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Цель. Сравнительное исследование изменений функционального состояния микроциркуляции (МЦ) на 

фоне применения β-адреноблокаторов (БАБ) с собственно вазодилатирующим эффектом и без такового 

у больных артериальной гипертонией (АГ) I-II степеней (ст.).

Материалы и методы. Обследован 61 больной АГ I-II ст. и 30 практически здоровых добровольцев. 

Больные АГ в течение 24 недель принимали небиволол или метопролол. Исходно, а также через 4, 12 и 

24 недели оценивали гемодинамические типы МЦ (ГТМ) методом лазерной доплеровской флоуметрии 

на аппарате ЛАКК-02 (НПО «ЛАЗМА», Россия).

Результаты. АГ характеризуется неоднородностью МЦ изменений: у больных АГ I ст. преобладает гипере-

мический ГТМ, при АГ II ст. – застойно-стазический и спастический ГТМ. При лечении метопрололом 

происходит перераспределение ГТМ за счет увеличения нормоциркуляторного и уменьшения гипереми-

ческого. Небиволол оказывал в большей степени нормализующее действие, что приводило к уменьше-

нию частоты распространения гиперемического и спастического ГТМ и увеличению нормоциркулятор-

ного.

Заключение. Метопролол улучшает функциональное состояние МЦ. Небиволол оказывает нормализую-

щее действие не только на функциональные, но и морфологические изменения МЦ русла.
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роциркуляции, β-адреноблокаторы, небиволол, метопролол.

Aim. To compare microcirculation (MC) functional status during the treatment with beta-adrenoblockers (BAB), 

with and without vasodilatatory effects, in patients with Stage I-II arterial hypertension (AH).

Material and methods. In total, 61 Stage I-II patients and 30 relatively healthy volunteers were examined. AH 

patients received nebivolol or metoprolol for 24 weeks. At baseline, and after 4, 12, and 24 weeks, MC hemodynamic 

types (MCHT) were assessed by laser Doppler flowmetry (LAKK-02 device, “LASMA”, Russia).

Ключевые слова: артериальная гипертония, состояние микроциркуляции, гемодинамические типы мик-

роциркуляции, β-адреноблокаторы, небиволол, метопролол.

Results. AH is characterized by heterogeneous MC changes: hyperemic MCHT is typical for Stage I AH, and 

stasis-congestive or spastic MCHT – for Stage II AH. During metoprolol therapy, normocirculatory MCHT 

increased, and hyperemic MCHT decreased. Nebivolol demonstrated normalizing effects, manifesting in decreased 

hyperemic or spastic MCHT and increased normocirculatory MCHT.

Conclusion. Metoprolol improved MC functional status. Nebivolol normalized functional and morphological MC 

status.

Key words: Arterial hypertension, microcirculation status, microcirculation hemodynamic types, beta-adreno-

blockers, nebivolol, metaprolol.
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В связи с результатами крупномасштабных 

исследований последних лет, появилось предпо-

ложение, что эффективность антигипертензив-

ной терапии определяется не только способнос-

тью препарата снижать артериальное давление 

(АД), но и другими ее свойствами [1]. Важное 

клиническое значение придается сосудистым 

эффектам антигипертензивной терапии, в част-

ности коррекции микроциркуляции (МЦ).

Существует теория, согласно которой русло 

МЦ (МЦР) рассматривается как самостоятель-

ный орган-мишень при артериальной гиперто-

нии (АГ) наряду с гипертрофией левого желу-

дочка (ГЛЖ), гипертензивной нефропатией и 

цереброваскулярной патологией [2,3,6,7].

Принято считать, что β-адреноблокаторы 

(БАБ) оказывают отрицательное влияние на 

периферическое кровообращение, особенно у 

пациентов с облитерирующими заболевания-

ми периферических артерий, что служит воз-

можным, но не абсолютным противопоказа-

нием к назначению данных препаратов. В ряде 

работ продемонстрировано, что БАБ с вазоди-

латирующими свойствами позитивно влияют 

на состояние МЦ, уменьшая общее перифе-

рическое сосудистое сопротивление (ОПСС) 

[3-5]. Влияние кардиоселективных БАБ на 

состояние периферического кровообращения 

изучено в меньшей степени.

Целью работы явилось сравнительное ис-

следование изменений функционального со-

стояния МЦ не только на фоне применения 

БАБ с собственным вазодилатирующим эф-

фектом, но и без такового.

Материал и методы
В исследовании принял участие 61 больной АГ I-II сте-

пеней (ст.) по классификации ВОЗ/МОАГ 1999, ЕОГ-ЕОК 

2003 и 30 практически здоровых добровольцев с нормальны-

ми цифрами АД без признаков заболевания сердца и сосудов. 

