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Аннотация
Учитывая патофизиологические и этиопатогенетические предпосылки назначения бета-адреноблокато- 

ров при сердечно-сосудистых заболеваниях, а также их способность улучшать прогноз здоровья и жизни 
у пациентов с очень высоким сердечно-сосудистым риском, в обзоре освещены вопросы применения бисо- 
пролола в лечении сердечно-сосудистых заболеваний. Проанализировав его клиническую фармакологию, 
были предоставлены данные рандомизированных контролируемых исследований, которые показывают его 
высокие показатели эффективности и безопасности в фармакотерапии таких заболеваний, как артериальная 
гипертензия, ишемическая болезнь сердца, хроническая сердечная недостаточность. Бисопролол обладает 
выраженным кардиопротективным действием, отличается минимальным количеством побочных эффектов, 
метаболической нейтральностью и положительным влиянием на прогноз при сердечно-сосудистых заболе
ваниях. Высокая р1-селективность бисопролола делает безопасным его применение у больных хроническими 
обструктивными заболеваниями легких и метаболическими нарушениями, а также открывает возможность 
его применения у больных с сопутствующими нарушениями функции печени и почек без коррекции дозы пре
парата. Дискутируется вопрос о применении этого препарата для лечения сердечно-сосудистых заболеваний 
у беременных и кормящих. Кроме того, особенности фармакокинетики способствуют высокой привержен
ности лечению и не ухудшают качество жизни пациентов с различными заболеваниями сердечно-сосудистой 
системы. Регулярное и длительное лечение артериальной гипертензии, стенокардии, хронической сердечной 
недостаточности бисопрололом приводит не только к снижению артериального давления до целевых уровней, 
органопротективному эффекту, уменьшению частоты приступов стенокардии и проявлений сердечной недо
статочности, но и существенному уменьшению развития тяжелых осложнений, тем самым улучшая прогноз 
здоровья и жизни у пациентов, увеличивая продолжительность их жизни.
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Considering the pathophysiological and etiopathogenetic preconditions purpose of beta-blockers in cardiovascular 
diseases, as well as their ability to improve health and life prognosis of patients with very high cardiovascular risk, the 
review covered issues of bisoprolol application in the treatment of cardiovascular diseases. After analyzing of its clinical 
pharmacology have been provided evidence from randomized controlled studies that show its high efficiency and safety 
in the pharmacotherapy of diseases such as hypertension, coronary heart disease, chronic heart failure. Bisoprolol has a
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strong cardioprotective effect. Different by minimal side effects, metabolic neutrality, and positive influence on prognosis 
of cardiovascular diseases. High-P1-selectivity of bisoprolol make safe its application in patients with chronic obstructive 
pulmonary disease and metabolic disorders as well as opens up the possibility of its use in patients with underlying liver 
and kidney function without correction dose of drug. Debated question of the application of this drug for the treatment 
of cardiovascular disease in pregnant women and nursing. In addition, pharmacokinetic characteristics contribute to 
high adherence and does not degrade the quality of life of patients with various diseases of the cardiovascular system. 
Regular and long-term treatment of hypertension, angina, chronic heart failure with bisoprolol leads not only to reduce 
blood pressure to target levels, organoprotective effect, reduce the frequency of angina attacks and symptoms of heart 
failure, but also a substantial reduction of serious complications, thereby improving the health and life prognosis of 
patients, increasing their life span.

