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Резюме. Введение. Хроническая сердечная недостаточность (ХСН) 
— одно из самых тяжелых и прогностически неблагоприятных осложнений 
заболеваний сердечно-сосудистой системы. Современная медикаментозная 
терапия улучшает прогноз заболевания, но на определенной стадии утрачивает 
свою эффективность. На этом этапе ведущая роль отводится хирургическим 
методам лечения ХСН, определяющим дальнейший прогноз и качество жизни 
пациента. Основным показанием для хирургического лечения пациентов с ХСН 
является клиника прогрессирующей сердечной недостаточности. В этой связи 
оценка сократительной способности миокарда на основе математического анализа 
параметров механики сердца на протяжении сердечного цикла по ангиографиче-
ским изображениям коронарных артерий может стать решающим моментом для 
выбора дальнейшей тактики диагностики и лечения данной патологии.

Материалы и методы. В ретроспективное исследование были включены 
120 пациентов в возрасте от 30 лет до 71 года с целью оценки показате-
лей механики вращения сердца. Пациенты разделены на четыре группы:  
1) пациенты с дилатационной кардиомиопатией (ДКМП, n = 30); 2) пациенты 
с аневризмой левого желудочка (АЛЖ, n = 30); 3) пациенты, которым про-
водились кардиохирургические вмешательства (протезирование клапанов 
сердца, (n = 30); 4) пациенты без структурных и функциональных заболеваний 
сердца (контрольная группа, n = 30). Механику вращения сердца изучали 
с помощью разработанной нами методики математического расчета угла 
ротации сердца по данным коронарной ангиографии (КАГ).

Результаты. У пациентов кардиохирургического профиля с ДКМП и 
АЛЖ угол ротации сердца статистически значимо ниже, чем у пациентов 
без структурных и функциональных изменений сердца, (p<0,001). Между 
углом ротации сердца и ФВ ЛЖ выявлена сильная прямая корреляционная 
связь (r = 0,8, p<0,001). При сравнении показателей угла ротации сердца у 
пациентов с ДКМП и АЛЖ между собой, статистически значимых различий 
не выявлено (p = 0,59). У пациентов с протезированными клапанами сердца, 
при нормальных значениях ФВ ЛЖ (64 [51; 66,8]), выявлены низкие значения 
угла ротации сердца (5,09 [2,7; 8,7]), что статистически значимо ниже, чем 
у пациентов контрольной группы, (p<0,001). Между углом ротации сердца и 
ФВ ЛЖ выявлена незначимая обратная корреляционная связь (г = -0,29), не 
достигающем уровня статистической значимости, (p = 0,12).

Заключение. Новая методика оценки механики вращательного движе-
ния сердца, основанная на математических расчетах угла ротации сердца по 
данным коронарной ангиографии, позволяет в зависимости от полученных 
результатов определить наличие или отсутствие нарушений сократитель-
ной способности миокарда у пациентов кардиохирургического профиля. 
Угол ротации сердца, рассчитанный при проведении КАГ, может служить 
предиктором ранней диагностики нарушения сократительной способности 
миокарда у пациентов, экстренно поступающих в кардиологические центры, 
с представлением об ОКС, что ускорит определение дальнейшей тактики 
дообследования и лечения. У пациентов с протезированными клапанами 
сердца показатель угла ротации сердца позволит оценить восстановление 
сократительной функции миокарда в послеоперационном периоде. 

Ключевые слова: хроническая сердечная недостаточность, со-
кратительная способность миокарда, коронарная ангиография, угол 
ротации, скручивание, дилатационная кардиомиопатия, ДКМП, АЛЖ.
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Abstract. Introduction. Chronic heart failure (CHF) is one of the most severe 
and prognostically unfavorable complications of cardiovascular diseases. Modern phar-
macological treatment improves prognosis, but loses its efficiency at a certain stage. 
Hence the key role is given to surgical methods of CHF treatment, which determine the 
further prognosis and patient’s quality of life. The main indication for CHF patients’ 
surgical treatment is the clinical picture of progressing heart failure. In this regard, 
assessment of myocardial contractility based on mathematical analysis of cardiac 
mechanics parameters during cardiac cycle using angiographic images of coronary 
arteries may become a decisive moment for choosing further tactics of diagnosis and 
treatment of this pathology. 

