [3].

Тактика хирургического лечения определяется, в
первую очередь, клинической картиной стадии острой
ишемии. Помощью в принятии решений о необходи-
мости и целесообразности лечебных мероприятий яви-

Original research
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лись бы простые прогностические лабораторные пока-
затели.

В литературе встречаются данные о повышенном
уровне общей креатинфосфокиназы в периферичес-
кой крови как о прогностическом маркере ампутации
конечности при хронической и острой ишемии [4,5].
При этом 10-ти кратное превышение нормы общей
креатинфосфокиназы в плазме ассоциируется с нео-
братимой ишемии. Это положение не совпадает с на-
шим клиническим опытом, и, по нашему мнению,
этот прогностический показатель требует уточнения,

Отношение нейтрофильных лимфоцитов (NLR)
было предложено в качестве биомаркера системного
воспалительного ответа. Обследование большой груп-
пы пациентов, перенесших сосудистые операции, пока-
зало, что NLR> 5 является независимым предиктором
смертности [6]. Другое исследование продемостриро-
вало, что NLR является независимым предиктором
ранней и среднесрочной ампутации у пациентов с ос-
трой ишемией конечностей после эмболэктомии [7].
Также имеются данные, что NLR прогнозирует возник-
новение аритмии, а также кратковременную и долго-
временную смертность у пациентов с острым коро-
нарным синдромом [8].

Цель работы
Изучить прогностические способности КФК и NLR

в отношении важных клинических событий у пациен-
тов с острой ишемией нижних конечностей.

Материалы и методы исследования
Нами проведено ретроспективное исследование

хирургического лечения 109 пациентов, которые нахо-
дились на лечении в отделении острых заболеваний
сосудов ИОНХ им. В.Т. Зайцева НАМНУ с 2016 по 2018
год по поводу острых тромбозов или эмболий артерий
нижних конечностей со II стадией острой ишемии по В.
С. Савельеву. Все пациенты были оперированы в ур-
гентном порядке, выполнялись открытые тромбэкто-
мии (или попытки тромбэктомии) или шунтирующие
операции. В исследовании были включены 47 (43,1 %)
мужчин и 62 (56,9 %) женщины в возрасте от 53 до 87
лет (средний возраст 71,3 года). Пациенты поступали
для лечения от 3 до 76 часов (в среднем 9,3 часа) от
момента появления клинических признаков заболева-
ния.

Всем пациентам выполнялось общепринятое лече-
ние, которое было дополнено продленной эпидураль-
ной блокадой, обязательной и "ранней" стимуляцией
диуреза, в/в инфузией маннита и антиоксидантной те-
рапией.

В качестве прогностических маркеров применяли
отношение нейтрофилов к лимфоцитам (NLR) и уро-
вень общей креатинфосфокиназы крови (КФК). Отно-
шение нейтрофилов/лимфоцитов определяли путем
деления абсолютного количества нейтрофилов на абсо-
лютное количество лимфоцитов.

В зависимости от отношения нейтрофилов/лимфо-
цитов (NLR) при поступлении все пациенты разделены
на 2 группы: IА группа - пациенты с NLR<5, IIА группа

- пациенты с NLR5. Проводилась сравнительная оцен-
ка частоты встречаемости в каждой из групп показате-
лей летальности, ампутаций выше голеностопного су-
става, сердечно-сосудистых событий, почечной дис-
функции.

Неблагоприятным сердечно-сосудистым событием
считали подтвержденный инфаркт миокарда, гемоди-
намически значимую аритмию, а также состояние,
требующее инфузии адреномиметиков более 1 суток
после операции. Почечной дисфункцией считали оли-
гоанурию более 1 суток и/или повышение креатинина
сыворотки крови более чем на 50% за сутки.

С учетом того, что нормы общей креатинфосфоки-
назы значимо отличаются у мужчин и женщин, мы
использовали показатели кратности превышения верх-
ней границы нормы. Для ретроспективной оценки
прогностической способности общей КФК, взятой до
оперативного лечения, все указанные ранее пациенты
были разделены на 2 группы: IБ группа - пациенты с
нормальным уровнем "исходной" КФК или не превы-
шающим верхнюю границу нормы более чем в 10 раз,
IIБ группа - пациенты с общей КФК более чем в 10 раз
превышающим верхнюю границу нормы. Также про-
водилась сравнительная оценка частоты встречаемости
в каждой из групп показателей летальности, ампутаций
выше голеностопного сустава, сердечно-сосудистых
событий, почечной дисфункции.

В связи с тем, что оба исследуемых прогностичес-
ких критерия патофизилогически характеризуют раз-
ные звенья ишемически-реперфузионного синдрома,
нас также интересовала "перекрываемость" этих двух
критериев и отдельно оценивалась IIC группа пациен-
тов, у которых выявлены оба исследуемых критерия.

У всех пациентов выполнялся клинический анализ
крови и проводилось определение уровней креатинина
и общей креатинфосфокиназы в плазме крови, взятой
из периферической вены до операции. Общая креатин-
фосфокиназа определялась кинетическим методом.

Накопление, систематизация исходной информа-
ции и визуализация полученных результатов осуще-
ствлялись в электронных таблицах Microsoft Office
Excel 2007. Статистический анализ проводился с исполь-
зованием программы IBM SPSS Statistics v.23.

