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Вступ
Серцева недостатність (СН) — одне з провідних серце-

во-судинних захворювань, яке уражує близько 26 млн осіб 
у всьому світі [1, 2]. За останні 30 років розуміння патофі-
зіології цього клінічного синдрому значно розширилося, 
завдяки чому стало можливим застосування препаратів, 
які здатні значно покращити прогноз таких пацієнтів, — 
так звані хворобомодифікуючі препарати [3–5].

Серед них блокатори β-адренорецепторів визначені 
міжнародними рекомендаціями як наріжний камінь тера-
пії пацієнтів із СН зі зниженою фракцією викиду (ФВ) ліво-
го шлуночка (ЛШ) (СНзнФВ) [6–8]. Показано, що оптимальне 
застосування блокаторів β-адренорецепторів зменшує ви-
раженість симптомів, кількість госпіталізацій, викликає зво-
ротне ремоделювання ЛШ і підвищує виживаність пацієнтів 
із СНзнФВ [9, 10]. Незважаючи на доведену користь блока-
торів β-адренорецепторів при хронічній СН, часто їх недо-
статньо застосовують у сучасній клінічній практиці [11, 12]. 
Існує багато добре написаних відгуків про  застосування 
блокаторів β-адренорецепторів при  СНзнФВ, однак у них 
лише частково аналізуються клінічні аспекти цього питан-
ня. Щоб забезпечити належне поширення знань про пра-
вильне застосування блокаторів β-адренорецепторів, у цій 
публікації проаналізовано обґрунтовані наукові докази 
щодо застосування препаратів зазначеного класу у  паці-
єнтів із СНзнФВ із супутніми захворюваннями та без них, 
а також надано практичні поради для клінічних кардіологів 
щодо їх застосування в лікуванні пацієнтів.

Застосування блокаторів 
β-адренорецепторів у пацієнтів 
із СНзнФВ: патофізіологія та 
клінічна фармакологія
Після ураження міокарда — гострого (інфаркт міокар-

да, міокардит) чи хронічного (артеріальна гіпертензія (АГ), 
недостатність мітрального клапана), яке призводить 
до дисфункції ЛШ, — ренін-ангіотензин-альдостеронова та 
симпатична нервова системи гіперактивовані [13, 14]. Про 
стійку активацію симпатичної нервової системи у пацієнтів 
із СНзнФВ свідчать підвищення рівня адреналіну та нора-
дреналіну в плазмі крові і викиду останнього із симпатич-
них нервових закінчень у кровотік [15, 16]. Підвищене ви-
вільнення катехоламінів призводить до хронічної та стійкої 
стимуляції β-рецепторів міокарда з наступною дисфункці-
єю та шкідливими наслідками щодо розвитку СН [17, 18].

Дисфункція серцевих β-рецепторів при із СНзнФВ ха-
рактеризується зниженням щільності β1-рецепторів і 
від’єднанням β1- і β2-рецепторів від мембранних білків G, 
що призводить до  їх функціональної десенситизації [19]. 
Цей механізм опосередковується підвищеною активністю 
G-протеїнзв’язувальної рецепторної кінази 2, що призводить 
до зниження щільності та реактивності серцевих рецепторів 
із подальшим зниженням інотропного резерву серця [20, 
21]. Крім того, катехоламіни самі по собі є кардіотоксичними, 
викликаючи пошкодження міокарда (табл. 1) [22, 23].

Таблиця 1	 Механізми кардіотоксичності катехоламінів

Тип механізму

Дисбаланс між постачанням та потребою міокарда в кисні
Перевантаження кальцієм з подальшим фосфорилюванням множинних 

Ca2+-циклічних білків
Збільшення вираженості оксидативного стресу через підвищене утворення 

амінохромів
Спазм коронарних судин

Виснаження запасів енергії
Підвищення мітохондріальної проникності

Клінічними наслідками цих процесів є зниження систоліч-
ної функції та ФВ ЛШ, прискорення процесу ремоделювання 
ЛШ та розвиток життєзагрозливих шлуночкових аритмій [24].

Тривала терапія блокаторами β-адренорецепторів 
зумовлює прямий антагонізм кардіотоксичних ефектів 
катехоламінів, підвищення регуляції β-рецепторів міо-
карда з відновленням їх функції, підвищення інотропного 
резерву серця, пригнічення підвищених кардіотоксичних 
нейрогормональних систем (ренін-ангіотензин-альдосте-
ронової, ендотелінової) та подовження діастолічної фази 
з покращанням коронарного кровотоку [25–27].