Набор пациентов для исследования проводили на базе тера-

певтического отделения КБ № 85. Все пациенты давали согла-

сие на участие в исследовании. Возраст больных АГ составил 

42-77 лет (средний возраст 61,1±8,5). Продолжительность за-

болевания – 5,8±3,3 лет. Возраст группы здоровых доброволь-

цев составил 24-69 лет (средний возраст 53,1±18,1).

В зависимости от избранной схемы лечения больные 

АГ были распределены в две группы наблюдения.

I группу составили 30 человек, из них 16 мужчин и 14 

женщин; средний возраст мужчин – 59,8±8,0 лет, средний 

возраст женщин – 59,9±7,9 лет. Пациентов, страдающих 

АГ I, II ст. было поровну. Эти больные получали метоп-

ролол в дозе 50-200 мг / сут. ; средняя эффективная доза 

препарата составила 50 мг / сут.  при интерквартильном 

размахе от 50 до 100 мг / сут. 

Во II группу наблюдения вошел 31 больной, среди 

которых было 16 мужчин и 15 женщин; средний возраст 

62,0±8,5 и 65,3±8,4 лет, соответственно; пациентов с АГ 

I ст. – 51,6%, АГ II ст. – 48,4%. Эти больные получали не-

биволол (Небилет® Берлин Хеми АГ, (I Группа Mенари-

ни, Германия), в дозе 2,5-5 мг / сут. ; средняя эффективная 

доза препарата составила 5 мг / сут.  при интерквартиль-

ном размахе 2,5-5 мг / сут. 

III группа – практически здоровые добровольцы 

(n= 30) с нормальными цифрами АД, без признаков за-

болевания сердца и сосудов; возраст группы здоровы – 

24-69 лет (средний возраст 53,1±18,1). Среди них было 16 

мужчин (53,3%) и 14 женщин (46,7%).

Исследование проводилось в несколько этапов. На 

первом этапе, проходившем в стационарных условиях, 

осуществлялось комплексное обследование, включающее 

суточное мониторирование (СМ) АД, лазерную доппле-

ровскую флоуметрию (ЛДФ) и лабораторную диагнос-

тику. Подбор дозы препарата производили с учетом ка-

зуального АД, клинической симптоматики заболевания. 

После выписки из стационара продолжались амбулатор-

ное наблюдение и комплексное обследование больных. 

Контрольные явки назначали через 4, 12 и 24 недели. Весь 

период наблюдения за больными составил 24 недели.

СМАД выполняли неинвазивным способом с помо-

щью портативного регистратора АВРМ-02 (Meditech, Вен-

грия), осуществляющего регистрацию АД и частоты сердеч-

ных сокращений (ЧСС) осциллометрическим методом.

 Состояние МЦ изучали методом ЛДФ на аппарате 

ЛАКК-02 (НПО «ЛАЗМА», Россия). Оценивали показа-

тель микроциркуляции (ПМ), характеризующий степень 

перфузии; уровень медленных колебаний микрокровотока 

(LF), отражающих сократительную активность микрососу-

дов прекапиллярного русла; уровень эндотелиальных рит-

мов (α-ритмов), определяющих ритмическую активность 

эндотелия сосудов капиллярного русла; уровень быстрых 

колебаний микрокровотока (HF), обусловленных перио-

дическими изменениями давления в венозном отделе сосу-

дистого русла в результате дыхательных экскурсий; уровень 

пульсовых колебаний микрокровотока (СF), отражающий 

изменения скорости движения эритроцитов в микрососу-

дах за счет перепадов систолического и диастолического 

АД (САД и ДАД). Комплексным показателем для расчета 

итоговой оценки МЦ нарушений у больных АГ являлось 

определение гемодинамического типа МЦ (ГТМ).

Статистическую обработку результатов проводили с 

помощью пакета программ «STATISTICA 5.0» (Stat Soft, 

США). При параметрическом анализе использовался 

парный и непарный критерий t Стьюдента. Для средних 

выборочных значений М приведены значения выбороч-

ного стандартного отклонения ±S. Различия средних ве-

личин признавались статистически значимыми при уров-

не р<0,05.

Результаты
Исходное состояние МЦ у больных 
АГ I-II ст.

Исходно были обнаружены существенные 

различия в структуре ГТМ между АГ I-II ст. 

