
МЕДИЦИНСКИЙ СОВЕТ

Ц
ер

еб
ро

ва
ск

ул
яр

ны
е 

за
бо

ле
ва

ни
я

Оригинальная статья / Original article

Сравнительный анализ эффективности и безопасности 
применения неиммуногенной стафилокиназы 
и алтеплазы при этапной реперфузионной терапии 
ишемического инсульта

С.Д. Казаков1,2*, https://orcid.org/0000-0001-9818-5549, docstastomsk@gmail.com
Д.М. Плотников1,2, https://orcid.org/0000-0002-5528-1634, dmarkych@gmail.com
А.Ф. Канев1, https://orcid.org/0000-0001-9612-8815, alexkanev92@gmail.com
Е.М. Каменских1, https://orcid.org/0000-0003-0814-8344, kamenskih.em@ssmu.ru
В.М. Алифирова1, https://orcid.org/0000-0002-4140-3223, alifirova.vm@ssmu.ru
1 Сибирский государственный медицинский университет; 634050, Россия, Томск, Московский тракт, д. 2
2 Томская областная клиническая больница; 634063, Россия, Томск, ул. Ивана Черных, д. 96

Резюме
Введение. Этапная реперфузионная терапия – основной метод лечения ишемического инсульта (ИИ) вследствие прокси-
мальной окклюзии, эффективность которого зависит от быстроты его проведения. Увеличить скорость проведения систем-
ной тромболитической терапии (сТЛТ) и уменьшить задержку до механической тромбэкстракции (МТЭ) возможно за счет 
применения болюсных форм тромболитических препаратов.
Цель. Оценить эффективность и безопасность использования неиммуногенной стафилокиназы по сравнению с алтеплазой 
при этапной реперфузионной терапии ИИ в реальной клинической практике регионального сосудистого центра (РСЦ).
Материалы и методы. Проведено ретроспективное исследование сочетанного применения сТЛТ и МТЭ для лечения ИИ 
вследствие проксимальной окклюзии из регистра реперфузионной терапии РСЦ Томской областной клинической больницы 
(ТОКБ) с 2017 по 2023 г. В итоговый анализ вошли 49 пациентов, получивших неиммуногенную стафилокиназу, и 26 паци-
ентов, получивших алтеплазу.
Результаты. Время между этапами реперфузионной терапии составило 92,0 [65,0–130,0] мин в группе неиммуногенной 
стафилокиназы и 35,0 [25,0–50,0] мин в группе алтеплазы (p < 0,001). Не выявлено межгрупповых различий по частоте 
развития симптомных геморрагических трансформаций (cГТ): 8,1% в группе неимуногенной стафилокиназы и 3,8% в группе 
алтеплазы (р = 0,476). Летальность в обеих группах достоверно не отличалась и составляла 30,6% и 26,9% соответственно. 
Благоприятный функциональный исход в группе неиммуногенной стафилокиназы наблюдался у 40,8% пациентов, в группе 
алтеплазы – у 23,1% (р = 0,151). 
Заключение. Выявлена сопоставимая эффективность и безопасность неимунногенной стафилокиназы и алтеплазы в рамках 
этапной реперфузионной терапии. Применение неиммуногенной стафилокиназы ассоциировано с уменьшением времени 
между этапами реперфузионной терапии.

Ключевые слова: этапная реперфузионная терапия, геморрагическая трансформация, болюсный тромболитический пре-
парат, системная тромболитическая терапия, терапевтическое окно
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ВВЕДЕНИЕ

