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Ðîçðîáêà òà âïðîâàäæåííÿ β−β−β−β−β−àäðåíîáëîêàòîð³â (β−β−β−β−β−ÀÁ) — îäíå ç íàéâàæëèâ³-
øèõ äîñÿãíåíü êë³í³÷íî¿ ôàðìàêîòåðàï³¿ äðóãî¿ ïîëîâèíè ÕÕ ñòîë³òòÿ. Ç ïîçèö³é
evidence-based medicine (ìåäèöèíè, ÿêà ´ðóíòóºòüñÿ íà äîâåäåíèõ ôàêòàõ), β−β−β−β−β−ÀÁ
ââàæàþòü óí³âåðñàëüíèìè êàðä³îïðîòåêòîðíèìè çàñîáàìè. ¯õ åôåêòèâí³ñòü äîâå-
äåíà ïðè àðòåð³àëüí³é ã³ïåðòåíç³¿, ³øåì³÷í³é õâîðîá³ ñåðöÿ (²ÕÑ), ïîðóøåííÿõ ñåð-
öåâîãî ðèòìó. Àëå íà çëàì³ ñòîë³òü íàéá³ëüøå çàö³êàâëåííÿ âèêëèêàº íîâà ñôåðà
çàñòîñóâàííÿ β−β−β−β−β−ÀÁ ÿê çàñîá³â ïîë³ïøåííÿ ïðîãíîçó âèæèâàííÿ õâîðèõ ç õðîí³÷íîþ
ñåðöåâîþ íåäîñòàòí³ñòþ (ÕÑÍ). Ðåçóëüòàòè âåëèêèõ ðàíäîì³çîâàíèõ äîñë³äæåíü,
îïðèëþäíåí³ íàïðèê³íö³ 90-õ ðîê³â, äîçâîëèëè ðîçðîáèòè òà îá´ðóíòóâàòè ñòðà-
òåã³þ çàñòîñóâàííÿ β−β−β−β−β−ÀÁ ó õâîðèõ ç ÕÑÍ, äåòàë³çóâàòè ïðàêòè÷í³ àñïåêòè ë³êóâàííÿ
öèìè ïðåïàðàòàìè.

ÅÂÎËÞÖ²ß ÇÀÑÒÎÑÓÂÀÍÍß
β−β−β−β−β−ÀÄÐÅÍÎÁËÎKÀÒÎÐ²Â
ÏÐÈ ÕÐÎÍ²×Í²É ÑÅÐÖÅÂ²É ÍÅÄÎÑÒÀÒÍÎÑÒ²
Ó 40—60-ò³ ðîêè ïîñë³äîâíî äîì³íóâàëè äâ³ ìîäåë³ ïàòîãåíåçó ÕÑÍ, ÿê³ ïîÿñ-

íþâàëè ôîðìóâàííÿ ÕÑÍ ïåðåäóñ³ì çàòðèìêîþ ð³äèíè ³ ïîðóøåííÿì ñèñòîë³÷íî¿
(íàñîñíî¿) ôóíêö³¿ ñåðöÿ. Ï³ñëÿ âïðîâàäæåííÿ íà ïî÷àòêó 60-õ ðîê³â β−β−β−β−β−ÀÁ ó êë³-
í³÷íó ïðàêòèêó ÕÑÍ ùå äîâãî ââàæàëè àáñîëþòíèì ïðîòèïîêàçàííÿì äî ïðèçíà-
÷åííÿ öèõ ïðåïàðàò³â. Öå ïîâ’ÿçóâàëè ç íåãàòèâíèìè õðîíî- òà ³íîòðîïíèìè åôå-
êòàìè β−β−β−β−β−ÀÁ, ïîã³ðøåííÿì êë³í³÷íîãî ïåðåá³ãó ÕÑÍ ó áàãàòüîõ õâîðèõ ï³ñëÿ ïðèçíà-
÷åííÿ β−β−β−β−β−ÀÁ ó çâè÷àéíèõ òåðàïåâòè÷íèõ äîçàõ. Âîäíî÷àñ â åêñïåðèìåíòàëüíèõ òà
êë³í³÷íèõ äîñë³äæåííÿõ áóëî âñòàíîâëåíî, ùî íåéðîãóìîðàëüíà àêòèâàö³ÿ º ïðî-
â³äíèì ôàêòîðîì ôîðìóâàííÿ òà ïðîãðåñóâàííÿ ÕÑÍ, à õðîí³÷íà àêòèâàö³ÿ ñèìïà-
òè÷íî¿ íåðâîâî¿ ñèñòåìè — âàæëèâèì ÷èííèêîì ïîã³ðøåííÿ ôóíêö³¿ ñåðöÿ ³ ïðî-
ãíîçó âèæèâàííÿ õâîðèõ. Äåÿê³ ñïîñòåðåæåííÿ, çä³éñíåí³ âñåðåäèí³ 70-õ ðîê³â ó
ïàö³ºíò³â ç äèëÿòàö³éíîþ êàðä³îì³îïàò³ºþ (ÄKÌÏ) øâåäñüêèìè äîñë³äíèêàìè
(A. Hjalmarsson, F. Waagstein òà ³í.), äàëè çìîãó ïðèïóñòèòè, ùî áëîêàäà β−β−β−β−β−àäðåíî-
ðåöåïòîð³â ïðè ÕÑÍ ç òðèâàëèì çàñòîñóâàííÿì ìàëèõ äîç ìåòîïðîëîëó ìîæå âè-
ÿâèòèñÿ êîðèñíîþ, à â³äì³íà β−β−β−β−β−ÀÁ ïîã³ðøóº êë³í³÷íèé ïåðåá³ã çàõâîðþâàííÿ. Îñ-
ê³ëüêè äàíèõ ïðî ñïðèÿòëèâèé âïëèâ β−β−β−β−β−ÀÁ íà ïðîãíîç áóëî íåäîñòàòíüî, ºäèíî¿
ñòðàòåã³¿ ¿õ çàñòîñóâàííÿ ó õâîðèõ ç ÕÑÍ òîä³ íå ðîçðîáèëè. À ï³ñëÿ øèðîêîãî
âïðîâàäæåííÿ ó êë³í³÷íó ïðàêòèêó ³íã³á³òîð³â àíã³îòåíçèí-ïåðåòâîðþþ÷îãî ôåð-
ìåíòó (²ÀÏÔ) ì³ñöå β−β−β−β−β−ÀÁ ó ìåäèêàìåíòîçí³é òåðàï³¿ ÕÑÍ ùå íàäîâãî çàëèøèëîñÿ
íåâèçíà÷åíèì.

Ó 80-õ ðîêàõ ó ê³ëüêîõ êîíòðîëüîâàíèõ äîñë³äæåííÿõ âèÿâëåíî çìåíøåííÿ ëåòàëü-
íîñò³ õâîðèõ, ÿê³ ïåðåíåñëè ³íôàðêò ì³îêàðäà, ï³ñëÿ ïðèçíà÷åííÿ β−β−β−β−β−ÀÁ òèìîëîëó, ìå-
òîïðîëîëó ³ ïðîïðàíîëîëó, îñîáëèâî çà íàÿâíîñò³ ñèñòîë³÷íî¿ äèñôóíêö³¿ ë³âîãî øëó-
íî÷êà (Norwegian Multicenter Study Group, 1981; A. Hjalmarsson et al., 1981; BHAT,
1982). Ïîë³ïøåííÿ ïðîãíîçó âèæèâàííÿ òà çìåíøåííÿ çàõâîðþâàíîñò³ ïðè çàñòîñó-
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âàíí³ öèõ ïðåïàðàò³â ó õâîðèõ ï³ñëÿ ³íôàðêòó ì³îêàðäà áóëî á³ëüø â³ä÷óòíèì, í³æ ïðè
çàñòîñóâàíí³ áóäü-ÿêî¿ ³íøî¿ ãðóïè ìåäèêàìåíò³â, ³ ö³ ïîçèòèâí³ åôåêòè çíà÷íî ïåðå-
âàæàëè îêðåì³ íåãàòèâí³ ìåòàáîë³÷í³ íàñë³äêè çàñòîñóâàííÿ β−β−β−β−β−ÀÁ (J. Kjekshus et
al., 1990). Øâèäêå íàêîïè÷åííÿ äîñâ³äó çàñòîñóâàííÿ ²ÀÏÔ ï³äòâåðäèëî “íåéðîãóìî-
ðàëüíó ìîäåëü” ïàòîãåíåçó ÕÑÍ. Âîäíî÷àñ î÷åâèäíå çíà÷åííÿ àêòèâàö³¿ ñèìïàòîàäðå-
íàëîâî¿ ñèñòåìè äîçâîëÿëî ïðèïóñòèòè, ùî ñàìå β−β−β−β−β−àäðåíîðåöåïòîðè ñòàíóòü íîâîþ
“òî÷êîþ ïðèêëàäàííÿ” ë³êàðñüêèõ çàñîá³â, çäàòíèõ âïëèíóòè íà êë³í³÷íèé ïåðåá³ã ÕÑÍ
³ äîäàòêîâî ïîë³ïøèòè ïðîãíîç âèæèâàííÿ õâîðèõ.

KË²Í²×ÍÈÉ ÅÔÅKÒ β−β−β−β−β−ÀÄÐÅÍÎÁËÎKÀÒÎÐ²Â
Ó ÏÀÖ²ªÍÒ²Â Ç ÕÑÍ
Ïåðåêîíëèâèõ äîêàç³â äîö³ëüíîñò³ çàñòîñóâàííÿ β−β−β−β−β−ÀÁ ó õâîðèõ ç ÕÑÍ ó ïåðø³é

ïîëîâèí³ 90-õ ðîê³â ùå íå áóëî. Ïðîòå ó ê³ëüêîõ áàãàòîöåíòðîâèõ äîñë³äæåííÿõ
ïðè ïîâ³ëüíîìó çá³ëüøåíí³ äîçè β−β−β−β−β−ÀÁ, ïî÷èíàþ÷è ç ì³í³ìàëüíî¿, â³äçíà÷èëè çìåí-
øåííÿ âèðàæåíîñò³ êë³í³÷íèõ ñèìïòîì³â, çá³ëüøåííÿ ô³çè÷íî¿ ïðàöåçäàòíîñò³ õâî-
ðèõ, ïîë³ïøåííÿ ôóíêö³¿ ë³âîãî øëóíî÷êà, çìåíøåííÿ âì³ñòó êàòåõîëàì³í³â ó ïàö³-
ºíò³â ç ÕÑÍ ³øåì³÷íî¿ òà íå³øåì³÷íî¿ åò³îëîã³¿.

