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Цель. Провести сравнительную оценку цисатракурия и атракурия как компонента сбалансирован-
ной эндотрахеальной анестезии при абдоминальных лапароскопических вмешательствах.

Материал и методы. В исследование было включено 80 пациентов в возрасте 18-70 лет, которым вы-
полнялась лапароскопическая холецистэктомия. Всем пациентам вводился цисатракурий в дозе 0,1 мг/кг 
(группа 1) или атракурий в дозе 0,3 мг/кг (группа 2). Контроль нервно-мышечной передачи осуществлялся 
согласно Стокгольмским критериям для фармакодинамических исследований действия миорелаксантов.

Результаты. Начало нервно-мышечного блока происходило достоверно быстрее при использовании 
цисатракурия (270 (225-330) с в сравнении с группой 2 – 390 (210-540) с, p<0,01). Условия для интубации 
были отличными в 1-й группе в 28 (66,7%) случаях, во 2-й группе отличные условия для интубации были 
в 13 (34,2%) случаях (р<0,05). Плохими они были в 3 случаях в первой группе во 2 группе – в 12 случаях, 
(р<0,05). Продолжительность действия была достоверно меньшей у атракурия – 31,5 (25-37) мин по срав-
нению с цисатракуриумом – 43 (40-50) мин (р<0,05). В группе атракурия общее количество осложнений /  
побочных реакций было большим, чем у цисатракурия 16 в группе 2 и 5 в группе 1 (р<0,05). Тяжелых ос-
ложнений после введения миорелаксантов зарегистрировано не было.

Заключение. Низкие дозы цисатракурия (0,1 мг/кг) вызывают более быстрое наступление нервно-
мышечного блока и создают лучшие условия для интубации трахеи по сравнению с такими же дозами 
атракурия. Продолжительность действия у цисатракурия в дозе 0,1 мг/кг больше, чем у атракурия в дозе 
0,3 мг/кг.

Ключевые слова: миорелаксанты, цисатракурий, атракурий, нервно-мышечный блок, общая анестезия, 
рандомизированное исследование

Objectives. To carry out the comparative evaluation of cisatracurium and atracurium as a component of a 
balanced endotracheal anesthesia for the abdominal laparoscopic surgeries.

Methods. 80 patients at the age of 18-70, who had undergone the laparoscopic cholecystectomy, were 
enrolled in the prospective randomized study. All patients received cisatracurium 0,1 mg / kg (the 1st group) or 
atracurium 0,3 mg / kg (the 2nd group). Monitoring of neuromuscular transmission is carried out according to 
Stockholm criteria of the pharmacodynamic studies of myorelaxants action. 

Results. Cisatracurium administration (270 (225-330) had faster onset time of neuromuscular block in 
comparison with the 2nd – 390 (210-540) (p<0,01). In the 1st group intubation conditions were excellent in 28 
(66,7%) cases, in the 2nd group – in 13 (34,2%) patients (p<0,05), and poor – in 3 cases (1st group), in 12 cases, 
(p<0,05) in the 2nd group. Duration of action of atracurium was reliably lower – 31,5 (25-37) min in comparison 
with cisatracurium – 43 (40-50) min (p<0,05). In atracurium group total number of complications / side effects 
was higher than in cisatracurium group, in 2nd group – 16 and 5 – in the 1st group (p<0,05). Serious complications 
related to regional anesthesia have not been observed.

Conclusion. Low doses of cisatracurium (0,1 mg/kg) cause faster onset and create better conditions for 
tracheal intubation, compared with that of atracurium. Cisatracurium (0,1 mg/kg) proved tо have a longer duration 
of action than atracurium  (0,3 mg/kg). 

Keywords: myorelaxants, cisatracurium, atracurium, neuromuscular block, general anesthesia, randomized 
controlled trial

Введение

В концепции многокомпонентной сбалан-
сированной эндотрахеальной анестезии вы-
ключение двигательной активности пациента 
является одной из основ анестезиологического 
обеспечения пациента. Миорелаксация не толь-

ко обеспечивает комфортные условия хирургам 
для проведения операции, но и позволяет эф-
фективно и безопасно управлять газообменом, 
кровообращением и метаболизмом пациента. 
Применение миорелаксантов не только про-
извело революцию в анестезиологии, но и по-
ложило начало современной эпохе в хирургии. 
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Ввиду относительно недавнего применения ци-
сатракурия еще отсутствует достаточный опыт 
его использования в разных областях хирургии, 
в том числе и при лапароскопических абдоми-
нальных вмешательствах, при которых наибо-
лее важна кратковременная блокада нервно-
мышечной проводимости [1].

