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Резюме. Оролингвальный ангионевротический отёк – редкое, но крайне опасное осложнение системной тромболитической терапии при 

помощи рекомбинантного тканевого активатора плазминогена, частота развития которого достигает 2,2–5,1 %. Оролингвальный ангио-
невротический отёк является жизнеугрожающим состоянием, так как может привести к нарушению проходимости дыхательных путей 
и асфиксии. Представлен анализ клинического случая оролингвального ангионевротического отёка как осложнения системной тром-
болитической терапии при помощи рекомбинантного тканевого активатора плазминогена, представлены факторы риска его развития 
и методы лечения. Необходима оценка выраженности отёка каждые 30–60 минут после системной тромболитической терапии для того, 
чтобы не пропустить момент эскалации процесса. Для лечения оролингвального ангионевротического отёка применяют антигистамин-
ные препараты, глюкокортикостероиды и адреналин, в случае прогрессирующего отёка и нарушения проходимости дыхательных путей 
выполняют экстренную интубацию трахеи с последующей искусственной вентиляцией лёгких. 
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плазминогена, оролингвальный ангионевротический отек. 
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Abstract. Orolingual angioedema is a rare, but extremely dangerous complication of systemic thrombolytic therapy with recombinant tissue 
plasminogen activator, the incidence of which reaches 2.2-5.1 %. Orolingual angioedema is a life-threatening condition, as it can lead to airway 
obstruction and asphyxia. An analysis of a clinical case of orolingual angioedema as a complication of systemic thrombolytic therapy using a 

recombinant tissue plasminogen activator is presented, risk factors for its development and treatment methods are presented. Orolingual angi-
oedema is a rare life-threatening complication of systemic thrombolytic therapy with recombinant tissue plasminogen activator. It is necessary to 
assess the severity of edema every 30-60 minutes after systemic thrombolytic therapy in order not to miss the moment of escalation of the 
process. For the treatment of orolingual angioedema, antihistamines, glucocorticosteroids and adrenaline are used, in case of progressive edema 
and impaired airway patency, emergency tracheal intubation is performed, followed by artificial ventilation of the lungs. 
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Введение 
Со времени публикации результатов первого в мире 

исследования NINDS (1995), доказавшего безопасность и 
эффективность системной тромболитической терапии 
(сТЛТ) у пациентов с ишемическим инсультом (ИИ) при по-
мощи рекомбинантного тканевого активатора плазмино-
гена (rt-PA), прошло вот уже более четверти века [0]. С тех 
пор многое изменилось, расширено терапевтическое окно 
для сТЛТ с 3 до 4,5 часов, более того, протокол с приме-
нением мультимодальной нейровизуализации позволяет 
выполнять сТЛТ пациентам с неустановленным временем 
начала заболевания, применение антикоагулянтов пере-
стало быть абсолютным противопоказанием для cТЛТ, а 
эндоваскулярное лечение ИИ является рутинной клиниче-
ской практикой [2–4]. Неизменными остались осложнения 
реперфузионной терапии. Симптомная геморрагическая 
трансформация, частота развития которой в среднем со-
ставляет 2–7 %, является не единственным жизнеугрожа-
ющим осложнением системной тромболитической тера-
пии при помощи рекомбинантного тканевого активатора 
плазминогена [5, 6]. Оролингвальный ангионевротический 
отек (ОЛАНО) – хоть и редкое, но крайне опасное ослож-
нение сТЛТ при помощи rt-PA, частота развития которого 
достигает 2,2–5,1 % [7, 8]. Установлено, что предшеству-
ющий сТЛТ приём ингибиторов ангиотензинпревращаю-
щего фермента (иАПФ) увеличивает риск развития оро-
лингвального ангионевротического отёка, а именно он 
случается у 1 из 6 подобных пациентов [7]. Оролингваль-
ный ангионевротический отёк является жизнеугрожаю-
щим состоянием, так как может привести к нарушению 
проходимости дыхательных путей и асфиксии [9]. 

 
Цель исследования: описать случай оролингваль-

ного ангионевротического отёка как осложнения систем-
ной тромболитической терапии при помощи рекомбинант-
ного тканевого активатора плазминогена. 

