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О современных целях и достижениях

диуретической терапии в лечении боль�

ных ХСН рассказал руководитель отдела
сердечной недостаточности Националь�
ного научного центра «Институт кардио�
логии им. Н.Д. Стражеско» НАМН Ук�
раины, президент Украинской ассоциа�
ции специалистов по сердечной недоста�
точности, доктор медицинских наук, про�
фессор Леонид Георгиевич Воронков.

– В лечении ХСН

врач прежде всего

задумывается над

тем, продлевает ли

жизнь пациента на�

значение тех или

иных лекарствен�

ных средств, как

они влияют на каче�

ство жизни, имеют

ли клиническое

значение фармакологические различия

между препаратами одной группы. Это

в полной мере относится и к терапии

диуретиками.

Другой не менее важный вопрос –

продлевают ли жизнь петлевые диурети�

ки (ПД) у больных с ХСН?

Улучшению краткосрочного прогноза

на фоне применения ПД способствует

гемодинамическая разгрузка малого

круга кровообращения, предотвращаю�

щая развитие острого отека легких.

Улучшению же долгосрочного прогноза

у пациентов, имеющих хронический

застой в большом круге кровообраще�

ния, может способствовать «отсрочка»

наступления терминальной дисфунк�

ции печени и почек на фоне приема

достаточной дозы диуретиков. Однако

вышеуказанные эффекты могут быть

нивелированы индуцированной диуре�

тиками активацией ренин�ангиотензи�

новой системы (РАС) и развитием гипо�

калиемии и гипомагниемии, что обус�

ловливает прогрессирование ХСН и

возрастание риска внезапной аритми�

ческой смерти. В связи с этим достичь

баланса между пользой терапии и рис�

ком развития неблагоприятных эффек�

тов при использовании диуретиков в ле�

чении ХСН подчас очень сложно.

Степень риска зависит от многих фак�

торов, но в первую очередь от того, на�

сколько грамотного применяет ПД врач.

Врач должен по возможности отказаться

от проведения форсированного диуреза,

сочетать мочегонную терапию с монито�

рингом электролитов в крови и назначе�

нием ингиботорв РАС (ИАПФ, либо в

случае непереносимости последних сар�

таны). Снизить риск развития побочных

эффектов можно также путем правиль�

ного выбора препарата. 

Торасемид и фуросемид на сегодня в

Украине фактически являются един�

ственными представителями группы

ПД из представленных в современных

международных рекомендациях. Не�

смотря на одинаковую точку прило�

жения механизма действия, эти пре�

параты кардинально отличаются по

своим основным фармакокинетическим

и фармакодинамическим свойствам и

химической структуре, что обусловли�

вает определенные различия в их кли�

нических эффектах. Биодоступность

торасемида выше и значительно менее

вариабельна, чем фуросемида (80�95%

и 10�90% соответственно), что опреде�

ляет его более стойкий и предсказуе�

мый диуретический эффект. Торасемид

обладает более выраженной по сравне�

нию с фуросемидом способностью уве�

личивать экскрецию натрия с мочой

при снижении сывороточной концент�

рации альбумина, оказывает более дли�

тельное действие, период его полувыве�

дения (3�5 ч), сопоставимый при перо�

ральном и внутривенном введении,

превосходит таковой у фуросемида

(около 1�3 ч). С этим же обстоятель�

ством связано и отсутствие у данного

препарата так называемого рикошетно�

го эффекта в виде возрастания реабсо�

рбции ионов натрия после прекраще�

ния действия диуретика, что стимули�

рует новый «виток» задержки жидкости

и требует приема повторных доз препа�

рата. Кроме того, вышеуказанный нат�

рийретенционный эффект выступает

фактором, способствующим хроничес�

кому повреждению туболоинтестиналь�

ной ткани почки. В отличие от фуросе�

мида фармакокинетические свойства

торасемида практически не изменяют�

ся в зависимости от приема пищи. То�

расемид сохраняет способность увели�

чивать мочевую экскрецию натрия да�

же при стойком ухудшении фильтраци�

онной функции почек. Калийуретичес�

кий эффект торасемида значительно

менее выражен, чем у фуросемида при

использовании в эквивалентных нат�

рийуретических (диуретических) дозах.

