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Ìíîãî÷èñëåííûå äîêëèíè÷åñêèå èññëåäî-
âàíèÿ ïîêàçàëè, ÷òî àêòèâàöèÿ β-àäðåíåðãè-
÷åñêèõ ðåöåïòîðîâ îïîñðåäóåò ìíîæåñòâåí-
íûå êëåòî÷íûå ïðîöåññû, âîâëå÷åííûå â ïðî-
ãðåññèðîâàíèå è ìåòàñòàçèðîâàíèå îïóõîëåé,
âêëþ÷àÿ ýêñïðåññèþ ïðîâîñïàëèòåëüíûõ öè-
òîêèíîâ è õåìîêèíîâ, àíãèîãåíåç è èììóííûå
ïðîòèâîîïóõîëåâûå îòâåòû. Ýòî ïîçâîëèëî
ïðåäïîëîæèòü, ÷òî áëîêàòîðû ýòèõ ðåöåïòî-
ðîâ ìîãóò ïðåïÿòñòâîâàòü âîçíèêíîâåíèþ
îïóõîëåé è îãðàíè÷èâàòü ïðîãðåññèðîâàíèå
ñôîðìèðîâàííûõ îïóõîëåé. Â íàñòîÿùåì îá-
çîðå ïðåäñòàâëåíû ýïèäåìèîëîãè÷åñêèå è
êëèíè÷åñêèå ðàáîòû, ïîñâÿùåííûå èññëåäî-
âàíèþ ýôôåêòîâ β-áëîêàòîðîâ â îòíîøåíèè
ðàçâèòèÿ è ïðîãðåññèðîâàíèÿ çëîêà÷åñòâåí-
íûõ íîâîîáðàçîâàíèé, à òàêæå îïèñàíû ýêñ-
ïåðèìåíòàëüíûå ïîäõîäû ê èçó÷åíèþ ýôôåê-
òîâ ñî÷åòàííîãî ïðèìåíåíèÿ β-áëîêàòîðîâ
è ñòàíäàðòíûõ ìåòîäîâ ïðîòèâîîïóõîëåâîãî
ëå÷åíèÿ.

βββββ-ÁËÎÊÀÒÎÐÛ È ÐÈÑÊ ÐÀÇÂÈÒÈß
ÇËÎÊÀ×ÅÑÒÂÅÍÍÛÕ ÎÏÓÕÎËÅÉ

Óâåëè÷åííûå óðîâíè ìåäèàòîðîâ ñòðåñ-
ñà, êàòåõîëàìèíîâ ðàññìàòðèâàþò â êà÷åñòâå
ýòèîëîãè÷åñêèõ ôàêòîðîâ ðàçëè÷íûõ òèïîâ
îïóõîëåé, â ñâÿçè ÷åì áûëî âûñêàçàíî ïðåä-
ïîëîæåíèå î ïîòåíöèàëüíîé ðîëè β-áëîêàòî-
ðîâ â ñíèæåíèè ÷àñòîòû îíêîçàáîëåâàíèé.
Äàííûå î ÷àñòîòå âñòðå÷àåìîñòè ðàçëè÷íûõ
òèïîâ îïóõîëåé ó ïðèíèìàâøèõ β-áëîêàòîðû
ëèö ïðåäñòàâëåíû âî ìíîãèõ ðåòðîñïåêòèâ-
íûõ ïîïóëÿöèîííûõ èññëåäîâàíèÿõ. Ì. Algazi

et al. [1] ñîîáùèëè î ñîêðàùåíèè ñëó÷àåâ âñåõ
òèïîâ îïóõîëåé ó ïàöèåíòîâ, ïðèíèìàâøèõ
β-áëîêàòîðû. Çàùèòíûé ýôôåêò β-áëîêàòîðîâ
ïîêàçàí òàêæå â îòíîøåíèè îïðåäåëåííûõ òè-
ïîâ îïóõîëåé. Âñòðå÷àåìîñòü òðèæäû íåãà-
òèâíîãî ðàêà ãðóäíîé æåëåçû ñðåäè ïðèíèìàâ-
øèõ β-áëîêàòîðû æåíùèí â ïîñòìåíîïàó-çå,
ïî ðåçóëüòàòàì èññëåäîâàíèÿ Å. Botteri et al. [2],
áûëà â äâà ðàçà íèæå, ÷åì ó íå ïðèíèìàâøèõ
ïðåïàðàò æåíùèí. Äëèòåëüíîå íàáëþäåíèå
èññëåäîâàòåëåé G. Nkontchou  et al. [3] ïîêà-
çàëî ñíèæåíèå âñòðå÷àåìîñòè ãåïàòîöåëëþ-
ëÿðíîé êàðöèíîìû ó ïàöèåíòîâ ñ êîìïåíñè-
ðîâàííûì âèðóñíûì ãåïàòèòîì ïðè äëèòåëü-
íîì ïðèåìå β-áëîêàòîðîâ. Ó ïðèíèìàâøèõ β-
áëîêàòîðû ïàöèåíòîâ îòìå÷åíî òàêæå ñíèæå-
íèå ðèñêà ðàçâèòèÿ ðàêà ïðîñòàòû [4, 5]. Âìå-
ñòå ñ òåì, ðÿäîì àâòîðîâ íå îáíàðóæåíî ñâÿ-
çè ìåæäó èñïîëüçîâàíèåì β-áëîêàòîðîâ è
ðèñêîì ðàçâèòèÿ îïóõîëåé. L. Jansen et al. [6]
óñòàíîâëåíî îòñóòñòâèå ñâÿçè ìåæäó çàáî-
ëåâàåìîñòüþ êîëîðåêòàëüíûì ðàêîì è èñ-
ïîëüçîâàíèåì êàêîãî-ëèáî ïîäêëàññà β-áëî-
êàòîðîâ ïîñëå êîððåêòèðîâêè ïî ôàêòîðàì,
ñïîñîáíûì ïðèíöèïèàëüíî ïîâëèÿòü íà ðå-
çóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ. Êðîìå òîãî, ýòè àâ-
òîðû óñòàíîâèëè ïîçèòèâíóþ ñâÿçü ìåæäó
äëèòåëüíûì ïðèìåíåíèåì β-áëîêàòîðîâ è
ðèñêîì IV ñòàäèè êîëîðåêòàëüíîãî ðàêà.

