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В последнее время широко обсуждается роль ренин-анги-
отензиновой системы (РАС) в патогенезе не только сердеч-
но-сосудистых заболеваний (ССЗ), но и депрессии. Как вы-
яснилось, РАС активируется сходным образом как при ССЗ, 
так и при развитии аффективных расстройств и в услови-
ях стресса. Например, было обнаружено, что уровень цир-
кулирующего альдостерона и ренина повышался у больных 
с депрессией по сравнению с контрольными группами, 
сопоставимыми по возрасту и полу [25, 26]. Гиперактива-
ция рецептора к ангиотензину II 1-го типа рассматривает-
ся как одна из детерминант хронического воспаления [27] 
и патологического реагирования на стресс [28]. Хрони-
ческое вялотекущее воспаление, по всей видимости, это 
общее звено патогенеза атеросклероза, СД2, нейродеге-
неративных заболеваний, депрессии и ряда других рас-
стройств. Следовательно, вполне ожидаема антидепрес-
сивная эффективность препаратов, блокирующих РАС. 
Этот эффект был подтвержден рядом экспериментальных 
исследований [29–31]. Что касается клинических данных, 
то в нескольких наблюдательных исследованиях и неболь-
ших РКИ было отмечено, что иАПФ и БРА наряду с гипотен-
зивным эффектом снижают стресс, тревогу и депрессию 
и повышают эффективность антидепрессантов, частично 
восстанавливают сниженные когнитивные функции, сек-
суальную активность и улучшают качество жизни. При-
чем подобные эффекты отмечены не только у больных АГ, 
но и  у нормотензивных лиц [32–34].

зАключение
Для выполнения стратегической задачи лечения АГ — 

максимального снижения риска ССО — необходимо вы-
бирать препараты, которые обеспечивают адекватный 
контроль АД, органопротекцию и метаболическую ней-
тральность. В большинстве случаев выполнение этой цели 
возможно с помощью стартовой комбинированной тера-
пии, желательно в форме фиксированной комбинации. 
Широкая доказательная база таких качеств имеется у ра-
миприла и амлодипина, что позволяет широко использо-
вать эту уникальную фиксированную комбинацию в клини-
ческой практике.

Завершая обзор исследований антигипертензив-
ной терапии, нельзя не упомянуть об одном важном об-
стоятельстве. Добиться основной цели антигипертен-
зивной терапии — максимального снижения риска ССО 
невозможно только с помощью препаратов, даже самых 
современных. Необходимо еще следовать правилам здоро-
вого образа жизни — отказаться от курения, контролиро-
вать массу тела, поддерживать физическую активность.

Благодарность
Редакция благодарит компанию «Эгис» за предоставление полных текстов 
иностранных статей, требовавшихся для подготовки данной публикации.