Key words: fi-adrenoblockers, bisoprolol, pharmacotherapy, cardiovascular disease

Согласно существующей современной 
ситуации, в мире основной причиной инва- 
лидизации и смертности населения являют
ся кардиоваскулярные заболевания (КВЗ). 
Анализ ситуации в Республике Таджикистан 
показал, что основной причиной смерти на
селения продолжают оставаться сердечно-со
судистые заболевания, в 2010 году этот пока
затель составил 1064. Сердечно-сосудистые 
заболевания также являются ведущей при
чиной инвалидизации. Так, число больных, 
которые по причине кардиоваскулярных 
заболеваний впервые признаны инвалидами, 
в 2010 году превысило 1928 человек, что на 
6,2% выше, чем таких случаев было заре
гистрировано в 2008 году. В свою очередь, 
среди кардиоваскулярных заболеваний наи
более актуальными являются артериальная 
гипертензия и ишемическая болезнь сердца. 
В Республике Таджикистан, по данным 
проведенного скринигового исследования, 
в 2011 году артериальная гипертензия была 
выявлена более чем у 22% взрослой части 
населения. Тогда как в разных странах Ев
ропы распространенность АГ находится в 
диапазоне 30-45% общей популяции [1, 24]. 
В структуре общей смертности населения 
Таджикистана лидирующее место занимает 
ишемическая болезнь сердца (ИБС), которая, 
по данным П Р00Н -2010, среди мужчин в 
возрасте 25-64 лет составляет 199,4 на 100 
тыс. мужчин соответствующего возраста. 
С этим заболеванием связано наибольшее 
число смертей от ССЗ среди населения стран 
Европейского Союза; смертность от ИБС 
составляет 744 000 случаев в год; в структуре 
общей смертности ИБС является причиной 
летального исхода у 17% мужчин и 16% 
женщин. Заболеваемость острыми формам 
ишемической болезни сердца составила 
422,8 на 100 тыс. нас. в 2010 году. Распро
странённость инфарктов миокарда в 2009 
году составила 53,5 на 100 тыс. населения. 
В США около 500 тыс. человек, во Фран
ции около 120 тыс. ежегодно переносят ИМ

с подъемом сегмента ST [33]. В этой связи 
необходимость в адекватных медикаментоз
ных вмешательствах в процесс первичной 
и вторичной профилактики, основанных 
на принципах Доказательной медицины и 
Рационального применения лекарственных 
средств, является одной из приоритетных 
задач здравоохранения РТ.

Патофизиологические предпосылки ис
пользования Р-адреноблокаторов (БАБ) при 
лечении сердечно-сосудистых заболеваний 
объясняются эффектами, опосредованными 
активацией адренергических рецепторов под 
воздействием адреналина и норадреналина 
(повышение артериального давления, частоты 
и силы сердечных сокращений, потребности 
миокарда в кислороде и др.).

Катехоламины -  адреналин, норадреналин 
и допамин -  синтезируются и поступают в 
кровоток из мозгового слоя надпочечников. 
Симпатическая активация сопровождается 
вазоконстрикцией периферических сосудов 
вследствие активации а1-адренорецепторов 
на гладкомышечных клетках, тогда как эффек
ты симпатической нервной системы (СНС) на 
сердце опосредованы р1-адренорецепторами. 
Соотношение р1/р2-адренорецепторов в мио
карде левого желудочка составляет у здоро
вых лиц 80/20, в то время как у больных с вы
раженной ХСН -  60/40. а2-адренорецепторы 
играют второстепенную роль в симпатиче
ской регуляции сердечно-сосудистой системы. 
Вместе с тем, а2-адренорецепторы в сосуди
стом эндотелии моделируют адренергическую 
вазоконстрикцию [34]. Гиперактивность СНС, 
сопровождающаяся увеличением частоты 
сердечных сокращений (ЧСС) и повышением 
уровня норадреналина в плазме крови, явля
ется важным фактором риска развития ССЗ, 
а также предиктором сердечно-сосудистой и 
общей смертности. С возрастом активность 
СНС увеличивается, и это происходит неза
висимо от наличия заболевания. Повышенная 
активность СНС играет существенную роль 
не только в возникновении ишемии миокарда
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вследствие рефлекторной тахикардии и ко
ронарной вазоконстрикции, но и в развитии 
АГ, резистентности к инсулину, возрастании 
коронарного риска [30, 31]. Таким образом, 
существующая концепция развития сердечно
сосудистых заболеваний, таких как АГ, ИБС, 
ХСН, цереброваскулярные болезни, основан
ная на влиянии основных факторов риска: 
наследственность, возраст, пол, курение и 
злоупотребление алкоголем, избыточная мас
са тела, неправильное питание, гиподинамия, 
дислипопротеинеми, нарушение толерантно
сти к глюкозе, стресс, внесла большой прорыв 
в современной кардиологии и общественном 
здравоохранении по контролю, первичной и 
вторичной профилактике этих заболеваний. У 
здоровых лиц данная концепция не учитывает 
такой показатель, как ЧСС, который при
нимается во внимание только при развитии 
ХСН, тиреотоксикозе, шоке, врожденных и 
приобретенных пороках сердца, тахиаритми
ях и др. Хотя известно, что мелкие животные 
(колибри, мыши, кролики) имеют высокую 
ЧСС в покое и небольшую продолжитель
ность жизни, а крупные животные (слоны, 
синие киты), наоборот, обладают большей 
продолжительностью жизни при меньшей 
ЧСС. Эти наблюдения в приложении к кли
нической практике позволяют предположить, 
что невысокая ЧСС в покое ассоциируется 
с увеличением продолжительности жизни, 
тогда как высокая ЧСС может сочетаться со 
снижением общей выживаемости лиц с уже 
имеющимися ССЗ.

