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Представлена важность использования карведилола с точки зрения ренопротекции при дисфункции почек на додиализной стадии забо-
левания с целью сокращения риска прогрессирования хронической болезни почек (ХБП) и развития сердечно-сосудистых осложнений. Опи-
саны иммунные и неиммунные механизмы (протеинурия, дислипидемия, анемия, артериальная гипертензия) прогрессирования почеч-
ной дисфункции у пациентов с ХБП воспалительного и невоспалительного происхождения. Причем, с замедлением скорости клубочковой
фильтрации при ХБП весьма важной становится роль неиммунных факторов в развитии сердечно-сосудистых осложнений. В отличие от
неселективных и некоторых β1-селективных бета-адреноблокаторов применение бета-адреноблокатора с вазодилатирующей активностью,
в частности карведилола, дает возможность предупредить наступление терминальной стадии ХБП. Карведилол, являясь липофильным бета-
адреноблокатором III поколения с альфа-блокирующими свойствами, воздействует на возможные механизмы ренопротекции: гипотензивный
(в том числе при комбинированной гипотензивной терапии), противоспалительный, антипролиферативный, противоапоптотический, ан-
тиоксидантный, антитромбоцитарный и другие. Карведилол благодаря вазодилатирующему эффекту смягчает напряжение пристеночно-
го сдвига, оказывая тормозящее влияние на прогрессирование ХБП. Карведилол с выраженным вазодилатирующим эффектом и большим
периодом полувыведения достоверно снижает центральное артериальное давление, что также является важным ренопротективным механизмом
при лечении больных с признаками почечной дисфункции. Карведилол обладает важным ренопротективным механизмом при ХБП – тор-
можение секреции мощного вазоконстриктора эндотелина. При метаболическом синдроме, где имеется значимый риск развития почеч-
ной дисфункции, карведилол нивелирует дисбаланс секреции адипокинов, инсулинорезистентность, задержку в организме натрия и воды,
а также активацию ренин-ангиотензин-альдостероновой и симпатоадреналовой систем. Карведилол на начальных этапах развития ХБП про-
являет преимущественно антигипертензивное действие за счет угнетения активности ренин-ангиотензин-альдостероной системы непосредственно
в почках. На отдаленной стадии заболевания препарат способен удержать остаточную почечную функцию. То есть, карведилол может быть
использован на всех этапах развития ХБП независимо от этиологии поражения почек. 
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The review presented the importance of carvedilol using in terms of renoprotection in renal dysfunction at the pre-dialysis stage of the disease in or-
der to reduce the risk of progression of chronic kidney diseases (CKD) and the development of cardiovascular complications. Immune and non-im-
mune mechanisms (proteinuria, dyslipidemia, anemia, arterial hypertension) of renal dysfunction progression in patients with CKD of inflammato-
ry and non-inflammatory origin are described. Moreover, with the slowing down of the glomerular filtration rate in CKD, the role of non-immune
factors in the development of cardiovascular complications becomes very important. In contrast to non-selective and some β1-selective beta-blo-
ckers, the use of beta-adenoblocker with vasodilating activity, in particular carvedilol, makes it possible to prevent the onset of the terminal stage of
CKD. Carvedilol, being a lipophilic beta-adrenoblocker of the third generation with alpha-blocking properties, influences the possible mechanisms
of renoprotection: antihypertensive (including in combined antihypertensive therapy), anti-inflammatory, antiproliferative, anti-apoptotic, anti-
oxidant, antiplatelet and others. Carvedilol due to the vasodilating effect softens the stress of the parietal shear, exerting a retarding action on the
progression of CKD. Carvedilol with a pronounced vasodilating effect and a long half-life significantly reduces central arterial pressure that is also an
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Введение 
Несмотря на то, что к настоящему времени опуб-

