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К ак известно, эссенциаль-
ная артериальная гипертен-
зия (АГ; гипертоническая 

болезнь) ассоциируется со сложной 
картиной структурных изменений 
сердечно-сосудистой системы, что 
выражается в развитии гипертрофии 
левого желудочка (ГЛЖ) и измене-
нии его формы (ремоделировании), 
утолщении стенок крупных артерий, 
ремоделировании небольших мышеч-
ных артерий (что приводит к увели-
чению отношения “стенка/просвет”), 
уменьшении количества и удлинении 
небольших артерий и артериол (фено-
мен “рарефикации”), а также нару-
шении микроциркуляторного русла. 
Одни из них связаны с начальными 
стадиями развития АГ, другие являют-
ся адаптивной реакцией на возникшие 
изменения гемодинамики. 

Клиницистам давно известно, что 
у лиц, длительно страдающих АГ, с 
гораздо большей частотой (по срав-
нение с лицами, имеющими нормаль-
ные показатели артериального дав-
ления – АД) развиваются инфаркт 
миокарда (ИМ), мозговой инсульт, 
изменения сосудов глазного дна и хро-
ническая почечная недостаточность. 
Еще в достаточно раннем исследова-
нии HDFP [1] при 5-летнем наблю-
дении за 10 940 больными (в возрасте 
30–69 лет) с диастолическим ДАД > 
90 мм рт. ст., получавшими “систе-

матическое” лечение “старыми” пре-
паратами по т. н. ступенчатой схеме 
(хлорталидон или триамтерен, резер-
пин или метилдопа, гидралазин, гуа-
нетидин), показано снижение смерт-
ности от всех сердечно-сосудистых 
заболеваний на 17 % по сравнению 
с больными, леченными “обычным” 
методом. Повторное обследование 
спустя 12 лет показало, что ГЛЖ в 
группе “систематически” леченных 
была менее выраженной.

Ситуация в лечении АГ измени-
лась в лучшую сторону с появле-
нием эффективных антигипертен-
зивных препаратов – диуретиков и 
β-адреноблокаторов (БАБ).

Как известно, БАБ представляют 
собой достаточно большую группу 
лекарственных препаратов, основной 
механизм действия которых состо-
ит в блокаде адренорецепторов, что 
препятствует действию на них медиа-
тора (норадреналина), а также цир-
кулирующих в крови катехоламинов. 
БАБ в качестве антигипертензивных 
препаратов были включены в между-
народные (ЕОK/EOГ 2003, JNS-7) и 
отечественные рекомендации (второй 
пересмотр, 2004), посвященные диа-
гностике и лечению АГ. Эти препа-
раты нашли свое место и в послед-
ней редакции ЕОК/ЕОГ (2007), 
посвященной диагностике и лечению 
эссенциальной АГ [2], а также в оте-

чественных рекомендациях (третий 
пересмотр, 2008) [3].

Исторически один из первых пре-
паратов группы – пропранолол, 
сразу получил широкое распростра-
нение. Пропранолол – неселектив-
ный короткодействующий препарат, 
не обладающий вазодилятирующим 
эффектом, оказался весьма эффек-
тивным при лечении АГ, стабильной 
формы ИБС, суправентрикулярных 
нарушений ритма. 

Однако со временем выявились 
некоторые негативные его свойства, к 
которым относились:
•	неблагоприятное	 влияние	 на	 пока-

затели углеводного обмена у боль-
ных сахарным диабетом (СД);

•	отрицательное	 влияние	 на	 липид-
ный обмен;

•	невозможность	 использования	 при	
заболеваниях периферических арте-
рий, синдроме Рейно;

•	усиление	 уже	 имеющейся	 обструк-
ции дыхательных путей (бронхи-
альная астма, хроническая обструк-
тивная болезнь легких);

•	снижение	 мозгового	 кровотока	
у пожилых лиц;

