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Результаты украинского исследования

КОМФОРТ, посвященного изучению

эффективности использования диурети�

ков при хронической сердечной недоста�

точности (ХСН), представил научный ру�

ководитель отдела сердечной недостаточ�

ности ГУ «Национальный научный центр

«Институт кардиологии им. Н.Д. Стражес�

ко» НАМН Украины, доктор медицинских

наук, профессор Леонид Георгиевич

Воронков. Как известно, классификация

диуретиков традиционно основывается

на разных принципах – точке приложения эффекта, химической

структуре, влиянии на выделение калия, а также скорости на�

ступления и продолжительности оказываемого эффекта. По сло�

вам докладчика, петлевые диуретики являются основным клас�

сом препаратов указанного профиля, которые применяются при

СН; назначение тиазидных диуретиков, как правило,

целесообразно в сочетании с петлевыми для усиления

диуретического эффекта. В активной фазе диуретической тера�

пии в качестве калийсберегающих агентов назначаются антаго�

нисты минералокортикоидных рецепторов; при острой СН

наряду с петлевыми диуретиками могут применяться антагонис�

ты вазопрессина (ваптаны). 

В настоящее время все больше говорят о возможностях ис�

пользования в терапии СН петлевого диуретика торасемида. При

приеме торасемида (особенно лекарственной формы пролонги�

рованного действия) сводится к минимуму риск развития

артериальной гипотензии, отсутствует синдром рикошета. Дан�

ный препарат ингибирует реабсорбцию натрия и хлоридов в вос�

ходящей части петли Генле и в отличие от фуросемида подавляет

эффекты альдостерона. За счет этого торасемид оказывает мини�

мальное влияние на почечную экскрецию калия и снижает риск

развития гипокалиемии – одного из главных побочных эффектов

петлевых и тиазидных диуретиков. Торасемид способен умень�

шать активность ренин�ангиотензиновой системы и чувстви�

тельность рецепторов ангиотензина II первого типа, препятствуя

спазму артерий. Антиальдостероновый эффект этого препарата

интересен как с позиций достижения более строгого контроля

артериального давления, так и в отношении торможения про�

грессирования поражения органов�мишеней. Препарат не ока�

зывает выраженного влияния на уровень мочевой кислоты и

синтез тромбоксана А2. 

Фармакокинетические свойства торасемида отличаются от та�

ковых, свойственных другим петлевым диуретикам. Препарат

имеет более высокую и более стабильную биодоступность, а так�

же более длительный период полувыведения. Помимо этого,

абсорбация торасемида не зависит от приема пищи.

За счет угнетения синтеза альдостерона, эффектов ангиотен�

зина II и блокады рецепторов альдостерона торасемид оказывает

комплексный и продолжительный эффект, приводя к торможе�

нию фиброзирования миокарда. Принимая во внимание пере�

численные выше свойства, можно сделать вывод о том, что тра�

диционный петлевой диуретик фуросемид по ряду фармакодина�

мических характеристик уступает торасемиду, обеспечивая лишь

кратковременный эффект, а кроме того, обладает целым рядом

недостатков, хорошо известных клиницистам. 

Наиболее масштабным сравнительным исследованием торасе�

мида до настоящего времени является открытое рандомизиро�

ванное исследование TORIC, в рамках которого оценивали фик�

сированные дозы фуросемида 40 мг/сут и торасемида 10 мг/сут

у 1305 пациентов с ХСН в сравнении со стандартной терапией.

В исследовании, период наблюдения которого составил 9,5 мес,

показана достоверно более низкая общая и сердечно�сосудистая

смертность в группе пациентов, принимавших торасемид. Лече�

ние торасемидом оказалось также более предпочтительным в от�

ношении снижения функционального класса заболевания и реже

вызывало гипокалиемию. 

С целью улучшения качества жизни пациентов с отечным син�

дромом и повышения безопасности диуретической терапии тора�

семидом была разработана новая лекарственная форма – таблет�

ки пролонгированного действия (препарат Бритомар).  По дан�

ным зарубежных авторов (М. Barbanoj et al., 2009), торасемид

пролонгированного высвобождения обеспечивает более про�

должительное достижение максимальной концентрации дейст�

вующего вещества в крови, что приводит к более низкому

объему диуреза в первые часы после приема (при сопостави�

мом объеме за 24 ч), меньшей частоте и интенсивности позы�

вов к мочеиспусканию. В то же время, по словам профессора

Л.Г. Воронкова, до текущего года не проводилось сравнительных

исследований, посвященных сопоставлению эффективности

обычной и пролонгированной форм торасемида у больных с ХСН.

Это послужило основанием для проведения в Украине открытого

рандомизированного исследования КОМФОРТ, посвященного

изучению данного вопроса. В исследование были включены

80 амбулаторных больных в возрасте 18�75 лет с ХСН II�IV функ�

ционального класса по NYHA, которым торасемид назначался

в момент выписки из стационара после устранения явлений гипер�

волемии. В рамках исследования проводилась регистрация часто�

ты мочеиспускания в первые 3, 6 и 12 ч после приема препарата,

для оценки качества жизни больных и влияния терапии на их

повседневную активность использовались опросники. Участни�

ки, получавшие торасемид в обычной и пролонгированной

форме, были сопоставимыми в отношении средней получаемой

дозы изучаемого диуретика, а также в отношении других препа�

ратов базисной терапии.  