Ишемический инсульт (ИИ) по-прежнему остается веду-
щей причиной смертности и инвалидизации во всем мире. 
В 2020 г. в мировой популяции насчитывалось 68,16 млн 
человек, перенесших ИИ, и было зарегистрировано по-
рядка 7,7 млн новых случаев заболевания [1, 2]. Смерт-
ность от ИИ в Российской Федерации составляет 175 слу-
чаев на 100 тыс. жителей, а первичная инвалидизация 
после перенесенного заболевания составляет 3,2  слу-
чая на 10 тыс. населения и занимает неизменное пер-
вое место в структуре инвалидности среди людей пожи-
лого возраста [3]. Увеличение доли пожилого населения 
одновременно с уменьшением среднего возраста дебю-
та заболевания из-за распространения факторов риска 
сердечного- сосудистых заболеваний в популяции повыша-
ют актуальность обозначенной проблемы и диктуют необ-
ходимость разработки новых и совершенствования суще-
ствующих способов прогнозирования и лечения ИИ [4, 5]. 

Скорейшее начало лечения после дебюта симпто-
мов ИИ имеет решаю щее значение для достижения 
благоприятного исхода заболевания. В настоящее вре-
мя единственными доступными методами реперфузи-
онной терапиии являются системная тромболитиче-
ская терапия (сТЛТ) и механическая тромбэкстракция 
(МТЭ) либо их последовательная комбинация, получив-
шая название этапной реперфузии или «мост-терапии» 
(bridging therapy). Согласно действующим российским 
(«Ишемический инсульт и  транзиторная ишемическая 

атака у взрослых»1) и международным клиническим ре-
комендациям, этапная реперфузия оптимальна для лече-
ния ИИ вследствие проксимальной окклюзии по сравнению 
с изолированной МТЭ, так как позволяет достичь полной 
или частичной реканализации до начала эндоваскулярного 
вмешательства и тем самым уменьшить размер зоны ишеми-
ческого повреждения [6, 7]. В свою очередь, снижение объ-
ема и плотности внутриартериального тромба после сТЛТ 
может облегчить его извлечение в ходе МТЭ [8]. Кроме того, 
сТЛТ эффективна при сопутствующей дистальной окклюзии 
мелкокалиберных артерий, недоступных для МТЭ [9].

Несомненно, важнейшим моментом, необходимым 
для достижения благоприятного исхода при этапной ре-
перфузии, является отсутствие задержки времени между 
сТЛТ и МТЭ [10]. Применение алтеплазы требует расче-
та дозы тромболитика, а следовательно, измерения массы 
тела пациента и его последовательное (болюсное и инфу-
зионное) введение на протяжении 1 ч [11]. Таким обра-
зом, существенное значение приобретают тромболитики, 
внутривенное введение которых осуществляется болюс-
но в универсальной терапевтической дозе вне зависи-
мости от массы тела. Одним из таких тромболитиков яв-
ляется неиммуногенная стафилокиназа, представляющая 
собой рекомбинантный белок, содержащий аминокислот-
ную последовательность стафилокиназы [12, 13]. С помо-
щью неиммуногенной стафилокиназы возможно сокра-
щение времени до начала сТЛТ и уменьшение общего 

1 Ишемический инсульт и транзиторная ишемическая атака у взрослых: клинические 
рекомендации. 2021. Режим доступа: https://cr.minzdrav.gov.ru/recomend/171_2.

Abstract
Introduction. Bridging therapy is the main method of treating ischemic stroke (IS) due to proximal occlusion, the effectiveness 
of which depends on the speed of its implementation. It is possible to increase the speed of systemic thrombolytic therapy (STT) 
and reduce the delay before mechanical thrombectomy (MT) by using bolus forms of thrombolytic drugs.
Aim. To evaluate the efficacy and safety of using non-immunogenic staphylokinase compared to alteplase in bridging therapy 
of IS in real clinical practice of a regional stroke center (RSC).
Materials and methods. A retrospective study of the combined use of STT and MT for the treatment of IS due to proximal occlu-
sion was conducted from the reperfusion therapy registry of the RSC of the Tomsk Regional Clinical Hospital from 2017 to 2023. 
The final analysis included 49 patients who received non-immunogenic staphylokinase and 26 patients who received alteplase.
Results. The time between the stages of bridging therapy was 92.0 [65.0–130.0] min in the non-immunogenic staphylokinase 
group and 35.0 [25.0–50.0] min in the alteplase group (p < 0.001). No intergroup differences were found in the incidence 
of symptomatic hemorrhagic transformation: 8.1% in the non-immunogenic staphylokinase group and 3.8% in the alteplase 
group (p = 0.476). Mortality in both groups did not differ significantly and was 30.6% and 26.9%, respectively. Favorable func-
tional outcome was observed in 40.8% of patients in the non-immunogenic staphylokinase group and in 23.1% in the alteplase 
group (p = 0.151).
Conclusion. Comparable efficacy and safety of non-immunogenic staphylokinase and alteplase in the context of staged reper-
fusion therapy were revealed. The use of non-immunogenic staphylokinase is associated with a decrease in the time between 
the stages of bridging therapy.