Ìåòààíàëèç 70 ðàíäîìèçèðîâàííûõ èñïû-
òàíèé, âêëþ÷àâøèõ 324 168 ïàöèåíòîâ, íå ïî-
êàçàë ñâÿçè ðèñêà ðàçâèòèÿ ðàêà ñ ïðèìåíå-
íèåì êàêîãî-ëèáî êëàññà àíòèãèïåðòåíçèâíûõ
ïðåïàðàòîâ, âêëþ÷àÿ β-áëîêàòîðû [7].
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Ïðåäñòàâëåíû äàííûå ýïèäåìèîëîãè÷åñêèõ è êëèíè÷åñêèõ ðàáîò, â êîòîðûõ èññëåäî-
âàíà ñâÿçü ìåæäó ïðèìåíåíèåì β-áëîêàòîðîâ è ðàçâèòèåì è ïðîãðåññèðîâàíèåì çëî-
êà÷åñòâåííûõ íîâîîáðàçîâàíèé, à òàêæå ðàññìîòðåíû ðåçóëüòàòû ýêñïåðèìåíòàëüíûõ
èññëåäîâàíèé, îïèñûâàþùèå ýôôåêòû êîìáèíèðîâàííîãî ïðèìåíåíèÿ  β-áëîêàòîðîâ è
ñòàíäàðòíûõ ìåòîäîâ ïðîòèâîîïóõîëåâîãî ëå÷åíèÿ.
Êëþ÷åâûå ñëîâà: β-áëîêàòîðû, îíêîëîãè÷åñêèå çàáîëåâàíèÿ, ïðîãðåññèðîâàíèå, ìå-
òàñòàçèðîâàíèå, ïðîòèâîîïóõîëåâàÿ òåðàïèÿ.
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ÐÅÖÈÄÈÂÈÐÎÂÀÍÈÅ,
ÌÅÒÀÑÒÀÇÈÐÎÂÀÍÈÅ È ÑÌÅÐÒÍÎÑÒÜ

Ó ÎÍÊÎËÎÃÈ×ÅÑÊÈÕ ÏÀÖÈÅÍÒÎÂ,
ÏÐÈÍÈÌÀÂØÈÕ βββββ-ÁËÎÊÀÒÎÐÛ
Ðàê ãðóäíîé æåëåçû. Ìíîãî÷èñëåííûå

