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Введение
В условиях возрастающей смертности от болезней си-

стемы кровообращения [1] остается крайне актуальным 
поиск эффективных методов стратификации риска у боль-
ных с развившимся острым коронарным синдромом (ОКС), 
поскольку это позволит оптимизировать лечебно-диагнос-
тические мероприятия и улучшить прогноз в дальнейшем. 
В  настоящее время имеется множество способов оценки 
риска раннего и отдаленного неблагоприятного исхода для 
больных с ОКС. В России и Европе популярной является 
шкала GRACE (Global Registry of Acute Coronary Events) [2–4],  
которая, однако, не всегда обладает хорошей предсказатель-
ной способностью, например для пациентов молодого воз-
раста и пожилых больных [5], что побудило исследователей 
к многочисленным попыткам по ее улучшению [6–8].

Следует отметить, что большинство имеющихся 
шкал практически не учитывает феномен коморбид-
ности, хотя известна его высокая распространенность 
и негативная прогностическая значимость, в том числе 
и при ОКС [9]. Для оценки коморбидности предложен 
ряд шкал (индексов), которые до настоящего времени не 
нашли широкого применения в практической медицине. 
Наиболее популярным из них является индекс комор-
бидности Charlson [10].

Цель исследования – оценить возможности совмест-
ного со шкалой GRACE использования различных индек-
сов (шкал) коморбидности – CIRS (Cumulative Illness Rating 
Scale), CCI (Charlson Comorbidity Index) и CDS (Chronic 
Disease Score) – для оценки риска госпитальной летально-
сти при ОКС.
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Аннотация
Цель. Оценить возможности совместного со шкалой GRACE (Global Registry of Acute Coronary Events) использования индексов комор-
бидности для оценки риска госпитальной летальности при остром коронарном синдроме (ОКС).
Материалы и методы. В регистровое исследование включены 2305 пациентов с ОКС. Частота выполнения коронарной ангиографии 
составила 54,0%, чрескожного коронарного вмешательства (ЧКВ) – 26,9%. Госпитальная летальность при ОКС составила 4,8%, при 
инфаркте миокарда – 9,4%. Всем пациентам проведен анализ выраженности коморбидности по системе CIRS (Cumulative Illness Rating 
Scale), индексу коморбидности Charlson (Charlson Comorbidity Index – CCI) и шкале хронических заболеваний (Chronic Disease Score – 
CDS), рассчитан балл по GRACE ACS Risk Score, проведена оценка коморбидности по собственной шкале, основанной на суммировании 
9 заболеваний (сахарного диабета, фибрилляции предсердий, перенесенного инсульта, артериальной гипертензии, ожирения, перифе-
рического атеросклероза, тромбоцитопении, анемии, хронической болезни почек).
Результаты. Установлено, что индексы CDS и CIRS не связаны с риском госпитальной летальности. При ССI≥3 частота летальных исхо-
дов возрастала с 4,1 до 6,1% (χ2=4,12, р=0,042). С нарастанием тяжести коморбидности от минимальной (не более 1 заболевания) до 
выраженной (4 и более заболевания) по собственной шкале госпитальная летальность возрастала с 1,2 до 7,4% (χ2=23,8, р<0,0001).  
В отличие от других шкал коморбидности собственная модель эффективнее оценивает госпитальный прогноз как в группе консерватив-
ного лечения (χ2=8,0, р=0,018), так и в группе ЧКВ (χ2=28,5, р=0,00001). Именно в подгруппе ЧКВ факторы коморбидности, вошедшие 
в собственную модель, позволили повысить значение площади под ROC-кривой шкалы GRACE с 0,80 (0,74–0,87) до 0,90 (0,85–0,95).
Заключение. CCI и собственная модель коморбидности (но не СDS и CIRS) связаны с риском госпитальной летальности. Модель оценки 
коморбидности по 9-балльной системе (но не CCI, CDS и CIRS) позволяет существенно улучшить прогностическую значимость шкалы 
GRACE.
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Материалы и методы
Участники исследования и условия проведения
Представленные ниже результаты основаны на дан-

