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Резюме
В реальной клинической практ ике тромболитическая т ерапия (ТЛТ) остается наиболее 

дост упны м  методом своевременной реперф узии при  инф аркт е миокарда с подъемом S T  
(J/IMcnST). Эффективность ТЛТ зависит от времени ее проведения. Проведение тромболизиса  
на догоспитальном этапе позволяет  сократ ит ь время до начала лечения и улучш ит ь его 
результ ат ы. Применение болюсного введения тенектеплазы упрощ ает  процедуру ТЛТ.

Цель. Оценка эффективности и безопасности догоспитальной ТЛТ тенектеплазой у па­
циентов с MMcnST.

М а т ер и а л  и  м ет оды . Проанализированы результ ат ы  догоспит альной ТЛТ т енект еп­
лазой у 19 пациент ов с MMcnST. Во всех случаях проводилась ст андарт ная сопут ст вую щ ая  
т ерапия неф ракционированным гепарином , аспирином и клопидогрелем. Коронароангиогра- 
фия после ТЛТ проведена у 15 пациент ов. Оценивались течение ИМ, наличие ЭКГ- и ангиогра- 
ф ических крит ериев реперф узии, сист олическая ф ункция левого желудочка при эхокардиог- 
рафии.

Р езуль т а т ы . Время «сим пт ом -игла» составило в среднем 110 мин. У 10 пациентов (53%) 
ТЛТ была проведена в течение 2 часов от  появления симптомов. Течение ИМ было неосложнен- 
ным у 13 пациентов. ЭК Г-крит ерии эффективной реперфузии зарегистрированы у 13 пациен­
тов (68%), ангиографические крит ерии у 11 пациентов (73%). «Спасительное» инвазивное вме­
шательство проведено у 21% больных. Систолическая дисф ункция левого желудочка выявлена 
у 3 пациентов (16%). Прерванный ИМ выявлен у 3 пациентов, установлена достоверная корре­
ляционная связь прерванного ИМ и проведения ТЛТ в первые 2 часа (г=0,41, р=0,04). Геморраги­
ческих осложнений не было.

За клю чен и е . Результат ы исследования свидетельствуют о высокой эффективности до­
госпит альной ТЛТ т енект еплазой и о реальной возможности ее использования в условиях  
сущ ест вующ ей системы организации неотложной кардиологической помощи.

Введение сегмента S T  (M M c n S T ). В настоящее время при-
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Рисунок Соотношение между ЭКГ- критери­
ями и ангиографическими критери­
ями реперфузии у пациентов, ко­
торым проводилась КАГ (п=15). 
Э К Г+— наличие ЭКГ-критериев
реперфузии; ЭКГ отсутствие
Э К Г-критериев реперф узии ; 
КАГ+ — наличие ангиографичес- 
ких критериев реперфузии; КАГ- 
— отсутствие ангиографических 
критериев реперфузии

этапе позволяет сократить время до начала 
лечения приблизительно на 1 час, что ассоци­
ируется с достоверным снижением смертности 
в течение 30 дней на 17% [3]. При сравнении 
догоспитальной TJIT и первичного ЧКВ в ис­
следовании CAPTIM суммарная частота смер­
ти, рецидивов ИМ и инвалидизирующих ин­
сультов достоверно не отличалась [4], у 
пациентов, которым лечение проводилось в 
течение 2 часов от появления симптомов, от­
мечена выраженная тенденция к снижению 
смертности в группе догоспитальной TJIT [5].

В настоящее время возможности догоспи­
тального проведения TJIT расширились благо­
даря появлению в клинической практике тенек- 
теплазы. Тенектеплаза представляет собой 
генетически модифицированный рекомбинант­
ный аналог тканевого активатора плазминоге- 
на, фармакокинетические свойства которого по­
зволяют применять его в виде разового болюса, 
что значительно упрощает процедуру TJIT и 
позволяет рассчитывать на меньшее время ре­
перфузии [6]. В исследовании ASSENT-2 при­
менение тенектеплазы по влиянию на смерт­
ность и частоту геморрагических осложнений 
было сопоставимым с TJIT альтеплазой. [7].

Целью нашего исследования была оценка 
эффективности и безопасности догоспитальной 
TJIT тенектеплазой у пациентов с HMcnST.

