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Введение. Артериальная гипертензия является одним из ведущих факторов риска в раннем послеоперационном 
периоде у пациентов нейрохирургического профиля. Она предрасполагает к развитию отека головного мозга, 
а так же интракраниальных геморрагических осложнений, поэтому коррекция и стабилизация артериального 
давления является одним из важнейших аспектов терапии пациентов после краниотомии. Целью исследования 
сравнительный анализ эффективности различных гипотензивных препаратов для коррекции артериальной ги-
пертензии в раннем послеоперационном периоде у нейрохирургических больных.
Материал и методы. В исследование были включены 60 больных с артериальной гипертензией в раннем после-
операционном периоде после удаления опухолей головного мозга. Сравнивалась эффективность трех гипотен-
зивных препаратов: урапидила, клонидина и эналаприла.
Результаты. Среднее время снижения систолического АД ниже 160 мм рт. ст. в группе урапидила составило 
9,25±5,68 мин, в группе эналаприла 15,5±11,1 мин, в группе клонидина 13,5±14,5 мин (р = 0,013). Процент неэф-
фективности терапии в группе урапидила составил 5%, 10% при терапии клонидином и 40% в группе эналаприла.
Заключение. Урапидил показал себя наиболее эффективным из изученных препаратов для коррекции артери-
альной гипертензии в раннем послеоперационном периоде после удаления опухолей головного мозга. 
К л ю ч е в ы е  с л о в а :  артериальная гипертензия; опухоль мозга; урапидил; клонидин; эналаприл.
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Introduction. Arterial hypertension is one of the leading causes of intracranial complications during the early postop-
erative period after neurosurgical interventions. It predisposes to development of brain oedema or even intracranial 
hematomas. This is why correction and stabilization of arterial pressure during the early postoperative period after 
neurosurgery remains one of the major aims in the management of this patient population. 
The goal: in this open-label study, we compared the monotherapeutic efficacy of different antihypertensive drugs in 
neurosurgical patients.
Material and methods. Sixty patients with arterial hypertension in the early postoperative period after craniotomy were 
prospectively randomized to receive different antihypertensive medications. The effectiveness of three drugs: urapidil, 
klonidin enalapril was compared. 
Results. Mean time for bringing the arterial pressure below the 160 mm Hg threshold for urapidil was 9,25 minutes, 13,5 
minutes for klonidin and 15,5 minutes for enalapril groups. The incidence of therapeutic failure was 5% for urapidil, 
10% for klonidin and 40% for enalapril.
Conclusion. Urapidil showed the best results for controlling arterial hypertension in early postoperative patients un-
dergoing neurosurgery.
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Введение. Послеоперационная артериальная гипертензия 
(АГ) у пациентов нейрохирургического профиля развивается в 
57–91% случаев [1, 2], что превышает частоту развития АГ по 
сравнению с другими хирургическими вмешательствами [8]. 
Puchstein и соавт. [1] сообщают, что повышение артериального 
давления (АД) на 30% и более по сравнению с предопераци-
онным уровнем наблюдается у каждого второго после крани-
отомии. Чаще всего АГ развивается при пробуждении после 
анестезии и в раннем послеоперационном периоде.

Наиболее частыми причинами АГ после нейрохирургиче-
ских операций являются боль, моторное возбуждение и ирри-
тация стволовых структур [1, 3]. Все эти факторы в конечном 
итоге приводят к гиперактивации симпатоадреналовой систе-
мы, которая вызывает вазоконстрикцию и повышение систем-
ного АД. Этот механизм подтверждается тем, что по сравне-
нию с дооперационным уровнем у пациентов с АГ в исходе 
нейрохирургического вмешательства отмечается увеличение 
плазменной концентрации катехоламинов [3, 4]. Некоторые 
исследователи в развитии гипертензии после краниотомии 
придают значение ренин-ангиотензин-альдостероновой си-
стеме. Данное предположение основано на увеличении в плаз-
ме концентрации ренина и альдостерона [4]. В то же время в 
других работах сообщается, что уровень этих веществ незна-
чительно отличается у гипер- и нормотензивных пациентов, 
что ставит эту теорию под сомнение [3].