 
Клиническое наблюдение 
Пациентка 67 лет доставлена бригадой скорой меди-

цинской помощи в приёмное отделение НИИ СП  
им. Н.В. Склифосовского с жалобами на слабость в левых 
конечностях, которая появилась 2 часа назад.  
Из анамнеза известно, что пациентка длительное время 
страдала артериальной гипертензией, регулярно прини-
мала нифедипин в дозе 10 мг 3 раза в сутки. При поступ-
лении – частота дыхательных движений – 17 в минуту, ар-
териальное давление – 178/70 мм рт. ст., частота сердеч-
ных сокращений (ЧСС) – 84 в минуту, пульс ритмичный. 
Рост – 155 см, вес – 85 кг, индекс массы тела – 35,3 кг/м2 
(ожирение 2 степени). Сознание ясное, дизартрия лёгкой 
степени, расходящийся горизонтальный страбизм за счёт 
левого глазного яблока, слабость нижней половины мими-
ческой мускулатуры слева, в левых конечностях – плегия 
в руке, в ноге – мышечная сила снижена до 2-х баллов, 
гемигипестезия слева, National Institutes of Health Stroke 
Scale (NIHSS) – 14 баллов. В клиническом и коагулогиче-
ском анализах крови – без отклонений, в биохимическом 
анализе – гипергликемия (9,79 ммоль/л). По данным элек-
трокардиографии – синусовый ритм с ЧСС 85 в минуту. 

При компьютерной томографии (КТ) головного мозга, 
выполненной через 126 минут от начала заболевания, пато-
логии не выявлено, Alberta Stroke Program Early CT Score 
(ASPECTS) – 10 баллов. При КТ-ангиографии (КТА) экстра- и 
интракраниальных артерий окклюзий не обнаружено (рис. 1). 

 

 
 

Рисунок 1. КТ головного мозга и КТА интракраниальных артерий при 
поступлении в стационар – патологии не выявлено: А, В – КТ голов-
ного мозга, аксиальный срез, ASPECTS 10 баллов; С – КТА интракра-
ниальных артерий, аксиальный срез 
Figure 1. CT scan of the brain and CTA of intracranial arteries on admission 
to hospital – no pathology detected: A, В – CT scan of the brain, axial slice, 
ASPECTS 10 points; С – CTA of intracranial arteries, axial slice 

 
Учитывая время развития заболевания (появление 

симптомов за 2 часа до госпитализации) и выраженный 
неврологический дефицит (NIHSS – 14 баллов), пациентке 
показано выполнение сТЛТ. Системная тромболитическая 
терапия при помощи rt-PA в дозе 0,9 мг/кг массы тела 
начата через 139 минут от дебюта заболевания. С учётом 
массы тела пациентки общая доза rt-PA составила 76,5 мг, 
из которых 7,65 мг введены болюсно в течение 1 минуты, 
а 68,85 мг в течение 60 минут. Тромбэктомия пациентке не 
была показана ввиду отсутствия тромбоза инсульт- 
связанной церебральной артерии по данным КТА. 

После окончания сТЛТ в неврологическом статусе 
отмечен минимальный положительный эффект – регресс 
дизартрии (NIHSS – 13 баллов). Через 60 минут после за-
вершения сТЛТ у пациентки появился отёк нижней губы и 
языка, состояние расценено как осложнение введения  
rt-PA – ОЛАНО (рис. 2, А, В). Затруднения дыхания, сыпи, а 
также других нежелательных реакций не было. Для купиро-
вания оролингвального ангионевротического отёка паци-
ентке незамедлительно ввели внутривенно 1 мл (20 мг/мл) 
хлоропирамина гидрохлорида, в течение 5 минут отметили 
положительный эффект – небольшой регресс отёка 
языка. В течение 12 часов проявления ОЛАНО полностью 
регрессировали (рис. 2, С, D). 
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Рисунок 2. Оролингвальный ангионевротический отек после сТЛТ при помощи rt-PA: А, B – сразу после развития ОЛАНО, C – через  
8 часов после появления оролингвального ангионевротического отека, D – через 12 часов после развития ОЛАНО 
Figure 2. Orolingual angioedema after rt-PA-mediated sTLT: A, B – immediately after OLANO development, C – 8 hours after the onset of orolingual 
angioedema, D – 12 hours after OLANO development 

 
При контрольной КТ головного мозга (через 24 часа 

после сТЛТ) диагностированы ишемические изменения 
объемом 0,5 см3 в области ствола мозга справа, радиоло-
гических признаков геморрагической трансформации не 
выявлено (рис. 3). В неврологическом статусе – сознание 
ясное, расходящийся горизонтальный страбизм за счёт ле-
вого глазного яблока, слабость нижней половины мимиче-
ской мускулатуры слева, плегия в левой верхней конечно-
сти, в нижней конечности слева мышечная сила снижена до 
2-х баллов, гемигипестезия слева, NIHSS – 13 баллов.  