•	возможное	 развитие	 эректильной	
дисфункции.
Эти свойства пропранолола, 

а также пиндолола и окспреноло-
ла (препараты первой генерации, 
блокирующие не только β1-, но и 
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β2-адренорецепторы) не позволяли 
применять их при АГ, если у больных 
имелось что-либо из вышеперечис-
ленного. Все это обусловило даль-
нейшее совершенствование БАБ, и 
их II поколение было уже представ-
лено высококардиоселективными 
препаратами, перечень которых весь-
ма обширен: это метопролол (тартрат 
и сукцинат), бисопролол, бетаксо-
лол, а также весьма распространен-
ный в мире водорастворимый атено-
лол, который по неясным причинам 
в литературе стал рассматриваться 
как классический представитель этой 
группы препаратов. Некое объясне-
ние этому факту косвенно содержится 
в письме Gifford R.W. (The Cleveland 
Clinic Foundation) редактору жур- 
нала JAMA. Автор письма полагает 
[4], что существует равенство ате-
нолола и метопролола, коль скоро 
они являются кардиоселективными 
препаратами без внутренней симпа-
томиметической активности (однако 
при этом не обращается внимания 
на различия в фармакокинетике ате-
нолола и метопролола). Вероятно, 
бытовавшее в то время подобное 
мнение и привело к тому, что атено-
лол впоследствии стал использовать-
ся в качестве препарата сравнения 
в крупных клинических испытаниях 
других антигипертензивных средств 
(антагонистов кальция, ингиби-
торов АПФ [иАПФ], блокаторов 
рецепторов к ангиотензину II). На 
основе результатов больших много-
центровых исследований (MRC I, 
MRC Old, IPPPSH, HEP, HAPPHY, 
LIFE, ELSA, INVEST, ASCOT-BPLA, 
STOP, STOP-2 и др.) формирова-
лось мнение о нецелесообразности 
применения БАБ (а конкретно, ате-
нолола) у больных АГ, особенно у 
тех, у кого отсутствовали пораже-
ния органов-мишеней (прежде всего 
поражение коронарного русла). 
Отметим, что во всех этих иссле-
дованиях использовались пропрано-
лол, пиндолол, окспренолол и ате-
нолол. Выражением вышеуказанного 
мнения стала публикация в 2004 г.  
в журнале Lancet статьи Carlberg B., 
Samuelsson O. и Lindholm L.H. [5] под 
весьма красноречивым названием 
(“Атенолол при артериальной гипер-

тензии: лучший выбор?”). Авторы 
путем мета-анализа изучили резуль-
таты 18 крупных исследований. В 
пяти из них атенолол сравнивался с 
плацебо или отсутствием лечения. В 
течение 2–6 лет наблюдались 6825 
пациентов, средний возраст которых 
составлял 68–70 лет. Анализ показал, 
что, несмотря на снижение АД, влия-
ние атенолола в отношении смерти от 
любых причин, сердечно-сосудистой 
смерти и развития ИМ ничем не 
отличается от такового плацебо, в то 
же время риск развития мозгового 
инсульта был ниже в группе лиц, 
получавших атенолол.

В октябре 2005 г. те же авторы опу-
бликовали в журнале Lancet [6] мета-
анализ под названием “Остаются ли 
β-блокаторы препаратами первого 
выбора при лечении первичной гипер-
тензии?”. На этот раз ими было про-
анализировано 13 рандомизирован-
ных контролируемых исследований 
(105 951 пациент). Анализировались 
эффекты БАБ в сравнении с плаце-
бо и другими антигипертензивными 
средствами. Дополнительно авторами 
были специально проанализированы 
три группы исследований: в первой 
применялся не атенолол, а иные БАБ 
(пропранолол, окспренолол, пиндо-
лол), во второй применялись и ате-
нолол, и другие БАБ (метопролол, 
пропранолол, пиндолол), в третьей 
только атенолол. 

Были сделаны следующие выводы:
1.	Относительный риск развития моз-

гового инсульта был на 16 % выше 
при применении БАБ в сравнении 
с другими антигипертензивными 
препаратами (диуретики, иАПФ, 
антагонисты кальция, блокаторы 
рецепторов к ангиотензину II).

2.	Различий в отношении разви-
тия ИМ между получавшими БАБ 
и группами сравнения не было  
выявлено.
Основное заключение звучало сле-

дующим образом: БАБ не остают-
ся препаратами первого выбора для 
лечения первичной АГ и не должны 
использоваться в качестве препарата 
сравнения в будущих рандомизиро-
ванных контролируемых исследовани-
ях других антигипертензивных препа-
ратов. Неким финалом стала дискус-

сия, произошедшая в октябре 2005 г.  
на сайте the HEART.org. под броским 
наименованием “Бета-блокаторы при 
гипертонии: конец эры?”. Под ана-
логичным наименованием в журнале 
Lancet в октябре 2005 г. появилась 
публикация Beevers D.G. из госпиталя 
Университета Бирмингема [7].