Список литературы Вы можете найти на сайте http://www.rmj.ru

Сравнительная оценка влияния небиволола 
и метопролола на метаболические показатели 
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РЕЗЮМЕ
Цель исследования: сравнение сосудистых и метаболических эффектов монотерапии метопрололом тартратом и небивололом 
гидрохлоридом при лечении больных неосложненной эссенциальной артериальной гипертензией (АГ).
Материал и методы: в исследование включено 50 пациентов, получавших терапию метопрололом (n=25) либо небивололом (n=25) 
в течение 3 мес. Исходно и в конце исследования контролировались следующие параметры: индекс массы тела (ИМТ), окружность 
талии (ОТ), липидный спектр, глюкоза крови, артериальное давление (АД), эндотелий-зависимая (ЭЗВД) и эндотелий-независимая 
(ЭНВД) вазодилатация плечевой артерии, определяемые при помощи ультразвука высокого разрешения.
Результаты исследования: завершили участие в исследовании 19 пациентов из группы метопролола и 18 пациентов из группы 
небиволола. В обеих группах достигнута сходная степень снижения АД и ЧСС. Были выявлены значимые различия по сосудистым 
показателям с достоверным улучшением ЭЗВД и ЭНВД при терапии небивололом (p<0,05 для обоих показателей), тенденцией 
к снижению ЭЗВД и достоверным снижением ЭНВД (p<0,05) в группе метопролола. Также значимые различия выявлены по дина-
мике ИМТ (отсутствие изменений в группе небиволола и достоверное увеличение в группе метопролола, p<0,05), ОТ (тенденция 
к уменьшению в группе небиволола и близкое к достоверному повышение в группе метопролола, p<0,05), холестерина липопро-
теинов высокой плотности (существенное повышение в группе небиволола и значимое снижение в группе метопролола, p<0,01) 
и глюкозы крови (значимое снижение в группе небиволола и существенное повышение в группе метопролола, p<0,001). В объеди-
ненной группе (n=37) на фоне терапии выявлены достоверные отрицательные корреляции между изменением ЭЗВД и ОТ, общего 
холестерина, холестерина липопротеинов низкой плотности и глюкозы крови.
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Заключение: таким образом, два селективных β-адреноблокатора метопролол и небиволол оказывают противоположное влияние 
на метаболические и сосудистые показатели: негативное в отношении первого и положительное в отношении второго, что по-
тенциально может обусловливать различный прогноз больных АГ при длительной терапии. Имеется взаимосвязь между эндоте-
лиальными и метаболическими эффектами изучавшихся препаратов.
Ключевые слова: эссенциальная артериальная гипертензия, метопролол, небиволол, вазомоторная функция эндотелия, метабо-
лические нарушения.
Для цитирования: Семенкин А.А., Живилова Л.А., Назаров А.Г. и др. Сравнительная оценка влияния небиволола и метопролола 
на метаболические показатели и вазомоторную функцию эндотелия у больных эссенциальной артериальной гипертензией. РМЖ. 
2021;9:26–30.

ABSTRACT
Nebivolol versus metoprolol: comparative evaluation of their effect on metabolic parameters and endothelial vasomotor function in pa-
tients with essential hypertension
A.A. Semenkin, L.A. Zhivilova, A.G. Nazarov, T.V. Pritykina, I.V. Druk, E.N. Loginova

Omsk State Medical University, Omsk

Aim: to compare the vascular and metabolic effects of monotherapy with metoprolol tartrate and nebivolol hydrochloride in the treatment 
of  patients with uncomplicated essential hypertension. 
Patients and Methods: the study included 50 patients treated with metoprolol (n=25) or nebivolol (n=25) for 3 months. The following 
parameters were monitored at baseline and at the end of the study: body mass index (BMI), waist circumference (WC), lipid spectrum, 
blood glucose, blood pressure (BP), endothelium-dependent (EDV) and endothelium-independent (EIDV) vasodilation of the brachial artery, 
determined by high-resolution ultrasound.
Results: the study protocol was completed by 19 patients from the metoprolol group and 18 patients from the nebivolol group. In both 
groups, a similar degree of reduction in BP and heart rate was achieved. The following vascular parameters significantly differ between 
groups with significant improvement of EDV and EIDV on nebivolol (p<0,05 for both parameters), tendency to decrease of EDV and 
significant decrease of EIDV (p<0,05) on metoprolol. Significant differences were also revealed in the BMI trend (no changes in the nebivolol 
group versus significant increase in the metoprolol group, p<0.05), WC (decreasing tendency in the nebivolol group and a significant 
increase in the metoprolol group, p<0,05), HDL cholesterol (a significant increase in the nebivolol group and a significant decrease in the 
metoprolol group, p<0.01) and blood glucose (a significant decrease in the nebivolol group and a significant increase in the metoprolol 
group, p<0,001). In the combined group (n=37) during therapy, significant negative correlations were revealed between changes in EDV 
and WC, total cholesterol, LDL cholesterol and blood glucose.
Conclusion: thus, two selective beta-blockers, (metoprolol and nebivolol) have the opposite effect on metabolic and vascular parameters: 
negative effect — metoprolol, and positive effect — nebivolol, which can potentially cause a diverse prognosis of patients with hypertension 
during long-term therapy. There is an association between the endothelial and metabolic effects of the studied drugs. 
Keywords: essential hypertension, metoprolol, nebivolol, endothelial vasomotor function, metabolic disorders.
For citation: Semenkin A.A., Zhivilova L.A., Nazarov A.G. et al. Nebivolol versus metoprolol: comparative evaluation of their effect on metabolic 
parameters and endothelial vasomotor function in patients with essential hypertension. RMJ. 2021;9:26–30.