Цисатракурий является R-цисизомером 
атракурия и в 3-4 раза мощнее его [2]. В от-
личие от атракурия, он обладает существенно 
меньшим гистамин-высвобождающим эффек-
том и создает большую гемодинамическую ста-
бильность. Именно эти отличительные качества 
цисатракурия являются наиболее значимыми, в 
остальном же, по данным большинства публи-
каций, эти два миорелаксанта практически не 
различимы между собой. В отдельных исследо-
ваниях было показано, что фармакодинамиче-
ские характеристики цисатракурия и атракурия 
в эквипотенциальных дозах также очень близ-
ки [3]. Однако, несмотря на то, что цисатраку-
рий является более мощным миорелаксантом, 
его ED95=0,05 мг/кг по сравнению с 0,2 мг/
кг у атракурия (ED95 – средняя доза, необхо-
димая для 95% подавления реакции отводящей 
мышцы большого пальца в ответ на стимуля-
цию локтевого нерва), их фармакодинамика 
во многом схожа. В некоторых исследованиях 
показано более медленное наступление нерв-
но-мышечного блока (НМБ) у цисатракурия по 
сравнению с артракуриумом [4]. 

В единичных работах представлены срав-
нительные оценки действия миорелаксантов, 
произведенные в одинаковых условиях одними 
и теми же исследователями [5, 6, 7]. 

Таким образом, до настоящего времени не 
установлено, имеются ли существенные преи-
мущества одного лекарственного средства над 
другим. Все известные до настоящего времени 
исследования о сравнительной оценке дей-
ствия цисатракурия и атракурия проводились 
с применением средних и высоких доз этих 
миорелаксантов, тогда как эффекты низких 
доз данных миорелаксантов никогда ранее не 
изучались.

В связи с этим, целью данного исследова-
ния была сравнительная оценка цисатракурия 
и атракурия как компонента сбалансированной 
эндотрахеальной анестезии при абдоминальных 
лапароскопических вмешательствах.

Материал и методы

Проведение настоящего исследования 
было одобрено Комитетом по этике УЗ «Моги-
левская областная больница» №33 от 4.09.2013 
г. Во всех случаях на проведение анестезии 

было получено также письменное информи-
рованное согласие от каждого из пациентов. В 
проспективное, рандомизированное исследова-
ние было включено 80 пациентов в возрасте от 
18 до 70 лет, которым выполнялись одинаковые 
хирургические вмешательства (лапароскопиче-
ская холецистэктомия). 

Критерии включения в исследование: про-
ведение анестезии при плановых оперативных 
вмешательствах; лица обоего пола; возраст от 
18 до 70 лет; оценка физического статуса паци-
ентов по ASA I – III класс. 

Из исследования были исключены паци-
енты, принимавшие лекарственные средства, 
которые могут существенно влиять на нерв-
но-мышечную проводимость (НМП) (карба-
мазепин, аминогликозиды, линкозамиды и 
диуретики). Исключались также пациенты с 
патологией нервной системы, заболеваниями 
почек и печени. Ожидаемая продолжитель-
ность оперативного вмешательства была равна 
25-35 минутам. Пациенты, у которых во вре-
мя общей анестезии требовалось назначение 
дополнительных доз миорелаксантов, или на-
блюдался нестабильный контроль нервно-мы-
шечный передачи, были исключены также из 
исследования.

Всем пациентам вводился цисатракурий в 
дозе 0,1 мг/кг (группа 1) или атракурий в дозе 
0,3 мг/кг (группа 2). Дозу миорелаксантов у 
всех пациентов рассчитывали на идеальную 
массу тела согласно формуле Лоренца: (рост в 
см – 100) – ((рост в см – 150)/2).

