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Резюме

Цель – объективная оценка основных костно-специфических лабораторных и инструментальных диагностиче-
ских показателей и их прогностического влияния на исход хирургического лечения. 

Материал и методы. В исследование были включены 72 пациента, которые были разделены на 2 группы: 35 (48,6 %) 
больных с удовлетворительным исходом после оперативного вмешательства в течение года и 37 (51,4 %) пациентов 
с различными послеоперационными осложнениями. 

Результаты. Наибольшую статистическую значимость показывают уровень сывороточного витамина D (р<0,001) 
и уровень фибриногена (р<0,001). Среднее значение индекса Хаунсфилда в группе пациентов без осложнений было 
164,5 (Me=51,2), в группе пациентов с осложнениями – 71,5 (Me=85,0). Отмечается статистическая значимость 
(p<0,001) индекса Хаунсфилда между двумя группами пациентов. Наибольшую статистическую значимость показы-
вают уровень сывороточного витамина D (р<0,001) и уровень фибриногена (р<0,001). Проведен дискриминантный 
анализ с построением канонической корреляции по результатам лабораторных и инструментальных показателей с 
целью определения взаимосвязи полученных параметров с инфекционными, а также общими осложнениями. 

Выводы. Полученная в ходе исследования дискриминантная формула прогнозирования инфекционных осложне-
ний среди пациентов, планируемых на эндопротезирование тазобедренного/коленного суставов, обладает высокой 
чувствительностью (90 %) и специфичностью (87,1 %).

Ключевые слова: эндопротезирование тазобедренного и коленного суставов, гемодиализ, терминальная стадия 
почечной недостаточности, витамин D, диагностика
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SUMMARY

The objective was the objective assessment of the main osteo-specific laboratory and instrumental diagnostic indicators 
and their prognostic effect on the outcome of surgical treatment. 
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ВВЕДЕНИЕ

На сегодняшний день среди огромного множе-
ства и возможностей диагностики изменений клю-
чевых показателей кальций-фосфорного обмена, 
предикторов системной воспалительной реакции, 
изменений кислотно-основного состояния (КОС), 
степени выраженности снижения минеральной 
плотности костной ткани и других показателей, к 
сожалению, необходимо констатировать факт от-
сутствия в нашей стране диагностических алгорит-
мов для пациентов, находящихся на хроническом 
гемодиализе. Согласно данным Санкт-Петербург-
ского регистра больных с хронической болезнью 
почек (ХБП) [1], в перечне диагностики вообще 
отсутствуют такие показатели, как определение 
сывороточного витамина D3, белковых фракций 
(прежде всего, бета-2-микроглобулина), костно-
специфической щелочной фосфатазы, КОС. Кро-
ме того, ни в одной отечественной публикации не 
найдено данных относительно необходимости 
проведения, как минимум, ежегодного рентге-
нологического исследования крупных суставов, 
позвоночника, а в особых случаях – магнитно-
спиральной компьютерной томографии (МСКТ) 
и магнитно-резонансной томографии (МРТ). В то 
же время в зарубежных статьях все бóльшее зна-
чение придается ранней диагностике патологиче-
ских изменений костей, суставов, позвоночника, 
мягких тканей у пациентов, длительное время 
находящихся на хроническом гемодиализе [2]. 
В отечественной литературе [3] описываются из-
менения костной ткани под термином «ренальная 
остеодистрофия». При этом в иностранных пуб-
ликациях отмечается четкая корреляция между 
частотой переломов и такими диагностическими 
показателями, как МПКТ (bone mineral density/
BMD) [4], индекс трабекулярной кости (trabecular 
bone score/TBS) [5], измерение риска перелома по 
методу FRAX (Fracture Risk Assessment Tool) [6] и 
уровень паратиреоидного гормона [6, 7].

