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ОРИГИНАЛЬНЫЕ  СТАТЬИ

ВВЕДЕНИЕ
Лимфопролиферативные заболевания состав-

ляют наиболее сложную область онкогематоло-
гии из-за их распространенности, прогредиент-
ного течения и осложнений. Наиболее важными 
представляются поражения внутренних органов, 
особенно сердечно-сосудистой системы. У паци-
ентов с лимфомами сердечно-сосудистые пора-
жения выявляются в 8,7–20% аутопсий [1, 2] и 
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РЕЗЮМЕ

Цель – оценить структурно-функциональное состояние общей сонной артерии по данным ультразву-
кового исследования у больных неходжкинскими злокачественными лимфомами (НХЗЛ) до и после 
полихимиотерапии. 

Материалы и методы. У 111 пациентов обследована общая сонная артерия на разных стадиях НХЗЛ 
методом ультразвукового исследования на аппарате LOGIC 400 (США). 

Результаты. У больных с НХЗЛ общая сонная артерия претерпевает морфофункциональную модифи-
кацию с изменением толщины стенки и диаметра сосуда, соответствуя гипертрофическому типу ремо-
делирования. Имеет место увеличение толщины комплекса «интима – медия» и индекса Керногана при 
уменьшении внутреннего диаметра в сравнении с контрольной группой. Полихимиотерапия улучшает 
параметры общей сонной артерии при уменьшении толщины комплекса «интима – медиа» и индекса 
Керногана на разных стадиях НХЗЛ. 

Заключение. Ремоделирование общей сонной артерии ассоциировано со стадией развития НХЗЛ. По-
лихимиотерапия приводит к улучшению морфологических параметров общей сонной артерии, что поло-
жительно оценивает эффективность лечения.
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описываются как экстранодальные процессы. Ха-
рактерным морфологическим признаком неходж-
кинской злокачественной лимфомой (НХЗЛ) 
является инфильтрация опухолевыми клетками 
стенки крупных кровеносных сосудов [3], что от-
ражается на их морфофункциональных свойствах. 
Изменения стенки сосудов, отмеченные при уль-
тразвуковом исследовании, коррелируют с дан-
ными, полученными при аутопсии. В доступной 
литературе имеются отдельные публикации, по-
священные исследованию ремоделирования арте-
рий при онкогематологических заболеваниях [4].  
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Оправданным считается использование ультраз-
вукового исследования, которое позволяет при-
жизненно и неинвазивно оценить морфофункци-
ональные свойства артерий [5–7]. Исследование 
стенки сонных артерий является важным в про-
гностическом плане для оценки осложнений при 
НХЗЛ и эффективности терапии. 

Целью работы являлась оценка структур-
но-функционального состояния общей сонной 
артерии по данным ультразвукового исследова-
ния у больных неходжкинскими злокачественны-
ми лимфомами до и после полихимиотерапии.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Группу обследуемых составили 111 пациентов 

(62 мужчины и 49 женщин) с неходжкинскими зло- 
качественными лимфомами на разных стадиях за- 
болевания. Средний возраст больных (54,4 ± 4,5) 
года. Больные с НХЗЛ находились под постоян-
ным динамическим наблюдением с 2008 по 2015 г. 
после установления диагноза до начала (первич-
ные больные) и после полихимиотерапии и до-
стижения клинико-гематологической ремиссии. 
Средний срок наблюдения пациентов составил 
64,8 мес. В зависимости от стадии заболевания 
после завершения лечения ультразвуковое ис-
следование проводили каждые 6 мес первые два 
года, затем один раз в год (при необходимости 
чаще) наряду с другими лабораторными и ин-
струментальными методами исследования.

В зависимости от стадии заболевания лечение 
осуществляли по протоколам I–II линии полихи-
миотерапии и лучевой терапии. Среднее количество 
курсов полихимиотерапии составило 8,3 ± 0,74.  
В качестве цитостатиков использовали цикло-
фосфан, рубомицин, винкристин, преднизолон 
(программа CHOP) либо модификации с добав-
лением ритуксимаба (R-CHOP) и других препара-
тов в схемах последних поколений [8, 9].

Контрольную группу составили 67 практи-
чески здоровых лиц обоего пола (37 мужчин и 
30 женщин), средний возраст (55,2 ± 6,2) года. 
Они не имели в анамнезе патологии сердечно-со-
судистой системы, приводящей к снижению по-
казателей сердечного выброса и нарушению 
периферического артериального кровотока. В 
исследование не включали пациентов с высоким 
и очень высоким риском сосудисто-сердечных за-
болеваний (артериальная гипертензия, сахарный 
диабет, инфаркт миокарда, инсульт, гемодинами-
чески значимое атеросклеротическое поражение 
сосудов). Это исключало доминирующее влияние 
основных предикторов на изменение толщины 

комплекса «интима – медиа». Толщина комплек-
са «интима – медиа» в контрольной группе не 
превышала возрастной нормы, известной по дан-
ным Atherosclerosis Risk in Communities (ARIC, 
1987–1993) [10] и популяционного исследования 
в г. Новосибирске [11, 12], что дает возможность 
патогенетически связать изменения стенки общей 
сонной артерии с онкогематологическим процес-
сом. Из числа лиц групп контроля и сравнения 
формировали выборки, отвечающие задачам ис-
следования. 

