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Резюме
В обзоре представлены результаты клинических исследований, посвященных выяснению у больных 

артериальной гипертензией прогностического значения альбуминурии А2 (микроальбуминурии), легкой 
дисфункции почек (скорость клубочковой фильтрации — 60–74 мл/мин/1,73 м 2), биомаркеров повреждения 
проксимальных канальцев. Также в статье обсуждаются данные, полученные при оценке нефропротек-
тивного действия антагониста кальциевых каналов 3‑го поколения лерканидипина и β-адреноблокатора 
3‑го поколения карведилола в этой популяции больных.
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Введение
По данным эпидемиологического исследования 

ЭССЕ-РФ, включавшего 15570 человек, хрониче-
ская болезнь почек (ХБП), оцениваемая по  вели-
чине расчетной скорости клубочковой фильтрации 
(СКФ) (формула CKD-EPI), встречается у  36,6 % 
лиц с  артериальной гипертензией (АГ). Из  них 
у  34,8 % диагностирована С2  стадия ХБП (СКФ 
60–90 мл/мин/1,73 м 2) и у 1,8 % — С3 а и более тяже-
лые стадии заболевания (СКФ < 60 мл/мин/1,73 м 2) 
[1]. Формирование гипертонической нефропатии 
у  таких пациентов существенно повышает риск 
смерти от  сердечно-сосудистых причин, связан-
ный с  ускорением развития и  прогрессирования 
ишемической болезни сердца (ИБС) и  других 
сердечно-сосудистых заболеваний. Прежде всего, 
это касается лиц с С3 и более тяжелыми стадиями 
ХБП, выявление которых предполагает проведение 
у  них не  только антигипертензивной, но  и  адек-
ватной нефропротективной терапии [2, 3]. Сейчас 
становится очевидным, что раннее повреждение 
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почек у  больных АГ, особенно уже имеющих 
сердечно-сосудистые заболевания, также ассо-
циировано с  увеличением сердечно-сосудистого 
риска и ухудшением прогноза их жизни. Об этом 
свидетельствуют результаты крупных клинических 
исследований, посвященных выяснению прогно-
стической ценности альбуминурии А2 (микроаль-
буминурии) и легкой дисфункции почек для стра-
тификации риска сердечно-сосудистых осложнений 
у  гипертензивных больных, включая пациентов 
с эссенциальной гипертензией (ЭГ) [4–6]. Для вы-
явления раннего повреждения почек применяются 
также лабораторные тесты, основанные на опреде-
лении в моче NGAL (липокалин, ассоциированный 
с желатиназой), других белков‑биомаркеров, кото-
рые наиболее адекватно отражают повреждение 
проксимальных почечных канальцев, имеющее 
неблагоприятное прогностическое значение у лиц 
с острым повреждением почек (ОПП) [7] и больных 
острой и хронической сердечной недостаточностью 
(ХСН) [8].
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В обзоре представлены данные о прогностиче-
ской ценности альбуминурии А2, легкой дисфунк-
ции почек, биомаркеров канальцевого повреждения 
у больных АГ и возможных подходах к нефропро-
тективной терапии раннего повреждения почек 
в этой категории пациентов.

Признаки раннего повреждения почек у больных 
АГ и их прогностическое значение

Альбуминурия А2 (высокая альбуминурия) яв-
ляется наиболее известным показателем доклиниче-
ского повреждения почек у больных АГ и другими 
заболеваниями, вызывающими ХБП. В последних 
версиях отечественных рекомендаций и рекомен-
даций KGIGO по диагностике и ведению больных 
ХБП этот показатель рассматривается как диагно-
стический критерий, который позволяет не только 
выявлять раннее повреждение почек, но и оцени-
вать комбинированный риск прогрессирования 
ХБП и развития сердечно-сосудистых осложнений 
при сочетании альбуминурии А2  с  различными 
стадиями болезни почек [2, 10]. В ряде клинических 
исследований в  качестве показателя легкой дис-
функции почек, включая лиц с АГ, используются 
нижние значения величины СКФ, соответствующие 
2 С стадии ХБП (СКФ < 60–70 мл/мин/1,73 м 2) [6, 
9]. В  последнее время для диагностики раннего 
поражения почек при ОПП и  других почечных 
заболеваниях применяются биомаркеры повреж-
дения проксимальных почечных канальцев. Оценка 
тяжести нарушения функции почек у больных ХБП 
с помощью сывороточного креатинина в настоящее 
время не рекомендуется [2, 10].