Это объясняют отсутствием у торасеми�

да так называемого вторичного дейст�

вия на проксимальные канальцы, а так�

же его способностью угнетать альдосте�

роновые рецепторы в не меньшей мере,

чем спиронолактон. 

Весьма важным с клинической точки

зрения представляется наличие у ПД

дополнительных, плейотропных эф�

фектов. Например, торасемид обладает

способностью угнетать эффекты ангио�

тензина II – вазоконстрикцию, стиму�

ляцию синтеза альдостерона клетками

клубочковой зоны коры надпочечни�

ков, блокаду рецепторов альдостерона.

Благоприятные клинические след�

ствия вышеуказанных плейотропных

свойств торасемида продемонстрирова�

ны в соответствующих исследованиях у

пациентов с ХСН. В частности, уста�

новлено, что терапия торасемидом со�

провождается минимальным риском

гипокалиемии (что выгодно отличает

его от фуросемида), а его регулярный

прием в течение 6 мес сопряжен с дос�

товерным снижением активности сим�

патической системы сердца. Особенно

важным с клинической точки зрения

представляется «антифибротический»

эффект торасемида, который обеспечи�

вается путем ингибирования синтеза

проколлагена 1 типа. Выраженность

интерстициального миокардиального

фиброза рассматривается как один из

критериев высокого риска развития

внезапной аритмической смерти, а по�

вышенный уровень его циркулирую�

щих биомаркеров миокардиального

фиброза (в частности, галектина 3), яв�

ляется предиктором низкой выживае�

мости пациентов с ХСН.

Наиболее важным критерием при вы�

боре того или иного лекарственного

средства при лечении больного с ХСН

является характер его влияния на клини�

ческий прогноз. Соответствующая ин�

формация относительно фуросемида и

торасемида была получена в крупном об�

сервационном исследовании TORIC,

охватившем 1377 пациентов с ХСН. Со�

гласно результатам этого исследования,

длившегося 12 мес, у лиц, принимавших

торасемид, уровень общей летальности

оказался в 2 раза, а частота фатальных

сердечно�сосудистых осложнений –

почти в 2,5 раза ниже, чем в группе фуро�

семида/других диуретиков. Помимо это�

го, лечение торасемидом ассоциирова�

лось с достоверно большей частотой пе�

рехода больных в более низкий функ�

циональный класс (ФК) по NYHA,

меньшей частотой развития гипокалие�

мии, а также меньшей вероятностью

снижения уровня калия в плазме крови

через 12 мес наблюдения. 

В рандомизированном исследовании

DUEL, выполненном в России, было

продемонстрировано, что у пациентов с

ХСН и явлениями декомпенсации, воз�

никшими на фоне стандартной терапии

в амбулаторных условиях, при приеме

торасемида в сопоставимой с фуросеми�

дом дозе (в среднем соответственно 21,7

и 75,6 мг) удалось достичь компенсации

гемодинамики в среднем на 4 сут рань�

ше, чем при использовании фуросемида

(на 7�е и 11�е сутки соответственно). При

этом необходимость в переходе на внут�

ривенную терапию, а также побочные

эффекты чаще возникали в группе фуро�

семида. 

По данным выполненного в 2011 году

в Украине «срезового» исследования

UNIVERS, охватившего 2820 амбула�

торных пациентов с ХСН, в качестве

базисного поддерживающего диурети�

ческого средства 53% больных прини�

мали торасемид. Это свидетельствует о

достаточно высокой информирован�

ности отечественных врачей о совре�

менных достижениях в области диуре�

тической терапии при ХСН и их готов�

ности использовать соответствующие

знания с максимальной потенциальной

пользой для пациента.

В настоящее время в нашем распоря�

жении имеется пролонгированная форма

торасемида, создание которой было свя�

зано в частности с необходимостью устра�

нения проблем, связанных со снижением

качества жизни у пациентов с ХСН, регу�

лярно принимающих диуретики.