Ультразвуковое исследование (УЗИ) сосуди-
стой стенки магистральных артерий шеи выпол-
нено на аппарате LOGIC 400 (США) с исполь-
зованием ультразвукового сосудистого линейного 
датчика высокого разрешения (7,5  МГц) по об-
щепринятой методике при сканировании в трех 
плоскостях [6]. Измерение внутреннего диаметра 
и толщины комплекса «интима – медиа» общей 
сонной артерии производили в стандартизованной 
точке, расположенной на 1–1,5 см проксимальнее 
бифуркации по задней (по отношению к датчику) 
стенке артерии, при расположении ее продоль-
ной оси под углом, близким к 90°, по отношению 
к плоскости распространения ультразвукового 
луча [7]. Толщина комплекса «интима – медиа» 
соответствовала расстоянию между внутренней 
(по отношению к просвету сосуда) поверхностью 
интимы и наружной (по отношению к адвентиции) 
поверхностью медии [6, 13, 14].

Определяли среднее значение максимальной 
толщины комплекса «интима – медиа», вычис-
ленное на основании четырех измерений дальней 
от датчика стенки общей сонной артерии. Нор-
мальными считали значения толщины комплекса 
«интима – медиа» <  0,9  мм, большая величина 
указывала на ее утолщение, что соответствует ги-
пертрофическому типу ремоделирования [15–19].  
Для интегральной характеристики общей сонной 
артерии и ее пропускной способности исполь-
зовали модифицированный индекс Керногана, 
который рассчитывали как отношение толщины 
комплекса «интима – медиа» к внутреннему ди-
аметру сосуда. 

Для статистической обработки данных исполь-
зовали пакет программного обеспечения Statistica 
10.0 для Windows. Рассчитывали среднее значение 
и стандартную ошибку М  ±  m. Проверку при-
надлежности к нормальному распределению, как 
наиболее часто встречаемому на практике, осу-
ществляли с помощью построения гистограммы 
и для большей уверенности производили расчет 
критерия Колмогорова – Смирнова и сопут-
ствующих показателей. В работе использовали 
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корреляционный анализ с определением коэф-
фициента корреляции Браве – Пирсона. При 
интерпретации результатов рассматривали коэф-
фициенты корреляции средней и сильной связи, 
вероятность проявления которых была не ниже 
99,5 (p < 0,05). Применяли t-критерий для оценки 
уровня статистической значимости различий при 
нормальном распределении или близком к нему. 
Принцип расчета t-критерия заключался в срав-
нении экспериментально рассчитанного значения 
критерия с его критическим значением, взятым 
из таблицы, с учетом уровня значимости. Уро-
вень статистической значимости различий между 
данными двух групп признается при р ≤ 0,05, что 
является достаточным для медико-биологических 
исследований.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Морфофункциональная характеристика об-

щей сонной артерии в зависимости от стадии 
НХЗЛ, по данным УЗИ, представлена в табл. 1, 2.  

Морфофункциональные показатели выявля-
ют способность общей сонной артерии изме-
нять структуру и геометрию в ответ на развитие 
НХЗЛ, отражая суть происходящего ремодели-
рования. Ремоделирование сосудов – это важный 
механизм для увеличения сосудистого резерва и 
обеспечения ауторегуляции кровотока в динами-
ке онкогематологического процесса. 

В результате исследования отмечено ремоде-
лирование общей сонной артерии, которое начи-
нается обычно как адаптивный процесс в ответ 
на изменение условий гемодинамики. Уже на 
I–II стадиях НХЗЛ отмечены структурно-мор-
фологические признаки изменения сосудистой 
стенки общей сонной артерии. Это проявляется 
в увеличении в 1,7 раза толщины комплекса «ин-
тима – медиа» и в 2,1 раза индекса Керногана 
при уменьшении внутреннего диаметра на 17,34% 
в сравнении с контрольной группой (см. табл. 1).

С прогрессированием заболевания происходит 
нарастание структурных изменений общей сонной 
артерии (см. табл. 2). 