Артериальная гипертония
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У больных АГ I ст. преобладал гиперемический 

ГТМ (ГГТМ) (40,0%), достаточно высокой была 

частота нормоциркуляторного ГТМ (НГТМ) 

(36,7%), значительно реже регистрировались 

спастический (СГТМ) и застойно-стазичес-

кий ГТМ (ЗСГТМ) – 13,3% и 10,0%, соответс-

твенно. Преобладание ГГТМ у больных АГ I 

ст. вызвано, по-видимому, увеличением числа 

функционирующих капилляров, что способс-

твует уменьшению давления на каждый сосуд 

МЦР, в ответ на увеличение сердечного выбро-

са в дебюте заболевания [2,7,8]. По мере про-

грессирования болезни для АГ II ст. наиболее 

характерны СГТМ (30,0%) и ЗСГТМ (40,0%), 

что обусловлено функциональным и структур-

ным разрежением МЦ сети [2]. Таким обра-

зом, АГ характеризуется неоднородностью МЦ 

изменений. Полученные данные совпадают с 

результатами большинства исследователей, ко-

торые продемонстрировали, что у больных АГ 

по мере прогрессирования заболевания наблю-

даются существенные изменения в состоянии 

МЦ, возрастает частота патологических ГТМ 

[2,9,10].

Исходно у больных АГ I-II ст. выявлены су-

щественные отклонения основных параметров 

ЛДФ-граммы от нормального уровня. У боль-

ных АГ I ст. ПМ был повышен на 5,1% (р<0,05); 

при АГ II ст., напротив, ПМ снижается на 18,5% 

(р<0,05), что связано с преобладанием СГТМ 

и ЗСГТМ у больных АГ II ст. Увеличение ПМ 

у больных АГ I ст. происходит за счет ГГТМ, 

для которого характерно повышение перфузии 

большого числа функционирующих капилля-

ров и коэффициента вариации тканевого кро-

вотока (Kv), отражающего выраженность вазо-

моторной активности сосудов МЦР. 

Анализ амплитудно-частотного спектра 

(АЧС) показал существенное изменение ак-

тивных LF и пассивных CF, HF факторов МЦ 

у больных АГ I-II ст. По мере прогрессирова-

ния АГ происходит снижение амплитуды LF 

на 18,0% и 32,0%, соответственно, (р<0,01) за 

счет включения объем-зависимых механизмов 

и уменьшения количества функционирующих 

капилляров. Эндотелиальные α-ритмы при АГ 

I-II ст. снизились на 14,7% и 31,1%, соответс-

твенно, (р<0,01), что подтверждает прогрес-

сирование эндотелиальной дисфункции (ЭД) 

по мере увеличения степени АГ. Происходит 

достоверное увеличение амплитуды дыхатель-

ных колебаний HF, в то время как амплитуда 

пульсовых колебаний CF по мере прогрессиро-

вания заболевания достоверно снижается. Это 

происходит за счет ремоделирования артерио-

лярно-капиллярного русла, которое неизбежно 

приводит к нарушению распространения пуль-

совых волн от сердца к периферическим отде-

лам системы кровообращения (таблица 1).

У больных АГ I-II ст. происходит достовер-

ное снижение резервных возможностей крово-

тока и реактивности сосудов в ответ на окклю-

зию. Достоверное уменьшение резерва оттока, 

характеризующего состояние исходного крове-

наполнения МЦР, у больных АГ II ст. на 34,1% 

вызвано нарастающими явлениями стаза, фун-

кциональным и морфологическим разрежени-

ем сети артериол и капилляров.

Изменение МЦ у больных АГ I-II ст. на фоне 
лечения БАБ

Метопролол и небиволол в целом оказы-

вают благоприятное влияние на МЦ у больных 

АГ I-II ст. На фоне 24-недельной антигипертен-

зивной терапии происходит перераспределение 

в структуре ГТМ, причем каждый из изучаемых 

препаратов действует по-разному. В группе ме-

топролола к концу исследуемого периода вы-

росло число больных с НГТМ до 65,0% за счет 

уменьшения доли пациентов с ГГТМ до 5,0%. 

На фоне лечения небивололом через 24 неде-

ли увеличилось число пациентов с НГТМ до 

80,0% (р<0,01) преимущественно за счет ГГТМ 

Таблица 1
Средние значения показателей амплитудно-частотного спектра (М±s) у больных АГ I-II ст. 

(n=61) и в контрольной группе (n=30)

Показатели Контрольная группа АГ I ст. АГ II ст. 

Медленные колебания микрокровотока – LF (ПЕ) 0,78±0,14 0,64±0,12 0,53±0,13

Эндотелиальные ритмы – α-ритмы (ПЕ) 0,61±0,12 0,52±0,11 0,42±0,13

Кардиоритмы - пульсовые колебания - СF (ПЕ) 0,391±0,061 0,330±0,05 0,270±0,04

Быстрые колебания микрокровотока – HF (ПЕ) 0,151±0,002 0,191±0,002 0,183±0,001

Примечание: ПЕ – перфузионные единицы
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(р<0,01) и уменьшения СГТМ до 5,0% (р<0,05). 

На фоне лечения небивололом через 24 недели 

произошло достоверное уменьшение на 50% 

пациентов с ЗСГТМ. 