Materials and Methods. A retrospective study included 120 patients aged 30 
to 71 years to assess the indexes of cardiac rotation mechanics. The patients were 
divided into four groups: 1) patients with dilated cardiomyopathy (DCMP, n = 30);  
2) patients with left ventricular aneurysm (LVA, n = 30); 3) patients who underwent cardiac 
surgery (heart valve replacement, (n = 30); 4) patients without structural and functional 
heart disease (control group, n = 30). Heart rotation mechanics was studied using our 
developed method of mathematical calculation of cardiac rotation angle according to 
coronary angiography (CAG) data. 

Results. In cardiac surgery patients with DCMP and LVA, heart rotation angle is 
statistically significantly lower than in patients without structural and functional changes 
of the heart (p<0.001). A strong direct correlation was revealed between the heart rotation 
angle and LV EF (r = 0.8, p<0.001). When comparing the parameters of heart rotation angle 
in patients with DCMP and LVA with each other, no statistically significant differences 
(p = 0.59). Patients with prosthetic heart valves, with normal values of LV EF (64 [51; 
66.8]), revealed low values of heart rotation angle (5.09 [2.7; 8.7]), which was statisti-
cally significantly lower than in control group patients (p<0.001). Insignificant inverse 
correlation (r = -0.29) was found between the heart rotation angle and LV EF, not reaching 
statistical significance level (p = 0.12).

Conclusion. A new technique to assess the mechanics of cardiac rotational motion 
based on mathematical calculations of the cardiac rotation angle according to coronary 
angiography makes it possible to determine the presence or absence of myocardial 
contractility abnormalities in cardiac surgery patients depending on the results obtained. 
Heart rotation angle calculated during CAG can serve as a predictor of early diagnosis of 
impaired contractile function of the myocardium in patients urgently admitted to cardiology 
centers with presentation of ACS, which will accelerate the determination of further tactics 
of pre-treatment and treatment. In patients with prosthetic heart valves, the index of cardiac 
rotation angle will enable to assess the recovery of contractile function of the myocardium 
in the postoperative period. 

Keywords: chronic heart failure, contractile function of the myocardium, 
coronary angiography, rotation angle, torsion, dilated cardiomyopathy, DCMP, 
ALV.
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Введение 
Хроническая сердечная недостаточность (ХСН) 

— одно из самых тяжелых и прогностически неблаго-
приятных осложнений заболеваний сердечно-сосудистой 
системы. По данным отечественных эпидемиологиче-
ских исследований распространенность ХСН в общей 
популяции составила 7%, в том числе клинически вы-
раженная  — 4,5%, средняя годовая смертность среди 
пациентов с ХСН I–IV функционального класса (ФК) 
составляет 6%, а среди пациентов с клинически выра-
женной ХСН  — 12% [1].

Несмотря на наличие современных методов меди-
каментозной терапии ХСН, практикующие врачи часто 
сталкиваются с пациентами, у которых на фоне оптималь-
но подобранного лечения продолжают прогрессировать 
симптомы сердечной недостаточности. На этом этапе 
ведущая роль отводится хирургическим методам лечения 
ХСН, определяющим дальнейший прогноз и качество 
жизни пациента [1–7].

Основным показанием для хирургического лечения 
пациентов с ХСН является клиника прогрессирующей 
сердечной недостаточности [1]. В этой связи оценка со-
кратительной способности миокарда является необходи-
мым и обязательным этапом при выборе метода лечения 
у пациентов с тяжелой ХСН.

С позиции механики сердца показателями сократи-
тельной способности левого желудочка (ЛЖ) являются: 
деформация, скорость деформации, ротация, скорость 
ротации, скручивание и поворот по оси [8–12]. На сегод-
няшний день допплерографическое измерение скорости 
ткани, speckle-trackingImaging ЭхоКГ и МРТ, применяемые 
в клинической практике, предоставляют возможности в 
оценке изменений механики сердца [10; 13; 14].

Использование результатов коронарной ангиогра-
фии (КАГ) для оценки сократительной способности 
миокарда в доступной литературе не встречено. КАГ 
является обязательным методом диагностики при об-
следовании кардиохирургических пациентов. Однако в 
виде ангиографического изображения она не позволяет 
определять наличие или отсутствие нарушений сокра-
тительной функции миокарда. В связи с этим создание 
и использование методики математического анализа 
параметров механики сердца на протяжении сердечного 
цикла по ангиографическим изображениям коронарных 
артерий является новаторским решением важнейшей 
клинической задачи.