Keywords: bridging therapy, hemorrhagic transformation, bolus thrombolytic drug, systemic thrombolytic therapy, therapeutic 
window

Funding: The work was performed with support of Russian Science Foundation grant for the development of a precision 
method capable of predicting haemorrhagic transformation by evaluating the neuroinflammatory activity after systemic 
thrombolytic therapy for ischemic stroke (Agreement No. 23-25-00342 of January 17, 2023).

For citation: Kazakov SD, Plotnikov DM, Kanev AF, Kamenskih EM, Alifirova VM. Comparative analysis of the efficacy and safety 
of non-immunogenic staphylokinase and alteplase in bridging therapy of ischemic stroke. Meditsinskiy Sovet. 2024;18(22):8–15. 
(In Russ.) https://doi.org/10.21518/ms2024-487.

Conflict of interest: the authors declare no conflict of interest.

2024;18(22):8–15 9

https://cr.minzdrav.gov.ru/recomend/171_2
https://doi.org/10.21518/ms2024-487


МЕДИЦИНСКИЙ СОВЕТ

Ц
ер

еб
ро

ва
ск

ул
яр

ны
е 

за
бо

ле
ва

ни
я

времени введения препарата, что способствует скорей-
шему старту МТЭ при неэффективности сТЛТ. 

Целью настоящего клинического исследования (КИ) 
являлся сравнительный анализ эффективности и безо-
пасности неиммуногенной стафилокиназы по сравнению 
с алтеплазой при этапной реперфузионной терапии ИИ 
в Региональном сосудистом центре (РСЦ) Томской област-
ной клинической больницы (ТОКБ) с 2017 по 2023 г.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Проведен ретроспективный анализ случаев комбини-
рованного лечения ИИ из регистра реперфузионной тера-
пии РСЦ ТОКБ с 2017 по 2023 г. КИ было одобрено локаль-
ным этическим комитетом Сибирского государственного 
медицинского университета Минздрава России – заключе-
ние №9454 от 27 апреля 2023 г. Из регистра были отобраны 
данные 75 пациентов, которые в качестве специфическо-
го лечения ИИ в каротидном бассейне получили сТЛТ с по-
следующей МТЭ, проведенные в соответствии с протоколом 
реперфузионной терапии [14]. В качестве тромболитика 
в РСЦ ТОКБ использовали алтеплазу (Актилизе®, Boehringer 
Ingelheim, Германия) и со второй половины 2022 г. – не-
иммуногенную стафилокиназу (МНН/химическое наиме-
нование – рекомбинантный белок, содержащий аминокис-
лотную последовательность стафилокиназы, Фортелизин®, 
«СупраГен», Россия); для МТЭ применялись стент- ретриверы 
Solitaire®, Trevo®, аспирационная система Penumbra®.

