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Одним из ведущих звеньев патогенеза не�Q�ин�
фаркта миокарда является дисфункция сосудисто�
го эндотелия, которая инициирует атерогенез, спо�
собствует прогрессированию атеросклероза, деста�
билизации атеросклеротической бляшки, ее раз�
рыву и развитию инфаркта миокарда [1, 7, 8]. Пов�
реждение эндотелия нарушает баланс регуляторов
тонуса сосудов с преобладанием вазоспастических
реакций и ослаблением дилататорных, что приво�
дит к увеличению потребности миокарда в кисло�
роде, постнагрузки на сердце, снижению коронар�
ного кровотока [3—5]. В многочисленных клини�
ческих исследованиях доказано, что препаратами
выбора для лечения больных с не�Q�инфарктом
миокарда в сочетании с артериальной гипертензи�
ей являются β�адреноблокаторы, которые способс�
твуют увеличению продолжительности жизни и
снижению риска развития фатальных осложнений
(MIAMI, SMT, BHAT, IMAGE, CAPRICORN) [10].

В течение последних лет разработана «третья ге�
нерация» β�адреноблокаторов с дополнительными
вазодилатирующими свойствами, ярким предста�
вителем которых является карведилол — неселек�
тивный β� (блокирует β1� и β2�рецепторы) и селек�
тивный α1�адреноблокатор. Результаты многоцен�
тровых исследований [10] по изучению эффектив�
ности карведилола (COPERNICUS, COMET) свиде�
тельствуют о достоверном снижении общей смер�
тности (на 35%), количества госпитализаций по по�
воду сердечно�сосудистых осложнений (до 31%) и
меньшем риске развития фатальных исходов (на
15%) по сравнению с терапией метопрололом. При�
веденные результаты крупных исследований опре�

деляют перспективность дальнейшего изучения
эффективности карведилола у больных с не�Q�ин�
фарктом миокарда с артериальной гипертензией.

Цель исследования — изучить влияние карведи�
лола («Корвазан», производства ВАТ «Київмедпре�
парат» (корпорация «Артериум»)) на суточный
профиль артериального давления, ишемию мио�
карда левого желудочка и сосудодвигательную
функцию эндотелия у больных с не�Q�инфарктом
миокарда с умеренной артериальной гипертензи�
ей и сердечной недостаточностью I—II функцио�
нального класса (NYHA).

ММААТТЕЕРРИИААЛЛЫЫ  ИИ  ММЕЕТТООДДЫЫ  ИИССССЛЛЕЕДДООВВААННИИЯЯ

В исследование было включено 50 больных (38
мужчин и 12 женщин, средний возраст (63,5 ± 3,7)
года) с не�Q�инфарктом миокарда с умеренной ар�
териальной гипертензией и сердечной недостаточ�
ностью I—II функционального класса (NYHA). Кри�
терии включения в исследование: развитие дестаби�
лизации ишемической болезни сердца (ИБС) не
позднее 72 ч до момента включения в исследование,
наличие изменений на ЭКГ в виде депрессии сег�
мента ST и/или негативного зубца Т (амплитуда бо�
лее 2 мм). Через 24 ч от момента последнего болево�
го приступа продолжительностью более 15 мин оп�
ределяли уровень тропонина I с помощью автомати�
зированной системы хемилюминесцентного имму�
нологического анализа IMMULITE (LKTI). При нали�
чии уровня тропонина I, превышающего 0,44 нг/мл,
ставился диагноз: острый не�Q�инфаркт миокарда.

Все больные получали базисную терапию [9]:
инфузия «Изокета» — 20 мг в первые сутки, а за�
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тем прием «Кардикета» — 60—120 мг/сут, «Аспи�
рина» — 250 мг/сут, нефракционированный гепа�
рин — внутривенно 5000 ЕД (болюс) с последую�
щей инфузией 1000 ЕД в час (24 ч), а затем под�
кожно по 7500 ЕД 4 раза в сутки в течение 5 дней,
эналаприла малеат по 5 мг 2 в раза сутки.

Пациенты были рандомизированы на две груп�
пы: первая состояла из 25 больных, которым до�
полнительно назначался метопролол в дозе 50 мг
два раза в сутки. Во второй группе (25) пациенты
получали — карведилол («Корвазан») в начальной
дозе 6,25 мг два раза в сутки с последующим уве�
личением дозы в течение 10 дней до 25 мг два раза
в сутки. Больные обеих групп были сопоставимы
по клинико�анамнестическим данным.