èññëåäîâàíèÿ âëèÿíèÿ ïðèìåíåíèÿ β-áëîêàòî-
ðîâ íà èñõîä çàáîëåâàíèÿ ïðîâåäåíû ó áîëü-
íûõ ðàêîì ãðóäíîé æåëåçû. Â ðåòðîñïåêòèâ-
íîì èññëåäîâàíèè D. Powe et al. [8], âêëþ-
÷àâøåì 466 áîëüíûõ ðàêîì ãðóäíîé æåëåçû,
ïîêàçàíî çíà÷èòåëüíîå ñíèæåíèå ÷àñòîòû ðàç-
âèòèÿ ìåòàñòàçîâ è ðåöèäèâèðîâàíèÿ îïóõî-
ëè è 71%-íîå ñîêðàùåíèå 10-ëåòíåé îïóõîëå-
âîñïåöèôè÷åñêîé ñìåðòíîñòè. Â èññëåäîâà-
íèè Ð. Ganz et al. [9], â êîòîðîì èñïîëüçîâàíû
äàííûå íàáëþäåíèÿ 1779 æåíùèí, âêëþ÷åí-
íûõ â êàíöåð-ðååñòð îðãàíèçàöèè Kaiser
Permanente â Ñåâåðíîé Êàëèôîðíèè, óñòàíîâ-
ëåíî, ÷òî æåíùèíû, ïðèíèìàâøèå β-áëîêàòî-
ðû, èìåëè 14%-íîå ñîêðàùåíèå ðèñêà ðåöè-
äèâèðîâàíèÿ ðàêà ãðóäíîé æåëåçû è 24%-íîå
ñîêðàùåíèå ðèñêà îïóõîëåâîñïåöèôè÷åñ-
êîé ñìåðòíîñòè ïðè îòñóòñòâèè ñíèæåíèÿ
ñìåðòíîñòè îò âñåõ ïðè÷èí. Â èññëåäîâàíèè
À. Melhem-Bertrandt et al. [10] áûëî ðåòðî-
ñïåêòèâíî ðàññìîòðåíî 1413 ïàöèåíòîê ñ ðà-
êîì ãðóäíîé æåëåçû, êîòîðûå ïîëó÷àëè íåî-
àäúþâàíòíóþ õèìèîòåðàïèþ. Èñïîëüçîâàíèå
β-áëîêàòîðîâ ñîïðîâîæäàëîñü çíà÷èòåëüíî
áîëåå äëèòåëüíûì áåçðåöèäèâíûì âûæèâà-
íèåì ó âñåõ ïàöèåíòîê, âêëþ÷àÿ ïàöèåíòîê ñ
òðèæäû íåãàòèâíûì ðàêîì. Îäíàêî âåëè÷è-
íû îòâåòà îïóõîëåé íà ëå÷åíèå íå áûëè ñâÿ-
çàíû ñ èñïîëüçîâàíèåì β-áëîêàòîðîâ. Ò. Bar-
ron et al. [11] ïîêàçàëè, ÷òî ïðèíèìàâøèå ïðî-
ïðàíîëîë ïàöèåíòêè ðåæå èìåëè èíâàçèâíûå
îïóõîëè (Ò4), ìåòàñòàçû â ëèìôîóçëû è îò-
äàë¸ííûå ìåòàñòàçû (N2/N3/M1) ïðè óñòà-
íîâëåíèè äèàãíîçà ðàêà ãðóäíîé æåëåçû. Êðî-
ìå òîãî, áîëåå äëèòåëüíîå èñïîëüçîâàíèå ïðî-
ïðàíîëîëà áûëî ñâÿçàíî ñ ìåíüøèì êîëè÷å-
ñòâîì T4-îïóõîëåé, ÷òî ïðåäïîëàãàåò âîçìîæ-
íîñòü çàâèñèìûõ îò äîçû ýôôåêòîâ. Â òî æå
âðåìÿ íå óñòàíîâëåíî ñóùåñòâåííîé ðàçíè-
öû ìåæäó ÷àñòîòîé ñëó÷àåâ T4 èëè N2/N3/M1-
îïóõîëåé è îïóõîëåâîñïåöèôè÷åñêîé ñìåðò-
íîñòè ó ïðèìåíÿâøèõ àòåíîëîë ïàöèåíòîê è
ñîïîñòàâèìûõ áîëüíûõ, íå èñïîëüçóþùèõ
ïðåïàðàò. β-àäðåíåðãè÷åñêèå ïðîòèâîîïóõîëå-
âûå ìåõàíèçìû, êàê èçâåñòíî, â ñóùåñòâåí-
íîé ìåðå îïîñðåäîâàíû èììóííûìè ìåõàíèç-
ìàìè è, â ÷àñòíîñòè, íåïîñðåäñòâåííûì âëèÿ-

ÒÅÎÐÅÒÈ×ÍÀ ²  ÅÊÑÏÅÐÈÌÅÍÒÀËÜÍÀ ÌÅÄÈÖÈÍÀ

íèåì êàòåõîëàìèíîâ íà èììóííûå êëåòêè, êî-
òîðûå ïðåèìóùåñòâåííî ýêñïðåññèðóþò β2-àä-
ðåíîðåöåïòîðû. Â ñâÿçè ñ ýòèì, êàê ïîëàãàþò,
ïðèìåíåíèå ïðîïðàíîëîëà ìîæåò áûòü áîëåå
ïðåäïî÷òèòåëüíûì ïî ñðàâíåíèþ ñ ñåëåêòèâ-
íûìè β1-áëîêàòîðàìè, òàêèìè êàê àòåíîëîë.

Ñîãëàñíî äàííûì Å. Botteri et al. [2], ïðè-
ìåíåíèå β-áëîêàòîðîâ áîëüíûìè òðèæäû íå-
ãàòèâíûì ðàêîì ãðóäíîé æåëåçû, íàõîäÿùè-
ìèñÿ â ïîñòìåíîïàóçå, ñïîñîáñòâîâàëî ñíè-
æåíèþ ðèñêà ðåöèäèâèðîâàíèÿ, ìåòàñòàçèðî-
âàíèÿ è îïóõîëåàññîöèèðîâàííîé ñìåðòíîñòè.

