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Резюме 
Внутривенный тромболизис  (ВТ) рекомбинантным тканевым активатором плазминогена на  протяжении четверти века 
остается основным методом реперфузионной терапии при ишемическом инсульте. Основные тенденции применения ВТ 
в последние годы заключаются в расширении терапевтического окна при использовании дополнительных методов ней-
ровизуализации, уменьшении числа противопоказаний и внедрении в клиническую практику болюсных форм препаратов. 
Проведение ВТ наибольшему числу пациентов должно рассматриваться в качестве одной из основных задач первичного 
сосудистого отделения. В статье представлены 10 клинических правил, которые позволяют расширить проведение ВТ при 
инсульте, обеспечив при этом его эффективность и безопасность: 1) проводить ВТ при подозрении на имитатор инсульта; 
2) проводить ВТ пациентам старше 80 (и даже 90) лет; 3) проводить ВТ при малом, но инвалидизирующем инсульте; 4) про-
водить ВТ при малом вертебробазилярном инсульте и центральном остром вестибулярном синдроме; 5) проводить ВТ при 
окклюзии крупной артерии; 6) проводить ВТ при подозрении на лакунарный инсульт и наличии хронических изменений 
при нейровизуализации (лакуны, гиперинтенсивность белого вещества, атрофия); 7) сокращать время «от двери до иглы», 
использовать тромболитические препараты с болюсной формой введения; 8) использовать возможности нейровизуали-
зации (КТ-перфузия, МР-перфузия, МРТ DWI/FLAIR) для расширения терапевтического окна; 9) обеспечить безопасность ВТ; 
10) быть готовым к развитию осложнений. Увеличение частоты ВТ не должно рассматриваться как самоцель, однако интен-
сификация применения данного метода лечения сопряжена с совершенствованием в клинике всех направлений лечебно-
диагностического процесса и улучшением исходов инсульта.
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Abstract
Intravenous thrombolysis (IT) with recombinant tissue plasminogen activator has remained the main method of reperfusion 
therapy in ischaemic stroke for a quarter of a century. The main trends in the use of IT in recent years are the expansion of the 
therapeutic window using additional methods of neuroimaging, reducing the number of contraindications and introduction 
into clinical practice of bolus forms of drugs. Providing IT to the largest number of patients should be considered a major 
challenge for the primary vascular department. This article presents 10 clinical rules for extending IT in stroke while ensuring 
its efficacy and safety: 1) conduct IT in suspected stroke; 2) conduct IT in patients over 80 (and even 90) years of age; 3) conduct 
IT in minor but disabling stroke; 4) conduct IT in minor vertebrobasilar stroke and central acute vestibular syndrome;  
5) perform IT in cases of large artery occlusion; 6) perform IT in suspected lacunar stroke and chronic neuroimaging changes 
(lacunas, white matter hyperintensity, atrophy); 7) reduce door-to-needle time, use thrombolytics with bolus administration; 
8) use neuroimaging options (CT perfusion, MR perfusion, MR DWI/FLAIR) to expand the therapeutic window; 9) ensure the 
safety of IT; 10) be prepared for complications. Increasing the frequency of IT should not be seen as a goal, but intensifying 
the use of this method of treatment is associated with the improvement of all areas of the diagnostic and treatment process 
in the clinic and the improvement of stroke outcomes.
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ВВЕДЕНИЕ

Внутривенный тромболизис  (ВТ) рекомбинантным 
тканевым активатором плазминогена  (rtPA) на протяже-
нии четверти века остается основным методом реперфу-
зионной терапии при ишемическом инсульте  (ИИ)  [1]. 
Несмотря на  то  что в  рутинную клиническую практику 
постепенно входят другие методы реперфузии и рекана-
лизации, в  числе которых механическая тромбэкто-
мия (МТ) [2, 3], экстренное стентирование [4] и каротид-
ная эндартерэктомия [5], ВТ продолжает активно приме-
няться как самостоятельно, так и в сочетании с данными 
методами. Несомненно, ВТ является наиболее доступной 
реперфузионной методикой, реализация которой требует 
минимального оснащения и возможна в рамках телеме-
дицинских технологий  [6]. Упрощение проведения ВТ 
в последние годы связано с введением в рутинную прак-
тику болюсных форм тромболитических препаратов [7, 8]. 
Проведение ВТ наибольшему числу пациентов должно 
рассматриваться в  качестве одной из  основных задач 
первичного сосудистого отделения. В региональных сосу-
дистых центрах ВТ является первым этапом реперфузи-
онной терапии. В данной статье в виде 10 правил пред-
ставлено мнение авторов о  том, как увеличить частоту 
проведения ВТ в рутинной клинической практике.

КЛИНИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ 

Опубликованные в  2021  г. рекомендации по  ВТ 
Европейского общества инсульта позволяют судить 
о  последних достижениях в  области реперфузионной 
терапии инсульта и  потенциальных возможностях их 
практического применения. Однако непосредственное 
внедрение этих подходов в ежедневную работу должно 
проводиться осторожно, по  мере накопления опыта ВТ 
в конкретной клинике [9] (таблица).

Далее представлены 10 клинических правил, которые, 
на  наш взгляд, позволят расширить проведение ВТ при 
инсульте, обеспечив при этом его эффективность 
и безопасность. 

1. Проводить ВТ при подозрении на  имитатор 
инсульта. У 15–25% пациентов, обратившихся в стацио-
нар с подозрением на инсульт, имеет место его «маска». 
В условиях приемного отделения далеко не всегда воз-
можно исключить инсульт или ТИА, даже при проведе-
нии МРТ, КТ-ангиографии и КТ-перфузии [10]. Основными 
имитаторами инсульта выступают эпилепсия, мигрень, 
периферическое головокружение, транзиторная гло-
бальная амнезия, синдром задней обратимой энцефало-
патии, дисметаболические синдромы, мононевропатии 
и  функциональное неврологическое расстройство  [11]. 

При корректной постановке диагноза у 1,8–3,5% паци-
ентов, получивших ВТ по  поводу подозрения на  ИИ, 
в  итоге окажется имитатор инсульта. При этом частота 
симптомной геморрагической трансформации  (ГТ) 
составляет всего 0,4–1% [12, 13]. Подсчитано, что допол-
нительные 15 мин обследования нанесут вред 99 паци-
ентам с  инсультом/ТИА и  позволят идентифицировать 
«маску» инсульта только у одного больного [11]. Поэтому 
с учетом безопасности ВТ при «масках» инсульта излиш-
ний диагностический поиск нецелесообразен, и  при 
подозрении на ИИ должен быть выполнен ВТ. 

Более серьезной проблемой являются «хамелеоны» 
инсульта − ситуации, когда из-за атипичных симптомов 
первичное обследование является ложноотрицательным 
в  отношении ИИ/ТИА, в  результате чего не  проводится 
необходимое лечение, в т. ч. ВТ. К «хамелеонам» относят-
ся изменение психического статуса, головокружение, 
псевдопериферические парезы, экстрапирамидные нару-
шения и головная боль [11, 14]. Показано, что правильно 
поставленный диагноз позволил бы каждому четвертому 
пациенту с  «хамелеоном» инсульта получить ВТ  [15]. 
Таким образом, как и  в  случае с имитаторами инсульта, 
при наличии высоких клинических подозрений в  отно-
шении сосудистой причины симптомов безопаснее про-
вести тромболитическую терапию. При сомнениях в диа-
гнозе также можно выполнить короткий протокол 
МРТ (DWI, FLAIR, T2* +/- TOF), после чего провести ВТ. 

2. Проводить ВТ пациентам старше 80 (и даже 90) лет. 
Несмотря на  то  что во  многих исследованиях доказана 
эффективность и безопасностью ВТ у пациентов старче-
ского возраста, в рутинной практике сохраняются опасе-
ния в  отношении целесообразности реперфузионной 
терапии в этой возрастной группе из-за риска симптом-
ной ГТ. Известно, что отношение шансов достижения 
результата модифицированной шкалы Рэнкин  (mRS) 
0–1 балл при проведении ВТ пациентам старше 80 лет 
составляет 1,56, тогда как в возрастной группе ≤ 80 лет – 
1,25  (без достоверных различий)  [16]. При этом риск 
развития внутримозгового кровоизлияния (ВМК) у паци-
ентов старше 80  лет не  превышает такового для более 
молодых больных [17]. Более того, проведение ВТ относи-
тельно безопасно с  точки зрения развития симптомной 
ГТ и у пациентов старше 90 лет (частота 6,1%) [18]. Именно 
поэтому проведение ВТ рекомендуется пациентам стар-
ше 80 лет, поступившим в первые 4,5 ч от развития сим-
птомов инсульта  [9], и  возраст как таковой не  должен 
служить поводом для отказа от ВТ (рис. 1).

Пациентка 91  года, ранее себя полностью обслужи
вающая  (mRS 1  балл), доставлена в  клинику через 3  ч 
от  дебюта симптомов. При поступлении отмечалась 
тяжелая моторносенсорная афазия и  правосторонняя 
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гемиплегия (NIHSS 17 баллов). По данным нативной КТ 
головного мозга острых изменений не  выявлено  – 
ASPECTS 10 баллов (рис. 1А). КТ-перфузионное исследо-
вание позволило визуализировать зону пенумбры в бас-
сейне левой средней мозговой артерии  (рис. 1Б, карта 
Tmax). По  результатам КТ-ангиографии крупные артерии 
проходимы, таким образом, тромбэктомия не была пока-
зана. Выполнен внутривенный тромболизис алтеплазой 
в  дозе 0,9  мг/кг с  положительным эффектом в  виде 
улучшения речи и нарастания силы в правых конечно-
стях до  4  баллов по  MRC. На  контрольной КТ (рис.  1В) 
очаг инфаркта не визуализирован. В ходе обследования 
выявлена фибрилляция предсердий, инициирован 
прием антикоагулянтной терапии. 

