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Вступ
Лікування артеріальної гіпертензії 

(АГ) — одне з найактуальніших завдань 
сучасної кардіології. Це пов’ язано як з ви-
сокою поширеністю АГ, в тому числі в Укра-
їні (близько 30% дорослого населення), так 
і з великою кількістю ускладнень захворю-
вання, які призводять до втрати працездат-
ності, інвалідизації та смертності (Свищен-
ко Е.П., Коваленко В.Н., 2003; Горбась І.М., 
2007; Mancia G. et al., 2007). Відповідно 
до сучасних рекомендацій для лікування 
хворих препарами першого ряду вважають 
п’ять класів антигіпертензивних агентів: 
діуретики, блокатори бета- адренорецеп-
торів, інгібітори ангіотензинперетворю-
вального ферменту (АПФ), антагоністи 

кальцію, антагоністи ангіотензину II (Man-
cia G. et al., 2007; Свіщенко Є.П. та співавт., 
2008). Одними з найпоширеніших антигі-
пертензивних препаратів, що застосовують 
як у монотерапії, так і в комбінації з іншими 
препаратами, є блокатори бета- адреноре-
цепторів. Останні особливо ефективні 
за наявності супутньої ішемічної хвороби 
серця (ІХС), серцевої недостатності, нир-
кової недостатності. 

В останні роки з’ явилися публікації, які 
свідчать про те, що довготривалий прийом 
блокаторів бета- адренорецепторів, осо-
бливо в поєднанні з тіазидніми діуретика-
ми, призводить до підвищення ризику ви-
никнення цукрового діабету (Mancia G. 
et al., 2007). Окрім того, існують дані щодо 

невисокої ефективності  блокаторів 
бета- адренорецепторів щодо поперед-
ження ризику виникнення серцево- судин-
них подій (Panjrath G.S., Messerli F.H., 2006; 
Bangalore S. et al., 2008). Все це призвело 
до того, що деякі національні рекомендації 
вилучили з переліку препаратів першої лінії 
при лікуванні АГ блокатори бета- адрено-
рецепторів (Mancia G., 2009). Проте ці 
препарати залишаються на першому місці 
при веденні пацієнтів з ІХС та серцевою 
недостатністю. Тому рекомендації Євро-
пейського товариства гіпертензії/Європей-
ського товариства кардіологів (2007) за-
лишили блокатори бета- адренорецепторів 
препаратами першої лінії для лікування осіб 
із АГ, особливо в поєднанні з ІХС, серцевою 

Досвід застосування препарату 
Бісостад у пацієнтів з артеріальною 

гіпертензією та ішемічною 
хворобою серця

Г.Д. Радченко1, Ю.М. Сіренко1, І.М. Марцовенко2

1Національний науковий центр «Інститут кардіології імені академіка М.Д. Стражеска» АМН України, Київ 
2Сумський обласний кардіологічний диспансер

Резюме. Мета дослідження — оцінка клінічної ефективності й переносимості препарату БІСОСТАД (виробництва 
компанії «STADA», Німеччина) у лікуванні хворих з есенціальною артеріальною гіпертензією (АГ) 1-го і 2-го сту-
пеня в поєднанні з ішемічною хворобою серця (ІХС). У 2-місячне дослідження було включено 30 пацієнтів з м’якою 
та помірною АГ та ІХС, яким на початку та в кінці дослідження проведено офісне вимірювання артеріального 
тиску (АТ) і частоти серцевих скорочень (ЧСС), добове моніторування АТ, велоергометрія (ВЕМ), біохімічне та 
загальноклінічне дослідження крові. Монотерапію БІСОСТАДОМ призначали протягом 1 міс і, якщо не досягався 
цільовий рівень АТ, до лікування додавали лізиноприл протягом 1 міс. На фоні одномісячної монотерапії БІСО-
СТАДОМ офісний АТ (систолічний — САТ та діастолічний — ДАТ)  достовірно знизився (в середньому на 31,4 та 
11,2 мм рт. ст.), цільового АТ було досягнуто у 60% хворих. При комбінації БІСОСТАДУ із лізиноприлом на етапі 
8 тиж лікування цільового АТ було досягнуто у 80,0% хворих, а рівень ДАТ знизився на >20% у 60% хворих. Під 
впливом терапії блокатором бета-адренорецепторів БІСОСТАДОМ спостерігалося достовірне зниження ЧСС. 
Через 8 тиж лікування під впливом терапії на основі БІСОСТАДУ відбувалося достовірне зниження рівня серед-
ньодобового, денного та нічного САТ і ДАТ відповідно на 25,2; 22,9; 28,9 та 14,9; 17,7; 12,9 мм рт. ст. та середньо-
добової, денної та нічної ЧСС. Цільовий рівень середньодобового АТ був досягнутий у 19 (63,3%) пацієнтів на 8-му 
тижні лікування. Позитивний антигіпертензивний вплив терапії на основі БІСОСТАДУ підтверджувався достовір-
ним та значним зниженням індексу навантаження часом для САТ та ДАТ і достовірним зменшенням варіабель-
ності денного та нічного САТ, величини і швидкості ранкового підйому САТ. На фоні призначеного лікування 
на основі препарату БІСОСТАД спостерігалося покращення показників ВЕМ: достовірно знизився рівень АТ та 
ЧСС на висоті навантаження, значно зросла величина порогового навантаження та загальна тривалість наван-
таження, відбувалося більш раннє відновлення АТ під час реституції. Окрім того, спостерігалося достовірне 
збільшення загального часу до виникнення депресії сегмента ST, що свідчило про антиішемічну дію призначеної 
терапії. Лікування на основі препарату БІСОСТАД пацієнтів з АГ та ІХС супроводжувалося покращенням само-
почуття: зменшилася частка хворих із наявністю таких симптомів, як головний біль (з 93,3 до 60%; p<0,005) та 
задишка (з 83,3 до 50%; р<0,05), зменшилася вираженість головного болю, запаморочення, задишки, нудоти та 
достовірно зменшилася кількість приступів стенокардії, їх вираженість та потреба хворих у прийомі нітрогліце-
рину. Частота виникнення побічних реакцій була низькою — 23,3% при монотерапії та 26,7% — при комбінації з 
лізиноприлом. Однократне призначення БІСОСТАДУ забезпечувало високу прихильність хворих до лікування — 
у 83,3% хворих вона була високою, у 16,7% — помірною в кінці дослідження. Таким чином, отримані результати 
дослідження свідчать про те, що БІСОСТАД — ефективний антигіпертензивний препарат із вираженою антиіше-
мічною дією, який добре переноситься і забезпечує високу прихильність до лікування в пацієнтів з АГ у поєднан-
ні з ІХС. 
Ключові слова: бізопролол, артеріальна гіпертензія, ішемічна хвороба серця.
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недостатністю й аритміями (Mancia G. et al., 
2007). За словами одного з найбільш відо-
мих спеціалістів з питань АГ професора 
G. Mancia, нелогічно вилучати блокатори 
бета-адренорецепторів і залишати діуре-
тики, адже негативний вплив на обмін 
вуглеводів був показаний для комбінації 
цих груп (Mancia G., 2009). Окрім того, 
є дані окремих досліджень і метааналізів, 
які не показують, що блокатори бета- адре-
норецепторів менш ефективні за інші групи 
антигіпертензивних лікарських засобів. 
Блокатори бета-адренорецепторів знижу-
ють артеріальний тиск (АТ), і це зниження 
per se сприяє зниженню частоти виникнен-
ня ускладнень (Everly M.J. et al., 2004; Ló-
pez-Sendón J. et al., 2004). Ці препарати 
також залишилися і в Європейських реко-
мендаціях з лікування цукрового діабету 
(Ryden L. et al., 2007). Адже у багатьох 
 дослідженнях блокатори бета-адрено-
рецепторів зумовлювали зниження АТ 
у пацієнтів із цукровим діабетом, що зни-
жувало ризик виникнення несприятливих 
подій (Mancia G. et al., 2007; Ryden L. et al., 
2007). При цьому перевагу надають пре-
паратам із найбільшою бета1- селективніс-
тю чи з вазодилативними властивостями. 