ВВедение
Основная цель терапии артериальной гипертензии (АГ) 

заключается в максимальном снижении риска сердеч-
но-сосудистых осложнений и смерти от них. Существен-
ный вклад в развитие неблагоприятных исходов вносят 
дополнительные метаболические факторы риска, такие 
как ожирение, нарушения углеводного обмена, дислипид- 
емия, а также сосудистая дисфункция, проявляющаяся, 
прежде всего, нарушением функции эндотелия [1–3]. В ре-
комендациях подчеркивается, что основная цель лечения 
АГ достигается за счет не только снижения артериального 
давления (АД), но и коррекции всех модифицируемых фак-
торов риска, предупреждения, замедления темпа прогрес-
сирования и/или уменьшения степени поражения орга-
нов-мишеней, лечения ассоциированных и сопутствующих 
заболеваний [4]. С этих позиций β-адреноблокаторы яв-
ляются неоднозначными препаратами. В ряде статей и от-
дельных клинических рекомендациях [5, 6] высказываются 
сомнения относительно использования β-адреноблокато-
ров в качестве препаратов первого ряда выбора для лече-
ния неосложненной АГ.

Большое количество данных [7–10] свидетельствует 
о неблагоприятном влиянии данной группы препаратов 
на углеводный и липидный обмен. Считается, что селек-
тивные β1-адреноблокаторы лишены этих свойств. Тем 
не менее имеются исследования [11–13], доказывающие 
наличие неблагоприятных метаболических эффектов, 
в частности в отношении углеводного обмена, у широко 
используемого β-адреноблокатора — метопролола. Так, 
в исследовании GEMINI [11] терапия метопрололом при-
водила к достоверному ухудшению контроля гликемии 
у больных АГ и сахарным диабетом (СД), а в исследовании 
COMET [12] — к большему увеличению частоты развития 
СД в сравнении с карведилолом у больных с сердечной 
недостаточностью. Для высокоселективного β-адренобло-
катора последнего поколения — небиволола подобных эф-
фектов не зарегистрировано [13].

Убедительных данных о положительном влиянии тради-
ционных β-адреноблокаторов на функцию эндотелия в лите-
ратуре не представлено. В отличие от этого, было доказано, 
что небиволол вызывает вазорелаксацию, увеличивая выра-
ботку оксида азота (NO) эндотелиальными клетками [14].
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Целью нашего исследования было сравнение сосуди-
стых и метаболических эффектов монотерапии метопро-
лолом тартратом и небивололом гидрохлоридом при лече-
нии больных неосложненной эссенциальной АГ.

мАтеРиАл и методы
В исследование включено 50 мужчин и женщин в возрас-

те 35–65 лет, больных эссенциальной АГ II стадии с повыше-
нием АД 1–3-й степени, без клинически выраженных про-
явлений атеросклероза любой локализации, систолической 
дисфункции левого желудочка сердца, печеночной или по-
чечной недостаточности, пороков сердца, семейных наруше-
ний липидного обмена, СД и сопутствующих заболеваний, 
требующих постоянной медикаментозной терапии. Дизайн 
исследования — открытое, рандомизированное, сравнитель-
ное, проспективное. Протокол исследования был одобрен 
этическим комитетом ФГБОУ ВО ОмГМУ Минздрава России. 
Все больные дали добровольное информированное согласие 
на участие в исследовании.

Если больной на момент включения в исследование по-
лучал антигипертензивную терапию, первичному обсле-
дованию предшествовал «период вымывания» препаратов 
продолжительностью не менее 3 периодов полувыведения. 
После проведения первичного обследования больные слу-
чайным образом распределялись на 2 группы по 25 человек 
в каждой, которым проводилась монотерапия либо небиво-
лолом гидрохлоридом (группа небиволола) в дозе 2,5–5 мг 
1 р/сут, либо метопрололом тартратом (группа метопроло-
ла) в суточной дозе 75–150 мг за 3 приема. В дополнение 
к медикаментозной терапии всем больным давались реко-
мендации по изменению образа жизни (пищевое поведение, 
физическая активность). Продолжительность исследования 
составила 3 мес. Дозы препаратов корректировались в тече-
ние 1-го месяца терапии и в последующем не изменялись.