ЧСС оказывает прямое влияние на ско
рость метаболических процессов и тесно 
связана с физической активностью [31]. Такая 
взаимосвязь позволяет сделать предположе
ние о влиянии ЧСС на продолжительность 
жизни не только животных, но и человека. 
Кроме того, накоплено большое количество 
клинических данных последних десятилетий, 
продемонстрировавших наличие связи между 
ЧСС и смертностью у пациентов с ИБС и АГ, 
позволяющей предположить аналогичную 
тенденцию в популяции в целом [30,31], в 
крупных эпидемиологических исследованиях, 
в частности, в Фрамингемском и исследова
нии Goteborg. При изучении влияния уровня 
ЧСС в покое на общую и сердечно-сосудистую 
смертность при хронической ИБС в течение 15 
лет наблюдения установлено, что пациенты с 
более высокой ЧСС имели достоверно боль
ший уровень общей и сердечно-сосудистой 
смертности в сравнении с пациентами с низ
кой ЧСС. В настоящее время в Европейских 
рекомендациях по профилактике ССЗ за целе
вое значение принимается ЧСС 55-60 в 1 ми

нуту, и поэтому для улучшения прогноза па
циентам с ЧСС, превышающей этот уровень, 
необходимо проводить пульсурежающую 
терапию. ЧСС является определяющим фак
тором, отражающим потребление миокардом 
кислорода (при урежении ЧСС повышается 
ишемический порог), а также время диасто
лического наполнения, удлинение продолжи
тельности которого приводит к увеличению 
коронарного кровотока. Есть предположение, 
доказанное в ходе некоторых экспериментов, 
что ЧСС может быть важным фактором в 
патогенезе коронарного атеросклероза. Вы
сокая ЧСС в покое отражает повышенную 
активность СНС или сниженную вагусную 
активность, или оба эти нарушения однов
ременно, что вызывает снижение порога фи
брилляции желудочков и может приводить к 
повышению ССЗ и смертности. Более высокая 
ЧСС может указывать на плохое физическое 
развитие и плохое общее состояние здоровья. 
При низком уровне физического развития 
отмечается более высокая коронарная и 
сердечно-сосудистая смертность. Активация 
нейрогормональных систем, включая СНС, 
при естественном течении ССЗ обладают 
двояким эффектом как защитным -  функцио
нальным, компенсаторным, адаптационным, 
так и разрушающим -  пролиферативным, 
дезадаптационным, приводящим к срыву 
компенсации, и даже фатальным (смерть) 
последствиям. Постоянная активность СНС 
может привести к развитию гипертрофии 
левого желудочка, ишемии миокарда, тахи- 
и брадиаритмий, гибели кардиомиоцитов 
вследствие некроза и апоптоза, «засыпанию» 
или гибернации оставшихся в живых кардио- 
миоцитов, возникновению участков фиброза, 
а также вызывать нарушения метаболизма 
липидов и глюкозы. Кроме того, главный 
эффектор СНС - норадреналин - способствует 
повышению активности РААС [30, 31].