Основной задачей интенсивной терапии раннего послеопе-
рационного периода нейрохирургических пациентов является 
профилактика и своевременное распознание интракраниаль-
ных осложнений. Наиболее опасными осложнениями после 
удаления опухолей головного мозга являются кровоизлияние 
в ложе удаленной опухоли и развитие отека головного мозга. 
Развитие артериальной гипертензии в раннем послеопераци-
онном периоде является фактором риска как геморрагических 
осложнений, так и развития отека головного мозга.

В исследовании Basali и соавт. [2] продемонстрировали 
корреляцию между периоперационной артериальной гипер-
тензией при нейрохирургических вмешательствах и развити-
ем послеоперационных внутричерепных гематом.

Также послеоперационная АГ является фактором, пред-
располагающим к развитию отека головного мозга. У пациен-
тов с интракраниальной патологией зачастую бывают наруше-
ны механизмы ауторегуляции, обеспечивающие постоянство 
мозгового кровотока в широком диапазоне артериального 
давления. В условиях нарушенной ауторегуляции повышение 
артериального давления приводит к повышению мозгового 
кровотока, развитию гиперемии и вазогенного отека головно-
го мозга [1].

Учитывая описанные риски артериальной гипертензии в 
раннем послеоперационном периоде, становится очевидной 
важность своевременной коррекции повышенного АД. В на-
стоящее время доступен широкий спектр гипотензивных пре-
паратов, которые могут быть использованы для коррекции  
постоперационной гипертензии.

Целью данной работы было исследование эффективности 
трех препаратов различных групп (урапидила, эналаприла и 
клонидина) для коррекции артериальной гипертензии в ран-
нем послеоперационном периоде у нейрохирургических боль-
ных.

Целью данного исследования был сравнительный анализ 
эффективности различных гипотензивных препаратов для 
коррекции артериальной гипертензии в раннем послеопераци-
онном периоде у нейрохирургических больных.

Материал и методы. Исследование носило проспективный 
характер. В исследование были включены 60 пациентов, опери-
рованных по поводу опухолей головного мозга, у которых в по-
слеоперационном периоде отмечалась АГ, требующая проведения 
гипотензивной терапии.

После выполненного оперативного вмешательства все пациен-
ты поступали в палату пробуждения отделения реанимации, где 
проводилась респираторная поддержка до восстановления созна-
ния и мышечной силы и осуществлялся мониторинг витальных 
функций. В исследование включали пациентов, у которых отмеча-
лось повышение систолического АД выше 160 мм рт. ст., несмотря 
на адекватное обезболивание и отсутствие явных признаков дис-
комфорта. Критериями исключения из исследования были: возраст 
до 18 лет, ранние интракраниальные осложнения (внутричерепная 
гематома, отек головного мозга). 

Мониторинг АД у всех пациентов осуществлялся с помощью 
прикроватных мониторов Philipps М40. Автоматическое измерение 
АД осуществлялось каждые 20 мин. При возникновении эпизодов 
артериальной гипертензии с повышением систолического АД выше 
160 мм рт. ст. назначалась гипотензивная терапия по одной из опи-
санных ниже схем. При этом измерение АД осуществлялось каж-
дые 5 мин до достижения необходимого гипотензивного эффекта  
(АДсист ниже 160 мм рт. ст.).

В зависимости от используемой гипотензивной терапии паци-
енты были рандомизированы на 3 равные группы. В 1-й группе  
(n = 20) в качестве стартовой гипотензивной терапии использо-
вали урапидил, во 2-й группе (n = 20) – эналаприл, в 3-й группе  
(n = 20) – клонидин.

Характеристика исследуемых групп приведена в табл. 1.
Группы были сопоставимы между собой по возрасту пациен-

тов, гендерному соотношению, характеру оперативного вмеша-
тельства и анамнестическим данным.

Использовали следующие схемы гипотензивной терапии:
1-я группа (урапидил)
При АДсист выше 160 мм рт. ст. внутривенно струйно вводи-

ли урапидил в дозе 25 мг. При отсутствии необходимого эффекта 
(АДсист через 5 мин выше 160 мм рт. ст.) осуществляли повторное 
введение урапидила в дозе 25 мг. При сохранении АДсист выше  
160 мм рт. ст. еще через 5 мин выполняли третье введение урапи-
дила в дозе 50 мг.