ных регистра ОКС. В исследование включены 2305 па-
циентов, последовательно госпитализированных в ста-
ционар ГБУЗ «ГБ №4 г. Сочи» в 2016 и 2017 г. Включение 
больных в регистр на протяжении 2 лет было сплошным 
и осуществлялось в день выписки (смерти) при условии 
подтвержденного диагноза инфаркта миокарда (ИМ) 
или нестабильной стенокардии. Частота ОКС с подъ-
емом сегмента ST  (ОКСпST) равнялась 30,4% (n=701). 
При ОКС без подъема сегмента ST (ОКСбпST, n=1604) 
ИМ зарегистрирован в 29,7% случаев. Средний возраст 
пациентов составил 67,2 (66,7–67,7) года, большинство 
из них (60,4%) – мужчины. Острую сердечную недоста-
точность II–IV классов по Killip регистрировали у каж-
дого 5-го больного с ИМ (n=226). Перенесенный ИМ до 
госпитализации в стационар зафиксирован в 27,4% слу-
чаев. Коронарная ангиография выполнена 54,0% паци-
ентов, чрескожное коронарное вмешательство (ЧКВ)  – 
26,9%. Госпитальная летальность при ОКС составила 
4,8%, при ИМ с подъемом сегмента ST (ИМпST, n=701) – 
10,7%, при ИМ без подъема сегмента ST  (ИМбпST, 
n=476) – 7,6%.

Методы оценки целевых показателей
Всем пациентам проведен анализ выраженности ко-

морбидности по системе CIRS [среднее значение составило 
10,7 (10,6–10,8)], по CCI [среднее значение – 2,0 (1,9–2,1)] и 
шкале хронических заболеваний CDS [среднее значение – 
2,9 (2,8–3,0)], а также рассчитан балл по шкале госпиталь-
ной летальности GRACE ACS Risk Model.

Для последующего анализа данных пациентов разде-
лили, во-первых, по риску госпитальной летальности, оце-
ненному по шкале GRACE ACS Risk Model (4 квартиля). 
В  1-й  квартиль вошли пациенты с риском до 102 баллов, 
во 2-й – от 103 до 123 баллов, в 3-й – от 124 до 149 баллов, 
в 4-й – >150 баллов. Во-вторых, пациентов разделили по 
выраженности коморбидности в зависимости от числа со-
путствующих 9 наиболее часто выявляемых заболеваний 
(сахарного диабета, фибрилляции предсердий, инсульта в 
анамнезе, артериальной гипертензии, ожирения, перифери-
ческого атеросклероза, тромбоцитопении, анемии, хрониче-
ской болезни почек со скоростью клубочковой фильтрации, 
оцененной по формуле CKD-EPI, <60 мл/мин на 1,73 м2). 
В 1-ю группу коморбидности вошли пациенты, имеющие не 
более 1 заболевания (n=487), во 2-ю (умеренной коморбид-
ности) – от 2 до 3 заболеваний (n=1131), в 3-ю (выраженной 
коморбидности) – >4 заболеваний (n=687).
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Abstract
Aim. To assess the possibilities of using comorbidity indices together with the GRACE (Global Registry of Acute Coronary Events) scale to assess 
the risk of hospital mortality in acute coronary syndrome (ACS).
Materials and methods. The registry study included 2,305 patients with ACS. The frequency of coronary angiography was 54.0%, percutaneous 
coronary intervention (PCI) – 26.9%. Hospital mortality with ACS was 4.8%, with myocardial infarction – 9.4%. All patients underwent a 
comorbidity assessment according to the CIRS system (Cumulative Illness Rating Scale), according to the CCI (Charlson Comorbidity Index) and 
the CDS (Chronic Disease Score) scale, according to their own scale, which is based on the summation of 9 diseases (diabetes mellitus, atrial 
fibrillation, stroke, arterial hypertension, obesity, peripheral atherosclerosis, thrombocytopenia, anemia, chronic kidney disease). All patients 
underwent a mortality risk assessment using the GRACE ACS Risk scale.
Results. It was found that the CDS and CIRS indices are not associated with the risk of hospital mortality. With CCI≥3, the frequency of 
death outcomes increased from 4.1 to 6.1% (χ2=4.12, p=0.042). With an increase in the severity of comorbidity from minimal (no more than  
1 disease) to severe (4 or more diseases) according to its own scale, hospital mortality increased from 1.2 to 7.4% (χ2=23.8, p<0.0001). In 
contrast to other scales of comorbidity, our own model more efficiently estimates the hospital prognosis both in the conservative treatment group 
(χ2=8.0, p=0.018) and in the PCI group (χ2=28.5, p=0.00001). It was in the PCI subgroup that the comorbidity factors included in their own 
model made it possible to increase the area under the ROC curve of the GRACE scale from 0.80 (0.74–0.87) to 0.90 (0.85–0.95).
Conclusion. CCI and its own comorbidity model, but not CDS and CIRS, are associated with the risk of hospital mortality. The model for 
assessing comorbidity on a 9-point scale, but not CCI, CDS and CIRS, can significantly improve the predictive value of the GRACE scale.