Альбуминурия А2
Данные о  распространенности альбуминурии 

А2 у больных АГ существенно варьируют, так как 
зависят от критериев отбора пациентов, методики 
определения альбуминурии и оценки ее конечных 
показателей. По  данным, полученным в  груп-
пе из  734  пациентов с  АГ без явных признаков 
сердечно-сосудистых заболеваний, частота ее вы-
явления составляет 7,1 % [11], возрастая до 21,4–
22,7 % в  больших популяциях гипертензивных 
больных без диабетического повреждения почек 
[12, 13]. В  крупном исследовании, включившем 
5311 лиц с АГ, у большей части которых была из-
быточная масса тела и ожирение, частота выявления 
альбуминурии А2 достигала 59,9 % [14].

Существование тесной связи между альбуми-
нурией А2, выявляемой у больных АГ, и повышен-
ным риском сердечно-сосудистой заболеваемости 
и  смертности установлено во  многих крупных 
клинических исследованиях.

В одном из  них проведен ретроспективный 
анализ результатов исследования Third Copenhagen 
Heart Study, из которого были выделены 1734 па-
циента с АГ без первоначальных признаков ише-
мического повреждения сердца и  клинически 
выраженного нарушения функции почек. У  30 % 
больных была выявлена альбуминурия А2. Муль-
тивариантный анализ, выполненный спустя 5 лет 
наблюдения, показал, что в этой группе пациентов 
риск развития ИБС и связанных с ней осложнений, 
адаптированный к возрасту, полу, сахарному диа-
бету, факторам риска развития атеросклероза, выше 
в 2,0 раза (р < 0,001) по сравнению с лицами с «нор-
моальбуминурией». Аналогичный показатель для 
общей смертности составил 1,9 раза (р < 0,001) [15]. 
Похожие данные были получены и в исследовании 
MAGIC, включавшем 917 недиабетических боль-
ных АГ с сохраненной функцией почек, из которых 
у  7,5 % исходно диагностирована альбуминурия 
А2 на уровне 53,9 мг/г креатинина. Длительность 
наблюдения составила 11,2 года. В результате было 
установлено, что выявление высокой альбуминурии 
в этой популяции пациентов ассоциировано с уве-
личением риска сердечно-сосудистых осложнений 
(фатальные и нефатальные сердечные и цереброва-
скулярные события) в 2,11 раза (р = 0,028), а риск раз-
вития С2 стадии ХБП (СКФ 68 ± 5 мл/мин/1,73 м 2) 
возрастает в 7,61 раза (р < 0,0001) [16].

Еще более неблагоприятное влияние альбумин-
урия А2 оказывает на сердечно-сосудистые исходы 
у гипертензивных больных с гипертрофией левого 
желудочка (ГЛЖ). Согласно данным, полученным 
во  фрагменте исследования LIFE, включавшем 
971  пациента с  АГ и  ГЛЖ, каждый 10‑кратный 
прирост отношения альбумин/креатинин мочи 
в пределах от 0,26 до ≥ 12,22 мг/ммоль креатинина 
сопровождается приростом риска общей, сердечно-
сосудистой смертности, мозговых инсультов 
и  инфаркта миокарда соответственно на  66,4 %, 
84,5 %, 49,3 % и 41 % (р < 0,001) [17]. Значение аль-
буминурии А2 как маркера повышенного риска по-
вторных сердечно-сосудистых событий у больных 
ЭГ с уже имеющейся ИБС или другими сердечно-
сосудистыми заболеваниями подтверждено недавно 
в исследовании, включившем 1024 больных, нахо-
дившихся под наблюдением в течение 3 лет. К концу 
наблюдения риск повторных сердечно-сосудистых 
осложнений в  группе пациентов с  выявленной 
альбуминурией А2 (n = 281) оказался в 2,18 раза 
выше (р = 0,031), чем в группе лиц (n = 523) без со-
путствующего повышенного выделения альбуминов 
с мочой [5].