2-я группа (эналаприл)
При повышении АДсист выше 160 мм рт. ст. внутривенно струй-

но вводили эналаприл в дозе 1,25 мг. При сохранении повышения 
АДсист выше 160 мм рт. ст. через 5 мин повторяли болюсное введе-
ние 1,25 мг эналаприла. Если через 5 мин после второго введения 
эналаприла сохранялось повышение АДсист выше 160 мм рт. ст., вы-
полняли третье введение эналаприла в дозе 1,25 мг.
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Т а б л и ц а  1
Характеристика исследуемых групп

Показатель Урапидил  
(n = 20)

Эналаприл  
(n = 20)

Клонидин  
(n = 20)

Возраст 50 (47; 58) 48 (39,5:57) 49,5 (40;60)
Пол:

мужчины 11 (55) 11 (55) 10 (50)
женщины 9 (45) 9 (45) 10 (50)

Гипертоническая болезнь 5 (25) 4 (20%) 5 (25%)
Характер оперативного 
вмешательства
Полушарная опухоль 10 (50%) 11 (55%) 9 (45)
Парастволовая опухоль 6 (30) 5 (25) 7 (35)
Опухоль ствола 0 1 (5) 1 (5)
Опухоль хиазмально- 
селлярной области

4 (20) 3 (15) 3 (15)

П р и м е ч а н и е. Здесь и в табл. 3: в скобках – процент (%).
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3-я группа (клонидин)
При повышении АДсист выше 160 мм рт. ст. внутривенно мед-

ленно вводили клонидин в дозе 100 мкг. При отсутствии необхо-
димого эффекта через 5 мин осуществляли повторное введение 
клонидина в дозе 100 мкг. Если через 5 мин после второй инъек-
ции клонидина сохранялось повышение АДсист выше 160 мм рт. ст., 
выполняли третье введение клонидина в дозе 100 мкг.

Для оценки эффективности трех гипотензивных препаратов 
мы сравнили степень и скорость снижения АД в трех группах и 
частоту неэффективности монотерапии в каждой группе. Под не-
эффективностью монотерапии мы понимали невозможность до-
стичь снижения систолического давления ниже 160 мм рт. ст. при 
использовании описанных выше схем введения гипотензивных 
препаратов в течение 30 мин.

Для анализа были выбраны следующие точки значения АД: 
исходный уровень (до введения препарата) и через 5; 10; 15; 30; 
60; 120; 360 мин после введения препарата. Отдельно оценивали 
время, необходимое для снижения АДсист ниже 160 мм рт. ст.

Статистический анализ проводился с использованием про-
граммного обеспечения Statistika 7.0. Для сравнения значимости 
различий показателя между тремя группами использовался крите-
рий Краскала-Уоллиса. Для сравнения значимости различий показа-
теля между двумя группами использовался критерий Манна-Уитни.

Результаты. В соответствии с критериями включения на 
момент начала исследования у всех пациентов исходное АД 
было выше целевого диапазона (АДсист > 160 мм рт. ст.).

Исходный уровень АДсист был сопоставим между группа-
ми. Во всех группах после начала гипотензивной терапии от-
мечалось снижение АД. В табл. 2 и на рис. 1 представлена ди-
намика систолического АД в трех группах пациентов. Видно, 
что снижение артериального давления было более значитель-
ным в группах урапидила и клонидина по сравнению с эна-
лаприлом. Различие систолического артериального давления 
достигало статистической значимости через 10 мин после на-
чала терапии и сохранялось в течение первого часа. Через 2 ч 
и через 6 ч статистически значимых различий систолического 
АД между группами не отмечалось.

Наиболее быстро достижение целевого уровня артериаль-
ного давления наблюдалось в группе урапидила. Среднее вре-
мя снижения систолического АД ниже 160 мм рт. ст. в груп-
пе урапидила составило 9,25±5,68 мин, в группе эналаприла 
15,5±11,1 мин, в группе клонидина 13,5±14,5 мин (р = 0,013). 