Ó äîñë³äæåííÿ “Ìåòîïðîëîë ïðè äèëÿòàö³éí³é êàðä³îì³îïàò³¿” (MDC, 1993)
âêëþ÷èëè 383 ïàö³ºíòè ó â³ö³ 18—75 ðîê³â ç ÄKÌÏ, ôðàêö³ºþ âèêèäó íèæ÷å 40% ³
ì’ÿêîþ ÷è ñåðåäíüî¿ âàæêîñò³ ÕÑÍ. Ó äîïîâíåííÿ äî ñòàíäàðòíî¿ òåðàï³¿ ä³óðåòè-
êàìè, äèãîêñèíîì òà ²ÀÏÔ ðàíäîì³çîâàíî ïðèçíà÷àëè ìåòîïðîëîë ÷è ïëàöåáî
ïðîòÿãîì 12—18 ì³ñÿö³â. Äîçó ìåòîïðîëîëó ïîñòóïîâî òèòðóâàëè â³ä 10 äî 100—
150 ìã íà äîáó; ñåðåäíÿ äîçà ïðåïàðàòó ñòàíîâèëà 108 ìã. Ïåðâèííîþ ê³íöåâîþ
òî÷êîþ äîñë³äæåííÿ áóëà ñóìà âèïàäê³â ñìåðò³ àáî ôîðìóâàííÿ ðåôðàêòåðíî¿
ÕÑÍ, êîëè ïàö³ºíò³â âêëþ÷àëè ó ñïèñîê î÷³êóâàííÿ òðàíñïëàíòàö³¿ ñåðöÿ. Âòîðèí-
íîþ ê³íöåâîþ òî÷êîþ áóëè çì³íè ôóíêö³îíàëüíîãî ñòàíó ñåðöÿ ³ òîëåðàíòíîñò³ äî
ô³çè÷íîãî íàâàíòàæåííÿ. Ïðèçíà÷åííÿ ìåòîïðîëîëó â äîïîâíåííÿ äî òðàäèö³éíî-
ãî ë³êóâàííÿ äîçâîëèëî çìåíøèòè íà 34% ðèçèê ñìåðò³ àáî ðåôðàêòåðíî¿ ÕÑÍ,
ïðè÷îìó åôåêò ë³êóâàííÿ, íåçâàæàþ÷è íà â³äíîñíî íåçíà÷íèé îáñÿã äîñë³äæåííÿ,
íàáëèçèâñÿ äî ñòàòèñòè÷íî¿ â³ðîã³äíîñò³ (Ð = 0,058). Ñë³ä ï³äêðåñëèòè, ùî ñïðèÿò-
ëèâîãî åôåêòó äîñÿãíóëè ëèøå çà ðàõóíîê â³ðîã³äíîãî çìåíøåííÿ ðèçèêó ôîðìó-
âàííÿ ðåôðàêòåðíî¿ ÕÑÍ (Ð = 0,0001), îñê³ëüêè ê³ëüê³ñòü ëåòàëüíèõ âèïàäê³â íà ôî-
í³ çàñòîñóâàííÿ ìåòîïðîëîëó â öüîìó äîñë³äæåíí³ íå çìåíøèëàñÿ. Õâîðèõ, ÿê³ îò-
ðèìóâàëè ìåòîïðîëîë, ãîñï³òàë³çóâàëè â³ðîã³äíî ð³äøå, í³æ ïðè ïðèéîì³ ïëàöåáî.
Íà ôîí³ òåðàï³¿ çá³ëüøèëèñÿ ôðàêö³ÿ âèêèäó, òîëåðàíòí³ñòü äî ô³çè÷íîãî íàâàíòà-
æåííÿ, ï³äâèùèëèñÿ ïîêàçíèêè ÿêîñò³ æèòòÿ. Äîñë³äæåííÿ MDC ³ çàê³í÷åíå äåùî
ï³çí³øå “Äîñë³äæåííÿ åôåêòèâíîñò³ á³ñîïðîëîëó ïðè ÕÑÍ” (CIBIS, 1994) äàëè ïî-
øòîâõ äëÿ ïåðåâ³ðêè âïëèâó β−β−β−β−β−ÀÁ íà ïðîãíîç âèæèâàííÿ õâîðèõ ç ÕÑÍ ó çíà÷íî
á³ëüøèõ çà îáñÿãîì áàãàòîöåíòðîâèõ ðàíäîì³çîâàíèõ äîñë³äæåííÿõ.

ÂÏËÈÂ β−β−β−β−β−ÀÄÐÅÍÎÁËÎKÀÒÎÐ²Â
ÍÀ ÂÈÆÈÂÀÍÍß ÕÂÎÐÈÕ Ç ÕÑÍ
Ó äîñë³äæåííÿõ ïåðøî¿ ïîëîâèíè 90-õ ðîê³â íà ôîí³ çàñòîñóâàííÿ β−β−β−β−β−ÀÁ, íå-

çâàæàþ÷è íà ïîë³ïøåííÿ ôóíêö³¿ ë³âîãî øëóíî÷êà ³ êë³í³÷íîãî ïåðåá³ãó çàõâîðþ-
âàííÿ, íå áóëî äîñÿãíóòî â³ðîã³äíîãî ïîë³ïøåííÿ ïðîãíîçó âèæèâàííÿ õâîðèõ ç
ÕÑÍ. Öå ïîÿñíþþòü ìåòîäîëîã³÷íèìè îáìåæåííÿìè òà â³äíîñíî íåçíà÷íèì îáñÿ-
ãîì ïðîâåäåíèõ äîñë³äæåíü, ìàëîþ ÷àñòîòîþ ê³íöåâèõ òî÷îê ³ íåäîñòàòíüîþ òðè-
âàë³ñòþ ñïîñòåðåæåííÿ.

Âò³ì, äîêàçè ñïðèÿòëèâîãî ïðîãíîñòè÷íîãî âïëèâó ïðåïàðàò³â ç ãðóïè β−β−β−β−β−ÀÁ
ç’ÿâèëèñÿ âæå íåâäîâç³. Ñóìàðíà îö³íêà åôåêòèâíîñò³ êàðâåäèëîëó ó 1094 ïàö³ºí-
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ò³â, âêëþ÷åíèõ ó ïðîãðàìó ÷îòèðüîõ äîñë³äæåíü öüîãî ïðåïàðàòó â ÑØÀ (US Car-
vedilol Heart Failure Trials Program, 1996), âèÿâèëà ñóòòºâå çìåíøåííÿ ñìåðòíîñò³ â
ïàö³ºíò³â, ÿê³ îòðèìóâàëè êàðâåäèëîë ïîð³âíÿíî ç ïëàöåáî (3,2% ïðîòè 7,8%, çíè-
æåííÿ ðèçèêó íà 65%, P < 0,001) ïðè ñåðåäí³é òðèâàëîñò³ ñïîñòåðåæåííÿ 6,5 ì³ñÿ-
ö³â. Ùîïðàâäà, ó äâîõ ³ç ÷îòèðüîõ äîñë³äæåíü â³ðîã³äíîãî ïîë³ïøåííÿ ïðîãíîçó
âèæèâàííÿ íà ôîí³ çàñòîñóâàííÿ êàðâåäèëîëó âèÿâëåíî íå áóëî. Çàãàëîì, ñìåðòü
íå áóëà ïåðâèííîþ ê³íöåâîþ òî÷êîþ, ³ â³äíîñíî íåçíà÷íà òðèâàë³ñòü ñïîñòåðåæåí-
íÿ òà ìàëà ê³ëüê³ñòü ëåòàëüíèõ âèïàäê³â ìîãëè âïëèíóòè íà ðåçóëüòàòè öèõ äîñë³-
äæåíü, çîêðåìà íà êîëîñàëüíå ïîë³ïøåííÿ ïðîãíîçó âèæèâàííÿ. Íåçâàæàþ÷è íà
öå, ó 1997 ðîö³ êàðâåäèëîë áóâ îô³ö³éíî çàðåºñòðîâàíèé FDA (Àäì³í³ñòðàö³ºþ
ïðîäóêò³â ³ ìåäèêàìåíò³â ÑØÀ) ÿê ÷åòâåðòèé áàçèñíèé çàñ³á ë³êóâàííÿ ì’ÿêî¿ ³ ñå-
ðåäíüî¿ âàæêîñò³ ÕÑÍ ó äîïîâíåííÿ äî ²ÀÏÔ, ñå÷îã³ííèõ ³ ñåðöåâèõ ãë³êîçèä³â.
Âò³ì, â³äì³ííîñò³ ìåõàí³çì³â ä³¿ êàðâåäèëîëó (áëîêàäà a-àäðåíîðåöåïòîð³â, àíòè-
îêñèäàíòí³ òà ³íø³ âëàñòèâîñò³), à òàêîæ íåäîñòàòí³é äîñâ³ä ë³êóâàííÿ öèì ïðåïà-
ðàòîì ïàö³ºíò³â ç òÿæêîþ ÕÑÍ íå äîçâîëÿëè çðîáèòè âèñíîâîê ïðî ìîæëèâ³ñòü
ðóòèííîãî çàñòîñóâàííÿ β−β−β−β−β−ÀÁ ó ïàö³ºíò³â ç ð³çíèìè ñòàä³ÿìè ÕÑÍ.

Îñòàíí³ ñóìí³âè ùîäî ïðîãíîñòè÷íîãî âïëèâó ïðåïàðàò³â ç ãðóïè β−β−β−β−β−ÀÁ çíèêëè
ï³ñëÿ äîñë³äæåíü CIBIS-II (1998)1 ³ MERIT-HF (1999), â ÿêèõ ñåëåêòèâí³ β−β−β−β−β−ÀÁ á³ñî-
ïðîëîë ³ ìåòîïðîëîë â³ðîã³äíî ïîë³ïøèëè ïðîãíîç âèæèâàííÿ ïàö³ºíò³â ç ñåðåä-
íüî¿ âàæêîñò³ ³ òÿæêîþ ÕÑÍ. Îñòàííº ç íèõ, “Ðàíäîì³çîâàíå äîñë³äæåííÿ ³íòåðâåí-
ö³¿ ìåòîïðîëîëîì ïðè ÕÑÍ” (MERIT-HF) ñòàëî íàéá³ëüøèì çà îáñÿãîì ñåðåä çàê³í-
÷åíèõ äîòåïåð äîñë³äæåíü åôåêòèâíîñò³ β−β−β−β−β−ÀÁ ó õâîðèõ ç ÕÑÍ.

Çà ñâî¿ì çàäóìîì öå áóëî ïîäâ³éíå ñë³ïå, ðàíäîì³çîâàíå ³ ïëàöåáî-êîíòðîëü-
îâàíå äîñë³äæåííÿ âïëèâó ìåòîïðîëîëó íà âèæèâàííÿ õâîðèõ ç ÕÑÍ. Âêëþ÷àëè ïà-
ö³ºíò³â â³êîì â³ä 40 äî 80 ðîê³â ç ôðàêö³ºþ âèêèäó ë³âîãî øëóíî÷êà ìåíøå 40% ³
ÕÑÍ II-IV ôóíêö³îíàëüíèõ êëàñ³â NYHA, â ÿêèõ íà ôîí³ ñòàíäàðòíîãî ë³êóâàííÿ ²ÀÏÔ
³ ä³óðåòèêàìè äî ðàíäîì³çàö³¿ äîñÿãíóëè ñòàá³ë³çàö³¿ ñòàíó. Ï³ñëÿ äâîòèæíåâîãî ïî-
÷àòêîâîãî (run-in) ïåð³îäó, ïðîòÿãîì ÿêîãî âñ³ì 3991 ïàö³ºíòàì ïðèçíà÷àëè ïëàöå-
áî, 1990 ïàö³ºíò³â âèïàäêîâèì ìåòîäîì îòðèìàëè ôîðìó ìåòîïðîëîëó ³ç ñïîâ³ëü-
íåíèì âèâ³ëüíåííÿì ä³þ÷î¿ ðå÷îâèíè (ìåòîïðîëîë CR/XL), à 2001 — ïëàöåáî. Çà-
ëåæíî â³ä ôóíêö³îíàëüíîãî êëàñó NYHA, äîçó ìåòîïðîëîëó CR/XL òèòðóâàëè â³ä
12,5 àáî 25 ìã äî ö³ëüîâî¿ äîçè 200 ìã ïðîòÿãîì 8 òèæí³â (1—2 òèæí³: 12,5—25 ìã;
3—4 òèæí³: 50 ìã; 5—6 òèæí³: 100 ìã; 7—8 òèæí³: 200 ìã).

Ïëàíóâàëîñÿ, ùî ñåðåäí³é òåðì³í ñïîñòåðåæåííÿ ñòàíîâèòèìå 2,4 ðîêó. Ïåð-
âèííèìè ê³íöåâèìè òî÷êàìè äîñë³äæåííÿ áóëè çàãàëüíà ñìåðòí³ñòü, à òàêîæ ñóìà
âèïàäê³â ñìåðò³ òà ãîñï³òàë³çàö³é â³ä óñ³õ ïðè÷èí. Âòîðèííèìè ê³íöåâèìè òî÷êàìè
áóëè ñóìà âèïàäê³â ñìåðò³ â³ä óñ³õ ïðè÷èí ³ ãîñï³òàë³çàö³é, çóìîâëåíèõ ÕÑÍ, ñìåðò³
â³ä óñ³õ ïðè÷èí ³ òðàíñïëàíòàö³¿ ñåðöÿ, ñìåðòíîñò³ â³ä ñåðöåâî-ñóäèííèõ ïðè÷èí
(çîêðåìà ëåòàëüíèõ âèïàäê³â âíàñë³äîê íàðîñòàííÿ ÕÑÍ ³ ðàïòîâî¿ ñìåðò³), à òàêîæ
ñóìè âèïàäê³â ñåðöåâî¿ ñìåðò³, íåôàòàëüíîãî ³íôàðêòó ì³îêàðäà ³ ãîñï³òàë³çàö³é
âíàñë³äîê ñåðöåâî-ñóäèííèõ ïðè÷èí.

