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Резюме
Введение. Тромбоэмболия легочной артерии — это острое потенциально фатальное состояние, вызванное закупоркой 
легочной артерии венозным тромбом, особенно опасное при массивной форме. Каждый год в ряде стран регистрируется 
до 300 тысяч случаев тромбоэмболии легочной артерии с летальностью до 30%. Особое значение в патогенезе тромбоэм-
болии легочной артерии придается наследственной тромбофилии — состоянию, связанному с генетически обусловленной 
склонностью к тромбообразованию.
Результаты. В представленном клиническом случае использование рекомбинантной стафилокиназы способствовало быстро-
му лизису тромба и стабилизации состояния пациента с массивной тромбоэмболией легочной артерии. Тромболитическая 
терапия позволила восстановить проходимость легочных артерий, предотвратив развитие осложнений и обеспечив благопри-
ятный исход. Клинические показатели продемонстрировали положительную динамику, что подтверждает эффективность 
препарата при лечении массивной тромбоэмболии легочной артерии у пациентов с генетической предрасположенностью 
к тромбозам.
Заключение. Применение рекомбинантной неиммуногенной стафилокиназы показало высокую эффективность при лечении 
массивной тромбоэмболии легочной артерии, способствуя улучшению гемодинамики и стабилизации состояния пациента. 
Тем не менее пациенты с наследственной тромбофилией требуют комплексного подхода, включающего антикоагулянтную 
терапию для предотвращения рецидивов тромбообразования. Клинический случай подчеркивает значимость индиви-
дуализированного подхода к лечению и мониторингу состояния пациентов с высоким риском тромбозов для повышения 
качества и безопасности терапии.
Ключевые слова: тромбоэмболия легочной артерии, тромболитическая терапия, неиммуногенная рекомбинантная стафи-
локиназа, наследственная тромбофилия, антикоагулянты
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Т ромбоэмболия легочной артерии (ТЭЛА) представляет 
собой острое потенциально фатальное состояние, 
связанное с внезапной окклюзией легочных артерий 
венозным тромбом. Массивная ТЭЛА особенно опас-

на, так как приводит к быстрому нарушению кровообращения 
и может вызывать шоковое состояние, гипоксию и летальный 
исход. ТЭЛА является одной из ведущих причин летально-
сти среди госпитализированных пациентов с заболевания-
ми сердечно-сосудистой системы. Несмотря на то, что нет 
достоверных точных данных по заболеваемости и смертности 
от ТЭЛА в России, ежегодно в США и Европе регистрируется 
около 250-300 тысяч случаев ТЭЛА, из которых до 30% закан-
чиваются летально при отсутствии своевременного лечения 
[1, 2]. Кроме того, в ряде случаев затруднена своевременная 
диагностика [3]. 

Особое значение в патогенезе ТЭЛА придается наслед-
ственной тромбофилии — состоянию, связанному с гене-
тически обусловленной склонностью к тромбообразованию. 
Ряд генетических поломок, таких как мутации фактора V 
Лейдена и протромбина G20210A, существенно увеличивают 
риск развития венозных тромбоэмболических осложнений, 
включая ТЭЛА [4]. Пациенты с наследственной тромбофи-
лией находятся в группе повышенного риска, и для них раз-

витие массивной ТЭЛА требует особого подхода к лечению 
и профилактике рецидивов.

Современные методы лечения ТЭЛА включают антикоа-
гулянтную и тромболитическую терапию (ТЛТ), а также 
в ряде случаев хирургическое вмешательство (открытая тромб-
эктомия). Среди тромболитических препаратов, применяе-
мых для растворения тромбов, особое внимание привлекает 
неиммуногенная рекомбинантная стафилокиназа. Являясь 
активатором тканевого плазминогена, данный лекарствен-
ный препарат способен быстро и эффективно лизировать 
тромбы. Клинические исследования показывают, что при-
менение неиммуногенной рекомбинантной стафилокиназы 
при массивной ТЭЛА способствует значительному улучше-
нию проходимости легочных артерий и снижению риска 
летального исхода [5, 6]. Однако вопросы эффективности 
и безопасности использования ТЛТ у пациентов с наслед-
ственной тромбофилией требуют дополнительного иссле-
дования.