Цель данного сообщения: оценка сократительной 
способности миокарда у пациентов кардиохирургическо-
го профиля в зависимости от изменения показателя угла 
ротации сердца, рассчитываемого при проведении КАГ.

Материал и методы 
Объект исследования и объем выборки
Исследование проводилось на базе Республиканского 

кардиологического центра МЗ (г. Уфа). В исследование 
включены 120 пациентов, отобранные неслучайной 

целевой выборкой из базы данных пациентов, которым 
выполнена диагностическая КАГ (1920 пациентов).

В соответствии с задачами исследования пациенты 
разделены на четыре группы: 1) пациенты с дилатаци-
онной кардиомиопатией (ДКМП, n = 30); 2) пациенты с 
аневризмой левого желудочка (АЛЖ, n = 30); 3) пациенты, 
которым проводились кардиохирургические вмешатель-
ства (протезирование клапанов сердца, n = 30); 4) паци-
енты без структурных и функциональных заболеваний 
сердца (контрольная группа, n = 30).

Клинико-демографические данные включенных 
в исследование пациентов представлены в табл. 1. В 
контрольной группе соотношение мужчин к женщи-
нам  — 13:17, медиана возраста пациентов на момент 
исследования составила 53 [44,5; 58,8]. В группе пациен-
тов с ДКМП соотношение мужчин к женщинам — 28:2, 
основную часть пациентов составили мужчины. Медиана 
возраста пациентов составила 59 [55; 62], отличия от 
контрольной группы статистически незначимы (p>0,05). 
В группе пациентов с АЛЖ медиана возраста пациентов 
составила 57,5 [55; 65], отличия от контрольной группы 
статистически незначимы (p = 0,03). Соотношение муж-
чин к женщинам — 21:9, основную часть пациентов также 
составили мужчины. 

В группе кардиохирургических пациентов соот-
ношение мужчин к женщинам — 19:11, основную 
часть пациентов составили мужчины. Медиана воз-
раста пациентов на момент исследования составляла 
66 [60; 69]. В связи с более старшим, чем в контрольной 
группе, возрастом пациентов в кардиохирургической 
группе были выявлены статистически значимые раз-
личия между этими группами (p<0,05). В связи с этим 
проводился статистический анализ влияния возраста 
обследуемых пациентов на угол вращения сердца. В 
результате анализа выявлено, что возраст включенных 
в наше исследование пациентов не влияет на угол вра-
щения сердца (R= — 0,099; p = 0,28).

В контрольную группу включены пациенты без 
структурных и функциональных изменений сердца, что 
подтверждается клиническими данными, приведенными 
в таблице 1. Фракция выброса левого желудочка (ФВ ЛЖ) 
у всех пациентов >50%, медиана — 65 [62; 67,5]. В группе 
ДКМП тяжесть клинических проявлений по стадиям 
ХСН выглядит следующим образом: ст. IIА — 10 (33,3%), 
ст. II Б — 20 (66,7%). Все пациенты с ДКМП с низкой ФВ ЛЖ 
(менее 40%), медиана — 30 [27; 33,8]. У пациентов, вклю-
ченных в группу АЛЖ тяжесть клинических проявлений 
по стадиям ХСН распределились следующим образом: 
ст. I — 10 (33,3%), ст. IIА — 12 (40,0%), ст. IIБ — 8(26,7%). 
Медиана ФВ ЛЖ составила 42,5 [30,8; 46,0], пациентов с 
низкой ФВ ЛЖ (менее 40%) — 12(40,0%), с промежуточ-
ной ФВ (от 40% до 49%) — 17(56,67%), с сохраненной 
ФВ — 1 (3,33%). У всех пациентов, включенных в группу 
кардиохирургических пациентов ХСН соответствовал 
стадии I — 30 (100,0%). ФВ ЛЖ у всех >50%, медиана  — 64 
[59,3; 66,8].
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Табл. 1. Клинико-демографическая характеристика пациентов, включенных в исследование Me [q1; q3] 

Показатели Группы пациентов, включенных в исследование

ДКМП (n = 30) АЛЖ (n = 30) *Кардиохирур–гические (n = 30) **Контрольная (n = 30)

