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Недостатки традиционной терапии 

диуретиками при ХСН 

Активация нейрогуморальных 

вазоконстрикторных систем 

Электролитные нарушения 

Развитие преренальной азотемии 

Рефрактерность к диуретикам 

Ассоциируются с увеличением риска 

смерти 
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Пролиферация 

Задержка Na и H2O 

Ремоделирование 
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Вазопрессин 

Вазодилятация 

Антипролиферация 

 

Замедление 
ремоделирования 

NO 

ПНП 

Брадикинин 

Простациклин 

Эндотелиальный 
ГПФ 

Смещение равновесия 



Этапы комплексной 

дегидратации 
1 этап – перевод избыточной жидкости из 

внеклеточного пространства в сосудистое русло – 

нейрогормональные модуляторы (ИАПФ, АМКР), 

препараты, повышающие осмотическое (высокие 

дозы спиронолактона) и онкотическое (альбумин) 

давление 

2 этап – доставка избыточной жидкости к почкам и 

обеспечение ее фильтрации – дигоксин, эуфиллин, 

иноторопные препараты 

3 этап – блокирование реабсорбции натрия и воды в 

почечных канальцах - диуретики 
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Правила дегидратационной 

терапии при ХСН 
Комплексное применение препаратов, 

влияющих на все этапы дегидратации 

(это не только диуретики) 

Применение диуретиков показано 

только при наличии признаков застоя 

(впрок диуретиками не лечат) 

Существует 2 фазы дегидратационной 

терапии: активная и поддерживающая 
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Активная фаза дегидратации 

Проводится при наличии 

гипергидратации и застоя 

Необходимо превышение количества 

выделенной жидкости над выпитой на 

1-2 л/сутки при снижении веса 

ежедневно ≈ на 1 кг 
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Диуретики при декомпенсации ХСН 

Выраженность  

задержки 

жидкости 

Диуретики Доза, мг Комментарии 

Средняя Фуросемид 

Торасемид  

20-40 

10-20 

Per os или в/в в 

зависимости от клиники 

Выраженная Фуросемид  

в/в инфузии 

фуросемида 

Торасемид 

40-100  

5-40 мг/ч 

 

40-200 

В/в 

Инфузии лучше чем болюс 

Толерантность к 

петлевым 

диуретикам 

Добавление 

гидрохлортиазида 

 или 

спиронолактона 

25-50  

2 раза в день 

 

25-50  

один раз в 

день 

Комбинация лучше чем 

высокие дозы только 

петлевых диуретиков 

Препарат выбора при 

отсутствии ХПН и 

нормальном уровне К+ 

Рефрактерность к 

петлевым 

диуретикам и 

тиазидам 

Допамин или 

добутамин 

Ультрафильтрация или 

гемодиализ если есть ХПН 



 Уменьшение внутрисосудистого объема (гиповолемия, в том 

числе - алиментарная) 

 Уменьшение почечной перфузии (низкий сердечный выброс) 

 Нейрогормональная активация 

 Реабсорбция Na + вследствие снижения ОЦК 

 Уменьшение канальцевой секреции (ХПН) 

 Гипертрофия дистального нефрона (увеличение 

реабсорбции) 

Гипохлоремический алкалоз 

 Нарушение всасываемости при пероральном назначение 

диуретиков 

Внутримышечное введение петлевых диуретиков 

Применение НПВП 

Гипотония на фоне ИАПФ и вазодилататоров 

 

Причины рефрактерности к диуретикам 



Варианты кардиоренального синдрома 

КРС I типа – острый 

кардиоренальный 

синдром 

Острое ухудшение функции сердца, 

вызывающее острое поражение почек 

КРС II типа – хронический 

кардиоренальный 

синдром 

Хроническая дисфункция сердца, 

вызывающая прогрессирующее почечное 

поражение 

КРС III типа – острый 

ренокардиальный 

синдром 

Острое поражение почек (острая ишемия, 

гломерулонефрит) вызывающее острые 

кардиальные нарушения 

КРС IV типа – хронический 

ренокардиальный 

синдром 

Хроническое поражение почек, 

вызывающее снижение функции сердца, 

изменение его морфологии (ГЛЖ), 

повышение риска сердечно-сосудистых 

осложнений 

КРС V типа – вторичный 

кардиоренальный 

синдром 

Системные заболевания и состояния 

(диабет, сепсис), вызывающие поражение 

сердца и почек 



Методы преодоления резистентности 

к диуретикам - 1 

Рациональный водный режим – ограничение соли, а 

не жидкости 

Оценка диуреза в динамике и своевременная 

коррекция дозы диуретиков 

При гиповолемии – восполнение ОЦК 

При гипохлоремии – KCl (при отсутствии 

гиперкалиемии и выраженной ХПН) 

При гипонатриемии – либерализация солевых 

ограничений 

При гипотонии – снижение доз ИАПФ, 

вазодилататоров, бета-блокаторов 



Методы преодоления резистентности 

к диуретикам - 2 

Замена фуросемида на торасемид 

Переход на в/в введение, в том числе 2 раза в сутки 
для фуросемида 

Переход с болюсного в/в введения на длительную в/в 
инфузию 

Увеличение дозы в/в диуретика (в 2 раза) 