3. Проводить ВТ при малом, но  инвалидизирующем 
инсульте. Понятие «малый инсульт» имеет большое прак-
тическое значение, т. к. с ним связано решение вопроса 
о проведении ВТ, МТ, а также назначении двойной анти-
тромбоцитарной терапии. Около половины случаев ИИ 
изначально представлены малым неврологическим 
дефицитом (обычно определяется как NIHSS < 5), однако 
каждый третий пациент при этом имеет плохой функцио-
нальный исход или умирает  [19, 20], поэтому целесо
образно выделять малый инвалидизирующий и неинва-
лидизирующий дефицит. Общепринятого определения 
малого инвалидизирующего инсульта не  существует. 
Согласно дефиниции, использованной в  исследовании 
PRISMS, инвалидизирующий дефицит при его сохране-
нии не позволит пациенту справляться с бытовыми зада-
чами или вернуться к работе [21]. Таким образом, квали-
фикация симптомов у  каждого пациента должна 

 Таблица. Основные рекомендации Европейского общества 
инсульта 2021 г. по проведению внутривенного тромболизиса

 Table. Main European Stroke Organization 2021 guidelines 
on intravenous thrombolysis

Ситуация
Внутривенный 
тромболизис 

показан?

Позднее терапевтическое окно

4,5–9 ч терапевтическое окно (неизвестное время), только 
нативная КТ  Нет

4,5–9 ч терапевтическое окно (неизвестное время), оценка 
перфузионного несоответствия при помощи КТ или МРТ1, МТ 
не показана или не планируется 

Да

Инсульт при пробуждении (неизвестное время), время 
последнего контакта более 4,5 ч, наличие DWI/FLAIR 
несоответствия, МТ не показана или не планируется 

Да

Инсульт при пробуждении (неизвестное время), 
время от середины сна менее 9 ч, наличие КТ- или  
МРТ-несоответствия1, МТ не показана или не планируется 

Да

4,5 ч терапевтическое окно

Старше 80 лет  Да

Полиморбидность, синдром старческой астении, 
функциональные нарушения до инсульта  Да

Малый инвалидизирующий инсульт  Да

Малый неинвалидизирующий инсульт без окклюзии крупной артерии  Нет

Малый неинвалидизирующий2 инсульт с окклюзией крупной артерии  Да

Быстрый регресс симптомов, но сохраняется 
инвалидизирующий дефицит  Да

Тяжелый инсульт (NIHSS > 25)  Да

Тяжелый инсульт, ранние признаки ишемии > 1/3 бассейна 
средней мозговой артерии или ASPECTS < 7  Индивидуально

Гликемия > 22 ммоль/л  Да

Число тромбоцитов неизвестно, нет оснований ожидать 
тромбоцитопении 

Начать до полу
чения результата

Внутричерепное кровоизлияние в анамнезе  Индивидуально3

Более 10 церебральных микрокровоизлияний по данным ранее 
проведенной МРТ 

Нет; проведение 
МРТ не нужно

Невыраженная гиперинтенсивность белого вещества  Да

Выраженная гиперинтенсивность белого вещества  Да

Неразорвавшаяся аневризма церебральных артерий  Да

Ишемический инсульт в последние 3 мес.  Индивидуально4

Судороги в дебюте, нет подозрения на «маску» инсульта 
и черепно-мозговую травму Да

Изолированная цервикальная диссекция  Да

Инфаркт миокарда с подъемом ST (>6 ч) в течение 7 дней  Нет

Инфаркт миокарда без подъема ST в последние 3 мес.  Да

Подтвержденный или предполагаемый инфекционный эндокардит  Нет

Примечания.
1 Автоматизированная оценка несоответствия: 
– Объем ядра инфаркта (rCBF < 30% (КТ-перфузия) или ADC < 620 mm2/s (DWI) < 70 мл) 
– Отношение объема зоны критической гипоперфузии (Tmax > 6 с (перфузионная КТ или МРТ) 
к объему ядра > 1,2) 
– Объем зоны несоответствия > 10 мл. 
2 Изолированная легкая афазия (пациент может осмысленно общаться), изолированный парез ли-
цевой мускулатуры, легкая корковая слабость в кисти (особенно недоминантная: NIHSS = 0), легкий 
гемипарез, гемигипестезия, их сочетание и легкая гемиатаксия (пациент способен передвигаться). 
3 Внутривенный тромболизис возможен при значительной давности кровоизлияния, его травматиче-
ском характере, САК с выключенной аневризмой, медикаментозном внутричерепном кровоизлиянии. 
4 Внутривенный тромболизис возможен после малого инфаркта, >1 мес., при хорошем восстановлении. 