На рис. 2 представлена динамика доли пациентов, достигших 
целевого уровня систолического АД в течение времени в трех 
группах пациентов. Видно, что через 5 мин после начала гипо-
тензивной терапии АД оставалось выше целевого диапазона у 
большинства пациентов всех трех групп. Через 10 мин АД до-
стигло целевых значений у 95% пациентов группы урапидила, 
у 75% пациентов группы клонидина и только у 35% пациентов 
группы эналаприла. Через 15 мин с начала гипотензивной те-
рапии целевые значения АД в группах урапидила и клонидина 
отмечались также у 95 и 75% пациентов соответственно, а в 
группе эналаприла – у 55%. В дальнейшем (через 30 мин) до-
ля пациентов, у которых было достигнуто целевое АД, между 
группами урапидила и клонидина была сопоставима. В груп-
пе эналаприла доля пациентов с сохраняющейся артериальной 
гипертензией превышала таковую в группах урапидила и кло-
нидина в течение всего периода наблюдения (см. рис. 2).

Частота неэффективности монотерапии определялась 
как доля пациентов, у которых не удалось достичь АД ниже  
160 мм рт. ст в течение первых 30 мин. В группе урапидила 
частота неэффективности терапии составила 5%, в группе эна-
лаприла – 40%, в группе клонидина – 10%.

Средняя доза, необходимая для достижения гипотензивно-
го эффекта, составила для урапидила 48,75±20,6 мг, для энала-
прила 2,9±1,1 мг, для клонидина 175±63,9 мкг.

Серьезных побочных эффектов не отмечалось ни в одной 
из групп пациентов.

Таким образом, из исследуемых препаратов наиболее эф-
фективным для коррекции артериальной гипертензии в ран-
нем послеоперационном периоде оказался урапидил, а наиме-
нее эффективным – эналаприл. 

Спекулятивно можно предположить, что малая эффектив-
ность ингибиторов АПФ у данной категории пациентов об-
условлена тем, что основным патогенетическим механизмом 
повышения артериального давления в послеоперационном 
периоде у нейрохирургических пациентов является активация 
симпатоадреналовой нервной системы, а не ренин-ангиотен-
зин-альдостероновой.

Для анализа влияния гипертонической болезни в анамнезе на 
эффективность различных схем АГ мы разделили каждую груп-
пу на две подгруппы в зависимости от наличия или отсутствия 
ранее диагностированной гипертонической болезни (табл. 3).
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Т а б л и ц а  2
Динамика систолического АД при использовании различных схем гипотензивной терапии

Препарат Исходно 5 мин 10 мин 15 мин 30 мин 1 ч 2 ч 6 ч

Урапидил 182,5 
(175; 190)

165 
(162; 157,5)

140 
(132,5; 147,5)

145 
(130; 145)

132 
(125; 142,5)

125 
(117,5; 140)

132,5 
(125; 135)

135 
(125; 140)

Эналаприл 182,5 
(170; 192,5)

167,5 
(157; 180)

162,5 
(150; 170)

155 
(145; 162,5)

152,5 
(140; 160)

147,5 
(132,5; 157,5)

140 
(127,5; 160)

140 
(127,5; 150)

Клонидин 182,5 
(175; 190)

165 
(152,5; 175,5)

147,5 
(140; 157,5)

142,5 
(135; 155)

142.5 
(135; 150)

145 
(127,5; 152,5)

135 
(122,5; 150)

135 
(127,5; 145)

p 1 0,2 0,003 0,005 0,017 0,001 0,07 0,2

Рис. 1. Динамика АДсист. у пациентов с артериальной гипертензий 
в послеоперационном периоде при использовании различных схем 
гипотензивной терапии (в трех группах).

Рис. 2. Динамика в доли пациентов с сохраняющейся артериальной 
гипертензией (систолическое АД > 160 мм рт. ст.) при использова-
нии различных схем гипотензивной терапии.



RUSSIAN JOURNAL of ANAESTHESIOLOGY and REANIMATOLOGY. 2017; 62(3) 193
DOI: http://dx.doi.org/10.18821/0201-7563-2017-62-3-190-194
Original article

У пациентов в группах урапидила и клонидина частота не-
эффективности терапии была выше при наличии гипертони-
ческой болезни. В то же время в группе эналаприла частота 
неэффективности терапии, наоборот, была ниже в подгруппе 
пациентов с гипертонической болезнью. Однако эти различия 
носили статистически недостоверный характер в связи с ма-
лым количеством пациентов в подгруппах.

На рис. 3 представлена зависимость динамики артериаль-
ного давления от наличия гипертонической болезни в трех 
группах пациентов. Согласно данным графикам, влияние ура-
пидила и клонидина на АД не зависело от наличия гиперто-
нической болезни, в то время как в группе эналаприла сни-
жение АД было более выраженным в подгруппе пациентов с 
гипертонической болезнью, хотя эти различия также носили 
статистически недостоверный характер.