Для проведения более широкой оценки каче-
ства и структуры компактной костной ткани, ее 

 микроахитектуры и влияния на нее различных 
 гуморальных факторов, наряду с инструменталь-
ными методами (BMD, TBS), зарубежные иссле-
дователи рекомендуют выполнять лабораторный 
анализ сыворотки крови с определением в ней фе-
туина-А (белка, который синтезируется в печени, 
а также может продуцироваться остеоцитами и 
влия ет на процессы ремоделирования кости), и 
уровня FGF-23 (fibroblast growth factor-23), являю-
щегося ранним биомаркером метаболизма фосфа-
тов у пациентов с ХБП [8, 9]. Кроме того, в иссле-
дованиях M. Fusaro et al. (2019) [10] рекомендуют 
определять уровень витамина К в сыворотке кро-
ви, который, как показывают зарубежные авторы, 
играет ключевую роль в выработке остеокальци-
на – белка, участвующего в процессах минера-
лизации и внекостной кальцификации (в первую 
очередь, внутрисосудистой) [10]. К сожалению, в 
нашей стране выполнение подобных исследова-
ний рутинно невозможно по целому ряду причин, 
в основном по экономическим соображениям. 

Цель работы – объективная оценка основных 
костно-специфических лабораторных и инстру-
ментальных диагностических показателей и их 
прогностического влияния на исход хирургиче  -
ского лечения.

МАТЕРИАЛ  И  МЕТОДЫ  ИССЛЕДОВАНИЯ

В процессе исследования с 2016 по 2018 г. были 
изучены результаты ключевых лабораторных и 
инструментальных показателей патологических 
изменений костно-суставной системы у пациентов, 
перенесших первичное эндопротезирование тазо-
бедренного и коленного суставов, находящихся на 
хроническом гемодиализе. Всего в исследование 
были включены 72 пациента, которые были разде-
лены на 2 группы: 35 (48,6 %) больных с удовлет-
ворительным исходом после оперативного вмеша-
тельства в течение года и 37 (51,4 %) пациентов с 
различными послеоперационными осложнениями.  

Критерии включения и исключения в исследо-
вание приведены в табл. 1.

Material and methods. The study included 72 patients who were divided into 2 groups: 35 (48.6 %) patients with a satisfactory 
outcome after surgery for year, and 37 (51.4 %) patients with various postoperative complications. 

Results. The highest statistical significance was indicated by the level of serum vitamin D (p<0.001) and the level of 
fibrinogen (p<0.001). The average value of the Hounsfield index in the group of patients without complications was 164.5 
(Me 51.2), in the group of patients with complications – 71.5 (Me 85.0). The statistical significance (p<0.001) of the Hounsfield 
index between the two groups of patients was noted. The highest statistical significance was indicated by the level of serum 
vitamin D (p<0.001) and the level of fibrinogen (p<0.001). A discriminant analysis was performed with the construction 
of canonical correlation based on the results of laboratory and instrumental indices in order to determine the relationship 
between the obtained parameters and infectious and common complications. 

Conclusion. The discriminant prediction formula for infectious complications among patients planned for hip / knee 
arthroplasty obtained during the study had a high sensitivity (90 %) and specificity (87.1 %).

Keywords: total hip and knee arthroplasty, hemodialysis, end-stage renal disease, vitamin D, diagnosis

For citation: Tsed A. N., Dulaev A. K., Mushtin N. E., Tishkov A. V. Features of diagnosis of osteo-articular pathology in total hip 
and knee arthroplasty in patients with end stage renal disease. The Scientific Notes of IPP-SPSMU. 2019;26(2):28–36. (In Russ.). DOI: 
10.24884/1607-4181-2019-26-2-28-36.

* Corresponding author: Nikita E. Mushtin, Pavlov University, 6-8 L’va Tolstogo street, St. Petersburg, Russia, 197022. E-mail: Mushtin.nikita@yandex.ru.



Цед А. Н. и др. / Ученые записки СПбГМУ им. акад. И. П. Павлова Т. XXVI № 2 (2019) С. 28–36

30

Среди всех исследованных пациентов было 
37 (51,4 %) женщин, 35 (48,6 %) мужчин. Средний 
возраст в обеих группах составил (58,2±10,4) года. 
Средний период нахождения на заместительной 
почечной терапии составил (5,8±0,9) года.

