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Сравнительные результаты применения 
рекомбинантной неиммуногенной стафилокиназы 
и тенектеплазы при инфаркте миокарда с подъемом 
сегмента ST в реальной клинической практике
Евгений Станиславович Мазур1, Роберт Михайлович Рабинович2*, 
Вера Вячеславовна Мазур1, Наталья Сергеевна Кузнецова1, 
Елена Александровна Кудряшова2, Сергей Владимирович Веселов1, 
Владимир Владимирович Бобков2, Дмитрий Юрьевич Платонов1
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Цель. Изучить результаты применения рекомбинантной неиммуногенной стафилокиназы и тенектеплазы у пациентов с инфарктом миокар-
да с подъемом сегмента ST (ИМпST) при фармакоинвазивном подходе в условиях реальной клинической практики.
Материал и методы. В неэкспериментальное исследование со смешанным дизайном включено 84 больных ИМпST с давностью симптомов
до 12 ч. Основная группа – 38 пациентов, которым проведена тромболитическая терапия (ТЛТ) препаратом рекомбинантной неиммуноген-
ной стафилокиназы по зарегистрированной госпитальной схеме. Группа сравнения – 46 пациентов, получивших ТЛТ тенектеплазой, в т.ч. с дву-
кратным снижением дозы в группе старше 75 лет. Оценивалась динамика сегмента ST на ЭКГ, ангиографические критерии реперфузии, кли-
нические исходы – летальность, реинфаркт, инсульт, кровотечения и аллергические реакции.
Результаты. Снижение сегмента ST на 70% через 180 мин было достигнуто у 66% и 61% больных (p=0,66), а антеградный коронарный кро-
воток по инфаркт-связанной артерии TIMI II-III – у 61% и 67% больных (p=0,63) в группах рекомбинантной неиммуногенной стафилокина-
зы и тенектеплазы, соответственно. По частоте летальных исходов, геморрагического и ишемического инсульта, кардиогенного шока, разви-
тию аневризмы и тромбоза полости левого желудочка группы не различались. Массивных кровотечений и аллергических реакций не было за-
регистрировано.
Заключение. В реальной клинической практике рекомбинантная неиммуногенная стафилокиназа сопоставима с тенектеплазой по эффективности,
безопасности и влиянию на развитие осложнений и исходы ИМпST.
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Aim. To compare the efficacy and safety of thrombolytic therapy with recombinant non-immunogenic staphylokinase and tenecteplase in ST elevation
myocardial infarction (STEMI) in real clinical practice.
Material and methods. 84 patients with onset of STEMI symptoms up to 12 hours ago were included into the non-experimental study with mixed de-
sign. Recombinant non-immunogenic staphylokinase and tenecteplase were used in 38 and 46 patients, respectively. The dynamics of the ST segment
on the ECG, angiographic reperfusion criteria were evaluated as well as clinical outcomes – mortality, reinfarction, stroke, bleeding and allergic reactions. 
Results. The ST-segment resolution by 70% after 180 min was achieved in 66% and 66% of patients in recombinant non-immunogenic staphyloki-
nase group and in tenecteplase group, respectively (p=0.66) as well as antegrade coronary blood flow through the infarct-related artery TIMI II-III in
61% and 67% of patients, respectively (p=0.63). Mortality and the rate of reinfarction, intracranial bleeding, stroke, cardiogenic shock, left ventricle
aneurism and thrombosis were similar in both groups. Large bleeding (otherwise intracranial one) and allergic reactions were not registered. 
Conclusion. In real clinical practice the efficacy and safety of recombinant non-immunogenic staphylokinase and tenecteplase in STEMI are similar.
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По данным многочисленных исследований, в на-
стоящее время наиболее эффективным методом
лечения больных острым инфарктом миокарда с
подъемом сегмента ST (ИМпST) является первичное
чрескожное коронарное вмешательство (ЧКВ) [1,2].
Однако, в ряде регионов Восточной Европы и России,
в силу вполне понятных причин, такое вмешательство
не может быть проведено в приемлемые сроки всем
больным ИМпST, и даже большинству из них [3, 4]. По-
этому в нашей стране на сегодняшний день основным
методом восстановления кровотока по инфаркт-свя-
занной артерии остается тромболитическая терапия
(ТЛТ), которая может быть изолированной, либо со-
провождаться последующей рутинной ангиографией,
то есть, проводиться в рамках фармакоинвазивного
подхода [5]. 

