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Аннотация. Хроническая болезнь почек (ХБП) и заболевания сердечно-сосудистой системы (ССЗ) широко распро-
странены во всём мире и тесно связаны между собой. Симпатическая гиперактивность, характерная для ХБП, повышает 
сердечно-сосудистый риск и ускоряет прогрессирование почечного заболевания путём активации бета-адренорецепто-
ров. Блокаторы бета-адренорецепторов, играющие важную роль в предотвращении негативных эффектов повышенной 
симпатической активности на почки и сердечно-сосудистую систему, способны замедлять прогресс почечного забо-
левания и доказали свою эффективность в снижении общей и сердечно-сосудистой смертности и лечении ишемиче-
ской болезни сердца, сердечной недостаточности, артериальной гипертензии и аритмий у больных с ХБП. Несмотря на 
это, бета-адреноблокаторы всё ещё недостаточно часто используются у больных ХБП, особенно на её поздних стадиях, 
включая терминальную. Хотя чётких рекомендаций выбора какого-либо конкретного бета-адреноблокатора у пациен-
тов с почечной патологией в настоящее время не существует, при их назначении следует учитывать такие факторы, как 
стадию ХБП, наличие сахарного диабета или сниженной инсулиночувствительности, а также их фармакодинамические 
(кардиоселективность, α1-адреноблокирующие и сосудорасширяющие эффекты) и фармакокинетические (метаболизм, 
пути выведения из организма, степень связывания с белками плазмы и диализируемость) свойства. Так как в настоя-
щее время бета-адреноблокаторы наряду с ингибиторами АПФ, антагонистами AT1-рецепторов и ингибиторами SGLT2 
остаются незаменимыми препаратами в терапии сердечно-сосудистых заболеваний с доказанными нефропротектив-
ными эффектами, их более широкое использование у пациентов с ХБП должно способствовать дальнейшему снижению 
сердечно-сосудистой смертности и инцидентности заместительной почечной терапии.
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Abstract. Chronic kidney disease (CKD) and cardiovascular diseases are widespread throughout the world and are closely re-
lated to each other. Sympathetic hyperactivity, characteristic of CKD, increases cardiovascular risk and accelerates the progression 
of kidney disease by activating beta-adrenergic receptors. Beta-blockers play an important role in preventing the negative effects of 
increased activity of the sympathetic nervous system on the cardiovascular system and kidneys, can slow the progression of renal 
disease, and have proven effective in reducing overall and cardiovascular mortality and treatment of coronary heart disease, heart 
failure, arterial hypertension, and arrhythmias in patients with CKD. Despite this, beta-blockers are still underused in patients with 
CKD, especially in its later stages, including ESRD. Although there are currently no clear recommendations for the choice of any 
specific beta blocker in CKD, factors such as the CKD stage, presence of diabetes mellitus or reduced insulin sensitivity, and phar-
macodynamics (cardioselectivity, α1-blocking- and vasodilating properties) and pharmacokinetic properties (metabolism, routes 
of elimination from the body, degree of binding to plasma proteins and dualizability) should be considered. At present, along with 
ACE inhibitors, AT1-receptor antagonists, and SGLT2 inhibitors, beta-blockers remain indispensable drugs for treating cardio-
vascular diseases with proven positive effects on the progression of kidney failure in patients with CKD. Their broader use in this 
population is expected to further reduce cardiovascular mortality and delay the initiation of renal replacement therapy.
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Хроническая болезнь почек и сердечно-
сосудистые заболевания / Chronic kidney  

disease and cardiovascular diseases 

Хроническая болезнь почек (ХБП) характеризу-
ется низкой скоростью клубочковой фильтрации 
(СКФ) и/или патологической протеинурией и  ассо-
циируется с  повышенным риском сердечно-сосу-
дистых заболеваний (ССЗ), включая ишемическую 
болезнь сердца (ИБС), сердечную недостаточность 
(СН), острое нарушение мозгового кровообращения 
(инсульт), заболевания периферических артерий, 
аритмии и венозный тромбоз, которые являются ве-
дущими причинами смертности у больных с почеч-
ными заболеваниями.

Так, например, данные Американской базы дан-
ных пациентов с  ХБП (англ. US Renal Data System) 
показали повышенную превалентность ССЗ у паци-
ентов с  ХБП по сравнению с  больными без почеч-
ной патологии: на ХБП 4–5 стадиях 75,3 %, на 3-ей 
стадии — 66,6 %, на 1–2-ой стадиях — 63,4 % и 37,5 % 
у больных без ХБП [1].

