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ЭФФЕКТИВНОСТЬ НОВОЙ СИСТЕМЫ АДРЕСНОЙ ДОСТАВКИ ТЕНЕКТЕПЛАЗЫ 
ПРИ ОСТРОМ ИНФАРКТЕ МИОКАРДА В ЭКСПЕРИМЕНТЕ IN VIVO

Аннотация. Разработана новая система адресной доставки тканевого активатора плазминогена тенектеплазы 
для восстановления коронарного кровотока при остром инфаркте миокарда в эксперименте на животных.

Новая система адресной доставки фибринолитика состоит из нативной («свободной») и инкапсулированной  
в липосомы («связанной») форм тенектеплазы (60 и 40 % соответственно), которые конъюгированы через карбокси­
лированный декстран с фибрин-специфичными моноклональными антителами Fnl-3С.

Установлены физико-химические характеристики полученных липосом, конъюгированных с фибрин-специ­
фичными моноклональными антителами (иммунолипосомы) с тенектеплазой: гидродинамический диаметр ~76‒77 нм, 
дзета-потенциал ~(‒33) мВ, индекс полидисперсности ~0,55. Модификация липосом фибрин-специфичными моно­
клональными антителами не приводит к изменению активности тромболитика.

Выживаемость животных с острым инфарктом миокарда при использовании иммунолипосом составляет ~90 %, 
при применении липосомальной и нативной форм препарата – 80 %.

При использовании иммунолипосомальной системы доставки фибринолитика у животных с острым инфарктом 
миокарда свободный просвет инфаркт-связанной артерии увеличивается (p < 0,05) на 26 % по сравнению с примене­
нием липосомальной системы и на 46 % по сравнению с использованием нативной тенектеплазы. При этом масса 
ишемизированного миокарда на фоне тромболитической терапии с применением иммунолипосом уменьшается 
(p < 0,05) на 16 % по сравнению с таковой при использовании липосомальной системы и на 26 % при применении на­
тивной тенектеплазы. 

Новая система адресной доставки тенектеплазы обеспечивает эффективный и безопасный тромболизис в экспе­
рименте на животных. 
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EFFICACY OF A NEW SYSTEM OF TARGETED DELIVERY OF TENECTEPLASE  
IN ACUTE MYOCARDIAL INFARCTION IN AN IN VIVO EXPERIMENT

Abstract. A new system of targeted delivery of tissue plasminogen activator tenecteplase for restoration of coronary 
blood flow in acute myocardial infarction in animal experiments was developed.

The new system of targeted delivery of fibrinolytic consists of native (“free”) and encapsulated (“bound”) tenecteplase  
in liposomes, in the percentage ratio (60 and 40 %, respectively), which are conjugated through carboxylated dextran with  
fibrin-specific monoclonal antibodies Fnl-3C.

The physicochemical characteristics of the obtained liposomes conjugated with fibrin-specific monoclonal antibodies 
(immunoliposomes) with tenecteplase were determined: immunoliposomes have a hydrodynamic diameter of ~76‒77 nm,  
a zeta potential of ~(‒33) mV, a polydispersity index of ~0.55. Modification of liposomes with fibrin-specific monoclonal anti­
bodies does not alter thrombolytic activity.

When using immunoliposomes the survival rate of animals with acute myocardial infarction is ~90 %, liposomal and na­
tive form of the drug ‒ 80 %.

The use of immunoliposomal delivery system in animals with acute myocardial infarction leads to an increase in the free 
lumen of the infarct-related artery (p < 0.05) by 26 % compared to the liposomal delivery system and by 46 % compared  
to native tenecteplase. At the same time, the mass of ischemic myocardium on the background of thrombolytic therapy with 
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immunoliposomes decreases (p < 0.05) by 16 % in rats in comparison with the liposomal system and by 26 % in comparison 
with native tenecteplase. 

The new system of targeted delivery of tenecteplase provides effective and safe thrombolysis in animal experiment.
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Введение. Сердечно-сосудистые заболевания являются основной причиной смертности насе
ления во всем мире [1]. При этом острый артериальный тромбоз выступает одним из пусковых ме­
ханизмов развития инфарктов миокарда и головного мозга, а также ишемии нижних конечностей.

Основным нехирургическим методом восстановления коронарного кровотока при остром 
инфаркте миокарда (ОИМ) является тромболитическая терапия (ТЛТ). На сегодняшний день ис­
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Уменьшение объема ишемического повреждения миокарда и полное восстановление просве­
та ИСА при использовании иммунолипосомальной системы доставки ТНК обусловлено ее опти­
мальной структурой, содержащей 40 % «связанной» и 60 % «свободной» форм тромболитика  
и наличием на поверхности липосом АТ к фибрину. 

Заключение. Разработана новая система адресной доставки ТНК, представляющая собой 
комбинацию иммунолипосомальной формы препарата с нативной в процентном соотношении 
40/60. 

Установлены физико-химические характеристики полученных иммунолипосом: иммуноли­
посомы имеют гидродинамический диаметр ~76‒77 нм, дзета-потенциал ~(‒33) мВ, индекс по­
лидисперсности ~0,55.

При использовании ИЛТНК-СД у животных с ОИМ свободный просвет ИСА увеличивается 
на 26 % по сравнению с группой ЛТНК-СД и на 46 % по сравнению с группой нативной ТНК. 
При этом масса ишемизированного миокарда у крыс на фоне ТЛТ с применением ИЛТНК-СД 
уменьшается на 16 % по сравнению с группой ЛТНК-СД и на 26 % по сравнению с группой на­
тивной ТНК.
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