Материал и методы
Проведен анализ результатов догоспиталь­

ной TJIT тенектеплазой (Метализе, Boehringer 
Ingelheim) у 19 пациентов с HMcnST, 15 муж­
чин (79%) и 4 женщин (21%). TJIT проводилась 
на догоспитальном этапе врачами специализи­
рованных кардиологических бригад скорой ме­
дицинской помощи (СМП) при наличии стан­
дартны х клинических и эл ектр о к ар д и о ­
графических критериев [8]. Тенектеплаза вво­
дилась по общепринятой схеме с расчетом дозы 
по массе тела в виде однократного внутри­
венного болюса за 5-10 секунд. Во всех случа­
ях проводилась сопутствующая терапия не- 
фракционированны м гепарином (НФГ) с 
достижением АЧТВ в 1,5-2 раза выше конт­
рольных значений. Все пациенты получали на 
догоспитальном этапе нагрузочную дозу аспи­
рина 250 мг, а после поступления в стацио­
нар — нагрузочную дозу клопидогреля 300 мг 
с продолжением приема этих препаратов в 
дальнейшем в рекомендованных поддержива­
ющих дозах.

У всех пациентов проводилась регистрация 
электрокардиограммы (ЭКГ) до начала ТЛТ и 
через 90 мин. после ее проведения. В качестве 
электрокардиографического критерия (ЭКГ-кри- 
терия) эффективной реперфузии был принят 
регресс подъема сегмента ST в отведении с его 
максимальной выраженностью по меньшей мере 
на 50% [9]. У 15 больных была проведена коро- 
нароангиография (КАГ) в сроки от 5 до 28 часов 
(в среднем 14,5 часов), в 4 случаях КАГ не про­
водилась в связи с отказом пациентов. Критери­
ем эффективной реперфузии по данным КАГ 
считалось наличие кровотока TIMI 2-3.

При поступлении в стационар, через 12 и 
24 часа у всех пациентов исследовался уровень 
креатинфосфокиназы (КФК) и ее МВ-фракции 
(МВ-КФК).

На 3-4 сутки госпитализации всем пациен­
там проводилась эхокардиография с оценкой 
фракции выброса левого желудочка (ФВ ЛЖ) 
по методу Simpson. Критерием систолической 
дисфункции ЛЖ считалась величина ФВ ЛЖ 
менее 45%.

Статистическая обработка данных прово­
дилась с применением пакета «Statistica 6,0». 
Для оценки корреляционных отношений ис­
пользовался коэффициент ранговой корреля­
ции Спирмена. Корреляцию считали статисти­
чески значимой при р<0,05.

Результаты
Средний возраст составил 50±2,8 лет. Пер­

вичный инфаркт миокарда имел место у 18 
(95%) больных. В 9 случаях (47,4%) был диагно­
стирован ИМ передней локализации, в 10 — 
нижний ИМ, причем у 5 пациентов отмечены



электрокардиографические признаки инфарци- 
рования правого желудочка.

Время «симптом-игла» варьировало от 55 
до 290 мин., в среднем составило 110 мин. У 10 
пациентов (53%) TJIT была проведена в тече­
ние 2 часов от появления симптомов.

Течение ИМ у 13(68%)-тгациентов было 
неосложненным, в 2 случаях (оба пациента — 
с нижней локализацией ИМ) зарегистрирована 
преходящая атриовентрикулярная блокада 2 
степени типа Мобитц 1 без гемодинамических 
нарушений и без показаний к проведению элек­
трокардиостимуляции. Пароксизмальные же­
лудочковые нарушения ритма сердца были от­
мечены у 2 пациентов в первые сутки ИМ и в 
обоих случаях потребовали проведения элект­
рической кардиоверсии. У 2 пациентов течение 
ИМ осложнилось развитием острой сердечной 
недостаточности (ОСН), соответствующей III 
классу по Killip. Один пациент, у которого те­
чение ИМ осложнилось ОСН, умер на 41 сут­
ки ИМ от прогрессирующей бивентрикулярной 
сердечной недостаточности.

ЭКГ-критерии эффективной реперфузии 
были зарегистрированы у 13 пациентов (68%), 
в б случаях признаков реперфузии на ЭКГ от­
мечено не было. При проведении КАГ односо­
судистое поражение выявлено у 10(67%) па­
циентов, 2-З^сосудистое — у 5(33%), у 2 из них 
имело место поражение ствола левой коронар­
ной артерии. По данным КАГ кровоток TIMI 3 
по ИСА выявлен у 10 пациентов (67%), TIMI 
2 — у 1(6%), TIMI 0 — у 4(27%). У 3 пациентов 
с кровотоком TIMI 0 время «симптом-игла» со­
ставило менее 2 часов. У всех пациентов с кро­
вотоком TIMI 3 был выявлен резидуальный 
стеноз более 70%.