Âìåñòå ñ òåì, â ðÿäå ðàáîò íå âûÿâëåíî
ïîëîæèòåëüíîãî âëèÿíèÿ ïðèìåíåíèÿ β-áëî-
êàòîðîâ íà òå÷åíèå è èñõîä çàáîëåâàíèÿ. Ñîã-
ëàñíî äàííûì èññëåäîâàíèÿ G. Sîrensen et al.
[12], âêëþ÷àâøåì 18 733 ïàöèåíêè ñ íåìåòà-
ñòàòè÷åñêèì ðàêîì ãðóäíîé æåëåçû ïðè óñ-
òàíîâëåíèè äèàãíîçà, ïðèìåíåíèå β-áëîêàòî-
ðîâ íå ñíèæàëî ðèñê ðåöèäèâèðîâàíèÿ çàáî-
ëåâàíèÿ. Ïî çàêëþ÷åíèþ D. Boudreau et al.
[13], ó áîëüíûõ, èìåþùèõ ïðè óñòàíîâëåíèè
äèàãíîçà ðàííþþ ñòàäèþ ðàêà ãðóäíîé æåëåçû,
ïðè¸ì β-áëîêàòîðîâ ìîæåò ïðèâîäèòü ê óâå-
ëè÷åíèþ ðèñêà ðåöèäèâèðîâàíèÿ çàáîëåâàíèÿ.
Àâòîðû, îäíàêî, îòìåòèëè ñíèæåíèå ðèñêà
âòîðûõ ïåðâè÷íûõ îïóõîëåé ó ýòèõ ïàöèåíòîê.

Êîëîðåêòàëüíûé ðàê. Óâåëè÷åíèå âû-
æèâàåìîñòè ïðè ïðèìåíåíèè òîëüêî β-áëîêà-
òîðîâ èëè â ñî÷åòàíèè ñ äðóãèìè ãèïîòåíçèâ-
íûìè ïðåïàðàòàìè íàáëþäàëè ó áîëüíûõ
ñ ðàñïðîñòðàíåííûì êîëîðåêòàëüíûì ðàêîì.
Â èññëåäîâàíèè L. Jansen et al. [6] óâåëè÷å-
íèå îáùåé è îïóõîëåñïåöèôè÷åñêîé âûæèâàå-
ìîñòè ó ïðèíèìàâøèõ β-áëîêàòîðû ëèö îòìå-
÷åíî òîëüêî ó áîëüíûõ IV ñòàäèåé êîëîðåê-
òàëüíîãî ðàêà. Ïðè ýòîì ó ïðèíèìàâøèõ
β-áëîêàòîðû ïàöèåíòîâ ìåäèàíà îáùåé âû-
æèâàåìîñòè áûëà íà 18 ìåñÿöåâ, à îïóõîëåñïå-
öèôè÷åñêàÿ – íà 17 äîëüøå, ÷åì ó áîëüíûõ, íå
ïîëó÷àâøèõ ïðåïàðàò (38 ìåñ ïðîòèâ 20 ìåñ
è 37 ìåñ ïðîòèâ 20 ìåñ ñîîòâåòñòâåííî).

Ó áîëüíûõ ñ ðàñïðîñòðàí¸ííûì êîëîðåê-
òàëüíûì ðàêîì, ïðèíèìàâøèõ β-áëîêàòîðû â
ñî÷åòàíèè ñ èíãèáèòîðàìè àíãèîòåíçèíêîí-
âåðòèðóþùåãî ôåðìåíòà èëè áëîêàòîðàìè ðå-
öåïòîðîâ àíãèîòåíçèíà, îòìå÷àëè óìåíüøå-
íèå ñìåðòíîñòè, îáùåé è îïóõîëåñâÿçàííîé
ãîñïèòàëèçàöèè è ñíèæåíèå ïðîãðåññèðîâàíèÿ
çàáîëåâàíèÿ ïî ñðàâíåíèþ ñ ïàöèåíòàìè, íå
ïðèíèìàâøèìè äàííûõ ïðåïàðàòîâ [14]. Â òî
æå âðåìÿ ãíåçäîâîé àíàëèç ìåòîäîì ñëó÷àé –
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êîíòðîëü äàííûõ 4794 áîëüíûõ êîëîðåêòàëü-
íûì ðàêîì íå âûÿâèë ñâÿçè ìåæäó èñïîëüçî-
âàíèåì β-áëîêàòîðîâ è îïóõîëåñïåöèôè÷åñ-
êîé ñìåðòíîñòüþ [15].