Основные диагностические методы, изучаемые 
в процессе исследования, условно были разделены 
на 2 категории: лабораторные показатели и инстру-
ментальные. К инструментальным относились ги-
стологические исследования костной ткани, полу-
ченной в ходе оперативного вмешательства, а также 
рентгенологические методы исследования – стан-
дартные рентгенограммы таза, тазо бедренных и ко-
ленных суставов в разных проекциях, на которых 
оценивали кортико-морфологический индекс Бар-
нетт – Нордин и форму костно-мозгового канала 
по классификации Dorr; а также МСКТ тазобедрен-
ного и/или коленного сустава, на которых произво-
дили подсчет средней величины индекса плотности 
костной ткани по Хаунсфилду [11].  Методика оп-
ределения средней величины индекса Хаунсфил-
да области тазобедренного сустава заключалась в 
определении параметров плотности костной ткани 
в 3 точках вертлужной впадины, согласно 3 зонам 
DeLee Chanley, и 5 точках области проксимального 
отдела бедра (согласно зонам Gruen) и головки бе-
дренной кости. Пример определения средней вели-
чины индекса Хаунсфилда области тазобедренного 
сустава показан на рис. 1.

Определение средней величины индекса Хаун-
сфилда области коленного сустава заключалось в 
оценке 4 точек (наружный, внутренний кортикаль-
ный слой, губчатая костная ткань области лате-
рального/медиального мыщелков) бедренной ко-
сти и аналогичных 4 точек области проксимального 
отдела большеберцовой кости.

Ключевыми лабораторными показателями, 
которые оценивали у всех пациентов, являлись 

кальций, фосфор, паратгормон, сывороточный 
уровень витамина D, β-2-микроглобулин, костная 
фосфатаза (остаза), СРБ, фибриноген, pH крови, 
общий белок, глюкоза. 

Гистологические исследования полученного 
во время оперативного вмешательства костного 
материала производили в два этапа: на 1-м эта-
пе – фиксация материала в растворе формалина 
на срок до 48 ч, затем декальцинация в среднем на 
период до 2-х месяцев; 2-й этап – приготовление 
декальцинированных препаратов и их окраска ге-
матоксилин-эозином. Образцы интраоперацион-
ной синовиальной жидкости отправляли также на 
гистологическое, цитологическое и бактериологи-
ческое исследования.

Статистическую обработку полученных резуль-
татов производили на стационарном компьютере 
с применением пакета программ методов пара-
метрической и непараметрической статистики 
«StatSoft 5.0», а также «Excel for Widows 10» с про-
граммной надстройкой для статистики. 

РЕЗУЛЬТАТЫ  ИССЛЕДОВАНИЯ  
И  ИХ  ОБСУЖДЕНИЕ

При оценке результатов, полученных в ходе ис-
следования диагностических параметров, учитыва-
ли исход первичного эндопротезирования в течение 
1-го года после операции. Полученные осложнения 
были разделены на 2 большие группы: инфекцион-
ные и общие. К общим относились как ортопедиче-
ские (нестабильность имплантата, периимплантный 
перелом), так и общесоматические. В табл. 2 при-
ведены результаты средних значений, стандартных 
отклонений, а также статистическая достоверность 
отличий всех диагностических параметров среди 
пациентов без осложнений и с осложнениями.

Кроме того, при анализе полученных данных 
относительно их связи с инфекционными ослож-

Т а б л и ц а  1

Критерии включения и исключения пациентов, получающих хронический гемодиализ  
по ключевым для патологии костно-суставной системы показателям

T a b l e  1 

Criteria for the inclusion and exclusion of patients receiving chronic hemodialysis on key indicators  
for the pathology of the osteo-articular system

Критерии включения Критерии исключения

1. Наличие рентгенологических исследований: 
 рентгенограммы поврежденного сегмента скелета, 
выполненные по общепринятым стандартам, МСКТ, 
МРТ, денситометрия.
2. Наличие следующих лабораторных показателей в 
анализах крови: кальций; фосфор; паратиреоидный 
гормон; уровень витамина D2 и(или) D3; бета-2-микро-
глобулин; щелочная фосфатаза; КОС; С-реактивный 
белок (СРБ), фибриноген, общий белок, гемоглобин, 
эритроциты, гематокрит, глюкоза.
3. Наличие медицинской документации относительно 
выполненных операций на костно-суставной системе 
в анамнезе, либо оперированные в клинике травмато-
логии и ортопедии ПСПбГМУ им. И. П. Павлова

1. Обострение общесоматических заболеваний  
на момент исследования (забора биоматериала).
2. Наличие острого инфекционного процесса  любой 
локализации на момент исследования (забора 
 биоматериала). 
3. Выполнение программного гемодиализа менее  
2 лет.
4. Давность диагностированного осложнения  
на момент исследования менее 3 месяцев
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нениями оказалось, что наибольшую статистиче-
скую значимость показывают уровень сывороточ-
ного витамина D (р<0,001) и уровень фибриногена 
(р<0,001). На рис. 2; 3 показано статистически до-
стоверное влияние уровня витамина D на общие 
и инфекционные осложнения при проведении 
первичного эндопротезирования тазобедренного 
и коленного суставов.