В этой связи своевременное выявление и 
коррекция данного фактора через понимание 
патогенеза и естественного течения сердеч
но-сосудистого континуума дает основание 
для назначения препаратов, влияющих на 
ЧСС[31].

Понятие о Р-адреноблокаторах (БАБ). 
БАБ -  неоднородная по своим фармаколо
гическим эффектам группа лекарственных 
препаратов, единственным общим свойством 
которых является конкурентный антагонизм 
в отношении р1-адренергических рецепторов.

С а м ы м  п е р в ы м  п р е п а р а т о м  с 
P-блокирующей активностью, который начал 
широко использоваться в качестве антиише- 
мического и гипотензивного средства, стал
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пропранолол, синтезированный в начале 
1960 годов. В последующем было создано 
множество лекарственных средств, сходных 
с пропранололом, но, в целом, достаточно 
неоднородных по механизму действия и 
объединённых в общую группу по критерию 
способности конкурентно взаимодействовать 
с р1-адренорецепторами. Существующие в 
настоящее время БАБ можно условно подра
зделить на три подгруппы:

1) неселективные, обладающие примерно 
равной ингибирующей активностью в отно
шении р1- и р2-рецепторов (пропранолол, со- 
талол, тимолол, надолол, окспренолол и др.);

2) р 1-селективные, с преобладаю щ ей 
ингибирующей активностью в отношении 
Р1-рецепторов (атенолол, метопролол, бисо- 
пролол, бетаксолол и др.);

3) БАБ с вазодилатирующими свойствами, 
обладающие ингибирующей активностью в 
отношении р1- и р2-рецепторов, а в некото
рых случаях -  а1-рецепторов (карведилол, 
буциндолол, небиволол).

Помимо этого, БАБ классифицируют по 
их способности оказывать частичное стиму
лирующее воздействие на Р-рецепторы, т.е. 
по наличию (ацебуталол, пиндолол, соталол 
и др.) или отсутствию так называемой вну
тренней симпатомиметической активности 
(ВСА). Несмотря на первоначально рассма
триваемое в этом свойстве достоинство -  из
бежание брадикардии, впоследствии уста
новлено, что наличие ВСА ассоциируется с 
худшими сердечно-сосудистыми исходами 
при хронической сердечной недостаточности 
(ХСН) и ишемической болезни сердца (ИБС) 
[1, 34], и, напротив, именно с антагонисти
ческим действием БАБ связано большинство 
их благоприятных эффектов [34].

Необходимость поиска новых средств с 
P-блокирующей активностью объяснялась 
наличием побочных действий, в частности, 
повышением общего периферического сосу
дистого сопротивления (ОПСС) на фоне ле
чения неселективными препаратами первого 
поколения, что ограничивало их применение 
у больных сердечно-сосудистыми заболева
ниями. В дальнейшем, когда были изучены 
метаболические эффекты БАБ, внимание 
стало уделяться и таким их свойствам, как 
влияние на липидный состав крови, метабо
лизм глюкозы и антиоксидантное действие.