Одним из путей повышения эффективности ТЛТ
служит создание новых молекул, из которых, учитывая
политику импортозамещения, особый интерес вызы-
вает отечественный препарат Фортелизин® (ООО Су-
праген) представляющий собой рекомбинантный бе-
лок, содержащий аминокислотную последователь-
ность стафилокиназы. К настоящему времени проведено
2 рандомизированных клинических исследования
(РКИ), показавших, что по эффективности и безопас-
ности данный препарат рекомбинантной неиммуно-
генной стафилокиназы сопоставим с тканевыми акти-
ваторами плазминогена — алтеплазой и тенектеплазой.
И если в первом РКИ, где Фортелизин® сравнивался с
алтеплазой, исследуемые выборки были небольшими
[6], то в недавно закончившемся РКИ ФРИДОМ-1
были достигнуты не только необходимая статистическая
мощность, но и весьма обнадеживающие результаты
(исследование завершено [7], результаты представле-
ны на профильной комиссии МЗ РФ 24.11.2016 г., но
на момент написания настоящей статьи еще не опуб-
ликованы). 

Однако наш опыт свидетельствует, что в реальной
клинической практике эффективность рекомбинантной
неиммуногенной стафилокиназы ниже, чем в ранее про-
веденном РКИ [8]. В связи с этим представляет интерес
сравнение эффективности и безопасности данного
отечественного тромболитического препарата и те-
нектеплазы – «золотого стандарта» ТЛТ – при фарма-
коинвазивном подходе в условиях реальной клиниче-
ской практики. 

Цель исследования: изучить результаты применения
рекомбинантной неиммуногенной стафилокиназы и те-
нектеплазы у больных ИМпST при фармакоинвазивном
подходе в условиях реальной клинической практики.

Материал и методы
Исследование – неэкспериментальное, открытое, не-

рандомизированное со смешанным дизайном и ис-

пользованием исторической когорты. Протокол ис-
следования был одобрен локальным этическим коми-
тетом. Все пациенты подписали добровольное ин-
формированное согласие на участие в исследовании.
Основную группу составили 38 больных ИМпST, кото-
рым проводилась реперфузионная терапия Фортели-
зином® в рамках клинической апробации препарата 
на базе первичных сосудистых центров или Регио-
нального сосудистого центра (РСЦ) Твери. Препарат ре-
комбинантной неиммуногенной стафилокиназы вво-
дили по зарегистрированной госпитальной схеме: 
10 мг внутривенно болюсом, далее инфузия 5 мг в тече-
ние 30 мин.

В качестве группы сравнения была использована ис-
торическая когорта из 46 пациентов, сформированная
путем сплошной выборки из числа больных ИМпST, пер-
вично госпитализированных в РСЦ, у которых для ТЛТ
использовалась тенектеплаза (Метализе®) в условиях
стационара или на догоспитальном этапе. В исследо-
вание не включались больные после ТЛТ тенектеплазой,
которые исходно были госпитализированы в первич-
ные сосудистые центры и позже переведены в РСЦ. Та-
ким образом, удалось создать сплошной характер вы-
борки и избежать систематической ошибки отбора. В
соответствии с инструкцией по применению доза те-
нектеплазы определялась в зависимости от веса па-
циента, но у больных в возрасте 75 лет и старше, со-
гласно измененному протоколу исследования STREAM
и рекомендациям по реваскуляризации ESC, умень-
шалась вдвое [9, 10]. Назначение сопутствующей те-
рапии (антитромбоцитарные препараты, нефракцио-
нированный гепарин, статины, бета-адреноблокаторы
и др.) в обеих группах проводилось в соответствии с по-
следними рекомендациям ESC по ведению пациентов
с ИМпST [11].

Эффективность ТЛТ в обеих группах оценивалась по
клиническим (купирование болевого синдрома), элек-
трокардиографическим (снижение сегмента STна70%
и более через 180 мин от начала ТЛТ [12] и ангиогра-
фическим критериям (уровень кровотока по критериям
группы TIMI, покадровый счет TFC [13, 14]). Корона-
роангиография была выполнена 33 (86,8%) больным
из группы Фортелизина® и 43 (93,5%) из группы 
тенектеплазы. Причинами невыполнения коронаро-
ангиографии были отказ пациента от исследования, 
острое нарушение мозгового кровообращения или
летальный исход до проведения процедуры инвазив-
ного вмешательства.