ликовано большое число научных трудов, имеющих не-
посредственное отношение к воздействию бета-адре-
ноблокаторов (БАБ) на уровень системного артери-
ального давление (АД), многие аспекты этой пробле-
мы при хронической болезни почек (ХБП) по-прежнему
освещены недостаточно. Известно, что в прогресси-
ровании почечной дисфункции участвуют не только им-
мунные механизмы повреждения клубочкового аппа-
рата и связанные с ними процессы воспаления и коа-
гуляции, но также и неиммунные факторы внеклубоч-
кового повреждения [1-2]. Так, прогрессирование ХБП
может быть связано с повреждающим действием на ка-
нальцевый аппарат и интерстиций протеинурии, дис-
липидемии, анемии, артериальной гипертензии (АГ)
и т. д. [1]. С замедлением скорости клубочковой фильт-
рации (СКФ) весьма важной становится роль не-
иммунных факторов в развитии сердечно-сосудистых
осложнений. Вместе с тем, более эффективное внед-
рение ренопротекции при дисфункции почек на до-
диализной стадии заболевания достоверно сокраща-
ет риск прогрессирования ХБП и сердечно-сосудистых
осложнений [1, 3-4]. Это, в основном, касается инги-
биторов ангиотензин-превращающего фермента (АПФ)
[5], блокаторов рецепторов ангиотензина II [6], кар-
диоселективных блокаторов кальциевых каналов [7],
статинов [8] и др. При инициировании нефропротек-
тивной терапии у большинства пациентов уже имеют-
ся признаки выраженной дисфункции почек и серьез-
ные сердечно-сосудистые нарушения, которые могут слу-
жить причиной ограничения применения вышена-
званных фармакологических средств [1]. 

Карведилол и нефропротекция
Для сокращения сердечно-сосудистого риска и бо-

лее эффективного торможения прогрессирования ре-
нальной дисфункции используются и БАБ, особенно,

последней генерации. Особое место занимает БАБ
третьего поколения с липофильными свойствами и без
внутренней симпатомиметической активности – кар-
ведилол, обладающий пролонгированным антиги-
пертензивным, антиангинальным эффектами [9], ин-
гибирующий через специфические митогенные ре-
цепторы пролиферацию и миграцию гладкомышечных
клеток [10]. Препарат на 95% связывается с белком и
экскретируется через печень. Карведилол также бло-
кирует альфа-адренергические рецепторы, что может
положительно повлиять и на почечную функцию, улуч-
шив перфузию паренхимы почек [11]. Данный эффект
объясняется двумя положительными клиническими фак-
тами: во-первых, тотальная альфа-адренергическая бло-
када улучшает перфузию скелетных мыщц с одновре-
менным увеличением утилизации глюкозы и чувстви-
тельности тканей к инсулину [12]. Названный эффект
может быть важным моментом ренопротекции у лиц с
ХБП невоспалительной природы, в частности, при ме-
таболическом синдроме, ожирении, АГ и сахарном диа-
бете (СД). Во-вторых, присутствующая в молекуле
карведилола карбазольная группа отвечает за связы-
вание образующихся свободных радикалов в организме,
избыточный рост которых наблюдается у лиц с ХБП вос-
палительной этиологии, осложненных анемией [9]. Весь-
ма важным является тот факт, что карведилолу свой-
ственно торможение секреции мощного вазокон-
стриктора – эндотелина [13]. Примечательно, что ан-
тиоксидантным действием обладает не только сам
препарат, но и его метаболиты, при этом значимо
угнетается процесс липопероксидации [9]. Благодаря
противооксидантным действиям и улавливанию сво-
бодных радикалов, препарат оказывает выраженное
протективное действие по отношению к органам-ми-
шеням (в том числе, и почкам) в патофизиологических
ситуациях, где свободные радикалы выступают в ка-
честве повреждающего фактора [14]. Карведилол ока-
зывает тормозящее влияние и на продукцию анионов