Усе це сприяє поліпшенню структури і функції ЛШ (зво-
ротне ремоделювання). Інші корисні ефекти у  пацієнтів із 
СНзнФВ включають зниження частоти серцевих скорочень 
(ЧСС) і артеріального тиску, зменшення тягаря передсерд-
них і шлуночкових аритмій та антиішемічні ефекти [28–30]. 
Крім того, блокатори β-адренорецепторів поліпшують ско-
рочувальну здатність життєздатного, але нескоротливого 
міокарда у  пацієнтів з  ішемічною (гібернація міокарда) та 
неішемічною (оглушення міокарда) СНзнФВ [31, 32].

Блокатори β-адренорецепторів класифікують так:
•	 неселективні, з  однаковою активністю щодо β1- і β2-

адренорецепторів (жоден з препаратів цього класу 
не показаний при СНзнФВ);
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•	 β1-селективні, з  більшою спорідненістю з  β1-адрено
рецепторами (метопролол, бісопролол, небіволол), 
призначення яких бажане пацієнтам із хронічним об-
структивним захворюванням легень (ХОЗЛ) та легкою 
бронхіальною астмою (БА) (небіволол також сприяє 
вивільненню оксиду азоту і бажаний для пацієнтів 
із АГ);

•	 блокатори β-адренорецепторів з  додатковим анта-
гонізмом до α1-адренорецепторів і подальшою пе-
риферичною вазодилатацією (карведилол), бажані 
для пацієнтів із АГ або підтвердженим підвищеним пе-
риферичним судинним опором [33].
Блокатори β-адренорецепторів також можуть поділя-

тися на ліпофільні та гідрофільні. Ліпофільні препарати під-
даються швидкому всмоктуванню в шлунково-кишковому 
тракті та екстенсивному метаболізму в печінці, що призво-
дить до  низької біодоступності та швидкого виведення. 
Гідрофільні препарати мають довший період напіввиве-
дення, але можуть накопичуватися за наявності ниркової 
недостатності. Усі блокатори β-адренорецепторів, схвале-
ні для пацієнтів із СНзнФВ, є ліпофільними, отже, не потре-
бують корекції у  пацієнтів зі зниженою функцією нирок. 
Однак пацієнти з тяжкою печінковою недостатністю (>10 
балів за шкалою Чайлда — П’ю) потребують корекції дози 
та повільного її титрування.

Докази, що підтверджують 
доцільність застосування блокаторів 
β-адренорецепторів при СНзнФВ
Активація симпатичної нервової системи є од-

ним зі значущих патофізіологічних відхилень у  пацієн-
тів із СНзнФВ. З 1970-х років відомо, що у цих пацієнтів 
відмічають вищі рівні норадреналіну в  плазмі крові і 
що прогноз напряму пов’язаний з  рівнем катехоламі-
нів у плазмі крові. Однак перше багатоцентрове рандо-
мізоване клінічне дослідження (РКД) проведене лише 
на початку 1990-х років, і карведилол схвалений для лі-
кування при СНзнФВ лише в  1997 р. Причинами такого 
повільного прийняття рішення щодо терапії блокатора-
ми β-адренорецепторів при СНзнФВ були минущий нега-
тивний інотропний ефект блокади β-адренорецепторів і 
подальший ризик декомпенсації у пацієнтів із цією пато-
логією.

Сприятливий результат випробування карведи-
лолу привів до  сплеску досліджень впливу блокади 
β-адренорецепторів при СНзнФВ, включаючи кілька РКД, 
що мають основоположне значення (табл. 2).

Метопролол
У  дослідженні «������������������������������   ������Metoprolol in Dilatated Cardiomyopa-

thy��������������������������������������������������������» (MDC) взяли участь 383 пацієнти з ідіопатичною дилата-
ційною кардіоміопатією з ФВ ЛШ <40%, які були розподіле-
ні до групи метопрололу або плацебо. У групі метопрололу 
досягнення первинних кінцевих точок було на  34% (95% 
довірчий інтервал (ДІ) –6–62%; p=0,058) меншим, ніж у групі 
плацебо [34]. Крім того, метопролол був пов’язаний зі збіль-
шенням ФВ ЛШ (0,13 проти 0,06; p<0,0001) і часу виконання 
фізичного навантаження (p=0,046) від початкового рівня 
до 12 міс порівняно з плацебо.