Половое соотношение (муж.: жен.) 28:2 21:9 19:11 13:17

Возраст, лет 59 [55; 62] 57,5 [55; 65] 66 [60; 69] 53 [44,5; 58,8]

ХСН I cт. – 10 (33,3%) 30 (100%) –

ХСН IIА ст. 10 (33,3%) 12 (40%) – –

ХСН IIБ ст. 20 (66,7%) 8 (26,7%) – –

Низкая ФВ (<40%) 28 (93%) 12 (40%) – –

Промежуточная ФВ (40–49%) 2 (7%) 17 (56,67%) – –

Сохранная ФВ (>50%) – 1 (3,33%) 30 (100%) 30 (100%)

 Примечание: * — пациенты с протезированными клапанами сердца; ** — пациенты без структурных и функциональных изменений сердца.

Методы исследования
В ретроспективный анализ были включены данные 

КАГ, ЭКГ, ЭхоКГ и Speckle-tracking ЭхоКГ, проведенных 
в диагностических целях и перед проведением хирурги-
ческого вмешательства в соответствии с Клиническими 
рекомендациями в Республиканском кардиологическом 
центре (Уфа).

Механика вращательного движения сердца изуча-
лась с помощью разработанной нами новой методики, 
основанной на математических расчетах угла ротации 
сердца по данным КАГ, позволяющей в зависимости 
от полученных результатов определить наличие или 
отсутствие сердечной недостаточности [15]. В качестве 
диагностического критерия оценки сократительной спо-
собности миокарда у обследуемых пациентов определен 
показатель угла ротации сердца. На основе статистиче-
ского метода анализа ROC-кривых определено пороговое 
значение диагностического критерия для разделения лиц 
без и с нарушениями сократительной способности мио-
карда. Пороговое значение угла ротации в точке cut-off, 
которому соответствовало наивысшее значение индекса 
Юдена, составило 9,9. Наличие нарушений сократитель-
ной функции миокарда прогнозировалось при значении 
угла ротации сердца ниже данной величины. Чувстви-
тельность и специфичность модели составили 95,6% и 
100,0%, соответственно. Угол ротации сердца —  (град.) 
рассчитывался специально разработанной программой 
для ЭВМ, на основании занесенных в файл результатов 
хронологических измерений координат точек, сделан-
ных в серии фотографических изображений в течение 
сердечного цикла.

Статистическая обработка результатов исследования 
проводилась с использованием программных пакетов MS 
Excel 2010, R и StatTech v. 2.8.8. Использовались: ранговый 
критерий Крускала-Уоллиса, непарный двухвыборочный 
критерий Уилкоксона, корреляционный анализ по Спир-
мену (оценивали коэффициент корреляции r и уровень 
достоверности корреляционного уравнения). Для оценки 
диагностической значимости количественных признаков 
при прогнозировании определенного исхода, применялся 
метод анализа ROC-кривых.

Результаты и обсуждение 
Полученные результаты расчета угла ротации сердца 

(град.) по новой методике оценки механики вращательно-
го движения сердца по данным КАГ у пациентов с ДКМП, 
АЛЖ и контрольной группы представлены в таблице 2. 
Медиана показателя угла ротации сердца у пациентов с 
ДКМП составила — (4,41 [3,1; 5,8]), что было статистиче-
ски значимо ниже, чем в контрольной группе, (p<0,001), 
где медиана показателя угла ротации сердца состави-
ла  — (10,97 [10,5; 12,2]). В группе пациентов с АЛЖ ме-
диана показателя угла ротации сердца составила  — (5,91 
[3,4; 7,7]), что было также статистически значимо ниже 
по сравнению с группой пациентов без структурных и 
функциональных изменений сердца, (p<0,001). 

У пациентов с ДКМП снижение угла ротации сердца 
значительнее, чем у пациентов с АЛЖ, и это является 
логичным, поскольку в группу с ДКМП были включены 
пациенты с более выраженным ремоделированием мио-
карда. Но при сравнении группы пациентов с ДКМП и с 
АЛЖ статистически значимых различий показателя угла 
ротации сердца не выявлено (p = 0,59).

