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Терапия острого инфаркта миокарда (ОИМ) направлена на скорейшее восстанов-
ление проходимости инфаркт-связанной артерии, а также на борьбу с реокклюзией 
коронарной артерии. В настоящее время для лечения ОИМ перспективным является 
применение фармако-инвазивной технологии (ФИТ), включающей комбинацию мак-
симально ранней тромболитической терапии (TJIT) и последующего (в пределах 24 
часов после тромболизиса) чрескожного коронарного вмешательства (4KB). 

Однако, открытым остается вопрос об оптимальном временном интервале при-
менения инвазивных вмешательств с целью избежать назначения 4KB в опасный 
протромботический период после ТЛТ. В связи с этим следует принимать во внима-
ние множественность проявлений тромболитических препаратов. Имеется достаточно 
подтверждений того, что фибринолитические препараты обладают собственной про-
коагулянтной активностью [1, 2, 3, 4]. В свою очередь, дисбаланс свертывающей и 
противосвертывающей систем крови, ведущий к сдвигу протекающих одновременно 
динамических процессов тромбообразования и фибринолиза в сторону тромбоза, мо-
жет повлиять на результат реперфузионной терапии ОИМ [5, 6, 7, 8, 9, 10]. Сниже-
нию риска тромботическихосложнений и предотвращению повторного тромбообра-
зования при выполнении реперфузионной терапии ОИМ способствует активное и 
прагматичное применение антитромботических и метаболически активных средств. 
Перспективной тактикой реперфузионной терапии является повышение ее эффектив-
ности и безопасности путем сочетанного введения тромболитического препарата и 
простагландина Ех (ПГЕ^. Как показали результаты ранее проведенных нами иссле-
дований, при добавлении ПГЕ1 значимое торможение агрегации и усиление процесса 
дезагрегации тромбоцитов происходило уже на 1 сутки после введения тромболити-
ческого препарата [11-12]. Даже при редуцированной (половинной) дозе стрептоки-
назы сохранялась стабильность плазминовой системы крови. Вопрос о возможности 
использования низких доз тромболитического препарата является важной проблемой 
в современной клинической практике. Этот подход может не только уменьшить риск 
возникновения геморрагических осложнений и снизить его стоимость, но и позволит 
провести 4KB в более ранние сроки после ТЛТ: выполнение этой процедуры после 
введения полной дозы тромболитического препарата может привести к худшим кли-
ническим результатам [13 14]. 

Цель данного исследования 
Изучить состояние клеточного и плазменного гемостаза при выполнении 4KB па-

циентам с ОИМ в различные временные интервалы после стандартной тромболитиче-
ской терапии и с однократным введением ПГЕг 

Материал и методы исследования 
Объектом исследования являлись 44 пациента с острым коронарным синдромом с 

подъемом сегмента ST, продолжительностью болевого синдрома более 20 минут воз-
никшего < 6 часов от начала заболевания. После ТЛТ всем пациентам было выполнено 
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4KB в течение первых суток заболевания. 19 пациентам выполнена ТЛТ с однократ-
ным введением 40 мкг ПГЕг Эффективность ТЛТ оценивали по степени снижения 
сегмента ST к 90 минуте от начала тромболизиса и восстановлению кровотока на по-
следующей коронароангиографии. 

Инструментальные методы исследования включали электрокардиографию, коро-
нароангиографию, эхокардиографию. Лабораторные методы: параметры агрегации 
тромбоцитов, индуцированной арахидоновой кислотой (ASPI-тест); тесты коагуло-
граммы (АЧТВ, ПВ, ТВ, концентрация фибриногена); активность антитромбина III 
(ATIII). Оценивались следующие параметры агрегационной кривой: площадь под 
кривой (area under curve - AUC, представлена в условных единицах (U)), степень 
агрегации (выражена в условных агрегационных единицах (AU)), скорость агрегации 
(представлена в виде условных агрегационных единиц, соотнесенных ко времени в 
минутах (AU/min)). 