Все вышесказанное нашло отра-
жение и в новых Европейских реко-
мендациях 2007 г., где сказано, что 
БАБ не рекомендуются к примене-
нию при АГ у лиц с множественными 
метаболическими факторами риска, 
включая метаболический синдром и 
его компоненты – ожирение, нару-
шение углеводного обмена, высокий 
риск развития СД. Не рекомендуется 
сочетать у таких пациентов БАБ с 
тиазидными диуретиками, т. к. это 
способствует нарушениям липидно-
го обмена. Однако в рекомендаци-
ях не указано, к каким конкретно 
БАБ это относится, хотя речь скорее 
всего идет об атенололе (если судить 
по приводимым исследованиям, 
на основе которых сделано подоб-
ное заключение). Правда, в 4–5-й 
строках говорится, что способность 
негативно влиять на метаболические 
показатели не относится к препа-
ратам III поколения – небивололу  
и карведилолу. 

Между тем среди высокоселектив-
ных БАБ II поколения имеется препа-
рат бисопролол, которому посвящена 
достаточно обширная литература и 
который весьма положительно заре-
комендовал себя при лечении АГ,  
а также стабильной формы ишемиче-
ской болезни сердца (ИБС).

В настоящее время общепризнан-
но, что базисными препаратами для 
лечения ИБС являются БАБ, назна-
чение которых больным, перенесшим 
острый ИМ (вне зависимости от того, 
имеется на данный момент стабиль-
ная стенокардия (СС) или приступов 
болей нет), является обязательным, 
т. к. снижает вероятность развития 
повторного ИМ. Хотя и нет больших 
исследований в отношении предот-
вращения коронарных катастроф  
у больных СС (ранее не переносивших 
ИМ), имеются все основания пола-
гать, что эти препараты способствуют 
более благоприятному течению ИБС. 
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Таким образом, назначение БАБ боль-
ным СС не только оказывает доказан-
ное антиишемическое действие, но и 
благоприятно влияет на прогноз. Так, 
в исследовании TIBBS [8, 9] пока-
зано, что у больных ИБС с полной 
ликвидацией ишемических эпизо-
дов такие осложнения (ИМ, госпи-
тализация по поводу нестабильной 
стенокардии, смерть) наблюдались  
в 17,5 % случаев, тогда как при непол-
ной ликвидации эпизодов ишемии 
вышеуказанные осложнения разви-
вались у 32,3 % больных (р = 0,008). 
Аналогичные данные были получе-
ны и в российской части многоцен-
трового исследования АТР (Angina 
Treatment Pattern) [10].

Бисопролол обладает свойствами 
амфофильного БАБ, что обуслов-
ливает его быстрое и почти полное 
(до 90 %) всасывание из желудочно-
кишечного тракта, а следовательно, 
и высокую биодоступность. Эффект 
первого прохождения через печень 
незначителен (около 10 %). Прием 
пищи не влияет на фармакокинети-
ку бисопролола, и препарат можно 
принимать как до, так и после 
еды, что весьма удобно больному. 
Связывание с белками составля-
ет 30 %, что снижает вероятность 
взаимодействия препарата с другими 
лекарственными средствами, свя-
зывающимися с белками. Половина 
принятой дозы бисопролола выво-
дится с мочой, а остальное его коли-
чество подвергается метаболизму.  
С фармакокинетической точки зре-
ния такой сбалансированный кли-
ренс является идеальным, поэтому у 
больных с поражением печени или 
при нарушении функции почек фар-
макокинетика бисопролола претер-
певает незначительные изменения. 
В организме больного бисопролол не 
накапливается. Весьма существенно 
то обстоятельство, что при лечении 
СС с помощью БАБ частоту сердеч-
ных сокращений (ЧСС) следует сни-
жать до 60/мин и даже менее (если 
пациент переносит такое снижение 
удовлетворительно). К сожалению, 
в реальной клинической практи-
ке этого не происходит, т. к. врачи 
рассматривают развитие брадикар-
дии (ЧСС 60/мин) как побочное 

и весьма нежелательное явление.  
В результате больные получают т. н. 
субоптимальную терапию. Пациент 
и врач думают так: назначен нужный 
препарат, ЧСС с 85–90/мин снизи-
лась до 70–75/мин, приступы стено-
кардии стали реже. Однако полного 
избавления от приступов стенокар-
дии при этом не произошло, и такая 
терапия не может быть признана  
удовлетворительной.

