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Искусственные клапаны сердца относятся к карди-
альным источникам эмболии высокого риска [1]. Частота 
возникновения тромбоэмболических осложнений у па-
циентов с механическими клапанами сердца составляет 
1-4% в год и зависит от локализации клапана и прово-
димой антитромботической терапии [2–3]. У пациентов 
с механическим клапаном аорты ежегодная частота 
системной эмболии составляет 4%. Если механический 
клапан сердца расположен в митральной позиции, то 
риск тромбоэмболии (без антикоагулянтной терапии) 
возрастает до 5% в год. Применение антикоагулянтной 
терапии позволяет только редуцировать вдвое частоту 
эмболии, но не исключить ее полностью [4].

Большинство из тромбоэмболических событий 
вовлекают церебральную циркуляцию и приводят 
к возникновению транзиторных ишемических атак 
(ТИА) и ишемических инсультов [5–6]. Риск возникно-
вения повторных церебральных ишемических событий 
имеет кумулятивный эффект и возрастает с течением 
времени. 

По данным разных авторов церебральные микро-
эмболические сигналы (МЭС) выявляются при прове-
дении транскраниальной допплерографии у пациентов 
с искусственными клапанами сердца в 35–97% случаев 
[7–12]. Большая вариабельность в частоте регистрации 
МЭС обусловлена различиями в типах искусственных 
клапанов, длительностью протезирования, дизайне иссле-
дования, оборудовании и критериев детекции МЭС. Кли-
ническая значимость МЭС у пациентов с механическими 
клапанами сердца остается до конца не определенной. 
Некоторые авторы обнаруживают связь между наличием 
микроэмболов в интракраниальных артериях у пациен-
тов с искусственными клапанами и кардиоэмболическим 
инсультом [7, 12–13], тогда как другие исследователи по-
лучают противоположные результаты [11, 14–16 ]. 

Одна из причин неоднородности полученной 
информации состоит в невозможности до последнего 
времени четко и достоверно выявить состав эмболи-
ческого материала. Внедрение в клиническую практику 
методов дифференцировки микроэмболов на газовые и 
материальные (двухчастотный метод, индекс модуляции 
частоты) позволило подойти к проблеме церебральной 
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эмболии при протезированных клапанах сердца на каче-
ственно новом уровне [13, 17].

Для определения прогностической значимости 
допплеровской детекции МЭС у пациентов с механи-
ческими клапанами сердца существует необходимость 
комплексного подхода к данной проблеме, учитывая 
другие факторы риска развития кардиогенной эмболии. 
В связи с этим, весьма актуальна проблема выделения 
группы пациентов высокого риска развития острых це-
ребральных ишемических событий, используя данные 
допплеровской детекции МЭС. 

В исследовании принимали участие 56 пациентов 
(35 мужчин; 21 женщина) с механическими искусствен-
ными клапанами сердца в возрасте 52,4 ± 3,8 лет, которые 
проходили обследование и лечение в Пироговском Центре 
с 2012 по 2014 год. 

 Причинами поражения клапанов сердца, потребо-
вавших кардиохирургического вмешательства, были: рев-
матизм – у 41 пациента, ВПС – у 10 больных, первичный 
инфекционный эндокардит – у 5 пациентов. 

Исключались пациенты с потенциальными анги-
огенными источниками церебральной эмболии (ате-
росклеротическое стенозирование правой и/или левой 
внутренней сонной артерии (ВСА) более 50%). Тридцать 
восемь (65%) клапанов были в аортальной позиции и 
22 клапана (35%) – в митральной позиции. Четыре па-
циента подверглись двухклапанному протезированию (в 
аортальной и митральной позиции). Средняя давность 
протезирования составила 4,0 ± 3,6 лет.

Тридцать девять пациентов (65,4%) были специально 
не отобранными, а 25(44,6%) больных обратились по 
поводу остро возникших церебральных ишемических 
нарушений. 

Всем пациентам при поступлении проводилось 
дуплексное сканирование интра- и экстракраниальных 
отделов брахиоцефальных артерий, трансторакальная 
эхокардиография, ЭКГ, холтеровское мониторирование 
ЭКГ. Двадцати одному пациенту была выполнена чрез-
пищеводная эхокардиография. 