Регистр содержал следующие параметры для оцен-
ки: пол, возраст, вид используемого тромболитика, тяжесть 
неврологического дефицита по шкале National Institutes 
of Health Stroke Scale (NIHSS) перед реперфузионной те-
рапией и на момент выписки, время от начала инсульта 
до поступления в стационар, время от поступления до вме-
шательства, количество проведенных койко-дней, выражен-
ность ранних ишемических изменений по шкале Alberta 
Stroke Program Early CT Score (ASPECTS), исход госпита-
лизации и наличие геморрагической трансформации (ГТ) 
по данным компьютерной (КТ) или магнитно- резонансной 
томографии (МРТ) головного мозга, выполненной через 
24 ч после вмешательства. Для оценки исходов госпита-
лизации были выделены 3 категории: 1) улучшение или 
благоприятный исход – снижение выраженности невроло-
гического дефицита на ≥4 баллов по шкале NIHSS; 2) без 
эффекта – увеличение выраженности неврологического 
дефицита по шкале NIHSS либо его снижение на <4 баллов; 
3) смерть. Типы ГТ были определены в соответствии с Гей-
дельбергской классификацией, согласно которой выделя-
ют геморрагический инфаркт 1-го и 2-го типа (ГИ-1 и ГИ-2), 
паренхиматозные гематомы 1-го и 2-го типа (ПГ-1 и ПГ-2), 
кровоизлияния вне зоны инфаркта или экстрааксиальные 
кровоизлияния [15]. Симптомная ГТ (сГТ) была классифи-
цирована по критериям, установленным в исследовании 
ECASS III, как любая ГТ, выявленная при нейровизуализа-
ции, в сочетании с нарастанием неврологического дефи-
цита по шкале NIHSS ≥4 баллов или летальным исходом 
в отсутствие других причин, обуславливаю щих ухудшение 
клинического состояния пациента [16].

Статистическая обработка
Статистический анализ данных и графическое пред-

ставление результатов выполнены с применением язы-
ка программирования R. Использованы стандартные 
возможности языка и библиотеки dplyr, gplots, corrplot, 
ggstatsplot, rstatix, PairedData, ggpubr. Количественные 
данные представлены в виде медианы (Me) и интерквар-
тильного размаха [IQR; Q1; Q3], качественные – в виде 
абсолютных чисел встречаемости показателя и его про-
центного соотношения. Для проверки соответствия полу-
ченных данных закону нормального распределения ис-
пользовался тест Колмогорова – Смирнова, после чего 
первоначальная гипотеза была отвергнута, что потребо-
вало применения методов непараметрического анализа. 
Для межгруппового сравнения количественных показа-
телей использовался тест Манна – Уитни (Mann–Whitney 
U test). Для анализа изменения показателя между раз-
ными временными точками внутри одной группы ис-
пользовали критерий Вилкоксона (Wilcoxon rank sum 
test for dependent variables). Для сравнения показателей, 
представленных в номинальных шкалах, использовался 
тест Хи-квадрат Пирсона (Pearson chi-square test). Во всех 
случаях в качестве критерия статистической значимости 
использовался уровень р < 0,05. 

РЕЗУЛЬТАТЫ

Из 75 пациентов, которым выполнили этапную ре-
перфузионную терапию, 26 в качестве тромболитика по-
лучили алтеплазу и 49 неиммуногенную стафилокиназу. 
Подробно характеристика исследуемых групп представ-
лена в табл. 1. Пациенты были сопоставимы по полу, воз-
расту, оценке по шкале ASPECTS и времени от момента 
начала симптомов до поступления в стационар. У участ-
ников исследования в группе неиммуногенной стафило-
киназы тяжесть неврологического дефицита перед нача-
лом сТЛТ была несколько больше, а время от поступления 
до начала введения тромболитика и время от начала сТЛТ 
до МТЭ ожидаемо меньше, чем в группе алтеплазы (рис. 1). 