important renoprotective mechanism in the treatment of patients with renal dysfunction. Carvedilol has an important renoprotective mechanism in
CKD – inhibition of the secretion of the potent vasoconstrictor endothelin. In the metabolic syndrome, in which there is a significant risk of devel-
oping renal dysfunction, carvedilol levels the imbalance of adipokine secretion, insulin resistance, sodium and water retention, and the activation of
renin-angiotensin-aldosterone and sympathoadrenal systems. Carvedilol at the early stages of CKD development shows predominantly antihyper-
tensive action due to inhibition of the renin-angiotensin-aldosterone system activity directly in the kidneys. At the late stage of the disease, the drug
is able to retain residual kidney function. That is, carvedilol can be used at all stages of CKD development, regardless of the etiology of kidney dam-
age.
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активированными нейтрофилами [15]. Подавляя эк-
перссию молекул адгезии, карведилол уменьшает ло-
кальную миграцию нейтрофилов, оказывая противо-
воспалительный эффект [16]. При длительном при-
менении карведилола наблюдается антиапоптотический
эффект благодаря угнетению секреции фактора некроза
опухоли-альфа [17-19]. Вместе с тем, в ряде исследо-
ваний отмечено, что применение карведилола оказы-
вает угнетающее действие на экспрессии sVCAM, IL-6
и другие цитокины [20]. Добавление к стандартной те-
рапии карведилола при лечении хронической сер-
дечной недостаточности (ХСН) сопровождалось значи-
мым подавлением продукции таких цитокинов, как ин-
терлейкин 1β и 6 (IL-1β, IL-6) [21-22]. Закирова А.Н.
и соавт. (2006) установили, что 24-недельный прием
карведилола сопровождался замедлением темпа пе-
рекисного окисления липидов у лиц, страдающих ХСН
[20]. 

Карведилол положительно влияет на состояние
тромбоцитарного гомеостаза, чрезмерная активация ко-
торого приводит к прогрессированию повреждения по-
чек. В частности, показано, что карведилол более вы-
ражено, чем метопролола тартрат снижает средний объ-
ем тромбоцитов, выступающий независимым пре-
диктором нежелательных исходов острых коронарных
событий [22]. 

Негативное влияние дислипидемии на течение ХБП
бесспорно [23-24], поэтому важным является тот факт,
что в отличие от неселективных и некоторых β1-се-
лективных БАБ, применение β-блокаторов с вазоди-
латирующей активностью при длительном применении
сопровождается улучшением параметров липидного
профиля [25]. При нарушении азотовыделительной
функции почек имеет место чрезмерная активация
локальной ренин-ангиотензин-альдостероновой си-
стемы (РААС) со стимуляцией β1-адренорецепторов гло-
мерулярного аппарата почек, что неизбежно ускоряет
процессы нефросклероза и тубулярной дисфункции
[25]. 

Карведилол может использоваться для комбини-
рованной антигипертензивной терапии [26], эффек-
тивной комбинацией является сочетанное применение
БАБ и диуретика [27]. Мочегонный и вазодилатирую-
щий эффект диуретика ограничивает свойственные для
БАБ задержку натрия и повышение тонуса перифери-
ческих сосудов. БАБ, в свою очередь, подавляют ха-
рактерную для диуретика повышенную активность
симпатоадреналовой и ренин-ангиотензиновой си-
стем [27]. Кроме того, карведилол нивелирует разви-
тие диуретической гипокалиемии и негативные сдви-
ги со стороны липидного профиля [27,28]. Гиперре-
нинемия, вследствие торможения ингибиторов АПФ,
может быть снижена с помощью прямого подавляющего
действия карведилола на секрецию ренина юкстагло-

мерулярным аппаратом почек [28]. Торможение сек-
реции ренина заметно уменьшает продукцию ангио-
тензина I и, опосредованно, ангиотензина II. Таким об-
разом, подавляя активность локальной РААС в почках,
карведилол благоприятно влияет на структурную пе-
рестройку паренхимы почек. 

Другим, не менее важным, аргументом для ис-
пользования карведилола при почечной дисфункции
является изменение центрального АД [29]. В исследо-
вании COMET [30], в котором карведилол с выражен-
ным вазодилатирующим эффектом и большим пе-
риодом полувыведения достоверно снижал ЦАД, в то
время как короткодействующий метопролола тартрат
повышал величину центрального систолического АД на
15,37 мм рт.ст. Уместно будет отметить, что в данном
исследовании принимали участие пациенты с ХСН с 
разной степенью ренальной дисфункции, т.к. ХБП 
является одной из наиболее значимых причин 
смертности среди таких больных. Наличие признаков
дисфункции почек были выявлены у 63% больных 
с ХСН [31]. 