У подвійному сліпому РКД «������������������������Metoprolol CR/XR Random-
ized Intervention Trial in Heart Failure���������������������» (MERIT-HF) метопро-
лол порівнювали з плацебо у 3991 пацієнта з СН і ФВ ЛШ 
<40% [35]. Дослідження зупинено достроково за рекомен-
дацією незалежного комітету з  безпеки, оскільки смерт-
ність від усіх причин була нижчою в  групі метопрололу 
CR/XL, ніж у групі плацебо (відносний ризик (relative risk — 
RR) 0,66; 95% ДІ 0,53–0,81; p=0,00009 або, з поправкою на 
проміжний аналіз, p=0,0062). У  групі метопрололу CR/XL 
було менше випадків раптової смерті, ніж у групі плацебо 
(RR 0,59; 95% ДІ 0,45–0,78; p=0,0002) і смерті з приводу за-
гострення СН (RR 0,51; 95% ДІ 0,33–0,79; р=0,0023).

Нарешті в  дослідженні «Carvedilol or Metoprolol 
European Trial» (COMET) 3029 пацієнтів із СН з ФВ ЛШ <35%, 
які отримували інгібітори ангіотензинперетворювального 
ферменту та діуретики, були випадковим чином розподі-
лені на  прийом або карведилолу (25 мг 2 рази на  добу), 
або метопрололу (50 мг 2 рази на  добу) [36]. Смертність 
від усіх причин становила 34% для карведилолу та 40% 
для метопрололу (відношення ризиків (hazard ratio — HR) 
0,83; 95% ДІ 0,74–0,93; p=0,0017).

Карведилол
Дослідження «U.S. Carvedilol Heart Failure Study» вклю-

чало 1094 пацієнти із СН з ФВ ЛШ <35%, з них 696 отриму-
вали карведилол (цільова доза 25–50 мг 2 рази на добу), 
398 — плацебо [37]. Дослідження припинено достроково, 
оскільки терапія карведилолом супроводжувалася зни-

Таблиця 2	 РКД, в яких вивчали ефекти блокаторів β-адренорецепторів при СНзнФВ

Дослідження Рік Тип блокатора 
β-адренорецепторів

Кількість 
пацієнтів Критерії включення Вплив на смертність

CIBIS 1994 Бісопролол 641 ФВ ЛШ <40%, III–IV клас за NYHA Не виявлено значної різниці в смертності 
між двома групами

MERIT HF 1999 Метопролол 3991 ФВ ЛШ <40%, II–IV клас за NYHA Зниження відносного ризику смертності 
від усіх причин на 34%

CIBIS II 1999 Бісопролол 2647 ФВ ЛШ <35%, III–IV клас за NYHA Зниження відносного ризику смертності 
від усіх причин на 34%

CAPRICORN 2001 Карведилол 1959 Попередній гострий інфаркт міокарда, ФВ ЛШ <40% Зниження відносного ризику смертності 
від усіх причин на 23%

COPERNICUS 2001 Карведилол 2289 ФВ ЛШ <25%, III–IV клас за NYHA Зниження відносного ризику смертності 
від усіх причин на 31%

COMET 2003 Метопролол проти 
карведилолу

2309 ФВ ЛШ <35%, II–IV клас за NYHA Зниження відносного ризику смертності 
від усіх причин на 17% у групі карведилолу

SENIORS 2005 Небіволол 2128 ФВ ЛШ <35%, II–IV клас за NYHA, вік ≥70 років Не виявлено значної різниці в смертності 
між двома групами

Тут і далі: NYHA (New York Health Association) — Нью-Йоркська асоціація серця.
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женням ризику госпіталізації з серцево-судинних причин 
на  27% (19,6 проти 14,1%; р=0,036), а  також зниженням 
комбінованого ризику госпіталізації або смерті на  38% 
(24,6 проти 15,8%; p<0,001).