Ó æîâòí³ 1998 ðîêó, êîëè ñåðåäí³é òåðì³í ñïîñòåðåæåííÿ ñòàíîâèâ îäèí ð³ê,
äîñë³äæåííÿ ïåðåä÷àñíî ïðèïèíèëè ç îãëÿäó íà äîñÿãíåííÿ ³ ïåðåâèùåííÿ ðàí³-
øå âèçíà÷åíèõ êðèòåð³¿â çìåíøåííÿ ñìåðòíîñò³ â ãðóï³ ë³êîâàíèõ ìåòîïðîëîëîì.
Çìåíøåííÿ çàãàëüíî¿ ñìåðòíîñò³ ñòàíîâèëî 34%. Õàðàêòåðèñòèêè ïàö³ºíò³â ó êë³-
í³÷íèõ ãðóïàõ áóëè ïîä³áíèìè. Ñåðåäí³é â³ê ñòàíîâèâ 64 ðîêè, ïåðåâàæàëè ÷îëî-
â³êè (77%) ³ ïàö³ºíòè ç ÕÑÍ III-IV ôóíêö³îíàëüíèõ êëàñ³â NYHA (59%), à ôðàêö³ÿ âè-

1 Ðåçóëüòàòè öüîãî äîñë³äæåííÿ, à òàêîæ êëàñèô³êàö³ÿ òà ìåõàí³çìè ä³¿ β−β−β−β−β−ÀÁ ó ïàö³ºíò³â ç ÕÑÍ
äåòàëüíî îïèñàí³ ó ñòàòò³ àâòîðà “Ñåëåêòèâí³ñòü ôàðìàêîëîã³÷íî¿ ä³¿ òà íîâ³ ïîêëèêàííÿ áåòà-àäðå-
íîáëîêàòîð³â” (Ìåä. ñâ³òó, 1998, ò. 5, ¹ 3, ñ. 141—151.). (Ïðèì. ðåä.).
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êèäó ë³âîãî øëóíî÷êà â ñåðåäíüîìó ñòàíîâèëà 28%. Ó 65% ïàö³ºíò³â ÕÑÍ áóëà ³øå-
ì³÷íîãî ïîõîäæåííÿ, 89% ïàö³ºíò³â îòðèìóâàëè ²ÀÏÔ, 90% — ä³óðåòèêè. ×åðåç òðè
ì³ñÿö³ ï³ñëÿ ïî÷àòêó ë³êóâàííÿ 89% ïàö³ºíò³â îòðèìóâàëè ïîíàä 100 ìã ìåòîïðîëî-
ëó, 64% äîñÿãëè ö³ëüîâî¿ äîçè 200 ìã, à ñåðåäíÿ äîçà ïðåïàðàòó ñòàíîâèëà 159 ìã.
Íà öåé ìîìåíò 5,4% ïàö³ºíò³â ïðèïèíèëè ïðèéîì ïðåïàðàòó ³ âèáóëè ç äîñë³äæåí-
íÿ. ×åðåç îäèí ð³ê ÷àñòîòà â³äì³íè ë³êóâàííÿ ñòàíîâèëà ó ãðóï³ ïëàöåáî 15,5%, ó
ãðóï³ ìåòîïðîëîëó — 14%. Ïðè àíàë³ç³ ïðè÷èí ñìåðò³ âèÿâèëîñÿ, ùî ïàö³ºíòè ç
ÕÑÍ IV ôóíêö³îíàëüíîãî êëàñó NYHA ÷àñò³øå ïîìèðàëè âíàñë³äîê ñåðöåâî¿ íåäîñ-
òàòíîñò³, í³æ ðàïòîâî¿ ñåðöåâî¿ ñìåðò³ (56% ïðîòè 33%), íà â³äì³íó â³ä ïàö³ºíò³â ç
ÕÑÍ ²² ôóíêö³îíàëüíîãî êëàñó NYHA (â³äïîâ³äíî 12% ïðîòè 64%).

Ñìåðòí³ñòü ó ãðóï³ ìåòîïðîëîëó ñòàíîâèëà 7,2%, ó ãðóï³ ïëàöåáî — 11%
(çìåíøåííÿ ðèçèêó íà 34%, P = 0,00009). Ñåðöåâî-ñóäèííà ñìåðòí³ñòü çìåíøèëà-
ñÿ íà 38%, ê³ëüê³ñòü âèïàäê³â ðàïòîâî¿ ñìåðò³ — íà 41%, ñìåðò³ âíàñë³äîê íàðîñ-
òàííÿ ñåðöåâî¿ íåäîñòàòíîñò³ — íà 49%. Ñïðèÿòëèâ³ åôåêòè ìåòîïðîëîëó ñïîñòå-
ð³ãàëèñÿ â óñ³õ ïîïåðåäíüî âèçíà÷åíèõ ï³äãðóïàõ, íåçàëåæíî â³ä ôóíêö³îíàëüíîãî
êëàñó NYHA, ôðàêö³¿ âèêèäó, ñòàò³, åò³îëîã³¿ ÕÑÍ.

Çâàæàþ÷è íà ðåçóëüòàòè äîñë³äæåíü US Carvedilol, CIBIS-II i MERIT-HF, β−β−β−β−β−ÀÁ
ñòàëè ðîçãëÿäàòè ÿê ñòàíäàðòí³ çàñîáè ë³êóâàííÿ ÕÑÍ. Ï³ñëÿ çàê³í÷åííÿ äîñë³-
äæåííÿ MERIT-HF íà 21-ìó ³ 22-ìó êîíãðåñàõ ªâðîïåéñüêîãî òîâàðèñòâà êàðä³îëî-
ã³â ó Áàðñåëîí³ (1999) ³ Àìñòåðäàì³ (2000), à òàêîæ ó êîíñåíñóñ³ àìåðèêàíñüêèõ
êàðä³îëîã³â ç ë³êóâàííÿ ÕÑÍ2 áóëî çðîáëåíî âèñíîâîê: óñ³ ïàö³ºíòè ç ñèñòîë³÷íîþ
äèñôóíêö³ºþ ì³îêàðäà ³ ñòàá³ë³çîâàíîþ ÕÑÍ ²² àáî ²²² ôóíêö³îíàëüíîãî êëàñó çà
êëàñèô³êàö³ºþ NYHA, íåçàëåæíî â³ä åò³îëîã³¿ ÕÑÍ, ïîâèíí³ îòðèìóâàòè ïðåïàðàò ç
ãðóïè β−β−β−β−β−ÀÁ, çà âèíÿòêîì âèïàäê³â íåïåðåíîñèìîñò³ ïðåïàðàòó ÷è ïðîòèïîêàçàíü
äî éîãî çàñòîñóâàííÿ. Îòæå, β−β−β−β−β−ÀÁ ñòàëè ùå îäí³ºþ ãðóïîþ áàçèñíèõ çàñîá³â ë³êó-
âàííÿ ÕÑÍ. Äóæå âàæëèâî, ùî ÷àñòîòà ïîá³÷íèõ ðåàêö³é ïðè çàñòîñóâàíí³ β−β−β−β−β−ÀÁ íå
âèùà, í³æ ó ãðóïàõ ïîð³âíÿííÿ. Äî ê³íöÿ íå ç’ÿñîâàíèì çàëèøàºòüñÿ ëèøå ïèòàí-
íÿ ïðî äîö³ëüí³ñòü çàñòîñóâàííÿ ïðåïàðàò³â êëàñó β−β−β−β−β−ÀÁ ó õâîðèõ ç ÕÑÍ IV ôóíêö³î-
íàëüíîãî êëàñó NYHA, à òàêîæ ç áåçñèìïòîìíîþ ñèñòîë³÷íîþ äèñôóíêö³ºþ ë³âîãî
øëóíî÷êà.

Ö³êàâî, ùî äîòåïåð îòðèìàí³ äîêàçè çäàòíîñò³ β−β−β−β−β−ÀÁ ïîë³ïøóâàòè ïðîãíîç õâî-
ðèõ ç ÕÑÍ íàâ³òü á³ëüø ïåðåêîíëèâ³, í³æ äëÿ ²ÀÏÔ. Äî ëèïíÿ 1999 ðîêó β−β−β−β−β−ÀÁ áóëè
âèïðîáóâàí³ ó 26 äîñë³äæåííÿõ çà ó÷àñòþ 10502 ïàö³ºíò³â. Âîíè çìåíøèëè ñìåðò-
í³ñòü íà 36%, ïðè÷îìó NNT (ê³ëüê³ñòü ïàö³ºíò³â, ÿêèõ ïîòð³áíî ë³êóâàòè ïðîòÿãîì
ðîêó äëÿ òîãî, ùîá óðÿòóâàòè îäíå æèòòÿ), ñòàíîâèëà 29. Äëÿ ²ÀÏÔ, âèïðîáóâàíèõ
ó 39 äîñë³äæåííÿõ çà ó÷àñòþ 8308 ïàö³ºíò³â, çìåíøåííÿ ñìåðòíîñò³ ñòàíîâèëî
24%, à NNT — 74. Ñóì³ñíå ïðèçíà÷åííÿ ²ÀÏÔ ³ β−β−β−β−β−ÀÁ âèÿâèëîñÿ íàéá³ëüø åôåêòèâ-
íèì: NNT ñòàíîâèâ 21 (J. Cleland, 1999). Ñë³ä íàãîëîñèòè, ùî ó ïåðåâàæí³é á³ëü-
øîñò³ ç ïðîâåäåíèõ äîñë³äæåíü β−β−β−β−β−ÀÁ ïðèçíà÷àëè ó äîïîâíåííÿ äî ²ÀÏÔ, ³ òîìó
âïëèâ β−β−β−β−β−ÀÁ ðîçö³íþâàëè ÿê äîäàòêîâèé. Ç ³íøîãî áîêó, ïåðø³ äîñë³äæåííÿ åôåê-
òèâíîñò³ β−β−β−β−β−ÀÁ ó ïàö³ºíò³â ç ÕÑÍ áóëè âèêîíàí³ ó ñåðåäèí³ 70-õ ðîê³â, ùå äî âïðî-
âàäæåííÿ ²ÀÏÔ ó êë³í³÷íó ïðàêòèêó ³ çàäîâãî äî ïî÷àòêó ¿õ çàñòîñóâàííÿ ïðè ÕÑÍ.
Íèí³ çä³éñíþºòüñÿ äîñë³äæåííÿ CARMEN, â ÿêîìó âïåðøå áåçïîñåðåäíüî ïîð³â-
íþþòü åôåêòèâí³ñòü ïðåïàðàò³â ç ãðóï β−β−β−β−β−ÀÁ òà ²ÀÏÔ ó ïàö³ºíò³â ç ì’ÿêîþ ÕÑÍ.
Ìîæëèâî, ó ïåâíèõ êë³í³÷íèõ ñèòóàö³ÿõ, íàïðèêëàä, íà ïî÷àòêîâèõ ñòàä³ÿõ ÕÑÍ ³
ïðè áåçñèìïòîìí³é äèñôóíêö³¿ ë³âîãî øëóíî÷êà, β−β−β−β−β−ÀÁ íåâäîâç³ ñòàíóòü ÷³ëüíèìè
çàñîáàìè ë³êóâàííÿ ÕÑÍ.