Исследование КОМФОРТ показало, что у пациентов с ХСН

поддерживающее лечение торасемидом немедленного высво�

бождения и торасемидом в лекарственной форме замедленного

высвобождения (Бритомар) в аналогичных суточных дозах в те�

чение 1 мес сопровождается сопоставимыми клинико�гемодина�

мическими и метаболическими эффектами. Однако в сравнении

с использованием торасемида немедленного высвобождения

прием препарата с замедленным контролируемым высвобожде�

нием ассоциируется с достоверно меньшей частотой мочеиспус�

каний в первые 3 и 6 ч, достоверно меньшим уровнем бытовых

ограничений и более высоким уровнем комфорта диуретической

терапии в целом (по данным стандартизированного опроса боль�

ных). Немаловажно, что указанные преимущества пролонгиро�

ванной формы торасемида в отношении бытовых ограничений и

комфортности терапии сохранялись вне зависимости от характе�

ра активности пациента в первой половине дня (то есть и в до�

машних условиях, и вне дома).

Профессор кафедры внутренних болез�

ней, общей практики – семейной медицины

УНИПО Донецкого национального меди�

цинского университета им. М. Горького, док�

тор медицинских наук Андрей Эдуардович

Багрий предложил вниманию участников

конференции доклад «Бета�блокаторы у

больных со сниженной функцией левого

желудочка: назначаем, титруем, разъясня�

ем!». Обсуждая место β�блокаторов в аме�

риканских рекомендациях ACCF/AHA

(2013), докладчик отметил, что назначе�

ние одного из 3 представителей этого класса, для которых доказа�

на способность снижать смертность (бисопролол, карведилол,

метопролол пролонгированного высвобождения), рекомендова�

но всем больным с имеющимися или имевшимися ранее симпто�

мами ХСН со сниженной фракцией выброса левого желудочка во

всех случаях, когда подобная терапия не противопоказана. Цель

такого подхода – уменьшение уровней смертности и сердечно�

сосудистых осложнений. Начальная рекомендуемая доза бисо�

пролола составляет 1,25 мг/сут, поддерживающая – 10 мг/сут;

средняя доза, применявшаяся в клинических исследованиях,

равняется 8,6 мг/сут. Для карведилола перечисленные показатели

составляют 3,25, 50 и 37 мг/сут соответственно; для метопролола –

12,5�25, 200 и 159 мг/сут соответственно. В европейских реко�

мендациях к упомянутому списку добавляется небиволол,

который одобрен в Европе для применения у больных с ХСН

(в начальной дозе 1,25 мг/сут и поддерживающей 10 мг/сут). 

Длительная терапия с использованием β�блокаторов может

снижать выраженность симптомов ХСН, тем самым улучшая са�

мочувствие больного. Как и ингибиторы ангиотензинпревраща�

ющего фермента (ИАПФ), β�блокаторы могут снижать риск

смерти и развития декомпенсации ХСН, причем эти положи�

тельные эффекты отмечены и у больных с сопутствующими ише�

мической болезнью сердца или сахарным диабетом (независимо

от пола и расы). В то же время улучшение выживаемости при

приеме β�блокаторов не является классовым эффектом и харак�

терно только для ограниченного количества препаратов, проде�

монстрировавших подобное влияние в рамках рандомизирован�

ных клинических исследований. 

Выступающий подчеркнул, что β�блокаторы следует незамед�

лительно назначать при установлении диагноза ХСН, т. е. в мак�

симально ранние сроки от начала заболевания. Терапию β�блока�

тором нужно начинать одновременно с применением

ИАПФ/сартана, не дожидаясь завершения титрования послед�

них. У лиц с наличием отеков или отеками в анамнезе терапия β�

блокаторами должна проводиться параллельно с использованием

диуретиков. С особой осторожностью β�блокаторы могут назна�

чаться больным с сопутствующим хроническим обструктивным

заболеванием легких (ХОЗЛ) и бессимптомной брадикардией. 

Терапия β�блокаторами начинается с приема малых доз и

предполагает постепенное их повышение; в процессе титрования

тщательно контролируются симптомы и состояние больного.

Планируемое повышение дозы β�блокаторов следует отсрочить

до момента устранения побочных эффектов, наблюдавшихся при

приеме меньшей дозы. При соблюдении тщательного подхода к

титрованию до 85% больных в рамках исследований показали хо�

рошую переносимость такового и длительного приема высоких

доз β�блокаторов. Согласно американским рекомендациям, на�

значение β�блокаторов может быть проведено перед выпиской

даже у лиц, имевших декомпенсацию (если не требуется внутри�

венного применения инотропных препаратов). Указывается, что

в отсутствие у больных симптомов ХСН применение β�блокато�

ров следует продолжить для снижения риска смерти. В пользу

титрования свидетельствует и тот факт, что, по данным японских

исследователей (2013), повышение фракции выброса левого же�

лудочка при применении β�блокаторов дозозависимо.