Оценка послереперфузионных характеристик 
не выявила межгрупповых различий в продолжительно-
сти госпитализации и тяжести неврологического дефи-
цита на момент выписки, однако в обеих группах было 
зафиксировано значительное уменьшение выраженно-
сти неврологических симптомов при выписке по срав-
нению со значениями по шкале NIHSS при поступле-
нии – с 17,0 [14,0–18,0] до 8,0 [3,0–15,0] балла в группе 
алтеплазы и  с  20,0  [16,0–20,0] до 6,0  [3,0–16,0] бал-
ла в группе неиммуногенной стафилокиназы. При этом 
не выявлено значимых отличий в динамике снижения тя-
жести неврологического дефицита между группой алте-
плазы -6,0 [-13,0…-1,0] и неиммуногенной стафилокина-
зы -6,5 [-15,0…-3,0]. 

Госпитальная летальность в группах была на одном 
уровне и составила 26,9% и 30,6% у пациентов, получив-
ших алтеплазу и неиммуногенную стафилокиназу, соответ-
ственно. В группе неиммуногенной стафилокиназы наблю-
дали большую долю пациентов с улучшением показателей 
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неврологического дефицита по шкале NIHSS на 4 балла 
и более (40,8%), чем в группе алтеплазы (23,1%), и наобо-
рот, доля пациентов, не достигших благоприятного исхода, 
в группе неиммуногенной стафилокиназы была ниже, чем 
в группе алтеплазы (28,6% и 50,0% соответственно), хотя 
обозначенные различия и не были статистически значи-
мыми (табл. 1, рис. 2). 

При анализе безопасности препаратов не было уста-
новлено значимых отличий в частоте развития ГТ, часто-
та которой составила 23,1% и 36,7% в группе алтепла-
зы и неиммуногенной стафилокиназы соответственно. 
В структуре ГТ у пациентов, получивших алтеплазу, пре-
обладали ГИ-1 (4/6, 66,7%), а в группе неиммуногенной 
стафилокиназы – ГИ-2  (10/19, 52,6%). В свою очередь, 
не было выявлено статистически значимых межгруппо-
вых различий в частоте встречаемости сГТ: 3,8% в груп-
пе алтеплазы и 8,1% в группе неиммуногенной стафило-
киназы. Единственный случай сГТ в группе алтеплазы был 

 Таблица 1. Клинико- демографическая характеристика 
пациентов в зависимости от типа полученного тромболити-
ка в рамках этапной реперфузионной терапии

 Table 1. Clinical and demographic characteristics of patients 
depending on the type of thrombolytic agent received

Показатель

Вид тромболитика 

pАлтеплаза  
(n = 26)

Неиммуногенная 
стафилокиназа 

(n = 49)

Возраст, медиана [IQR], лет 69,0 [63,0–76,0] 72,0 [63,0–79,0] 0,346

Пол, n (%)
• Женский
• Мужской

14 (53,8%)
12 (46,2%)

28 (57,1%)
21 (42,9%) 0,784

NIHSS до сТЛТ, медиа-
на [IQR], балл 17,0 [14,0–18,0] 20,0 [16,0–20,0] 0,018

ASPECTS при поступле-
нии, медиана [IQR], балл 10,0 [10,0–10,0] 10,0 [10,0–10,0] 0,974

Время от начала ИИ до 
поступления, медиана [IQR], 
мин

75,0 
[60,0–115,0]

101,0 
[78,0–125,0] 0,074

Время от поступления до 
сТЛТ, медиана [IQR], мин 57,5 [50,0–65,0]* 30,0 [25,0–35,0]& <0,001

Время от сТЛТ до МТЭ, 
медиана [IQR], мин 92,0 [65,0–130,0] 35,0 [25,0–50,0] <0,001

Время от поступления до 
МТЭ, медиана [IQR], мин

147,5 
[125,0–190,0]

65,0 
[55,0–85,0] <0,001

Число койко-дней, 
медиана [IQR], сут. 12,5 [8,0–19,0] 12,0 [7,0–17,0] 0,455

NIHSS при выписке, 
медиана [IQR], балл 8,0 [3,0–15,0] 6,0 [3,0–16,0] 0,911

Частота геморрагической 
трансформации, n (%)
ГИ-1
ГИ-2
ПГ-1
ПГ-2
Экстрааксиальные крово-
излияния