Ðàê ëåãêîãî. Àíàëèç ðåçóëüòàòîâ ïðèìå-
íåíèÿ β-áëîêàòîðîâ âûïîëíåí â íåñêîëüêèõ èñ-
ñëåäîâàíèÿõ ó áîëüíûõ íåìåëêîêëåòî÷íûì ðà-
êîì ëåãêèõ. Ãðóïïà ó÷åíûõ èç îíêîëîãè÷åñêîãî
öåíòðà Àíäåðñîíà Òåõàññêîãî óíèâåðñèòåòà
ïðîâåëà ðåòðîñïåêòèâíûé àíàëèç äàííûõ 722 ïà-
öèåíòîâ, ó êîòîðûõ áûë âïåðâûå äèàãíîñòèðî-
âàí íåìåëêîêëåòî÷íûé ðàê ëåãêèõ (ÍÌÐË) è êî-
òîðûå çàòåì ïðîõîäèëè ëó÷åâóþ èëè õèìèîòå-
ðàïèþ. Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ ïîêàçàëè, ÷òî
ïàöèåíòû, ïðèíèìàâøèå β-áëîêàòîðû, èìåëè
ëó÷øèå ïîêàçàòåëè îáùåé è áåçðåöèäèâíîé
âûæèâàåìîñòè è âûæèâàåìîñòè áåç îòäàëåí-
íûõ ìåòàñòàçîâ. Íà ÷èñëî ëîêîðåãèîíàðíûõ
ðåöèäèâîâ ïðèåì β-áëîêàòîðîâ âëèÿíèÿ íå îêà-
çûâàë [16]. Â èññëåäîâàíèè A. Aydiner et al. [17]
óëó÷øåíèå îáùåé âûæèâàåìîñòè ïðè ïðèåìå
β-áëîêàòîðîâ âî âðåìÿ õèìèîòåðàïèè ìåòàñòà-
òè÷åñêîãî ÍÌÊÐ ïîäòâåðæäåíî òîëüêî ðåçóëü-
òàòàìè ìîíîâàðèàíòíîãî àíàëèçà. Ìåäèàíû âû-
æèâàåìîñòè ñîñòàâëÿëè ñîîòâåòñòâåííî 19,25
è 13,20 ìåñ ó ïðèíèìàâøèõ è íå ïðèíèìàâøèõ
ïðåïàðàò ëèö. Ïîëîæèòåëüíûé ýôôåêò β-áëîêà-
òîðîâ â îòíîøåíèè âûæèâàåìîñòè íå áûë ïîä-
òâåðæäåí äàííûìè ìóëüòèâàðèàíòíîãî àíàëè-
çà. Èñïîëüçîâàíèå β-áëîêàòîðîâ â ïåðèîïåðà-
òèâíûé ïåðèîä ó áîëüíûõ ÍÌÐË, ïî äàííûì
J. Cata et al. [18], íå óëó÷øàëî áåçðåöèäèâíóþ è
îáùóþ âûæèâàåìîñòü.

Ðàê ÿè÷íèêîâ. Ðåòðîñïåêòèâíîå èññëå-
äîâàíèå ÿè÷íèêîâ ó áîëüíûõ ýïèòåëèàëüíûì
ðàêîì ÿè÷íèêîâ ïîêàçàëî, ÷òî ïàöèåíòêè, ïðè-
íèìàâøèå β-áëîêàòîðû, èìåëè áîëüøóþ áåç-
ðåöèäèâíóþ è îáùóþ îïóõîëåñïåöèôè÷åñêóþ
âûæèâàåìîñòü. Ìóëüòèâàðèàíòíûé àíàëèç
èäåíòèôèöèðîâàë ïðèåì β-áëîêàòîðîâ êàê
íåçàâèñèìûé ïîëîæèòåëüíûé ïðîãíîñòè÷åñ-
êèé ôàêòîð ïîñëå êîððåêòèðîâêè ïî âîçðàñòó,
ñòàäèè, òèïó, ñòåïåíè öèòîðåäóêöèè. Îáùàÿ
âûæèâàåìîñòü îñòàâàëàñü áîëåå äëèòåëüíîé
ïðè ñðàâíåíèè ñ âûæèâàåìîñòüþ ãèïåðòîíè-
êîâ, ïðèíèìàâøèõ äðóãèå ïðåïàðàòû, è ïàöè-
åíòîâ áåç ãèïåðòîíèè [19]. Â èññëåäîâàíèè
F. Heitz  et al. [20] ó áîëüíûõ ðåöèäèâèðóþ-
ùèì ïëàòèíî÷óâñòâèòåëüíûì ðàêîì ÿè÷íèêîâ
íå îáíàðóæåíî ñâÿçè ëå÷åíèÿ β-áëîêàòîðàìè
ñ áåçðåöèäèâíîé è îáùåé âûæèâàåìîñòüþ.
Îòâåò íà õèìèîòåðàïèþ íå îòëè÷àëñÿ ó ëèö,
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ïðèìåíÿâøèõ è íå ïðèìåíÿâøèõ β-áëîêàòî-
ðû. Â èññëåäîâàíèè [21], ïðîâåäåííîì â Äà-
íèè, íå âûÿâëåíî ñâÿçè ìåæäó ïðèìåíåíèåì
β-áëîêàòîðîâ è ñíèæåíèåì ñìåðòíîñòè ó áîëü-
íûõ ðàêîì ÿè÷íèêîâ.