В последнее время появились основания пола-
гать, что альбуминурия А2 у больных АГ является 
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не только прогностическим критерием повышен-
ного сердечно-сосудистого риска, но может быть 
также промежуточной целью антигипертензивной 
терапии, включая лиц с С2 и более тяжелыми стади-
ями ХБП. Согласно данным, полученным у 616 па-
циентов с ЭГ (СКФ 77 мл/мин/1,73 м 2) без пред-
шествующей ИБС и других сердечно-сосудистых 
заболеваний, количество сердечно-сосудистых 
осложнений в период антигипертензивной терапии 
ингибиторами ренин-ангиотензиновой системы 
(РАС) коррелирует с  динамикой альбуминурии 
А2  в  течение 4,7  года наблюдения. Количество 
больных с  сердечно-сосудистыми осложнениями 
в группах лиц с сохранившейся высокой альбуми-
нурией, регрессировавшей до уровня «нормоаль-
буминурии» и  исходной «нормоальбуминурией» 
составило к концу наблюдения соответственно 18 %, 
11 % и 8 % (р < 0,001) [4].

Становится также все более очевидным, что 
порог альбуминурии, при котором у больных АГ 
с клинически выраженной ХБП выявляется повы-
шенный риск сердечно-сосудистых осложнений, 
находится на уровне < 30 (10–29) мг/г креатинина 
(альбуминурия А1, незначительно повышенная 
альбуминурия) [2, 10]. С учетом этого последние 
рекомендации KDIGO индивидуализируют выбор 
целевого артериального давления (АД) у  таких 
пациентов в  зависимости от  уровня исходной 
альбуминурии: в случае выявления альбуминурии 
А1 рекомендуется целевое АД ≤ 140/90 мм рт. ст., 
а при уровне А2 и выше — ≤ 130/80 мм рт. ст. [3]. 
Может  ли быть альбуминурия А1  ранним про-
гностическим маркером повышенного сердечно-
сосудистого риска у  больных ЭГ с  ГЛЖ и/или 
ИБС, имеющих относительно сохранную функцию 
почек или 2 С стадию ХБП, остается неясным. Для 
выяснения этого вопроса нужны дополнительные 
клинические исследования.

Легкая дисфункция почек
К легкой дисфункции почек относят незначи-

тельное снижение СКФ, соответствующее 2 С ста-
дии ХБП (60–90 мл/мин/1,73 м 2). По данным эпиде-
миологического исследования ЭССЕ-РФ такое нару-
шение функции почек выявляется у 34,8 % больных 
АГ [1]. В клинических исследованиях в качестве 
показателей легкой дисфункции почек используют 
значения расчетной СКФ < 60–70 мл/мин/1,73 м 2 
[6, 9] или близкие к ним 60–74 мл/мин/1,73 м 2 [18], 
которые более адекватно отражают легкое наруше-
ние почечной функции.

Для легкой дисфункции почек у пациентов с АГ 
также характерна тесная связь с ранними призна-
ками повреждения сердечно-сосудистой системы, 

развитием ГЛЖ и  ускорением прогрессирования 
ИБС.

В исследовании, включавшем 934  нелечен-
ных больных ЭГ со  средним уровнем СКФ 
82,0  мл/мин/1,73  м 2, рассчитанной по  формуле 
MDRD, изучалась связь легкой дисфункции по-
чек (СКФ < 60–70  мл/мин/1,73  м 2) с  ГЛЖ, ате-
росклерозом каротидных артерий и  сосудистой 
ретинопатией. С этой целью была выделена группа 
из 340 пациентов с ультразвуковым исследованием 
органов‑мишеней, среди которых у 18 % была выяв-
лена легкая дисфункция почек, а у 49 % и 26 % — со-
ответственно ГЛЖ и утолщение интимы-медии сон-
ных артерий. Лица с СКФ < 60–70 мл/мин/1,73 м 2 
отличались значительно более высоким индексом 
массы левого желудочка (р = 0,04), толщиной ком-
плекса интима-медиа сонных артерий (р < 0,0001) 
и  выраженностью ретинопатии (р  = 0,02). Расче-
ты подтвердили, что у  таких лиц снижение СКФ 
на  каждые 10  мл/мин/1,73  м 2 сопровождается 
приростом риска повреждения органов‑мишеней 
в  среднем на  20 % [6]. Установлено также, что 
у гипертензивных больных с легкой дисфункцией 
почек (60–90 мл/мин/1,73 м 2) не только повышен 
риск кальцификации коронарных артерий в 2,2 раза 
(р < 0,001) [19], но  и  увеличены соответственно 
в 2,26 раза (р = 0,031) и 3,1 раза (р = 0,02) риск раз-
вития острого коронарного синдрома и связанный 
с ним риск общей смертности [20].