 Рисунок 1. Пример внутривенного тромболизиса у паци-
ентов-октогенариев 

 Figure 1. Example of intravenous thrombolysis in octoge-
narians

А В

Б



178 МЕДИЦИНСКИЙ СОВЕТ 2022;16(21):175–183

П
ра

кт
ик

а

выполняться индивидуально, с  учетом его профес-
сии  (если пациент работает) и  уровня повседневной 
активности (если находится на пенсии). 

В метаанализе J. Emberson et al. показано, что пропор-
циональная польза от  ВТ не  различается в  зависимости 
от выраженности неврологического дефицита [22]. Прове
дение ВТ пациентам с  NIHSS  ≤  5  баллов безопасно 
и сопряжено с развитием симптомного ВМК лишь в 1,8% 
случаев  [23]. Однако при малом неинвалидизирующем 
инсульте без окклюзии крупной артерии проведение ВТ 
нецелесообразно по  причине отсутствия пользы и  повы-
шения риска кровоизлияния [21]. Кроме того, ВТ, как пра-
вило, нецелесообразен у пациентов с минимальным дефи-
цитом  (NIHSS 0  и  1  балл)  [24]. При принятии решения 
о  непроведении ВТ при малом инсульте целесообразно 
назначение двойной антитромбоцитарной терапии [9]. 

4. Проводить ВТ при малом вертебробазилярном 
инсульте и центральном остром вестибулярном синдро-
ме. Использование шкалы NIHSS, предназначенной 
в первую очередь для каротидного инсульта, недооцени-
вает тяжесть неврологического дефицита у  пациентов 
с вертебробазилярным инсультом  (ВБИ): 71% пациентов 
с  ВБИ имеют результат NIHSS  ≤  4  балла и  15% из  этих 
больных характеризуются неблагоприятным функцио-
нальным исходом. Подходящий для идентификации 
пациентов с  потенциально неблагоприятным функцио-
нальным исходом инсульта порог NIHSS при ВБИ состав-
ляет 2 балла, что в два раза ниже, чем при каротидном 
инсульте [25]. Поэтому результат NIHSS не должен исполь-
зоваться в качестве решающего критерия при принятии 
решения о  ВТ у  пациентов с  ВБИ, и  термин «малый 
инсульт» не  подходит для данной категории пациентов. 
Одним из  способов решения проблемы недооценки 
тяжести ВБИ является использование шкалы eNIHSS 
(expanded NIHSS), в  которой модифицированы три пун-
кта: горизонтальные движения глаз (1 балл за нистагм и/
или синдром Горнера), поражение черепных 
нервов  (3  балла за  парез мягкого неба или девиацию 
языка) и атаксия в конечностях (1 балл за неустойчивость 
в  позе Ромберга, 2  балла за  туловищную атаксию или 
ретро- или латеропульсию) [26].

Мы считаем, что при ВБИ всегда стоит склоняться 
к проведению ВТ, т. к., с одной стороны, велик риск про-
грессирования инсульта  [27], с  другой  – ВТ при ВБИ 
сопряжен с  двукратно меньшим риском симптомной ГТ 
в  сравнении с  каротидным инсультом при одинаковом 
функциональном исходе [28] и частоте раннего невроло-
гического ухудшения [29]. 

Наибольшие трудности в клинической практике вызы-
вает наличие у  пациента изолированного головокруже-
ния. Для определения диагностической и лечебной такти-
ки первостепенно важно уже в  приемном отделении 
дифференцировать периферический (как правило, вслед-
ствие вестибулярного неврита) и центральный (как прави-
ло, вследствие инсульта) острый вестибулярный синдром. 
С  этой целью целесообразно использовать диагностиче-
ский алгоритм HINTS+ (нистагм, косая девиация, импуль-
сный тест поворота головы, слух) или STANDING (нистагм, 

импульсный тест поворота головы, атаксия) [30]. Решение 
о  проведении ВТ у  пациентов с  центральным острым 
вестибулярным синдромом может основываться на нали-
чии тяжелых вестибулярных симптомов, грубой туловищ-
ной атаксии, стеноза или окклюзии ассоциированной 
артерии, а также гипоперфузии по данным КТП (рис. 2) [31].