Позитивное влияние метопролола на ГГТМ 

обусловлено его способностью предотвращать 

повреждающее действие гиперперфузии [2]. 

По-видимому, на фоне применения метопро-

лола происходит разрешение вазоспазма. В от-

личие от метопролола, небиволол оказывает 

нормализующее действие не только на функ-

циональные, но и на морфологические изме-

нения МЦР, вследствие которых происходит 

снижение сердечного выброса и рост ОПСС, 

характерные для АГ II ст. В результате позитив-

ного воздействия небиволола уменьшается час-

тота распространения ГГТМ и СГТМ.

Через 24 недели лечения больных АГ I-II ст. 

ПМ достоверно увеличился в I и II группах 

наблюдения на 7,9% и 10,8% соответственно. 

Причем в группе небиволола изменения носи-

ли высоко достоверный характер (р<0,01); было 

отмечено разностороннее влияние небиволола 

на ПМ. У больных с ГГТМ исходно повышен-

ный ПМ на фоне лечения небивололом досто-

верно снижался на 6,4% (р<0,05), достигая нор-

мы к концу исследуемого периода. Снижение 

ПМ происходило за счет вазодилатирующего 

эффекта небиволола, обратного развития ре-

моделирования МЦР, а также подавления гипе-

рактивности симпатоадреналовой системы.

Необходимо отметить тенденцию, хотя и 

не достигающую статистической значимости, 

увеличения резерва капиллярного кровотока 

(РКК) при проведении окклюзионной пробы 

(ОП) под влиянием 24-недельной терапии ме-

топрололом, что является важным свидетельс-

твом улучшения реактивности микрососудов в 

ответ на изменения напряжения сдвига в ходе 

окклюзии. На фоне лечения небивололом РКК 

достоверно увеличился на 20,4% (р<0,05), до-

стигнув среднего значения группы здоровых 

добровольцев. Только в группе небиволола к 

концу исследуемого периода произошло досто-

верное увеличение амплитуды вазомоторных 

колебаний и входящих в их состав эндотелиаль-

ных ритмов, что свидетельствует о нормализа-

ции ауторегуляции капиллярного кровотока и 

улучшении эластических свойств стенок мик-

рососудов, улучшении реакции сосудов МЦР 

на ОП и восстановлении собственной сократи-

тельной активности прекапиллярных сфинк-

теров на фоне применения БАБ с собственным 

вазодилатирующим эффектом. 

Изменения показателей АЧС по группам на 

фоне лечения представлены в таблице 2.

Заключение
Таким образом, у больных АГ I-II ст. ис-

ходно наблюдаются существенные изменения 

в состоянии МЦ: снижение степени кровена-

полнения и скорости кровотока в капиллярном 

русле, нарушение соотношения колебательных 

процессов: уменьшение амплитуды миогенных 

волн, пульсовых колебаний и увеличение амп-

литуды дыхательных волн, снижение реактив-

ности сосудов в ответ на окклюзию. АГ харак-

теризуется неоднородностью МЦ изменений: у 

больных АГ I ст. преобладает ГГТМ, для боль-

ных с АГ II ст. характерны СГТМ и ЗСГТМ. 

На фоне лечения метопрололом происхо-

дит достоверное перераспределение в струк-

туре типов ГТМ за счет увеличения НГТМ и 

уменьшения ГГТМ. В отличие от метопролола, 

Таблица 2
Изменения показателей АЧС (М±s) по группам на фоне лечения (n=61)

Показатель Гр. Исходно Через 4 нед. Через 12 нед. Через 24 нед.

LF (ПЕ)
I 0,57±0,12 0,61±0,10 0,69±0,11** 0,73±0,1**

II 0,60±0,11 0,64±0,12 0,69±0,10** 0,75±0,11**

α-ритмы (ПЕ)
I 0,47±0,09 0,48±0,16 0,50±0,15 0,51±0,12

II 0,46±0,11 0,50±0,10 0,54±0,09** 0,58±0,09**

СF (ПЕ)
I 0,298±0,054 0,346±0,041** 0,369±0,044** 0,380±0,049**

II 0,294±0,031 0,339±0,042** 0,372±0,046** 0,387±0,053**

HF (ПЕ)
I 0,183±0,012 0,180±0,023 0,176±0,027 0,172±0,032

II 0,184±0,018 0,178±0,015 0,169±0,017** 0,159±0,016**

Примечание: ** р<0,01; * р<0,05; н.д. р>0,05; ПЕ – перфузионные единицы

Артериальная гипертония
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небиволол оказывает нормализующее действие 

не только на функциональные, но и на морфо-

логические изменения МЦР, вследствие кото-

рых происходит снижение сердечного выброса 

и рост ОПСС, характерные для АГ II ст. В ре-

зультате позитивного воздействия небиволола 

уменьшается частота распространения ГГТМ 

и СГТМ.
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