В настоящее время сформулированы сле
дующие основные показания для назначения 
БАБ: все формы ИБС, артериальная гипер
тензия (АГ), аритмии и ХСН. Но далеко не 
все из существующих БАБ продемонстри
ровали свою эффективность и безопасность

в рандомизированных клинических испыта
ниях, и ещё меньше препаратов, которые ре
комендованы мировыми кардиологическими 
сообществами для лечения той или иной сер
дечно-сосудистой патологии. Селективные 
Р1-адреноблокаторы в той или иной степени 
блокируют р1-адренорецепторы миокарда 
и мало влияют на р2-адренорецепторы в 
бронхах и сосудах. Однако, в более высоких 
дозах кардиоселективные БАБ блокируют 
также и р2 -адренорецепторы и способны 
спровоцировать бронхоспазм. Поэтому при 
бронхиальной астме применение БАБ не 
рекомендуется. Селективность по отноше
нию к р1-адренорецепторам приобретает 
важное клиническое значение не только 
при бронхообструктивных заболеваниях 
легких, но и при использовании БАБ у боль
ных АГ с сопутствующими заболеваниями 
периферических сосудов (болезнь Рейно, 
перемежающаяся хромота). При использо
вании селективных р1-адреноблокаторов 
Р2-адренорецепторы, оставаясь активными, 
реагируют на эндогенные катехоламины и 
экзогенные адреномиметики, что сопрово
ждается вазодилатацией.

Мембраностабилизирующая активность 
БАБ обусловлена блокадой натриевых ка
налов и свойственна лишь пропранололу 
и некоторым другим препаратам. Она не 
имеет клинического значения при назначе
нии терапевтических доз этих препаратов и 
проявляется возникновением аритмий при 
интоксикации вследствие их передозировки.

В зависимости от растворимости в жирах 
и воде БАБ разделяются на липофильные, 
гидрофильные и амфофильные. До недавне
го времени считалось, что от липофильных 
свойств БАБ зависят лишь их фармакоки
нетические особенности. Так, липофильные 
БАБ -  метопролол, бетаксолол, пропранолол 
и др. - быстро и почти полностью (более 
90%) всасываются в желудочно-кишечном 
тракте (ЖКТ) и метаболизируются в печени 
(до 80-100%), что следует учитывать при 
их назначении пациентам с нарушенной 
функцией печени. Например, разовые дозы 
или кратность приема липофильных БАБ 
необходимо уменьшить у пожилых больных, 
при циррозе печени или ХСН. Гидрофиль
ные БАБ -  атенолол, надолол, соталол и 
др. -  неполностью (30-70%) и неравномерно 
всасываются в ЖКТ, при этом они в незначи
тельной степени (0-20%) метаболизируются в 
печени. Гидрофильные БАБ экскретируются 
почками с мочой в неизменном виде (40-70%) 
либо в виде метаболитов. Поэтому при на
значении гидрофильных БАБ необходимо
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учитывать функцию почек. У пациентов с 
низкой скоростью клубочковой фильтрации 
(СКФ) -  менее 30-50 мл/мин -суточную дозу 
гидрофильных БАБ следует уменьшить. С 
другой стороны, фармакокинетика гидро
фильных БАБ, в отличие от липофильных, 
не изменяется у злостных курильщиков и при 
совместном применении с барбитуратами, 
фенитоином, рифампицином. Эти препараты 
хуже проникают через гематоэцефалический 
барьер и поэтому они реже вызывают такие 
побочные эффекты со стороны ЦНС, как 
общая слабость, сонливость, бессонница, 
кошмарные сновидения, депрессия и т.п. 
Ж иро-водорастворимы е (амфофильные) 
БАБ, в частности бисопролол, имеют два 
пути выведения из организма. От 40% до 
60% всосавшейся в ЖКТ дозы амфофильно- 
го препарата метаболизируется в печени, а 
остальная часть выводится почками в неиз
мененном виде. Сбалансированный клиренс 
бисопролола, целипролола, ацебутолола 
обуславливает большую их безопасность при 
лечении больных ССЗ с сопутствующими на
рушениями функций печени и почек. По-ви
димому, лишь липофильные БАБ обладают 
кардиопротективным действием. Установле
но, что длительное применение липофильных 
БАБ -  бисопролола, метопролола, пропра- 
нолола, тимолола, а также карведилола и 
ацебутолола снижало смертность у больных, 
перенесших инфаркт миокарда, на 20-50%. С 
другой стороны, такие гидрофильные БАБ, 
как атенолол и соталол, не оказывали суще
ственного влияния на смертность больных, 
перенесших инфаркт миокарда.