Все пациенты случайно были разделены на 
2 группы. Рандомизация проводилась с помо-
щью компьютерной программы, генерирующей 
случайные числа. Изначально в каждую группу 
было включено по 45 пациентов. У 7 пациентов 
в ходе анестезии приходилось вводить допол-
нительные дозы миорелаксантов (это было свя-
зано с удлинением времени операции). Также, 
у 3 пациентов наблюдался нестабильный кон-
троль нервно-мышечный передачи. Все данные 
пациенты были исключены из дальнейшего ис-
следования. В итоге, в группу 1 было включено 
42 пациента, а в группу 2 – 38 пациентов.

Характеристика пациентов, включенных в 
исследование, представлена в таблице 1. Как 
следует из таблицы, пациенты обеих групп ста-
тистически достоверно не отличались между 
собой по возрасту, полу, массе тела, росту, иде-
альной массе тела по формуле Лоренца, оценке 
тяжести состояния по ASA, длительности опе-
рации и длительности общей анестезии. 

Во время анестезии и операции исполь-
зовали стандартный мониторинг (неинвазив-
ное артериальное давление, ЧСС, термоме-
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трия, пульсоксиметрия, капнография, ЭКГ и 
электроэнцефалографическая энтропия). Ана-
лизировались мониторируемые параметры на 
следующих этапах: 1-й – до начала анестезии 
(пациент на операционном столе); 2-й – через 
5 мин после начала операции; 3-й – через 10 
мин после начала операции; 4-й – через 20-
30 мин после начала операции (основной этап 
операции); 5-й – окончание операции (нало-
жение швов на кожу); 6-й – через 5 мин после 
экстубации пациента.

Анестезиологическое пособие: премедика-
цию и индукцию в анестезию у всех пациен-
тов проводили по одинаковой схеме. Пациенты 
получали внутрь, накануне операции вечером 
(22.00) и утром в день операции (6.00) по 1 та-
блетке зопиклона (7,5 мг). За 30 мин до нача-
ла анестезии внутримышечно вводили 0,5 мг 
атропина и 10 мг димедрола. Индукция состо-
яла из последовательного введения фентанила 
(0,1 мг), пропофола (1,5-2,0 мг/кг) и цисатраку-
рия (группа 1) или атракурия (группа 2). У всех 
пациентов использовали только цисатракурий 
или атракурий, ни в одном случае сукцинилхо-
лин (дитилин) не вводили.

Время начала интубации определяли по 
клиническим признакам и значению TOF 
(Train-of-four – четырехразрядная стимуляция). 
Условия для интубации оценивались опытным 
анестезиологом. Оценка условий проводилась 
по стандартной схеме и включала в себя такие 
критерии, как легкость проведения ларинго-
скопии, расположение и/или движение связок, 
а также наличие реакции пациента на интуба-
цию. Поддержание анестезии проводилось с 
помощью ингаляции севофлурана (0,8-1,0 МАК 
(минимальная альвеолярная концентрация)) в 
кислородо-воздушной смеси (50%) и дополни-
тельным болюсным введении фентанила.

Искусственная вентиляция легких (ИВЛ) 

во время анестезии проводилась аппаратом 
ADU-5 (Datex-Ohmeda, Финляндия). Введение 
фентанила и севофлурана прекращали перед 
окончанием анестезии. Момент экстубации 
трахеи определяли с помощью контроля нерв-
но-мышечной проводимости и клинических 
признаков восстановления НМП: открывание 
глаз, способность поднимать и удерживать го-
лову над операционным столом в течение 5 сек 
(тест Дама), по силе рукопожатия. При вос-
становлении нервно-мышечной проводимости 
ингибиторы холинэстеразы не применяли.

Контроль нервно-мышечной трансмис-
сии осуществляли с помощью модуля нерв-
но-мышечной проводимости (использовали 
пьезоэлектрический механосенсор – m-NMT) 
монитора для анестезии Datex-Ohmeda S/5TM 
(Datex-Ohmeda Inc, Финляндия). Пьезоэлек-
тромиографические исследования были прове-
дены согласно Стокгольмским критериям для 
фармакодинамических исследований действия 
миорелаксантов [8]. Калибровка, сверхмакси-
мальная стимуляция и устойчивое измерение 
достигались перед введением миорелаксантов. 
Для минимизации движений в ответ на сти-
муляцию предплечье пациента было зафикси-
ровано.