У довготривалій терапії АГ важливим є 
забезпечення максимальної прихильності 
хворого. Досягти цього можна при підборі 
найефективнішого при монотерапії препа-
рату з найменшою кількістю побічних реак-
цій, зменшенні кратності його прийому або 
застосуванні фіксованих комбінацій антигі-
пертензивних препаратів. Бізопролол — 
саме такий препарат. Він високоселективний 
блокатор бета1- адренорецепторів (поступа-
ється лише небівололу), що зменшує кіль-
кість побічних реакцій, та має період напів-
виведення 10–12 год, що забезпечує трива-
лість дії понад 24 год і дозволяє його 
призначати 1 раз на добу. Це єдиний блока-
тор бета- адренорецепторів, зареєстрований 
Управлінням з контролю за харчовими про-
дуктами та лікарськими засобами США 
(U.S. Food and Drug Administration/FDA) у ви-
гляді фіксованої комбінації з гідрохлоротіа-
зидом 6,25 мг для лікування АГ (Izzo J. et al., 
2007). Окрім того, бізопролол входить 
до складу небагатьох представників цієї 
групи (метопрололу сукцинат, карведилол, 
небіволол), рекомендованих для лікування 
серцевої недостатності (Erdmann E. et al., 
2001; Dickstein K. et al., 2008).

В Україні зареєстровано як оригіналь-
ний бізопролол, так і багато генеричних. 
У 2008 р. на вітчизняному ринку з’ явився 
ще один генеричний бізопролол — 
БІСОСТАД виробництва німецької компанії 
«STADA», який є біоеквілентним до оригі-
нального. Мета дослідження — оцінка клі-
нічної ефективності та переносимості 
препарату БІСОСТАД (виробництва компа-
нії «STADA», Німеччина) у лікуванні пацієн-
тів з есенціальною АГ 1-го і 2-го ступеня 
в поєднанні з ІХС.

Об’єкт і методи 
дослідження
У відділі симптоматичних АГ Національ-

ного наукового центру (ННЦ) «Інститут 
кардіології імені академіка М.Д. Стражеска» 

АМН України нами спостерігалися 30 паці-
єнтів віком від 18 до 75 років з есенціаль-
ною АГ 1-го і 2-го ступеня відповідно 
до класифікації Всесвітньої організації 
охорони здоров’ я 1999 р. (Mancia G. et al., 
2007; Свіщенко Є.П. та співавт., 2008). Рі-
вень систолічного АТ (САТ) — 140–
179 мм рт. ст., діастолічного АТ (ДАТ) — 
90–109 мм рт. ст. Діагноз есенціальної АГ 
встановлювали при виключенні інших при-
чин, які могли б бути причиною синдрому 
АГ (Сіренко Ю.М., 2002; Свищенко Е.П., 
Коваленко В.Н., 2003). Окрім АГ, пацієнти 
також страждали на ІХС і мали стабільну 
стенокардію напруження II–III функціональ-
ного класу. Діагноз ІХС встановлювали 
за наявності в анамнезі перенесеного ін-
фаркту міокарда чи при позитивній пробі 
під час проведення парних велоергоме-
тричних проб або при виявленні стенозу 
коронарних артерій під час коронарогра-
фії. 

У дослідження не включали осіб із су-
путніми захворюваннями та станами, які 
могли б зашкодити оцінці результатів ліку-
вання: декомпенсованою ІХС (тяжкі форми 
стенокардії, порушення атріовентрикуляр-
ної провідності ІІ–ІІІ ступеня, синдром 
слабкості синусного вузла, синоуарикуляр-
на блокада, частота серцевих скорочень 
(ЧСС) <50 уд./хв, шлуночкові порушення 
ритму, хронічна фібриляція передсердь, 
повна блокада ніжок пучка Гіса, 6 міс після 
інфаркту міокарда), серцевою недостат-
ністю III–IV функціонального класу за NYHA, 
вадами серця, декомпенсованим цукровим 
діабетом, хронічними неспецифічними за-
хворюваннями легень, дихальною недо-
статністю, хронічною нирковою недостат-
ністю, підвищенням температури тіла, ва-
гітністю, лактацією, анеміями, хронічними 
захворюваннями печінки, інфекційними та 
онкологічними захворюваннями, із стана-
ми, що супроводжуються ендогенною де-
пресією (чи наявністю депресивних станів 
у сім’ї), із захворюваннями суглобів, які б 
могли зашкодити проведенню велоерго-
метричної проби, з виразковою хворобою 
шлунка чи дванадцятипалої кишки, з пар-
кінсонізмом, зі значними (більше як 
у 2 рази) відхиленнями лабораторних по-
казників від нормальних величин, а також 
тих, що потребували призначення інших 
антигіпертензивних препаратів або брали 
участь в іншому дослідженні.

Після оцінки критеріїв включення у до-
слідження призначенню лікування переду-
вав 3-денний період відміни всіх інших 
антигіпертензивних ліків, які хворі прийма-
ли до включення у дослідження (за винят-
ком блокаторів бета- адренорецепторів, 
для яких період відміни становив 7 днів). 
Лікування починали з 5 мг 1 раз на добу 
(вранці, запиваючи ⅔ склянки води), 
а при відсутності достатнього антигіпер-
тензивного ефекту через 2 тиж дозу пре-
паратів підвищували до 10 мг/добу. Якщо 
на етапі 1 міс лікування не досягався цільо-
вий АТ (<130/80 мм рт. ст., як для пацієнтів 
дуже високого ризику) до лікування дода-
вали лізиноприл (ВІТОПРИЛ виробництва 
компанії «STADA», Німеччина) у добовій 
дозі 10–40 мг (на розсуд лікаря) в 1 або 

2 прийоми. Тривалість лікування становила 
2 міс для кожного хворого. Якщо виникала 
необхідність додаткового призначення ін-
ших антигіпертензивних препаратів в стро-
ки до 2 міс або розвивалися побічні реакції, 
що потребували відміни БІСОСТАДУ, паці-
єнт виключався з подальшого спостере-
ження. Окрім призначеного лікування усі 
пацієнти, навіть у період відміни антигіпер-
тензивних препаратів, отримували також 
ацетилсаліцилову кислоту у дозі 100 мг/добу 
(при стабільному АТ <160/100 мм рт. ст.), 
статини і нітрогліцерин за необхідності.

При кожному візиті хворого препарат 
видавали на період 14 днів. При наступно-
му візиті перевірялася прихильність хворо-
го до терапії. 

Оцінку ефективності лікування прово-
дили на основі динаміки АТ (офісного і 
добового), показників велоергометрії 
(ВЕМ), а також суб’єктивних скарг хворого. 
Враховували та оцінювали у балах ступінь 
вираженості таких ознак: головний біль, 
запаморочення, порушення сну, галюци-
нації/депресія, слабкість м’язів, діарея/
запор, тошнота, біль у животі, дерматоло-
гічні реакції (зуд, почервоніння шкіри, піт-
ливість, висипання), задишка, ортостатич-
на гіпотензія, порушення зору. Ступінь 
вираженості скарг визначали за такою 
шкалою: 0 — відсутність скарг; 1 — помір-
на вираженість; 2 — значна вираженість 
симптому. Окрім того, окремо оцінювали 
динаміку кількості нападів стенокардії 
за добу, вираженість больового синдрому 
(0 — відсутність стенокардії; 1 — незначні 
больові відчуття при фізичному наванта-
женні, що зникали при припиненні фізич-
ного навантаження; 2 — виражені больові 
відчуття, що зникали після припинення на-
вантаження; 3 — інтенсивні больові від-
чуття, що не зникали після припинення 
фізичного навантаження і потребували 
прийому нітрогліцерину), кількість табле-
ток нітрогліцерину, що їх приймав пацієнт 
за добу.

Усім обстеженим хворим після 3-ден-
ної відміни антигіпертензивних препаратів, 
крім загального клінічного обстеження, 
проводили вимірювання АТ у кабінеті ліка-
ря (офісний АТ), виконували загальний 
аналіз крові та сечі, біохімічне дослідження 
крові, реєстрували електрокардіограму 
(ЕКГ), проводили добове амбулаторне 
моніторування артеріального тиску (ДМАТ), 
ВЕМ для верифікації діагнозу та на етапах 
лікування. Дослідження повторювали 
на 56-й день прийому препаратів. Крім 
того, офісний АТ та ЧСС визначали кожні 
2 тиж. 