Применение неселективных БАБ в течение 
от 6 месяцев до 2 лет сопровождается повы
шением триглицеридов в диапазоне от 5% до 
25% и снижением холестериновой фракции 
липопротеинов высокой плотности (ЛПВП) 
в среднем на 13%. Влияние неселективных 
БАБ на липидный профиль связывают с ин
гибированием липопротеинлипазы, так как 
Р-адренорецепторы, снижающие активность 
липопротеинлипазы, оказываются без контр
регуляции со стороны р2-адренорецепторов, 
являющихся антагонистами в отношении 
этой ферментной системы. Повышение три
глицеридов и снижение ЛПВП нехарактер
но для высокоселективных БАБ, при этом 
имеются данные, что метопролол замедляет 
процесс атерогенеза. Влияние БАБ на обмен 
углеводов опосредуется через р2-адреноре- 
цепторы, так как они регулируют секрецию 
инсулина и глюкагона в мускулатуре и син
тез глюкозы в печени. Применение неселек
тивных БАБ при сахарном диабете 2 типа

сопровождается гипергликемией, в то время 
как при переходе на кардиоселективные пре
параты эта реакция устраняется полностью. 
Установлено, что метопролол и бисопро- 
лол по влиянию на углеводный обмен при 
сахарном диабете 2 типа не отличаются от 
плацебо. Тем не менее, чувствительность к 
инсулину снижается при использовании всех 
БАБ, причем под влиянием неселективных 
препаратов более существенно.

Бисопролола фумарат (Конкор®) является 
высокоселективным В-блокатором, изби
рательность его действия существенно пре
восходит таковую метопролола и атенолола
-  наиболее известных селективных БАБ. Би- 
сопролол не обладает собственной симпато- 
миметической активностью и мембраноста
билизирующим эффектом. Благодаря своим 
амфофильным свойствам, препарат быстро 
всасывается из желудочно-кишечного трак
та. И з-за длительного периода полувыведе- 
ния (10-12 ч.) бисопролол назначают 1 раз в 
день. Пик действия бисопролола -  через 2-4 
ч после приема, продолжительность эффекта
-  24 ч. Бисопролол практически не вступает 
во взаимодействие с другими лекарствен
ными средствами, использующимися для 
лечения сердечно-сосудистых заболеваний 
[13, 20]. Прием пищи не влияет на фарма
кокинетику бисопролола, препарат может 
приниматься вне зависимости от приема 
пищи. Нарушение функции почек почти не 
влияет на концентрацию препарата в крови; 
лишь при выраженной почечной недостаточ
ности требуется коррекция дозы препарата. 
В терапевтических дозах бисопролол более 
селективен, чем бетаксолол, атенолол, ме- 
топролол [34]. У бисопролола отношение 
Р2 к р1 блокирующей активности (индекс 
Р1-селективности) составляет 1:75, против 
1:35 у атенолола и бетаксолола, 1:20 -  у ме- 
топролола. Зависимость фармакокинетики 
бисопролола от дозы носит линейный харак
тер, индивидуальные и межиндивидуальные 
колебания ее невелики, что обеспечивает 
постоянное и предсказуемое терапевтическое 
действие препарата [34]. Выявлено еще одно 
положительное свойство у бисопролола: 
выделяется в молоко при грудном вскар
мливании в небольшом количестве и имеет 
категорию С по классификации применения 
ЛС у беременных (FDA) [35, 43]. Таким обра
зом, при наличии показаний и тщательном 
взвешивании соотношения риска и пользы, 
допускается его применение у беременных 
и кормящих, хотя последнее утверждение 
пока не включено в международные и на
циональные клинические руководства, так
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как данных по исследованиям бисопролола 
у такой категории населения в настоящий 
момент очень мало. Бисопролол при нали
чии высокой селективности имеет высокую 
безопасность при лечении пациентов с сопут
ствующими заболеваниями, такими как са
харный диабет, хронические обструктивные 
болезни легких, патология периферических 
артерий [8, 18, 45].