Лабораторные тесты выполнены непосредственно перед 4KB. Для анализа 
лабораторных показателей использовали следующие временные интервалы: 1 
интервал - 2-3 часа после ТЛТ (1< t<3 часов); 2 интервал - 3-12 часов после ТЛТ (3<t< 
12 часов). 

Анализ полученных данных проводили с помощью стандартных методов мате-
матико-статистической обработки с использованием программного обеспечения для 
ПЭВМ. Для статистической обработки результатов применяли непараметрические 
критерии. Количественные данные представлены в виде Me (LQ-UQ): медианы и квар-
тального диапазона (LQ - нижняя квартиль, UQ- верхняя квартиль). Две независимые 
выборки сравнивали с применением критерия Манна-Уитни. Для всех критериев и 
тестов величина критического уровня значимости принималась равной 0,05, то есть 
различия признавались статистически значимыми при р<0,05. 

Полученные результаты 
Результаты сравнительной оценки показателей ASPI-теста в различные сроки после 

стандартной ТЛТ представлены в таблице 1. Медиана степени агрегации тромбоци-
тов в первые 3 часа от введения фибринолитического препарата была выше, чем в 
более позднем временном периоде после ТЛТ (>3 часов) (50,9 (42,4-64,1) AU и 30,6 
(32,3-41,8) AU соответственно, р=0,038). Перед 4KB, выполненным в раннем сроке 
после фармакологической реперфузии (1< t< 3 часов), у 25% пациентов сохранялись 
признаки гиперагрегационного ответа тромбоцитов на внесение in vitro арахидоновой 
кислоты. 

Таблица 1 - Сравнительная оценка показателей клеточного гемостаза (ASPI test) в 
эазличные сроки после стандартной ТЛТ (Me (LQ-UQ)) 

Показатель 
Время выполнения 4KB после ТЛТ (t) 

Показатель 
1< t< 3 часов 3 <t< 12 часов 

ASPItest (AUC), U 45,5 (32,0-68,0) 32,0 (21,0-39,0) 

ASPItest (степень), AU 50,9 (42,4-64,1) 30,6 (22,3-41,8) * 

ASPItest (скорость), AU/min 8,2 (5,2-14,3) 6,1 (4,4-10,2) 
Примечание - * - достоверны различия по сравнению с 1< t<3 часов (р<0,050) 

После ТЛТ с однократным введением ПГЕр как и после стандартной ТЛТ, степень 
агрегации тромбоцитов, исследованная после 3 часов от введения тромболитического 
препарата, была ниже, чем в первом временном интервале (в 1,44 раза, р=0,038) (та-
блица 2). Достоверно различались также медианные значения площади под кривой и 
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скорости агрегации тромбоцитов (соответственно в 1,73 раза (р=0,049) и в 1,68 раза 
(р=0,050)). 

Таблица 2 - Сравнительная оценка показателей клеточного гемостаза (ASPI test) 
перед интервенционным вмешательством в различные сроки выполнения 4KB после 
ТЛТ с однократным введением ПГЕ1 (Me (LQ-UQ))  

Показатель 
Время выполнения 4KB после ТЛТ (t) 

Показатель 
1< t< 3 часов 3 <t< 24 часов 

ASPItest (AUC), U 34,5 (22,0-71,0) 20,0 (13,0-23,0) * 
ASPItest (степень), AU 35,5 (27,5-57,6) 24,6 (22,3-41,6) * 
ASPItest (скорость), AU/min 6,9 (5,8-8,0) 4,1 (2,4-6,3) * 

Примечание - * - достоверны различия по сравнению 1< t<3 часов (р<0,05) 
Статистически значимые результаты сравнительного анализа групп ФИТ, сформи-

рованных по вариантам ТЛТ, представлены на рисунке 1. Самые высокие значения 
степени агрегации тромбоцитов отмечены перед 4KB, выполненным в первом вре-
менном интервале после стандартной ТЛТ Введение ПГЕ] способствовало снижению 
функциональной активности тромбоцитов в ранние сроки после фармакологической 
реперфузии (от 1 до 3 часов): медиана степени агрегации в группе с ПГЕ] была до-
стоверно меньше, чем при стандартной ТЛТ (в 1,43 раза, р=0,042). В более позднем 
периоде после введения тромболитического препарата (начиная с 3 часов) группы не 
различались по параметрам ASPI-теста перед 4KB: как после стандартной ТЛТ, так и 
после ТЛТ с введением ПГЕ1 наблюдался гипоагрегационный ответ тромбоцитов на 
индукцию арахидоновой кислотой. 