Keywords: acute coronary syndrome, comorbidity, GRACE ACS risk score, hospital prognosis
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Статистический анализ
Статистическая обработка результатов исследова-

ния осуществлена при помощи программы SPSS Statistics 
v.  22.0.0.0 (IBM Corp., США). Различия в сравниваемых 
группах считали достоверными при уровне статистичес-
кой значимости р<0,05.

Результаты
Установлено, что только индекс CCI и собственная 

модель учета коморбидности (но не CDS и CIRS) связа-
ны с риском госпитальной летальности (табл. 1). Так, при 
ССI≥3 частота летальных исходов возрастала с 4,1 до 6,1% 
(р=0,042). При этом согласно данным, представленным 
в табл. 1, индекс Charlson позволяет достоверно оценить 
прогноз только в подгруппе ЧКВ, тогда как собственная 
модель, оценивающая выраженность коморбидности по 
9 ранее описанным заболеваниям, эффективна и в груп-
пе консервативного лечения и значительно более сильная 
(значение χ2 выше в 2,5 раза) в группе ЧКВ.

ROC-анализ показал, что наилучшей прогностичес-
кой ценностью в отношении госпитальной летальности 
при ОКС обладает шкала GRACE [C-статистика состави-
ла 0,91  (0,89–0,94), р<0,00001], тогда как для CCI, CDS и 
CIRS этот показатель не превышал 0,57. Для собственной 
модели, основанной на идентификации 9 факторов комор-
бидности, значение площади под ROC-кривой оказалось 
также низким в общей выборке – 0,64 (0,59–0,69) и значи-
тельно выше в подгруппе ЧКВ – 0,76 (0,71–0,84).

Факторы коморбидности, вошедшие в собственную 
9-балльную шкалу, позволили существенно повысить 
предсказательную способность шкалы GRACE в подгруп-
пе пациентов, подвергшихся ЧКВ: значение площади под 
ROC-кривой для шкал GRACE и GRACE+K9 составило 
0,80 (0,74–0,87) и 0,90 (0,85–0,95) соответственно.

Как и следовало ожидать, шкала GRACE обладает 
лучшей прогностической способностью у пациентов с 
ОКСбпST в сравнении с ОКСпST. Значения площади под 
ROC-кривой составили 0,91 (0,88–0,95) и 0,71 (0,66–0,76) 
соответственно. Еще ниже оказалось значение С-ста-
тистики в подгруппе пациентов с ОКСпST и консер-
вативным лечением, чем после ЧКВ: 0,65 (0,56–0,74) и 
0,75  (0,65–0,85) соответственно. Именно в подгруппе 
ОКСпST и ЧКВ (n=423) при добавлении в уравнение 
регрессии Кокса к балльной шкале GRACE данных соб-
ственной модели, оценивающей коморбидность по 9 бал-
лам, существенно повысились и значения χ2 (с 41,3 до 
52,2), и площади под ROC-кривой [до 0,87 (0,81–0,92)]. 
В подгруппе ОКСпST без ЧКВ (n=278) χ2 в регрессии Кок-
са повысился лишь с 50,2 до 51,8, а С-статистика – только 
до 0,67 (0,58–0,75); рис. 1.

Статистически значимые и важные для практичес-
кого использования данные получены в подгруппе 
 ОКСпST и ЧКВ (табл. 2). Так, несмотря на высокий балл 
по шкале GRACE (≥150), отсутствие коморбидности 
ассоциируется с отсутствием какой-либо вероятности 
летального исхода. У пациентов с промежуточным зна-

Таблица 1. Частота госпитальной летальности (n, %) в зависимости от степени тяжести коморбидности, оцененной 
по CCI и по собственной модели, у больных с ОКС (n=619) в зависимости от стратегии лечения
Table 1. In-hospital mortality rate (n, %) depending on the severity of comorbidity, assessed by CCI and own model, 
in patients with acute coronary syndrome – ACS (n=619) depending on the treatment strategy

Группы
CCI

р
Собственная модель

р
0 1–2 ≥3 0–1 2–3 4–9

Группа 
консервативного 
лечения (n=1686)