Цель данной статьи — представить реальный клинический 
опыт применения рекомбинантной стафилокиназы в лече-
нии массивной ТЭЛА у пациента с наследственной тромбо-
филией, оценить эффективность и безопасность препарата 
в данной клинической ситуации. В работе рассматриваются 
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Abstract 
Background. Pulmonary embolism is an acute potentially fatal condition caused by blockage of the pulmonary artery by a venous thrombus, 
especially dangerous in massive form. Every year, up to 300 000 cases of pulmonary embolism are registered in a number of countries with 
a mortality rate of up to 30%. Hereditary thrombophilia, a condition associated with a genetically determined tendency to thrombosis, 
is of particular importance in the pathogenesis of PE.
Results. In the presented clinical case, the use of the non-immunogenic recombinant staphylokinase contributed to rapid thrombus lysis 
and stabilization of the patient with massive pulmonary embolism. Thrombolytic therapy made it possible to restore the patency of the 
pulmonary arteries, preventing the development of complications and ensuring a favorable outcome. Clinical indicators have demon-
strated positive dynamics, which confirms the effectiveness of the drug in the treatment of massive pulmonary embolism in patients with 
a genetic predisposition to thrombosis.
Conclusion. The use of the non-immunogenic recombinant staphylokinase has shown high efficacy in the treatment of massive pulmonary 
embolism, contributing to the improvement of hemodynamics and stabilization of the patient's condition. Nevertheless, patients with 
hereditary thrombophilia require a comprehensive approach, including anticoagulant therapy to prevent recurrence of thrombosis. The 
clinical case highlights the importance of an individualized approach to the treatment and monitoring of patients at high risk of thrombosis 
to improve the quality and safety of therapy.
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основные подходы к терапии массивной ТЭЛА, факторы 
риска, связанные с наследственной тромбофилией, и особен-
ности применения ТЛТ, что может быть полезным для врачей, 
занимающихся лечением данной категории пациентов.

ЭПИДЕМИОЛОГИЯ И ПАТОГЕНЕЗ ТЭЛА У ПАЦИЕНТОВ 
С НАСЛЕДСТВЕННОЙ ТРОМБОФИЛИЕЙ

Наследственная тромбофилия представляет собой группу 
генетических нарушений, при которых предрасположенность 
к тромбообразованию существенно увеличена. В настоя-
щее время выявлены десятки изменений системы коагу-
ляции, среди них полиморфизм в генах системы гемостаза 
и фолатного цикла: F2, F5, F7, MTHFR, MTR, FGB, ITGA2, 
ITGB3. Считается, что у больных, имеющих генетически 
детерминированную тромбофилию, венозные тромбозы 
и ТЭЛА возникают в более молодом возрасте. Ключевыми 
мутациями, влияющими на риск развития венозных тром-
боэмболий, являются мутации генов фактора V Лейдена, 
протромбина G20210A и дефицит протеинов C и S, а также 
антитромбина III. В физиологических условиях система 
гемостаза поддерживает баланс между тромбообразованием 
и фибринолизом. Однако у пациентов с наследственной тром-
бофилией активность факторов свертывания крови может 
быть повышена, что приводит к образованию тромбов даже 
при отсутствии триггерных факторов, таких как хирурги-
ческие вмешательства, травмы или малоподвижный образ 
жизни. Наличие мутации фактора V Лейдена, например, 
увеличивает риск ТЭЛА в 3-8 раз, а носительство мутации 
протромбина G20210A — в 2-4 раза по сравнению с общей 
популяцией [4, 7-9]. 

ПОДХОДЫ К ЛЕЧЕНИЮ МАССИВНОЙ ТЭЛА
Лечение массивной ТЭЛА включает в себя несколько подхо-

дов, основными из которых являются антикоагулянтная тера-
пия, ТЛТ и хирургическое вмешательство. Антикоагулянты, 
такие как нефракционированный гепарин (НФГ), низ-
комолекулярные гепарины и оральные антикоагулянты, 
используются для предотвращения дальнейшего тромбо-
образования. Однако в случаях массивной ТЭЛА высокого 
и промежуточно-высокого риска, когда существует высокая 

вероятность летального исхода, антикоагулянтной терапии 
может быть недостаточно для устранения тромбов в легочных 
артериях. ТЛТ направлена на быстрое растворение тромбов 
и восстановление проходимости легочных артерий. Одним 
из наиболее эффективных препаратов, используемых для 
ТЛТ при ТЭЛА, является неиммуногенная рекомбинантная 
стафилокиназа, которая представляет собой рекомбинант-
ный белок, содержащий аминокислотную последователь-
ность стафилокиназы, полученный по генно-инженерной 
технологии E. coli. Механизм действия препарата реализуется 
через активацию тканевого плазминогена. Неиммуногенная 
рекомбинантная стафилокиназа имеет ряд преимуществ 
перед другими тромболитиками, включая избирательное свя-
зывание с фибрином в тромбах (фибрин-селективность), что 
снижает риск системных кровотечений и повышает эффек-
тивность ТЛТ [5, 6]. 