Раннее повреждение проксимальных канальцев 
почек

В последнее время для выявления раннего по-
вреждения почек широкое распространение полу-
чили лабораторные тесты, основанные на определе-
нии в моче белков‑биомаркеров, которые продуци-
руются клетками проксимальных канальцев в ответ 
на различные повреждающие стимулы, поступают 
в просвет нефрона и выделяются с мочой. Наиболее 
чувствительными из них оказались NGAL, KIM‑1 
(молекула повреждения почки‑1), L‑FABP (печеноч-
ная форма белка, связывающего жирные кислоты) 
и  NAG (N‑ацетил-бета-D‑глюкозаминидаза). При 
остром ишемическом, воспалительном и  других 
повреждениях почечной ткани гены этих белков 
быстро экспрессируются в  поврежденных клет-
ках почечных канальцев и  в  течение ближайших 
6–12 часов вызывают резкий прирост их синтеза 
с многократным увеличением выделения с мочой 
еще до  повышения уровня креатинина в  крови. 
Недавно рабочая группа ADQI включила NGAL, 
KIM‑1, L‑FABP и IL‑18 (интерлейкин‑18) в перечень 
биомаркеров, выявление которых в моче рекомен-
дуется в дополнение к критериям RIFLE/AKIN для 



22(5) / 2016 52322(5) / 2016

Лекция / Lecture

улучшения ранней диагностики и  оценки рисков 
у  больных ОПП, еще не  имеющих клинических 
проявлений нарушения функции почек [7]. Опреде-
ление в моче NGAL, KIM‑1, NAG и других биомар-
керов, отражающих повреждение проксимального 
сегмента нефрона, используется также в качестве 
дополнительных диагностических и прогностиче-
ских критериев у пациентов с ХБП разной степени 
тяжести, включая лиц с диабетической нефропатией 
и ХСН [8, 21].

К настоящему времени выполнен ряд ис-
следований, в  которых для ранней диагностики 
повреждения почек у больных АГ использовался 
NAG, представляющий собой лизосомальный 
фермент клеток проксимальных канальцев, вы-
деление которого с  мочой возрастает при ОПП 
и других почечных заболеваниях. Одной из первых 
стала работа, в  которую были включены 30  лиц 
контрольной группы и  80  нелеченых пациентов 
с  ЭГ, не  имеющих признаков заболевания по-
чек. Исходная активность NAG мочи составила 
в  среднем соответственно 29  и  65  нмоль/час/мг 
креатинина (р < 0,01). Антигипертензивная терапия 
не  влияла на  активность фермента в  моче через 
3 месяца лечения, но сопровождалась ее снижением 
до  45  нмоль/час/мг креатинина (р < 0,01) спустя 
1  год наблюдения на  фоне достижения целевого 
АД < 140/90 мм рт. ст. [22]. Похожие результаты 
были получены в небольшой группе больных ЭГ, 
характеризовавшихся исходной альбуминурией 
на  уровне 12,1  мг/24  ч.  Средняя экскреция NAG 
с мочой составила 157,3 против 37,9 мг/24 ч в кон-
трольной группе (р = 0,003). Между выделением 
фермента и величиной альбуминурии была выявле-
на тесная связь (r = 0,410, р = 0,034) [23]. Данные, 
подтверждающие диагностическую ценность этого 
биомаркера для раннего выявления повреждения 
почек, были получены и в исследовании на 120 по-
жилых пациентах с ЭГ, разделенных на 2 группы 
с  СКФ > и  < 80  мл/мин/1,73  м 2. Лабораторный 
анализ выявил существенные различия в  актив-
ности NAG мочи среди пожилых лиц контрольной 
группы, больных АГ с относительно сохраненным 
уровнем СКФ и СКФ < 80 мл/мин/1,73 м 2. Актив-
ность фермента в моче составила при этом соот-
ветственно в среднем для каждой группы 0,71, 1,28 
(р < 0,01) и 1,60 U/моль креатинина (р < 0,01) [24]. 
Более подробный анализ активности NAG мочи 
у 102 больных ЭГ с разными стадиями ХБП также 
показал наличие существенных различий в активно-
сти фермента не только между группой лиц с СКФ > 
90 мл/мин/1,73 м 2 и пациентами с выраженной ХБП 
(СКФ < 60 мл/мин/1,73 м 2), но и с группой пациен-
тов с легкой дисфункцией почек с СКФ на уровне 

60–75 мл/мин/1,73 м 2. В последнем случае актив-
ность NAG мочи в контрольной группе и  группе 
сравнения составила в  среднем соответственно 
34,4  и  46,4  мкмоль/час/ммоль креатинина мочи 
(р  =  0,0038). Динамика активности NAG в  моче 
больных ЭГ коррелировала с величиной СКФ, рас-
считанной по формуле MDRD (r = 0,28, p = 0,0038) 
[25].