Т а б л и ц а  1 
T a b l e  1

Параметры общей сонной артерии у больных I–II стадий НХЗЛ до и после полихимиотерапии  
в сравнении с контрольной группой 

Characteristics of common carotid artery in patients with stage 1–2 Non-Hodgkin Lymphoma (NHL) before and after  
multi-agent chemotherapy in comparison with a control group

Показатель
Characteristic 

Контрольная группа, 
n = 67

Control group,
n = 67

До лечения,
 n = 17

Before treatment, 
n = 17

После полихимиотерапии, 
n = 17

After multi-agent,  
chemotherapy 

p

Толщина комплекса 
«интима – медиа», мм
Carotid intima-media 
thickness, mm

0,68 ± 0,13 1,18 ± 0,09 0,83 ± 0,14
p

1–2
 < 0,01

p
1–3 

> 0,05
p

2–3 
< 0,05

Диаметр, мм
Diameter, mm

6,11 ± 0,71 5,05 ± 0,17 5,31 ± 0,14
p

1–2
 > 0,01

p
1–3 

< 0,05
p

2–3 
> 0,05

Индекс Керногана
Kernogan’s index

0,11 ± 0,02 0,23 ± 0,02 0,16 ± 0,02
p

1–2
 < 0,001

p
1–3 

> 0,05
p

2–3 
< 0,05

Т а б л и ц а  2 
T a b l e  2

Параметры общей сонной артерии у больных III–IV стадий НХЗЛ до и после полихимиотерапии в сравнении  
с контрольной группой

Characteristics of common carotid artery in patients with stage 3–4 NHL before and after multi-agent chemotherapy  
in comparison with a control group

Показатель
Characteristic 

Контрольная группа,
n = 67

Control group, 
n = 67

До лечения,  
n = 94

Before treatment,
n = 94

После полихимиотерапии, 
n = 94

After multi-agent  
chemotherapy, n = 94

p

Толщина комплекса 
«интима – медиа», мм
Carotid intima-media 

thickness, mm

0,68 ± 0,13 1,68 ± 0,07 1,15 ± 0,12
p

1–2
 < 0,001

p
1–3 

< 0,01
p

2–3 
< 0,001
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Разница индекса Керногана составила 47,8%  
(p < 0,01) между стадиями заболеваниями, и воз-
растание его в большей степени на III–IV стадиях 
указывает на ухудшение пропускной способности 
общей сонной артерии. Подтверждением этого 
является уменьшение просвета в 1,2 раза в срав-
нении с контролем. Степень увеличения индекса 
Керногана имеет сильную прямую связь со стади-
ей НХЗЛ (r = +0,52, p < 0,05).

Ключевым показателем ремоделирования со-
судов считается показатель толщины комплекса 
«интима – медиа», измеряемый при проведении 
УЗИ [11, 14]. Показатель толщины комплекса 
«интима – медиа» общей сонной артерии увели-
чен в 2,5 раза на III–IV стадии НХЗЛ в сравне-
нии с контрольной группой (см. табл. 2). Утолще-
ние сосудистой стенки, диагностированное нами 
у больных НХЗЛ, по-видимому, связано с ин-
фильтрацией опухолевыми клетками субинтимы 
и всей стенки крупных кровеносных сосудов [3]. 
Наблюдаемые изменения общей сонной артерии, 
связанные с уменьшением просвета и увеличени-
ем мышечного слоя, характеризуют концентриче-
ский и гипертрофический типы ремоделирования 
[16–20], обусловленные развитием НХЗЛ. Со-
суды обладают высокой пластичностью и могут 
претерпевать приспособительную перестройку 
при меняющихся условиях гемодинамики [19, 21, 
22]. Можно утверждать, что выявленный харак-
тер изменений общей сонной артерии связан с 
изменением сердечного выброса и наличием опу-
холевой инфильтрации стенки сосудов, что обе-
спечивает прогредиентное течение НХЗЛ.

До настоящего времени отсутствует единое 
мнение о влиянии полихимиотерапии на сер-
дечно-сосудистую систему при развитии онко-
гематологического процесса, и оценка его по-
следствий весьма противоречива [1]. По нашим 
данным, полихимиотерапия меняет ремодели-
рование общей сонной артерии при НХЗЛ. При 
ультразвуковом исследовании отмечены изме-
нения толщины стенки и внутреннего диаметра 

общей сонной артерии в зависимости от стадии 
заболевания. 

После полихимиотерапии на I–II стадиях 
НХЗЛ толщина комплекса «интима – медиа» и 
индекс Керногана уменьшились в 1,4 раза в срав-
нении с группой без лечения (см. табл. 1). Судя 
по величине диаметра, пропускная функция арте-
рии, отвечающей за доставку крови, осталась на 
прежнем уровне после полихимиотерапии. При 
этом показатели не достигли контрольных вели-
чин после полихимиотерапии. 