Все полученные данные отмечались в 
«Протоколе анестезии и мониторинга» с интер-
валом в 5 мин. Кроме того, в протоколе нами 
регистрировали следующие показатели: 

1. Время начала действия миорелаксан-
та (сек) − временной интервал от завершения 
внутривенной инъекции миорелаксанта до зна-
чения TOF (Train of Four) равного 0 или его 
максимального снижения.

2. Начало восстановления НМП (мин) − 
время от завершения внутривенной инъекции 
миорелаксанта до появления ответа на 4-й сти-
мул (время появления TOF).

Таблица 1
Общая характеристика пациентов, 

длительность операции и анестезии (Ме (25%-75%))

*  – для анализа использовали критерий Манна-Уитни (Mann-Whitney U Test);
**  – для анализа категориальных данных использовали χ2-квадрат по Пирсону (Pearson Chi-square). 

Данные Группа 1 (цисатракурий)
n=42

Группа 2 (атракурий)
n=38

p

Возраст,  лет 48,5 (40-57) 54 (47-60) p>0,1*
Пол,  муж/жен 5/37 1/37 p>0,1**
Масса тела,  кг 77,5 (72-88) 74,5 (66,5-86,5) p>0,1*
Рост,  см 162,5 (158-165) 162 (159-168) p>0,1*
Идеальная масса тела (по Лоренцу),  кг 56,3 (54-57,5) 56 (54,5-59) p>0,1*
Индекс массы тела,  кг/м2 29,4 (27,2-32) 27,9 (25,2-31,8) p>0,1*
ASA I/II/III 7/27/8 5/23/10 p>0,1**
Длительность операции,  мин 28 (24-35) 30  (27-34) p>0,1*
Длительность анестезии,мин 50  (43-57) 49,5 (45-52) p>0,1*
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3. Продолжительность действия (мин) − 
временной интервал от завершения внутри-
венной инъекции миорелаксанта до появления  
значения TOF равного или более 25%.

4. Индекс восстановления (мин) – вре-
менной интервал от конца продолжительности 
действия (TOF=25 %) к 75%-ому восстановле-
нию значения TOF.

Статистическую обработку полученных 
данных проводили с использованием обще-
принятых методов. Для оценки распределения 
применяли критерий Шапиро-Уилка. Данные 
представлены в виде медианы и 25% – 75% 
квартилей. Для определения значимости разли-
чий между независимыми переменными при-
меняли критерий Манна-Уитни, а для зависи-
мых – критерий Вилкоксона. Для анализа ка-
тегориальных данных использовали χ2-квадрат 
по Пирсону.

Результаты

Всем пациентам проводили многоком-
понентную анестезию севофлураном, фента-
нилом и цисатракуриумом / атракуриумом по 
приведенной выше схеме. Дозы лекарственных 
средств на индукцию и поддержание анестезии 
в обеих группах достоверно между собой не 
различались (таблица 2).

Анализ показателей гемодинамики (систо-
лическое и диастолическое АД, среднее АД и 
ЧСС) между группами на всех этапах  не вы-
явил значимых различий. До начала операции 

во всех группах отмечалась гемодинамика со 
склонностью к гипертензии (Среднее АД (АД-
средн.) равнялось 109 (100-115) мм рт.ст. в 1 
группе и 111,5 (100-118,5) мм рт.ст. в  группе 
2 (р>0,05)). На 2-м этапе исследования в обеих 
группах наблюдалось статистически значимое 
снижение систолического АД (АДсист.) и ЧСС 
(таблица 3). Период поддержания анестезии 
характеризовался нормотензией и нормальной 
ЧСС, этапы исследования 3, 4 и 5 между со-
бой статистически значимо не различались (на 
4 этапе исследования АДсредн. равнялось 92 
(80-100) мм рт.ст. в 1 группе и 92,5 (80-99) мм 
рт.ст. в группе 2 (р>0,05)). После пробуждения 
и экстубации в обеих группах, соответственно, 
наблюдалась умеренная гипертензия и тахикар-
дия.