Исследование являлось проспективным, период 
наблюдения за пациентами составил 1 год, в течение 
которого всем пациентам проводился билатеральный 
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допплеровский мониторинг СМА с регистрацией МЭС в 
начале исследования, через 10 дней, 6 и 12 месяцев.

Длительность исследования составляла 1 час. Исполь-
зовался допплерограф СОНОМЕД-300М фирмы Спектро-
мед (Россия). Инсонация СМА проводилась на глубине 
50,3 ± 0,5 мм датчиком 2 МГ. Детекция МЭС осуществля-
лась в соответствии с критериями, принятыми на 9-м 
Международном Симпозиуме по вопросам церебральной 
гемодинамики [18]. Ультразвуковой доступ к лоцируемой 
СМА осуществлялся через височное акустическое окно. 
Автоматическая дифференцировка МЭС и артефактов 
проводилась двухглубинным методом. После окончания 
исследования вся запись анализировались для диффе-
ренцировки МЭС в режиме off-line. Дифференцировка 
состава эмболического материала проводилась с помощью 
вычисления индекса модуляции частоты (ИМЧ) [17]. 

В зависимости от возникновения острых церебраль-
ных ишемических событий в течение года наблюдения все 
пациенты были разделены на 2 группы: 1-я группа паци-
ентов (n = 9; 16,5%) с выявленными кардиэмболическими 
церебральными осложнениями, и 2-я группа (n = 47; 
83,5%) группа пациентов без инсульта и/или ТИА. 

Диагноз ишемического инсульта подтверждался или 
опровергался путем проведения неврологического осмо-
тра и КТ/МРТ головного мозга. Диагноз ТИА подтверж-
дался отсутствием острых ишемических изменений при 
проведении нейровизуализации и регрессом очаговой 
неврологической симптоматики в течение суток. 

Признаки инфекционного эндокардита протезиро-
ванного клапана были обнаружены у одного пациента, 
перенесшего в анамнезе повторные кардиоэмболические 
инсульты в бассейнах правой и левой ВСА. 

Кроме того, обнаружены другие непрямые потенци-
альные кардиальные источники эмболии: спонтанный 
эхо-контраст в левых камерах сердца – 2 пациента; дила-
тационная кардиомиопатия – 3 пациента; кальцификация 
митрального кольца – 5 пациентов.

Большинство пациентов двух групп принимали 
непрямые антикоагулянты, из них только у (65%) значе-
ние МНО достигало целевых (2,5–4,0), пять пациентов 
получали дополнительно терапию ацетилсалициловой 
кислотой в виду наличия предшествующих цереброва-
скулярных синдромов и/или ИБС (таблица 1). 

Статистическая обработка полученных данных про-
ведена с помощью программы SPSS 13 с использованием 
бинарной логистической регрессии (ROC- анализа), 
многомерного пошагового анализа, коэффициента Стью-
дента и ранговой корреляции Спирмена.

Результаты
 За весь период наблюдения МЭС были обнаружены 

у 29 (51%) пациентов. В 1-ой группе пациентов признаки 
церебральной микроэмболии регистрировались во всех 
случаях (100,0%). В группе пациентов без острых цере-
броваскулярных осложнений частота регистрации МЭС 
составила 42,5% (табл. 1).

Табл. 1. Базовые анамнестические  и клинико-диагностические характери-
стики пациентов

Анамнестические и клинико-диагностиче-
ские характеристики

Количество пациентов (%)

1-я группа 
(n = 9)

2-я группа 
(n = 47)

Мужской  пол 5 (55,5%) 21 (44,6%)

Возраст старше 50 3 (33,3%) 31 (65,9%)

Неклапанная фибрилляция предсердий 
в анамнезе

3 (33,3%) 11 (23,4%)

Cахарный диабет в анамнезе 1 (11,1%) 5 (10,6%)

ИБС в анамнезе 2 (22,2%) 18 (38,3%)

Аортальная  позиция клапана 4 (44,4%) 32 (68,0%)

Давность протезирования  более года 9 (100,0%) 19 (40,4%)

Антикоагулянтная терапия в анамнезе 9 (100,0%) 45 (96,4%)

Антиагрегантная терапия в анамнезе 2 (22,2%) 3 (6,3%)

Признаки инфекционного эндокардита по дан-
ным эхокардиографии (вегетации на протезе)

1 (11,1%) 0 (0,0%)

Наличие МЭС  в церебральных артериях 9 (100,0%) 20 (42,5%)

За весь период наблюдения за пациентами было 
детектировано 725 МЭС: 64 МЭС (9%) из них были 
классифицированы как материальные и 661 МЭС (91%) 
как газовые.