2 Öåé ìàòåð³àë âèêëàäåíî ó Ìåä. ñâ³òó, 2000, ò. 9, ¹ 2, ñ. 62—66. (Ïðèì. ðåä.).
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ÑÒÐÀÒÅÃ²×ÍÀ ÌÅÒÀ ÇÀÑÒÎÑÓÂÀÍÍß
β−β−β−β−β−ÀÄÐÅÍÎÁËÎKÀÒÎÐ²Â Ó ÏÀÖ²ªÍÒ²Â Ç ÕÑÍ
Íà â³äì³íó â³ä äèã³òàë³ñó, ä³óðåòèê³â òà ²ÀÏÔ, ó ïàö³ºíò³â ç ÕÑÍ β−β−β−β−β−ÀÁ íå ìî-

æóòü çàñòîñîâóâàòèñÿ äëÿ äîñÿãíåííÿ êîìïåíñàö³¿ êðîâîîá³ãó, â ÿêîñò³ “çàñîáà
øâèäêîãî ïîðÿòóíêó”. Äëÿ ðåàë³çàö³¿ ñïðèÿòëèâîãî åôåêòó β−β−β−β−β−ÀÁ ïîòð³áíî ïðèíàé-
ìí³ äâà-òðè ì³ñÿö³. Ìàëî òîãî, âòðàòà êîìïåíñàòîðíî¿ àäðåíåðã³÷íî¿ ñòèìóëÿö³¿ â
ïåðø³ äí³ àáî òèæí³ çàñòîñóâàííÿ β−β−β−β−β−ÀÁ ìîæå ñïðè÷èíèòè íàâ³òü çàãîñòðåííÿ ÕÑÍ.
Àëå ïî÷àòîê òåðàï³¿ õàðàêòåðèçóºòüñÿ äîáðîþ ïåðåíîñèì³ñòþ á³ëüø í³æ ó 90% ïà-
ö³ºíò³â, ó ÿêèõ ïðèíàéìí³ çà äâà òèæí³ äî ïåðøîãî ïðèçíà÷åííÿ β−β−β−β−β−ÀÁ äîñÿãíóëè
ñòàá³ë³çàö³¿ ñòàíó ãåìîäèíàì³êè.

Ñòðàòåã³÷íà ìåòà çàñòîñóâàííÿ β−β−β−β−β−ÀÁ ó õâîðèõ ç ÕÑÍ ïîëÿãàº ó ñò³éêîìó ïîë³ï-
øåíí³ êë³í³÷íîãî ñòàíó, çìåíøåíí³ ðèçèêó ñìåðò³ ³ äåêîìïåíñàö³¿ êðîâîîá³ãó. Áåç-
ïåðå÷íî, åôåêòèâí³ñòü ð³çíèõ ïðåäñòàâíèê³â ãðóïè β−β−β−β−β−ÀÁ ïðè ÕÑÍ ò³ñíî ïîâ’ÿ-
çàíà ç îñíîâíèì ìåõàí³çìîì ä³¿ öèõ ïðåïàðàò³â — áëîêàäîþ íàäì³ðíî¿ àêòèâíîñò³
ñèìïàòè÷íî¿ íåðâîâî¿ ñèñòåìè ³ ã³ïåðêàòåõîëàì³íåì³¿ — âàæëèâèõ ôàêòîð³â ôîð-
ìóâàííÿ òà ïðîãðåñóâàííÿ ã³ïåðòðîô³¿, ³øåì³¿ òà íåêðîçó êàðä³îì³îöèò³â, äèëÿòàö³¿
òà äèñôóíêö³¿ ë³âîãî øëóíî÷êà, æèòòºâî íåáåçïå÷íèõ ïîðóøåíü ñåðöåâîãî ðèòìó.
Îäíèì ç íàéâàæëèâ³øèõ ïðîâ³ñíèê³â òåðàïåâòè÷íîãî åôåêòó ñåëåêòèâíèõ β−β−β−β−β−ÀÁ º
çìåíøåííÿ ÷àñòîòè ñåðöåâèõ ñêîðî÷åíü, íåð³äêî ï³äâèùåíî¿ ï³ä ÷àñ âèõ³äíîãî îá-
ñòåæåííÿ. Ïðèãí³÷åííÿ òîêñè÷íî¿ ä³¿ êàòåõîëàì³í³â íà ì³îêàðä ïîºäíóºòüñÿ ç îñîá-
ëèâî â³ä÷óòíèì çìåíøåííÿì ³ìîâ³ðíîñò³ âèíèêíåííÿ æèòòºâî íåáåçïå÷íèõ øëóíî-
÷êîâèõ àðèòì³é ³ ðàïòîâî¿ ñåðöåâî¿ ñìåðò³. Çàñòîñóâàííÿ β−β−β−β−β−ÀÁ ñïðèÿº ï³äâèùåííþ
òîëåðàíòíîñò³ äî ô³çè÷íîãî íàâàíòàæåííÿ òà ÿêîñò³ æèòòÿ õâîðèõ ç ÕÑÍ. Ïðîòè-
³øåì³÷í³ åôåêòè β−β−β−β−β−ÀÁ ìîæóòü ìàòè ñóòòºâå çíà÷åííÿ â ïàö³ºíò³â ç ²ÕÑ, ó òîìó ÷èñë³
ç “í³ìîþ” ³øåì³ºþ ì³îêàðäà. À çá³ëüøåííÿ ôðàêö³¿ âèêèäó ë³âîãî øëóíî÷êà ï³ä
âïëèâîì òðèâàëî¿ áëîêàäè β−β−β−β−β−àäðåíîðåöåïòîð³â ñâ³ä÷èòü ïðî ìîæëèâèé áåçïîñå-
ðåäí³é çàõèñíèé âïëèâ β−β−β−β−β−ÀÁ íà êàðä³îì³îöèòè (F. Follath, 1999). Äåùî ïàðàäîêñàëü-
íî, àëå çà çäàòí³ñòþ êîðèãóâàòè ïîðóøåííÿ ñêîðîòëèâî¿ ôóíêö³¿ ì³îêàðäà ³ çá³ëü-
øóâàòè (!) ôðàêö³þ âèêèäó β−β−β−β−β−ÀÁ, ÿêèì òåîðåòè÷íî ïðèòàìàííà íåãàòèâíà ³íîòðîïíà
ä³ÿ, íå ìàþòü ð³âíèõ (!!) ñåðåä ³íøèõ çàñîá³â ë³êóâàííÿ ÕÑÍ (Metra M., 1999).

ßKÈÉ ÏÐÅÏÀÐÀÒ Ç ÃÐÓÏÈ β−β−β−β−β−ÀÄÐÅÍÎÁËÎKÀÒÎÐ²Â
ÐÅKÎÌÅÍÄÓÂÀÒÈ ÏÐÈ ÕÑÍ?
Çã³äíî ç ïðèíöèïàìè evidence-based medicine, íàéâàæëèâ³øèì ôàêòîðîì âè-

áîðó ìåòîäó òåðàï³¿ º íàÿâí³ñòü ïåðåêîíëèâèõ äîêàç³â åôåêòèâíîñò³, îòðèìàíèõ ó
â³äïîâ³äíî îðãàí³çîâàíèõ äîñë³äæåííÿõ. Âèçíàíèìè çàñîáàìè ë³êó-
âàííÿ ÕÑÍ ìîæíà ââàæàòè òðè ïðåïàðàòè ç êëàñó β−β−β−β−β−ÀÁ:
ìåòîïðîëîë, á³ñîïðîëîë ³ êàðâåäèëîë. Àëå ÷è ìîæíà äàí³, îòðè-
ìàí³ ó ðàíäîì³çîâàíèõ äîñë³äæåííÿõ, ïåðåíîñèòè íà âåñü êëàñ β−β−β−β−β−ÀÁ? ßêå çíà÷åí-
íÿ ìîæóòü ìàòè ïðè âèáîð³ ïðåïàðàòó ôàðìàêîëîã³÷í³ îñîáëèâîñò³ β−β−β−β−β−ÀÁ, çîêðåìà
ñåëåêòèâí³ñòü, âíóòð³øíÿ ñèìïàòîì³ìåòè÷íà àêòèâí³ñòü, ôàðìàêîê³íåòè÷í³ âëàñòè-
âîñò³ òà æèðîðîç÷èíí³ñòü?

Ïåðåäóñ³ì ï³äêðåñëèìî, ùî ðåçóëüòàòè äîñë³äæåíü CIBIS-II i MERIT-HF äîâå-
ëè áåçïåðå÷íå çíà÷åííÿ ñåëåêòèâíî¿ áëîêàäè βββββ1-àäðåíîðåöåïòîð³â äëÿ ðåàë³çàö³¿
ñïðèÿòëèâîãî âïëèâó β−β−β−β−β−ÀÁ ³ çàáåçïå÷åííÿ äîáðî¿ ïåðåíîñèìîñò³ öèõ ïðåïàðàò³â.
Íàïðèê³íö³ 1999 ðîêó áóëî îïðèëþäíåíî ïîïåðåäí³ ï³äñóìêè äîñë³äæåííÿ BEST, â
ÿêîìó 2708 ïàö³ºíò³â ðàíäîì³çóâàëè äëÿ ë³êóâàííÿ ç âèêîðèñòàííÿì íåñåëåêòèâíî-
ãî áëîêàòîðà βββββ1

 ³ βββββ2
-àäðåíîðåöåïòîð³â áóöèíäîëîëó àáî ïëàöåáî. Ïîë³ïøåííÿ ïðî-

ãíîçó ï³ñëÿ çàñòîñóâàííÿ áóöèíäîëîëó áóëî çíà÷íî ñêðîìí³øèì, í³æ ïðè çàñòîñó-
âàíí³ á³ñîïðîëîëó ³ ìåòîïðîëîëó, ³ íàâ³òü íå äîñÿãëî ð³âíÿ ñòàòèñòè÷íî¿ â³ðîã³äíîñ-
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ò³. Âò³ì, ã³ðø³ ðåçóëüòàòè çàñòîñóâàííÿ íåñåëåêòèâíîãî β−β−β−β−β−ÀÁ ìîãëè áóòè ïîâ’ÿçàí³
ç âêëþ÷åííÿì ó äîñë³äæåííÿ BEST çíà÷íî¿ ê³ëüêîñò³ õâîðèõ ë³òíüîãî â³êó ç òÿæêîþ
ÕÑÍ, à òàêîæ ÷îðíîøê³ðèõ ïàö³ºíò³â, ÿê³ ïåðåâàæíî ìåíø ÷óòëèâ³ äî β−β−β−β−β−ÀÁ.

Î÷åâèäíî, ïðè ÕÑÍ ïðåïàðàòàìè âèáîðó íå ìîæíà ââàæàòè β−β−β−β−β−ÀÁ ç âíóòð³ø-
íüîþ ñèìïàòîì³ìåòè÷íîþ àêòèâí³ñòþ, íåäîë³êîì ÿêèõ º íåäîñòàòíº çìåíøåííÿ
÷àñòîòè ñåðöåâèõ ñêîðî÷åíü.

Âàæëèâå çíà÷åííÿ äëÿ âèáîðó ïðåïàðàòó ìîæóòü ìàòè ôàðìàêîê³íåòè÷í³ âëà-
ñòèâîñò³ β−β−β−β−β−ÀÁ: á³ñîïðîëîë ³ ìåòîïðîëîë CR/XL õàðàêòåðèçóþòüñÿ “ïîâ³ëüíîþ”
ôàðìàêîê³íåòèêîþ, ùî, ç îäíîãî áîêó, âèçíà÷àº äîáðó ïåðåíîñèì³ñòü ³ ìàëó ÷àñ-
òîòó ïîá³÷íèõ ðåàêö³é, à ç ³íøîãî — òðèâàë³ñòü ³ ñò³éê³ñòü ôàðìàêîëîã³÷íî¿ ä³¿.

Kîðèñíîþ äîäàòêîâîþ âëàñòèâ³ñòþ β−β−β−β−β−ÀÁ ùîäî çàïîá³ãàííÿ ðàïòîâ³é ñåðöåâ³é
ñìåðò³ º æèðîðîç÷èíí³ñòü, ÿêà çàáåçïå÷óº ïðîíèêíåííÿ ïðåïàðàòó ÷åðåç ãåìàòî-
åíöåôàë³÷íèé áàð’ºð ³ ðåàë³çàö³þ öåíòðàëüíîãî ìåõàí³çìó ä³¿. Ùå ó çãàäàíèõ äî-
ñë³äæåííÿõ 80-õ ðîê³â åôåêòèâíèìè çàñîáàìè âòîðèííî¿ ïðîô³ëàêòèêè ³íôàðêòó
ì³îêàðäà òà çìåíøåííÿ ³ìîâ³ðíîñò³ ðàïòîâî¿ ñåðöåâî¿ ñìåðò³ â ï³ñëÿ³íôàðêòíèõ
õâîðèõ âèÿâèëèñÿ ëèøå æèðîðîç÷èíí³ β−β−β−β−β−ÀÁ: òèìîëîë, ïðîïðàíîëîë ³ ìåòîïðîëîë.
Íàãîëîñèìî, ùî äîñÿãíóòèé ó äîñë³äæåíí³ MERIT-HF ïðîãíîñòè÷íèé åôåêò ìåòî-
ïðîëîëó çíà÷íîþ ì³ðîþ çàâäÿ÷óº çàïîá³ãàííþ ðàïòîâ³é ñåðöåâ³é ñìåðò³.