Важно отметить, что все свойства моле�

кулы торасемида, в том числе плейотроп�

ные эффекты, присущи и форме с про�

лонгированным высвобождением. В част�

ности, речь идет об антифибротическом

эффекте. Таким образом, торасемид про�

лонгированного высвобождения является

технологически наиболее совершенной

формой для эффективной диуретической

терапии пациентов с ХСН при хорошей

переносимости лечения.

Профессор кафедры терапии и семей�
ной медицины Донецкого национального
медицинского университета им. М. Горь�
кого, доктор медицинских наук Андрей
Эдуардович Багрий остановился на пре�

имуществах торасемида при прове�

дении диуретической терапии пациен�

тов с нарушенной функцией почек, а

также на преимуществах использова�

ния пролонгированной формы торасе�

мида в клинической практике.

– При стойком

снижении скорос�

ти клубочковой

фильтрации спо�

собность увеличи�

вать диурез у мно�

гих диуретиков, в

частности фуросе�

мида, значительно

уменьшается, что

обусловливает по�

требность в увеличении доз. Установ�

лено, что период полувыведения тора�

семида и степень его биодоступности

при ухудшении функции почек не из�

меняются. При хронической болезни

почек торасемид обусловливает досто�

верное увеличение диуреза и мочевой

экскреции натрия, даже у больных на

поздних стадиях заболевания. При

этом применение торасемида сопря�

жено с минимальным риском нежела�

тельных явлений.

Появление торасемида пролонгиро�

ванного высвобождения стало ключом

к решению одной из наиболее актуаль�

ных проблем диуретической терапии,

связанной с увеличением частоты мо�

чеиспусканий, затрудняющим ведение

обычного образа жизни социально ак�

тивными пациентами. Эта проблема се�

годня решается с помощью пролонги�

рованной формы торасемида, имеющей

гидроколлоидный матрикс и характе�

ризующейся медленным высвобожде�

нием действующего вещества. Время

достижения максимальной концентра�

ции действующего вещества в крови у

пролонгированной формы торасемида

на 45% больше такового у обычного то�

расемида, максимальный диуретичес�

кий эффект наступает через 3�6 ч. При

этом обеспечивается и более низкая

максимальная концентрация препарата

в крови (на 30% меньше по сравнению с

обычным торасемидом). Более длитель�

ный период полувыведения этого пре�

парата позволяет избежать феномена

повышенной постдиуретической реаб�

сорбции натрия. Отсутствие быстрого

увеличения диуреза предотвращает зна�

чимое изменение объема циркулирую�

щей крови и избыточный синтез ангио�

тензина II и норадреналина, предуп�

реждая ухудшение почечной функции.

Таким образом, фармакокинетичес�

кие особенности пролонгированной

формы торасемида обусловливают бо�

лее мягкое диуретическое действие,

устранение риска пикового подъема

концентрации действующего вещества

Продолжение на стр. 32.

Современные концепции диуретической терапии 
у кардиологических пациентов

Диуретики являются краеугольным камнем современной терапии пациентов с артериальной гипертензией (АГ)
и хронической сердечной недостаточностью (ХСН). Важное место эти препараты занимают в схемах ведения больных
с миокардитами и другими заболеваниями, сопровождающимися отечным синдромом. Современным методам
диуретической терапии были посвящены доклады ведущих кардиологов Украины, прозвучавшие в ходе XIV
Национального конгресса кардиологов (18�20 сентября, г. Киев).
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в крови и, соответственно – пикового

диуреза. При этом объем общего диуре�

за остается таким же, как и при исполь�

зовании обычного торасемида. Это

позволяет обеспечить необходимый

диуретический эффект и несколько

уменьшить отрицательные послед�

ствия диуретической терапии. Кроме

того, общая продолжительность дейст�

вия пролонгированной формы торасе�

мида составляет не более 12 часов, бла�

годаря чему частота мочеиспусканий в

ночное время ниже, что также повыша�

ет приверженность больных к лечению.