3 <t< 24 часов l<t<3 часов 

И стандартная ТЛТ И ТЛТ+ПГЕ1 

Рисунок 1 - Сравнение значений показателя ASPItest (степень) перед интервенци-
онным вмешательством после выполнения стандартной ТЛТ и ТЛТ с однократным 

введением ПГЕХ (* - достоверны различия с группой стандартной ТЛТ) 

Повышенная агрегационная активность тромбоцитов при ОИМ в первые часы по-
сле ТЛТ может ассоциироваться с регионарными и системными изменениями коагуля-
ционного потенциала крови в сторону гиперкоагуляции. В свою очередь, напряжение 
системы свертывания ведет к истощению активности антикоагулянтных компонентов 
крови и угнетению фибринолиза. 
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В группе со стандартной ТЛТ, как и в группе с введением ПГЕ^ не выявлено раз-
личий результатов тестов плазменного гемостаза, выполненных в различные сроки 
непосредственно перед 4KB. В обеих группах в течение первых 3 часов после ТЛТ 
наблюдались случаи удлинения АЧТВ и ТВ, что связано с фармакологической кор-
рекцией состояния тромботической готовности при ОИМ. Известно, что повышение 
тромбинового времени в 2-4 раза, а частичного тромбопластинового времени в 1,5-
2,5 раза являются критериями антитромботического эффекта, позволяющего избежать 
тромботических осложнений, в частности, реокклюзии сосудов [15]. Значения АЧТВ 
>35 сек и ТВ >20 сек выявлены у 68% пациентов после стандартной ТЛТ и у 70% -
после ТЛТ с введением ПГЕ1. Максимальные значения АЧТВ и ТВ в исследуемой 
выборке составили соответственно 70 сек и 43 сек. 

Сравнение групп с различными вариантами ТЛТ показало отсутствие межгруппо-
вых различий показателей свертывающей системы крови и активности AT III перед 
интервенционным вмешательством в различные сроки его проведения. 

Заключение 
После стандартной ТЛТ, гипоагрегационный ответ тромбоцитов на индукцию in 

vitro арахидоновой кислотой (ASPI-тест) наблюдался не ранее чем через 3 часа по-
сле фармакологической реперфузии. Перед 4KB, выполненным в первые 3 часа после 
ТЛТ, у 25% пациентов сохранялись признаки гиперагрегации тромбоцитов. 

Однократное введение ПГЕ1 во время тромболитической терапии способствовало 
снижению агрегации тромбоцитов в раннем сроке после ТЛТ (от 1 до 3 часов): 35,5 
(35,5-57,6) AU по сравнению с 50,9 (42,4-64,1) AU при стандартной ТЛТ (р=0,038). 
После 3 часов от введения фибринолитического препарата гипоагрегация тромбоци-
тов наблюдалась при всех вариантах ТЛТ. 

В изучаемой выборке пациентов с ОИМ не выявлено признаков гиперкоагуляции 
перед интервенционным вмешательством. Результаты сравнения коагулограмм групп 
ФИТ (лекарственный тромболизис с ПГЕ} и без ПГЕ^ продемонстрировали отсут-
ствие межгрупповых различий показателей свертывающей системы крови перед 4KB 
в различные сроки его проведения после ТЛТ. 

С учетом широкого терапевтического диапазона и мощного антитромботического 
действия ПГЕ1 включение данного препарата в процедуру тромболитической терапии 
ОИМ повысит эффективность фармакологической реперфузии, позволит редуциро-
вать дозу тромболитического препрарата и провести 4KB в более ранние сроки после 
ТЛТ, что будет способствовать снижению риска геморрагических и тромботических 
осложнений. 
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