У багатоцентровому РКД «Carvedilol Post-Infarct Survival 
Control in Left Ventricular Dysfunction» (CAPRICORN) оціню-
вали вплив карведилолу на  захворюваність і смертність 
у  пацієнтів із попереднім інфарктом міокарда та ФВ  ЛШ 
<40%. У  дослідженні взяли участь 1959 пацієнтів, рандо-
мізованих для прийому карведилолу (n=975) або плацебо 
(n=984). Дослідження продемонструвало зниження сер-
цево-судинної та несерцево-судинної смертності у  паці-
єнтів групи карведилолу (12 проти 15%; HR 0,77; 95% ДІ 
0,60–098; p=0,03) [38].

У  дослідженні «Carvedilol Prospective Randomized 
Cumulative Survival» (COPERNICUS) 2289 пацієнтів із про-
гресуючою СН і ФВ ЛШ <25% рандомізовані для прийо-
му карведилолу або плацебо. Після середнього періоду 
спостереження 10,4 міс смертність у  групі карведилолу 
знизилася на 34% [39]. Карведилол також зумовив змен-
шення кількості днів, проведених у  лікарні, з  будь-якої 
причини — на 27% та з приводу СН — на 40%. Пацієнти 
в групі карведилолу почувалися краще і мали нижчу ймо-
вірність розвитку серйозних побічних явищ, пов’язаних 
із СН.

Бісопролол
У дослідженні «Cardiac Insufficiency Bisoprolol Study I» 

(CIBIS-I) 641 пацієнта із СН і ФВ  ЛШ <40% рандомізовано 
на групи бісопрололу або плацебо [40]. Різниця в смерт-
ності між групами не досягла статистичної значущості (RR 
0,80; 95% ДІ 0,56–1,15; p=0,22), однак бісопролол значно 
покращував клас за NYHA (p=0,04).

У дослідженні «Cardiac Insufficiency Bisoprolol Study II» 
(CIBIS-II) 2647 пацієнтів із симптоматичною СН (клас III–IV 
за NYHA) і ФВ ЛШ <35% були випадковим чином розподіле-
ні на прийом бісопрололу або плацебо [41]. Випробування 
зупинено після 2-го проміжного аналізу, оскільки бісопро-
лол показав значні переваги щодо смертності. Смертність 
від усіх причин була достовірно нижчою при застосуван-
ні бісопрололу, ніж при застосуванні плацебо (11,8 проти 
17,3%, HR 0,66; 95% ДІ 0,54–0,81; p<0,0001). Також виявили 
значно менше випадків раптової смерті серед пацієнтів, 
які отримували бісопролол, порівняно з плацебо (3,6 про-
ти 6,3%; HR 0,56; 95% ДІ 0,39–0,80; p=0,0011).

Небіволол
Небіволол — селективний антагоніст β1-адрено

рецепторів, який також стимулює β3-адренорецептори, ін-
дукуючи вироблення оксиду азоту та розширення судин. 
У  дослідження «��������������������������     ����������������� Study of the Effects of Nebivolol Interven-
tion on Outcomes and Rehospitalization in Seniors with heart 
failure��������������������������������������������������»������������������������������������������������� (SENIORS����������������������������������������) включили >2000 пацієнтів віком >70 ро-
ків із ФВ ЛШ <35% [42]. Дослідження показало значне зни-
ження загальної кінцевої точки, а саме смертності від усіх 
причин і госпіталізацій, пов’язаних із СН (31,1 проти 35,3%; 
HR 0,86; 95% ДІ 0,74–0,99; p=0,039), хоча зниження смерт-
ності від усіх причин не досягло статистичної значущості.

Враховуючи ці дані, в американських і канадських на-
становах небіволол не включений до переліку блокаторів 
β-адренорецепторів, показаних для лікування пацієнтів 
із СНзнФВ, в європейських — включений із зауваженням, 
що при його застосуванні у  пацієнтів із СН не  показано 
зниження смертності від серцево-судинних захворювань 
або від усіх причин.

Оптимізація застосування 
блокаторів β-адренорецепторів 
у пацієнтів із СНзнФВ: 
практичний підхід
Прогностичні переваги блокаторів β-адренорецепторів 

при СНзнФВ такі, що вони включені до «фантастичної чет-
вірки» препаратів, які застосовують для лікування цієї кате-
горії пацієнтів, тому їх призначення слід завжди розглядати 
для усіх пацієнтів із СНзнФВ [43]. Щоб отримати максималь-
ну прогностичну користь від застосування препаратів цьо-
го класу, необхідне адекватне титрування, тому слід подво-
ювати дозу кожні 2–3 тиж [5]. Необхідно ретельно оцінити 
протипоказання до їх застосування (рисунок) або фактори, 
що обмежують підвищення дози. У клінічній практиці осно-
вними факторами, які можуть обмежувати підвищення 
дози блокаторів β-адренорецепторів, є:

Рисунок	 Серцево-судинні (червона стрілка) та несер-
цево-судинні (синя стрілка) протипоказання 
до терапії блокаторами β-адренорецепторів

1. Периферичний застій. Блокатори β-адренорецепторів 
не  слід призначати пацієнтам із помірною або тяжкою за-
тримкою рідини [44]. Оскільки СНзнФВ є прогресуючим за-
хворюванням, ймовірно, що під час його перебігу у багатьох 
пацієнтів з’являться ознаки та симптоми, пов’язані із затрим-
кою рідини. Початковий підхід до таких пацієнтів базується 
на контролі рідини, часто з підвищенням дози або додаван-
ням другого діуретика (послідовна блокада нефрона) [45]. 
При наявності застійних явищ початок терапії або підвищен-
ня дози блокатора β-адренорецепторів слід відкласти до до-
сягнення еуволемії [46]. Зазвичай припинення терапії або 
зниження дози блокатора β-адренорецепторів не показане 
при застою, якщо тільки він не пов’язаний з гіпоперфузією 
(«холодний і вологий пацієнт»).

2.  Безсимптомна артеріальна гіпотензія, що часто 
відмічається у  пацієнтів із СНзнФВ, не  є протипоказан-
ням до  терапії блокаторами β-адренорецепторів [47]. 
Слід встановити, чи не спричинене зниження артеріаль-
ного тиску неадекватним попереднім навантаженням, 
пов’язаним з надмірним застосуванням діуретиків або ва-
зодилататорів [48]. У цих випадках може знадобитися зни-
зити дозу або призупинити цю терапію.

3.  Симптоматична брадикардія. Блокатори β-адрено
рецепторів можна застосовувати у  пацієнтів із  безсимп-
томною легкою брадикардією, особливо якщо ЧСС підви-
щується під час фізичного навантаження [49]. Також слід 
враховувати можливість лікарської взаємодії з препара-
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тами, які можуть знижувати ЧСС (наприклад дигоксин, 
аміодарон) [50]. Враховуючи значні переваги блокаторів 
β-адренорецепторів при  СНзнФВ, безсимптомна бради-
кардія під час терапії цим класом препаратів не є причи-
ною для припинення лікування, а кардіостимуляцію слід 
розглядати в індивідуальному порядку [51].

Застосування блокаторів 
β-адренорецепторів у пацієнтів 
із СН та супутніми захворюваннями: 
практичний підхід
Супутня патологія дуже поширена у пацієнтів із СНзнФВ, 

що значною мірою впливає на прогресування захворюван-
ня та довгостроковий прогноз [52]. Останні дані свідчать, 
що у пацієнтів із СНзнФВ і багатьма супутніми захворюван-
нями блокатори β-адренорецепторів здатні досягати спри-
ятливих прогностичних ефектів [53]. Тому оптимізація тера-
пії блокаторами β-адренорецепторів та правильний вибір 
препарату, що найкраще підходить  (табл. 3), надзвичайно 
важливі для цієї специфічної підгрупи пацієнтів.

Таблиця 3	 Вибір блокаторів β-адренорецепторів відпо-
відно до клінічного сценарію

Клінічний сценарій Блокатор β-адренорецепторів

АГ Карведилол, небіволол
БА і ХОЗЛ Бісопролол, небіволол
ЦД Карведилол, бісопролол
ФП Метопролол, бісопролол
Захворювання периферичних артерій Карведилол, небіволол
Гіперхолестеринемія Карведилол
Гіпертиреоз Метопролол

Тут і далі: ЦД — цукровий діабет; ФП — фібриляція передсердь.