Пациентка 61 года, имеющая в анамнезе артериаль-
ную гипертензию и мигрень, поступила в клинику через 
2 ч от начала симптомов – интенсивная пульсирующая 
цефалгия в  затылочной и  правой височной областях, 
головокружение, тошнота и  рвота. При объективном 
осмотре отмечался горизонтальный взор-индуцирован-
ный нистагм и выраженная туловищная атаксия (женщи-
на не  могла стоять и  ходить без опоры). Результат 
по  шкале NIHSS  – 0  баллов. Нативная КТ без острых 
изменений  (рис.  2А). Принято решение не  проводить 
внутривенный тромболизис и назначить антитромбоци-
тарную терапию. В течение последующих суток у паци-
ентки сохранялось выраженное головокружение, голов-
ная боль и атаксия, появилась дисметрия в левых конеч-
ностях. На МРТ через сутки визуализированы инфаркты 
в  бассейнах обеих задних нижних мозжечковых арте-
рий (рис. 2Б, DWI). В течение 5 дней симптомы разреши-
лись, что мы связываем с уникальным паттерном инфар-
кта – в результате особенности анатомии в виде отхож-
дения задних нижних мозжечковых артерий от  одной 
позвоночной развилось симметричное поражение моз-
жечка, обеспечившее быстрое восстановление вестибу-
лярного тонуса. В  процессе обследования выявлена 
фибрилляция предсердий, назначен пероральный 
антикоагулянт. 

 Рисунок 2. Пример принятия ошибочного решения 
в вопросе необходимости внутривенного тромболизиса 

 Figure 2. Example of making an erroneous decision about 
the need for intravenous thrombolysis
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5. Проводить ВТ при окклюзии крупной артерии. 
Усредненная частота полной или частичной реканализа-
ции при ВТ составляет 33% и  зависит от  локализации 
тромба: 52% – при дистальной окклюзии средней моз-
говой артерии, 35%  – при проксимальной окклюзии 
средней мозговой артерии, 13%  – при окклюзии вну-
тренней сонной или базилярной артерии [32]. Известно, 
что наличие симптома гиперденсной средней мозговой 
артерии на  первоначальной КТ является предиктором 
плохого исхода после ВТ, однако не повышает риск раз-
вития симптомной ГТ [33]. Несомненно, что по возмож-
ности ВТ при проксимальной окклюзии крупных арте-
рий должен дополняться МТ. Пациенты с неврологиче-
ским улучшением в течение 2 ч после ВТ и реканализа-
цией артерии характеризуются наиболее высокими 
шансами достижения функциональной независимости. 
Однако даже без достижения реканализации наличие 
неврологического улучшения остается предиктором 
функционального восстановления  [34], поэтому отсут-
ствие возможности эндоваскулярного лечения не долж-
но служить поводом для отказа от  ВТ при наличии 
окклюзии крупной артерии. 

Метаанализ исследований MR CLEAN, ESCAPE, EXTEND 
IA, SWIFT PRIME и  REVASCAT показал, что комбинация 
«ВТ с МТ» (терапия моста, или “bridging-therapy”) позво-
ляет расширить терапевтическое окно реперфузионной 
терапии до 6 ч [35]. Метаанализ данных 7 191 пациента 
показал, что в сравнении с первичной МТ терапия моста 
ассоциирована с  лучшим функциональным исходом, 
более низкой смертностью и  более высокой частотой 
реканализации без повышения риска геморрагических 
осложнений  [36], что подчеркивает нецелесообразность 
отказа от ВТ при планировании МТ в большинстве ситуа-
ций. В недавно опубликованных РКИ SWIFT DIRECT [37] 
и DIRECT-SAFE [38] не было доказано, что МТ в качестве 
единственного метода не уступает этапной реперфузион-
ной терапии. Ранее в рекомендациях по острому инсульту 
AHA/ASA 2019  было указано, что пациенты, которым 
показан ВТ, должны его получить, даже если планируется 
МТ  (класс Iа)  [39]. В  соответствии с  рекомендациями  
ESO-2022, если пациенту показана и МТ, и ВТ, оба метода 
должны быть применены как можно раньше. При этом МТ 
не  должна препятствовать инициации ВТ, тогда как ВТ 
не должен задерживать МТ [40]. 

6. Проводить ВТ при подозрении на  лакунарный 
инсульт и наличии хронических изменений при нейрови-
зуализации  (лакуны, гиперинтенсивность белого веще-
ства, атрофия). Существует устойчивое мнение, что при 
лакунарном инсульте ВТ малоэффективен. При этом кли-
нической особенностью лакунарного инсульта является 
развитие раннего ухудшения неврологического статуса 
у 37% пациентов [41]. Лакунарный инсульт чаще проявля-
ется одним из пяти лакунарных синдромов: гемигипесте-
зия с  гемипарезом, изолированная гемигипестезия, изо-
лированный гемипарез, синдром «дизартрия – неловкая 
кисть» и  атактический гемипарез  [42], ни один из  кото-
рых, однако, не  может служить надежным критерием 
данного патогенетического подтипа. У 9 из 10 пациентов 

лакунарный инсульт обусловлен церебральной микроан-
гиопатией, однако в каждом десятом случае заболевание 
связано с другими механизмами, ведущий из которых – 
интракраниальный атеросклероз [41]. На основании дан-
ных регистра SITS показано, что ВТ при лакунарном 
инсульте ассоциирован с лучшим функциональным исхо-
дом по сравнению с его непроведением и меньшим чис-
лом симптомных ГТ по  сравнению с  нелакунарным 
инсультом  [43]. Поэтому даже если лакунарный инсульт 
верифицирован при поступлении при помощи МРТ, это 
не должно препятствовать проведению ВТ.