Связь ХБП с развитием ССЗ определяется общими 
факторами риска, как например, сахарным диабетом 
(СД) и артериальной гипертонией (АГ), а также нару-
шениями минерального обмена и метаболизма кости, 
системным воспалением, анемией, гиперволемией 
и повышенным уровнем уремических токсинов.

Сопутствующей ХБП страдают примерно поло-
вина пациентов с  СН, причём снижение почечной 
функции у таких пациентов сопряжено с ухудшени-
ем СН и повышением общей и сердечно-сосудистой 
смертности [2].

Ещё более выражена связь сердечно-сосудистой 
патологии с заболеваемостью и смертностью у боль-
ных терминальной ХБП. Так, у  пациентов, находя-
щихся на диализе 25 % госпитализаций и 50 % смер-
тей обусловлены ССЗ, причём смертность от них 
в этой популяции в 10–20 раз превышает показатели 
сердечно-сосудистой смертности у  населения в  це-
лом [3], а СН, наблюдаемая у почти половины из них 
(до 44 %) и примерно в половине случаев связанная 
со сниженной фракцией выброса левого желудочка 
(ФВЛЖ), дополнительно ухудшает их клинический 
прогноз [2].

Хроническая болезнь почек и симпатическая 
нервная система / Chronic kidney disease and 

sympathetic nervous system
ХБП связана с повышенными активностью сим-

патической нервной системы (СНС) и  уровнем но-
радреналина крови, которые играют важную роль 

в патогенезе АГ, гипертрофии левого желудочка [4], 
прогрессировании почечной дисфункции и способ-
ствуют повышенному риску сердечно-сосудистой 
заболеваемости и  смертности в  этой популяции, 
например, у диализных пациентов, причём уровень 
симпатической активности является независимым 
предиктором как общей, так и сердечно-сосудистой 
смертности [3, 5, 6].

Повышенная активность СНС при ХБП способ-
ствует высвобождению норадреналина из преси-
наптических симпатических нейронов и адренали-
на из мозгового вещества надпочечников, которые 
в  свою очередь, стимулируют как α1-адренорецеп-
торы в  гладких мышцах периферических сосудов, 
в  том числе в  почечных гломерулярных артерио-
лах, вызывая вазоконстрикцию с  увеличением пе-
риферического сосудистого сопротивления, так  
и  β1-адренорецепторы юкстагломерулярного ап-
парата, способствуя высвобождению ренина и  ак-
тивации ренин-ангиотензин-альдостероновой си-
стемы (РААС) и, в конечном итоге, также приводя 
к повышенной реабсорбции натрия и воды в почеч-
ных канальцах [5].

Доказательства повышенной активности СНС 
при болезнях почек были получены методом микро-
нейрографии икроножного нерва у больных на всех 
стадиях ХБП, включая терминальную, а роль почеч-
ных изменений в повышении активности СНС под-
тверждается нормализацией симпатической актив-
ности после двусторонней нефрэктомии у  больных 
на гемодиализе и реципиентов почечных аллотранс-
плантатов [3, 7].

В  свою очередь, значение повышенного тонуса 
СНС в  прогрессировании нефропатий было про-
демонстрировано на примере симпатолитика цен-
трального действия моксонидина. Так, моксонидин 
замедлял развитие нефросклероза у  субтотально 
нефрэктомированных крыс [8], вне зависимости от 
воздействия на артериальное давление снижал аль-
буминурию у  пациентов с  СД 1 типа [9] и, снижая 
протеинурию, замедлял ухудшение почечной функ-
ции у пациентов с АГ на поздних стадиях ХБП [10].

Хроническая болезнь почек  
и бета-адреноблокаторы / Chronic kidney  

disease and beta-blockers
Бета-адреноблокаторы, использующиеся на про-

тяжении десятилетий в  терапии ССЗ наряду с  ин-
гибиторами АПФ, доказали свою эффективность 
у пациентов как с нормальной, так и нарушенной по-
чечной функцией на всех стадиях ХБП в лечении СН 
со сниженной фракцией выброса (СНснФВ), снижая 
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показатели как общей и сердечно-сосудистой смерт-
ности, так и скорость прогрессирования сердечной 
недостаточности, лечении АГ и  аритмий, а  также 
при вторичной профилактике после инфаркта мио-
карда [2–4, 11–14].