Обсуждение. В ходе нашего исследования было показано, 
что среди исследуемых препаратов наибольшей эффективно-
стью для коррекции артериальной гипертензии в раннем по-
слеоперационном периоде у пациентов, перенесших нейрохи-
рургическое вмешательство, обладал урапидил. Использова-
ние урапидила было сопряжено с более быстрым снижением 
АД до целевых значений и меньшей частотой неэффектив-
ности монотерапии. В ряде работ других авторов была также 
показана высокая эффективность урапидила для коррекции 
АГ в периоперационном периоде у пациентов различного про-
филя. Наибольшее количество работ посвящено изучению 
применения урапидила для контроля периоперационной ар-
териальной гипертензии у кардиохирургических пациентов 
после реваскуляризации миокарда [5–7]. В данных работах 
продемонстрирована высокая эффективность по сравнению 
с другими гипотензивными препаратами, такими как клони-
дин [5], нитропрусид [6], фентоламин [7] во время интра- и 
послеоперационного контроля артериального давления при 
выполнении коронарного шунтирования. Касаемо пациентов 
нейрохирургического и неврологического профиля имеются 
единичные исследования, оценивающие потенциальную роль 
урапидила для коррекции АГ в послеопрерационном перио-
де. В одной работе было продемонстрировано преимущество 
урапидила по сравнению с блокаторами кальциевых каналов 
за счет отсутствия негативного влияния на церебральный кро-
воток [8]. В другом исследовании урапидил использовался в 
качестве препарата для купирования гипертензивных реакций 
во время оперативных вмешательств у 20 пациентов с опухо-
лями головного мозга во время анестезии ксеноном. Урапидил 
продемонстрировал быстрое, предсказуемое снижение АД и 
отсутствие побочных реакций в виде тахикардии и увеличе-
ния внутричерепного давления [9]. 

Таким образом, основываясь на результатах нашего иссле-
дования и доступных данных мировой литературы, урапидил 

можно расценивать как эффективный и безопасный препарат 
для контроля артериальной гипертензии в раннем послеопера-
ционном периоде у нейрохирургических пациентов.

Заключение
Урапидил показал себя наиболее эффективным из изученных 

в данном исследовании препаратов для коррекции артериальной 
гипертензии в раннем послеоперационном периоде после уда-
ления опухолей головного мозга. Его использование сопряжено 
с более быстрым снижением АД до целевых значений и мень-
шей частотой неэффективности монотерапии. Эффективность 
клонидина была сопоставима с эффективностью урапидила по 
частоте достижения эффекта, однако требовалось большее вре-
мя для снижения АД до целевых значений. Эффективность эна-
лаприла в данной категории пациентов была наименьшая, что, 
вероятно, связано с особенностями патогенеза повышения АД у 
нейрохирургических пациентов. В то же время у пациентов с ги-
пертонической болезнью в анамнезе эффективность эналаприла 
была выше, чем у нормотоников. Это может быть обусловлено 
большей ролью ренин-ангиотензин-альдостероновой системы в 
патогенезе послеоперационной гипертензии в данной категории 
больных, однако данное предположение основано на статисти-
чески незначимых различиях и требует проверки в исследова-
нии на более крупной выборке пациентов.

Т а б л и ц а  3
Влияние наличия ГБ в анамнезе на действие различных гипо-
тензивных препаратов для коррекции послеоперационной АГ

Препарат Частота неэффектив-
ности терапии

Время до снижения АДсист 
ниже 160 мм рт. ст.

Урапидил:
всего (n = 20) 1 (5) 9,25±5,68
ГБ (n = 5) 1 (20) 9,33±6,51
нет ГБ (n = 15) 0 9,0±2,23

Эналаприл:
всего (n = 20) 8 (40) 15,5±11,1
ГБ (n = 4) 1 (25) 10,75±17,5
нет ГБ (n = 16) 7 (43,8) 15,93±9,69

Клонидин:
всего (n = 20) 2 (10) 13,5±14,5
ГБ (n = 5) 1 (20) 13,0±15
нет ГБ (n = 15) 1 (6,7) 13,75±10

Рис. 3. Влияние наличия ГБ в анамнезе на степень и скорость сни-
жения артериального давления при использовании различных схем 
гипотензивной терапии у нейрохирургических пациентов в послео-
перационном периоде: а – динамика АД при использовании клони-
дина у пациентов с ГБ и без ГБ; б – при использовании урапидила; 
в – при использовании эналаприла у пациентов с ГБ и без.
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Ежевская А.А., Прусакова Ж.Б., Загреков В.И.