Комбинация петлевых и тиазидных диуретиков 

Комбинация диуретиков и высоких доз 
спиронолактона 

Комбинация петлевых диуретиков и ацетазоламида 

Комбинация петлевых диуретиков и препаратов, 
улучшающих почечный кровоток 



Декомпенсация ХСН, первые сутки госпитализации 

2x2 рандомизация 

Низкая доза 

Болюсы Х 2 

48 ч 

1) Перевод на пероральные диуретики 

2) Продолжение текущей стратегии 

3) 50% увеличение дозы 

Конечные точки 

Высокая доза 

Болюсы Х 2 

Низкая доза 

Постоянная 

инфузия 

Высокая доза 

Постоянная инфузия 

72 ч 

Исследование DOSE: дизайн 

Клинические конечные точки 

60 дней 
G.M. Felker, et al.  

N Engl J Med 2011;364:797-805 
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Исследование DOSE: смерть, повторная 

госпитализация, обращение за 

неотложной помощью 

HR for Continuous vs. Q12 = 1.19               

95% CI 0.86, 1.66, p = 0.30 

HR for High vs. Low = 0.83          

95% CI 0.60, 1.16, p = 0.28 
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Процент пациентов с ухудшением  

функции почек* 
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P > 0.05 for all timepoints 

*Based on local lab creatinine values 
G.M. Felker, et al.  

N Engl J Med 2011;364:797-805 



Активная деконгестивная терапия при 

декомпенсации ХСН: признаки 

гемоконцентрации и выживаемость 

J.M. Testani et al. Circulation 2010;122:265-272 



Прогнозирование и мониторинг 

декомпенсации ХСН 
Бендопноэ – появление одышки при наклоне вперед в 

течение 30 секунд, ассоциируется с типом 

гемодинамики С («холодные и влажные») с повышением 

давления наполнения ЛЖ и низким сердечным 

индексом1 

Мониторинг интраторакального импеданса (у пациентов 

с имплантированными устройствами)2 

Мониторинг давления в легочной артерии3 

Неинвазивный мониторинг трансторакального 

импеданса4 

Терапия ХСН по динамике мозгового 

натрийуретического пептида5 
1. JT Thibodeau, et al. JACC Heart Fail 2014;2:24-31 

2. WT Abraham, et al. Congest Heart Fail 2011;17:51-55 

3. WT Abraham, et al. Lancet 2011;377:658-666 

4. G Malfatto, et al. Congest Heart Fail 2012;18;25-31 

5. G Malfatto, et al. Clin Cardiol 2013;36:103-109 

6. RW Troughton, et al. Eur Hert J 2014;35:1559-1567 



Терапия ХСН под контролем натрийуретических 

пептидов – мета -анализ 

G. Savarese, et al. PLoS one 2013;8:e58287 



Динамика креатинина и МНП на 

фоне терапии диуретиками 

R. Valle et al. Heart Fail Rev 2011 



Липокалин ассоциированный с нейтрофильной 

желатиназой (NGAL) и повреждение почек  

при декомпенсированной ХСН 

S. Macdonald, et al. BMC Cardiovascular Disorders 2012;12:8 



Повышение NGAL – время 

остановить активную разгрузку? 