Вимірювання АТ до та на фоні лікуван-
ня проводили ртутним сфігмоманометром 
вранці між 8.00 та 10.00 годинами перед 
прийомом наступної дози препарату 
(на етапі «корита») відповідно до рекомен-
дацій Американської асоціації кардіологів 
(Izzo J. et al., 2007). Реєстрацію САТ та ДАТ 
в положенні сидячи проводили на одній і 
тій же руці 2 рази з інтервалом у 2 хв, якщо 
величини АТ не різнилися більш як 
на 5 мм рт. ст. При виявленні більшої різ-
ниці між отриманими величинами прово-
дили 3-тє вимірювання та обчислювали 
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середнє значення з двох або трьох послі-
довних вимірювань, яке заносили до про-
токолу.

Реєстрацію ЕКГ проводили на шести-
канальному самописці «Юнікард» (Україна). 
Визначали загальноприйняті ознаки гіпер-
трофії лівого шлуночка, зміни інтервалів, 
сегментів та форми комплексів (Сірен-
ко Ю.М., 2002).

ДМАТ проводили на апаратах АВРМ-04 
(«Медитек», Угорщина). Протокол включав 
вимірювання кожні 15 хв у денний період 
(з 6.00 до 23.00 години) та кожні 30 хв у ніч-
ний час (з 23.00 до 6.00 години). Успішним 
вважали дослідження з більш як 50 успіш-
ними вимірюваннями протягом доби (Сірен-
ко Ю.М., 2002; Свіщенко Є.П. та співавт., 
2008). За допомогою ком п’ютерної про-
грами, яка супроводжує наведені прилади, 
для кожного дослідження обчислювали 
середній добовий САТ, ДАТ, ЧСС, середню 
денну та середню нічну величини для цих 
показників, а також виділяли максимальні їх 
значення, визначали індекс навантаження 
часом (Ін.Час.) та індекс гіпотензії, добовий 
індекс (ДІ) — відсоток зниження АТ у нічний 
час порівняно з денним. 

Величину ранкового підйому АТ (ВРП) 
розраховували як різницю між максималь-
ним САТ або ДАТ в ранкові часи (від 06.00 
до 12.00) та відповідно мінімальним САТ або 
ДАТ під час сну (Kario K., 2004; White W.B., 
2007): 

ВРП (мм рт. ст.) = Мак.АТ — Мін.АТ. 
Швидкість ранкового підйому (ШРП) 

вираховували за формулою: 

ШРП (мм рт. ст./год) = (Мак.АТ. – Мін.АТ.) ,(Мак.t — Мін.t)
де t (год) — час максимального (ранково-
го — з 6.00 до 12.00) чи мінімального (під 
час сну) АТ.

Дозоване фізичне навантаження — 
ВЕМ — виконували за допомогою вело-
ергометра «Ergomed-940» («SIЕMENS», 
Німеччина) з ЕКГ-контролем на кардіоло-
гічному комплексі «INNOMED» («INNOMED 
Medical Inc», Німеччина). ВЕМ проводили 
у безмедикаментозний період та на етапі 
лікування 56 днів за стандартною безпе-
рервно- ступінчатою методикою, починаю-
чи з навантаження 25 Вт, збільшуючи 
по 25 Вт кожні 3 хв до субмаксимального 
навантаження або появи ознак ішемії 
на ЕКГ (горизонтальна депресія сегмента ST 
2 мм у хворих без інфаркту міокарда 
в анамнезі та 1,0 мм за наявності інфаркту 
міокарда в анамнезі тривалістю 60–80 мс 
після закінчення комплексу QRS, елевація 
сегмента ST на 1 мм) або виникнення на-
паду стенокардії або до появи інших кри-
теріїв припинення фізичного навантаження 
(Fox K. et al., 2006). Реєстрували САТ, ДАТ 
та ЕКГ у 12 стандартних відведеннях на сту-
пенях навантаження та на 1; 3; 5; 7-й та 
9-й хвилині реституції. АТ вимірювали аус-
культативним методом за Коротковим 
з використанням мембранного сфігмома-
нометра. Діагноз ІХС встановлювали 
при проведенні парних велоергометричних 
проб. 

Загальний аналіз крові та сечі, біохіміч-
ний аналіз крові проводили у клінічній ла-
бораторії ННЦ «Інститут кардіології імені 

академіка М.Д. Стражеска» АМН України, 
що включав такі показники: кількість ери-
троцитів, лейкоцитів і тромбоцитів; концен-
трація гемоглобіну, швидкість осідання 
еритроцитів (ШОЕ). Загальний аналіз сечі 
включав такі показники: питома вага, колір, 
прозорість, кількісне визначення протеїну, 
цукру, жовчних пігментів, параметри мікро-
скопії осаду. Біохімічне дослідження крові 
включало визначення у сироватці крові 
загального холестерину, холестерину лі-
попротеїнів високої щільності (ЛПВЩ), 
тригліцеридів, білірубіну, креатиніну, глю-
кози, калію, натрію, аспартатамінотранс-
ферази (АсАТ), аланінамінотрансферази 
(АлАТ). 

Статистичну обробку даних проводили 
на комп’ ютері типу IBM за допомогою баз 
даних і пакетів статистичних програм Mi-
crosoft Excel та SPSS 13.0. Достовірність 
різниці середніх показників на етапах ліку-
вання визначали за допомогою критерію 
Стьюдента методом парного двовибірко-
вого t-тесту для середніх. Достовірність 
різниці непараметричних показників визна-
чали за допомогою незалежного t-тесту 
за Mann —Whitney.

Результати дослідження 
та їх обговорення
Клініко-демографічна характерис-

тика хворих. Загалом етап скринінгу про-
йшли 34 пацієнти. Проте 4 були виключені 
із подальшого спостереження: у 2 пацієнтів 
виникла необхідність застосовувати нітра-
ти подовженої дії, в 1 хворого значне під-
вищення рівня АТ у безмедикаментозний 
період  потребувало призначення старто-
вої комбінованої антигіпертензивної тера-
пії, ще 1 пацієнт не прийшов на повторні 
обстеження. Клінічна характеристика хво-
рих наведена в табл. 1. 

Дані засвідчують, що більшість (76,7%) 
включених у дослідження пацієнтів стано-
вили чоловіки, середній вік хворих — 

59,3±3,0 року, у більшості (70%) пацієн тів 
відзначено надмірну масу тіла, серед ній 
р і в е н ь  А Т  с т а н о в и в  1 6 5 , 4 ± 
 2,2/ 101,3±3,0 мм рт. ст., у 40% хворих 
в анам незі —  перенесений інфаркт міокар-
да, у 56,7% — ознаки гіпертрофії лівого 
шлуночка на ЕКГ-спокою, у 26,7% — про-
теїнурія, у 23,3% — цукровий діабет. У 
більшості пацієнтів виявлено порушення 
ліпідного обміну і середній рівень загально-
го холестерину був більшим за величину, 
що є цільовою для осіб із ІХС. При цьому 
50% хворих, за їх же твердженням, при-
ймали статини, 33,3% курили, незважаючи 
на наявність у них стенокардії. Упродовж 
дослідження з усіма пацієнтами проводили 
бесіди та всім надавали письмові рекомен-
дації щодо модифікації способу життя. 

Більшість (60%) пацієнтів на момент 
включення у дослідження приймали анти-
гіпертензивну терапію, проте в усіх пацієн-
тів рівень АТ був вищим 140/90 мм рт. ст. 
(середній — 142,3±2,1/96,2±1,8 мм рт. ст. 
до відміни антигіпертензивних препаратів). 
Серед груп антигіпертензивних препаратів 
більшість пацієнтів отримували інгібітори 
АПФ та блокатори бета-адрено рецеп-
торів. 

Ефективність БІСОСТАДУ за даними 
офісного вимірювання АТ. Призначене 
лікування приводило до поступового зни-
ження АТ. Динаміка показників АТ та ЧСС, 
виміряних лікарем у ранкові часи (офісний 
АТ) на фоні терапії наведена на рис. 1. 

Згідно з представленими даними 
на 2-му тижні прийому середній рівень 
САТ/ДАТ знизився з 165,4±2,2/101,3±3,0 
до 140,1±2,2/98,2±  2,0 мм рт. ст. (р<0,001 — 
для САТ, недостовірно (НД) — для ДАТ). 
До кінця 4-го тижня прийому БІСОСТАДУ 
рівень АТ  продовжував знижуватися 
до 134,1±2,8/90,1±3,0 мм рт. ст. (р<0,001 
для САТ і ДАТ). Загалом цільового рівня АТ 
тільки на фоні монотерапії БІСОСТАДОМ 
досягнули 18 (60%) пацієнтів. 