Заведующий кафедрой внутренней ме�
дицины, физической реабилитации и
спортивной медицины Буковинского го�
сударственного медицинского универси�
тета, доктор медицинских наук, профес�
сор Виктор Корнеевич Тащук сделал ак�

цент на доказательной базе пролонги�

рованного торасемида в обеспечении

контроля АД и обозначил основные по�

казания к его применению в кардиоло�

гической практике.

– Диуретики вхо�

дят в число базис�

ных препаратов для

лечения АГ. ПД мо�

гут применяться как

в монотерапии, так

и в сочетании с ан�

тигипертензивными

препаратами других

групп, и выбор в

пользу торасемида

будет вполне оправдан. ПД – важная

составляющая антигипертензивной те�

рапии у пациентов с тяжелой и резисте�

нтной АГ, при которой для достижения

целевого уровня АД необходимо ис�

пользование двух и более препаратов

разных групп. Начало антигипертензив�

ной терапии ПД соответствует совре�

менным стандартам антигипертензив�

ной терапии, особенно учитывая, что

данных, свидетельствующих о целесо�

образности начала лечения АГ с малых

доз гидрохлортиазида, недостаточно.

Торасемид в низких дозах (2,5�

5 мг/сут) может быть использован для

длительной терапии пациентов с АГ с

сохраненной функцией почек без гипо�

калиемии. При сниженной функции

почек необходимо назначение более

высоких доз торасемида – 20, 40 и более

мг/сут. В отличие от фуросемида, тора�

семид при лечении таких больных мож�

но назначать для однократного приема

в течение суток. 

Данные о том, что торасемид про�

лонгированного высвобождения имеет

определенные преимущества перед

обычным торасемидом в лечении АГ,

обеспечивая более плавный эффект и

более частое достижение целевых цифр

артериального давления, были получе�

ны в исследовании A. Roca�Cusachs

et al. (2009). В этом исследовании тора�

семид пролонгированного действия

обеспечивал большую частоту дости�

жения целевых цифр АД через 3 мес

терапии (64 против 51%). Недавние

данные, полученные при применении

пролонгированной формы торасемида,

показывают, что он способствует сни�

жению систолического АД на 22%, ди�

астолического АД – почти на 13%,

а также снижает индекс массы миокар�

да левого желудочка на 6,8 (Н.К. Сем�

галиев и соавт., 2009). 

Доктор медицинских наук, профессор
кафедры внутренней медицины № 3 Вин�
ницкого национального медицинского уни�
верситета Валерий Павлович Иванов
представил результаты собственного кли�

нического исследования, проведенного

на базе Винницкой городской клиничес�

кой больницы № 1 в течение 2011�2012 гг.

– В нашем иссле�

довании была про�

ведена оценка вли�

яния различных ре�

жимов диуретичес�

кой терапии на то�

лерантность к фи�

зической нагрузке,

структурно�функ�

циональное состоя�

ние левого желу�

дочка (ЛЖ) и качество жизни пациен�

тов с ХСН на протяжении 6 мес лече�

ния. С этой целью обследовали 78 па�

циентов с артериальной гипертензией

ІІІ стадии с ишемической болезнью

сердца и без нее, ХСН II�III ФК по

NYHA и фракцией выброса <45%. Все

включенные в исследование пациенты

нуждались в применении ПД и не име�

ли противопоказаний к их приему.

Срок наблюдения за больными соста�

вил 6 мес с момента включения их в ис�

пытание. Во всех случаях основной

причиной обращения больных за меди�

цинской помощью была декомпенса�

ция ХСН, которая характеризовалась

появлением отечного синдрома, суще�

ственным ростом одышки и снижени�

ем толерантности к физической на�

грузке. От момента ухудшения общего

состояния пациентов до появления вы�

шеупомянутой симптоматики прошло

6�32 дня. 

Все пациенты на амбулаторном эта�

пе лечения применяли ПД: в 65,4%

случаев – торасемид, в 34,6% – фуро�

семид. Во всех случаях больные при�

нимали ПД в интермиттирующем ре�

жиме (прием диуретиков через день,

через 2 дня на 3�й, 2 раза в неделю).