БА і ХОЗЛ
У близько 30% пацієнтів із СНзнФВ відмічають супутні 

респіраторні захворювання, такі як БА або ХОЗЛ [54]. На-
явність цих станів не  повинна обмежувати застосування 
блокаторів β-адренорецепторів, але її слід враховувати 
при  виборі препарату. ХОЗЛ негативно впливає на  про-
гноз пацієнтів із СНзнФВ, в основному щодо повторних 
госпіталізацій, як через швидке порушення гемодинаміч-
ного балансу внаслідок загострень ХОЗЛ, так і через недо-
статнє застосування блокаторів β-адренорецепторів у цих 
пацієнтів [55, 56]. Прогностичне значення призначення 
блокатора β-адренорецепторів не залежить від наявності 
ХОЗЛ на  вихідному етапі, і досягнення максимальної пе-
реносимої дози також має значне прогностичне значення 
в цьому контексті [57]. Крім того, β1-селективні препарати 
(бісопролол, метопролол, небіволол) більш бажані для па-
цієнтів із ХОЗЛ, оскільки не впливають на клінічні ефекти 
агоністів β-адренорецепторів і не спричиняють збільшен-
ня вираженості респіраторних симптомів або погіршення 
показника ОФВ1 (об’єм форсованого видиху за 1-шу секун-
ду), порівняно з плацебо [58].

Навіть БА не є абсолютним протипоказанням до засто-
сування блокаторів β-адренорецепторів. У популяційному 
дослідженні типу «випадок — контроль» показано, що кар-
діоселективні блокатори β-адренорецепторів, призначені 
пацієнтам із БА та СН, не пов’язані із суттєвим підвищенням 
ризику помірних або тяжких загострень БА і потенційно мо-
жуть застосовуватися ширше за наявності чітких показань 

[59]. Крім того, мережевий метааналіз РКД свідчить, що пе-
роральне застосування бісопрололу пов’язане з відносно 
нижчою частотою нападів БА, ніж у групі плацебо (RR 0,46; 
95% ДІ 0,02–11,65) [60]. Таким чином, літературні дані дозво-
ляють стверджувати, що блокатори β1-адренорецепторів, 
зокрема бісопролол, корисні та безпечні при СНзнФВ та 
ХОЗЛ або БА і є препаратами вибору для цих пацієнтів.

ЦД
Застосування блокаторів β-адренорецепторів у  па-

цієнтів із СНзнФВ і ЦД історично вважалося суперечли-
вим [61]. Основним приводом для занепокоєння є негатив-
ний вплив блокаторів β-адренорецепторів на метаболізм 
глюкози. Дійсно, блокатори β-адренорецепторів можуть 
бути пов’язані з розвитком гіперглікемії, порушуючи ви-
вільнення інсуліну з  β-клітин підшлункової залози  [62]. 
Крім того, вони можуть маскувати опосередковані кате-
холамінами симптоми гіпоглікемії [63]. Аналіз 6 ключових 
досліджень блокаторів β-адренорецепторів за участю 
3230 пацієнтів із ЦД показав значне зниження смертнос-
ті у пацієнтів із (RR 0,84; 95% ДІ 0,73–0,91) та без (RR 0,72; 
95%  ДІ 0,65–0,79) ЦД [64]. Крім того, занепокоєння щодо 
погіршення глікемічного контролю у  пацієнтів із ЦД 
2-го типу, які лікуються блокаторами β-адренорецепторів, 
здається безпідставним: у  дослідженні за участю 125 па-
цієнтів із ЦД застосування карведилолу або бісопрололу 
не погіршувало контроль глікемії [65]. Тому не слід уника-
ти призначення блокаторів β-адренорецепторів пацієн-
там із СНзнФВ та ЦД. Перевагу слід надавати карведило-
лу та бісопрололу, оскільки вони не  чинять негативного 
впливу на глікемічний профіль пацієнтів.

ФП
ФП є основною формою суправентрикулярної аритмії у 

пацієнтів із СНзнФВ, її поширеність коливається в межах 20–
40% залежно від тяжкості захворювання [66]. Повідомляли 
про відсутність користі від блокаторів β-адренорецепторів 
щодо госпіталізації та смертності у  пацієнтів із СНзнФВ та 
ФП (HR 0,97; 95% ДІ 0,83–1,14; p=0,73) [67]. Однак це до-
слідження являло собою ретроспективний метааналіз да-
них дещо старіших досліджень. На  відміну від вищенаве-
деного метааналізу, субдослідження AF-CHF встановило 
зв’язок між лікуванням блокаторами β-адренорецепторів 
та зниженням смертності від усіх причин (HR 0,72; 95% ДІ 
0,54–0,94; p=0,018), але не  госпіталізацій (HR 0,88; 95% ДІ 
0,71–1,10; p=0,223), навіть у пацієнтів із ФП [68].