таблиця 1 Клінічна характеристика хворих обстежених груп
Показник n=30

Чоловіки, n (%) 23 (76,7)
Жінки, n (%) 7 (23,3)
Вік, років (M±m) 59,3±3,0
Тривалість АГ, років (M±m) 5,4±3,3
Інфаркт міокарда в анамнезі, n (%) 12 (40)
Цукровий діабет, n (%) 7 (23,3)
Ангіопатія сітківки, n (%) 28 (93,3)
Гіпертрофія лівого шлуночка на ЕКГ, n (%) 17 (56,7)
Протеїнурія, n (%) 8 (26,7)
САТ, мм рт. ст. (M±m) 165,4±2,2
ДАТ, мм рт. ст. (M±m) 101,3±3,0
ЧСС за 1 хв (M±m) 78,3±3,4
Гіперхолестеринемія (≥5,0 ммоль/л), n (%) 20 (66,6)
Середній рівень загального холестерину, ммоль/л (M±m) 5,4±0,4
Гіпертригліцеридемія (>1,7 ммоль/л), n (%) 21 (70,0)
Середній рівень тригліцеридів, ммоль/л 2,0±0,9
Тютюнопаління, n (%) 10 (33,3)
Регулярне вживання алкоголю, n (%) 5 (16,7)
Надмірна маса (індекс маси тіла (ІМТ) >27 кг/м2) n (%) 21 (70,0)
Середній ІМТ, кг/м2 (M±m) 30,1±1,8
Попередня терапія, n (%):

блокатори бета-адренорецепторів, n (%)•	
інгібітори АПФ, n (%)•	
антагоністи кальцію, n (%)•	
діуретики, n (%)•	
статини, n (%)•	
ацетилсаліцилова кислота, n (%)•	

18 (60,0)
14 (46,7)
18 (60,0)
10 (33,3)
4 (13,3)

15 (50,0)
28 (93,3)
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У середньому на 4-му тижні прийому 
офісний САТ та ДАТ знизився на 31,4 та 
11,2 мм рт. ст. відповідно. Щодо зниження 
ДАТ, то наші дані узгоджуються з даними 
інших досліджень — 13,8–6,8 мм рт. ст. 
(Czuriga I. et al., 2003; Wang B. et al., 2005). 
Щодо зниження САТ, то у нашому спосте-
реженні ступінь зниження був значно біль-
шим, ніж в інших дослідженнях, — 
22,5 мм рт. ст. (Wang B. et al., 2005), 
16,0 мм рт. ст. (Czuriga I. et al., 2003), 
12,0 мм рт. ст. (Neal D.A. et al., 2004), що 
можна пояснити тим, що в цих дослідженнях 
бізопролол в основному застосовували 
в дозі 5 мг/добу, а в нашому 22 (73,3%) па-
цієнти отримували 10 мг/добу.

Додавання до терапії лізиноприлу 
 (ВІТОПРИЛУ) призвело до додаткового 
достовірного зниження САТ/ДАТ до 128,1± 
2,2/80,1±3,1 мм рт. ст. (p<0,001/0,001 по-
рівняно з початком та p<0,04/0,01 порівня-
но з етапом 2 тиж лікування). На етапі 8 тиж 
лікування цільового АТ досягли 24 (80,0%) 
хворих. Рівень ДАТ знизився на ≥20% у 18 
(60%) хворих. Ці дані узгоджуються з дани-
ми дослідження I. Czuriga та співавторів 
(2003), в якому частка хворих, які відповіли 
на застосування бізопрололу, становила 
89,9%.

Загалом 18 (60%) хворих приймали 
монотерапію БІСОСТАДОМ, 12 (40%) по-
требували комбінації з лізиноприлом у се-
редній добовій дозі 23,3±5,0 мг. Шести 
пацієнтам після закінчення дослідження 
додатково призначили гідрохлоротіазид.

Величина ЧСС вже на 2-му тижні при-
йому БІСОСТАДУ достовірно зменшилася 
з 78,3±3,4 до 56,1±2,3 уд./хв (р<0,001) 
і в подальшому залишалася майже на цьо-
му рівні (53,8±2,8 та 54,8±2,0 уд./хв відпо-
відно на етапах 4-го та 8-го тижня лікуван-
ня).

Таким чином, лікування пацієнтів з АГ 
1-го та 2-го ступеня та ІХС на основі селек-
тивного блокатора бета- адренорецепторів 
БІСОСТАДУ було ефективним щодо зни-
ження рівня офісного АТ та сприяло до-
сягненню цільового рівня у 80% хворих 
(у 60% — при монотерапії). 

Ефективність БІСОСТАДУ за даними 
ДМАТ.  За динамікою показників ДМАТ, 
наведених у табл. 2,  відзначається, що 
через 8 тиж лікування відбувалося досто-
вірне зниження рівня середньодобового,  
денного та нічного САТ і ДАТ відповідно 

на  25,2;  22,9;  28,9  та  14,9;  17,7; 
12,9 мм рт. ст. У дослідженні T.P. Hiltunen та 
співавторів (2007) зниження середньодо-
бового САТ/ДАТ становило 11/8 мм рт. ст., 
що дещо менше, ніж у нашому досліджен-
ні. Проте в цьому спостереженні бізопро-
лол призначали в добовій дозі 5 мг, трива-
лість лікування становила лише 4 тиж. 
Окрім того, слід враховувати, що в прове-
деному нами дослідженні застосовували 
комбінацію бізопрололу та лізиноприлу.

Також достовірно, як і слід було очіку-
вати від блокатора бета- адренорецепторів, 
знизилася середньодобова, денна та нічна 
ЧСС. Цільовий рівень середньодобового 
АТ було досягнуто у 19 (63,3%) пацієнтів 
на 8-му тижні лікування, що відрізняється 
від частоти досягнення цільового офісного 
АТ (80%), але є цілком закономірним. Адже 
з джерел літератури відомо, що ефектив-
ність антигіпертензивної терапії за даними 
ДМАТ завжди нижча, ніж за даними «ви-
падкового» офісного вимірювання 
(White W., 2000). Проте 63,3% — високий 
показник для контролю АТ за даними 
ДМАТ, що частково можна пояснити за-
стосуванням комбінованої антигіпертен-
зивної терапії, а частково відбором пацієн-
тів до дослідження — більшість із них рані-
ше вже приймали антигіпертензивні 
препарати і їх ефективність була відома, 
не включалися хворі з тяжкою АГ. 

Позитивний вплив терапії на основі 
БІСОСТАДУ підтверджувався достовірним 
та значним зниженням Ін.Час. для САТ та 
ДАТ і достовірним зменшенням варіабель-
ності денного та нічного САТ, яка була 
підвищена у пацієнтів на початку дослі-
дження. Вважається, що збільшена варіа-
бельність АТ асоціюється з гіршим про-
гнозом, а Ін.Час. >50% — із збільшенням 
частоти ураження органів-мішеней 
(White W., 2000). Тому зменшення цих по-
казників може служити додатковим «суро-
гатним» маркером правильно підібраної 
терапії.

БІСОСТАД — препарат, що застосову-
ють 1 раз на добу. Тому важливо, щоб його 
дія зберігалася і в ранкові часи перед при-
йомом наступної дози, адже саме в ранкові 
часи часто спостерігається підвищення АТ, 

з яким пов’язують вищу частоту виникнення 
серцево-судинних подій саме у проміжку 
між 6.00 до 12.00 (Kario K., 2004; White W.B., 
2007). Нами оцінено вплив призначеної 
терапії на ВРП та ШРП САТ і ДАТ. На почат-
ку дослідження ВРП становила 68,3±7,6 та 
50,3±6,4 мм рт. ст. відповідно для САТ і ДАТ, 
а  Ш Р П  —  в і д п о в і д н о  1 4 , 5 ± 2 , 1  т а 
10,4±1,8 мм рт. ст./год. Під впливом ліку-
вання спостерігалося достовірне зменшен-
ня ВРП для САТ до 44,9±6,3 мм рт. ст. 
(р<0,04) та ШРП для САТ до 7,9±1,9 (p<0,05). 
ВРП та ШРП для ДАТ недо стовірно, але зна-
чно зменшилися до 46,5±2,3 мм рт. ст. та 
8,9±1,8 мм рт. ст./год відповідно. Наші дані 
підтверджуються відомостями W.B. White 
(2007), у дослідженні якого було показано, 
що бізопролол поряд із тельмізартаном та 
амлодипіном забезпечував контроль АТ 
в ранкові часи. 