При включении в исследование и через 3 мес. лечения 
проводилось обследование, включавшее: антропометриче-
ские показатели (индекс массы тела (ИМТ), окружность та-
лии (ОТ)); уровень АД; липидный спектр и глюкоза венозной 
крови натощак; определение зависимой от потока вазо-
дилатации (эндотелий-зависимая вазодилатация (ЭЗВД)) 
и эндотелий-независимой вазодилатации (ЭНВД) плечевой 
артерии на фоне сублингвального приема 500 мкг нитро-
глицерина, при помощи ультразвука высокого разрешения 
по методике D.S. Celermajer et al. (1992) [15].

Статистическая обработка данных проводилась с по-
мощью программы SPSS 13.0. Данные представлены 
как среднее значение ± стандартное отклонение либо 
среднее значение и 95% доверительный интервал (ДИ). До-
стоверность различий средних значений показателей оце-
нивалась при помощи t-теста Стьюдента для несвязанных 
и связанных выборок. Для сравнения дихотомических дан-
ных использовался критерий χ2. Наличие ассоциаций меж-
ду отдельными показателями оценивалось при помощи 
корреляционного анализа Пирсона. Во всех процедурах 
анализа критический уровень значимости нулевой стати-
стической гипотезы (р) принимали равным 0,05.

РезультАты исследоВАния
Из 50 включенных в исследование пациентов его закончи-

ли 19 больных из группы метопролола и 18 — из группы не-
биволола: 4 больных из группы метопролола и 5 пациентов 

из группы небиволола выбыли в связи с недостаточной ги-
потензивной эффективностью препарата и невозможностью 
увеличения дозы в связи со значительно выраженным бра-
дикардическим эффектом, 3 пациента (2 из группы мето-
пролола и 1 из группы небиволола) отказались продол-
жить участие в связи с ухудшением субъективного статуса, 
у 1 больного из группы небиволола развилась постураль-
ная гипотония. В связи с этим результаты статистической 
обработки данных приведены только по 37 пациентам.

Начальная доза метопролола составляла 25 мг 3 р/сут. 
Коррекция дозы метопролола в течение 1-го месяца тера-
пии была проведена у 14 больных и составила в среднем 
114 мг/сут. Начальная доза небиволола была 2,5 мг 1 р/сут. 
Доза небиволола корректировалась у 15 больных и соста-
вила в среднем 4,6 мг/сут.

Как видно из данных, представленных в таблице 1, груп-
пы были сравнимы по полу, возрасту, уровню АД, ЧСС, ан-
тропометрическим и метаболическим показателям (p>0,05 
для всех параметров).

Степень снижения АД и ЧСС на момент завершения ис-
следования продемонстрирована на рисунке 1. Различия 
по степени снижения АД и ЧСС между группами были стати-
стически незначимы. Средние значения систолического АД 
(САД) через 3 мес. терапии составили 145,0±10,3 мм рт. ст. 
против 147,4±14,3 мм рт. ст. (р=0,56), диастолического АД 
(ДАД) — 97,7±7,8 мм рт. ст. против 97,6±12,1 мм рт. ст. 
(р=0,99), ЧСС — 63,2±4,4 в 1 мин против 60,6±5,5 в 1 мин 
(р=0,12) в группах небиволола и метопролола соответ-
ственно. Целевых уровней АД (менее 140/90 мм рт. ст.) 
достигли 7 (38,9%) человек на терапии небивололом 
и 6 (31,6%) — на терапии метопрололом.

В таблице 2 представлена динамика данных антро-
пометрии, метаболических и сосудистых показателей. 
Значимых изменений антропометрических показателей 
за период наблюдения в группе небиволола отмечено 

Таблица 1. Исходные характеристики групп

Показатель Небиволол
(n=18)

Метопролол
(n=19)

Мужчины, n (%) 9 (50,0%) 8 (42,1%)