Кроме того, были найдены положительные (т. е. 
бóльшее значение одного параметра соответство-
вало бóльшему значению другого и меньшее зна-
чение одного – меньшему другого) и отрицатель-
ные (бóльшее значение одного параметра соответ-
ствовало меньшему значению другого и меньшее 
значение одного – бóльшему другого) корреляции 
лабораторных и рентгенологических показателей. 
В табл. 3; 4 приведены коэффициенты корреляции 
индекса Барнетт – Нордин и индекса Хаунсфилда 
с ключевыми лабораторными показателями.

Коэффициенты корреляции в табл. 3; 4 отно-
сятся к категории корреляционных связей сред-
ней силы. Однако, учитывая совокупность многих 
костно-специфических лабораторных показате-
лей и небольшую выборку пациентов, можно ут-
верждать о значимой статистической достоверно-
сти. Наибольшие корреляционные связи отмечены 
между сывороточным уровнем витамина D, кост-
ной фосфатазы и фибриногена (средняя r2=0,715), 
что является сильным значением. 

Основным рентгенологическим показателем, 
определяемым при выполнении МСКТ области 

тазобедренного и коленного суставов и влияющим 
на ортопедические осложнения и стабильность 
имплантата после первичного эндопротезирова-
ния, является индекс Хаунсфилда. Среднее зна-
чение индекса Хаунсфилда в группе пациентов 
без осложнений было 164,5 (Me=51,2), в группе 
пациентов с осложнениями – 71,5 (Me=85,0). 
На рис. 4 отмечается статистическая значимость 
(p<0,001) индекса Хаунсфилда между двумя груп-
пами пациентов.

На завершающем этапе исследования был про-
веден дискриминантный анализ с построением 
канонической корреляции по результатам лабора-
торных и инструментальных показателей с целью 
определения взаимосвязи полученных параметров 
с инфекционными, а также общими осложнениями.

Среди пациентов, которым выполняли эндопро-
тезирование коленного и тазобедренного суставов, 
наилучшая предсказательная формула наличия 
инфекционных осложнений проявлялась в зави-
симости от показателей фосфора и костной фос-
фатазы (p<0,000001). Это объясняется тем, что при 
гиперфосфатемии образуется большое количество 
патологических фосфатных соединений, персисти-
рующих внутри клетки, замедляя ее метаболизм. 
В то же время избыточное количество фосфора в 
крови стимулирует продукцию щелочной фосфата-
зы – фермента, ответственного за дефофорилиро-
вание (удаление фосфатных групп) у нуклеотидов, 
алкалоидов и белков. Активность костной щелочной 
фосфатазы приводит, в свою очередь, к нарушению 

Рис. 1. Клинический пример определения средней величины индекса Хаунсфилда области правого  
тазобедренного  сустава. Согласно подсчетам, этот индекс составляет 76,6 HU, что является очень низким показателем  

(наиболее характерно для остеопороза/остеопении)
Fig. 1. The clinical example of determining the average value of the Hounsfield index of the region of the right hip joint. 

According to calculations, this index is 76.6 HU, which is a very low indicator (most characteristic of osteoporosis/osteopenia)
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обмена веществ в костной ткани, увеличивая риск 
инфекционных осложнений и осложнений, связан-
ных со стабильностью имплантата. 

Построенная дискриминантная функция имеет 
вид:
F = 2,849·фосфор+0,072·костная фосфатаза–7,626.

Среднее значение функции при наличии ин-
фекционных осложнений равно 2,463, среднее 
значение при отсутствии инфекционных ослож-

нений равно –0,397, среднее значение между 
ними –1,033. Таким образом, если результат под-
становки данных пациента в формулу будет боль-
ше 1,033, то ожидается инфекционное осложне-
ние, если меньше 1,033 – ожидается отсутствие 
данных осложнений.