Все материальные МЭС были зарегистрированы в 
1-ой группе пациентов. Не было обнаружено ни одного 
материального МЭС у пациентов 2-ой группы. В 1-ой 
группе пациентов с острыми церебральными сосудисты-
ми осложнениями в течение года среднее число матери-
альных эмболов составило 3(1–4) и среднее число газовых 
8(3–9). Во 2-ой группе пациентов среднее количество ма-
териальных МЭС составило 0(0–0) и среднее количество 
газовых эмболов 4(2–4) (таблица 2).

 Несмотря на отсутствие статистически значимых 
различий (p > 0,05), прослеживается тенденция в увеличе-
нии общего количества МЭС, количества материальных и 
газовых МЭС у пациентов 1-ой группы с перенесенными 
цереброваскулярными заболеваниями (таблица 2).

Для определения прогностической значимости 
материальных МЭС в сочетании с другими факторами 
риска развития кардиогенной эмболии из механических 
протезированных клапанов сердца нами был выполнен 
многомерный пошаговый анализ. В дискриминантный 
анализ кроме фактора регистрации материальных МЭС 
в церебральном сосудистом русле были включены следу-
ющие показатели: пол, возраст, гипертоническая болезнь, 
сахарный диабет, неклапанная фибрилляция предсердий, 
ИБС и острые церебральные ишемические события в 

Табл. 2. Распределение частоты регистрации МЭС материального и газового 
происхождения  у пациентов двух групп

Показатель 1-я группа 2-я группа р

МЭС общее кол-во 27(18-52) 13(7-19) 0,240

Из них материальных 3(1-4) 0(0-0) 0,100

Из них газовых 8(3-9) 4(2-4) 0,301

 Примечание: количественные переменные описывались медианой,  
25-ой и 75-ой процентилями.
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анамнезе, давность протезирования клапана, признаки 
инфекционного эндокардита по данным эхокардиогра-
фии, терапия антитромботическими препаратами на 
догоспитальном этапе (таблица 3). 

При проведении данного анализа были получены 
корреляции факта регистрации материальных микроча-
стиц (критерий Спирмена 0,5; p < 0,05) и кардиоэмболи-
ческого инсульта и/или ТИА в анамнезе (критерий Спир-
мена 0,5; p < 0,05) с повторными острыми сосудистыми 
событиями в течение года (ипсилатеральный инсульт или 
ТИА) (таблица 3). Для каждого показателя был вычислен 
соответствующий обобщенный коэффициент функции 
классификации (таблица 4)

Для определения комплексного влияния факта детек-
ции МЭС в совокупности с другими выявленными по-
казателями было разработано дискриминантное неравен-
ство, позволяющее выявить группу лиц среди пациентов 
с искусственными клапанами сердца, имеющих высокий 
риск развития острых церебральных сосудистых собы-
тий в течение года (p < 0,001): 1,807* МЭС материальные 
(нет-0; есть-1) + 1,065* острое ишемическое церебральное 
сосудистое событие (нет – 0; ТИА – 1; инсульт – 2; инсульт 
и ТИА – 3) > 3,3.

Для подтверждения возможности использования 
модели в клинической практике была выполнена оценка 
чувствительности и специфичности с использованием 
RОС-анализа (рисунок 1).

Площадь под ROC-кривой составила 0,904; дове-
рительные интервал (0,79–1,0), точность – 79,5%. Была 
вычислена наиболее оптимальная точка разделения 3,3 
определяющая чувствительность 71% и специфичность 
81%.

   Таким образом, пациентов с вычисленным коэффи-
циентом более 3,3 можно отнести к группе высокого риска 
развития таких повторных ишемических церебральных 
событий как кардиоэмболический инсульт и/или ТИА. 
Пациенты с коэффициентом менее 3,3 относятся к группе 
низкого риска данных событий.