В 42,3% случаев участники исследова�

ния не отмечали существенного роста

суточного диуреза при использовании

препаратов.

Половина (52,6%) обследованных па�

циентов одновременно с ПД использо�

вали тиазидные/тиазидоподобные ди�

уретики, большинство – в виде фикси�

рованных комбинаций с ингибитором

АПФ или блокатором рецепторов ан�

гиотензина ІІ. 

В зависимости от характера диурети�

ческой терапии все обследованные па�

циенты были разделены на две группы.

В первую группу вошли лица, которым

была назначена ежедневная терапия

диуретиком пролонгированного вы�

свобождения (Бритомар, Nycomed:

a Takeda Company), во вторую – боль�

ные, которым назначали интермитти�

рующую терапию обычным диурети�

ком (прием препарата через 1�2 или 2�

3 дня подряд с последующим переры�

вом на 1�2 дня). Эффективную дозу и

оптимальный режим приема выбирали

отдельно в каждом конкретном случае.

Как поддерживающую рассматривали

минимально эффективную дозу диуре�

тика, которая позволяла поддерживать

состояние эуволемии. Для оценки ди�

намики функционального состояния

пациентов проводился тест с 6�минут�

ной ходьбой. 

Анализ поддерживающих доз препа�

рата при разных вариантах диуретичес�

кой терапии, использовавшихся в тече�

ние 6 мес, продемонстрировал сущест�

венное уменьшение суточных доз тора�

семида пролонгированного высвобож�

дения через 3 и 6 мес лечения. Кроме то�

го, регистрировалось достоверное

уменьшение суточной дозы препарата

через 6 мес по сравнению с 3 мес тера�

пии. В то же время суточные дозы обыч�

ного торасемида, который использовал�

ся для интермиттирующей терапии,

практически не изменялись. Таким об�

разом, результаты проведенного иссле�

дования показывают, что при ежеднев�

ном применении диуретика пролонги�

рованного высвобождения поддержива�

ющую дозу можно постепенно умень�

шать – от первого до третьего и от треть�

его до шестого месяца лечения. Однако

при интермиттирующей терапии обыч�

ным диуретиком поддерживающая доза

препарата в течение 6 мес лечения прак�

тически не снижается.

Общая недельная доза торасемида

пролонгированного высвобождения в

связи с его более частым приемом в те�

чение первого месяца лечения была

достоверно выше по сравнению с обыч�

ным торасемидом. Через 6 мес лечения

отмечено достоверное снижение не�

дельной дозы торасемида пролонгиро�

ванного действия по сравнению с тако�

вой для обычного торасемида. У паци�

ентов с систолической ХСН II�III ФК

осуществление ежедневной диурети�

ческой терапии диуретиком пролонги�

рованного высвобождения в течение

6 мес лечения позволяло существенно

уменьшить поддерживающую суточную

и общую недельную дозу, необходимую

для поддержания состояния эуволемии.

При использовании интермиттирую�

щей терапии обычным диуретиком та�

кая закономерность не наблюдалась.

Общая недельная доза во второй группе

через 6 мес лечения достоверно превы�

шала таковую в первой.

Результаты оценки динамики функ�

ционального состояния пациентов на

фоне различных вариантов диуретичес�

кой терапии свидетельствовали, что у по�

давляющего большинства обследован�

ных в течение 3 мес лечения наблюда�

лось значительное снижение ФК ХСН.

При этом частота снижения как мини�

мум на один ФК была сопоставимой в

обеих группах. Между тем через 6 мес ле�

чения в первой группе снижение ФК

наблюдалось чаще по сравнению со вто�

рой группой. Таким образом, проведение

ежедневной терапии диуретиком про�

лонгированного действия ассоциируется

с уменьшением частоты случаев разви�

тия резистентности к лечению.

Результаты теста с 6�минутной ходь�

бой продемонстрировали положитель�

ную динамику функционального состо�

яния пациентов в обеих группах через 3

и 6 мес лечения и достоверное увеличе�

ние дистанции ходьбы через 3 и 6 мес. 