В клинических исследованиях показано, что применение 
неиммуногенной рекомбинантной стафилокиназы связано 
с повышением выживаемости пациентов с ТЭЛА и сниже-
нием тяжести симптомов [5, 6]. Однако у пациентов с наслед-
ственной тромбофилией могут возникнуть дополнительные 
осложнения, так как их склонность к тромбообразованию 
сохраняется даже после успешного тромболизиса, что требует 
комплексного подхода к профилактике рецидивов. Сводные 
данные по реализации эффекта рекомбинантной стафило-
киназы представлены в таблице. 

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ
Пациент К., 51 год, поступил в БУ «Республиканский кар-

диологический диспансер» Министерства здравоохранения 
Чувашской Республики г. Чебоксары (БУ «РКД») 15.03.2024 г. 
Со слов пациента, около 2 недель назад стали беспокоить 
боли, отечность правой нижней конечности. Появлению 
симптомов предшествовал длительный авиаперелет в течение 
10 часов. За медицинской помощью не обращался. Ухудшение 
состояния 09.03.2024 г.: после подъема на третий этаж почув-
ствовал ощущение нехватки воздуха, одышку. В дальнейшем 
в течение шести дней одышка с нарастанием вплоть до лимита 
на малейшую двигательную активность. В день госпитали-
зации 15.03.2024 г. около 07:30 во время прогулки с собакой 

Таблица.  Применение рекомбинантной стафилокиназы в лечении массивной ТЭЛА [5, 6] / Use of recombinant staphylokinase 
in the treatment of massive PATE [5, 6]

Параметр Описание Примечания

Показание к применению Масcивная ТЭЛА с высоким риском летальности Применяется при массивной ТЭЛА для быстрого 
растворения тромба и восстановления кровотока 
в легочных артериях

Механизм действия Активирует фибрин-связанный плазминоген 
в тромбе, преобразуя его в плазмин, который 
растворяет тромб

Высокая фибрин-специфичность

Эффективность Улучшение перфузии в легочной артерии, 
снижение давления в правом желудочке сердца

Снижение летальности у пациентов с массивной ТЭЛА 

Дозировка Однократный болюс 15 мг в течение 10-15 сек В разведении раствором хлорида натрия (0,9%, 
5 мл на 5 мг лекарственного препарата)

Риски и побочные эффекты Геморрагический риск, аллергические реакции Для минимизации рисков следует учитывать 
абсолютные и относительные противопоказания к ТЛТ

Мониторинг эффективности лечения Коагулограмма, клиническая симптоматика 
(SpO2, артериальное давление)

Применение в контексте 
наследственной тромбофилии

Применяется в условиях повышенного риска 
рецидивов тромбоза и осложнений

После ТЛТ должна быть назначена терапия 
антикоагулянтами, для длительной терапии 
при наследственной тромбофилии — антагонистами 
витамина К
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внезапно появилось выраженное удушье, общая слабость, 
потливость. В 08:05 вызванная бригада скорой медицин-
ский помощи зафиксировала артериальное давление (АД) 
120/80 мм рт. ст, температура тела – 36,6 °С, SpO2 – 94%, 
на электрокардиограмме (ЭКГ) – синусовый ритм, отрица-
тельный зубец T V3-V6. После оказания помощи (гепарин 
10 000 Ед внутривенно струйно) пациент доставлен в БУ «РКД» 
с подозрением на ТЭЛА. 

В анамнезе у пациента длительная артериальная гиперто-
ния с повышением АД до 147/110 мм рт. ст., а также ожирение 
с индексом массы тела (ИМТ) – 37,98 кг/м2 (рост – 185 см, 
вес – 130 кг). 

В приемном покое состояние тяжелое. АД — 100/60 мм рт. ст., 
SpO2 – 94%.

На ЭКГ: синусовая тахикардия. Признаки перегрузки 
правого желудочка в виде отрицательных зубцов T в V2-V4.

Уровень тропонина несколько повышен до 0,053 нг/мл 
(норма – до 0,05 нг/мл).

Выполненная компьютерная томографическая ангиогра-
фия продемонстрировала наличие двусторонней тромбо-
эмболии ветвей правой и левой легочных артерий с неравно-
мерным стенозированием просвета, а местами и окклюзией. 

Госпитализирован на реанимационную койку в палату 
реанимации и интенсивной терапии (ПРИТ). При перекла-
дывании на кровать в ПРИТ произошло резкое ухудшение 
состояния, дестабилизация гемодинамики, снижение АД 
до 80/54 мм рт. ст. и SpO2 до 83%. 

Нестабильность гемодинамики позволила оценить кате-
горию риска ТЭЛА как высокую. Выставлены показания для 
ТЛТ. Противопоказаний для введения тромболитиков не 
было, поэтому проведена системная ТЛТ неиммуногенной 
рекомбинантной стафилокиназой в дозе 15 мг внутривен-
ным болюсом. В последующем проводилась внутривенная 
инфузия НФГ под контролем активированного частичного 
тромбопластинового времени. В течение нескольких часов 
гемодинамика стабилизировалась.