Результаты этих исследований дают основание 
рассматривать NAG как биомаркер, определение 
которого в моче позволяет выявлять лиц с ранним 
повреждением проксимальных канальцев среди па-
циентов с ЭГ, еще не имеющих явных клинических 
признаков поражения почек.

Подходы к нефропротективной терапии боль-
ных АГ с ранним повреждением почек

Выявление у  гипертензивных больных аль-
буминурии А2, которая сейчас рассматривается 
как диагностический признак ХБП [2, 10], а  тем 
более ее сочетание с  легкой дисфункцией почек 
предполагает проведение у  таких лиц не  только 
антигипертензивной, но  и  нефропротективной 
терапии, направленной на  профилактику про-
грессирования ХБП и снижение умеренного риска 
сердечно-сосудистых осложнений. С  этой целью 
в  качестве препаратов первой линии использу-
ются ингибиторы ангиотензинпревращающего 
фермента (иАПФ) и  заменяющие их блокаторы 
АТ1‑ангиотензиновых рецепторов (БРА), которые, 
помимо антигипертензивного эффекта, обладают 
выраженным нефропротективным действием. 
При необходимости достижения целевого АД 
к этим препаратам обычно добавляют дигидропи-
ридиновые блокаторы кальциевых каналов (БКК) 
L‑типа (чаще всего амлодипин), диуретики и/или 
β-адреноблокаторы (β-АБ) 2-го  поколения. В  по-
следнее время в клиническую практику внедрены 
БКК и β-АБ 3-го поколения, которые отличаются 
от  своих предшественников дополнительными 
нефропротективными свойствами.

Нефропротективные дигидропиридиновые 
блокаторы кальциевых каналов

Амлодипин и  другие дигидропиридиновые 
антагонисты L–Са 2+-каналов оказывают неблаго-
приятное влияние на гломерулярную гемодинамику, 
которое связано с преимущественной дилатацией 
афферентных артериол клубочков и увеличением 
гломерулярного давления, ускоряющим формирова-
ние гипертонической нефропатии. Благодаря этому 
монотерапия амлодипином больных АГ, несмотря 
на  достаточно выраженный антигипертензивный 
эффект, может ухудшать течение ХБП, способ-
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ствуя увеличению потери альбуминов с  мочой. 
Об этом говорят результаты многих клинических 
исследований, посвященных оценке клинической 
эффективности этого препарата у  гипертензив-
ных больных с диабетической и недиабетической 
нефропатией [26–28]. В  связи с  этим амлодипин 
и другие дигидропиридиновые БКК рекомендуется 
назначать больным ХБП для достижения целевого 
уровня АД только на фоне лекарственной терапии 
иАПФ/БРА [3].

В последнее время в  клинической практике 
применяется дигидропиридиновый БКК 3‑го по-
коления лерканидипин, который отличается от ам-
лодипина дополнительными нефропротективными 
свойствами.

Результаты доклинических испытаний пока-
зывают, что лерканидипин, в  отличие от  других 
классических дигидропиридиновых БКК, рас-
ширяет у  SHR-крыс с  моделью гиперрениновой 
АГ не  только афферентные, но  и  эфферентные 
артериолы клубочков, препятствуя повреждению 
клубочков, сужению постгломерулярных сосудов 
и дегенерации почечных канальцев [29, 30]. Более 
того, этот препарат обладает, в отличие от амлоди-
пина, выраженным антиоксидантным и  противо-
воспалительным действием, сравнимым по  силе 
с  диклофенаком натрия [31–33]. Лерканидипин 
по  сравнению с  другими дигидропиридиновыми 
БКК оказывает также более благоприятное влияние 
на нейрогормональный статус пациентов с ЭГ и ги-
пертензивных больных с ожирением, препятствуя 
увеличению у  них содержания норадреналина 
в плазме крови [34, 35] и повышению активности 
симпатических мышечных нервов [35].