ТАКТИКА ДЕКУРАРИЗАЦИИ СУГАММАДЕКСОМ ДЛЯ ИНТРА-  
И ПОСЛЕОПЕРАЦИОННОГО ПРОБУЖДЕНИЯ ПАЦИЕНТОВ  

С ПОВТОРНЫМ ВВЕДЕНИЕМ РОКУРОНИУМА В СПИНАЛЬНОЙ ХИРУРГИИ
ФГБУ ПФМИЦ Минздрава России, 603155, Нижний Новгород, Россия

Цель исследования: клинический анализ использования сугаммадекса для реверсии нейромышечного блока, вы-
званного рокурония бромидом при проведении спинальных корригирующих оперативных вмешательств с при-
менением интраоперационного теста пробуждения, а также возможности повторного введения рокурония 
бромида после реверсии нейромышечного блока.
Материал и методы. 48 пациентов в возрасте 15–18 лет, которым выполняли заднюю коррекцию сколиоти-
ческой деформации позвоночника 3–4-й степени с транспедикулярной фиксацией. Всем пациентам проводили 
запланированный тест интраоперационного пробуждения. При 1–2 ответах TOF вводили сугаммадекс в дозе 2 
мг/кг и ожидали выполнения пациентом команд, после чего вводили повторно рокурониум в дозе 0,6 мг/кг.
Оценивали скорость пробуждения, повторного засыпания, повторного пробуждения и экстубации, а также 
побочные эффекты.
Результаты. Мышечный ответ на TOF-стимуляцию превысил 90% у всех пациентов через 3 мин после первого 
введения сугаммадекса в дозе 2 мг/кг. Повторное введение рокурониума после полной реверсии нейромышечного 
блока в дозе 0,6 мг/кг (сниженной в 2 раза от рекомендованной (1,2 мг/кг)) в течение 2–5 мин вызывало полный 
повторный блок у всех пациентов. В конце операции все пациенты были экстубированы через 1,2±0,08 мин по-
сле повторного введения сугаммадекса (TOF ≥ 90%).
Заключение. Использование сугаммадекса в дозе 2 мг/кг (TOF 1–2) в протоколе интра- и послеоперационного 
пробуждения при спинальных операциях характеризовалось высокой клинической, экономической эффективно-
стью, безопасностью и возможностью повторного введения рокурониума в дозе 0,6 мг/кг.
К л ю ч е в ы е  с л о в а :   сугаммадекс, рокурониум; мониторинг нейромышечной проводимости; тест пробуждения; хирургия 

позвоночника.
Для цитирования: Ежевская А.А., Прусакова Ж.Б., Загреков В.И. Тактика декураризации сугаммадексом для интра- и послеопера-
ционного пробуждения пациентов с повторным введением рокурониума в спинальной хирургии. Анестезиология и реаниматология. 
2017; 62(3): 194-198. DOI: http://dx.doi.org/10.18821/0201-7563-2017-62-3-194-198
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SUGAMMADEX REVERSAL FOR INTRAOPERATIVE AND POSTOPERATIVE AWAKENING  
OF PATIENTS WITH REPEATED ADMINISTRATION OF ROCURONIUM IN SPINAL SURGERY

Federal State Budgetary Institution "Privolzhsky Federal Research Medical Centre"  
of the Ministry of Health of the Russian Federation, Nizhny Novgorod

Objective: The aim of the study was  a clinical analysis of sugammadex reversal of neuromuscular blockade induced by 
rocuronium during spinal corrective surgical procedures with intraoperative awakening test (“wake-up-test”), including 
the repeated administration of rocuronium after the reversal of the neuromuscular block.
Methods. 48 patients aged 15–18 underwent posterior scoliosis correction with pedicle fixation. All of them received 
a planned intraoperative wake-up-test. Sugammadex was administered at a dose of 2 mg/kg, while TOFR was 1–2. 