Начало нервно-мышечного блока проис-
ходило достоверно быстрее при использовании 
цисатракурия (270 (225-330) с в сравнении с 
группой 2 – 390 (210-540) с, p<0,01). Интуба-
ция трахеи происходила в 1-й группе через 180 
(180-180) с, во 2 группе – через 180 (180-240) 
с (р>0,1). Условия для интубации были отлич-
ными в 1-й группе в 28 (66,7%) случаях, во 2-й 
группе отличные условия для интубации были в 
13 (34,2%) случаях (р<0,05). Плохими в 3 (7,1%) 
случаях в первой группе, тогда как во 2 группе 
– в 12 (31,6%) случаях, р<0,05).

Начало восстановления НМП происходи-
ло быстрее при использовании атракурия: в 1 
группе 29,5 (25-35) мин, а во 2-й – 21 (15-26) 
мин (р<0,05) (таблица 4).

Таблица 2
Дозы лекарственных средств для индукции 
и поддержания анестезии (Ме (25%-75%))

Таблица 3
Изменения гемодинамики после индукции (Ме (25%-75%))

*  – для анализа использовали критерий Манна-Уитни.

*  – для анализа различий между группами использовали критерий Манна-Уитни.
**  – для анализа показателей до начала / после индукции  использовали критерий Вилкоксона (Wilcoxon matched pairs test).

Лекарственные средства Группа 1 (цисатракурий)
N=42

Группа 2 (атракурий)
N=38

p*

Фентанил,  мкг/кг/ч 5,1 (4,3-5,8) 5,6 (4,5-6,3) >0,1
Пропофол,  мг/кг 2,0  (1,9-2,3) 2,1 (1,9-2,3) >0,1
Севофлуран,  об% на выдохе,  4 этап 2,0  (1,8-2,2) 2,1 (1,9-2,1) >0,1
МАК севофлурана,  4 этап 1,0  (0,9-1,1) 1,0  (0,9-1,0) >0,1

Показатели 
гемодинамики

До начала индукции На 2-м этапе исследования р
Группа 1 Группа 2 Группа 1 Группа 2

АДсист,  мм рт.ст. 148
(134-160)

159
(142-168)

131
(120-151)**

136
(120-158)**

>0,05*
<0,05**

АДдиаст,  мм рт.ст. 83
(79-89)

84
(77-92)

85
(74-95)

82
(70-91)

>0,05*
>0,05**

АДсредн,  мм рт.ст. 109
(100-115)

111,5
(100-118,5)

107
(90-115)

105
(88-116)

<0,05*
>0,05**

ЧСС, уд в мин 82
(77-100)

78
(70-91)

73,5
(64-79)**

74
(67-84)**

<0,05*
<0,05**
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Продолжительность действия также была 
меньшей у атракурия (группа 2) – 31,5 (25-37) 
мин по сравнению с цисатракуриумом – 43 (40-
50) мин (р<0,05). 

Индекс восстановления нервно-мышечно-
го блока (нарастание TOF с 25% до 75%) стати-
стически достоверно не отличался и был равен 
в 1 группе 12 (10,5-15,5) мин, а во 2 группе – 
14,5 (11,5-18) мин (р>0,05).

Обсуждение

Результаты настоящего исследования по-
казали, что, цисатракурий является современ-
ным безопасным миорелаксантом, сочетаю-
щим в себе большинство свойств идеального 
релаксанта. Он в дозе 0,1 мг/кг вызывает бо-
лее быстрое начало нервно-мышечного блока 
и создает лучшие условия для интубации тра-
хеи по сравнению с атракуриумом в дозе 0,3 
мг/кг. Несмотря на то, что продолжительность 
действия цисатракурия в указанной дозе зна-
чительно больше, чем у атракуриума, это не 
приводило к увеличению длительности общей 
анестезии у пациентов данной группы.