Как и антагонисты кальция с нитратами, 
бисопролол относится к одному из основ
ных классов антиангинальных препаратов. 
Наряду с другими БАБ, он используется 
для длительной терапии у больных ИБС со 
стенокардией напряжения, что обусловлено 
способностью БАБ уменьшать потребность 
миокарда в кислороде и увеличивать кро
воснабжение миокарда за счет удлинения 
диастолы [20, 28]. В основе антиангинальной 
эффективности БАБ лежит их способность 
блокировать р1-адренорецепторы сердца, 
которые в основном опосредуют отрицатель
ные хроно- и инотропные эффекты. Анти- 
ангинальная эффективность неселективных 
и в1-селективных блокаторов примерно 
одинаковая, однако р1-селективные препа
раты лучше переносятся и реже вызывают 
побочные эффекты, поскольку, по опреде
лению, оказывают минимальное влияние 
на в2-адренорецепторы сосудов, бронхов и 
печени [6, 8]. Эффективные антиангинальные 
дозы бисопролола колеблются от 5 до 10 мг. 
Разовая доза 10 мг более эффективна, однако 
повышение дозы до 20 мг не увеличивает ан- 
тиангинальной эффективности бисопролола. 
Длительность антиангинального эффекта 
бисопролола (5-10 мг/сут) составляет 24 ч, 
что позволяет принимать его 1 раз в сутки. 
После приема внутрь бисопролол уменьшает 
депрессию сегмента ST и значительно уве
личивает продолжительность выполнения 
физической нагрузки (на 20-45%). Частота 
приступов стенокардии при лечении бисо- 
прололом уменьшается в среднем на 50-98% 
[3, 4, 10, 11, 19, 46, 47, 48]. Перекрестные 
исследования с использованием двойного 
слепого метода показали, что по антианги- 
нальной эффективности бисопролол в дозе 
5-10 мг/сут сравним с атенололом 50-100 мг/ 
сут, верапамилом 240-360 мг/сут, нифедипи- 
ном ретардом 40-80 мг/сут (ASIST, TIBBS, 
DECREASE и др.) [3, 10, 11, 19, 46, 47, 48]. 
Бисопролол является весьма эффективным 
антиангинальным средством, которое ока
зывает разные клинические и антиишеми- 
ческие эффекты на протяжении 24 ч [14]. У 
больных ИБС со стабильной стенокардией 
напряжения вероятность развития неблаго

приятных сердечных событий значительно 
уменьшается, если удается полностью пода
вить преходящие эпизоды ишемии миокарда, 
регистрируемые при 48-часовом холтеров- 
ском мониторировании ЭКГ [6, 7].