   В последние годы вопросу гетерогенности эмболи-
ческого материала уделяется особое значение, поскольку 
именно она предопределяет характер клинических прояв-
лений, а также особенности диагностических и лечебно-
профилактических мероприятий[19–21]. Проведенные 
исследования показывают, что при заболеваниях клапа-
нов сердца эмболы могут состоять из красных тромбов, 
белых тромбов (или агрегатов тромбоцитов) и газа. 
Красные тромбы (фибрин-эритроцитарные) вследствие 
больших размеров представляют основную угрозу для 
головного мозга, они не связаны с МЭС. Белые тромбы 
(фибрин-тромбоцитарные) также могут быть причиной 
кардиоэмболическиго инсульта и хорошо детектируются 
при проведении транскраниального допплеровского мо-
ниторинга. Кавитацинные пузырьки хорошо определяют-
ся методом допплеровской детекции и не представляют 
угрозы для головного мозга. Искусственные клапаны 
сердца ассоциируются как с тромбоцитарными, так и 

Табл. 3. Ассоциация между факторами риска развития ИИ или ТИА и за-
регистрированными осложнениями  эмболического характера

Переменная Ранговые корреляции 
Спирмена

МЭС материальные 0,5670

Мужской  пол 0,0254

Возраст старше 50 лет 0,0391

Курение в анамнезе 0,2086

Артериальная гипертензия в анамнезе 0,1488

Сахарный диабет в анамнезе 0,2049

Инсульт и/или  ТИА в анамнезе 0,5980

Длительность протезирования 0,3909

Антитромботическая терапия в анамнезе 0,2370

показатели группы коэффициент

без ослож-
нений

с ослож-
нениями

МЭС материальные 0,61338 2,42060 1,807

Инсульт и/или ТИА в анамнезе 0,71443 1,77981 1,065

Константа -1,08091 -4,42063 3,340

Табл. 4. Функции  классификации

Рис 1. Rock-кривая чувствительности и специфичности модели

с красными тромбами, а также воздушными микропу-
зырьками [4, 10]. 

Результаты проведенных исследований показали, 
что большинство МЭС у пациентов с механическими 
клапанами сердца относятся к газовым, и не связаны с 
кардиоэмболическим инсультом [16, 22–23]. В нашем ис-
следовании частота детекции газовых микропузырьков в 
СМА составляет 91%. Появление пузырьков связывают 
с образованием областей низкого давления (областей 
кавитации) во время работы механического протеза, 
что провоцирует выход газов крови из раствора [22–25]. 
Газовые микрочастицы в связи с маленьким размером 
(3–40 нм) обладают возможностью нивелироваться в 
микроциркуляторном русле (7–10 нм) и не провоциру-
ют появление острой или диффузной неврологической 
симптоматики [23]. Существуют также доказательства 
взаимодействия между кавитационными пузырьками 
и компонентами крови (например, активированными 
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тромбоцитами), которое может привести к их стаби-
лизации, достаточного для достижения церебрального 
артериального русла [22]. 

Материальные микрочастицы обладают большими 
размерами (более 200 мкм) и могут вызывать клинически 
значимое поражение мелких и средних сосудов артери-
ального русла [13, 15]. Результаты нашего исследования 
показали, что у пациентов с перенесенным кардиоэмболи-
ческим инсультом и/или ТИА в структуре эмболического 
материала преобладали как газовые, так и материальные 
микрочастицы, по сравнению в группой без острой це-
реброваскулярной симптоматики. Материальные МЭС 
выявлялись у 9% пациентов с механическими искусствен-
ными клапанами сердца. 

Выводы
1. Церебральная эмболия у пациентов с механическими 

клапанами сердца имеет смешанный характер, при 
этом преобладающее количество МЭС (91%) имеют 
газовую природу.

2 МЭС материального генеза обнаруженные у пациен-
тов с механическими клапанами сердца не являются 
значимым независимым фактором развития карди-
огенной церебральной эмболии, но в сочетании с на-
личием у пациента ишемического инсульта и/или ТИА 
в анамнезе определяют развитие повторных острых 
фокальных ишемических поражений головного моз-
га.

3 Полученное дискриминантное неравенство позво-
ляет выделить среди пациентов с механическими 
клапанами сердца группу высокого риска развития 
повторного острого церебрального ишемического 
события. Критерий отнесения пациентов к данной 
группе – коэффициент дискриминантного неравен-
ства более 3,3.
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