При сравнении частоты встречаемости патологи-
ческих состояний между двумя группами исследуемых
рассчитывался точный критерий Фишера, который со-
ответствует уровню значимости p. Статистически зна-
чимым различие частоты исходов в зависимости от
изучаемых маркеров считалось при уровне значимос-
ти p<0,05.

Результаты и их обсуждение
Среди всех исследуемых пациентов внутрибольнич-

ная летальность составила 7,34%, ампутации выше
уровня голеностопного сустава выполнены 18 пациен-
там (16,51%), всего зарегистрировано 9 (8,26%) сердеч-
но-сосудистых событий и 11 (10,09%) случаев почеч-
ной дисфункции.

При анализе частот возникновения исследуемых
клинических событий во IIА группе выявлен значи-
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тельный уровень летальности (17,86% против 3,7% в IА
группе). Также NLR5 явился достоверным маркером
риска ампутаций (35,71%, p=0,003) и сердечно-сосудис-
тых событий (21,43%, p=0,008). В качестве предиктора
почечной дисфункции данный маркер в нашем иссле-
довании проявился как статистически недостоверный
(табл. 1).

При анализе проспективной способности КФК-
маркера была выявлена сильная связь высокого доопе-
рационного КФК с развитием почечной дисфункции
(44,44%, p=0,006). Также общая КФК проявила себя дос-
товерным предиктором ранней ампутации (44,44%,

p=0,039), в то время как прогностические возможности
КФК для внутригоспитальной летальности и вероят-
ности возникновения сердечно-сосудистых событий
представляются сомнительными (табл. 2).

В 2 случаях тяжелой, быстропрогрессирующей
ишемии мы наблюдали нормальные показатели общей
КФК, которые, на наш взгляд, объясняются тяжелой де-
компенсацией коллатерального кровотока у этих боль-
ных. Оба этих случая закончились потерей конечности.
Таким образом, общая КФК может использоваться как
критерий коллатерального кровотока в случаях тяжелой
острой ишемии конечности.

Таблица 1
Вероятность клинических событий в зависимости от NLR-маркера (n=109)

 IА группа (n=81) IIА группа (n=28) 
Точный критерий 

Фишера 

Летальность 3,7% (3) 17,86% (5) 0,026 

Ампутация 9,88% (8) 35,71% (10) 0,003 

Сердечно-сосудистое 
событие 

3,7% (3) 21,43% (6) 0,008 

Почечная дисфункция 8,64% (7) 14,29% (4) 0,47* 

Примечание: * – показатель недостоверный (p>0,05) 

Таблица 2
Вероятность клинических событий в зависимости от КФК-маркера (n=109)

 IБ группа (n=100) IIБ группа (n=9) 
Точный критерий 

Фишера 
Летальность 6% (6) 22,22% (2) 0,131* 
Ампутация 14% (14) 44,44% (4) 0,039 

Сердечно-сосудистое 
событие 

7% (7) 22,22% (2) 0,161* 

Почечная дисфункция 7% (7) 44,44% (4) 0,006 

Примечание: * – показатель недостоверный (p>0,05) 

Среди всех исследуемых пациентов также изучена
"группа риска" (IIС), в которой представлены оба ис-
следуемых маркера. Группа IIС продемонстрировала
высокую летальность (40% по сравнению с 5,77% в
группе IС) и высокую вероятность ампутации и почеч-
ной дисфункции (табл. 3). Прогностическая способ-
ность сочетания обоих маркеров в отношении сердеч-

но-сосудистых событий, по нашим данным, представ-
ляется сомнительной, что может объясняться статисти-
чески малой выборкой "группы риска". В целом нали-
чие в дооперационном периоде обоих вышеуказанных
маркеров свидетельствует о высоком риске неблагоп-
риятных клинических событий у этих пациентов.

Из 5 пациентов, попавших в "группу риска", у одно-
Таблица 3

Вероятность клинических событий при сочетании NLR- и КФК-маркеров (n=109)

 IС группа (n=104) IIС группа (n=5) 
Точный критерий 

Фишера 

Летальность 5,77% (6) 40% (2) 0,042 

Ампутация 14,42% (15) 60% (3) 0,031 
Сердечно-сосудистое 

событие 
6,73% (7) 40% (2) 0,054* 

Почечная дисфункция 7,69% (8) 60% (3) 0,007 

Примечание: * - показатель недостоверный (p>0,05) 

го пациента с двусторонней эмболией подвздошной и
бедренных артерий было 3 исследуемых события: ам-
путация правой нижней конечности, острый инфаркт
миокарда в послеоперационном периоде и летальный
исход. У одного пациента смерть наступила в результа-
те мезентериального тромбоза, у 1 пациента сочета-
лась ампутация с сердечно-сосудистым событием (де-

компенсация сердечной недостаточности) и у 1 - ампу-
тация и почечная дисфункция. Только 1 пациент из 5
группы риска не имел исследуемых клинических собы-
тий. У 4 пациентов из 5 острая ишемия наступила
вследствие "высокой" острой артериальной окклюзии
(подвздошная или общая бедренная артерии).

NLR и КФК являются недорогими и легкодоступны-
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