В качестве клинических исходов рассматривались
сердечно-сосудистая смерть, госпитальная леталь-
ность от всех причин, рецидив ишемии миокарда,
развитие острой аневризмы левого желудочка или
разрыва миокарда, внутричерепные кровоизлияния и
анафилактические реакции. 
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Статистическая обработка результатов проводи-
лась с использованием пакета прикладных программ
SPSS 15.0. В качестве описательных статистик для ка-
чественных признаков использовались проценты (%),
для количественных, при нормальном распределе-
нии признака – средние величины (М) и их 95% до-
верительные интервалы (95% ДИ), при выраженном
отклонении распределения от нормального – медиа-
на (Ме) и межквартильный размах [Р25; Р75]. Для оцен-
ки связи качественных признаков применялся двусто-
ронний критерий Фишера для таблиц 2×2 и критерий
c2 при большем количестве подгрупп. Различия сред-
них значений количественных признаков оценива-
лась по t-критерию Стьюдента (при нормальном рас-
пределении) и критерию Манна-Уитни (при отклоне-
нии распределения от нормального). Различия счита-
ли значимыми при p<0,05.

Результаты
Представленные в табл. 1 данные свидетельствуют,

что сформированные группы больных были сопоста-
вимы по большинству показателей, отражающих пре-
морбидный статус пациентов. В частности, не выявле-
но статистически значимых межгрупповых различий по
возрасту, половому составу, массе тела и распростра-
ненности ожирения, наличию в анамнезе ИБС и моз-
говых инсультов. Однако распространенность куре-
ния была значимо выше в группе тенектеплазы, а ар-

териальной гипертензии (АГ) и сахарного диабета
(СД) – в группе рекомбинантной неиммуногенной
стафилокиназы. Статистически значимыми оказались
и различия в выраженности коронарного атеросклероза.
У большинства больных основной группы (73%) при
коронароангиографии были выявлены гемодинами-
чески значимые стенозы 2-х и более артерий, в то вре-
мя как у большинства больных группы сравнения име-
ло место гемодинамически значимое поражение 1-й ко-
ронарной артерии. Возможно, это связано с большей
распространенностью АГ и СД среди больных основной
группы.

Сформированные группы не различались по лока-
лизации коронарного тромбоза, стадии ишемии по
Скларовскому-Бирнбауму [15] на первой ЭКГ, а также
по локализации ИМ и его клиническим проявлениям
(табл. 2). Не было различий и по риску смерти, оце-
ненному по шкале GRACE (табл. 2). Правда, острая сер-
дечная недостаточность II-IV степени по классификации
Killip в группе сравнения встречалась в 2,5 раза чаще,
однако это различие не достигало уровня статистиче-
ской значимости.

Как следует из данных, представленных в табл 3,
среднее время от появления первых симптомов до на-
чала ТЛТ («боль-игла») в сформированных группах до-
стоверно не различалось. Практически одинаковым ока-
залось и время от появления первых симптомов до про-
ведения ЧКВ («боль-баллон»). Это позволяет исключить

Параметр Основная группа (n=38) Группа сравнения (n=46) p

Возраст, лет 56,7 (53,3-60,1) 54,8 (50,9-58,7) 0,48
75 лет и старше, n (%) 3 (7,9) 4 (8,6) 0,99

Женский пол, n (%) 10(26) 12 (26) 0,99

Масса тела, кг 84,6 (80,7-88,5) 81,3 (76,5-86,1) 0,33
Ожирение, n (%) 12 (32) 10 (22) 0,33

Курение, n (%) 15 (39) 32 (71) 0,008

АГ 2-3 степени в анамнезе, n (%) 29 (76) 20 (43) 0,004

Инсульт в анамнезе, n (%) 3 (7,9%) 3 (4,4%) 0,42

ИБС в анамнезе, n (%) 22 (58) 17 (38) 0,079
в том числе ИМ, n (%) 7 (18) 4 (8,9) 0,21

Реваскуляризация в анамнезе
ЧКВ, n (%) 1(2,6) 1(2,2) 0,99
АКШ, n (%) 1 (2,6) 0 (0) 0,45

Сахарный диабет, n (%) 9 (24) 3 (6,7) 0,029
в том числе на инсулинотерапии 2 (5,3) 0 (0) 0,20

Число артерий со стенозом ≥50% 
0, n (%) 0 (0) 1 (2,3) 0,016
1, n (%) 9 (27) 22 (51)
2, n (%) 15 (46) 6 (14)
3 и более, n (%) 9 (27) 14 (32)

Данные представлены в виде M±SD, если не указано иное

АГ – артериальная гипертензия, ИБС – ишемическая болезнь сердца, ИМ – инфаркт миокарда, ЧКВ – чрескожное коронарное вмешательство, АКШ – аортокоронарное шунтирование

Table 1. Clinical and demographic characteristics of patients in the study groups

Таблица 1. Клинико-демографическая характеристика пациентов изучаемых групп
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влияние на эффективность ТЛТ различий во времени,
затраченному на подготовку к ТЛТ и ЧКВ в сравнивае-
мых группах. В обеих группах чаще всего выполнялось
раннее вмешательство, несколько реже –  спаситель-
ное. Отсроченное вмешательство проводилось в еди-
ничных случаях. В среднем потребность к проведению
спасительного ЧКВ составила около 40%, что не про-
тиворечит результатам РКИ [9, 15] и недавно опубли-
кованным регистрам [16-18]. 