6 (23,1%)
4 (66,7%)

0 (0%)
0 (0%)

2 (33,3%)

0 (0%)

18 (36,7%)
4 (22,2%)

10 (52,6%)
2 (11,1%)
2 (11,1%)

0 (0%)

0,228

cГТ, n (%) 1 (3,8%) 4 (8,1%) 0,476

Исход госпитализации, n (%)
• Cмерть
• Без эффекта
• Улучшение

7 (26,9%)
13 (50,0%)
6 (23,1%)

15 (30,6%)
14 (28,6%)
20 (40,8%)

0,151

Примечание. ГИ-1 – геморрагический инфаркт 1-го типа; ГИ-2 – геморрагический инфаркт 
2-го типа; ИИ – ишемический инсульт; МТЭ – механическая тромбэкстракция; ПГ-1 – 
паренхиматозная гематома 1-го типа; ПГ-2 – паренхиматозная гематома 2-го типа; сГТ – 
симптомная ГТ; сТЛТ – системная тромболитическая терапия; * – значение показателя 
рассчитано для 25 пациентов, у одного пациента ИИ с неизвестным временем начала 
(ночной инсульт); & – значение показателя рассчитано для 47 пациентов, у двух пациентов 
ИИ с неизвестным временем начала (ночной инсульт).

 Рисунок 1. Временные промежутки в рамках этапной 
реперфузионной терапии при использовании разных 
тромболитиков

 Figure 1. Time intervals within the reperfusion therapy 
using different thrombolytics
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 Рисунок 2. Исходы госпитализации в зависимости от вида 
тромболитика для сТЛТ

 Figure 2. Hospitalization outcomes depending on the type 
of thrombolytic agent for STT
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представлен ПГ-2, а четыре сГТ в группе неиммуногенной 
стафилокиназы – двумя ПГ-2, одной ПГ-1 и одним ГИ-2. 

Исследуемые группы были сопоставимы по частоте 
выявленных локализаций окклюзий крупных артерий: са-
мым распространенным вариантом расположения прок-
симальной окклюзии являлся M1-сегмент СМА (табл. 2). 
Также не было выявлено межгрупповых различий в рас-
пределении пациентов относительно стандартных вре-
менных интервалов проведения сТЛТ и МТЭ (табл. 3). По-
давляющее большинство реперфузионных процедур были 
проведены в рамках базовых терапевтических окон: сТЛТ 
в пределах 4,5 ч и МТЭ в пределах 6 ч от начала ИИ.

ОБСУЖДЕНИЕ

Полученные в ходе исследования результаты проде-
монстрировали, что этапная реперфузия при ИИ, как с ис-
пользованием алтеплазы, так и неиммуногенной стафило-
киназы, приводит к значимому регрессу неврологического 
дефицита. Несмотря на большую исходную тяжесть невро-
логического дефицита в группе неиммуногенной стафило-
киназы, динамика снижения неврологических симптомов 
была соразмерна, что говорит о сопоставимой эффектив-
ности исследуемых тромболитических средств.

Использование тромболитиков с болюсным введени-
ем, не требующим расчета дозы препарата, особенно вос-
требовано в условиях, когда кабинет КТ не оборудован 
устройствами для взвешивания пациентов и инфузионного 
введения лекарственных средств, что позволяет еще более 
существенно снизить задержку между этапами реперфузи-
онной терапии. Действительно, результаты проведенного 
исследования продемонстрировали, что возможность неза-
медлительного проведения сТЛТ с неиммуногенной стафи-
локиназой после нейровизуализации без дополнительной 
транспортировки пациентов в палату интенсивной терапии 
приводит к значительному уменьшению времени «от двери 

до иглы» с 57,5 [50,0–65,0] мин до 30,0 [25,0–35,0] мин) 
и более быстрому старту МТЭ (с 92,0  [65,0–130,0] мин 
до 35,0 [25,0–50,0] мин).