Таким чином, під впливом терапії, що 
базувалася на прийомі БІСОСТАДУ, спо-
стерігалося достовірне зниження серед-
ньодобового, денного та нічного рівня САТ 
і ДАТ відповідно на 25,2; 22,9; 28,9 та 14,9; 
17,7; 12,9 мм рт. ст. у пацієнтів з АГ та ІХС. 
Цільового середньодобового рівня АТ було 
досягнуто у 63,3% хворих. Ефективне зни-
ження АТ супроводжувалося достовірним 
та значним зниженням Ін.Час. та початково 
підвищеної варіабельності денного і нічно-
го САТ. Окрім того, БІСОСТАД сприяв до-
стовірному зменшенню початково підви-
щених ВРП та ШРП САТ.

Ефективність БІСОСТАДУ за даними 
ВЕМ. ВЕМ на етапах скринінгу та 8 тиж 
лікування було проведено 28 пацієнтам 
(табл. 3).  

За динамікою показників простежуєть-
ся, що на фоні призначеного лікування 
достовірно знизився рівень АТ на висоті 
навантаження, що супроводжувалося та-
кож зменшенням ЧСС. Значно зросла ве-
личина порогового навантаження та за-
гальна тривалість навантаження. Окрім 
того, під час реституції нормалізація АТ 
у більшості пацієнтів відбувалася достовір-
но раніше — вже на 5-й хвилині відпочинку 
середній рівень АТ був <140/90 мм рт. ст., 
водночас до лікування на даному етапі ВЕМ 
рівень АТ залишався підвищеним. Загаль-

таблиця 2 Динаміка показників ДМАТ на фоні лікування
Показник Початок 8 тиж

Середній добовий САТ, мм рт. ст. 149,8±2,0 124,7±2,0*
Середній добовий ДАТ, мм рт. ст. 96,1±2,0 81,2±1,9*
Середня добова ЧСС, уд./хв 78,2±2,0 53,2±1,0*
Мак.САТ, мм рт. ст. 174,3±4,2 147,4±2,5*
Мак.ДАТ, мм рт. ст. 106,9±1,1 94,1±3,3*
Середній денний САТ, мм рт. ст. 155,9±3,0 133,0±3,1*
Середній денний ДАТ, мм рт. ст. 102,8±2,1 85,1±2,2*
Середня денна ЧСС, уд./хв 84,1±2,0 63,1±2,0*
Денна варіабельність САТ, мм рт. ст. 17,2±0,3 12,8±0,4*
Денна варіабельність ДАТ, мм рт. ст. 12,2±0,4 12,0±0,5
Середній нічний САТ, мм рт. ст. 142,0±2,0 113,1±2,2*
Середній нічний ДАТ, мм рт. ст. 85,9±2,1 73,0±2,3*
Середня нічна ЧСС, уд./хв 67,7±2,2 56,1±3,3*
Нічна варіабельність САТ, мм рт. ст. 15,3±0,2 11,7±0,3*
Нічна варіабельність ДАТ, мм рт. ст. 13,2±0,3 13,0±0,4
ДІ для САТ,% 11,2±0,6 11,3±0,9
Ін.Час. для добового САТ,% 55,6±3,8 18,5±3,4*
Ін.Час. для добового ДАТ,% 47,9±2,7 19,1±4,0*
Індекс гіпотонії для добового САТ,% 0,9±0,6 14,5±2,3*
Індекс гіпотонії для добового ДАТ,% 0,7±1,9 9,4±1,2*

У табл. 2 і 4: *достовірність показника порівняно з початком (р<0,05).
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ний час до виникнення депресії сегмента 
ST збільшився з 480,7±12,8 с до 723,2±13,8 
с, що свідчило про антиішемічну дію при-
значеної терапії. 

Важливо зазначити, що терапія препа-
ратом БІСОСТАД не супроводжувалася 
погіршенням самопочуття пацієнтів під час 
проведення ВЕМ. Нами не відмічено підви-
щення частоти виникнення слабкості та 
задишки, що може супроводжувати терапію 
блокаторами бета- адренорецепторів. У до-
сліджені R. Brion та співавторів (2000) по-
казано, що застосування блокатора 
бета- адренорецепторів бізопрололу паці-
єнтам із АГ не призводило до погіршення 
переносимості фізичного навантаження 
порівняно з нітрендипіном, який є нейтраль-
ним щодо впливу на фізичну активність.

Таким чином, лікування пацієнтів із за-
стосуванням БІСОСТАДУ та лізиноприлу 
сприяло підвищенню толерантності до фі-
зичного навантаження, що відбувалося як 
за рахунок зниження рівня АТ, так і за ра-
хунок антиішемічного впливу блокатора 
бета- адренорецепторів. 

Динаміка скарг хворих і частота ви-
никнення побічних реакцій. Зниження АТ 
на фоні терапії супроводжувалося покра-
щенням самопочуття пацієнтів, зменшен-
ням суб’єктивних скарг і дискомфортних 
відчуттів. Динаміка суб’єктивних симптомів 
у хворих на фоні лікування наведена 
у табл. 4. Під впливом призначеної терапії 
спостерігалося достовірне зменшення ви-
раженості головного болю, запаморочен-
ня, задишки, нудоти. При цьому достовірно 
зменшився відсоток пацієнтів із наявністю 
таких симптомів, як головний біль (з 93,3 
до 60%; р<0,005) та задишка (з 83,3 
до 50%; р<0,05). Відсоток пацієнтів з інши-
ми скаргами зменшився, але недостовірно 
(рис. 2). 
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Розподіл частоти реєстрації суб’ єктив-
них симптомів

Враховуючи те, що усі включені у до-
слідження пацієнти мали стенокардію на-
пруження і для них важливим було покра-
щення якості життя за рахунок саме при-
пинення чи зменшення кількості приступів, 
нами окремо простежено динаміку скарг 
на загрудинний біль ( див. табл. 4). 

Як і слід було очікувати від блокатора 
бета-адренорецепторів, достовірно змен-
шилася кількість нападів стенокардії, їх 
вираженість і потреба у прийомі нітроглі-
церину. 

Слід підкреслити, що значного погір-
шення суб’єктивних симптомів хвороби 
у нашому дослідженні не відмічалося. 
У 2 (6,7%) пацієнтів виникла ортостатична 
гіпотензія на фоні прийому першої дози 
БІСОСТАДУ і 1 (3,3%) почав скаржитися 
на слабкість у ногах, що супроводжувалося 
значним зниженням АТ. В 1 (3,3%) хворого 

спостерігалося виникнення сонливості 
більше у вечірні години. Найчастішою по-
бічною реакцією було виникнення бради-
кардії (ЧСС <50 уд./хв) — у 3 (10%) пацієнтів, 
що не супроводжувалося погіршенням са-
мопочуття хворих, але потребувало знижен-
ня дози препарату з 10 до 5 мг. Загалом 
частота побічних реакцій становила 23,3%, 
що зіставно з даними літератури — 8,9–39% 
(Benetos A. et al., 2000). В одному із дослі-
джень частота виникнення побічних реакцій 
на фоні прийому бізопрололу була нижчою, 
ніж на фоні прийому атенололу та метопро-
лолу (Верткин А.Л. и соавт., 2002). Більше 
того, на фоні прийому бізопрололу спосте-
рігалося не погіршення, а навіть покращен-
ня деяких параметрів сексуальної функції 
у чоловіків, які приймали бізопролол. 

Додавання лізиноприлу призвело 
до незначного (26,7%) підвищення частоти 
виникнення побічних реакцій. В 1 пацієнта 
виник кашель, що потребувало відміни ін-
гібітора АПФ після 8 тиж лікування.

Таким чином, призначена терапія су-
проводжувалася достовірною позитивною 
динамікою суб’єктивних симптомів захво-
рювання і низькою частотою виникнення 
побічних реакцій.