Наиболее частое показание к применению 
бисопролола - АГ. Высокая антигипертензив- 
ная эффективность бисопролола установлена 
в многочисленных исследованиях [9, 21, 22, 
23]. В частности, в двух контролируемых пла
цебо исследованиях показано, что у больных 
с мягкой и умеренной АГ (диастолическое 
АД от 95 до 120 мм рт. ст.) бисопролол при 
приеме в дозе 5, 10 и 20 мг 1 раз в сутки вы
зывает значительное снижение АД и частоты 
сердечных сокращений (ЧСС) [5]. Влияние 
бисопролола на уровень АД и ЧСС зави
село от дозы препарата. Среднее снижение 
систолического и диастолического АД при 
лечении бисопрололом составило 10-20/5-15 
мм рт.ст. [25, 26]. Снижение АД нарастает в 
первые 2 недели лечения препаратом, а за
тем стабилизируется. Антигипертензивная 
эффективность бисопролола не зависит от 
возраста и расы больных (в отличие от ате- 
нолола). Нормализация АД (диастолическое 
АД ниже 90 мм рт.ст.) при лечении бисопро- 
лолом достигается более чем у 80% больных с 
мягкой и умеренной АГ, даже через 24 ч после 
приема препарата [29, 32]. Привыкания к ан- 
тигипертензивному действию бисопролола 
не возникает. Так, к концу 3-летнего период 
наблюдения 22,6% пациентов продолжали 
получать бисопролол в дозе 5 мг/сут, 63,7%
- в дозе 10 мг/сут и 13,7% -  в дозе 20 мг/сут. 
Из 164 больных побочные эффекты отмечены 
в 34 случаях, но лишь у 2 больных препарат 
пришлось отменить [3]. По данным мони- 
торирования АД, бисопролол значительно 
снижает АД на протяжении суток, не изменяя 
при этом естественного ритма колебаний АД. 
Он предупреждает подъемы АД, связанные с 
физическими нагрузками, которые возникают 
при повседневной активности. Бисопролол 
не вызывает ортостатической гипотонии и 
синдрома отмены. Значительное уменьшение 
АД и ЧСС сохраняется в течение до 40 ч по
сле отмены препарата [27]. При длительном 
назначении бисопролол вызывает обратное 
развитие гипертрофии левого желудочка. По 
способности вызывать регрессию гипертро
фии левого желудочка бисопролол столь же 
эффективен, как и ингибитор ангиотензин- 
превращающего фермента (АПФ) эналаприл 
[16]. В нескольких многоцентровых исследо
ваниях бисопролол сравнивали с другими 
антигипертензивными препаратами (BIMS, 
BISOMET)[19].
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Сравнительно новая область клиническо
го применения бисопролола и некоторых 
других БАБ -  лечение ХСН, обусловленной 
систолической дисфункцией левого желудоч
ка (фракция выброса <35-40%). В 1990-е годы 
были выполнены два рандомизированных 
контролируемых плацебо исследования по 
изучению эффективности и безопасности 
бисопролола у больных ХСН, обусловленной 
систолической дисфункцией левого желудоч
ка [12, 15, 17]. В первом из этих исследований 
CIBIS бисопролол вызвал значительное, 
но статистически недостоверное снижение 
смертности (в среднем на 20%) у больных 
ХСН [46, 47, 48]. Недостаточная эффектив
ность бисопролола в исследовании CIBIS, 
возможно, была связана со сравнительно 
низкой целевой дозой препарата, которая 
составляла всего 5 мг/сут. В крупном контр
олируемом плацебо исследовании CIBIS-II 
целевая доза бисопролола была увеличена 
до 10 мг/сут [30]. В результате длительная 
терапия препаратом сопровождалась досто
верным снижением смертности у больных 
ХСН (в среднем на 34%; р<0,0001). По свод
ным данным первого и второго исследований 
CIBIS, БАБ бисопролол снижает общую 
смертность больных с умеренной и тяжелой 
ХСН в среднем на 29% [1, 2, 4, 49, 50]. П о
сле публикации результатов исследования 
CIBIS-II бисопролол выбран экспертами 
Европы и США в качестве одного из БАБ 
первого ряда для длительного лечения ХСН, 
обусловленной систолической дисфункцией 
левого желудочка [19, 44, 49, 50].

Таким образом, проведенный обзор ли
тературы подтверждает эффективность и 
безопасность при лечении и вторичной ме
дикаментозной профилактике сердечно-со
судистых заболеваний высокоселективного 
бета-адреноблокатора бисопролола, харак
теризующегося высокой биодоступностью, 
длительным периодом полувыведения, сба
лансированным клиренсом, метаболической 
нейтральностью , что позволяет широко 
применять его при лечении больных с сердеч
но-сосудистыми заболеваниями и сопутству
ющими патологиями.
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