Возраст, лет 50,3±6,8 48,0±6,5

ОТ, см 97,8±10,8 94,2±12,4

ИМТ, кг/м2 31,0±6,1 30,4±4,4

Систолическое АД, мм рт. ст. 166,8±14,6 170,9±17,4

Диастолическое АД, мм рт. ст. 106,7±9,3 109,6±13,5

ЧСС, в 1 мин 73,7±8,4 72,9±7,6

Общий холестерин, ммоль/л 6,4±1,3 6,4±1,5

Холестерин ЛПНП, ммоль/л 4,4±1,2 4,4±1,3

Холестерин ЛПВП, ммоль/л 1,2±0,4 1,2±0,3

Триглицериды, ммоль/л 1,6±0,7 1,7±0,8

Глюкоза крови, ммоль/л 5,5±0,9 5,2±0,8

ЭЗВД, % 7,8±3,2 7,5±3,0

ЭНВД, % 19,2±6,7 20,4±5,5

Примечание. Различия статистически незначимы. 
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не было, тогда как в группе метопролола выявлено досто-
верное увеличение ИМТ и близкое к достоверному — ОТ. 
Межгрупповые различия по динамике этих параметров 
оказались статистически значимыми. Наблюдались разно-
направленные изменения показателей холестерина ЛПНП, 
триглицеридов, глюкозы крови (снижение на терапии не-
бивололом и повышение на терапии метопрололом) и хо-
лестерина ЛПВП (повышение на терапии небивололом 
и снижение на терапии метопрололом). Изменения уров-
ня глюкозы крови и холестерина ЛПВП были статистиче-
ски значимыми как по отношению к исходным значениям 
в группах, так и при межгрупповом сравнении. Межгруппо-
вые различия по динамике холестерина ЛПНП приближа-

лись к статистически значимым (p=0,06). Через 3 мес. те-
рапии в группе небиволола выявлено значимое улучшение 
как дилатации плечевой артерии на эндотелий-зависимый 
стимул, так и вазодилатационного резерва, определяемо-
го по реакции на сублингвальный прием нитроглицерина. 
В противоположность этому, на терапии метопрололом 
определялась тенденция к снижению вазомоторной функ-
ции эндотелия и достоверное снижение ЭНВД. Межгруп-
повые различия по обоим сосудистым показателям так-
же были статистически значимыми (p<0,05).

В таблице 3 приведены корреляционные взаимо- 
связи между изменением сосудистых показателей, АД 
и метаболических параметров на фоне терапии в объе-
диненной выборке пролеченных больных (n=37). Корре-
ляции считались для общей выборки, чтобы определить 
общие тенденции на фоне лечения β-адреноблокаторами 
с различным влиянием на метаболические параметры 
и для большей наглядности. Отдельно в группах наблюда-
лись те же самые тенденции, но в связи с относительно не-
большим объемом групп некоторые выявленные корреля-
ции были незначимыми. В соответствии с приведенными 
данными изменение АД не было связано с динамикой 
вазомоторной функции эндотелия, но имелись значимые 
обратные корреляции умеренной и средней силы с изме-
нением ряда метаболических параметров, таких как ОТ, 
общий холестерин, холестерин ЛПНП и глюкоза крови. 
Наиболее сильная корреляция определена для динамики 
ЭЗВД и глюкозы крови. Для ЭНВД не выявлено значимых 
ассоциаций с изменением гемодинамических и метабо-
лических параметров, однако отмечена значимая поло-
жительная корреляция средней силы с динамикой ЭЗВД 
(r=0,51, p<0,01).

Таблица 2. Динамика антропометрических, метаболических и сосудистых показателей через 3 мес. терапии

Показатель
Небиволол Метопролол

Значение ∆ (95% ДИ) p Значение ∆ (95% ДИ) p

ОТ, см 97,6±10,2 -0,2 (-1,0–0,5) 0,51 96,2±12,5 1,9 (-0,2–4,0) 0,07

ИМТ, кг/м2 31,0±5,9 -0,1 (-0,4–0,3) 0,8 31,0±4,6 0,6 (0,3–0,9) <0,001

Общий холестерин, ммоль/л 6,1±1,1 -0,4 (-0,9–0,2) 0,19 6,3±1,5 -0,1 (-0,4–0,2) 0,58

Холестерин ЛПНП, ммоль/л 4,0±1,0 -0,5 (-1,2–0,1) 0,09 4,5±1,3 0,1 (-1,9–0,3) 0,54

Холестерин ЛПВП, ммоль/л 1,4±0,5 0,2 (0,0–0,5) <0,05 1,1±0,2 -0,1 (-0,2–[-0,0]) <0,01