Сравнение показателя ФВ ЛЖ у пациентов с ДКМП, 
АЛЖ и контрольной группы также представлены в та-
блице 2. При сравнении групп выявлено статистически 

Табл. 2. Показатели угла ротации сердца и ФВ ЛЖ у пациентов с ДКМП, 
АЛЖ и контрольной группы (Ме [q1; q3])

Группы Угол ротации сердца
φ (град.)

Фракция вы-
броса левого 
желудочка

ДКМП (n = 30) 4,41 [3,1; 5,8] 30 [27; 33,8]

АЛЖ (n = 30) 5,91 [3,4; 7,7] 42,5 [30,8; 46]

*Контрольная группа (n = 30) 10,97 [10,5; 12,2] 65 [62; 67,5]

Сравнение показателей угла ротации сердца и ФВЛЖ у пациентов ис-
следуемых групп

ДКМП — контрольная группа (p<0,001) (p<0,001)

АЛЖ — контрольная группа (p<0,001) (p<0,001)

ДКМП — АЛЖ (p = 0,59) (p<0,001)

 Примечание: * — пациенты без структурных и функциональных изме-
нений сердца.
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значимое различие показателя ФВ ЛЖ у пациентов с 
ДКМП и контрольной группы (p<0,001). Статистически 
значимое различие также выявлено при сравнении по-
казателя ФВ ЛЖ у пациентов с АЛЖ и без структурных 
и функциональных изменений сердца, (p<0,001). При 
сравнении показателя ФВ ДЖ у пациентов с ДКМП и с 
АЛЖ также выявлено статистически значимое различие 
(p<0,001), что обусловлено с преобладанием в группе 
ДКМП пациентов с ХСН IIБ стадии.

При анализе корреляционных взаимоотношений 
между углом ротации сердца, рассчитанным по данным 
КАГ и ФВ ЛЖ, полученным по данным ЭхоКГ, у паци-
ентов с ДКМП, АЛЖ и контрольной группы выявлена 
сильная прямая корреляционная связь (r = 0,8, p<0,001). 
Данные анализа в графическом виде представлены на 
рисунке 1.

Таким образом, угол ротации сердца у пациентов с 
(ДКМП 4,41 [3,1; 5,8]) и АЛЖ (5,91 [3,4; 7,7]) статистиче-
ски значимо ниже, чем у пациентов, без структурных и 
функциональных изменений (10,97 [10,5; 12,2], p<0,001), 
что указывает на наличие у них нарушения сократи-
тельной функции миокарда. Выявлена сильная прямая 
корреляционная связь между углом ротации сердца и 
ФВ ЛЖ у пациентов с ДКМП, с АЛЖ и без структурных 
и функциональных изменений (r = 0,8, p<0,001). 

Полученные нами результаты согласуются с дан-
ными литературы. Имеются множество сообщений, 
обобщающих данные использования ЭхоКГ исследо-
ваний для оценки сердечной механики при различных 
патологических состояниях.

При ДКМП, амплитуда пикового систолического 
угла поворота ЛЖ изменяется пропорционально гло-
бальной ЛЖ функцией. На фоне изменения формы ЛЖ 
(дилатация), происходит нарушение угла скручивания, 
что приводит к прогрессированию СН. У этих пациен-
тов выраженность снижения показателей деформации 
коррелирует с ФВ ЛЖ [16; 17].

У пациентов с инфарктом миокарда снижения апи-
кальной ротации и скручивания ЛЖ в первую очередь 
связаны со снижением циркулярной деформации. Боль-
шие трансмуральные инфаркты связаны со снижением 
систолического угла поворота ЛЖ и скорости диастоли-
ческого раскручивания, что коррелирует с пониженной 
ФВ [16–18]. 

После инфаркта миокарда в его области развива-
ется неоднородный интерстициальный фиброз, стенка 
постепенно изменяет свои движения во время систолы. 
В результате возникает ишемическая кардиомиопатия, 
приводящая к увеличению объемов и расширению ЛЖ, 
что в конечном итоге приводит к сердечной недостаточ-
ности [19]. 

 В группе кардиохирургических пациентов, в которую 
были включены 26 человек (86,7%) после протезиро-
вания аортального клапана и 4 (13,3%) человека после 
протезирования митрального клапана, медиана пока-
зателя угла ротации сердца составила — (5,09 [2,7; 8,7]) 

Рис. 1. Корреляционные взаимоотношения между углом ротации сердца 
и ФВ ЛЖ у пациентов с ДКМП, АЛЖ и контрольной группы.