Уменьшение времени, необходимого для инициации 
и проведения сТЛТ, в совокупности с сокращением задерж-
ки между этапами реперфузионной терапии, вероятнее 
всего, было причиной смещения исходов среди выживших 
пациентов в сторону благоприятных в группе неиммуно-
генной стафилокиназы. Недостижение статистической зна-
чимости указанных отличий может быть объяснено изна-
чально большей тяжестью неврологического дефицита 
у пациентов, получивших неиммуногенную стафилокиназу.

Необходимо добавить, что укорочение периода вре-
мени, необходимого для старта сТЛТ, помимо благопри-
ятного влияния на исход заболевания, может увеличивать 
долю пациентов, которым возможно выполнение меди-
каментозной реперфузии в  стандартном терапевтиче-
ском окне (4,5 ч). Данный факт косвенно подтверждается 
двукратным увеличением доли пациентов с ИИ, которым 
была выполнена сТЛТ в РСЦ ТОКБ, в 2023 г. по сравнению 
с 2017 г. Кроме того, снижение задержки перед эндова-
скулярным вмешательством является важным аргументом 
в поддержку «мост-терапии» в рамках дискуссии о не-
обходимости сТЛТ перед МТЭ при ИИ вследствие прок-
симальной окклюзии и изначальной доставки пациента 
в стационар с рентген- операционной [17–19]. 

В целом идея о совершенствовании сТЛТ путем при-
менения тромболитических препаратов с болюсным вве-
дением возникла достаточно давно [20]. Так, в странах Ев-
ропы и США применяется тенектеплаза, доклинические 
исследования которой начались еще в XX в., а возмож-
ность применения тромболитика в клинической практике 
была продемонстрирована в 2018 г. после опубликования 
результатов исследования EXTEND-IA TNK, впервые до-
казавшего его эффективность при ИИ в рамках этапной 
реперфузионной терапии [21, 22]. С 2019 г. тенектеплаза 

 Таблица 2. Частота выявленных локализаций проксимальной окклюзии, n (%)
 Table 2. Frequency of identified localizations of proximal occlusion, n (%)

Локализация ВСА М1-сегмент СМА М2-сегмент СМА M1- + M2-сегменты СМА Тандемная окклюзия p

Алтеплаза 4 (15,4%) 10 (38,5%) 5 (19,2%) 5 (19,2%) 2 (7,7%)
0,149

Неиммуногенная стафилокиназа 4 (8,2%) 19 (38,8%) 7 (14,2%) 4 (8,2%) 15 (30,6%)
Примечание. ВСА – внутренняя сонная артерия; СМА – средняя мозговая артерия.

 Таблица 3. Распределение пациентов в соответствии со стандартными временными интервалами проведения этапов 
реперфузионной терапии, n (%)

 Table 3. Distribution of patients according to standard time intervals for reperfusion therapy, n (%)

Cтарт сТЛТ 0–4,5 ч 4,5–6 ч >6 ч Ночной ИИ p

Алтеплаза 25 (96,2%) 0 (0%) 0 (0%) 1 (3,8%)
0,346

Неиммуногенная стафилокиназа 46 (93,9%) 1 (2%) 0 (0%) 2 (4,1%)

Старт МТЭ 0–4,5 ч 4,5–6 ч >6 ч Ночной ИИ p

Алтеплаза 17 (65,4%) 6 (23,1%) 2 (7,7%) 1 (3,8%)
0,393

Неиммуногенная стафилокиназа 44 (89,8%) 3 (6,1%) 0 (0%) 2 (4,1%)
Примечание. ИИ – ишемический инсульт; МТЭ – механическая тромбэкстракция; сТЛТ – системная тромболитическая терапия.