Наличие хронических сосудистых изменений голов-
ного мозга нередко служит поводом для непроведения 
ВТ из-за потенциального риска геморрагических ослож-
нений. Известно, что наличие старых инфарктов повыша-
ет вероятность симптомного ВМК, а  шанс достижения 
отличного функционального исхода снижается при выра-
женной гиперинтенсивности белого вещества (лейкоаре-
оз), атрофии и старых инфарктов. Однако ни один из ней-
ровизуализационных маркеров не модифицирует эффект 
ВТ  [44]. Наличие данных признаков не  должно служить 
причиной отказа от ВТ, но обусловливает необходимость 
более тщательного мониторинга и контроля АД. 

7. Сокращать время «от двери до иглы», использовать 
тромболитические препараты с  болюсной формой вве-
дения. Задержка проведения ВТ на  каждые 20  мин 
сопряжена с увеличением показателя NNT  (The Number 
Needed to Treat) на 1  [45], тогда как снижение времени 
«от двери до иглы» на 15 мин сопровождается значитель-
ным уменьшением длительности госпитализации и госпи-
тальной летальности  [46]. Именно поэтому время «от 
двери до  иглы» является первостепенным параметром, 
на  который следует обратить внимание при улучшении 
качества оказания медицинской помощи пациентам 
с  ИИ. Известно, что внедрение системы менеджмента 
качества при ИИ позволяет не только снизить время «от 
двери до иглы» практически в два раза, но и  сократить 
длительность госпитализации, увеличить оборот койки, 
улучшить краткосрочный и долгосрочный исход заболе-
вания, а  также уменьшить частоту ГТ и  госпитальную 
летальность  [47]. Так, внедрение системы менеджмента 
качества в  неврологическом отделении ГАУЗ ПК ГКБ 
№4 позволило за период с 2014 по 2021 г. повысить долю 
пациентов, которым проведен ВТ, с 1,6 до 19,6% и  сни-
зить частоту симптомных ГТ < 1%. 

Основные стратегии снижения времени «от двери 
до иглы» включают: предоповещение стационара; внедре-
ние внутрибольничного клинического протокола реперфу-
зионной терапии; внутрибольничную логистику; прямую 
транспортировку пациента на КТ/МРТ; выполнение осталь-
ных диагностических мероприятий  (рентгенография лег-
ких, электрокардиография, ультразвуковые исследования) 
у кровати пациента в ПИТ/БРИТ; использование болюсных 
тромболитиков; интерпретацию результатов нейро- и 
ангиовизуализации прямо в  кабинете КТ/МРТ; отказ 
от  ожидания результатов анализа крови на  количество 
тромбоцитов и  МНО при отсутствии анамнестических/
клинических подозрений на коагулопатию. 
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Использование болюсных форм тромболитиков дает 
возможность проводить ВТ непосредственно в кабинете 
КТ, что особенно актуально для пациентов с окклюзией 
крупной артерии, которых необходимо незамедлительно 
транспортировать в  рентгеноперационную. В  2018  г. 
в исследовании EXTEND-IA TNK было показано, что вве-
дение болюсного тромболитика тенектеплазы перед МТ 
ассоциировано с  более высокой частотой реперфузии 
и лучшим функциональным исходом в сравнении с алте-
плазой у пациентов с ИИ, получивших лечение в первые 
4,5 ч от момента развития инсульта [7], после чего данный 
вариант реперфузионной терапии нашел отражение 
в рекомендациях AHA/ASA 2019 г. [39].

В России перспективным препаратом для ВТ при ИИ 
является неиммуногенная стафилокиназа (Фортелизин®), 
использование которой, как показывает практика, позво-
ляет существенно снизить время «от двери до  иглы» 
и улучшить результаты реперфузионной терапии. В РКИ 
FRIDA (n = 385) показано, что применение в первые 4,5 ч 
от  момента развития ИИ стафилокиназы в  дозе 10  мг 
ассоциировано с благоприятным функциональным исхо-
дом (mRS 0–1) через 90 дней у 50% пациентов в сравне-
нии с  40% пациентов, которым вводилась алтеплаза 
в дозе 0,9 мг/кг  (p non-inferiority < 0,0001). Симптомные 
ВЧК развились у 3% пациентов в группе стафилокиназы 
и у 8% пациентов в группе алтеплазы (p = 0,087). Смерт
ность через 3  мес. и  число серьезных нежелательных 
явлений не  отличались  [8]. Иллюстрация применения 
неиммуногенной стафилокиназы при ИИ представлена 
на рис. 3.