Первоначальные сведения о нефропротективной 
активности этого препарата в клинических услови-
ях были получены в исследовании DIAL, посвящен-
ном сравнительной оценке влияния лерканидипина 
и  иАПФ эналаприла на  динамику альбуминурии 
у 277 гипертензивных больных сахарным диабетом 
(СД) 2‑го типа. Спустя 12 месяцев лечения на фоне 
одинакового антигипертензивного эффекта в группе 
больных, принимавших эналаприл, было отмечено 
изменение скорости потери альбуминов с  мочой 
в среднем на –19,7 мкг/мин (р < 0,05), в то время как 
аналогичный показатель в группе лерканидипина 
составил –17,4 мкг/мин (р < 0,05) [36]. В исследо-
вании ZAFRA, включавшем 203  гипертензивных 
больных с  С3  стадией ХБП, изучалось влияние 
добавления лерканидипина к  иАПФ/БРА у  лиц, 
не достигших целевого АД ≤ 135/85 мм рт. ст., на ди-
намику СКФ в течение 6 месяцев лечения. В резуль-
тате включения лерканидипина в  лекарственную 
терапию у 58,1 % пациентов был достигнут целевой 

уровень АД, а исходный средний уровень клиренса 
креатинина 41,8 мл/мин, рассчитанный по форму-
ле Cockcroft–Gault, возрос к  концу наблюдения 
до  45,8  мл/мин (р = 0,019) [37]. Благоприятное 
влияние лерканидипина на альбуминурию выявлено 
и в небольшой группе из 68 больных АГ с выражен-
ной ХБП, получавших ранее иАПФ/БРА, но не до-
стигших рекомендованного уровня АД < 130/80 мм 
рт. ст. Добавление этого препарата к ингибиторам 
РАС спустя 6  месяцев терапии сопровождалось 
не  только дополнительным антигипертензивным 
эффектом, но  и  снижением потери альбуминов 
с мочой с исходных 1,63 г/24 часа до 1,09 г/24 часа 
(р < 0,001) [38].

Результаты этих исследований предполага-
ют, что лерканидипин, в  отличие от  амлодипина 
и других классических дигидропиридиновых БКК, 
обладает дополнительным нефропротективным 
действием и может рассматриваться как препарат 
выбора для включения в антигипертензивную тера-
пию иАПФ/БРА больных АГ с микроальбуминури-
ей, легкой дисфункцией почек и более тяжелыми 
проявлениями ХБП.

Еще более выраженные нефропротективные 
свойства характерны для двойных антагонистов 
L/N‑Ca 2+-каналов цилнидипина и L/T‑Ca 2+-каналов 
азелнидипина [39,40], но эти БКК пока не включе-
ны в реестр лекарственных средств, разрешенных 
к применению в России.

Нефропротективные β-адреноблокаторы тре-
тьего поколения

Современные рекомендации по  диагностике 
и лечению больных АГ с ХБП рассматривают β-АБ 
как лекарственные средства, которые добавляются 
к иАПФ/БРА, диуретикам и/или дигидропиридино-
вым БКК для дополнительного контроля целевого 
АД [2, 3]. Это касается, прежде всего, метопролола 
и других селективных β1‑АБ 2‑го поколения, анти-
гипертензивный эффект которых связан в основном 
с  выраженным кардиодепрессивным действием, 
повышающим риск нарушения почечной гемо-
динамики и  функции почек. В  последнее время 
широкое распространение получили β-АБ 3‑го 
поколения карведилол и  небиволол, которые от-
личаются от  своих предшественников не  только 
сосудорасширяющими, но и выраженными нефро-
протективными свойствами [41].

В этой группе препаратов нефропротективные 
свойства наиболее полно изучены у карведилола, 
который представляет собой неселективный анта-
гонист β1-, β2‑и α1‑адренорецепторов с сосудорас-
ширяющим, антиоксидантным и противовоспали-
тельным действием. В экспериментальных условиях 
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установлено, что карведилол эффективно защищает 
почки SHRSP-крыс с протеинурической нефропа-
тией [42], гипертензивных крыс с  субтотальной 
нефрэктомией, уступая по  нефропротективной 
активности иАПФ каптоприлу [43], а  также об-
ладает нефропротективным эффектом у животных 
со  стрептозотоциновой моделью сахарного диа-
бета [44]. Анализ этих данных позволяет считать, 
что нефропротективное действие этого препарата 
обусловлено не  только его антигипертензивным 
эффектом, но  и  прямым подавлением в  почках 
оксидативного стресса и связанного с ним воспа-
лительного повреждения почечной ткани.