Изменение уровня пристеночного сдвига способ-
ствует развитию атеросклероза, увеличивая зоны нек-
роза и отложения кальция в атеросклеротической
бляшке [32]. Указанные сдвиги со стороны сосудистой
стенки играют ведущую роль в прогрессировании по-
чечной дисфункции у лиц ХБП невоспалительной
этиологии, когда нарушается выработка оксида азота
и дилатации сосуда. Снижение напряжения присте-
ночного сдвига вызывает обратную реакцию и запус-
кает процесс задержки кальция внутри сосудистой
стенки, что приводит к ремоделированию сосудистой
стенки, в том числе, и в интраренальных артериях [32].
Повышение тонуса сосуда сопровождается ускорени-
ем кровотока, а следовательно, снижением присте-
ночного сдвига, что требует использования вазодила-
таторов [33]. БАБ с вазодилатирующим эффектом
смягчают напряжение сдвига, оказывают тормозящее
влияние на прогрессирование ХБП. Карведилол также
улучшает и физическое взаимодействие пристеночного
слоя с клетками эндотелия. Максимова Т.А. с соавт.
(2001) установили, что добавление к традиционной те-
рапии карведилола при ХСН среди лиц мужского пола
приводит к заметному улучшению функции эндотелия
и показателей экскреции мочевой кислоты [34]. 

Встречаемость ХБП среди пациентов с метаболи-
ческим синдромом в 1,6 раза выше, чем среди паци-
ентов без такового [35]. Метаболический синдром
является значимым фактором риска развития нарушения
функции почек в возрасте до 60 лет [36]. Прирост на-
грузки давлением на клубочковый аппарат почек, ги-
перфункция и нарушение ауторегуляции тонуса клу-
бочковых артериол при метаболическом синдроме
приводит к гиперфильтрации и развитию альбумину-
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рии [36,37]. Очевидно, что пациентам с метаболиче-
ским синдромом предпочтительнее назначить липо-
фильные БАБ, поскольку они дополнительно воздей-
ствуют на активность бета-3-адренорецепторов лока-
лизованные в адипоцитах. К функциям этих рецепто-
ров в жировой ткани относят регуляцию липолиза и уг-
леводного обмена. Абдоминальное ожирение сопро-
вождается дисфункцией адипоцитов, что проявляется
нарушением продукции многих адипокинов, в част-
ности, повышением выработки лептина и снижением
образования адипонектина. При взаимодействии леп-
тина с рецепторами в гипоталамусе активируется сим-
патическая нервная система. Повышенная активность
симпатоадреналовой системы, наряду с дефицитом ади-
понектина, вызывает инсулинорезистентность и развитие
сахарного диабета 2 типа, а также дисфункцию эндо-
телия с повышенной продукцией вазоконстрикторов и
недостаточным образованием вазодилататоров, что ве-
дет к развитию стойкой АГ [38]. Снижение частоты раз-
вития новых случаев сахарного диабета при терапии кар-
ведилолом больных ХСН зарегистрировано в иссле-
довании COMET [30]. АГ выявляется у 80% больных с
ожирением. В условиях инсулинорезистентности уси-
ливается синтез ангиотензина, повышается реабсорб-
ция натрия в почках, что вызывает задержку жидкости
и развитие гиперволемии, повышение содержания
натрия и кальция в стенке сосудов, предрасполагает их
к спазму [39]. Таким образом, патогенетические меха-

низмы развития АГ при метаболическом синдроме вклю-
чают дисбаланс секреции адипокинов, инсулиноре-
зистентность, задержку в организме натрия и воды, а
также активацию РААС и симпатоадреналовой систем
[39-40]. 

Заключение 
Принимая во внимание тот факт, что в большинстве

случаев сердечно-сосудистые патологии ассоции-
руются с гипердинамическим кровообращением и
угрозой развития почечной дисфункции, необходимость
назначения карведилола с дополнительными вазоди-
латирующими свойствами для предупреждения на-
ступления терминальной стадии ХБП в будущем не вы-
зывает сомнения. Поэтому карведилол показан на
всех этапах развития ХБП, независимо от этиологии. Если
на начальных этапах развития ХБП карведилол про-
являет преимущественно антигипертензивное дей-
ствие за счет угнетения активности РААС непосред-
ственно в почках, то на отдаленной стадии заболева-
ния препарат способен удержать остаточную почечную
функцию. 
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