В день поступления и после лечения посредс�
твом комбинированного суточного мониторирова�
ния ЭКГ и АД определяли среднесуточные значе�
ния частоты сердечных сокращений (ЧСС), систо�
лического (САД) и диастолического (ДАД) артери�
ального давления, вариабельность и показатели
«нагрузки» систолическим и диастолическим АД
(индекс времени (ИВ) и индекс площади (ИП), об�
щую длительность (ОДИ), площадь (ОПИ) и коли�
чество эпизодов ишемии (КЭИ). С помощью доп�
плерэхографии плечевой артерии определяли диа�
метр артерии, максимальную скорость кровотока
исходно (D0 и V0) и после пробы с реактивной ги�
перемией (D1 и V1). Для предотвращения ошибоч�
но�отрицательного результата пробы вследствие
снижения или отсутствия чувствительности глад�
ких миоцитов в стенке сосуда к цГМФ определяли
диаметр артерии после сублингвального приема
0,5 мг нитроглицерина (D2). Рассчитывали напря�
жение сдвига на эндотелии исходно (τ0) и после
пробы с реактивной гиперемией (τ1) и коэффици�

ент чувствительности (К) плечевой артерии к нап�
ряжению сдвига на эндотелии.

Статистическую обработку данных осуществляли
методом вариационной статистики с помощью па�
кета программ SPSS 9.0 for Windows. Достоверность
различий оценивали с помощью t�критерия  Стью�
дента. Значимыми считали различия при P < 0,05.

РРЕЕЗЗУУЛЛЬЬТТААТТЫЫ  ИИ  ИИХХ  ООББССУУЖЖДДЕЕННИИЕЕ

По данным комбинированного суточного мони�
торирования АД и ЭКГ (табл. 1), под влиянием ле�
чения в первой группе отмечено уменьшение сред�
несуточных значений ЧСС (на 20,25%; P < 0,001),
САД (на 7,48%; P < 0,01) и ДАД (на 0,61%; P > 0,05),
вариабельности САД (на 13,9%; P > 0,05) и ДАД (на
8,80%; P > 0,05), показателей нагрузки (индекса
времени и индекса площади) систолическим (на
12,93%; P > 0,05 и на 13,90%; P > 0,05) и диастоли�
ческим (на 4,14%; P > 0,05 и на 9,74%; P > 0,05) АД,
общей длительности (на 68,77%; P < 0,001), площа�
ди (на 71,49%; P < 0,05) и количества эпизодов (на
60,72%; P < 0,001) ишемии.

Во второй группе также выявлено уменьшение
среднесуточных значений ЧСС (на 7,07%; P > 0,05),
САД (на 15,46%; P < 0,001) и ДАД (на 18,82%;
P < 0,001), вариабельности САД (на 16,69%; P > 0,05)
и ДАД (на 16,21%; P > 0,05), показателей нагрузки
(индекса времени и индекса площади) систоличес�
ким (на 45,12%; P < 0,001 и на 39,89%; P < 0,001) и
диастолическим (на 44,40%; P < 0,001 и на 52,38%;
P < 0,001) АД, общей длительности (на 73,60%;
P < 0,001), площади (на 83,60%; P < 0,01) и количес�
тва эпизодов (на 90,39%; P < 0,001) ишемии.

При сравнении показателей АД после лечения
отмечено преобладание антигипертензивного вли�
яния, особенно в отношении среднесуточных зна�

Таблица 1. Динамика показателей комбинированного суточного мониторирования АД и ЭКГ 

под влиянием лечения

Примечания. ** — Р < 0,05 по сравнению с показателями до лечения;
* — Р < 0,05 по сравнению с показателями первой группы.

Показатель
Метопролол (n = 25) Карведилол («Корвазан») (n = 25)

До лечения После лечения До лечения После лечения

ЧСС, уд/мин 78,41 ± 3,14 62,53 ± 2,76** 78,08 ± 2,95 72,56 ± 3,22*

САД, мм рт. ст. 157,23 ± 2,16 145,47 ± 2,92** 159,53 ± 1,92 134,86 ± 2,65**/*

ДАД, мм рт. ст. 92,33 ± 2,25 91,77 ± 2,27 93,84 ± 2,17 76,18 ± 1,93**/*

SD САД, мм рт. ст. 18,42 ± 1,17 15,86 ± 1,45 17,92 ± 1,22 14,93 ± 1,31

SD ДАД, мм рт. ст. 16,36 ± 0,85 14,92 ± 0,93 16,53 ± 1,12 13,85 ± 1,02

ИВ САД, % 93,57 ± 3,10 81,47 ± 4,51 95,43 ± 4,26 52,37 ± 3,86**/*

ИП САД, мм рт. ст. × ч / сут 635,12 ± 51,21 546,83 ± 45,19 653,02 ± 39,18 392,55 ± 41,45**/*

ИВ ДАД, % 86,81 ± 3,24 83,22 ± 4,17 92,12 ± 5,14 51,22 ± 4,49**/*

ИП ДАД, мм рт. ст. × ч / сут 376,18 ± 27,32 339,54 ± 29,34 387,55 ± 38,52 184,56 ± 24,12**/*