По результатам МРТ головного мозга на 6-е сутки 
госпитализации выявлен очаг подострых ишемических из-
менений в правых отделах Варолиевого моста размером 
18,5×15 мм (рис. 4). 

На 14-е сутки пациентка в удовлетворительном со-
стоянии с частичным регрессом неврологической симпто-
матики (слабость нижней половины мимической мускула-
туры слева, левосторонний гемипарез – мышечная сила в 
верхней конечности – 1 балл, в проксимальных отделах 
нижней конечности – 3 балла, в дистальных отделах –  
2 балла, гемигипестезия слева, NIHSS – 8 баллов, моди-
фицированная шкала Рэнкина – 4 балла, индекс Бартел – 
30 баллов, индекс мобильности Ривермид – 3 балла) пере-
ведена в реабилитационный центр. 

 
Обсуждение 
В настоящее время реперфузионная терапия явля-

ется основным методом лечения пациентов с ИИ [10]. Без-
опасность и эффективность сТЛТ при помощи rt-PA у па-
циентов с ИИ в пределах 3 часов, а в последующем  
4,5 часов от начала симптомов заболевания была проде-
монстрирована в исследованиях NINDS (1995) и ECASS III 
(2008) [0, 2]. Тем не менее, сТЛТ может сопровождаться 
развитием жизнеугрожающих осложнений, одним из кото-
рых является ОЛАНО [8]. 

Основными факторами риска развития ОЛАНО при 
проведении сТЛТ при помощи rt-PA являются прием иАПФ 
(относительный риск 13,6) и инсульт в бассейне средней 
мозговой артерии (относительный риск 6,4) [11]. В нашем 
случае пациентка не принимала иАПФ, а ишемический ин-
сульт у неё развился в вертебробазилярном бассейне, од-
нако после введения rt-PA у неё появился отёк нижней 
губы и языка. Как и в нашем клиническом наблюдении, в 
большинстве случаев ОЛАНО развивается через час по-
сле завершения введения rt-PA [12–17]. 

 
 

Рисунок 3. КТ головного мозга через 24 после сТЛТ, аксиальные 
срезы: стрелкой показаны ишемические изменения в области ствола 
мозга справа 
Figure 3. CT of the brain 24 after STLT, axial slices: arrow shows is-
chaemic changes in the brainstem region on the right side 
 

 
 
Рисунок 4. МРТ головного мозга на 6-е сутки госпитализации, акси-
альные срезы, стрелкой обозначены ишемические изменения в пра-
вых отделах Варолиевого моста: А – Т2 FLAIR, В – DWI, С – Т2* SW 
Figure 4. MRI of the brain on the 6th day of hospitalisation, axial slices, 
arrow indicates ischaemic changes in the right side of the Variolian bridge: 
A – T2 FLAIR, В – DWI, С – T2* SW 
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Оролингвальный ангионевротический отёк обычно 
протекает в лёгкой форме и купируется самостоятельно в 
течение 24 часов, однако в некоторых случаях он может 
быстро прогрессировать, вызывать обструкцию дыхатель-
ных путей и асфиксии [9, 18]. Для лечения ОЛАНО приме-
няют антигистаминные препараты, глюкокортикостеро-
иды и адреналин. При прогрессирующем отёке и обструк-
ции дыхательных путей выполняют экстренную интубацию 
трахеи с последующей искусственной вентиляцией лёгких 
[9]. В нашем случае развитие ОЛАНО не сопровождалось 
нарушением проходимости дыхательных путей, а клиниче-
ские проявления отёка полностью регрессировали через 
12 часов после введения хлоропирамина гидрохлорида. 

 

Выводы 
Оролингвальный ангионевротический отёк – редкое 

жизнеугрожающее осложнение системной тромболитиче-
ской терапии при помощи рекомбинантного тканевого ак-
тиватора плазминогена. Необходима оценка выраженно-
сти отёка каждые 30–60 минут после системной тромбо-
литической терапии для того, чтобы не пропустить момент 
эскалации процесса. Для лечения оролингвального ангио-
невротического отёка применяют антигистаминные препа-
раты, глюкокортикостероиды и адреналин, в случае про-
грессирующего отёка и нарушения проходимости дыха-
тельных путей выполняют экстренную интубацию трахеи с 
последующей искусственной вентиляцией лёгких.
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