Вплив БІСОСТАДУ на лабораторні 
показники. Динаміка показників загально-
го та біохімічного аналізів крові представ-
лена в табл. 5. 

Як видно з таблиці, середні величини 
показників, що вивчалися, до лікування 
у межах вікової норми. Прийом препаратів 

таблиця 3 Динаміка показників ВЕМ на фоні лікування (n=28)

Показник До лікування 8 тиж
 лікування

Достовірність 
різниці

Мак.САТ, мм рт. ст. 222,9±2,4 186,1±2,9 <0,001
Мак.ДАТ, мм рт. ст. 113,2±2,9 106,3±2,7 <0,05
Мак.ЧСС, уд./хв 141,8±3,0 98,1±2,0 <0,001
Виконане навантаження, Вт 86,3±4,8 120,2±3,4 <0,001
Тривалість навантаження, хв 8,1±1,4 13,2±1,2 <0,001
Час до виникнення ішемії, с 480,7±12,8 723,2±13,8 <0,001
САТ на 1-й хвилині реституції, мм рт. ст. 167,2±2,1 144,2±1,8 <0,001
ДАТ на 1-й хвилині реституції, мм рт. ст. 100,4±2,2 88,9±2,3 <0,005
ЧСС на 1-й хвилині реституції, уд./хв 100,2±2,9 72,3±3,1 <0,001
САТ на 5-й хвилині реституції, мм рт. ст. 144,2±3,1 128,3±2,2 <0,001
ДАТ на 5-й хвилині реституції, мм рт. ст. 92,1±2,8 88,2±1,9 НД
ЧСС на 5-й хвилині реституції, уд./хв 92,3±2,5 68,2±2,2 <0,001

таблиця 4 Динаміка клінічних симптомів на фоні лікування 
Симптом Початок 56-й день

Головний біль, балів 2,0±0,3 1,3±0,1*
Запаморочення, балів 2,0±0,1 1,6±0,1*
Галюцинації, балів — —
Дерматологічні прояви, балів — —
Задишка, балів 2,0±0,2 1,2±0,1*
Ортостатична гіпотензія, балів 1,2±0,1 1,0±0,1
Порушення зору, балів — —
Нудота, біль у животі, балів 1,8±0,2 0,7±0,2*
Діарея/запор, балів 0,6±0,1 0,6±0,1
Міастенія, міальгія, балів 1,7±0,3 1,6±0,2
Порушення сну, балів 1,2±0,2 1,0±0,2
Кількість нападів стенокардії, n 2,0±0,3 0,8±0,1*
Виразність стенокардії, балів 2,2±0,1 1,2±0,1*
Кількість пацієнтів із симптомами:
- виражного больового нападу, n (%)
- помірного больового нападу, n (%)
- незначного больового нападу, n (%)

10 (33,3)
13 (43,3)
7 (23,3)

—*
17 (56,7)
10 (33,3)

Без болю, n (%) - 3 (10)
Кількість таблеток нітрогліцерину, які пацієнт приймав за добу 3,0±0,05 1,0±0,09

таблиця 5 Динаміка показників загального та біохімічного аналізів крові  
на фоні лікування

Показник До лікування 8 тиж
Гемоглобін, г/л 138,7±5,6 140,6±5,4
Еритроцити, ·1012/л 4,2±0,3 4,3±0,3
Лейкоцити, ·109/л 5,5±0,7 5,9±0,8
Тромбоцити, ·109/л 215,7±16,3 209,2±15,4
ШОЕ, мм/год 12,2±3,2 9,1±2,9
К+, ммоль/л 4,8±0,2 4,6±0,2
Na+, ммоль/л 143,5±3,2 140,2±3,1
Загальний білок, г/л 71,3±4,1 69,2±3,2
Креатинін, мкмоль/л 101,8±12,1 109,9±11,7
Білірубін, мкмоль/л 12,4±3,4 14,2±2,8
АсАТ, од./л/год 36,2±0,5 38,1±0,6
АлАТ, од./л/год 40,1±0,5 37,7±0,6
Глюкоза, ммоль/л 4,9±0,2 5,1±0,2
Загальний холестерин, ммоль/л 5,4±0,4 4,4±0,5
Тригліцериди, ммоль/л 2,0±0,9 1,7±0,6
Холестерин ЛПВЩ, ммоль/л 0,9±0,06 1,1±0,08
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протягом 1 міс не призвів до суттєвої дина-
міки жодного з показників загального та 
біохімічного аналізу крові. Терапія на осно-
ві БІСОСТАДУ практично не впливала на по-
казники обміну вуглеводів (глюкоза) і ліпідів 
(загальний холестерин, холестерин ЛПВЩ 
і тригліцериди), функціональні показники 
стану печінки (АлАТ, АсАТ, білірубін, загаль-
ний білок) та нирок (креатинін). При цьому 
слід враховувати, що всі пацієнти приймали 
статини.

Отже, при 8-тижневому прийомі препа-
рат БІСОСТАД виявився метаболічно ней-
тральним, як і у дослідженні B. Wang та спі-
вавторів (2005), в якому застосування бізо-
прололу у пацієнтів з АГ та цукровим діабетом 
не призводило до погіршення обміну глюко-
зи — достовірно не змінився ні рівень НbА1с, 
ні постпрандіальний рівень глюкози. 

Нами не виявлено жодних відхилень 
у показниках загального аналізу сечі в ди-
наміці.

Прихильність до лікування. За даними 
останніх досліджень 50% пацієнтів з АГ 
не приймають призначені лікарські засоби 
правильно (Weir M.R. et al., 2000; Bloom B.S., 
2001). Лікарі вимушені робити додаткові 
обстеження для виявлення причини не-
ефективності терапії у хворих із низькою 
прихильністю. У пацієнтів із низькою при-
хильністю вища частота виникнення неспри-
ятливих подій, що зумовлює застосування 
більших ресурсів системи охорони здоров’я. 
Прихильність хворого до лікування тісно 
пов’язана з ефективністю призначеної те-
рапії. Так, у дослідженні P. Gerbino та співав-
торів (2004) вивчали контроль АТ залежно 
від прихильності хворого до лікування, яка 
визначалася за кількістю прийнятих пацієн-
том таблеток і кількістю днів, впродовж яких 
пацієнт приймав призначені лікарські засо-
би. Виявилося, що серед пацієнтів із висо-
кою прихильністю досягнення цільового АТ 
спостерігалося у 43%, тоді як у пацієнтів 
з помірною та низькою прихильністю відпо-
відно у 34 та 33%. Основ ними висновками 
цього дослідження були: контроль АТ зале-
жить від прихильності хворого до лікування, 
при високій прихильності зменшується 
вплив віку, статі та супутніх станів на частоту 
досягнення цільового АТ: спрощення режи-
му прийому та зменшення кількості призна-
чених ліків сприяло забезпеченню кращого 
контролю АТ (Gerbino P. et al., 2004). В іншо-
му дослідженні G.J. Fodor та співавторів 
(2005) також встановлено тісний зв’язок між 
прихильністю хворого до терапії та контро-
лем АТ. У дослідженні M. Akpaffiong та 
M. Lawson (2004) низька прихильність хво-
рого до лікування асоціювалася із вищим 
ризиком смерті від інсульту.

Прихильність хворих до лікування визна-
чалася за допомогою обчислення індексу 
на основі розрахунку кількості виданих та-
блеток пацієнту (забезпечувався ліками 
на 2 тиж), кількості повернених пацієнтом 
таблеток та кількості днів, що пацієнт мав 
приймати ліки:

Прихильність (%) =

(Кількість виданих 
таблеток  — кількість 

повернених таблеток) · 100 .Кількість днів, що пацієнт мав 
приймати ліки

Прихильність >80% вважалася висо-
кою, 60–80% — помірною та <60% — низь-
кою. Визначення проводили тільки для 
монотерапії БІСОСТАДОМ на етапі 2-й та 
4-й тижні лікування.