ОДИ, мин 542,56 ± 41,71 169,42 ± 61,47** 497,35 ± 53,12 131,29 ± 39,32**

ОПИ, мВ × мин/ сут 7,12 ± 1,72 2,03 ± 1,17** 6,83 ± 1,45 1,12 ± 0,93**

КЭИ, эпизодов / сут 18,23 ± 1,83 3,16 ± 1,19** 16,97 ± 1,76 1,63 ± 0,87**
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чений ДАД, и нормализация вариабельности АД в
группе, получавшей карведилол, что обусловлено
вазодилатирующими свойствами препарата. Ста�
тистически значимых различий между показате�
лями ишемии миокарда у пациентов обеих групп
после лечения выявлено не было. Высокая антии�
шемическая эффективность метопролола объяс�
няется выраженным отрицательным хронотроп�
ным эффектом, что обусловливает снижение пот�
ребности миокарда в кислороде. Выраженность
антиишемического действия в группе, получавшей
карведилол, объясняется, в основном, его альфа�
блокирующей активностью [6].

При проведении пробы с реактивной гипереми�
ей (табл. 2) до лечения в первой группе пациентов
в фазу эндотелийзависимой вазодилатации (ЭЗВД)
выявлено увеличение диаметра плечевой артерии
(на 6,81%; P < 0,05), максимальной скорости крово�
тока (на 149,44%; P < 0,05), напряжения сдвига на
эндотелии (на 133,53%; P < 0,05); в фазу эндотелий�
независимой вазодилатации (ЭНЗВД) — увеличе�
ние диаметра плечевой артерии (на 14,60%; 
P < 0,01). Во второй группе в фазу ЭЗВД отмечено
увеличение диаметра плечевой артерии (на 6,62%;
P < 0,05), максимальной скорости кровотока (на
155,53%; P < 0,01), напряжения сдвига на эндоте�
лии (на 139,67%; P < 0,01); в фазу ЭНЗВД — увели�
чение диаметра плечевой артерии (на 12,99%; 
P < 0,01).

При сравнении реакции плечевой артерии на
пробу с реактивной гиперемией в обеих группах
до лечения существенных различий как в фазу
ЭЗВД, так и фазу ЭНЗВД, выявлено не было. Реак�
ция плечевой артерии на пробу с реактивной ги�
перемией в обеих группах может расцениваться
как проявление эндотелиальной дисфункции, т.к.,
по данным литературы [2], в норме увеличение ди�
аметра сосуда в фазу ЭЗВД должно более чем на
10% превышать исходное значение, а в фазу
ЭНЗВД — не менее чем на 20%.

После лечения под влиянием пробы с реактив�
ной гиперемией в первой группе в фазу ЭЗВД от�
мечено увеличение диаметра плечевой артерии
(на 6,59%; P > 0,05), максимальной скорости крово�
тока (на 147,97%; P < 0,01), напряжения сдвига на
эндотелии (на 132,65%; P < 0,05), отсутствие су�
щественной динамики коэффициента чувстви�
тельности артерии к напряжению сдвига на эндо�
телии; в фазу ЭНЗВД — увеличение диаметра пле�
чевой артерии (на 14,63%; P < 0,01).

Во второй группе — в фазу ЭЗВД отмечено уве�
личение диаметра плечевой артерии (на 13,40%;
P < 0,05), максимальной скорости кровотока (на
131,58%; P < 0,01), напряжения сдвига на эндоте�
лии (на 104,22%; P < 0,05), коэффициента чувстви�
тельности артерии к напряжению сдвига на эндо�
телии (на 171,29%; P < 0,001); в фазу ЭНЗВД —
увеличение диаметра плечевой артерии (на
19,14%; P < 0,01).

Под влиянием комплексной терапии с использо�
ванием карведилола в ответ на реактивную гипе�
ремию отмечается увеличение прироста диаметра
сосуда, уменьшение прироста скорости кровотока
и, как следствие, напряжения сдвига на эндоте�
лии, что обуславливает увеличение коэффициента
чувствительности артерии к напряжению сдвига.
В группе, получавшей метопролол, под влиянием
лечения реакция плечевой артерии на изменение
механического стимула (напряжения сдвига на эн�
дотелии) существенно не изменилась. Эти данные
свидетельствуют о более выраженном положи�
тельном влиянии на сосудодвигательную функцию
эндотелия комплексной терапии с использованием
β�адреноблокатора с вазодилатирующими свойс�
твами.

Перспективным направлением для дальнейших
исследований является изучение механизмов вли�
яния β�адреноблокаторов с вазодилатирующими
свойствами на содержание эндотелиальных вазо�
активных веществ в плазме крови для оптимиза�

Таблица 2. Динамика показателей сосудодвигательной функции эндотелия под влиянием лечения

Примечания. # — Р < 0,05 по сравнению с показателями до проведения пробы;
** — Р < 0,05 по сравнению с показателями до лечения;
* — Р < 0,05 по сравнению с показателями первой группы.