Качество этой функции хорошее: канонический 
коэффициент корреляции – 0,708. Лямбда Уилкса 
0,498, статистически значима (p<0,000001). 

Т а б л и ц а  2

Результаты всех диагностических показателей по группам исследования со статистическими отличиями  
по p-значению (критерий Манна – Уитни)

T a b l e  2

The results of all diagnostic indicators for study groups with statistical differences in p-value (Mann – Whitney test)

Показатель
Осложнение 

p
есть (N=37) нет (N=35) 

Индекс Хаунсфилда 71,5 (85,0) 164,5 (51,2) <0,001

Индекс Барнетта–Нордина 0,33 (0,10) 0,41 (0,04) <0,001

Костная киста: 
да 
нет

16 (43 %) 
21 (57 %)

12 (34 %) 
23 (66 %)

>0,05

Амилоид: 
да 
нет

22 (59 %) 
15 (41 %)

18 (51 %) 
17 (49 %)

>0,05

Лейкоцитарная инфильтрация синовиальной жидкости: 
да 
нет

25 (68 %) 
12 (32 %)

19 (54 %) 
16 (46 %)

>0,05

Гистология кости: 
нет воспаления 
нейтрофилы 
лимфоциты, макрофаги, нейтрофилы

17 (46 %) 
19 (51 %) 

1 (3 %)

19 (54 %) 
16 (46 %) >0,05

Кальций 1,9 (0,2) 2,0 (0,1) >0,05

Фосфор 1,8 (0,2) 1,7 (0,1) >0,05

Паратгормон 471,6 (158,4) 390,0 (75,7) <0,05

Витамин D 31,8 (8,6) 43,7 (8,7) <0,001

β-2-микроглобулин 10,5 (6,8) 7,4 (5,5) <0,05

Костная фосфатаза 47,1 (16,5) 25,4 (5,3) <0,001

СРБ 13,0 (8,6) 8,3 (3,2) <0,01

Фибриноген 4,7 (1,0) 3,7 (0,7) <0,001

pH 7,34(0,05) 7,36 (0,05) >0,05

Общий белок 54,1 (7,0) 54,5 (3,8) >0,05

Глюкоза 6,4 (1,3) 6,1 (1,5) >0,05

Гепатит B/C: 
да 
нет

16 (43 %) 
21 (57 %)

11 (31 %) 
24 (69 %)

>0,05

Инфекции в анамнезе: 
да 
нет

6 (16 %) 
31 (84 %)

4 (11 %) 
31 (89 %)

<0,001

Инфекционные осложнения: 
да 
нет

10 (27 %) 
27 (73 %)

0 
35 (100 %)

<0,001

Нестабильность имплантата: 
да 
нет

5 (14 %) 
32 (86 %)

0 
35 (100 %)

<0,05

Прочие осложнения: 
да 
нет

23 (62 %)
14 (38 %)

0 
35 (100 %)

<0,001
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Согласно данным табл. 5 результатов предска-
зания осложнений, мы имеем лишь 1 ложноотри-
цательный («нет осложнений») ответ и 8 ложно-
положительных («есть осложнения») ответов.

Чувствительность и специфичность высокие. 
Кроме того, предсказательная способность отсут-
ствия осложнений очень высока (98,2 %), что оз-
начает низкую вероятность пропуска возможных 
осложнений. Довольно низкое значение пред-
сказательной способности наличия осложнений 
означает «перестраховку», т. е. 52,9 % пациентов 

с предсказанными осложнениями будут иметь 
таковые.

Таким образом, высокие уровни фосфора и ще-
лочной фосфатазы вызывают системное воспале-
ние, приводя к снижению внутриклеточного пита-
ния, а также нарушению проницаемости сосуди-
стой стенки вследствие хронического воспаления 
ее гладкой мускулатуры.