Убедительные доказательства положительных 
эффектов бета-адреноблокаторов на общую и  сер-
дечно-сосудистую смертность, а  также на риск го-
спитализаций, обусловленных сердечно-сосудисты-
ми осложнениями и декомпенсацией сердечной не-
достаточности были получены у пациентов с СН как 
на додиализных стадиях ХБП [4], так на её терми-
нальной стадии, например, у пациентов с дилатаци-
онной кардиомиопатией, у которых терапия бета-а-
дреноблокатором карведилолом была ассоциирова-
на с почти двухкратным снижением смертности [11].

Эффективность бета-адреноблокаторов у  паци-
ентов со СКФ ≤ 60 мл/мин и СНснФВ была продемон-
стрирована Badve SV с  соавт., которые, используя 
результаты плацебо-контролируемых клинических 
исследований, установили, что лечение бета-адре-
ноблокаторами существенно снижает риск общей 
и  сердечно-сосудистой смертности (на 28 и  34 %, 
соответственно), хотя и  вызывает существенное 
увеличение риска брадикардии и гипотензии в этой 
группе больных [15].

Другое ретроспективное исследование пациен-
тов СКФ < 60 мл/мин и  СНснФВ, получавших бе-
та-адреноблокаторы, проведённое Chang TI с  со-
авт., подтвердило их положительный эффект на 
комбинированный риск общей смертности и  го-
спитализаций по причине декомпенсации СН, хотя 
снижение общей смертности в исследуемой группе 
пациентов и не достигло статистически значимого 
уровня [16].

Положительный эффект бета-адреноблокаторов 
на показатели смертности у пациентов старше 65 лет 
со сниженной функцией почек, перенёсших инфаркт 
миокарда, был также продемонстрирован Shlipak MG 
с соавт., причём сила этого эффекта была наиболее 
выражена в  группе с  концентрацией креатинина 
крови > 2,0 мг/дл [17].

Однако, несмотря на солидную доказательную 
базу, наличие повышенного симпатического тонуса 
и  высокой превалентности таких сопутствующих 
ССЗ как АГ, аритмий, ИБС и СН, бета-адреноблока-
торы относительно редко используются у  больных 
на поздних стадиях ХБП, включая терминальную [3, 
5, 11, 18].

Так, в настоящее время, по разным данным, толь-
ко от 20 до 50 % этой категории пациентов получа-
ют бета-адреноблокаторы [3, 5]. Можно предполо-

жить, что причинами такого осторожного подхода 
являются опасения неблагоприятного воздействия 
бета-адреноблокаторов на почечную гемодинами-
ку, например, вследствие взаимодействия с  РААС 
возможна кумуляция некоторых из них в организме 
при снижении почечной функции или повышенный 
риск ухудшения гликемического контроля у пациен-
тов с  СД, часто присутствующим у  этой категории 
больных [5].

Механизм действия, фармакокинетические 
свойства и эффекты бета-адреноблокаторов / 
Mechanism of action, pharmacokinetic properties 

and effects of beta-blockers
Бета-адреноблокаторы препятствуют адренерги-

ческой стимуляции β-адренорецепторов, которые 
подразделяются на β1-адренорецепторы, обнаружи-
ваемые в  основном в  сердце, юкстагломерулярном 
аппарате почек и жировой ткани и ответственные за 
повышение частоты сердечных сокращений и сокра-
тительной способности сердца, выработку ренина 
и липолиз, и β2-адренорецепторы, присущие скелет-
ной мускулатуре, гладкой мускулатуре сосудов, ды-
хательных путей, мочевого и желудочно-кишечного 
тракта, и, помимо усиления ино- и  хронотропного 
эффектов, обладающими бронхо- и  вазодилатиру-
ющими свойствами, усиливающими печёночный 
и скелетно-мускулярный гликогенолиз, печёночный 
глюконеогенез и  секрецию инсулина и  глюкагона. 
При этом бета-адреноблокаторы отличаются друг 
от друга в  степени селективности по отношению  
к β1-адренорецепторам.

Например, результаты воздействия на β2-адрено-
рецепторы таких β1-селективных бета-адренобло-
каторов, как, например, бисопролол, атенолол, ме-
топролол, небиволол незначительны. В  отличие от 
них, некоторые бета-адреноблокаторы (например, 
пропранолол и более поздние препараты, такие как 
карведилол), не демонстрируют клинически значи-
мой β1-селективности, т. е. выраженность эффектов 
их взаимодействия с обоими типами β-адренорецеп-
торов (β1 и β2) примерно одинакова [19].