Ìåëàíîìà. Â äâóõ ðåòðîñïåêòèâíûõ èñ-
ñëåäîâàíèÿõ, V. De Giorgi et al. [22] è Leme-
show et al. [23], óñòàíîâëåíî ïîâûøåíèå âû-
æèâàåìîñòè ïàöèåíòîâ ñ ìåëàíîìîé ïðè èñ-
ïîëüçîâàíèè β-áëîêàòîðîâ. V. de Giorgi et al.
ïîêàçàëè, ÷òî äëèòåëüíîå ïðèìåíåíèå β-áëî-
êàòîðîâ (â òå÷åíèå ãîäà è áîëåå) ó áîëüíûõ
òîëñòîé ìåëàíîìîé (òîëùèíà îïóõîëè ïî Áðåñ-
ëîó >1 ìì) ñîïðîâîæäàåòñÿ ñíèæåíèåì ðèñ-
êà ïðîãðåññèðîâàíèÿ çàáîëåâàíèÿ. Ïîçæå ýòè
àâòîðû ïîäòâåðäèëè ñâîè ðåçóëüòàòû íà áîëü-
øåì ÷èñëå îáñëåäîâàííûõ. Ïðè ìåäèàíå íà-
áëþäåíèÿ 4 ãîäà ó ïàöèåíòîâ, ïðèíèìàâøèõ
β-áëîêàòîðû, îòìå÷àëè óâåëè÷åíèå îáùåé
âûæèâàåìîñòè. Äëÿ êàæäîãî ãîäà ïðèìåíåíèÿ
β-áëîêàòîðîâ ðèñê ñìåðòè ñíèæàëñÿ íà 38 %
[24]. S. Lemeshow et al. [23] âûÿâèëè ñíèæå-
íèå îïóõîëåñâÿçàííîé ñìåðòíîñòè è ñìåðòíî-
ñòè îò âñåõ ïðè÷èí ó ëèö, ïðèìåíÿâøèõ β-áëî-
êàòîðû (ìåòîïðîëîë, ïðîïðàíîëîë è àòåíîëîë)
â òå÷åíèå 90 äíåé ïîñëå óñòàíîâëåíèÿ äèàã-
íîçà èëè áîëåå 90 äíåé äî óñòàíîâëåíèÿ äèàã-
íîçà, ïî ñðàâíåíèþ ñ ïàöèåíòàìè, íå ïîëó÷àâ-
øèìè ýòè ïðåïàðàòû.

Â ïðîòèâîïîëîæíîñòü èçëîæåííûì äàí-
íûì ïîïóëÿöèîííîå èññëåäîâàíèå C. McCourt
et al. [25], âûïîëíåííîå â Ñîåäèíåííîì êîðî-
ëåâñòâå Âåëèêîáðèòàíèè è Ñåâåðíîé Èðëàí-
äèè ïîêàçàëî, ÷òî èñïîëüçîâàíèå β-áëîêàòî-
ðîâ ïîñëå óñòàíîâëåíèÿ äèàãíîçà çëîêà÷åñò-
âåííîé ìåëàíîìû íå ñâÿçàíî ñî ñíèæåíèåì
ðèñêà ñìåðòè îò ìåëàíîìû. Ðåçóëüòàòû èñ-
ñëåäîâàíèé, ïðîâåäåííûõ â Íèäåðëàíäàõ, íå
ïîêàçàëè ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìîãî âëèÿíèÿ
ïðèìåíåíèÿ β-áëîêàòîðîâ íà îáùóþ âûæèâàå-
ìîñòü âíå çàâèñèìîñòè îò âðåìåíè, ïðîäîë-
æèòåëüíîñòè è äîçû ïðåïàðàòà [26].

Ðàê ïðîñòàòû. Îöåíêà ñâÿçè ìåæäó β-áëî-
êàòîðàìè è ñìåðòíîñòüþ â êîãîðòå èç 3561
áîëüíîãî ðàêîì ïðîñòàòû ïîêàçàëà, ÷òî ïðè-
ìåíåíèå β-áëîêàòîðîâ ñâÿçàíî ñî ñíèæåíèåì
îïóõîëåñïåöèôè÷åñêîé ñìåðòíîñòè ó áîëüíûõ
ñ âûñîêèì ðèñêîì ìåòàñòàçèðîâàíèÿ èëè ìå-
òàñòàòè÷åñêîé áîëåçíüþ ïðè óñòàíîâëåíèè
äèàãíîçà [27].

Ïîëîæèòåëüíûé ýôôåêò β-áëîêàòîðîâ â îò-
íîøåíèè âûæèâàåìîñòè îíêîëîãè÷åñêèõ ïà-
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öèåíòîâ ïîäòâåðæäåí ðåçóëüòàòàìè ìåòà-àíà-
ëèçà, ïîçâîëèâøåãî îöåíèòü îòíîñèòåëüíûé
ðèñê (ÎÐ) ñìåðòè ó ïðèíèìàâøèõ ïðåïàðàò
îíêîëîãè÷åñêèõ ïàöèåíòîâ. Ìåòààíàëèç,
âêëþ÷àâøèé äàííûå 20 898 ïàöèåíòîâ, ïîêà-
çàë, ÷òî ïðèìåíåíèå β-áëîêàòîðîâ ñâÿçàíî ñ
óëó÷øåíèåì îáùåé (ÎÐ=0,79; 95 % ÄÈ 0,67–
0,93; p = 0,004) è áåçðåöèäèâíîé (ÎÐ=0,69;
95 % ÄÈ 0,53-0,91; p = 0,009) âûæèâàåìîñòè.
Âåëè÷èíà îòâåòà, õîòÿ ñòàòèñòè÷åñêè è íå ïîä-
òâåðæäåííàÿ, áûëà âûøå ó ïàöèåíòîâ ñ íèçêîé
ñòàäèåé çëîêà÷åñòâåííîé îïóõîëè èëè ó áîëü-
íûõ, ïîëó÷àâøèõ ïåðâîíà÷àëüíî õèðóðãè÷åñ-
êîå ëå÷åíèå, ïî ñðàâíåíèþ ñ ïàöèåíòàìè ñ
âûñîêîé ñòàäèåé çëîêà÷åñòâåííîé îïóõîëè èëè
ëå÷åííûõ ïåðâîíà÷àëüíî áåç îïåðàòèâíîãî
âìåøàòåëüñòâà (îòíîøåíèå ðèñêà 0,60 ïðîòèâ
0,78 è 0,60 ïðîòèâ 0,80 ñîîòâåòñòâåííî) [28].