Каскад патологических изменений в костно- 
суставной системе человека, длительное время 
находящегося на гемодиализе, представляет  собой 

Рис. 2. Влияние показателя сывороточного витамина D на частоту общих осложнений среди пациентов,  
которым выполняли эндопротезирование тазобедренного и коленного суставов

Fig. 2. The effect of serum vitamin D on the incidence of common complications among patients who underwent hip  
and knee replacement

Рис. 3. Влияние показателя сывороточного витамина D на частоту инфекционных осложнений среди пациентов, 
 которым выполняли эндопротезирование тазобедренного и коленного суставов

Fig. 3. The effect of serum vitamin D on the incidence of infectious complications among patients who underwent hip  
and knee replacement
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многофакторный процесс, на который одно-
временно влияют разные системы организма 
[12]. Нарушения минерализации костной ткани, 
микроциркуляции мышечной и соединительной 
тканей являются вторичными изменениями, раз-
вивающимися в ответ на циркуляцию в организме 
уремических токсинов, гормонов [13]. При этом 
ранняя диагностика ключевых костно-специфи-
ческих лабораторных показателей позволяет не 
только выявлять изменения в костной и соеди-
нительной тканях организма, но и производить 
их медикаментозную коррекцию для снижения 
частоты осложнений.

Таким образом, ключевым лабораторным по-
казателем в нашем исследовании, оказавшим 
влия ние на частоту как инфекционных, так и 
иных общесоматических и ортопедических 
осложнений, являлся сывороточный уровень 
витамина D. Полученные в ходе исследования 
результаты подтверждаются многочисленными 
зарубежными публикациями, касающимися не-
обходимости  диагностики показателя 1,25 (OH)D 
всем больным, планируемым на хирургическое 
вмешательство [14]. 

ВЫВОДЫ

1. При проведении первичного эндопротезиро-
вания тазобедренного и коленного суставов у паци-
ентов, длительное время находящихся на гемодиа-
лизе, необходимо выполнять весь спектр костно- 
специфических диагностических  мероприятий, 

Т а б л и ц а  3

Корреляция Спирмена индекса Барнетт – Нордин 
и ключевых лабораторных показателей

T a b l e  3

The Barnett – Nordin Index Spearman Correlation  
and key laboratory indicators

Показатель Коэффициент корреляции

Костная фосфатаза –0,684

Паратиреоидный гормон –0,597

Витамин D 0,630

Бета-2-микроглобулин –0,542

СРБ –0,570

Фибриноген –0,624

pH 0,563

Т а б л и ц а  4

Корреляция Спирмена индекса Хаунсфилда  
и ключевых лабораторных показателей

T a b l e  4

Correlation of the Spearman's Hounsfield index and 
key laboratory indicators

Показатель Коэффициент корреляции

Костная фосфатаза –0,712

Паратиреоидный гормон –0,620

Витамин D 0,714

β-2-микроглобулин –0,635

Фибриноген –0,721

Рис. 4. Показатели индекса Хаунсфилда в группе пациентов с осложнениями  
и без осложнений (p<0,001)

Fig. 4. Indicators of the Hounsfield index in the group of patients with and without complications 
(p<0.001)
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включающий в себя как лабораторные (кальций, 
фосфор, паратгормон, сывороточный уровень ви-
тамина D, β-2-микроглобулин, костная фосфатаза 
(остаза), СРБ, фибриноген, pH-крови, общий бе-
лок, глюкоза), так и рентгенологические методы 
исследования.

2. Выполнение МСКТ области тазобедренного 
и(или) коленного сустава перед первичным эндо-
протезированием является необходимым иссле-
дованием для оценки качества костной ткани (со-
гласно индексу Хаунсфилда) и прогнозирования 
исходов операции.

3. Полученная в ходе исследования дискрими-
нантная формула прогнозирования инфекцион-
ных осложнений среди пациентов, планируемых 
на эндопротезирование тазобедренного/коленно-
го суставов, обладает высокой чувствительностью 
(90 %) и специфичностью (87,1 %).
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The results of the prediction of complications among all patients of the diagnostic groups of the study

Осложнения Предсказано отсутствие 
осложнений

Предсказано наличие 
осложнений (относительно осложнения)

Не имелись 54 8 87,1 % Специфичность

Имелись 1 9 90 % Чувствительность

98,2 % 52,9 %

(относительно осложнения) Предсказательная 
способность отсутст-

вия осложнений

Предсказательная 
способность нали-
чия осложнений
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