Ç β−β−β−β−β−ÀÁ, âèïðîáóâàíèõ ó õâîðèõ ç ÕÑÍ, îêðåìå ì³ñöå ïîñ³äàº êàðâåäèëîë —
íåñåëåêòèâíèé β−β−β−β−β−ÀÁ ç äîäàòêîâèìè ôàðìàêîëîã³÷íèìè âëàñòèâîñòÿìè ααααα-àäðåíîá-
ëîêàòîðà òà àíòèîêñèäàíòà. Ïðèïóñêàþòü, ùî âàçîäèëÿòóþ÷à ä³ÿ êàðâåäèëîëó
ñïðèÿº äîäàòêîâîìó çìåíøåííþ ãåìîäèíàì³÷íîãî íàâàíòàæåííÿ íà ñåðöå ³ ïðî-
òèä³º ìîæëèâèì íåãàòèâíèì íàñë³äêàì çìåíøåííÿ ñåðöåâîãî âèêèäó òà íèðêîâî-
ãî êðîâîïëèíó íà ôîí³ áëîêàäè β−β−β−β−β−àäðåíîðåöåïòîð³â, à àíòèîêñèäàíòíà — äàº çìî-
ãó çàáëîêóâàòè â ïàö³ºíò³â ç ÕÑÍ ìåõàí³çìè íåêðîçó òà àïîïòîçó êàðä³îì³îöèò³â,
ïîâ’ÿçàí³ ç îêñèäàòèâíèì ñòðåñîì. Ñïðàâä³, çàâäÿêè åôåêòó âàçîäèëÿòàö³¿ ï³ä ÷àñ
çàñòîñóâàííÿ êàðâåäèëîëó ð³äøå ñïîñòåð³ãàþòü ïîñèëåííÿ ÕÑÍ. Ç ³íøîãî áîêó, â
àìåðèêàíñüê³é ïðîãðàì³ äîñë³äæåíü êàðâåäèëîëó ÷àñòîòà ïåðåä÷àñíî¿ â³äì³íè
ïðåïàðàòó âèÿâèëàñÿ óäâ³÷³ á³ëüøîþ, í³æ ïðè çàñòîñóâàíí³ ïëàöåáî (S. Goldstein,
1999). Ìîæíà ïðèïóñòèòè, ùî çá³ëüøåííÿ ÷àñòîòè ïîá³÷íèõ ðåàêö³é, ïåðåäóñ³ì
ã³ïîòåíç³¿, áóëî çóìîâëåíå ñàìå âàçîäèëÿòóþ÷èìè âëàñòèâîñòÿìè êàðâåäèëîëó.

Íà 22-ìó êîíãðåñ³ ªâðîïåéñüêîãî òîâàðèñòâà êàðä³îëîã³â â Àìñòåðäàì³ (ñåð-
ïåíü 2000 ð.) áóëî îïðèëþäíåíî ïåðø³ ðåçóëüòàòè “Ïðîñïåêòèâíîãî ðàíäîì³çîâà-
íîãî äîñë³äæåííÿ âïëèâó êàðâåäèëîëó íà ñóìàðíå âèæèâàííÿ” (COPERNICUS, Car-
vedilol Prospective Randomized Cumulative Survival Trial), â ÿêå áóëî âêëþ÷åíî 2289
ïàö³ºíò³â ç ÕÑÍ IV ôóíêö³îíàëüíîãî êëàñó NYHA ó 300 öåíòðàõ â 21 êðà¿í³, â òîìó
÷èñë³ â Óêðà¿í³. Â óñ³õ ó÷àñíèê³â äîñë³äæåííÿ áóëè ñèìïòîìè ÕÑÍ ó ñïîêî¿ àáî ïðè
íàéìåíøîìó íàâàíòàæåíí³, ÿê³ íå âèìàãàëè ãîñï³òàë³çàö³¿ ó â³ää³ëåííÿ ³íòåíñèâíî¿
òåðàï³¿ àáî âíóòð³øíüîâåííîãî ââåäåííÿ ë³ê³â. Ôðàêö³ÿ âèêèäó ë³âîãî øëóíî÷êà íå
ïåðåâèùóâàëà 25% ³ â ñåðåäíüîìó ñòàíîâèëà 20%. Ðàíäîì³çîâàíî ïðèçíà÷àëè
êàðâåäèëîë àáî ïëàöåáî â äîïîâíåííÿ äî ²ÀÏÔ, ä³óðåòèê³â ³ äèãîêñèíó. Ïåðâèí-
íîþ ê³íöåâîþ òî÷êîþ áóëà ñìåðòí³ñòü ÷åðåç îäèí ð³ê ï³ñëÿ ïî÷àòêó ë³êóâàííÿ. Ó
áåðåçí³ 2000 ðîêó äîñë³äæåííÿ ïðèïèíèëè ïåðåä÷àñíî, çâàæàþ÷è íà â³ðîã³äíå ïî-
ë³ïøåííÿ ïðîãíîçó âæå ó ðàíí³ òåðì³íè ï³ñëÿ ïî÷àòêó òåðàï³¿ êàðâåäèëîëîì. Ð³-
âåíü ñìåðòíîñò³ ó ãðóï³ ïàö³ºíò³â, ÿê³ îòðèìóâàëè êàðâåäèëîë, çìåíøèâñÿ ïîð³âíÿ-
íî ç ïëàöåáî íà 35% (P < 0,0002). Çàñòîñóâàííÿ êàðâåäèëîëó â ïàö³ºíò³â ç ÕÑÍ IV
ôóíêö³îíàëüíîãî êëàñó NYHA õàðàêòåðèçóâàëîñÿ â öüîìó äîñë³äæåíí³ áåçïåêîþ,
åôåêòèâí³ñòþ òà äîáðîþ ïåðåíîñèì³ñòþ.

Îòæå, ÷è äîñòàòíüî ñåëåêòèâíî¿ áëîêàäè βββββ1
-àäðåíîðåöåïòîð³â äëÿ ðåàë³çàö³¿

ñïðèÿòëèâîãî âïëèâó β−β−β−β−β−ÀÁ? Íàñê³ëüêè âàæëèâ³ äîäàòêîâ³ ôàðìàêîëîã³÷í³ âëàñòè-
âîñò³ ααααα-àäðåíîáëîêàòîðà ³ àíòèîêñèäàíòà, ïðèòàìàíí³ êàðâåäèëîëó? K³íöåâó â³ä-
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ïîâ³äü íà öå ïèòàííÿ ïîâèííî äàòè ó 2001 ðîö³ ðàíäîì³çîâàíå äîñë³äæåííÿ
COMET, â ÿêîìó ïîð³âíþþòü åôåêòèâí³ñòü êàðâåäèëîëó ³ ìåòîïðîëîëó.

Kð³ì âëàñíå ôàðìàêîëîã³÷íèõ âëàñòèâîñòåé, âàæëèâå çíà÷åííÿ äëÿ âèáîðó
ïðåïàðàòó â êðà¿íàõ ç ð³çíèìè ð³âíÿìè ñóñï³ëüíî-åêîíîì³÷íîãî ðîçâèòêó ìàº ñï³â-
â³äíîøåííÿ âàðòîñò³ òà åôåêòèâíîñò³ ë³êóâàííÿ. ßê óæå çàçíà÷àëîñÿ, çà ñâîºþ
çäàòí³ñòþ ïîë³ïøóâàòè ïðîãíîç âèæèâàííÿ β−β−β−β−β−ÀÁ ìîæóòü âèÿâèòèñÿ íàâ³òü á³ëüø
åôåêòèâíèìè, í³æ ²ÀÏÔ. Ó çàõ³äíèõ êðà¿íàõ ï³äðàõóâàëè, ùî çàñòîñóâàííÿ â³äíîñ-
íî äåøåâèõ β−β−β−β−β−ÀÁ åêîíîì³÷íî âèïðàâäàíå, îñê³ëüêè çìåíøóº çàãàëüí³ âèòðàòè, ïî-
â’ÿçàí³ ç ë³êóâàííÿì ÕÑÍ, íà 5—10%. Âàðò³ñòü äîïîìîãè ïàö³ºíòàì ç ÕÑÍ çíèæóºò-
üñÿ ïåðåäóñ³ì çàâäÿêè çìåíøåííþ ÷àñòîòè ³ âèòðàò íà ãîñï³òàë³çàö³¿ íà ôîí³ çà-
ñòîñóâàííÿ β−β−β−β−β−ÀÁ (J. McMurray, 1999). Íà æàëü, â Óêðà¿í³ ñèñòåìè reimbursement
(ïîêðèòòÿ âèòðàò íà ïðèäáàííÿ æèòòºâî íåîáõ³äíèõ ë³ê³â äåðæàâîþ àáî ñòðàõîâè-
ìè êîìïàí³ÿìè) äî öüîãî ÷àñó ïðàêòè÷íî íåìà. Çâàæàþ÷è íà ïîä³áíå ïîë³ïøåííÿ
ïðîãíîçó âèæèâàííÿ õâîðèõ ç ÕÑÍ íà ôîí³ ë³êóâàííÿ ð³çíèìè β−β−β−β−β−ÀÁ, âèçíà÷àëüíèì
ôàêòîðîì “âèòðàòíî¿ åôåêòèâíîñò³” çàëèøàºòüñÿ âàðò³ñòü ïðåïàðàòó. Çà öèì êðè-
òåð³ºì ìåòîïðîëîë ìîæå ìàòè ïåðåâàãè íàä ³íøèìè β−β−β−β−β−ÀÁ, îñîáëèâî ï³ñëÿ ïîÿâè â
Óêðà¿í³ åã³ëîêó 25 ìã — ë³êàðñüêî¿ ôîðìè ³ç çðó÷íèì äîçóâàííÿì òàáëåòîê ìåòî-
ïðîëîëó, ñòâîðåíî¿ ñàìå äëÿ ë³êóâàííÿ ïàö³ºíò³â ç ÕÑÍ. Ï³äêðåñëèìî, ùî âèïðîáó-
âàíèé ó äîñë³äæåíí³ MERIT-HF ìåòîïðîëîë CR/XL ïîêè ùî íå çàðåºñòðîâàíèé â
Óêðà¿í³, ìîæëèâî, ÷åðåç âèñîêó âàðò³ñòü ïðåïàðàòó.

Âðåøò³-ðåøò, ÷è íå íàéâàæëèâ³øèì ôàêòîðîì âèáîðó ë³ê³â º íàáóòèé ë³êàðÿ-
ìè âëàñíèé äîñâ³ä êë³í³÷íîãî çàñòîñóâàííÿ. Ñåðåä β−β−β−β−β−ÀÁ, ðåêîìåíäîâàíèõ äëÿ ë³-
êóâàííÿ ÕÑÍ, íàéïîøèðåí³øèì ³ íàéë³ïøå â³äîìèì ë³êàðÿì ³ ïàö³ºíòàì â Óêðà¿í³ º
ìåòîïðîëîë. Ïîíàä 25 ðîê³â òîìó ñàìå öåé ïðåïàðàò ñòàâ ïåðøèì β−β−β−β−β−ÀÁ, çàñòîñî-
âàíèì ó Øâåö³¿ äëÿ ë³êóâàííÿ ÕÑÍ. ² äîòåïåð, ïðèíàéìí³ â ºâðîïåéñüêèõ êðà¿íàõ,
äîñâ³ä çàñòîñóâàííÿ çâè÷àéíîãî ìåòîïðîëîëó ó ïàö³ºíò³â ç ÕÑÍ º íàéá³ëüøèì ñå-
ðåä ³ñíóþ÷èõ β−β−β−β−β−ÀÁ.