Клиническая оценка нефропротективных свойств 
 карведилола в контролируемых клинических иссле-
дованиях подтвердила его способность эффективно 
устранять альбуминурию А2  у  гипертензивных 
больных ЭГ и СД 2‑го типа.

Одно из  них было посвящено сравнительной 
оценке влияния краткосрочной терапии карведило-
лом и β1‑АБ 2-го поколения атенололом на динамику 
альбуминурии А2 у 140 больных ЭГ. К концу 2 ме-
сяцев наблюдения целевой уровень АД < 140/90 мм 
рт. ст. был достигнут у 88 % больных в группе кар-
ведилола и у 82 % пациентов в группе атенолола. 
При этом в группе лиц, лечившихся карведилолом, 
потеря альбуминов с мочой нормализовалась у 25 % 
и возросла у 2 % больных, в то время как аналогич-
ные показатели в группе пациентов, принимавших 
атенолол, составили соответственно 13 % и  12 % 
[45].

В другом исследовании, включившем 876 боль-
ных первичной АГ, изучалось влияние карведилола 
на динамику альбуминурии А2 в течение 3 месяцев 
наблюдения. С этой целью из 245 пациентов с ис-
ходно высокой альбуминурией были сформированы 
группы больных, получавших разные дозировки 
препарата. В  результате выраженный антиальбу-
мирурический эффект был выявлен у 54–60 % лиц, 
принимавших карведилол, а у 48–55 % из них была 
отмечена полная нормализация потери альбуминов 
с мочой. Снижение альбуминурии А2 не коррелиро-
вало с динамикой АД, что подтверждает отсутствие 
прямой связи между нефропротективным эффектом 
карведилола у больных ЭГ и его антигипертензив-
ным действием [46].

В одном из фрагментов исследования GEMINI 
проведен сравнительный анализ способности кар-
ведилола и метопролола устранять альбуминурию 
у больных СД 2‑го типа при добавлении к лекар-
ственной терапии, включающей иАПФ/БРА. С этой 
целью из 1235 участников исследования были вы-
делены группы карведилола (n = 338) и метопролола 
(n = 542), в которых, несмотря на назначение инги-

биторов РАС, сохранялась альбуминурия А2  или 
выявлялась альбуминурия, превышавшая 300 мг/г 
креатинина. Спустя 5  месяцев лечения в  группе 
больных, принимавших карведилол, потеря аль-
буминов с мочой сократилась в среднем на 16,2 % 
(р = 0,003), в то время как у 6,6 % лиц с исходной 
альбуминурией < 30 мг/г креатинина (альбуминурия 
А1) к концу наблюдения была выявлена альбуми-
нурия А2. Добавление метопролола к иАПФ/БРА 
практически не оказывало влияния у больных на ис-
ходно повышенный уровень альбуминурии и менее 
эффективно препятствовало переходу альбумину-
рии А1 в альбуминурию А2. В группе метопролола 
альбуминурия А2 в конце наблюдения была выяв-
лена у 11,1 % таких пациентов. Расчеты показали, 
что у гипертензивных больных СД 2‑го типа при 
добавлении карведилола к  иАПФ/БРА риск про-
грессирования альбуминурии А1 в альбуминурию 
А2 снижается по сравнению с группой назначения 
метопролола на 47 % (р = 0,03) [47].

Таким образом, карведилол значительно превос-
ходит атенолол у больных ЭГ и метопролол при ком-
бинации с иАПФ/БРА у гипертензивных лиц с СД 
2‑го типа по способности устранять альбуминурию 
А2  и  препятствовать дальнейшему прогрессиро-
ванию потере альбуминов с мочой. В связи с этим 
имеются основания рассматривать его как препарат 
выбора при назначении β-АБ больным АГ с исходно 
выявленной альбуминурией А2.

В заключение отметим, что выявление у боль-
ных АГ альбуминурии А2, легкой дисфункции 
почек и особенно сочетания этих диагностических 
признаков ассоциировано с  умеренным увеличе-
нием риска сердечно-сосудистых осложнений. 
Для антигипертензивной терапии таких пациентов 
в  комбинацию с  иАПФ/БРА предпочтительнее 
включать БКК 3‑го поколения лерканидипин и/или 
β-АБ 3‑го поколения карведилол, которые обладают 
выраженным нефропротективным действием.
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