Триглицериды, ммоль/л 1,5±0,7 -0,1 (-0,4–0,1) 0,25 1,8±0,7 0,1 (-0,3–0,5) 0,59

Глюкоза крови, ммоль/л 5,0±1,0 -0,5 (-0,9–[-0,1]) <0,05 5,6±0,8 0,4 (0,1–0,6) <0,01

ЭЗВД, % 9,5±2,8 1,7 (0,0–3,4) <0,05 6,8±2,6 -0,7 (-2,1–0,6) 0,26

ЭНВД, % 23,0±6,2 3,8 (0,9–6,6) <0,05 18,3±5,1 -2,1 (-3,8–[-0,4]) <0,05

Примечание. ∆ — разница между значениями показателя исходно и через 3 мес. терапии.

САД — систолическое АД, ДАД — диастолическое АД; p<0,001 в сравнении 
с исходными данными для всех показателей в обеих группах.
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Рис. 1. Динамика показателей АД и ЧСС через 3 мес. 
терапии

Таблица 3. Корреляции (r) между изменением сосудистых, гемодинамических и метаболических показателей 
на фоне терапии по всем больным (n=37)

ОТ ИМТ САД ДАД ОХ Холестерин ЛПНП Холестерин ЛПВП ТГ Глюкоза

ЭЗВД -0,35* 0,07 0,20 -0,13 -0,34* -0,38* 0,21 -0,08 -0,54**

ЭНВД -0,23 -0,08 -0,26 -0,16 -0,26 -0,32 0,23 -0,07 -0,21

Примечание. ОХ — общий холестерин, ТГ — триглицериды; * — р<0,05, ** — р<0,001.
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обсуждение
Проведенное исследование показало, что при сход-

ном гипотензивном эффекте два представителя класса  
β-адреноблокаторов (метопролол и небиволол) значимо раз-
личаются по дополнительным метаболическим и сосудистым 
эффектам. Данные о негативной динамике уровня липидов 
и глюкозы крови на фоне терапии метопрололом согласу-
ются с имеющимися сведениями о способности традици-
онных β-адреноблокаторов индуцировать метаболические 
изменения, включая инсулинорезистентность [9, 16]. В свою 
очередь, метаболические показатели на фоне приема не-
биволола не только не ухудшились, но даже улучшились. 
Негативные эффекты β-адреноблокаторов отчасти прямо 
или косвенно связаны с блокадой β2-адренорецепторов, в той 
или иной степени выраженной у различных представителей 
этого класса препаратов. Доказано, что селективность неби-
волола в несколько раз выше, чем у метопролола [17], что в 
определенной мере объясняет выявленные различия метабо-
лических эффектов. В аспекте селективности может тракто-
ваться и достоверное увеличение ИМТ в группе метопролола 
в отличие от группы небиволола, несмотря на наличие одина-
ковых рекомендаций по изменению образа жизни. Известно, 
что применение традиционных β-адреноблокаторов ассоции-
руется с увеличением ИМТ и замедлением основного обмена 
на фоне сниженного термогенеза, что частично реализует-
ся через β2- и β3-адренорецепторы [18–21]. В свою очередь, 
увеличение массы тела может приводить к развитию инсули-
норезистентности, усугубляющей липидные нарушения.

Исследование еще раз подтвердило, что применение 
небиволола, в отличие от метопролола, сопровождается 
улучшением вазомоторной функции эндотелия. Этот эф-
фект связан с наличием у небиволола способности уве-
личивать выработку NO эндотелиальными клетками [14]. 
Блокада β2-адренорецепторов приводит к констрик-
ции гладкомышечных клеток сосудов и проявляется повы-
шением тонуса периферических артерий на фоне примене-
ния традиционных β-адреноблокаторов [21, 22], что может 
не реализоваться в условиях высокоселективной блокады 
β1-адренорецепторов. Разная степень селективности двух 
использованных нами препаратов, по-видимому, объясня-
ет наблюдавшиеся различия по изменению резерва вазо-
дилатации, определявшегося по реакции на сублингваль-
ный прием нитроглицерина, с достоверным снижением 
на фоне терапии метопрололом и повышением на тера-
пии небивололом. Наличие прямой корреляционной свя-
зи между ЭНВД и ЭЗВД предполагает участие NO-зависи-
мых механизмов в этих эффектах.