Аналогичный эффект наблюдается после по-
лихимиотерапии, проведенной на III–IV стадиях 
онкогематологического заболевания (см. табл. 2).  
После полихимиотерапии толщина комплекса 
«интима – медиа» и индекс Керногана уменьши-
лись в 1,5 раза в сравнении с группой больных 
НХЗЛ, но показатели не достигли уровня кон-
троля. 

После полихимиотерапии у больных с НХЗЛ 
стали лучше морфофункциональные показате-
ли общей сонной артерии, что можно связать с 
уменьшением опухолевой инфильтрации сосу-
дистой стенки на фоне измененного экстрацел-
люлярного матрикса [23, 24]. Различия, хотя и 
менее выраженные, между значениями морфо-
метрических показателей общей сонной артерии 
у больных как на III–IV стадиях, так и при I– 
II стадии НХЗЛ сохраняются и после завершения 
полихимиотерапии и достижения стойкой ремис-
сии. Полихимиотерапия приводит к достоверно-
му изменению геометрии общей сонной артерии 
на разных стадиях НХЗЛ. При этом сохраняет-
ся уменьшение просвета вследствие утолщения 
их медиального слоя общей сонной артерии, что 
соответствует концентрическому и гипертрофи-
ческому типу ремоделирования [18, 20]. Умень-
шение в процессе лечения НХЗЛ морфофунк-
циональных параметров общей сонной артерии 
является одним из факторов, позволяющих кон-
тролировать динамику лечебного процесса и оце-
нивать эффективность терапии.

Показатель
Characteristic

Контрольная группа,
n = 67

Control group, 
n = 67

До лечения,  
n = 94

Before treatment,
n = 94

После полихимиотерапии, 
n = 94

After multi-agent  
chemotherapy, n = 94

p

Диаметр, мм 
Diameter, mm

6,11 ± 0,71 4,91 ± 0,12 5,12 ± 0,11
p

1–2
 < 0,05

p
1–3 

< 0,05
p

2–3 
> 0,05

Индекс Керногана
Kernogan’s index

0,11 ± 0,02 0,34 ± 0,03 0,22 ± 0,03
p

1–2
 < 0,001

p
1–3 

< 0,01
p

2–3 
< 0,01

О к о н ч а н и е  т а б л.  2 
E n d  o f  t a b l e  2
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Ультразвуковое исследование у больных с 

НХЗЛ позволяет определить основные критерии 
морфофункциональных свойств общей сонной 
артерии, характеризующие процесс ремоделиро-
вания сосуда в зависимости от стадии заболева-
ния. Структурные и функциональные изменения, 
возникающие в сосудах при НХЗЛ, являются 
следствием прогрессирования заболевания.

По данным ультразвукового исследования, об-
щая сонная артерия претерпевает морфофункци-
ональную модификацию с изменением толщины 
стенки и диаметра, соответствуя гипертрофическо-
му типу ремоделирования. Особенности ремоде-
лирования общей сонной артерии можно рассма-
тривать в качестве маркера системного поражения 
сосудов эластического типа у больных с НХЗЛ.

Полихимиотерапия улучшает морфофункцио-
нальные параметры общей сонной артерии при 
уменьшении толщины комплекса «интима – ме-
диа» и индекса Керногана, снижая степень ре-
моделирования на разных стадиях НХЗЛ. Полу-
ченные результаты позволяют контролировать 
динамику заболевания и оценить эффективность 
терапии.
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Remodeling of the common carotid artery in oncohematological  
pathology by ultrasound

Koptev V.D.1, Nimaev V.V.2, Gorchakov V.N.1,2 

1 National Research Novosibirsk State University (NRNSU) 
2, Pirogov Str., Novosibirsk, 630090, Russian Federation
2 Institute of Clinical and Experimental Lymphology (ICEL) 
2, Timakov Str., Novosibirsk, 630060, Russian Federation 

ABSTRACT 

The aim is the assessment of structural and functional state of common carotid artery by ultrasound in 
patients with non-Hodgkin malignant lymphomas (NHML) before and after chemotherapy. 

Materials and methods. The common carotid artery of 111 patients at different stages of NHML were 
examined via a “LOGIC 400” ultrasound. 

Results. The common carotid artery of patients with NHML is undergoing morphological modification with 
changes in thickness and diameter, which corresponds to a hypertrophic type of remodeling. There is an 
increase in the thickness of the complex “intima-media” and Kernogan`s index with decreasing the common 
carotid artery diameter by comparison with the control group. Chemotherapy improves the parameters of the 
common carotid artery while reducing the thickness of the complex “intima-media” and Kernogan`s index at 
different stages of NHML. 

Conclusion. Remodeling of the common carotid artery is associated with the developmental stage of NHML. 
Chemotherapy leads to an improvement of the morphological parameters of the common carotid artery, 
which evaluates the effect of the treatment.

Key words: chemotherapy, non-Hodgkin`s malignant lymphomas, complex "intima–media". 
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