При сопоставлении результатов КАГ с ди­
намикой элевации сегмента ST получены сле­
дующие данные (рисунок): сочетание косвен­
ных ЭКГ-критериев реперфузии и кровотока 
TIMI 3 отмечено в 8 случаях (47%), в 1 случае 
не было отмечено ни ЭКГ-, ни ангиографи- 
ческих критериев реперфузии, у 3 пациентов 
(20%), несмотря на наличие ЭКГ-критериев 
реперфузии, кровоток по ИСА соответствовал 
TIMI 0, в 4(27%) случаях ЭКГ-критерии ре­
перфузии отсутствовали, а по данным КАГ 
кровоток в ИСА соответствовал TIMI 2-3.

Чрескожное коронарное вмешательство 
проведено у 14 пациентов (93% от прошедших 
КАГ, 74% от всей;группы). В одном случае, с 
учетом характера поражения коронарного рус­
ла и стабильного клинического статуса, паци­
енту рекомендована консультация кардиохи­
рурга. У 4 пациентов (21%), у которых ЭКГ 
критерии реперфузии отсутствовали, ЧКВ рас­
сматривалось как «спасительное» и проводилось 
в сроки от 5 до 7 часов после TJIT.

Таблица Корреляция ранней TJIT (в первые 
2 часа) с течением ИМ, состоянием 
систолической функции ЛЖ, кри­
териями реперфузии

Показатель г Р
Неосложненное течение ИМ 0,29 0,12
Систолическая дисфункция ЛЖ 0,12 0,31
«Прерванный» ИМ 0,41 0,04
Реперфузия по ЭКГ-критериям 0,036 0,44
Реперфузия по КАГ -0,094 0,37

Систолическая дисфункция ЛЖ по данным 
ЭхоКГ была выявлена у 3 пациентов (16%).

В 3 случаях (16%) результаты динамичес­
кого контроля ЭКГ и маркеров повреждения 
миокарда соответствовали критериям «пре­
рванного» ИМ (быстрый регресс подъема сег­
мента ST на ЭКГ и менее, чем 2-кратное по­
вышение КФК) [10]. У всех этих пациентов ТЛТ 
была проведена в сроки менее 2 часов от появ­
ления симптомов с наличием ангиографичес- 
ких признаков реперфузии.

Для оценки связи ранней (до 2 часов) ТЛТ 
с последующим течением ИМ, состоянием сис­
толической функции ЛЖ, наличием ЭКГ и ан- 
гиог.рафических критериев реперфузии прове­
ден корреляционный анализ по Спирмену 
(таблица). Выявлена средней силы достоверная 
положительная корреляция между «ранней» 
ТЛТ и «прерванным» течением ИМ (г=0,41, 
р=0,04).

Несмотря на проведение активной анти- 
тромботической терапии, ни в одном случае не 
было отмечено геморрагических осложнений.

Обсуждение
Результаты проведенного исследования 

свидетельствуют о высокой эффективности до­
госпитальной ТЛТ тенектеплазой. ЭКГ-крите­
рии эффективной реперфузии отмечены в 68% 
случаев, а ангиографические критерии — у 
73% пациентов, которым проводилась КАГ. Это 
даже несколько превышает частоту достиже­
ния реперфузии при применении тенектепла- 
зы, выявленную в ранее проведенных круп­
ных рандомизированных исследованиях [11, 12]. 
Различие может быть обусловлено как более 
поздними сроками проведения КАГ в нашем 
исследовании, так и большей вероятностью до­
стижения реперфузии на фоне догоспитально­
го применения тромболитика и его сочетания 
с двойной антитромбоцитарной терапией. В этой 
связи интересным представляется сходство по­
лученных нами результатов с частотой выяв­
ления кровотока TIM I 3 в исследовании 
CLARITY-TIMI 28 [13] (67% и 67,8% соответ­



ственно), в котором ТЛТ (в 47,8% случаев — 
тенектеплазой) проводилась на фоне дополни­
тельного применения клопидогреля, а крово­
ток в ИСА также оценивался в поздние сроки.