ÂËÀÑÍÈÉ ÄÎÑÂ²Ä KË²Í²×ÍÎÃÎ ÇÀÑÒÎÑÓÂÀÍÍß
ÌÅÒÎÏÐÎËÎËÓ (ÅÃ²ËÎKÓ)
Ìåòà íàøîãî äîñë³äæåííÿ ïîëÿãàëà â îö³íö³ êë³í³÷íèõ, ãåìîäèíàì³÷íèõ, íåé-

ðîåíäîêðèííèõ åôåêò³â ìåòîïðîëîëó, à òàêîæ éîãî âïëèâó íà ÿê³ñòü æèòòÿ â ïà-
ö³ºíò³â ç òÿæêîþ ÕÑÍ. Äî â³äêðèòîãî ðàíäîì³çîâàíîãî äîñë³äæåííÿ áóëî çàëó÷å-
íî 48 ïàö³ºíò³â ç ÕÑÍ III—IV ôóíêö³îíàëüíèõ êëàñ³â çà NYHA ³ ôðàêö³ºþ âèêèäó
ë³âîãî øëóíî÷êà ìåíøå 30%, ó òîìó ÷èñë³ 11 ç äèëÿòàö³éíîþ êàðä³îì³îïàò³ºþ ³ 37
ç ²ÕÑ (ñåðåä íèõ 16 — ³ç ñóïóòíüîþ àðòåð³àëüíîþ ã³ïåðòåíç³ºþ). Íå âêëþ÷àëè ïà-
ö³ºíò³â ç ³íôàðêòîì ì³îêàðäà àáî íåñòàá³ëüíîþ ñòåíîêàðä³ºþ ïðîòÿãîì îñòàíí³õ
äâîõ ì³ñÿö³â, ç äåêîìïåíñîâàíèì öóêðîâèì ä³àáåòîì, áðîíõ³àëüíîþ àñòìîþ, àò-
ð³îâåíòðèêóëÿðíîþ áëîêàäîþ II—III ñòóïåí³â, ñèñòîë³÷íèì àðòåð³àëüíèì òèñêîì
(ÀÒ) 100 ìì ðò. ñò. ³ íèæ÷å, ÷àñòîòîþ ñåðöåâèõ ñêîðî÷åíü ó ñïîêî¿ 55 çà õâèëèíó ³
ìåíøå, à òàêîæ ïàö³ºíò³â ç îçíàêàìè âèðàæåíî¿ äåêîìïåíñàö³¿ ÕÑÍ ³ òèõ, ùî ë³êó-
âàëèñÿ àì³îäàðîíîì.

Óñ³ ïàö³ºíòè îòðèìóâàëè òðàäèö³éíó òåðàï³þ åíàëàïðèëîì ó äîáîâ³é äîç³ 2,5—
20 ìã, ôóðîñåì³äîì, ñï³ðîíîëàêòîíîì 25 ìã, çà íàÿâíîñò³ ïîêàçàíü — í³òðàòàìè ³
äèãîêñèíîì. ×åðåç òèæäåíü ï³ñëÿ äîñÿãíåííÿ â³äíîñíî ñòàá³ëüíîãî ñòàíó ãåìîäè-
íàì³êè ðàíäîì³çîâàíî ïðèçíà÷àëè ìåòîïðîëîë (åã³ëîê, Egis, Óãîðùèíà) (n = 24,
îñíîâíà ãðóïà) àáî ïðîäîâæóâàëè áàçèñíå ë³êóâàííÿ (n = 24, êîíòðîëüíà ãðóïà).
Ãðóïè â³ðîã³äíî íå â³äð³çíÿëèñÿ çà òÿæê³ñòþ ÕÑÍ, â³êîì, ñòàòòþ, ê³ëüê³ñòþ ïàö³ºíò³â
ç ÕÑÍ ³øåì³÷íîãî òà íå³øåì³÷íîãî ïîõîäæåííÿ, ³íôàðêòîì ì³îêàðäà â àíàìíåç³, à
òàêîæ ô³áðèëÿö³ºþ ïåðåäñåðäü.
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Ïî÷àòêîâà äîçà ìåòîïðîëîëó ñêëàëà 12,5 ìã, ö³ëüîâà — 75 ìã äëÿ ïàö³ºíò³â ç
íîðìàëüíèì ð³âíåì ÀÒ ³ 100 ìã — äëÿ ïàö³ºíò³â ç àðòåð³àëüíîþ ã³ïåðòåíç³ºþ. Kîæí³
äâà òèæí³ çà óìîâè äîáðî¿ ïåðåíîñèìîñò³ ë³êóâàííÿ äîáîâó äîçó çá³ëüøóâàëè íà
12,5 ìã, ï³ñëÿ äîñÿãíåííÿ äîçè 50 ìã — íà 25 ìã. Äî ³ ÷åðåç òðè ì³ñÿö³ ï³ñëÿ ïî÷àòêó
ë³êóâàííÿ ìåòîïðîëîëîì òà íà ôîí³ ñòàíäàðòíî¿ òåðàï³¿ çä³éñíþâàëè íàâàíòàæóâàëü-
íó ïðîáó ç 6-õâèëèííîþ õîäüáîþ, 24-ãîäèííå õîëòåð³âñüêå ìîí³òîðóâàííÿ ÅKÃ, êîì-
ïëåêñíå åõîêàðä³îãðàô³÷íå äîñë³äæåííÿ, à òàêîæ îö³íêó ÿêîñò³ æèòòÿ çà àäàïòîâà-
íèì Ì³ííåñîòñüêèì îïèòóâàííÿì (21 çàïèòàííÿ, íàéã³ðøèé ïîêàçíèê — 105 áàë³â).

×åðåç òðè ì³ñÿö³ â³ä ïî÷àòêó ë³êóâàííÿ ñåðåäíÿ äîáîâà äîçà ïðåïàðàòó ñòàíî-
âèëà 47,9 ± 27 ìã. ×îòèðè (16,7%) ïàö³ºíòè îòðèìóâàëè 12,5 ìã, 5 (20,8%) — 25 ìã,
8 (33,4%) — 50 ìã, 5 (20,8%) — 75 ìã ³ 2 (8,3%) — 100 ìã íà äîáó. Ó ÷îòèðüîõ ïà-
ö³ºíò³â ç âèõ³äíèì íîðìàëüíèì ÀÒ âèíèêëà ñèìïòîìàòè÷íà ã³ïîòåíç³ÿ, ÿêà íå äîç-
âîëèëà ïåðåâèùèòè äîçó 50 ìã íà äîáó. Äîçè 75—100 ìã äîáðå ïåðåíîñèëèñÿ ïà-
ö³ºíòàìè ç âèõ³äíîþ àðòåð³àëüíîþ ã³ïåðòåíç³ºþ. Ó òðüîõ ïàö³ºíò³â ö³ëüîâî¿ äîçè íå
áóëî äîñÿãíóòî âíàñë³äîê áðàäèêàðä³¿, ó 10 — îçíàê çàòðèìêè ð³äèíè, ùî âèìàãà-
ëî çìåíøåííÿ äîçè ìåòîïðîëîëó ³ çá³ëüøåííÿ äîçè ä³óðåòèêà. ²ìîâ³ðíî, ìèíóùå
ïîã³ðøåííÿ ñòàíó áóëî çóìîâëåíå áåçïîñåðåäíüî òÿæê³ñòþ ÕÑÍ, îñê³ëüêè ïðîòÿ-
ãîì òðüîõ ì³ñÿö³â ñïîñòåðåæåííÿ â ãðóïàõ ìåòîïðîëîëó ³ ñòàíäàðòíîãî ë³êóâàííÿ
÷àñòîòà åï³çîä³â ñóá’ºêòèâíîãî ïîã³ðøåííÿ, íåîáõ³äíîñò³ â ãîñï³òàë³çàö³¿ àáî êî-
ðåêö³¿ ë³êóâàííÿ áóëà ïîä³áíîþ.

Íà ôîí³ ïðèéîìó ìåòîïðîëîëó, íà â³äì³íó â³ä êîíòðîëüíî¿ ãðóïè, ÷àñòîòà ñåð-
öåâèõ ñêîðî÷åíü (×ÑÑ) ó ñïîêî¿ â³ðîã³äíî ñïîâ³ëüíþâàëàñÿ ç 85 ± 9 äî 72 ± 9 íà
õâèëèíó (ð < 0,001). Ð³âí³ ñèñòîë³÷íîãî òà ä³àñòîë³÷íîãî ÀÒ â îñíîâí³é ãðóï³ òàêîæ
çìåíøóâàëèñÿ, àëå íåâ³ðîã³äíî. Ï³ñëÿ òðüîõ ì³ñÿö³â ë³êóâàííÿ äèñòàíö³ÿ, ÿêó ïðî-
õîäèëè ïàö³ºíòè ï³ä ÷àñ òåñòó ç 6-õâèëèííîþ õîäüáîþ ïî ð³âí³é ïîâåðõí³, â îñíîâ-
í³é ³ â êîíòðîëüí³é ãðóï³ â³ðîã³äíî çá³ëüøóâàëàñÿ â³äïîâ³äíî íà 86 ì (ð < 0,001) ³
76 ì (ð < 0,01). Ïîë³ïøåííÿ ÿêîñò³ æèòòÿ ñêëàëî: â îñíîâí³é ãðóï³ — ç 86 ± 10 äî
70 ± 9 áàë³â (ð < 0,001), ó êîíòðîëüí³é — ç 88 ± 12 äî 71 ± 9 áàë³â (ð < 0,001).

Çà äàíèìè àíàë³çó âàð³àáåëüíîñò³ ñåðöåâîãî ðèòìó íà ôîí³ òåðàï³¿ ìåòîïðîëîëîì
(åã³ëîêîì) ñïîñòåð³ãàëè òåíäåíö³þ äî çá³ëüøåííÿ çàãàëüíîãî ÷àñîâîãî ïîêàçíèêà
SDNN ç 70 ± 38 äî 98 ± 46 ìñ (ð = 0,06), çàãàëüíî¿ ïîòóæíîñò³ ñïåêòðó ÒÐ — ç 965 ± 406
äî 1261 ± 513 ìñ2 (ð = 0,07). Ïîë³ïøåííÿ ñòàíó âåãåòàòèâíî¿ ðåãóëÿö³¿ ñåðöåâîãî ðèò-
ìó íà ôîí³ ñòàíäàðòíî¿ òåðàï³¿ áóëî ìåíø â³ä÷óòíèì ³ ñòàòèñòè÷íî íåâ³ðîã³äíèì. Ó
ïðîâåäåíîìó äîñë³äæåíí³ íå áóëî âèÿâëåíî áóäü-ÿêèõ çì³í ðîçì³ð³â ë³âîãî øëóíî÷êà
³ ôðàêö³¿ âèêèäó â îáîõ êë³í³÷íèõ ãðóïàõ ïîð³âíÿíî ç âèõ³äíèìè ïîêàçíèêàìè.