Характер изменений эхокардиографи�

ческих показателей в ходе 6 мес терапии

свидетельствовал о положительных из�

менениях внутрисердечной гемодинами�

ки в обеих группах больных, наличии ан�

тиремоделирующего и инотропного эф�

фекта. Так, в обеих группах наблюдали

достоверное уменьшение конечного

диастолического размера, толщины зад�

ней стенки ЛЖ, индекса массы миокарда

ЛЖ и увеличение фракции выброса ЛЖ.

В первой группе, кроме указанных изме�

нений, регистрировали достоверное

уменьшение конечного систолического

размера, толщины межжелудочковой

перегородки и тенденцию к росту отно�

сительной толщины миокарда, что сви�

детельствовало о более выраженном

антиремоделирующем и гемодинамичес�

ком эффекте в этой группе. Таким обра�

зом, ежедневное лечение диуретиком

пролонгированного высвобождения, в

отличие от интермиттирующей терапии

обычным диуретиком, ассоциировалось

с более существенным улучшением

функционального состояния пациентов,

увеличением дистанции при проведении

теста с 6�минутной ходьбой и более вы�

раженным гемодинамическим и антире�

моделирующим эффектом.

В ходе оценки качества жизни паци�

ентов, которую проводили в начале и

через 6 мес лечения, показано сущест�

венное улучшение стандартных состав�

ляющих качества жизни в динамике.

При этом отмечалось, что в первой

группе больных улучшение было убеди�

тельнее по многим показателями.

У этих больных наблюдали более суще�

ственное увеличение физической ак�

тивности, уменьшение интенсивности

боли, увеличение социальной актив�

ности и улучшение самочувствия. По�

лученные данные свидетельствовали о

более благоприятном влиянии еже�

дневного приема диуретика пролонги�

рованного действия на качество жизни

пациентов с систолической ХСН.

Результаты проведенного исследова�

ния продемонстрировали преимущества

ежедневной диуретической терапии пе�

ред интермиттирующей по многим пока�

зателям. Очевидна возможность исполь�

зования торасемида пролонгированного

высвобождения для ежедневной диуре�

тической терапии у больных с гиперто�

нической болезнью, систолической

ХСН II�III ФК с и без ишемической бо�

лезни сердца.

На основании докладов можно сде�

лать следующие выводы.

• Польза от применения торасемида,

в том числе его пролонгированной фор�

мы, показана в клинических исследова�

ниях у разных категорий кардиологи�

ческих пациентов, и сегодня этот пре�

парат все шире применяется в клини�

ческой практике. 

• Торасемид продемонстрировал пре�

имущества перед фуросемидом во влия�

нии на течение ХСН и на прогноз паци�

ентов с этим заболеванием, которые от�

носятся к одной из наиболее сложных

категорий кардиологических больных. 

• Торасемид обладает преимущест�

вами перед фуросемидом при лечении

кардиологических пациентов с нару�

шенной почечной функцией.

• Применение торасемида, обладаю�

щего свойствами антагониста альдосте�

рона, может иметь преимущество при

использовании его в качестве диуретика

у пациентов после инфаркта миокарда,

осложненного хронической сердечной

недостаточностью без существенного

нарушения почечной функции и гипер�

калиемии при ФВ ≤40% и наличии сер�

дечной недостаточности. 

• Появление торасемида пролонгиро�

ванного высвобождения (Бритомара) –

шаг вперед в диуретической терапии

при многих кардиологических заболе�

ваниях, применение этого препарата

позволяет повысить эффективность и

безопасность диуретической терапии

и максимально улучшить качество жиз�

ни пациентов.

• Бритомар – единственный ориги�

нальный торасемид с пролонгирован�

ным высвобождением действующего ве�

щества, обладающий уникальными фар�

макологическими свойствами, что дела�

ет возможным его применение у широ�

кого круга больных.

Подготовили Владимир Савченко
и Наталья Очеретяная

Продолжение. Начало на стр. 31.
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