Из всех возможных побочных эффектов 
и осложнений от введения миорелаксантов в 
нашем исследовании были зарегистрирова-
ны только реакции со стороны сердечно-со-
судистой системы, а также сыпь и местные 
реакции. Тяжелых осложнений от введения 
миорелаксантов зарегистрировано не было. В 

Таблица 4
Показатели нервно-мышечной проводимости (Ме (25%-75%))

Таблица 5
Побочные эффекты и осложнения во время анестезии

Данные Группа 1 
(цисатракурий)

N=42

Группа 2 
(атракурий)

N=38

p*

Время начала действия,  сек 270  (225-330) 390  (210-540) <0,05
Условия для интубации: отличные/ хорошие/ плохие 28/11/3 13/13/12 <0,05**
Начало восстановления НМП, мин 29,5 (25-35) 21 (15-26) <0,05
Продолжительность действия,  мин 43 (40-50) 31,5 (25-37) <0,05
Индекс восстановления,  мин 12 (10,5-15,5) 14,5 (11,5-18) >0,05

*  – для анализа использовали критерий Манна-Уитни.
**  – для анализа использовали χ2-квадрат по Пирсону.

*  – для анализа использовали χ2-квадрат по Пирсону.

большинстве исследований, где изучалась без-
опасность применения цисатракурия и атра-
курия, было показано, что цисатракурий вы-
зывает меньшее число побочных реакций и 
осложнений [9, 10]. Однако в других работах 
достоверно значимых различий между дан-
ными релаксантами выявлено не было [11]. В 
нашем исследовании общее количество побоч-
ных реакций и осложнений было большим у 
атракурия.

Отсутствие влияния на гемодинамику яв-
ляется одним из главных преимуществ циса-
тракурия по сравнению с атракурием, что под-
тверждается в ряде исследований [9]. В данном 
ислледовании, учитывая применение низких 
доз атракурия, наблюдалась стабильная гемо-
динамика в обоих группах. Впрочем, в иссле-
довании К. Kirov et al. также не было выялено 
различий по влиянию на гемодинамику между 
данными миорелаксантами [12].

Одним из критериев исключения паци-
ентов из данного исследования был возраст 
старше 70 лет. Возрастное ограничение было 
введено в связи с тем, что у пожилых пациен-
тов после введения миорелаксантов время на-
чала действия и время восстановления НМП 
более продолжительными [13]. Данный факт 
мог повлиять на достоверность результатов 
исследования. Более длительное время нача-
ла действия у пожилых пациентов, возможно, 
связано со сниженным сердечным выбросом и 
низким кровотоком в мышцах.

Осложнения/ побочные реакции Группа 1 
(цисатракурий)

n=42

Группа 2 
(атракурий)

n=38

р*

Брадикардия / тахикардия 0/1 1/4 >0,05
Гипотензия / гипертензия 2/2 6/1 >0,05
Бронхо- / ларингоспазм 0/0 0/0 >0,05
Аллергические реакции со стороны кожи: гиперемия,  сыпь 0 1 >0,05
Реакция в месте инъекции 0 3 >0,05
Всего 5 16 <0,05
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Предполагается, что продолжительность 
действия нервно-мышечной блокады коро-
че у мужчин, чем у женщин [13, 14], однако 
нами в данное исследование включались лица 
обоего пола. Но, учитывая, что в исследова-
ние было включено 6 мужчин и нет статисти-
чески достоверных отличий между группами 
по полу, можно считать, что данный факт не 
мог повлиять на достоверность полученных 
результатов. 

В настоящем исследовании не рассчитыва-
лись фармакоэкономические преимущества от 
применения данных миорелаксантов. В иссле-
довании A. Movafegh et al. было показано, что 
использование цисатракурия обходится при-
мерно в 2 раза дороже, чем атракурия [11]. Од-
нако в данном исследовании не учитывали эко-
номические затраты на лечение осложнений и 
побочных реакций указанных миорелаксантов. 
Кроме того цены на них могут существенно 
различаться в разных странах. Тем не менее, 
учитывая относительно высокую стоимость 
цисатракурия, его, возможно, экономически 
более оправдано применять у пациентов с не-
стабильной гемодинамикой или наличием ор-
ганной дисфункции.

Выводы

1. Низкие дозы цисатракурия (0,1 мг/кг) 
вызывают более быстрое начало НМБ и соз-
дают лучшие условия для интубации трахеи по 
сравнению с низкими дозами атракурия.

2. Продолжительность действия у цисатра-
курия в дозе 0,1 мг/кг больше, чем у атракурия 
в дозе 0,3 мг/кг.

3. При использовании в малых доз атра-
курия он не вызывает большего количества 
побочных эффектов со стороны сердечно-со-
судистой системы, по сравнению с цисатраку-
риумом.
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