Пациент дообследован в условиях ПРИТ: проведены эхо-
кардиоскопия (ЭхоКС) и ультразвуковая допплерография 
вен нижних конечностей (УЗДГ).

При эхокардиографии от 15.03.2024: правый желудочек – 
3,8 см, систолическое давление в легочной артерии – 
52 мм рт. ст., легочная гипертензия 2-й стадии. 

УЗДГ вен от 15.03.2024: окклюзия вен – общей, поверхност-
ной и глубокой бедренной, подколенной, задней большебер-
цовой и малоберцовой, суральных вен на правой нижней 
конечности. 

Пациент осмотрен ангиохирургом 15.03.2024, выставлен 
диагноз «Острый тромбоз глубоких вен правой нижней 
конечности». 

Через сутки состояние оставалось стабильным, пациент 
переведен в кардиологическое отделение. В процессе обсуж-
дения тактики антикоагулянтной терапии был проведен 
анализ на выявление мутаций (полиморфизмов) в геноме. 
Результат от 26.03.2024: выявлена мутация гена метилен-
тетрагидрофтолагредуктазы (MТHAFR) – гетерозигота, 
мутация гена ингибитора активатора плазминогена PAI-I – 
мутантная гомозигота. Вероятно, именно эти генетические 
дефекты лежали в основе склонности к тромбообразованию, 
которая реализовалась после длительного авиаперелета. 
В связи с этим в антикоагулянтной терапии предпочте-
ние было отдано антагонисту витамина К – варфарину 
с целевым международным нормализованным отношением 
(МНО) – 2,0-3,0. 

В дальнейшем пациент выписан в удовлетворительном 
состоянии с подобранной дозой варфарина и целевым уров-
нем МНО под наблюдение участкового терапевта. При кон-
трольном обследовании перед выпиской при ЭхоКС систоли-
ческое давление в легочной артерии было в пределах нормы, 
при УЗДГ – частичная реканализация тромботических масс 
в венах правой нижней конечности.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Приведенный клинический случай демонстрирует эффек-

тивность использования неиммуногенной рекомбинантной 
стафилокиназы при лечении массивной ТЭЛА у пациента 
с наследственной тромбофилией. Применение препарата 
позволило быстро достичь лизиса тромбов и восстановить 
перфузию в ветвях легочных артерий, что предотвратило 
развитие критических осложнений. Данный подход под-
тверждает результаты ранее проведенных исследований, 
в которых сообщается о высокой эффективности данного 
тромболитика при лечении ТЭЛА.

Тем не менее лечение пациентов с наследственной тромбо-
филией представляет собой сложную задачу. После успеш-
ного тромболизиса необходимы дополнительные меры для 
предотвращения рецидива, так как генетическая предраспо-
ложенность к тромбообразованию сохраняется [10, 11]. В дан-
ной ситуации показано пожизненное назначение оральных 
антикоагулянтов из группы антагонистов витамина К для 
снижения риска повторных эпизодов тромбозов и тромбо-
эмболий.

Следует отметить, что у пациентов с наследственной тром-
бофилией повышен риск кровотечений на фоне антикоагу-
лянтной терапии. При применении антикоагулянтов у таких 
пациентов необходим регулярный мониторинг коагулограм-
мы и контроль дозировки препаратов с целью минимизации 
риска геморрагических осложнений и повышения безопас-
ности лечения. 

Применение ТЛТ у пациентов с наследственной тромбо-
филией требует взвешенного подхода, учитывающего как 
необходимость быстрого восстановления кровотока, так 
и долговременную профилактику рецидивов [3, 12].

Данный клинический случай подтверждает, что примене-
ние неиммуногенной рекомбинантной стафилокиназы для 
ТЛТ при массивной ТЭЛА у пациента с наследственной тром-
бофилией является эффективным методом, способствующим 
быстрой деградации тромба и восстановлению кровотока. 
Своевременное применение рекомбинантной стафилокиназы 
позволило стабилизировать состояние пациента в короткие 
сроки, подтвердив его высокую эффективность в неотложной 
терапии. Для пациентов с наследственной тромбофилией 
важно последующее использование антикоагулянтов для 
снижения риска рецидивов тромбозов и ТЭЛА. Терапия тре-
бует индивидуального подхода и мониторинга показателей 
коагуляции из-за повышенного риска кровотечений. Таким 
образом, сочетание ТЛТ и длительной антикоагулянтной 
профилактики представляет собой оптимальный комплекс-
ный подход, повышающий выживаемость и качество жизни 
пациентов с наследственной тромбофилией. 
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