Существуют бета-адреноблокаторы (например, 
целипролол, пиндолол), которые вызывают даже 
некоторую активацию β1-адренорецепторов (так 
называемую внутреннюю симпатомиметическую 
активность или ISA), которая противодействует не-
гативной ино- и  хронотропии и  ослабляет вызван-
ную β-блокадой рефлекторную периферическую 
вазоконстрикцию, при этом не ослабляя их позитив-
ных эффектов на клинический прогноз у пациентов 
с ИБС или СН [19].
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К  бета-адреноблокаторам, обладающим вазоди-
лататорными свойствами, относятся β1-неселектив-
ный бета-адреноблокатор карведилол, блокирую-
щий α1-адренорецепторы, и  β1-селективный бета- 
адреноблокатор небиволол, стимулирующий высво-
бождение оксида азота (NO) путём стимуляции  
β3-адренорецепторов. Вазодилатация, в  свою оче-
редь, ослабляет негативный хронотропный эффект, 
обусловленный β1-адреноблокадой, усиливая при 
этом почечный кровоток и натрийурез [5, 19].

Некардиоселективный карведилол обладает неф-
ропротективными эффектами, благодаря его анти-
оксидантным свойствам и способности блокировать 
α1-адренорецепторы в  сосудах почки. Благодаря 
своим антиоксидантным свойствам карведилол за-
щищает компоненты клеточной мембраны от по-
вреждения свободными кислородными радикалами, 
присутствующими в организме при ХБП в больших 
количествах, тем самым препятствуя развитию ми-
кроальбуминурии, известной своей ассоциацией 
с  повышенным сердечно-сосудистым риском у  па-
циентов с ХБП, АГ и СД [5, 13].

Карведилол, препятствуя стимуляции α1-адре-
норецепторов почечных сосудов катехоламинами, 
противодействует возникновению и  развитию аль-
буминурии и  снижению почечного кровотока, тем 
самым играя важную роль в предотвращении разви-
тия интерстициального фиброза и  гломерулярного 
повреждения, что было убедительно продемонстри-
ровано как в экспериментах на животных, так и у па-
циентов с  АГ, СН и  ХБП, включая диабетическую 
нефропатию и  хроническую трансплантационную 
нефропатию [5, 14, 20–27].

Нужно отметить, что применение бета-адре-
ноблокаторов без вазодилататорных свойств, напри-
мер, метопролола или атенолола и особенно β1-несе-
лективного пропранолола может при определённых 
условиях снижать почечный кровоток и  СКФ у  па-
циентов со сниженной функцией почек, так как эти 
препараты, в отличие от карведилола, не препятству-
ют повышенной стимуляции почечных сосудистых 
α-адренорецепторов, вызываемой снижением арте-
риального давления и повышением уровня норадре-
налина в организме и ведущей к повышению уровня 
ренина и повышению системного и почечного сосу-
дистого тонуса [5], хотя определённый нефропротек-
тивный эффект присущ и бета-адреноблокаторам, не 
обладающим α1-блокирующими свойствами, напри-
мер, метопрололу. Однако в целом бета-адренобло-
каторы уступают ингибиторам АПФ в способности 
замедлять прогрессию ХБП, хотя и  превосходят 
в этом антагонисты кальция, как это было показано 

на примере сравнения метопролола и  амлодипина 
у больных с АГ [28–30].

Кроме того, было показано, что применение β1-не-
селективных бета-адреноблокаторов без вазодила-
таторных свойств, в  сравнении с  β1-селективными, 
ассоциировано с повышением относительного риска 
развития гиперкалиемии у  пациентов на поздних 
стадиях ХБП, особенно после физической нагрузки, 
во время терапии блокаторами минералокортикоид-
ных рецепторов, при выраженном метаболическом 
ацидозе или тубулоинтерстициальной нефропатии, 
в  то время как блокада α1-рецепторов, например, 
карведилолом, напротив, противодействует повы-
шению уровня калия в организме [31–33].

Несмотря на повышенный риск брадикардии 
у пациентов с ХБП и различия фармакокинетических 
свойств бета-адреноблокаторов, чётких рекомен-
даций выбора какого-либо конкретного препарата 
этого класса у  пациентов с  ХБП, в  том числе на её 
поздних стадиях, в  настоящее время не существует.