Виявилося, що більшість пацієнтів — 
25 (83,3%) — мали високу прихильність, 
інші — 5 (16,7%) — помірну, що дещо від-
різняється від даних літератури, за якими 
блокатори бета-адренорецепторів за-
безпечують прихильність лише 43% 
(Bloom B.S., 2001). Це можна пояснити, по-
перше, тим, що у наших пацієнтів не лише 
АГ, але й ІХС і прийом блокатора бета- адре-
норецепторів асоціювався із зменшенням 
вираженості симптомів стенокардії (покра-
щення самопочуття — одна з основних 
складових високої прихильності). По-друге, 
режим призначення БІСО СТАДУ був зруч-
ним — 1 таблетка 1 раз на добу. По-третє, 
ліки видавалися пацієнтам безкоштовно, що 
певною мірою збільшувало вірогідність того, 
що пацієнти будуть правильно приймати 
препарат. По-четверте, пацієнти були учас-
никами дослідження і лікарі були заінтере-
совані в отриманні результату, а тому 
жорстко контролювали виконання своїх 
рекомендацій. 

Висновки
1. На фоні 1-місячної монотерапії пре-

паратом БІСОСТАД офісний САТ та ДАТ 
достовірно знизився в середньому на 31,4 
та 11,2 мм рт. ст. та цільового АТ було до-
сягнуто у 60% хворих. Додавання до терапії 
лізиноприлу призвело до додаткового зни-
ження САТ/ДАТ з 134,1±2,8/90,1±3,0 до 
128,1±2,2/80,1±3,1 мм рт. ст. При комбіна-
ції БІСОСТАДУ із лізиноприлом на етапі 
8 тиж лікування цільового АТ досягли 80,0% 
хворих, а рівень ДАТ знизився на >20% 
у 60% хворих. Під впливом терапії блокато-
ром бета-адренорецепторів БІСОСТАДОМ 
спостерігалося достовірне зниження ЧСС.

2. Через 8 тиж лікування під впливом 
терапії на основі БІСОСТАДУ (моно- або 
в комбінації з лізиноприлом) відбувалося 
достовірне зниження рівня середньодобо-
вого, денного та нічного САТ і ДАТ відпо-
відно на 25,2; 22,9; 28,9 та 14,9; 17,7; 
12,9 мм рт. ст. та середньодобової, денної 
та нічної ЧСС. Цільового рівню середньо-
добового АТ досягнуто у 19 (63,3%) паці-
єнтів на 8-му тижні лікування. 

3. Позитивний антигіпертензивний 
вплив терапії на основі БІСОСТАДУ під-
тверджувався достовірним та значним 
зниженням Ін.Час. для САТ та ДАТ та до-
стовірним зменшенням варіабельності 
денного та нічного САТ, величини і швидко-
сті ранкового підйому САТ. 

4. На фоні призначеного лікування 
на основі препарату БІСОСТАД спостеріга-
лося покращення показників ВЕМ: досто-
вірно знизився рівень АТ та ЧСС на висоті 
навантаження, значно зросла величина по-
рогового навантаження та загальна трива-
лість навантаження, відбувалося більш 
раннє відновлення АТ під час реституції. 
Окрім того, спостерігалося достовірне 
збільшення загального часу до виникнення 
депресії сегмента ST, що свідчило про анти-
ішемічну дію призначеної терапії. 

5. Лікування на основі препарату 
БІСОСТАД у пацієнтів з АГ та ІХС супрово-
джувалося покращенням самопочуття: 
зменшилася частка хворих із наявністю 
таких симптомів, як головний біль (з 93,3 
до 60%; р<0,005) та задишка (з 83,3 
до 50%; р<0,05), зменшилася вираженість 
головного болю, запаморочення, задишки, 
нудоти та достовірно зменшилася кількість 
нападів стенокардії, їх вираженість і по-
треба хворих у прийомі нітрогліцерину. 

6. Терапія на основі БІСОСТАДУ харак-
теризувалася низькою частотою виникнен-
ня побічних реакцій (23,3% при монотера-
пії та 26,7% при комбінації із лізиноприлом) 
та була метаболічно нейтральною.

7. Однократне застосування БІСОСТА-
ДУ забезпечувало високу прихильність 
хворих до лікування — у 83,3% з них висо-
ка, у 16,7%  помірна в кінці дослідження. 

Таким чином, отримані результати до-
слідження свідчать про те, що БІСОСТАД — 
ефективний антигіпертензивний препарат 
з вираженою антиішемічною дією, який 
добре переноситься та забезпечує високу 
прихильність до лікування у пацієнтів з АГ 
в поєднанні з ІХС. 
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Опыт применения 
препарата Бисостад 
у пациентов 
с артериальной 
гипертензией 
и ишемической болезнью 
сердца

А.Д. Радченко, Ю.Н. Сиренко, 
И.М. Марцовенко

Резюме. Цель исследования — оценка 
клинической эффективности и переноси-
мости препарата БИСОСТАД (производ-
ства компании «STADA», Германия) в ле-
чении больных с эссенциальной артери-
альной гипертензией (АГ) 1-й и 2-й 
степени в сочетании с ишемической бо-
лезнью сердца (ИБС). В 2-месячное ис-
следование включили 30 пациентов 
с мягкой и умеренной АГ и ИБС, которым 
в начале и  конце исследования проведе-
ны: офисное измерение артериального 
давления (АД) и частоты сердечных со-
кращений (ЧСС), суточное мониториро-
вание АД, велоэргометрия (ВЭМ), био-
химическое и общеклиническое ис-
следование крови. Монотерапию 
БИСО СТАДОМ назначали на протяжении 
1 мес и, если не достигался целевой уро-
вень АД, к лечению добавляли лизиноприл 
в течение 1 мес. На фоне одномесячной 
монотерапии БИСОСТАДОМ офисное АД  
(систолическое — САД и диастолическое 
— ДАД) досто верно снизилось (в среднем 
на 31,4 и 11,2 мм рт. ст.), целевой АД был 
достигнут у 60% больных. При комбинации 
БИСОСТАДА с лизиноприлом на этапе 
8 нед лечения целевой АД достигли у  
80,0% больных, а уровень ДАД снизился 
на >20% у 60% больных. Под влиянием 
терапии блокатором бета-адрено-
рецепторов БИСОСТАДОМ наблюдалось 
достоверное снижение ЧСС. Через 8 нед 
лечения под влиянием терапии на основе 
БИСОСТАДА происходило достоверное 
снижение уровня среднесуточного, 
дневного и ночного САД и ДАД соответ-
ственно на 25,2; 22,9; 28,9 и 14,9; 17,7; 
12,9 мм рт. ст. и среднесуточной, дневной 
и ночной ЧСС. Целевой уровень средне-
суточного АД был достигнут у 19 (63,3%) 

пациентов на 8-й неделе лечения. Поло-
жительное антигипертензивное влияние 
терапии на основе БИСОСТАДА под-
тверждалось достоверным и значитель-
ным снижением индекса нагрузки време-
нем для САД и ДАД и достоверным 
уменьшением вариабельности дневного 
и ночного САД, величины и скорости 
утреннего подъема САД. На фоне назна-
ченного лечения на основе препарата 
БИСОСТАД наблюдалось улучшение по-
казателей ВЭМ: достоверно снизился 
уровень АД и ЧСС на высоте нагрузки, 
значительно возросла величина порого-
вой нагрузки и общая продолжительность 
нагрузки, происходило более раннее вос-
становление АД во время реституции. 
Кроме того, наблюдалось достоверное 
увеличение общего времени до возник-
новения депрессии сегмента ST, что 
свидетельствовало об антиишемическом 
действии назначенной терапии. Лечение 
на основе препарата БИСОСТАД пациен-
тов с АГ и ИБС сопровождалось улучше-
нием самочувствия: уменьшилась доля 
больных с наличием таких симптомов, как 
головная боль (с 93,3 до 60%; р<0,005) 
и одышка (с 83,3 до 50%: р<0,05), умень-
шилась выраженность головной боли, 
головокружения, одышки, тошноты и до-
стоверно уменьшилось количество при-
ступов стенокардии, их выраженность 
и потребность больных в приеме нитро-
глицерина. Частота возникновения по-
бочных реакций была низкой — 23,3% 
при монотерапии и 26,7% — при комбина-
ции с лизиноприлом. Однократное на-
значение БИСОСТАДА обеспечивало 
высокую приверженность больных лече-
нию — у 83,3% больных она была высокой, 
у 16,7% — умеренной в конце исследова-
ния. Таким образом, полученные резуль-
таты исследования свидетельствуют 
о том, что БИСОСТАД — эффективный 
антигипертензивный препарат с выра-
женным антиишемическим действием, 
который хорошо переносится и обеспе-
чивает высокую приверженность к  лече-
нию пациентов с АГ в сочетании с ИБС.
Ключевые слова: бизопролол, артери-
альная гипертензия, ишемическая болезнь 
сердца.