По данным коронароангиографии эффективный
тромболизис (кровоток II-III по TIMI) имел место у 61%
больных в основной группе и у 67% больных – в
группе сравнения. Отметим, что эти показатели весь-
ма близки к оценке эффективности ТЛТ по данным ЭКГ
(66 и 61%). Это полностью согласуется с данными ли-
тературы, согласно которым удовлетворительного вос-
становления коронарного кровотока после проведения
ТЛТ можно ожидать не более чем у 2/3 пациентов [19].

После стентирования, которое было проведено
большинству больных в обеих группах, число больных

с адекватным кровотоком по инфаркт-связанной ар-
терии возросло на 21 процентный пункт в основной
группе и на 28 процентных пункта – в группе сравне-
ния (p=0,46).

Необходимо отметить, что в отдельных работах
приводятся еще более скромные цифры по эффек-
тивности в реальной практике ТЛТ всеми доступными
в России препаратами – 42,8% [20]. В другом иссле-
довании та же группа авторов приводит данные сравни-
тельной ангиографической эффективности различ-
ных тромболитических агентов, при этом кровоток
TIMI II-III в группе препарата Фортелизин® регистри-
ровался в 69,45%, а в группе препарата Метализе® –
в 64,3% [21]. В недавно опубликованном мониторинге
применения препарата рекомбинантной неиммуно-
генной стафилокиназы в одном из регионов Украины
снижение сегмента ST на 50% и более через 90 мин по
ЭКГ наблюдалось в 93,5%, восстановление коронар-
ного кровотока до TIMI III – в 100% [22]. Такие разли-
чия с нашими и другими ранее опубликованными

Параметр Основная группа (n=38/33) Группа сравнения (n=46/43) p

Инфаркт-связанная артерия*:
Передняя нисходящая, n (%) 13 (39) 16 (37)
Правая коронарная, n (%) 13 (39) 20 (47)
Огибающая, n (%) 6 (18) 6 (14) 0,64
Промежуточная ветвь, n (%) 0 (0) 1 (2,3)
Коронарный шунт, n (%) 1 (3,0) 0 (0)

Передняя локализация ИМ, n (%) 15 (40) 20 (44) 0,66

Ишемия 3 градации, n (%) 12 (32) 16 (35) 0,82

GRACE риск 126 [112; 162] 134 [110; 164] 0,67

Killip II-IV до ТЛТ, n (%) 4 (10,6) 12 (26) 0,096
в т.ч. Killip IV до ТЛТ, n (%) 2 (5,3) 2 (4,3) 0,99

Данные представлены в виде Me [Р25; Р75], если не указано иное

*Здесь и далее: результаты, касающиеся ЧКВ, получены при исследовании 33 больных из группы рекомбинантной неиммуногенной стафилокиназы и 43 больных из группы тенектеплазы
ИМ – инфаркт миокарда, ТЛТ – тромболитическая терапия

Table 2. Characteristics of myocardial ischemic damage

Таблица 2. Характеристики ишемического повреждения миокарда

Параметр Основная группа (n=38/33) Группа сравнения (n=46/43) p

«Боль-Игла», мин 150 [114; 265] 180 [85; 250] 0,88

Снижение STна 70% к 180 мин, n (%) 25 (66) 28 (61) 0,66

Вмешательство:
Спасительное, n (%) 14 (42) 16 (37)
Раннее (до 24 ч), n (%) 18 (55) 27 (63) 0,44
Отсроченное (24-72 ч), n (%) 1 (3,0) 0 (0)

«Боль-Баллон», мин 630 [365; 1217] 660 [342; 1305) 0,92 

Кровоток II-III по TIMI до ЧКВ, n (%) 20 (60,6) 29 (67,4) 0,63

Стентирование, n (%) 28 (85) 40 (93) 0,28

Кровоток II-III по TIMI после ЧКВ, n (%) 28 (84,8) 41 (95,3) 0,46

Данные представлены в виде Me [Р25; Р75], если не указано иное

ЧКВ – чрескожное коронарное вмешательство

Table 3. Efficacy of reperfusion treatment

Таблица 3. Эффективность реперфузионного лечения
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данными эффективности Фортелизина® и других пре-
паратов можно объяснить возможным смещением, об-
условленным невключением части пациентов и малым
количеством (16%) проведенных в исследовании ко-
ронароангиографий.