Представители бета-адреноблокаторов с  преи-
мущественным (карведилол, метопролол) или даже 
умеренным (бисопролол; до 50 %) печёночным мета-
болизмом обычно не требуют коррекции дозы при 
почечной недостаточности.

Так как, например, почечный клиренс карведи-
лола незначителен, снижение почечной функции не 
оказывает существенного влияния ни на его концен-
трацию в  крови, ни на его кумуляцию в  организме 
[34]. Более того, так как карведилол на 96 % связан 
с белком плазмы и не в состоянии проникать через 
диализную мембрану в  клинически значимых ко-
личествах [35, 36], процедура гемодиализа также 
не влияет на его основные фармакокинетические 
показатели, включая максимальную концентрацию 
в  крови (Cmax), время достижения Cmax (tmax) и  пло-
щадь под кривой «концентрация-время» (AUC) [37].

С другой стороны, применение атенолола, выво-
дящегося из организма преимущественно почечным 
путём, достаточно безопасно при всех степенях по-
чечной недостаточности при условии снижения его 
суточной дозы [38], включая диализных пациентов, 
у которых его применение ограничивается постдиа-
лизным приёмом по причине его высокой диализи-
руемости [13].

β1-селективные бета-адреноблокаторы 
и хроническая болезнь почек / β1-selective 
beta-blockers and chronic kidney disease

Атенолол, бисопролол, метопролол. Применение 
β1-селективных бета-адреноблокаторов у пациентов 
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с АГ, гипертензивной и диабетической нефропатией, 
ХБП всех стадий, включая терминальную, а  также 
у больных после трансплантации почки хорошо опи-
сано на примере атенолола и метопролола.

Атенолол и метопролол, эффективно снижая ар-
териальное давление у  пациентов с  ХБП, не оказы-
вают существенного влияния на почечный кровоток 
и  СКФ, что на примере атенолола было показано 
у пациентов после трансплантации почки. Оба пре-
парата являются первыми бета-адреноблокаторами, 
продемонстрировавшими способность замедлять 
скорость снижения почечной функции у пациентов 
с  диабетической нефропатией, причём у  пациентов 
с этой почечной патологией атенолол также показал 
способность замедлять прогрессирование микроаль-
буминурии. Интересно отметить, что, в то время как 
атенолол повышает тонус почечных сосудов, у паци-
ентов с  почечной недостаточностью, принимавших 
метопролол, описано его снижение [39–45].

Однако, как упомянуто выше, у пациентов с ХБП 
метопролол и атенолол уступают ингибиторам АПФ 
в  эффективности замедления прогресса почечного 
заболевания, оцениваемого по выраженности альбу-
минурии и скорости снижения СКФ. В то же время, 
например, метопролол снижает риск развития терми-
нальной ХБП и общую смертность значительно силь-
нее, чем антагонист кальция амлодипин [28–30, 46].

Хотя атенолол выводится из организма в основ-
ном путём почечной экскреции и  его концентра-
ция в крови и период полувыведения из организма 
существенно возрастают при снижении почечной 
функции, он, по данным Agarwal R с соавт., не толь-
ко не уступал практически полностью метаболи-
зирующемуся в  печени метопрололу в  отношении 
рисков госпитализаций вызванных симптоматиче-
ской брадикардией и артериальной гипотензией, но 
даже превосходил его в показателях общей смерт-
ности у пожилых пациентов со сниженной функци-
ей почек [13].

Позитивное влияние метопролола и  бисопроло-
ла на показатели смертности и риск госпитализаций 
вследствие декомпенсации сердечной недостаточно-
сти у больных с ХБП было продемонстрировано по 
результатам post-hoc анализа двух больших интер-
венционных рандомизированных клинических ис-
следованиях MERIT-HF (англ. Metoprolol CR/XL Ran-
domised Intervention Trial in Congestive Heart Failure) 
[47] и  CIBIS-II (англ. Cardiac Insufficiency Bisoprolol 
Study II) [48].

Так, по данным исследования MERIT-HF, у паци-
ентов с  СНснФВ (ФВЛЖ < 40 %) и  почечной недо-
статочностью метопролол снижал общую и сердеч-

но-сосудистую смертность, риск госпитализаций, 
включая госпитализации вследствие декомпенса-
ции СН, причём наибольший эффект наблюдался 
у пациентов со СКФ < 45 мл/мин, у которых общая 
смертность и частота госпитализаций вследствие де-
компенсации сердечной недостаточности были сни-
жены на 60 % [47].