Данные корреляционного анализа подтвердили наличие 
взаимосвязи между продемонстрированными изменения-
ми метаболических показателей и вазомоторной функции 
эндотелия на фоне терапии. Действительно, наличие выяв-
ленных корреляций в общей выборке можно было бы пред-
положить, учитывая разнонаправленное влияние препаратов 
как на функцию эндотелия, так и на метаболические пара-
метры, но улучшение метаболических параметров и суще-
ственное улучшение функции эндотелия в группе небиволола 
наблюдалось не у всех пациентов, так же как и ухудшение — 
не у всех пациентов в группе метопролола. И при отсутствии 
взаимосвязей между сосудистыми и метаболическими па-
раметрами вовсе не обязательно, чтобы эти изменения про-
исходили однонаправленно у каждого отдельного пациента, 
независимо от принимаемого препарата. С одной стороны, 
значимость ожирения, нарушений липидного и углеводно-

го обмена в формировании эндотелиальной дисфункции 
хорошо изучена [23]. С другой, разнонаправленные изме-
нения периферического кровотока в жировой ткани и ске-
летной мускулатуре на фоне терапии метопрололом и не-
бивололом влияют на утилизацию глюкозы и метаболизм 
липидов, формируя или нивелируя метаболические нару-
шения [24]. Выявленные в ходе исследования различия ме-
таболических и сосудистых эффектов двух β-адренобло-
каторов потенциально могут реализоваться неодинаковым 
влиянием на прогноз пациентов с АГ при длительной тера-
пии. Неблагоприятное прогностическое значение эндоте-
лиальной дисфункции продемонстрировано во многих ис-
следованиях [3]. Нет данных крупных исследований о связи 
негативных метаболических изменений на фоне терапии 
β-адреноблокаторами с ухудшением прогноза. Тем не менее 
по результатам большого метаанализа H.A. Bradley et al. [5] 
делают заключение, что при лечении АГ β-адреноблокаторы 
не влияют на общую и сердечно-сосудистую смертность, ос-
ложнения ИБС и менее эффективны в отношении мозгового 
инсульта в сравнении с другими группами антигипертензив-
ных препаратов. По данным анализа регистра REACH [25], 
отмечено повышение сердечно-сосудистого риска у боль-
ных АГ без ИБС на терапии, включавшей данную группу 
препаратов. В относительно небольшом исследовании T. 
Almgren et al. [26] с длительным периодом наблюдения 
(25–28 лет) у больных АГ, получавших преимущественно 
β-адреноблокаторы и диуретики, риск сердечно-сосудистых 
осложнений (инфаркт миокарда, мозговой инсульт) и об-
щая смертность были достоверно выше у лиц с вновь развив-
шимся СД, независимо от эффективности контроля уровня 
АД. При этом среднее время от момента развития СД до кар-
диальных осложнений составляло около 9 лет.

К ограничениям данного исследования можно отнести 
относительно невысокие дозы использованных препаратов, 
так как при увеличении дозы β-адреноблокаторов их селек-
тивность частично утрачивается, они начинают оказывать 
влияние на β2-адренорецепторы [8], что могло бы отразиться 
на результатах. Относительно небольшой период наблюдения 
(3 мес.) не позволяет делать заключение о сохранении выяв-
ленных различий при длительной терапии. В исследовании 
оценивался метопролола тартрат — препарат с коротким пе-
риодом полувыведения, в связи с чем результаты исследова-
ния не могут быть перенесены на метопролола сукцинат — ле-
карственную форму с замедленным высвобождением.

зАключение
Два селективных β-адреноблокатора — метопролол и не-

биволол — независимо от степени снижения АД оказывают 
противоположное влияние на метаболические параметры 
и вазомоторную функцию эндотелия: негативное в отноше-
нии первого и положительное в отношении второго. Име-
ется взаимосвязь между метаболическими и сосудистыми 
эффектами препаратов. Однако относительно небольшой 
период наблюдения (3 мес.) не позволяет делать заключение 
о сохранении выявленных различий при длительной терапии. 
При условии сохранения данных различий при длительной те-
рапии больных АГ потенциально небиловол может иметь пре-
имущества перед метопрололом в плане улучшения сердеч-
но-сосудистого прогноза, что должно быть подтверждено 
в дальнейших исследованиях с соответствующим дизайном.
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