Антигипертензивный эффект БАБ, 
вероятно, осуществляется с помощью 
следующих механизмов:
•	уменьшения сердечного выброса;
•	снижения активности ренина;
•	центральных эффектов (со стороны 

ЦНС);
•	блокады пресинаптических 

β-адренергических рецепторов, 
ведущей к снижению выброса нора-
дреналина;

•	снижения венозного тонуса;
•	уменьшения объема циркулирую-

щей крови;
•	изменения чувствительности баро-

рецепторов;
•	ослабления прессорного действия 

катехоламинов при физической 
нагрузке и действии стресса.
Проведено несколько сравнитель-

ных исследований действия бисо-
пролола у больных АГ. В двойном 
слепом рандомизированном иссле-
довании BISOMET [11] 87 пациентов 
с АГ получали либо 10 мг бисопроло-
ла, либо 100 мг метопролола тартрата 
1 раз в сутки. Эффекты препаратов 
в отношении систолического АД и 
ЧСС на фоне физической нагруз-
ки через 3 и 24 часа после прие- 
ма сравнивались с соответствующи-
ми исходными показателями. Через  
24 часа эффект бисопролола значи-
мо превосходил таковой метопроло-
ла, хотя через 3 часа после приема 
существенных различий в действиях 
препаратов не отмечено. Остаточный 
эффект бисопролола через 24 часа по 
отношению к 3-часовому его уровню 
(86–93 %) был выше, чем у метопро-
лола (53–66 %). Был сделан вывод, 
что однократный прием 10 мг бисо-
пролола гарантирует статистически 
значимое снижение среднего днев-
ного и среднего ночного АД с плав-
ным уменьшением в течение суток 

и сохранением суточного ритма АД. 
Это сопровождалось надежным сни-
жением ЧСС на фоне физической 
нагрузки в течение всего 24-часового 
периода после приема препарата.

В исследовании BIMS [12] срав-
нивалась антигипертензивная актив-
ность бисопролола и атенолола у 
курящих пациентов с АГ. Бисопролол 
оказался более эффективным (в 80 % 
случаев), нежели атенолол (52 %).

Антигипертензивный эффект бисо-
пролола сравнивался с эффектом 
дигидропиридиновых антагонистов 
кальция. В рандомизорованном двой-
ном слепом 8-недельном исследова-
нии [13] больные пожилого возра-
ста с АГ получали бисопролол в дозе  
10–20 мг/сут или нифедипин про-
лонгированного действия по 20–40 мг  
2 раза в сутки. Установлено, что по 
гипотензивному действию бисопро-
лол существенно превосходит нифе-
дипин. Эти данные еще раз подчер-
кивают возможность назначения БАБ 
лицам пожилого возраста с целью 
снижения АД. В другом исследова-
нии [14] сравнивалась выраженность 
антигипертензивного действия бисо-
пролола у молодых (моложе 60 лет) и 
пожилых пациентов (старше 60 лет). 
Значимых различий не было обнару-
жено, хотя доля больных с положи-
тельным эффектом была несколько 
выше среди пожилых (83,8 против  
76,1 %). Большее число пожилых 
пациентов отвечало также на низ-
кие дозы препарата (60 против  
53,7 %).Частота побочных эффектов в 
группах молодых и пожилых больных 
существенно не отличалась.

Эффективность антигипертензив-
ного действия бисопролола имеет 
дозозависимый характер: установле-
но, что при назначении препарата в 
дозах 5, 10 и 20 мг/сут систоличе-
ское АД снижалось соответственно 
на 10, 14 и 20 % [15]. По мере воз-
растания дозы увеличивалось число 
пациентов с диастолическим АД <  
90 мм рт. ст.

Для усиления антигипертензив-
ного эффекта бисопролол возможно 
комбинировать с тиазидными диуре-
тиками. Так, в исследовании, вклю-
чившем 512 больных АГ, бисопро-
лол в различных дозах (от 2,5 мг до  
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40 мг) сочетали с гидрохлоротиазидом 
(6,25–25,00 мг), и было установле-
но, что комбинированное назначение 
этих препаратов в малых дозах хоро-
шо переносится пациентами, снижая 
диастолическое АД < 90 мм рт. ст.  
в 61 % случаев [16].

Бисопролол по своему антигипер-
тензивному действию и способности 
вызывать регресс ГЛЖ не уступает 
некоторым иАПФ. Так, в сравнитель-
ном рандомизированном исследова-
нии [17], продолжавшемся 6 месяцев, 
бисопролол в дозе 10–20 мг/сут вызы-
вал достоверное уменьшение индекса 
массы миокарда левого желудочка на 
11 %, что было сопоставимо с влияни-
ем эналаприла (20–40 мг/сут).

Как уже упоминалось, сложилось 
мнение о неблагоприятном влиянии 
БАБ на метаболические показатели. 
Однако в ряде исследований пока-
зано практическое отсутствие влия-
ния бисопролола на уровень глюкозы 
крови у больных СД, при этом не 
требовалась коррекция доз гипогли-
кемических препаратов [18, 22]. Это 
особенно важно с учетом распростра-
ненности метаболического синдрома 
у больных АГ. Таким образом, мнение 
о том, что СД является абсолютным 
противопоказанием к назначению 
препаратов из класса БАБ не нашло 
подтверждения с позиций доказатель-
ной медицины.