Анализ исследования CIBIS-II показал, что 
у пациентов с СН и ФВЛЖ < 35 % бисопролол сни-
жал риск общей смертности у  пациентов с  нару-
шенной почечной функцией, причём у  пациентов  
с  СКФ < 45  мл/мин комбинированный риск общей 
смертности и госпитализаций вследствие декомпен-
сации сердечной недостаточности был статистиче-
ски достоверно снижен на 28 % [48].

Бета-адреноблокаторы с вазодилататорными 
свойствами и хроническая болезнь почек /  
Beta-blockers with vasodilatory properties and 

chronic kidney disease

Карведилол,  небиволол.  Бета-адреноблокато-
ры с  вазодилататорными свойствами карведилол 
и  небиволол также показали себя эффективными 
в снижении общей и сердечно-сосудистой смертно-
сти и риска госпитализаций вследствие декомпенса-
ции СН у  пациентов с  ХБП. Кроме того, в  отличие 
от β1-селективных бета-адреноблокаторов атенолола 
и метопролола, они более выраженно снижают экс-
крецию белка с мочой и обладают способностью по-
вышать инсулиночувствительность и улучшать гли-
кемический контроль и липидный профиль крови.

Так, анализ исследований CAPRICORN (англ. 
CArvedilol Post-infaRct survIval COntRolled evaluatioN) 
и  COPERNICUS (англ. Carvedilol Prospective Rand-
omized Cumulative Survival), проведённых у пациентов 
с СНснФВ, показал, что при ХБП на стадиях 2–3 тера-
пия карведилолом снижала общую и сердечно-сосу-
дистую смертность, а также риск смертности и госпи-
тализаций вследствие декомпенсации СН [49].

Исследование застойной сердечной недостаточ-
ности J-CHF, проведённое в  Японии (англ. Japanese 
Chronic Heart Failure study), показало, что положи-
тельный эффект карведилола на увеличение ФВЛЖ 
сохраняется и на поздних стадиях ХБП [50].

Влияние карведилола на альбуминурию было ис-
следовано у пациентов с АГ как с СД, так и без него. 
При этом было установлено, что при эквивалентном 
снижении артериального давления, карведилол, по 
сравнению с атенололом, ассоциировался со значи-
тельно более выраженным снижением альбумину-
рии [26, 51].
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Ещё одно рандомизированное контролируемое ис-
следование Glycemic Effects in Diabetes Mellitus: Carve-
dilol-Metoprolol Comparison in Hypertensives, прове-
дённое на больных СД и АГ, показало, что добавление 
карведилола к схеме лечения, содержащей антагонист 
РААС, приводит не только к  повышению инсулино-
чувствительности и улучшению гликемического кон-
троля и липидного профиля крови, но и к снижению 
альбуминурии, чего не наблюдалось при добавлении 
к аналогичной схеме лечения β1-селективного бета-а-
дреноблокатора метопролола. При этом риск возник-
новения микроальбуминурии в  группе с низким со-
отношением альбумин/креатинин в моче (30 мг/г или 
менее) в группе карведилола был существенно ниже, 
чем у пациентов, получавших метопролол, несмотря 
на практически одинаковый антигипертензивный эф-
фект, что указывает на то, что карведилол может быть 
предпочтительнее метопролола у  пациентов с  СД 
и ранними стадиями ХБП [27, 52].

Что касается небиволола, то, по данным рандоми-
зированного контролируемого клинического иссле-
дования SENIORS (англ. Study of the Effects of Nebiv-
olol Intervention on Outcomes and Rehospitalization in 
Seniors with Heart Failure), он показал себя в состоя-
нии снижать комбинированный риск общей смерт-
ности и  госпитализаций вследствие сердечно-сосу-
дистых осложнений у пожилых людей с СН на любой 
стадии ХБП, хотя результаты сетевого метаанализа, 
проведённого Chatterjee S с соавт., и не показали его 
существенного преимущества перед β1-селективным 
бета-адреноблокатором бисопрололом ни в  отно-
шении влияния на общую и  сердечно-сосудистую 
смертность, ни на риск внезапной смерти, а  повы-
шенный риск брадикардии, ведущей к прекращению 
терапии, одинаково был характерен для обоих пре-
паратов [53].