Пациент 80 лет был доставлен в стационар через 3 ч 
от  дебюта симптомов. В  неврологическом статусе при 
поступлении отмечался синдром игнорирования и выра-
женный левосторонний гемипарез (до 1 балла по MRC), 
NIHSS составил 18 баллов. Нативная КТ головного мозга 
без острых изменений – ASPECTS 10 баллов, по данным 
КТ-перфузии  – пенумбра в  бассейне правой СМА 
(рис. 3А). В кабинете КТ выполнен внутривенный тром-
болизис неиммуногенной стафилокиназой в дозе 10 мг. 
В динамике отмечено нарастание силы в левых конеч-
ностях (3  балла  по  MRC) и  уменьшение выраженности 
неглекта. На  контрольной КТ визуализирован инфаркт 
в области правой скорлупы с бессимптомной геморра-
гической трансформацией  – геморрагический инфаркт 
1-го типа (рис. 3Б).

8. Использовать возможности нейровизуализа-
ции  (КТ-перфузия, МР-перфузия, МРТ DWI/FLAIR) для 
расширения терапевтического окна. ВТ является время-
зависимой методикой: шансы на достижение благоприят-
ного функционального исхода повышаются в  1,75  раза 
для первых 3  ч ИИ, в  1,25  раза для интервала 3–4,5  ч, 
тогда как после 4,5  ч польза от  лечения нивелируется. 
Данная пропорциональная времени польза не  зависит 
от  возраста и  тяжести инсульта  [22]. Терапевтическое 
окно для проведения ВТ в  большинстве стран, включая 
Россию, ограничено 4,5  ч. Однако у  20–25% пациентов 
время развития симптомов неизвестно  (ночной инсульт 
или афазия при поступлении)  [48]. В  последние 10  лет 

предпринято несколько РКИ, в которых пациентов отби-
рали для проведения ВТ на основании нейровизуализа-
ционных биомаркеров – оценки пенумбры (КТ-перфузия 
или МРТ-перфузия) или DWI/FLAIR несоответствия, харак-
теризующих т. н. «тканевые часы» или соотношение ядра 
инфаркта и  вещества мозга, находящегося в  зоне 
риска  [49, 50]. Последний подход доказал свою эффек-
тивность в исследовании WAKE-UP [50], после чего в кли-
нических рекомендациях появилась возможность прове-
дения ВТ при неизвестном времени развития симптомов 
и  соблюдении критериев WAKE-UP  (AHA/ASA 2019  [39], 
ESO 2021 [9]). 

Основываясь на отборе пациентов на ВТ с  помощью 
МРТ- или КТ-перфузии, исследование EXTEND также пока-
зало лучшие функциональные результаты у  пациентов, 
получавших алтеплазу, в  случае «ночного» ИИ, а  также 
в терапевтическом окне 4,5–9 ч [51]. Метаанализ индиви-
дуальных данных пациентов B. Campbell et  al. в  2019  г. 
показал, что у пациентов с неизвестным временем разви-
тия инсульта или временном окне 4,5–9 ч от его дебюта, 
имеющих перфузионное несоответствие, ВТ алтеплазой 
позволяет достичь лучшего функционального исхода 
по сравнению со стандартной терапией  [49]. В клиниче-
ских рекомендациях по ВТ при ИИ ESO 2021  г. указано, 
что пациентам с ИИ с известным временем развития сим-
птомов, которое находится в  диапазоне от  4,5  до  9  ч, 
рекомендуется проведение ВТ при наличии данных КТ- 
или МРТ-оценки перфузионного несоответствия, если 
не показана/не планируется МТ [9]. Проведение ВТ в рас-
ширенном терапевтическом окне все больше входит 
в рутинную клиническую практику в разных странах. Так, 
в недавнем исследовании, проведенном на базе универ-
ситетского сосудистого центра в Германии, показано, что 
проведение ВТ при неизвестном времени развития 
инсульта под контролем КТ и  МРТ безопасно; при этом 
использование КТ связано с  меньшей потерей време-
ни  [52]. Таким образом, расширение терапевтического 
окна ВТ на  основании КТ- и/или МРТ-оценки жизнеспо-
собности ткани головного мозга представляется ближай-
шей перспективой, в т. ч. в нашей стране. 