Многие годы применение БАБ при 
хронической сердечной недостаточно-
сти (ХСН) было под запретом. Однако 
еще в 1970-е гг. Waagstein F. с успехом 
применял пропранолол при застойной 
сердечной недостаточности, развивю-
щейся у больных дилатационной кар-
диомиопатией (ДКМП). В дальней-
шем выяснилось, что важнейшую роль 
в развитии и прогрессировании ХСН 
играет гиперактивность симпато-
адреналовой системы. Ее хроническая 
гиперактивация участвует в разви-
тии ГЛЖ, ишемии миокарда, а также 
чревата появлением аритмий (часто 
жизнеопасных). Кроме того, катехола-

мины обусловливают развитие гибер-
нации участков миокарда, возникно-
вение зон фиброза, что приводит к 
ремоделированию сердца и дальней-
шему прогрессированию ХСН.

В настоящее время все сомнения 
относительно применения БАБ при 
ХСН ликвидированы. На основе про-
веденных международных многоцен-
тровых исследований в международ-
ных и отечественных рекомендациях 
по диагностике и лечению ХСН эти 
препараты фигурируют как неотъем-
лемая часть применяемого медика-
ментозного комплекса. Так, в одном 
из первых исследований CIBIS [19] 
лечение бисопрололом 641 боль-
ного ХСН снижало риск смерти на  
20 %, причем достоверные различия 
были выявлены только у пациентов с 
ХСН, развившейся при заболевани-
ях сердца неишемической природы 
(при ДКМП). В проведенном вскоре 
исследовании CIBIS II [20] участво-
вали 2647 больных с ХСН II–IV функ-
ционального класса (ФК). В группе 
пациентов, получавших бисопролол, 
отмечено достоверное снижение 
общей смертности (на 34 %), частоты 
внезапной смерти (на 49 %), госпи-
тализаций и сердечно-сосудистой 
смертности. Существенно, что поло-
жительный эффект отмечен у боль-
ных с различной этиологией ХСН 
и разных возрастных групп. Так, у 
пациентов моложе 71 года назначе-
ние бисопролола приводило к сни-
жению общей смертности до 11 % по 
сравнению с 16 % в группе больных, 
получавших плацебо. У лиц старше  
71 года общая смертность снижалась 
до 16 % (по сравнению с 23 % в группе 
плацебо). Еще в одном исследова-
нии – CIBIC III [21], включившем 
пациентов старше 65 лет с ХСН III–IV 
ФК, показано, что начало лечения 
ХСН с бисопролола (целевая доза –  
10 мг) также эффективно и безопасно, 
как и первоначальное использование 
иАПФ эналаприла (целевая доза –  
20 мг). Тем не менее в рекомендаци-

ях сохраняется положение, согласно 
которому лечение ХСН следует начи-
нать с иАПФ и мочегонного средства, 
а уже затем, добившись стабилиза-
ции состояния, добавлять БАБ, начи-
ная с малых доз, которые постепен-
но титруются до целевых значений.  
В первые дни применения БАБ требу-
ется особенно тщательный контроль 
над состоянием больного в связи  
с возможным ухудшением течения 
ХСН.

Наряду с карведилолом, небиво-
лолом и метопрололом замедленного 
высвобождения (соль сукцинат) бисо-
пролол фигурирует как в европейских, 
так и в отечественных рекомендациях 
по лечению ХСН.

Бисопролол положительно зареко-
мендовал себя и при лечении боль-
ных, у которых сердечно-сосудистая 
патология сочеталась с бронхо-
обструктивными заболеваниями  
(в частности, с бронхиальной аст-
мой). В исследовании [23] показано, 
что назначение бисопролола в дозе 
10 мг/сут не сопровождалось увели-
чением сопротивления дыхательных 
путей (в отличие от атенолола в дозе 
100 мг/сут). Естественно, что при 
назначении даже высококардиосе-
лективного препарата необходим 
тщательный контроль не только 
клинического состояния больных, 
но и параметров внешнего дыхания 
(при условии адекватной терапии 
бронхолегочного заболевания).

В настоящее время можно с уве-
ренностью сказать, что БАБ, в част-
ности препараты бисопролола, такие 
как Бидоп, весьма прочно удержи-
вают свои позиции в лечении самой 
различной сердечно-сосудистой 
патологии. Будучи высококардиосе-
лективным препаратом, бисопролол 
имеет сбалансированный клиренс и 
длительный период полувыведения, 
а также хорошую переносимость. Его 
следует широко рекомендовать к при-
менению в реальной клинической 
практике.
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