(Таблица 3), что статистически значимо ниже, чем 
у пациентов из контрольной группы, (p<0,001), где 
медиана показателя угла ротации сердца составила — 
(10,97 [10,5; 12,2]) (Таблица 3). При этом ФВ ЛЖ у данной 
группы пациентов в пределах нормальных значений 
(медиана — 64 [51; 66,8]) (Таблица 3). При сравнении 
группы кардиохирургических пациентов и контрольной 
группы статистически значимых различий показателя 
ФВ ЛЖ не выявлено (p = 0,26).

При корреляционном анализе взаимосвязи между 
углом ротации сердца, рассчитанным по данным КАГ и 
ФВ ЛЖ, полученным по данным ЭхоКГ, у кардиохирурги-
ческих пациентов выявлена незначимая обратная корре-
ляция (г = -0,29), не достигающем уровня статистической 
значимости p = 0,12). Данные анализа в графическом виде 
представлены на рисунке 2.

В результате изучения сократительной функции ми-
окарда у кардиохирургических пациентов были выявлены 
низкие значения угла ротации сердца при нормальных 
значениях ФВ ЛЖ — (5,09 [2,7; 8,7]), что статистически 

Табл. 3. Показатели угла ротации сердца и ФВ ЛЖ у кардиохирургических 
пациентов и контрольной группы (Ме [q1; q3])

Группы Угол ротации 
сердца
(φ  (град.)

Фракция вы-
броса левого 
желудочка

*Кардиохирургические пациенты (n = 30) 5,09 [2,7; 8,7] 64 [51; 66,8]

**Контрольная группа (n = 30) 10,97 [10,5; 12,2] 65 [62; 67,5]

Сравнение показателей угла ротации сердца и ФВЛЖ у пациентов  
исследуемых групп

Кардиохирургические 
пациенты — контрольная группа

(p<0,001) (p = 0,26)

 Примечание: * — пациенты с протезированными клапанами сердца; 

** — пациенты без структурных и функциональных изменений сердца.
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Таким образом, угол ротации сердца, рассчитанный 
по новой методике оценки механики вращательного 
движения сердца по данным КАГ, объективно показывает 
наличие нарушений сократительной функции миокарда 
у пациентов после протезирования аортального и ми-
трального клапанов. Показатель угла ротации сердца у 
пациентов после операции протезирования аортального 
и митрального клапанов дает возможность оценки степе-
ни восстановления сократительной функции миокарда. 

Заключение
Новая методика оценки механики вращательного 

движения сердца, основанная на математических расчетах 
угла ротации сердца по данным КАГ, позволяет в зави-
симости от полученных результатов определить наличие 
или отсутствие нарушений сократительной способности 
миокарда у пациентов кардиохирургического профиля. 
Данная методика расширяет современные представления 
о диагностических возможностях КАГ и дополняет име-
ющиеся сведения о механике вращательного движения 
сердца. Показатель угла ротации сердца может служить 
предиктором ранней диагностики нарушения сократи-
тельной функции миокарда, и его диагностическая цен-
ность повышается в сочетании с показателями ЭхоКГ и 
других диагностических методов оценки функциональ-
ных параметров сердца.

Внедрение разработанной методики оценки ме-
ханики вращательного движения сердца по данным 
КАГ в клиническую практику позволяет улучшить 
диагностику нарушений сократительной способно-
сти миокарда у пациентов, экстренно поступающих в 
кардиологический центр с представлением об остром 
коронарном синдроме в ситуациях, когда КАГ является 
первичным этапом диагностики до проведения ЭхоКГ. 
Выявление показателя угла ротации сердца ниже поро-
гового значения свидетельствует о наличии у пациента 
нарушения сократительной функции миокарда и рас-
ширяет показания для других диагностических методов 
исследования.

Угол ротации сердца — новый, малоизученный по-
казатель оценки сократительной способности миокарда. 
Для решения возможности внедрения данной методики в 
рутинную клиническую практику необходимы дополни-
тельные исследования с большим количеством пациентов 
кардиохирургического профиля с целью оценки диагно-
стической точности и нормы показателя при различных 
патологических состояниях. 

Авторы заявляют об отсутствии конфликта инте-
ресов (The authors declare no conflict of interest).
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