Ці результати, як і дані реальної практики, підтвер-
джують прогностичну перевагу блокаторів β-адрено
рецепторів у  всіх пацієнтів із СНзнФВ незалежно від на-
явності ФП. Інше важливе питання полягає в  контролі 
частоти шлуночкових скорочень у пацієнтів із СНзнФВ та 
ФП. Згідно з рекомендаціями Європейського товариства 
кардіологів (European Society of Cardiology) оптимальна 
ЧСС у стані спокою для таких пацієнтів не визначена, але 
може становити 60–100 уд./хв [69]. Надмірний її контроль 
може бути пов’язаний зі збільшенням пауз і становити ри-
зик, тому застосування блокаторів β-адренорецепторів 
у цих пацієнтів має бути спрямоване не на досягнення ці-
льових доз, а  підтримання середньої частоти шлуночко-
вих скорочень 70–80 уд./хв, щоб уникнути прогностично 
несприятливих ефектів.

Захворювання периферичних артерій
Блокатори β-адренорецепторів вважаються протипо-

казаними пацієнтам із захворюванням периферичних ар-
терій і супутньою переміжною кульгавістю. Зниження сер-
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цевого викиду та гіпотетична блокада β2-адренорецепторів 
(залучених до розширення судин скелетних м’язів) є осно-
вними ефектами блокаторів β-адренорецепторів, що зу-
мовлюють обережне застосування цих препаратів у  паці-
єнтів із СНзнФВ та супутнім захворюванням периферичних 
артерій [70, 71]. Однак ці патофізіологічні припущення 
не підтверджуються вагомими доказами, є лише спорадич-
ні повідомлення та неконтрольовані спостереження по-
гіршення переміжної кульгавості та вазоспастичних явищ, 
пов’язані із застосуванням блокаторів β-адренорецепторів 
[72, 73]. Крім того, метааналіз Кокранівського співробіт-
ництва показав відсутність доказів того, що блокатори 
β-адренорецепторів негативно впливають на  відстань 
ходьби, кровотік у литках, судинний опір або температуру 
шкіри в осіб із переміжною кульгавістю [74].

Тож  терапію блокаторами β-адренорецепторів можна 
безпечно проводити у пацієнтів із захворюваннями пери-
феричних артерій, у  випадках тяжкої переміжної кульга-
вості надаючи перевагу препаратам з вазодилатаційною 
активністю, таким як карведилол і небіволол.

Прогалини в знаннях і невирішені 
питання досліджень
Існують деякі прогалини в  знаннях щодо застосуван-

ня блокаторів β-адренорецепторів при  СНзнФВ. Зокре-
ма, ниркова дисфункція відмічається принаймні в одно-
го з  5  пацієнтів із СНзнФВ і є важливим несприятливим 
прогностичним фактором. Традиційно цих пацієнтів ви-
ключали з РКД, хоча накопичуються докази щодо користі 
застосування в них блокаторів β-адренорецепторів [75]. 
СНзнФВ частіше виявляють в осіб літнього віку, але пацієн-
ти віком >70 років брали участь лише у небагатьох дослі-
дженнях. Можливе місце блокаторів β-адренорецепторів 
при  СН зі  збереженою ФВ залишається спірним: на  сьо-
годні дані відповідних випробувань є суперечливими, 
хоча нещодавнє дослідження показало переваги такого 
підходу [76].

Висновок
Блокатори β-адренорецепторів є одним із 4 типів хво-

робомодифікуючих препаратів, які чинять найбільший 
вплив на  довгостроковий прогноз пацієнтів із СНзнФВ. 
Отже, усі міжнародні настанови рекомендують застосо-
вувати блокатори β-адренорецепторів як терапію 1-ї  лінії 
для пацієнтів із СНзнФВ. Однак сьогодні їх застосовують 
недостатньо, головним чином через помилкове уявлення 
про  те, що артеріальна гіпотензія та брадикардія можуть 
погіршити гемодинамічний статус пацієнтів із СНзнФВ, а та-
кож через наявність супутніх захворювань, які помилково 
вважають абсолютними протипоказаннями до призначен-
ня препаратів цього класу. Поширення знань про блокато-
ри β-адренорецепторів необхідне для  їх більш широкого 
застосування у клінічній практиці і правильного титруван-
ня доз, а також вибору конкретного препарату з урахуван-
ням індивідуального підходу до кожного пацієнта.
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