Experience of Bisostad 
application in patients with 
arterial hypertension and 
coronary heart disease

G.D. Radchenko, Yu.M. Sirenko, 
І.М. Мartsovenko

Summary. The aim of study was to evaluate 
the effectiveness and tolerance of BISOSTAD 
(bisoprolol) in patients with arterial hyperten-
sion (AH) and coronary heart disease (CHD). 
There were 30 patients with mild to moderate 
AH and CHD included in study. The office and 
ambulatory blood pressure and heart rate 
measurements, bicycle exercise test, bio-
chemical blood analyses were done before 
and at the end of study. BISOSTAD was ad-
ministered as monotherapy during 1 month. 
Then, if target blood pressure (BP) was not 
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been achieved, lisinopril was added for next 
month. Monotherapy by BISOSTAD led to 
decreasing of the office systolic (SBP) and 
diastolic (DBP) BP on 31.4 and 11.2 mmHg 
respectively. Target office BP was achieved 
in 60% of patients. Adding of the lisinopril 
helped to achieved the target BP in 80,0% of 
patients. Office and ambulatory heart rate 
decreased significantly at the end of study. 
24-hour, daytime and night time SBP/DBP 
decreased significantly on 25.2, 22.9, 
28.9/14.9, 17.7, 12.9 mmHg. Target 24-hour 
BP was achieved in 63.3% of patients. We 

noted significant decreasing of the time load 
of BP and variability of the daytime and night 
SBP, SBP morning surge. Bicycle exercise 
patterns improved significantly: maximal BP 
diminished during exercise and at the rest, 
the maximal exercise load and time of load 
significantly increased, the time to ischemic 
changes decreased. BISOSTAD treatment 
improved the patient’s well-being. Adverse 
effects were registered in 23.3% on mono-
therapy and in 26.7% on combination thera-
py (bisoprolol + lisinopril). Therapy on base 
of BISOSTAD was characterized by good 

compliance: 83.3% of patient had high com-
pliance and 16.7% — moderate. 
Key  words: bisoprolol, arterial hypertension, 
coronary heart disease. 
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FDA предлагает руководство о подаче 
информации о рисках применения лекарств
По материалам www.fda.gov; www.forexpros.com
В ответ на жалобы о том, что фармацевтические произво-

дители прибегают к различным мультимедийным приемам, 
чтобы приуменьшить значимость информации о рисках при-
менения лекарственных средств в рекламе, 27 мая Управлени-
ем по контролю за пищевыми продуктами и лекарственными 
средствами США (Food and Drug Administration — FDA) обнаро-
дован проект соответствующего руководства. Руководство 
должно будет регламентировать подобные вопросы при про-
ведении в печатных СМИ, на радио и телевидении рекламных 
кампаний, рассчитанных на потребителей и врачей.

Так, например, в проекте руководства FDA предлагает ре-
гламентировать темп речи диктора. Управление предостерега-
ет, что если информация о рисках, зачитывае мая диктором, 
будет трудна для восприятия, потому что будет представлена 
в более быстром темпе, нежели информация о выгодах при-
менения продукта, то эта часть (о рисках) не будет адекватно 
воспринята пациентами или врачами. В руководящих принципах 
FDA, которые носят рекомендательный характер, также отме-
чается, что частая смена ракурсов сцен действия может обман-
чиво снизить восприятие потребителем информации о рисках 
применения продвигаемого продукта, поскольку отвлекает его. 
В FDA заявляют, что в целом рецензенты управления, оцени-
вающие рекламу, будут принимать во внимание общее впечат-
ление, которое складывается при ее прослушивании или про-
смотре и передается всеми ее элементами (голосом, темпом 
речи, визуальной картинкой).

Комментируя проект руководства FDA, старший вице-
президент Ассоциации исследователей и производителей 
фармацевтической продукции США (Pharmaceutical Research 
and Manufacturers of America) Кен Джонсон (Ken Johnson) от-
метил, что компании  — члены ассоциации поддерживают такую 
инициативу и призывают, чтобы информация о рисках предо-
ставлялась четкой и понятной речью, не отвлекая внимания на 
второстепенные детали. Он подчеркнул, что фармацевтические 
компании остаются преданными принципу изготовления на-
дежных и сбалансированных рекламных материалов.

FDA подтверждает благоприятный профиль 
безопасности ривароксабана
По материалам www.news.bayer.com и пресс-службы 
«Еженедельника АПТЕКА» (www.apteka.ua)
19 марта консультативный комитет Управления по контролю 

за пищевыми продуктами и лекарственными средствами США 
(Food and Drug Administration — FDA) провел совещание по рас-
смотрению заявки на ривароксабан, разработанный «Bayer 
HealthCare» совместно с «Johnson&Johnson Pharmaceutical 
Research&Development, L.L.C.» и известный под брэндовым 
названием Xarelto®/Ксарелто®.

Ривароксабан — пероральный антикоагулянт, применяемый 
для профилактики тромбоза глубоких вен и тромбоэмболии 
легочной артерии у пациентов, перенесших операцию по за-

мене тазобедренного или коленного сустава. Члены консульта-
тивного комитета проголосовали в соотношении 15:2 за то, что 
предоставленные клинические данные свидетельствуют о бла-
гоприятном профиле безопасности препарата.

«…Научное обсуждение было очень продуктивным, и мы 
рады, что консультативный комитет признал убедительными 
факты, которые подтверждают благоприятный профиль безо-
пасности ривароксабана», — отметили в «Bayer HealthCare».

Данные, представленные на заседании консультативного 
комитета, включали результаты программы клинически иссле-
дований RECORD, в которых сравнивали эффективность перо-
рального приема ривароксабана с парентеральным применени-
ем эноксапарина для предотвращения венозной тромбоэмболии 
у пациентов, перенесших операцию по полной замене тазобе-
дренного (RECORD1 и 2) или коленного (RECORD3 и 4) сустава. 
В исследованиях RECORD1, 2 и 3 сравнивали применение рива-
роксабана в ежедневной дозировке 10 мг и эноксапарина в еже-
дневной дозировке 40 мг. В RECORD4 сравнивали применение 
ривароксабана (ежедневная дозировка 10 мг) с одобренным 
в США режимом дозирования эноксапарина при операциях по 
протезированию коленного сустава (по 30 мг 2 раза в сутки).

Как отмечают исследователи, данные RECORD подтверж-
дают более выраженное снижение относительного риска ве-
нозной тромбоэмболии при применении ривароксабана 
по сравнению с эноксапарином после операций по полной за-
мене тазобедренного или коленного сустава.

В декабре 2008 г. препарат Ксарелто® одобрен в Украине.
применение ингибиторов протонного насоса 
снижает эффективность Plavix
По материалам medco.mediaroom.com; www.statesman.com; 
www.marketwatch.com
Как свидетельствуют результаты одного из исследований, 

сочетанное применение ингибиторов протонного насоса и анти-
коагулянта Plavix/Плавикс (клопидогрел, «Bristol-Myers 
Squibb»/«sanofi-aventis») на 50% повышает риск госпитализации 
вследствие возникновения кардиоваскулярной патологии у паци-
ентов, которые прошли процедуру стентирования (имплантации 
специальных расширителей сосудов). В ходе данного исследова-
ния изучали применение таких ингибиторов протонного насоса, 
как Nexium (эзомепразол, «AstraZeneca», Prilosec (омепразол, 
«AstraZeneca»), Protonix (пантопразол, «Wyeth») и Prevacid (ланзо-
празол, «Takeda»). Результаты исследования были представлены 
на встрече Общества сердечно-сосудистой ангиографии и хирур-
гии (Society for Cardiovascular Angiography and Interventions). 

Этот анализ является частью обширного исследования 
Plavix, в котором 6800 пациентов применяли этот препарат 
с ингибиторами протонного насоса, в то время как 9800 участ-
ников — только Plavix. 

Таким образом, ингибиторы протонного насоса сами 
по себе не повышают риск возникновения кардиоваскулярной 
патологии; однако сочетанное применение ингибиторов про-
тонного насоса и клопидогрела ослабляет эффективность по-
следнего.
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