ÝÊÑÏÅÐÈÌÅÍÒÀËÜÍÛÅ
ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß ÏÐÈÌÅÍÅÍÈß

βββββ-ÁËÎÊÀÒÎÐÎÂ Â ÊÎÌÁÈÍÈÐÎÂÀÍÍÛÕ
ÏÐÎÒÈÂÎÎÏÓÕÎËÅÂÛÕ ÑÒÐÀÒÅÃÈßÕ

Ïðîâåäåííûå íà ñåãîäíÿøíèé äåíü èññëå-
äîâàíèÿ ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî ýôôåêò
β-áëîêàòîðîâ ñâÿçàí ñêîðåå ñ îãðàíè÷åíèåì
ïðîãðåññèðîâàíèÿ è ìåòàñòàçèðîâàíèÿ ñôîð-
ìèðîâàííûõ îïóõîëåâûõ îáðàçîâàíèé, à íå ñ
ïðåäîòâðàùåíèåì ðèñêà èõ ðàçâèòèÿ. Â ñâÿ-
çè ñ ýòèì ðÿäîì èññëåäîâàòåëåé ðàññìàòðè-
âàåòñÿ âîïðîñ î ðàöèîíàëüíîñòè èñïîëüçîâà-
íèÿ β-áëîêàòîðîâ â êà÷åñòâå àäúþâàíòà îñ-
íîâíîãî ëå÷åíèÿ. Íåäàâíèå êëèíè÷åñêèå èñ-
ñëåäîâàíèÿ ïîêàçàëè, ÷òî èñïîëüçîâàíèå òà-
êèõ β-áëîêàòîðîâ, êàê ïðîïðàíîëîë, ïðè õèìèî-
è ðàäèîòåðàïèè ìîæåò óâåëè÷èâàòü áåçðåöè-
äèâíóþ è îáøóþ âûæèâàåìîñòü ó îíêîëîãè-
÷åñêèõ áîëüíûõ [10, 16].

Óñèëåíèå ýôôåêòèâíîñòè õèìèîòåðàïèè
îïóõîëåé ïðè èñïîëüçîâàíèè β-áëîêàòîðîâ
äîêàçàíî ýêñïåðèìåíòàëüíûìè èññëåäîâàíè-
ÿìè in vitro è in vivo.

Èññëåäîâàíèÿ in vitro, âûïîëíåííûå íà
îïóõîëåâûõ è íîðìàëüíûõ êëåòî÷íûõ ëèíèÿõ,
ïîêàçàëè, ÷òî êîìáèíèðîâàíèå õèìèîòåðàïåâ-
òè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ, òàêèõ êàê 5-ôòîðóðàöèë
(5-ÔÓ) èëè ïàêëèòàêñåë, ñ ïðîïðàíîëîëîì ïðè-
âîäèëî ê ñèíåðãè÷åñêîìó, àääèòèâíîìó èëè
àíòàãîíèñòè÷åñêîìó ýôôåêòàì â îòíîøåíèè
êëåòî÷íîé ïðîëèôåðàöèè â çàâèñèìîñòè îò
òèïà êëåòîê è äîçû õèìèîïðåïàðàòîâ. Êëåò-
êè ðàêà ãðóäíîé æåëåçû è ýíäîòåëèÿ ñîñóäîâ

îêàçàëèñü íàèáîëåå ÷óâñòâèòåëüíûìè ê ýòîé
êîìáèíàöèè. Â àíàëèçå ñ èñïîëüçîâàíèåì ìàò-
ðèãåëÿ ïîêàçàíî, ÷òî íèçêèå êîíöåíòðàöèè ïðî-
ïðàíîëîëà (10–50 μM) ïîòåíöèðîâàëè àíòèàí-
ãèîãåííûå ýôôåêòû 5-ÔÓ è ïàêëèòàêñåëà
[29]. Â ýòîé æå ðàáîòå íà ìîäåëè òðèæäû
íåãàòèâíîãî ðàêà ãðóäíîé æåëåçû ó nude ìû-
øåé îáíàðóæåíî, ÷òî êîìáèíàöèÿ ïðîïðàíî-
ëîëà ñ õèìèîòåðàïåâòè÷åñêèìè ïðåïàðàòàìè
ïðèâîäèò ê âûðàæåííîìó ïðîòèâîîïóõîëåâî-
ìó ýôôåêòó è çíà÷èòåëüíîìó óâåëè÷åíèþ
âûæèâàåìîñòè ïî ñðàâíåíèþ ñ îäíîé ëèøü
õèìèîòåðàïèåé. Ìåäèàíû âûæèâàåìîñòè óâå-
ëè÷èâàëèñü íà 19 è 79 % ïðè êîìáèíèðîâàí-
íîé ñòðàòåãèè ïî ñðàâíåíèþ ñ ïðèåìîì òîëü-
êî 5-ÔÓ è òîëüêî ïàêëèòàêñåëà.