Терминальная стадия хронической болезни 
почек и бета-адреноблокаторы / End-stage chronic 

kidney disease and beta-blockers

Опыт применения бета-адреноблокаторов у  па-
циентов с терминальной ХБП, находящихся на хро-
ническом диализе, подтверждает их эффективность 
в  снижении артериального давления, улучшении 
функции и  размера левого желудочка и  снижении 
уровня предсердных и мозговых натрийуретических 
пептидов и  класса NYHA у  пациентов с  дилатаци-
онной кардиомиопатией, снижении рисков общей 
и  сердечно-сосудистой смертности, внезапной сер-
дечной смерти у  пациентов с  ИБС, рисков разви-
тия СН и госпитализаций вследствие её ухудшения, 

ишемического инсульта и инфаркта миокарда [3, 11, 
31, 55–57].

При этом, как показали исследования Wu PH с со-
авт. и Assimon MM с соавт., у пациентов на хрони-
ческом гемодиализе положительное влияние карди-
оселективных бета-адреноблокаторов (например, 
метопролола, бисопролола) на общую смертность 
и  сердечно-сосудистый риск, включая госпитали-
зации, обусловленные инфарктом миокарда, СН 
и  ишемическим инсультом, значительно сильнее, 
чем при лечении некардиоселективными бета-адре-
ноблокаторами (например, карведилолом, лабетало-
лом) [58, 59].

Важно отметить, что у  диализных больных кли-
нический эффект применения бета-адреноблокато-
ров зависит не только от их фармакодинамических 
свойств (например, кардиоселективности), но и  от 
их способности удаляться из организма во время 
процедуры гемодиализа (диализируемости).

Существует мнение, что у  больных на хрониче-
ском диализе кардиопротективный эффект хорошо 
диализируемых бета-адреноблокаторов снижен.

И действительно, ретроспективный анализ канад-
ской когорты диализных пациентов, проведённый 
Weir MA с соавт., показал более высокие показатели 
смертности у  пациентов, получавших хорошо диа-
лизируемые бета-адреноблокаторы (среди прочих, 
атенолол и метопролол) по сравнению с пациентами, 
получавшими лечение так называемыми «слабоди-
ализируемыми» бета-адреноблокаторами (бисопро-
лолом или пропранололом) [60].

Однако противоположные результаты были по-
лучены Wu PH с  соавт., которые сравнили гемоди-
ализных пациентов, начавших лечение бета-адре-
ноблокаторами с  высокой и  умеренной степенями 
диализируемости (атенолол, метопролол или бисо-
пролол), с  пациентами, получающими лечение так 
слабодиализируемыми бета-адреноблокаторами 
(карведилол или пропранолол), и  обнаружили, что 
первые были ассоциированы с более низкими пока-
зателями смертности и  риска сердечно-сосудистых 
осложнений [61].

Похожие результаты, а именно преимущество бе-
та-адреноблокаторов с  высокой диализируемостью 
над слабодиализируемыми в  отношении уменьше-
ния рисков общей и  сердечно-сосудистой смертно-
сти у диализных пациентов, были получены Wu PL 
с соавт., Shireman TI с соавт., и Assimon MM с соавт. 
[57, 58, 61].

В  целом, нужно отметить, что, по данным лите-
ратуры, применение кардиоселективных бета-адре-
ноблокаторов с  умеренной и  высокой степенями 
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диализируемости (таких как, например, атенолол, 
бисопролол или метопролол) у пациентов на гемоди-
ализе в настоящее время представляется более пред-
почтительным.

β1-селективные бета-адреноблокаторы 
и терминальная стадия хронической болезни 
почек / β1-selective beta-blockers and end-stage 

chronic kidney disease

Атенолол,  Бисопролол, Метопролол. Интересно, 
что прямое сравнение атенолола с лизиноприлом у ге-
модиализных пациентов с АГ и гипертрофией левого 
желудочка, проведённое по результатам рандомизи-
рованного контролируемого клинического исследо-
вания HDPAL (англ. The Hypertension in Hemodialysis 
Patients Treated with Atenolol or Lisinopril Trial; 200 па-
циентов), выявило выраженное преимущество пер-
вого в отношении как антигипертензивного эффекта, 
так и снижения риска сердечно-сосудистых осложне-
ний (прежде всего за счёт снижения частоты госпита-
лизаций вследствие СН), причём преимущество ате-
нолола было настолько выражено, что исследование 
было прервано по этическим соображениям [63].