17 (6,0) 25 (3,5) 37 (5,4) χ2=4,3, 
р=0,12 5 (2,0) 36 (4,3) 38 (6,3) χ2=8,0, 

р=0,018

Группа ЧКВ 
(n=619) 6 (2,2) 15 (6,4) 11 (10,1) χ2=11,1, 

р=0,004 1 (0,4) 18 (6,0) 13 (15,1) χ2=28,5, 
р=0,00001

Общая выборка 
(n=2305) 23 (4,1) 40 (4,2) 48 (6,1) χ2=4,12, 

р=0,042 6 (1,2) 54 (4,8) 51 (7,4) χ2=23,8, 
р=0,00001

Таблица 2. Госпитальная летальность (n, %) в зависимости от степени риска по шкале GRACE и тяжести коморбидности 
у больных с ОКСпST, подвергшихся ЧКВ (n=423), и пациентов с консервативной стратегией лечения (n=278)
Table 2. Hospital mortality (n, %) depending on the degree of risk according to the GRACE scale and the severity  
of comorbidity in patients with non-ST elevation ACS who underwent percutaneous coronary intervention (n=423)  
and patients with a conservative treatment strategy (n=278)

Квартили 
по шкале 

GRACE, баллы

Число заболеваний у больных 
с консервативной стратегией лечения р

Число заболеваний у больных, 
подвергшихся ЧКВ p

0–1 2–3 4–9 0–1 2–3 4–9

28–102 0 0 0 – 0 0 0 –

103–123 0 0 0 – 0 1 (3,9) 1 (11,1) χ2=3,6, 
р=0,16

124–149 0 1 (3,1) 3 (20,0) χ2=6,2, 
р=0,04 0 1 (1,3) 2 (16,7) χ2=15,1, 

р=0,0005

150–304 3 (12,0) 20 (24,1) 21 (23,6) χ2=1,8, 
р=0,41 0 13 (15,7) 9 (28,1) χ2=14,1, 

р=0,008
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чением баллов по шкале GRACE (103–149) идентифика-
ция коморбидности позволяет повысить вероятность 
прогнозирования неблагоприятного исхода после ЧКВ в 
подгруппе с ОКСпST.

Обсуждение
В настоящем исследовании только индекс коморбиднос-

ти CCI и собственная модель оценки коморбидности (но не 
CDS и CIRS) ассоциировались с риском госпитальной ле-
тальности. В доступной литературе нами не найдено источ-
ников, в которых оценивалась бы прогностическая значи-
мость шкал коморбидности CDS и CIRS у пациентов с ОКС. 
Однако имеется ряд исследований, анализирующих прог-
ностическую силу CCI у пациентов с ОКС. Так, S. Erickson 
и соавт. показали, что шкала CCI достоверно предсказывает 
госпитальную смертность у пациентов после ОКС, однако 
проигрывает по мощности шкале GRACE. Добавление к 
шкале GRACE индекса коморбидности Charlson незначи-
тельно увеличивает площадь под ROC-кривой [11]. По дан-
ным D. Radovanovic и соавт., шкала CCI достоверно ассоци-
ировалась с госпитальной летальностью. Однако площадь 
под ROC-кривой для CCI составляла лишь 0,67. Авторами 
установлено, что добавление к индексу CCI возраста уве-
личивало площадь под ROC-кривой до 0,76 [12]. P. Erne и 
соавт. также показали независимую прогностическую роль 
индекса коморбидности CCI в большой выборке пациен-
тов, которая, однако, уступала по значимости острой сер-
дечной недостаточности по Killip [13]. При количественной 
оценке коморбидности показано увеличение летальности 
на госпитальном этапе у больных с ИМ пропорционально 
увеличению числа заболеваний [14]. Интересными пред-
ставляются результаты исследования S. Canivell и соавт. Ав-
торами был выбран другой дизайн исследования для анали-
за вклада коморбидности в прогноз у пациентов после ОКС. 
Всех пациентов разделили на группы: без коморбидности, 
имеющих сердечно-сосудистую коморбидность, имеющих 
несердечно-сосудистую коморбидность и имеющих оба 
вида коморбидности. Число баллов по шкале GRACE, доля 
пациентов с ОКСбпST и частота летальности достовер-
но увеличивались в вышеуказанном порядке упоминания 
групп [15].