Показатель
Метопролол (n = 25) Карведилол («Корвазан») (n = 25)

До лечения После лечения До лечения После лечения

D0, см 0,411 ± 0,012 0,410 ± 0,009 0,408 ± 0,009 0,418 ± 0,016

V0, см/с 74,43 ± 32,55 75,62 ± 24,25 75,23 ± 19,47 74,43 ± 22,23

τ0, дин/см2 36,22 ± 18,39 36,89 ± 14,98 36,88 ± 14,13 36,09 ± 12,53

∆D1, % –6,81 ± 1,27# –6,59 ± 1,33* –6,62 ± 1,68# –13,40 ± 1,26#

∆V1, % –149,44 ± 14,51# –147,97 ± 12,67# –155,53 ± 16,75# –131,58 ± 14,32#

∆D2, % –14,60 ± 1,39# –14,63 ± 1,45# –12,99 ± 1,69# –19,14 ± 1,27#

∆τ, % –133,53 ± 11,06# –132,65 ± 12,48#* –139,67 ± 14,14# –104,22 ± 11,68#

K 0,051 ± 0,006 0,050 ± 0,009* 0,047 ± 0,006 0,129 ± 0,011
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ПОРІВНЯЛЬНА ХАРАКТЕРИСТИКА ВПЛИВУ ββ�БЛОКАТОРІВ 

НА СУДИНОРУХОВУ ФУНКЦІЮ ЕНДОТЕЛІЮ, 

ДОБОВИЙ ПРОФІЛЬ АРТЕРІАЛЬНОГО ТИСКУ, ІШЕМІЮ МІОКАРДА 

У ХВОРИХ НА НЕ�Q�ІНФАРКТ МІОКАРДА З ПОМІРНОЮ АРТЕРІАЛЬНОЮ ГІПЕРТЕНЗІЄЮ

В.Д. Сиволап, С.М. Кисельов

Досліджено вплив карведилолу («Корвазану») на добовий профіль артеріального тиску, ішемію міокарда ліво�
го шлуночка і судинорухову функцію ендотелію у хворих на не�Q�інфаркт міокарда з помірною артеріальною
гіпертензією і серцевою недостатністю І—ІІ функціонального класу (NYHA). З'ясувалося, що прийом препа�
рату в дозі 25 мг двічі на добу на тлі базисної терапії більш виражено позитивно впливав на судинорухову
функцію ендотелію.

COMPARATIVE CHARACTERISTIC OF ββ�BLOCKERS EFFECTS 

ON ENDOTHELIAL VASOMOTOR FUNCTION, 24�HOURS ARTERIAL PRESSURE PROFILE, 

MYOCARDIAL ISCHEMIA IN PATIENTS WITH NON�Q�WAVE MYOCARDIAL INFARCTION 

WITH MODERATE ARTERIAL HYPERTENSION

V.D. Sivolap, S.M. Kiselyov

The effects of carvedilol (Corvasan) on 24�hours arterial pressure profile, left ventricular myocardial ischemia and
vasomotor endothelial function were studied in patients with non�Q�wave myocardial infarction, moderate arterial
hypertension and heart failure of І�ІІ functional classes (NYHA). It has been revealed that administration of the drug
in a dose of 25 mg twice daily against the background of basic therapy resulted in more pronounced effects on
endothelial vasomotor function. 

ции дифференцированного подхода к лечению
больных с острым не�Q�инфарктом миокарда в со�
четании с артериальной гипертензией.

ВВЫЫВВООДДЫЫ

1. Прием карведилола («Корвазана») в дозе 25 мг
два раза в сутки на фоне базисной терапии боль�
ных с острым не�Q�инфарктом миокарда с уме�
ренной артериальной гипертензией и сердечной
недостаточностью I—II функционального класса
(NYHA) сопровождается существенным снижени�
ем среднесуточных значений систолического и ди�
астолического АД, показателей нагрузки систоли�
ческим и диастолическим АД, общей длительнос�

ти, площади и количества эпизодов ишемии, уве�
личением чувствительности плечевой артерии к
вазодилатации.

2. Использование метопролола в дозе 50 мг два
раза в сутки в комплексной терапии больных с
острым не�Q�инфарктом миокарда с умеренной
артериальной гипертензией и сердечной недоста�
точностью I—II функционального класса (NYHA)
способствует существенному уменьшению сред�
несуточных значений ЧСС и систолического АД,
общей длительности, площади и количества эпизо�
дов ишемии, не оказывает существенного влияния
на чувствительность плечевой артерии к вазодила�
тации.