 Рисунок 3. Пример внутривенного тромболизиса с помо-
щью неиммуногенной стафилокиназы 

 Figure 3. Example of intravenous thrombolysis with non-im-
munogenic staphylokinase
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9. Обеспечить безопасность ВТ. rtPA повышает риск 
развития ГТ как вследствие тромболитического, так 
и нетромболитического действия [1]. Согласно классифи-
кации ECASS, ГТ может быть представлена геморрагиче-
скими инфарктами 1-го и 2-го типа, а также паренхима-
тозным кровоизлиянием 1-го и 2-го типа. С практической 
точки зрения принципиально важно выделять симптом-
ную ГТ, которая сопровождается неврологическим ухуд-
шением или приводит к смерти пациента, и бессимптом-
ную ГТ [53]. Частота развития паренхиматозных гематом 
при ВТ составляет в среднем 6% [54], хотя анализ рутин-
ной клинической практики демонстрирует значительно 
более низкий показатель (около 1%) [55]. 

Для снижения риска ГТ после ВТ необходимо учиты-
вать и  по  возможности контролировать факторы риска, 
к  которым относятся пожилой возраст, тяжесть инсульта, 
гипергликемия, артериальная гипертензия, тромбоцитопе-
ния, низкий результат по шкале ASPECTS, наличие инфар-
кта на первоначальной КТ и его размер, гиперинтенсив-
ность белого вещества, сахарный диабет, фибрилляция 
предсердий, почечная недостаточность, прием антитром-
боцитарных препаратов и др.  [54]. С практической точки 
зрения наиболее важен контроль АД до, во время и после 
ВТ. В соответствии с рекомендациями ESO 2021 г., пациен-
там с ИИ, которым показан ВТ  (в  т. ч. в сочетании с МТ), 
рекомендуется поддержание АД  <  185/110  мм  рт.  ст. 
до  болюса и  < 180/105  мм  рт.  ст. после болюса, а  также 
в течение 24 ч после инфузии алтеплазы. При этом сниже-
ние систолического АД до  130–140  мм  рт.  ст. в  течение 
первых 72 ч заболевания не рекомендуется [56].

10. Быть готовым к  развитию осложнений. При воз-
никновении симптомного ВМК в  течение 24  ч после ВТ 
необходимо прекратить введение тромболитика, оценить 
лабораторные показатели  (общий анализ крови, МНО, 
АЧТВ, фибриноген, совместимость), незамедлительно 
выполнить КТ головного мозга, ввести криопреципи-
тат  (10 ЕД в виде инфузии в течение 10–30 мин; ввести 
дополнительную дозу при уровне фибриногена < 1,5 г/л), 
ввести транексамовую кислоту в  дозе 1  000  мг в  виде 
инфузии в течение 10 мин или аминокапроновую кислоту 
4–5 г в виде инфузии в течение 1 ч, затем 1 г в час до кон-
троля кровотечения; получить консультацию нейрохирур-
га для решения вопроса по оперативному лечению [39].

Другим возможным осложнением ВТ является ангио
эдема, которая развивается у 0,4–5,1% и обычно прояв-

ляется оролингвальным отеком, но  может привести 
к обструкции верхних дыхательных путей и анафилакти-
ческому шоку. К основным факторам риска ангиоэдемы 
относятся женский пол и  прием ингибиторов АПФ 
до инсульта [57, 58]. При возникновении ангионевротиче-
ского отека необходимо прекратить введение тромболи-
тика; обеспечить проходимость дыхательных путей; 
решить вопрос о необходимости эндотрахеальной инту-
бации; ввести метилпреднизолон в дозе 125 мг, дифенги-
драмин 50 мг, ранитидин 50 мг или фамотидин 20 мг; при 
дальнейшем прогрессировании отека ввести адрена-
лин (0,1%) 0,3 мл подкожно [39]. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Внедрение современных диагностических алгорит-
мов и опора на данные актуальных исследований может 
позволить увеличить число процедур ВТ в  условиях 
острого ИИ. При этом интенсификация применения дан-
ного метода, как известно, сопряжена с совершенствова-
нием всех направлений лечебно-диагностического про-
цесса. Несомненным трендом в  проведении ВТ в  наши 
дни является персонифицированный подход к  терапии. 
Понимание особенностей патогенеза и  течения заболе-
вания позволяет обоснованно принимать решение о вве-
дении тромболитических препаратов в конкретной кли-
нической ситуации.

В итоге клиническая ниша тромболизиса простирает-
ся от малого инсульта до случаев окклюзии крупной арте-
рии с тяжелыми симптомами. Конечно, в последней ситу-
ации ВТ должен выступать лишь первым этапом реперфу-
зионной терапии с незамедлительным эндоваскулярным 
лечением. Важной практической задачей при проведе-
нии ВТ является укорочение времени «от двери до иглы». 
В этом отношении несомненным преимуществом облада-
ют болюсные формы тромболитиков, из которых в России 
разрешена неиммуногенная стафилокиназа. Несмотря 
на  относительную безопасность ВТ, его проведение 
изредка чревато развитием ГТ или ангиоэдемы. Учет 
и коррекция факторов риска, а также незамедлительные 
меры в ответ на развитие осложнения позволяют мини-
мизировать негативные эффекты терапии.�
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