Òàêèì ÷èíîì, ó ïàö³ºíò³â ç òÿæêîþ ÕÑÍ çàñòîñóâàííÿ ìåòîïðîëîëó ï³ñëÿ äîñÿã-
íåííÿ ñòàá³ë³çàö³¿ ñòàíó õàðàêòåðèçóâàëîñÿ çàäîâ³ëüíîþ ïåðåíîñèì³ñòþ íå ëèøå â
ïàö³ºíò³â ç àðòåð³àëüíîþ ã³ïåðòåíç³ºþ, à é ïðè íîðìàëüíèõ âèõ³äíèõ ð³âíÿõ ÀÒ. Òèò-
ðóâàííÿ ³ ïîäàëüøèé ïðèéîì ìåòîïðîëîëó ñïðîùóþòüñÿ çàâäÿêè âèêîðèñòàííþ ë³-
êàðñüêî¿ ôîðìè òàáëåòîê åã³ëîêó 25 ìã. Ïðèçíà÷åííÿ ìåòîïðîëîëó ïðîòÿãîì òðüîõ
ì³ñÿö³â äîäàòêîâî äî òðàäèö³éíî¿ òåðàï³¿ íå âèêëèêàëî âèðàæåíî¿ ñèìïòîìíî¿ ã³ïî-
òåíç³¿, ïîã³ðøåííÿ íàñîñíî¿ ôóíêö³¿ ñåðöÿ ³ íå ïîã³ðøóâàëî êë³í³÷íîãî ïåðåá³ãó òÿæ-
êî¿ ÕÑÍ. Ïîá³÷í³ åôåêòè ìåòîïðîëîëó áóëè çâîðîòíèìè ³ óñóâàëèñÿ øëÿõîì çíèæåí-
íÿ äîçè ïðåïàðàòó. Çàñòîñóâàííÿ ìåòîïðîëîëó ïîçèòèâíî âïëèâàëî íà ïîðóøåííÿ
âåãåòàòèâíîãî áàëàíñó ³ ïîë³ïøóâàëî ÿê³ñòü æèòòÿ ïàö³ºíò³â ç òÿæêîþ ÕÑÍ.

ÒÀKÒÈKÀ ÇÀÑÒÎÑÓÂÀÍÍß β−β−β−β−β−ÀÄÐÅÍÎÁËÎKÀÒÎÐ²Â
ÏÐÈ ÕÐÎÍ²×Í²É ÑÅÐÖÅÂ²É ÍÅÄÎÑÒÀÒÍÎÑÒ²
Ðåçóëüòàòè îñòàíí³õ ðàíäîì³çîâàíèõ äîñë³äæåíü äîçâîëèëè ÷³òêî ñôîðìóëþ-

âàòè òàêòèêó çàñòîñóâàííÿ β−β−β−β−β−ÀÁ ó õâîðèõ ç ÕÑÍ (òàáë. 1 ³ 2). Çâàæàþ÷è íà ðåçóëü-
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òàòè ðàíäîì³çîâàíèõ äîñë³äæåíü åôåêòèâíîñò³ ìåòîïðîëîëó CR/XL, á³ñîïðîëîëó ³
êàðâåäèëîëó, β−β−β−β−β−ÀÁ ïîêàçàí³ ï³ñëÿ äîñÿãíåííÿ ñòàá³ë³çàö³¿ ñòàíó ïàö³ºíòàì ç ÕÑÍ
²²—²²² ôóíêö³îíàëüíèõ êëàñ³â NYHA. Ë³êàðñüê³ çàñîáè ç êëàñó β−β−β−β−β−ÀÁ ïîòð³áíî ïðèçíà-
÷àòè íà äîïîâíåííÿ äî ²ÀÏÔ ³ ä³óðåòèê³â, çà íåîáõ³äíîñò³ — ðàçîì ç äèã³òàë³ñîì òà
âàçîäèëÿòàòîðàìè, óñ³ì ïàö³ºíòàì, â ÿêèõ íåìà ïðîòèïîêàçàíü ³ ÿê³ äîáðå ïåðåíî-
ñÿòü ö³ ïðåïàðàòè. Îáîâ’ÿçêîâîþ óìîâîþ äëÿ ïðèçíà÷åííÿ β−β−β−β−β−ÀÁ º ñòàá³ëüíèé ñòàí
ãåìîäèíàì³êè. Ïðîòèïîêàçàííÿ äî çàñòîñóâàííÿ β−β−β−β−β−ÀÁ: áðîíõîñïàçì, ñèìïòîìíà
áðàäèêàðä³ÿ àáî àòð³îâåíòðèêóëÿðíà áëîêàäà (êð³ì õâîðèõ, ó ÿêèõ âñòàíîâëåíèé
ïîñò³éíèé êàðä³îñòèìóëÿòîð); β−β−β−β−β−ÀÁ ñë³ä îáåðåæíî çàñòîñîâóâàòè ïðè ÷àñòîò³ ñåð-
öåâèõ ñêîðî÷åíü ìåíøå 60 çà îäíó õâèëèíó. Ïðåïàðàòè ç ãðóïè β−β−β−β−β−ÀÁ íå ïðèçíà÷à-
þòü çà ³ìîâ³ðíî¿ ïîòðåáè ó ïîäàëüøîìó ïðèçíà÷åíí³ β−β−β−β−β−àãîí³ñò³â àáî ³íøèõ ïîçè-
òèâíèõ ³íîòðîïíèõ çàñîá³â, çîêðåìà ïðè çíà÷í³é çàòðèìö³ ð³äèíè; ïðè
âíóòð³øíüîâåííîìó ââåäåíí³ ë³êàðñüêèõ çàñîá³â; ïðè ïîã³ðøåíí³ ñòàíó õâîðîãî ç
ÕÑÍ, êîëè ïîòð³áíà éîãî ãîñï³òàë³çàö³ÿ. Ó òàêèõ ñèòóàö³ÿõ ñë³ä ïðèçíà÷àòè
â³äïîâ³äí³ çàñîáè êîìïåíñàö³¿ ñòàíó ãåìîäèíàì³êè, ³ ëèøå ï³ñëÿ öüîãî — β−β−β−β−β−ÀÁ.

Ñïî÷àòêó β−β−β−β−β−ÀÁ ïðèçíà÷àþòü ó äóæå ìàëèõ äîçàõ (íàïðèêëàä, 12,5 ìã ìåòîïðî-
ëîëó íà äîáó), ïðè äîáð³é ïåðåíîñèìîñò³ äîçó ïîäâîþþòü ÷åðåç êîæí³ 2—4 òèæí³.
Ï³ä ÷àñ ðåòåëüíîãî ñïîñòåðåæåííÿ çà ñòàíîì ïàö³ºíòà îñîáëèâó óâàãó çâåðòàþòü
íà ìîæëèâå âèíèêíåííÿ ã³ïîòåíç³¿, áðàäèêàðä³¿, çàòðèìêè ð³äèíè, îçíàêè ïðîãðå-
ñóâàííÿ ÕÑÍ. Ïðîòÿãîì ïåðøèõ 2—6 òèæí³â ùîäíÿ êîíòðîëþþòü àðòåð³àëüíèé
òèñê, ÷àñòîòó ñåðöåâèõ ñêîðî÷åíü, çä³éñíþþòü çâàæóâàííÿ ïàö³ºíò³â. Çâàæàþ÷è íà
òå, ùî äîäàòêîâà âòðàòà ð³äèíè ï³äâèùóº ðèçèê âèíèêíåííÿ ã³ïîòåíç³¿, à ¿¿ çàòðèì-
êà çá³ëüøóº ³ìîâ³ðí³ñòü äåêîìïåíñàö³¿, äîçó ä³óðåòèê³â ïîòð³áíî îáîâ’ÿçêîâî
ñòàá³ë³çóâàòè ùå äî ïî÷àòêó ë³êóâàííÿ β−β−β−β−β−ÀÁ. Ïðè ïîÿâ³ ïîá³÷íèõ ðåàêö³é äîçó β−β−β−β−β−ÀÁ
íå ìîæíà çá³ëüøóâàòè äî ìîìåíòó ¿õ ïîâíîãî çíèêíåííÿ.

Òàáëèöÿ 1.
Ïîêàçàííÿ äëÿ ïðèçíà÷åííÿ β−β−β−β−β−ÀÁ ó õâîðèõ ç ÕÑÍ

(Metra M., Nodari S., D’Aloia A., et al. Heart Failure Reviews 1999; 4: 65—77)
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Cèñòîë³÷íà äèñôóíêö³ÿ ë³âîãî øëóíî÷êà (ôðàêö³ÿ âèêèäó ≤≤≤≤≤ 40%)*
²øåì³÷íà àáî ³ä³îïàòè÷íà åò³îëîã³ÿ ÕÑÍ
Áàçèñíà òåðàï³ÿ ²ÀÏÔ ³ ä³óðåòèêàìè
Â³äñóòí³ñòü âàæëèâèõ ïðîòèïîêàçàíü:
♦♦♦♦♦ Áðîíõ³àëüíà àñòìà, ÷óòëèâà äî β−β−β−β−β−àãîí³ñò³â
♦♦♦♦♦ Áðàäèêàðä³ÿ
♦♦♦♦♦ Ã³ïîòåíç³ÿ

Â³äñóòí³ñòü îçíàê êë³í³÷íî¿ íåñòàá³ëüíîñò³ ÕÑÍ ïðîòÿãîì îñòàíí³õ äâîõ òèæí³â:
♦♦♦♦♦ Çì³íè ìàñè ò³ëà
♦♦♦♦♦ Çì³íè äîçè ä³óðåòèê³â
♦♦♦♦♦ Íåîáõ³äí³ñòü ó âíóòð³øíüîâåííîìó ââåäåíí³ ä³óðåòèê³â ÷è ³íîòðîïíèõ çàñîá³â
♦♦♦♦♦ Ãîñï³òàë³çàö³ÿ ç ñåðöåâèõ ïðè÷èí
♦♦♦♦♦ Åï³çîäè ïîã³ðøåííÿ ñèìïòîì³â ÕÑÍ

* ßê çâè÷àéíî, ïðåïàðàòè ç ãðóïè β−β−β−β−β−ÀÁ ìîæóòü áóòè êîðèñíèìè òàêîæ ó ïàö³ºíò³â ç ÕÑÍ âíà-
ñë³äîê ä³àñòîë³÷íî¿ äèñôóíêö³¿ ë³âîãî øëóíî÷êà, àëå äîòåïåð íå âèêîíóâàëè â³äïîâ³äíèõ ðàíäîì³çî-
âàíèõ äîñë³äæåíü, çíà÷íîþ ì³ðîþ — ÷åðåç ìåòîäîëîã³÷í³ òðóäíîù³ îö³íêè ä³àñòîë³÷íî¿ ôóíêö³¿ ñåð-
öÿ. (Ïðèì. àâò.).
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Òàáëèöÿ 2.
Ïðàêòè÷í³ íàñòàíîâè ùîäî ïî÷àòêó òà êîíòðîëþ òåðàï³¿ β−β−β−β−β−ÀÁ

ó ïàö³ºíò³â ç ÕÑÍ
(Metra M., Nodari S., D’Aloia A., et al. Heart Failure Reviews 1999; 4: 65—77)

Õàðàêòåð

íàñòàíîâ

òà åòàïè

çàñòîñóâàííÿ

b-ÀÁ

Íàñòàíîâè

Çàãàëüí³

íàñòàíîâè

�Âèêîðèñòîâóâàòè b-ÀÁ äðóãîãî àáî òðåòüîãî ïîêîë³íü*

�Âïåâíèòèñÿ ó ñòàá³ëüíîñò³ êë³í³÷íîãî ñòàíó ïðîòÿãîì îñòàíí³õ

äâîõ òèæí³â

�Âïåâíèòèñÿ ó â³äñóòíîñò³ âàæëèâèõ ïðîòèïîêàçàíü

(íàïðèêëàä, áðîíõ³àëüíî¿ àñòìè)