В отношении вопросов титрования β�адреноблокаторов

при СН было отмечено, что в реальной клинической практи�

ке врач в силу целого ряда обстоятельств зачастую уделяет не�

достаточное внимание правильному воплощению этого важ�

нейшего элемента лечебной стратегии. Титрование β�адрено�

блокаторов при СН требует от врача большого внимания

к пациенту, выделения специального времени, повторных

письменных указаний, постоянного терпеливого разъяснения

и доброжелательного отношения. Больного нужно постарать�

ся неформальным образом «почувствовать и поврачевать».

Ведущие эксперты в области лечения СН указывают, что

«успешное титрование β�адреноблокаторов является предме�

том обоснованной гордости врача…», и советуют «приложить

все усилия для достижения целевых доз β�адреноблокато�

ров в процессе титрования».

В контексте тщательной и неформальной работы врача с па�

циентом важными представляются предложенные экспертами

США рекомендации по самоконтролю при СН, которые врач

должен разъяснить пациенту и необходимость следования кото�

рым должен регулярно подчеркивать. Это разработка пациен�

том собственной системы, которая поможет принимать препа�

раты (контейнер для приема таблеток, напоминание в мобиль�

ном телефоне и др.); существенное ограничение соли в рационе;

умеренное ограничение жидкости (вне декомпенсации – обыч�

но до 1,5�2 л/сут, при декомпенсации – меньше); ведение днев�

ника массы тела, особое внимание следует обращать на любое

повышение массы на 1,5�2 кг от так называемого сухого веса

(пациент должен знать эту величину); необходимость следить

за одышкой, отеками, слабостью, другими симптомами, кото�

рые укажет врач; при повышении массы тела и/или нарастании

симптомов следует обратиться к врачу; категорический запрет

на потребление табака, настоятельный совет не использовать

любую фитотерапию, ограничить алкоголь: не более 2 доз для

мужчин и не более 1 дозы в сутки для женщин (1 доза = 10 мл

этанола); при этом алкоголь запрещен лицам с алкогольной

кардиомиопатией и с поражениями печени; необходимость

выявлять и лечить тревожные состояния и депрессию; целесо�

образность обсуждения с врачом проблем сна, особенно ситу�

аций с сильным храпом; совет выполнять регулярные физи�

ческие нагрузки; крайне важно регулярное (а не спора�

дическое, при ухудшении!) посещение врача; контроль

артериального давления, частоты пульса, уровней глике�

мии, холестерина (возможно, иных параметров, по рекомен�

дации врача); выполнение профилактических прививок,

особенно против гриппа и пневмококка.

Далее профессор А.Э. Багрий охарактеризовал место ориги�

нального бисопролола в лечении СН как надежного и хорошо из�

ученного препарата. В данном аспекте показательны результаты

CIBIS III. Это многоцентровое двойное открытое рандомизиро�

ванное контролированное исследование, включавшее 1010 паци�

ентов (средний возраст – 72 года) с ХСН легкой и средней степе�

ни тяжести, ранее не принимавших ни β�блокаторы, ни ИАПФ.

Две параллельные группы в течение 6 мес получали монотерапию

либо бисопрололом (Конкором), либо ИАПФ. В дальнейшем все

участники исследования получали комбинированную терапию в

течение 6�24 мес. Конечная точка исследования учитывала все

случаи смерти или госпитализации. Исследование убедительно

показало равноценность использования в качестве стартового ле�

чения как β�блокатора бисопролола (Конкора), так и ИАПФ эна�

лаприла; однако в течение 1 года после окончания исследования

результат терапии β�блокатором был более предпочтительным.

В группе, получавшей первичную монотерапию Конкором,

была зафиксирована значительно более низкая (на 30%) смерт�

ность, чем в параллельной группе. Докладчик отметил, что на

практике терапия β�блокатором и ИАПФ начинается одновре�

менно и одновременно производится титрование.

Сегодня оригинальный бисопролол (Конкор) – препарат, хо�

рошо известный врачам, который предсказуемо титруется, обла�

дает хорошей переносимостью, позволяет достичь плавного

устойчивого снижения артериального давления, постепенного и

значимого снижения частоты сердечных сокращений (без сущест�

венной брадикардии) и обеспечивает выраженный антианги�

нальный эффект.

Подготовила Катерина Котенко

Терапия сердечной недостаточности: 
новые аспекты всегда актуальной проблемы
10$11апреля в г. Киеве состоялась IV научно$практическая конференция

«Сердечная недостаточность: от фундаментальной науки к клинической
практике», в ходе которой были рассмотрены современные возможности ведения
пациентов с этим серьезным социально значимым заболеванием. Представляем
вниманию читателей некоторые новые аспекты, обсуждавшиеся в рамках мероприятия.
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