Шкала GRACE, согласно собственным и другим данным, 
обладает высокой прогностической силой для госпитально-

го прогноза (C-статистика составила 0,91) и, соответствен-
но, превосходит таковую для шкал коморбидности, как и в 
исследовании S. Erickson и соавт. [11]. Это обусловлено тем, 
что ни одна из существующих моделей коморбидности не 
учитывает характер течения ОКС (например, нарушения 
гемодинамики и ритма сердца, острую сердечную недоста-
точность, повышение активности кардиоспецифических 
ферментов и прочее), что, вероятно, является определяю-
щим для госпитального прогноза.

При детальном анализе установлено, что наимень-
шую предсказательную силу шкала GRACE имеет у па-
циентов с ОКСпST, что нашло как подтверждение [16], 
так и опровержение [17] в литературных источниках. 
Существует метаанализ, в котором получены данные о 
равной площади под ROC-кривой шкалы GRACE для 
гос питального прогноза как у пациентов с ОКСпST, так 
и с ОКСбпST [18]. Добавление к шкале GRACE собствен-
ной модели коморбидности значительно улучшает пред-
сказательную силу первой, в особенности у пациентов с 
ОКСпST, подвергшихся ЧКВ. Возможно, это обусловлено 
особой уязвимостью перед ранними осложнениями по-
сле ЧКВ у пациентов с ОКСпST ввиду неразвитого кол-
латерального кровоснабжения миокарда. Следует пред-
положить, что тромбоз стента чаще развивается именно 
у коморбидных пациентов. Исследований, посвященных 
непосредственной оценке роли коморбидности в раз-
витии ранних осложнений после ЧКВ, нами не найдено, 
однако не вызывает сомнений вклад отдельных ее компо-
нентов (сахарного диабета, почечной дисфункции, систо-
лической дисфункции миокарда).

Таким образом, негативное прогностическое влияние 
коморбидности на исход госпитализации после ОКС не-
оспоримо, но не является определяющим. Отметим, что 
неблагоприятный эффект ранее упомянутых компонен-
тов коморбидности считается доказанным и описан в 
клинических рекомендациях [3, 4]. Тем не менее до сих 
пор отсутствовала комплексная оценка влияния нес-
кольких заболеваний на течение ОКС. Худший кратко-
срочный прогноз у коморбидных пациентов может быть 
обусловлен несколькими причинами, это в том числе и 
«плохое» следование клиническим рекомендациям [19]. 
Выше уже упоминалось о связи риска тромбозов стента 
с рядом компонентов коморбидности [20]. Опубликова-
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Рис. 1. RОС-кривые шкалы GRACE и объединенной шкалы GRACE с собственной моделью коморбидности (GRACE+K9) 
в отношении прогнозирования госпитальной летальности при ОКСпST в подгруппах ЧКВ (a) и консервативного лечения (b).
Fig. 1. ROS-curves of the GRACE scale and the combined GRACE scale with its own model of comorbidity (GRACE+K9) 
in relation to the prediction of hospital mortality in non-ST-segment elevation ACS in the subgroups of percutaneous 
coronary intervention (a) and conservative treatment (b).
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ны результаты исследования B. Hudzik и соавт. о повы-
шении объема тромбоцитов с увеличением тяжести ко-
морбидности [21], что ассоциируется со склонностью к 
гиперагрегации [22]. Авторы объясняют обнаруженную 
ассоциацию влиянием системного воспаления, посколь-
ку была показана прямая связь концентрации цитокинов 
с выраженностью коморбидности [23, 24]. Воспаление 
может реализовывать свое негативное действие не толь-
ко через тромбоциты, но и посредством дестабилизации 
атеросклеротических бляшек, что приводит к повторным 
сердечно-сосудистым катастрофам [25]. Имеются дан-
ные о том, что коморбидность инициирует воспаление в 
микрососудистом русле миокарда с последующим каска-
дом реакций и, как следствие, ведет к развитию сердеч-
ной недостаточности [26]. Этот механизм может играть 
большую роль и в постинфарктном ремоделировании 
миокарда.

Заключение
Коморбидность, оцениваемая по моделям CCI, CDS и 

CIRS, в отличие от шкалы GRACE ACS Risk Score, не яв-
ляется существенным фактором, предопределяющим гос-
питальный прогноз. Коморбидность, определяемая по 
собственной модели с идентификацией 9 факторов (но не 
CCI, CDS и CIRS), позволяет улучшить прогностическую 
значимость шкалы GRACE ACS Risk Score у пациентов с 
ОКСпST, подвергшихся ЧКВ.
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