Ïåðåä ïî÷àòêîì

òåðàï³¿ b-ÀÁ

�Îö³íèòè ÷àñòîòó ñåðöåâîãî ðèòìó, àðòåð³àëüíèé òèñê, ìàñó ò³ëà

�Çàðåºñòðóâàòè ÅKÃ äëÿ âèêëþ÷åííÿ çíà÷íèõ ïîðóøåíü ïðîâ³ä-

íîñò³ ³ áðàäèêàðä³¿

�Îö³íèòè ëàáîðàòîðí³ ïîêàçíèêè: ñå÷îâèíó êðîâ³, êðåàòèí³í

ñèðîâàòêè, åëåêòðîë³òè, òðàíñàì³íàçè

�Îö³íèòè ôóíêö³þ ë³âîãî øëóíî÷êà (ÅõîKÃ, ðàä³îíóêë³äíà âåíò-

ðèêóëîãðàô³ÿ) ïðîòÿãîì îäíîãî ì³ñÿöÿ äî ïî÷àòêó òåðàï³¿

×åðåç äâ³-òðè

ãîäèíè ï³ñëÿ

ïðèçíà÷åííÿ

ïåðøî¿ äîçè

�Îö³íèòè ÷àñòîòó ñåðöåâîãî ðèòìó, àðòåð³àëüíèé òèñê, ñèìïòîìè

�Âäàòèñÿ äî íèæ÷î¿ äîçè àáî â³äêëàñòè ïî÷àòîê òåðàï³¿ b-ÀÁ ó âè-

ïàäêó ã³ïîòåíç³¿ àáî áðàäèêàðä³¿

Ïåðåä êîæíèì

çá³ëüøåííÿì

äîçè b-ÀÁ

�Îö³íèòè ñèìïòîìè, ÷àñòîòó ñåðöåâîãî ðèòìó, àðòåð³àëüíèé

òèñê, ìàñó ò³ëà

�Óíèêíóòè àáî â³äêëàñòè çá³ëüøåííÿ äîçè ó âèïàäêó ã³ïîòåíç³¿,

áðàäèêàðä³¿ àáî íàðîñòàííÿ ìàñè ò³ëà

×åðåç äâ³-òðè

ãîäèíè ï³ñëÿ

ïðèçíà÷åííÿ

êîæíî¿ íîâî¿

äîçè

�Çä³éñíèòè íîâó îö³íêó ÷àñòîòè ñåðöåâîãî ðèòìó, àðòåð³àëüíîãî

òèñêó, ñèìïòîì³â

�Óíèêíóòè àáî â³äêëàñòè çá³ëüøåííÿ äîçè ó âèïàäêó ã³ïîòåíç³¿

àáî áðàäèêàðä³¿

Óïðîäîâæ

íàñòóïíèõ

òðüîõ ì³ñÿö³â

�Îö³íþâàòè ÷àñòîòó ñåðöåâîãî ðèòìó, àðòåð³àëüíèé òèñê ³ ìàñó

ò³ëà êîæíîãî ì³ñÿöÿ

�Çàðåºñòðóâàòè ÅKÃ äëÿ âèêëþ÷åííÿ çíà÷íèõ ïîðóøåíü ïðîâ³ä-

íîñò³ ³ áðàäèêàðä³¿ (÷åðåç äâà-òðè ì³ñÿö³)

�Îö³íèòè ëàáîðàòîðí³ ïîêàçíèêè: ñå÷îâèíó êðîâ³, êðåàòèí³í

ñèðîâàòêè, åëåêòðîë³òè, òðàíñàì³íàçè (÷åðåç äâà-òðè ì³ñÿö³)

×åðåç ÷îòèðè-

ø³ñòü ì³ñÿö³â

ï³äòðèìóþ÷î¿

òåðàï³¿

�Çä³éñíèòè íîâó îö³íêó ôóíêö³¿ ë³âîãî øëóíî÷êà (ÅõîKÃ, ðàä³î-

íóêë³äíà âåíòðèêóëîãðàô³ÿ)

* Ñåëåêòèâí³ àáî ç äîäàòêîâèìè ôàðìàêîëîã³÷íèìè âëàñòèâîñòÿìè. (Ïðèì. àâò.).

ÎÏÒÈÌÀËÜÍ² ÄÎÇÈ β−β−β−β−β−ÀÄÐÅÍÎÁËÎKÀÒÎÐ²Â
ßêîþ æ ïîâèííà áóòè îïòèìàëüíà äîçà β−β−β−β−β−ÀÁ? Ó á³ëüøîñò³ ðàíäîì³çîâàíèõ äî-

ñë³äæåíü ïðàãíóëè äîñÿãíóòè ö³ëüîâî¿ äîçè, âñòàíîâëåíî¿ çàçäàëåã³äü. Äî öüîãî ÷àñó
çä³éñíèëè ëèøå îäíå äîñë³äæåííÿ, â ÿêîìó áåçïîñåðåäíüî ïîð³âíþâàëè åôåêò
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ð³çíèõ äîç β−β−β−β−β−ÀÁ (äîñë³äæåííÿ MOCHA, 1996). Âèù³ äîçè (50 ìã êàðâåäèëîëó íà
äîáó) âèÿâèëèñÿ äåùî á³ëüø åôåêòèâíèìè, í³æ ìàë³ (12,5 ìã), àëå íàâ³òü ïðè çà-
ñòîñóâàíí³ ìàëèõ äîç äîñÿãàëè â³ðîã³äíîãî çá³ëüøåííÿ ôðàêö³¿ âèêèäó, çìåíøåííÿ
ðèçèêó ñìåðò³ àáî ÷àñòîòè ãîñï³òàë³çàö³¿. À íà öå òðåáà çâàæàòè, îñîáëèâî ç ïîçè-
ö³é êîíöåïö³¿ êîìïëåêñíî¿ íåéðîãóìîðàëüíî¿ áëîêàäè, êîëè äëÿ ë³êóâàííÿ ÕÑÍ îä-
íî÷àñíî çàñòîñîâóþòü ð³çí³ íåéðîãóìîðàëüí³ ìîäóëÿòîðè3. Î÷åâèäíî, íà ï³äñòàâ³
ðåçóëüòàò³â ïðîâåäåíèõ äîñë³äæåíü ïîòð³áíî ïðàãíóòè äî ïðèçíà÷åííÿ âèïðîáóâà-
íèõ ö³ëüîâèõ äîç β−β−β−β−β−ÀÁ (ìåòîïðîëîë CR/XL 200 ìã, á³ñîïðîëîë 10 ìã, êàðâåäèëîë
50 ìã íà äîáó), ³ ëèøå çà ïîãàíî¿ ïåðåíîñèìîñò³ ïðåïàðàò³â çóïèíÿòèñÿ íà íèæ÷èõ
äîçàõ. Ç ³íøîãî áîêó, äîçà ìåòîïðîëîëó CR/XL 200 ìã, ÿêà ó äîñë³äæåíí³ MERIT-HF
áóëà äîñÿãíóòà â 64% (!) ïàö³ºíò³â, íàäòî âèñîêà äëÿ “íåïðîëîíãîâàíî¿” ôîðìè
ìåòîïðîëîëó. Äîçà öüîãî ïðåïàðàòó ó ïàö³ºíò³â ç ÕÑÍ, ÿê çâè÷àéíî, ñòàíîâèòü äî
100 ìã ³ ìàéæå í³êîëè íå ïåðåâèùóº 150 ìã íà äîáó.

ßêùî âäàëîñÿ çä³éñíèòè òèòðóâàííÿ äî ö³ëüîâî¿ äîçè, ïîäàëüøå òðèâàëå çà-
ñòîñóâàííÿ β−β−β−β−β−ÀÁ, ÿê çâè÷àéíî, õàðàêòåðèçóºòüñÿ äîáðîþ ïåðåíîñèì³ñòþ ³ íåð³äêî
íàâ³òü äàº çìîãó çìåíøèòè äîçè ³íøèõ ïðåïàðàò³â. Ïðîòå, ñë³ä çâåðíóòè óâàãó ïà-
ö³ºíò³â íà òå, ùî ïîâíîþ ì³ðîþ êë³í³÷íèé åôåêò β−β−β−β−β−ÀÁ äîñÿãàºòüñÿ ëèøå ÷åðåç 2—
3 ì³ñÿö³. Ðàïòîâå ïðèïèíåííÿ ïðèéîìó β−β−β−β−β−ÀÁ äóæå íåáåçïå÷íå ÷åðåç “ñèíäðîì
â³äì³íè” ç äðàìàòè÷íèì ïîã³ðøåííÿì ñòàíó ïàö³ºíòà. Ïðè äåêîìïåíñàö³¿ êðîâîîá³-
ãó âàðòî çìåíøèòè äîçó àáî òèì÷àñîâî ïðèïèíèòè çàñòîñóâàííÿ β−β−β−β−β−ÀÁ.

ÄÅ ÏÎ×ÈÍÀÒÈ Ë²KÓÂÀÍÍß
β−β−β−β−β−ÀÄÐÅÍÎÁËÎKÀÒÎÐÀÌÈ:
Ó ÑÒÀÖ²ÎÍÀÐ² ×È ÏÎË²KË²Í²Ö²?
Àäåêâàòíå òèòðóâàííÿ β−β−β−β−β−ÀÁ ó ïàö³ºíò³â ç ÕÑÍ íåð³äêî âèìàãàº ê³ëüêîõ ì³ñÿö³â

³, ïðèðîäíî, íå ìîæå çä³éñíþâàòèñÿ â ë³êàðíÿíîìó â³ää³ëåíí³. Kð³ì òîãî, ïî÷èíà-
òè ë³êóâàííÿ β−β−β−β−β−ÀÁ äîö³ëüíî ëèøå ÷åðåç äâà òèæí³ ï³ñëÿ äîñÿãíåííÿ ñòàá³ëüíîãî
ñòàíó ãåìîäèíàì³êè. Òîìó â çàõ³äíèõ êðà¿íàõ ö³ åôåêòèâí³ òà â³äíîñíî íåäîðîã³
ïðåïàðàòè ïåðåâàæíî ïðèçíà÷àþòü ïîçà ñòàö³îíàðàìè. Îñòàíí³ì ÷àñîì äëÿ êîíò-
ðîëþ àìáóëàòîðíîãî ë³êóâàííÿ ÕÑÍ ïî÷àëè ñòâîðþâàòè ñïåö³àë³çîâàí³ â³ää³ëåííÿ
— êë³í³êè ñåðöåâî¿ íåäîñòàòíîñò³. Çâàæàþ÷è íà òå, ùî â Óêðà¿í³ ïîä³áíîãî äîñâ³äó
øèðîêîãî çàñòîñóâàííÿ β−β−β−β−β−ÀÁ ó õâîðèõ ç ÕÑÍ ïîêè ùî íåìàº, ë³êóâàííÿ β−β−β−β−β−ÀÁ ó
á³ëüøîñò³ âèïàäê³â áåçïå÷í³øå ïî÷èíàòè â óìîâàõ êàðä³îëîã³÷íîãî ñòàö³îíàðó. Àëå
â ïîäàëüøîìó âñå îäíî ïîòð³áíî çàáåçïå÷èòè òðèâàëå ñïîñòåðåæåííÿ çà ïàö³ºí-
òàìè â àìáóëàòîðíèõ óìîâàõ.

ÕÑÍ — íàé÷àñò³øà ïðè÷èíà ãîñï³òàë³çàö³¿ êàðä³îëîã³÷íèõ õâîðèõ, ÿêà ïîãëèíàº
çíà÷í³ ðåñóðñè ìåäèöèíè. Ó ðàíäîì³çîâàíèõ äîñë³äæåííÿõ äîâåäåíà åôåêòèâí³ñòü
ïðåïàðàò³â ç ãðóïè β−β−β−β−β−ÀÁ ó çàïîá³ãàíí³ âèíèêíåííþ ÕÑÍ, çìåíøåíí³ ÷àñòîòè äåêîì-
ïåíñàö³¿, ïîë³ïøåíí³ ÿêîñò³ òà çá³ëüøåíí³ òðèâàëîñò³ æèòòÿ õâîðèõ, åêîíîì³¿ âèòðàò,
ïîâ’ÿçàíèõ ç íàäàííÿì ñïåö³àë³çîâàíî¿ äîïîìîãè. Ðåçóëüòàòè öèõ äîñë³äæåíü ïåðå-
êîíëèâ³, ¿õ íå ìîæíà ³ãíîðóâàòè. Ïðîòå øèðîêå âïðîâàäæåííÿ β−β−β−β−β−ÀÁ ó ë³êóâàííÿ ÕÑÍ
â Óêðà¿í³ âèìàãàº â³äïîâ³äíî¿ îðãàí³çàö³¿ äîïîìîãè ïàö³ºíòàì ç ÕÑÍ, çîêðåìà, çíà÷-
íîãî âäîñêîíàëåííÿ ñèñòåìè àìáóëàòîðíîãî âåäåííÿ õâîðèõ.

3 Äèâ. ñòàòòþ àâòîðà “Áëîêàäà åôåêò³â àëüäîñòåðîíó — íîâà ñõîäèíêà â ë³êóâàíí³ ñåðöåâî¿ íå-
äîñòàòíîñò³”. (Ìåä. ñâ³òó, 1999, ò. 7, ¹ 6, ñ. 616—620). (Ïðèì. ðåä.).