Анализ основных нежелательных клинических ис-
ходов не выявил статистически значимых различий меж-
ду исследуемыми группами, в том числе и по критериям
безопасности (табл. 4). В каждой из выделенных групп
умерло по 4 пациента. В структуру летальности вошли
такие причины как кардиогенный шок – 1 (2,6%) в каж-
дой группе, разрыв свободной стенки левого желудочка
– 1 (2,6%) в основной группе, 2 (4,3%) – в группе
сравнения, геморрагический инсульт – 1 (2,6%) в
обеих группах и ишемический инсульт – 1 (2,6%) в ос-
новной группе. Несмотря на то, что все случаи смерти
носили сердечно-сосудистый характер, только в поло-
вине случаев они были напрямую связаны с неэффек-
тивностью ТЛТ (кардиогенный шок и разрыв миокар-
да после формирования острой аневризмы левого
желудочка). Еще в одном случае фатальный острый раз-
рыв миокарда развился через 5 ч после успешной тром-
болитической терапии тенектеплазой (снижение сег-
мента ST на 70% и более через 90 мин), введенной в
половинной дозе (15 мг) пациентке 85 лет с передним
ИМпST, с массой тела 60 кг и относительно короткой экс-
позицией симптомов (до 4 ч).

Из нелетальных осложнений чаще всего отмечалось
развитие аневризмы левого желудочка, несколько
реже – тромбоз его полости, в единичных случаях – ре-
цидивы ИМ. Частота этих осложнений в обеих группах
была практически одинаковой. Ни в одной из групп не
было отмечено тяжелых кровотечений, требующих
переливания компонентов крови, и развития аллер-
гических реакций.

Ограничения исследования. Особенности дизайна
настоящей работы и размеры выборок не позволяют сде-
лать окончательное заключения о большей или мень-
шей эффективности исследуемых препаратов, по-
скольку для этого необходимо проведение масштабных
исследований. 

Существенным ограничением работы является не-
обходимость формирования группы тенектеплазы по
принципу исторической когорты, и отсутствие возмож-
ности оперировать такими показателями, как риск и от-
ношение рисков. Кроме того, несмотря на сопоставимость
групп по критериям отбора, полностью не удалось ис-
ключить межгрупповые различия по таким показателям,
как статус курения, наличие АГ и СД. Различались вы-
деленные группы и по частоте многососудистого ате-
росклеротического поражения коронарного русла, а так-
же по ряду особенностей введения препаратов: ре-
комбинантная неиммуногенная стафилокиназа вво-
дилась только в первичных сосудистых центрах и в фик-
сированной дозе, независимо от возраста, в то время как
тенектеплаза – догоспитально или в РСЦ и со снижением
дозы вдвое у пациентов 75 лет и старше.

Заключение
В реальной клинической практике Фортелизин®

сопоставим с тенектеплазой по эффективности, без-
опасности и влиянию на развитие осложнений и исходы
инфаркта миокарда с подъемом сегмента ST.

Конфликт интересов. Помощь в публикации статьи
оказана ООО СупраГен, что никоим образом не повлияло
на собственное мнение авторов.

Disclosures. Help to publish of the article provided LLC
SupraGen, but it did not affect his own opinion of the au-
thors.

Параметр Основная группа (n=38) Группа сравнения (n=46) p

Смерть в течение 30 дней, n (%) в том числе 4 (10,5) 4 (8,7) 0,99
кардиогенный шок, n (%) 1 (2,6) 1 (2,2) 0,99
разрыв миокарда, n (%) 1 (2,6) 2 (4,3) 0,99
геморрагический инсульт, n (%) 1 (2,6) 1 (2,2) 0,99
ишемический инсульт, n (%) 1 (2,6) 0 (0) 0,45

Рецидив инфаркта миокарда, n (%) 1 (2,6) 1 (2,2) 0,99

Аневризма левого желудочка, n (%) 9 (23,7) 11 (23,9) 0,99

Тромбозы левого желудочка, n (%) 8 (21) 6 (13) 0,39

Table 4. Adverse clinical outcomes and safety

Таблица 4. Нежелательные клинические исходы и безопасность
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