A. Masei, 2013 



Оценка застоя в легких с помощью 

ультразвукового исследования: методика 

E. Platz, et al. Eur J Hert Fail 2012;14:1276-1284 



Оценка застоя в легких с помощью 

ультразвукового исследования: В-линии 

E. Platz, et al. Eur J Hert Fail 2012;14:1276-1284 



Количество В-линий и давление в 

легочной артерии 

E. Platz, et al. Eur J Hert Fail 2012;14:1276-1284 

Диастолическое давление в ЛА 

Среднее давление в ЛА 

Систолическое давление в ЛА 



Трансторакальный импеданс и динамика 

клинического статуса пациентов с ХСН 

G. Malfatto, et al. J Cardiovasc Med 2014;15 



Длительная в/в инфузия фуросемида и 

допамина в сравнении с болюсным введением 

фуросемида при декомпенсации ХСН 

116 пациентов с декомпенсацией ХСН, 

средний ФК 3,5±0,5, ФВ ЛЖ 21% ±7% 

Группа А: после первого болюса 

фуросемида - в/в инфузия фуросемида 0,2-

0,4 мг/кг/час с коррекцией по гидробалансу 

+ в/в инфузия допамина 1-2 мкг/кг/мин 

Группа В: болюсы фуросемида с 

коррекцией по гидробалансу 

E.F. Aziz et al. Hellenic J Cardiol 2011;52:227-235 



Динамика СКФ, креатинина и МНП на фоне длительной 

инфузии Ф+Д в сравнении с болюсным введением Ф 

E.F. Aziz et al. Hellenic J Cardiol 2011;52:227-235 



Результаты -1 

Показатель Группа А Группа В р 

Диурез, 

мл/мин 

147±72 91 ±27 0,00001 

Креатинин, 

мг/дл 

1,8 ±0,9 2,6 ±1,9 0,006 

Снижение 

веса, кг 

7,3 ±4,0 4,0 ±4,5 0,0001 

E.F. Aziz et al. Hellenic J Cardiol 2011;52:227-235 



Результаты -2 

E.F. Aziz et al. Hellenic J Cardiol 2011;52:227-235 



Госпитальная летальность в зависимости от уровня АД 

 и проводимой терапии 



Этап поддерживающей 

дегидратационной терапии 

Цель – сбалансированный диурез и 

стабильный вес 

Необходимо использовать минимальную 

эффективную дозу диуретика 

Прерывистые схемы назначения диуретиков 

не должны использоваться 

Всегда – сочетание с блокаторами РААС 

(ИАПФ/сартаны, АМКР) 
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Недостатки традиционной терапии 

диуретиками при ХСН 

Активация нейрогуморальных 

вазоконстрикторных систем 

Электролитные нарушения 

Развитие преренальной азотемии 

Резистентность к диуретикам 

Ассоциируются с увеличением риска 

смерти 



Торасемид- эффективный петлевой диуретик 

1. Производное сульфонилмочевины 
2. Блокирует систему переноса  Na\2Cl\K в восходящем 

отделе петли Генле 
3. Период полувыведения 4 часа 

4. 80% метаболизируется в печени, 20%- в 
почках 

5. Биодоступность 99%  
 



Увеличение дозы торасемида не приводит к 

увеличению экскреции калия 

J. Patterson, et al. Pharmacotherapy 2004;14:514-521 



Петлевые диуретики и миокардиальный фиброз 

Объемная фракция коллагена 

B. Lopez, et al. J Am Coll Cardiol 2004;43:2028-2035 



Влияние петлевых диуретиков на миокардиальную 

экскрецию альдостерона у больных с ХСН 

Фуросемид Торасемид 

T. Tsutamoto, et al. J Am Coll Cardiol 2004;44:2252-2253 



Торасемид и активация минералокортикоидных 

рецепторов в кардиомиоцитах 

B. Gravez, et al. PLoS One 2013;8:e73737 

Экспрессия генов, зависимых от 

минералокортикоидной активности 

Ядерная транслокация 

минералокортикоидных рецепторов 



Механизмы антифибротического действия торасемида 

Экспрессия лизил-оксидазы –  

(участвует в «сшивании» 

нитей коллагена в волокна)2 

Сывороточная карбокси-терминальная 

пептидаза проколлагена I типа 

(участвует в синтезе коллагена)1 

1. B. Lopez, et al. J Am Coll Cardiol 2004;43:2028-2035 

2. B. Lopez, et al. Hypertension 2009;53:236-242 



Результаты эндомиокардиальной биопсии у пациентов, 

получавших фуросемид и торасемид 

Исходно После терапии 

B. Lopez, et al. J Am Coll Cardiol 2004;43:2028-2035 



Динамика NT-proBNP у больных с ХСН 

при лечении торасемидом и фуросемидом 

р = 0,026 

р = 0,35 

B. Lopez, et al. Hypertension 2009;53:236-242 



Сравнение торасемида с фуросемидом и 

другими диуретиками при ХСН:  

регистр TORIC 

J. Cosin et al. Eur J Heart Fail 2002;4:507-513 
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Бритомар: препарат торасемида с 

замедленным высвобождением 



Пиковая концентрация торасемида при приеме формы 

замедленного высвобождения ниже на 30% 

Торасемид IR 

Торасемид PR 

- 30% 

M.J. Barbanoj, et al. Clin Exp Pharmacol Physiol 2009;36:469-477 



Объем диуреза в первые 2,5 часа при приеме разных 

лекарственных форм торасемида 

M.J. Barbanoj, et al. Fundam Clin Pharmacol 2009;23:115-125 



Императивные позывы к мочеиспусканию при приеме 

разных лекарственных форм торасемида 

A. Roca-Cusachs, et al. Cardiovasc Ther 2008;26:91-100 
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бритомар (3,6 л/сут) 

торасемид немедленного 

высвобождения (3,67 

л/сут) 

Бритомар по сравнению с  

торасемидом немедленного высвобождения 

приводит к уменьшению кратности мочеиспускания на 30% 

при одинаковом суточном диурезе,  
что увеличивает социальную активность больных 

Barbanoj MJ, Ballester MR, Antonijoan RM et al. A bioavailability/ bioeguivalence and  
pharmacokinetic study of two oral doses of torasemide (5 and 10mg): prolonged-release 
versus the conventional formulation. Clin Exp Pharmacol Physiol. 2009;36(5-6):469-477. 



Бритомар- инновационный петлевой диуретик с 

пролонгированным высвобождением активного вещества- 

Торасемида 

 

 

МНН ТОРАСЕМИД 

Торговое 

наименование Бритомар 

Группа петлевой диуретик 

Показание 

артериальная гипертензия 

сердечная недостаточность,  

почечная недостаточность,  

печеночная недостаточность 

форма выпуска таблетки 

дозировки 5мг, 10 мг 



Спасибо за внимание! 