2024;18(22):8–1512



MEDITSINSKIY SOVET

Ce
re

br
ov

as
cu

la
r 

di
se

as
es

рекомендована Американской кардиологической ассоци-
ацией и Американской ассоциацией инсульта (AHA/ASA) 
как альтернатива алтеплазы для проведения сТЛТ в рам-
ках этапной реперфузии, а в 2023 г. Европейское обще-
ство по борьбе с инсультом (ESO) рекомендовала ее при-
менение всем пациентам с ИИ в первые 4,5 ч для сТЛТ 
вне зависимости от калибра пораженного сосуда [6, 7]. 
В настоящее время продолжаются клинические исследо-
вания тенектеплазы, направленные на определение це-
лесообразности применения тромболитика за предела-
ми стандартного терапевтического окна для сТЛТ [22–24]. 

В России единственным зарегистрированным болюсным 
препаратом для проведения сТЛТ при ИИ является неимму-
ногенная стафилокиназа (Фортелизин®), эффективность ко-
торой, сопоставимая с алтеплазой, была продемонстриро-
вана в рандомизированном исследовании FRIDA [12, 25]. 
Однако неиммуногенная стафилокиназа обладает преиму-
ществом, так как не требует взвешивания пациента (вводит-
ся в единой дозе 10 мг в течение 10 сек), в отличие от те-
нектеплазы, для которой необходим учет массы тела исходя 
из заявленной дозы 0,25 мг/кг. В пользу достоверности по-
лученных результатов свидетельствует их согласованность 
с данными, полученными в реальной клинической прак-
тике РСЦ России в 2023-2024 гг. [26–30]. В ходе анализа 
госпитального регистра реперфузионной терапии Респу-
блики Татарстан были продемонстрированы уменьшение 
задержки времени от момента госпитализации пациента 
до начала МТЭ в группе неиммуногенной стафилокиназы 
(n = 25) по сравнению с алтеплазой (n = 25), а также равно-
значная эффективность и безопасность препаратов в рам-
ках «мост-терапии» [28]. В ходе КИ случаев применения 
неиммуногенной стафилокиназы (n = 100) при сТЛТ в РСЦ 
(г. Пермь) медианное время от «двери до игры» составило 
17 [13,0–22,0] мин и было ассоциировано с меньшей часто-
той формирования очагов ишемии головного мозга и бо-
лее выраженным регрессом неврологического дефицита 
по сравнению с алтеплазой (n = 100) [27]. 

Ограничения исследования
Ограничениями проведенного КИ являются ретро-

спективный дизайн, отсутствие в регистре данных о со-
путствующей коморбидной патологии и  информации 
о функциональном статусе пациентов с ИИ по шкале Рэн-
кина, состоянии пациентов после выписки и в отдален-
ном периоде, реканализационном статусе после этапной 
реперфузии в соответствии с модифицированной шкалой 
восстановления перфузии (Modified treatment in cerebral 
ischemia (mTICI)) вследствие возможного влияния данных 
факторов на результаты исследования.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Результаты, полученные в ходе исследования, про-
демонстрировали, что эффективность и  безопасность 
применения неиммуногенной стафилокиназы в  рам-
ках этапной реперфузионной терапии у пациентов с ИИ 
сопоставимы с таковыми при использовании алтепла-
зы. Данные реальной клинической практики показыва-
ют, что значительная доля пациентов с ИИ после этапной 
реперфузии, проведенной с назначением неиммуноген-
ной стафилокиназы для сТЛТ, достигает благоприятного 
клинического исхода при выписке из стационара с ми-
нимальным риском развития сГТ. Основным преимуще-
ством неиммуногенной стафилокиназы перед алтеплазой 
является простота и удобство применения, позволяющие 
сократить время между сТЛТ и МТЭ в случае их совмест-
ного применения, что может способствовать улучшению 
исходов лечения. Кроме того, уменьшение времени, не-
обходимого для старта и проведения сТЛТ, способно уве-
личить частоту применения этой методики в рамках стан-
дартного терапевтического окна. 
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