В  другом исследовании пациентов на хрониче-
ском диализе, проведённом Shireman TI с  соавт., 
кардиоселективные бета-адреноблокаторы атено-
лол и метопролол превосходили некардиоселектив-
ные бета-адреноблокаторы карведилол и  лабеталол 
в снижении общей и сердечно-сосудистой смертно-
сти [62].

Наконец, Assimon MM с  соавт. установили, что 
у  пациентов на гемодиализе лечение легкодиализи-
руемым кардиоселективным бета-адреноблокатором 
метопрололом было ассоциировано со  снижением 
риска как интрадиализной гипотензии, так и общей 
и  сердечно-сосудистой смертности по сравнению 
с лечением «слабодиализируемым» бета-адренобло-
катором карведилолом [58].

Похожие результаты получил Wu PH с  соавт., 
сравнивая результаты двухлетнего лечения умерен-
нодиализируемым кардиоселективным бисопроло-
лом и  слабодиализируемым некардиоселективным 
карведилолом, относящимися к  наиболее распро-
странённым бета-адреноблокаторам, применяемым 
у  пациентов на гемодиализе. Авторы обнаружили, 
что снижение риска общей смертности и  риска се-
рьёзных неблагоприятных сердечно-сосудистых 
событий (госпитализация по поводу острого ин-
фаркта миокарда, сердечной недостаточности или 
ишемического инсульта) у пациентов, принимавших 
бисопролол, было выражено сильнее, чем у пациен-

тов, принимавших карведилол (на 34 и 15 %, соответ-
ственно) [59].

Бета-адреноблокаторы с вазодилататорными 
свойствами и терминальная стадия хронической 
болезни почек / Beta-blockers with vasodilatory 
properties and end-stage chronic kidney disease

Карведилол. Вышеуказанные клинические иссле-
дования свидетельствуют о меньшей эффективности 
карведилола в отношении снижения сердечно-сосу-
дистых рисков по сравнению с  атенололом, мето-
прололом и  бисопрололом у  диализных пациентов, 
что может быть объяснено как его низкой кардио-
селективностью, так и более выраженной, особенно 
при высокой ультрафильтрации, способностью вы-
зывать интрадиализную гипотензию, которая обу-
словлена ослаблением рефлекторной перифериче-
ской вазоконстрикции вследствие α1-блокирующих 
свойств карведилола и его практически неизменной, 
по сравнению с  β1-селективными легкодиализиру-
емыми бета-адреноблокаторами, интрадиализной 
концентрацией в организме [3].

Однако, несмотря на это, карведилол остаёт-
ся эффективным антигипертензивным средством, 
улучшающим клинический прогноз у  пациентов 
с ССЗ и терминальной ХБП. Так, по данным Cice G 
с  соавт., карведилол существенно улучшал ФВЛЖ 
и  снижал класс NYHA и  смертность у  диализных 
пациентов с  дилатационной кардиомиопатией [11, 
56]. Наблюдение показало статистически значимое 
улучшение выживаемости у пациентов, получавших 
карведилол (смертность 51,7 % в  группе карведило-
ла по сравнению с 73,2 % в группе плацебо; p<0,01). 
В  группе карведилола также были отмечены более 
низкие показатели сердечно-сосудистой смертности 
(29,3 % в группе карведилола против 67,9 % в группе 
плацебо; p< 0,0001) и госпитализаций (34,5 % в груп-
пе карведилола против 58,9 % в  группе плацебо;  
p< 0,005), причём риск фатальных инфарктов ми-
окарда, фатальных инсультов и  госпитализаций 
вследствие ухудшения сердечной недостаточности 
у  пациентов, получавших карведилол, был также 
снижен по сравнению с плацебо [11].

Заключение / Conclusion

Блокаторы бета-адренорецепторов являются не 
только незаменимой группой препаратов для ле-
чения сердечно-сосудистых заболеваний, включая 
артериальную гипертензию, ишемическую болезнь 
сердца, сердечную недостаточность и аритмии, у па-
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циентов с хронической болезнью почек, но и облада-
ют нефропротективными свойствами, а их примене-
ние в этой популяции способствует снижению сер-
дечно-сосудистой смертности и  продлевает время 
до начала заместительной почечной терапии. Выбор  
бета-адреноблокатора у  пациентов с  хронической 
болезнью почек должен учитывать такие факторы, 
как стадию почечного заболевания, наличие сахар-
ного диабета или инсулинорезистентности, сопут-
ствующую терапию, так и  фармакологические осо-
бенности препарата.
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