В то же время, у 3 из 4 пациентов, у ко­
торых ангиографические критерии реперфузии 
отсутствовали, ТЛТ была проведена именно в 
ранние сроки (до 2 часов). Не исключено, что 
это могло быть связано с развитием ретром­
боза ИСА, хотя его клинические проявления 
не были отмечены ни в одном случае.

Обращает на себя внимание выявленное 
несоответствие между ЭКГ- и ангиографичес- 
кими критериями реперфузии. Это подчерки­
вает «условность» ЭКГ-критериев и, наряду с 
выявлением при КАГ значимого поражения 
ИСА в 100% случаев, служит дополнительным 
аргументом в пользу проведения КАГ в тече­
ние 24 часов после ТЛТ вне зависимости от 
динамики ЭКГ.

Более, чем у половины пациентов ТЛТ 
была проведена с временем «спмптом-игла» 
менее 2 часов. Ни в одном случае при раннем 
проведении ТЛТ не было отмечено развития 
клинических проявлений ОСН. В то же время, 
единственный летальный исход имел место у 
пациента с осложненным ОСН течением ИМ и 
последующим развитием резистентной к лече­
нию бивентрикулярной сердечной недостаточ­
ности, у которого время «симптом-игла» соста­
вило 255 мин. При этом были отмечены как 
ЭКГ-, так и ангиографические критерии эф­
фективной реперфузии, а в связи с выявлен­
ным однососудистым поражением через 22 часа 
после ТЛТ было проведено успешное ЧКВ. Эти 
данные согласуется с результатами исследо­
вания CAPTIM, свидетельствующими о сни­
жении риска развития кардиогенного шока при 
догоспитальной ТЛТ в сравнении с первичным 
ЧКВ, особенно у пациентов, которым ТЛТ 
проводилась в течение 2 часов [4, 5] и подчер­
кивают необходимость как можно более ран­
него проведения ТЛТ.

Частота выявления систолической дисфун­
кции ЛЖ в нашем исследовании была относи­
тельно небольшой. Следует, однако, учесть, что 
ЭхоКГ проводилась в ранние сроки после раз­
вития ИМ и могла не выявить значимых прояв­
лений ремоделирования ЛЖ у ряда пациентов.

«Прерванное» течение ИМ, когда, несмот­
ря на кратковременную окклюзию коронарной 
артерии, клинически значимый некроз миокар­
да не развивается, ассоциируется со сниже­
нием смертности в отдаленном периоде на 30% 
[14]. Критерии такого варианта ИМ были вы­
явлены нами у 16% пациентов. С учетом пред­
ставлений о патофизиологии «прерванного» ИМ 
[10] и имеющихся литературных данных о ча­
стоте его выявления в зависимости от сроков

реперфузии [14], наличие значимой корреля­
ции такого благоприятного результата ТЛТ со 
временем ее проведения вполне объяснимо.

В нашем исследовании догоспитальная ТЛТ 
проводилась силами специализированных кар­
диологических бригад СМП. Время от появле­
ния симптомов до начала ТЛТ оказалось близ­
ким к таковому, отмеченному в Шведском 
регистре интенсивной кардиологической помо­
щи RIKS-HIA при проведении догоспитальной 
ТЛТ парамедиками (113 мин.) [15], и менее 
продолжительным по сравнению с временем 
«симптом-игла», зарегистрированным европей­
скими исследователями, при проведении догос­
питального тромболизиса бригадами, укомп­
лектованными врачами (120-130 мин.) [4, 16]. 
Это, по нашему мнению, отражает наличие 
организационных условий для проведения ТЛТ 
на догоспитальном этапе, по крайней мере, в 
крупных городах нашей страны.

В настоящее время авторитетные профес­
сиональные ассоциации уделяют большое вни­
мание вопросу сокращения времени до начала 
лечения у пациентов с ИМспБТ, в частности 
посредством более широкого применения ТЛТ 
на догоспитальном этапе [17]. Следует отме­
тить, что в Свердловской области в этом году 
принят стандарт ТЛТ, в котором ее проведе­
ние на догоспитальном этапе рассматривает­
ся, как приоритетное [18]. Эффективность и 
безопасность применения удобной формы тром- 
болитического препарата специализированны­
ми кардиологическими бригадами СМП, пока­
занные в нашем исследовании, свидетельству­
ют о реальной возможности использования 
преимуществ догоспитальной ТЛТ в условиях 
существующей системы организации неотлож­
ной кардиологической помощи.
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