Â ýêñïåðèìåíòàëüíîì èññëåäîâàíèè ýòèõ
æå àâòîðîâ ïîêàçàíî, ÷òî β-áëîêàòîðû ìîãóò
óñèëèâàòü ýôôåêòèâíîñòü õèìèîòåðàïèè ïðè
ëå÷åíèè íåéðîáëàñòîìû. Òðè β-áëîêàòîðà
(êàðâåäèëîë, íåáèâîëîë è ïðîïðàíîëîë) ïîäàâ-
ëÿëè ðîñò êëåòîê íåéðîáëàñòîìû in vitro è
âçàèìîäåéñòâîâàëè ñèíåðãè÷íî ñ âèíêðèñòè-
íîì. In vivo β-áëîêàòîðû çíà÷èòåëüíî óñèëè-
âàëè èíäóöèðîâàííóþ âèíêðèñòèíîì ðåãðåñ-
ñèþ îïóõîëè, ñâÿçàííóþ ñ èíãèáèðîâàíèåì
àíãèîãåíåçà. Êîìáèíèðîâàííàÿ òåðàïèÿ ïðè-
âîäèëà ê ÷åòûðåõêðàòíîìó óâåëè÷åíèþ ìå-
äèàíû âûæèâàåìîñòè ìûøåé ïî ñðàâíåíèþ
ñ ýôôåêòîì îäíîãî âèíêðèñòèíà [30].

Â èññëåäîâàíèè íà êëåòî÷íûõ ëèíèÿõ àäå-
íîêàðöèíîìû æåëóäêà SGC-7901 è BGC-823
ïîêàçàíî, ÷òî ïðîïðàíîëîë â êîìáèíàöèè ñ
îáëó÷åíèåì ñíèæàë æèçíåñïîñîáíîñòü îïóõî-
ëåâûõ êëåòîê è êëîíîãåííóþ âûæèâàåìîñòü.
Îòìå÷åíî òàêæå ïîâûøåíèå àïîïòîçà îïóõî-
ëåâûõ êëåòîê è ñíèæåíèå ýêñïðåññèè ÿäåðíî-
ãî ôàêòîðà êàïïà-B, ôàêòîðà ðîñòà ýíäîòå-
ëèÿ ñîñóäîâ, öèêëîîêñèãåíàçû-2 è ðåöåïòîðà
ýïèäåðìàëüíîãî ôàêòîðà ðîñòà. Ïîëó÷åííûå
ðåçóëüòàòû ïðåäïîëàãàþò, ÷òî ïðîïðàíîëîë
óñèëèâàåò ÷óâñòâèòåëüíîñòü ðàêîâûõ êëåòîê
ê ðàäèàöèè [31].

Èçëîæåííûå äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò î
íåîáõîäèìîñòè äàëüíåéøèõ ýêñïåðèìåíòàëü-
íûõ è êëèíè÷åñêèõ èñïûòàíèé íåäîðîãèõ è
øèðîêî ïðèìåíÿåìûõ ïðåïàðàòîâ. Íåîáõîäè-
ìî îòìåòèòü, ÷òî ïðèâåäåííûå êëèíè÷åñêèå
èññëåäîâàíèÿ, îïèñûâàþùèå ñâÿçü β-áëîêà-
òîðîâ ñ ðåçóëüòàòàìè ïðîòèâîîïóõîëåâîãî ëå-
÷åíèÿ, ÿâëÿþòñÿ ðåòðîñïåêòèâíûìè. Àâòîðû
ïóáëèêàöèé íå çàòðàãèâàþò âîïðîñîâ, êàñàþ-
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ùèõñÿ ñòàòóñà àäðåíåðãè÷åñêèõ ðåöåïòîðîâ
êëåòîê îïóõîëè, çíàíèå êîòîðîãî ìîãëî áû
îáåñïå÷èòü âûáîð îïòèìàëüíîãî β-áëîêàòî-
ðà äëÿ òåðàïèè. Âñåñòîðîííèå, ïðîñïåêòèâíûå
èññëåäîâàíèÿ íåîáõîäèìû äëÿ òîãî, ÷òîáû
äîêàçàòü ïîëåçíîñòü èñïîëüçîâàíèÿ β-áëîêà-
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òîðîâ â êîìáèíàöèè ñ õèìèî- è ðàäèîòåðàïè-
åé èëè äðóãèìè ïðîòèâîîïóõîëåâûìè ñòðàòå-
ãèÿìè è èäåíòèôèöèðîâàòü ñïåöèôè÷åñêèé
β-áëîêàòîð, êîòîðûé ìîã áû ïðèíåñòè ìàêñè-
ìàëüíóþ ïîëüçó ïàöèåíòàì ñî çëîêà÷åñòâåí-
íûìè íîâîîáðàçîâàíèÿìè.
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Íàâåäåíî äàí³ åï³äåì³îëîã³÷íèõ ³ êë³í³÷íèõ ðîá³ò, â ÿêèõ äîñë³äæåíî çâ'ÿçîê ì³æ âèêîðèñòàííÿì
β-áëîêàòîð³â ³ ðîçâèòêîì ³ ïðîãðåñóâàííÿì çëîÿê³ñíèõ íîâîóòâîðåíü, à òàêîæ ðîçãëÿíóòî ðåçóëüòàòè
åêñïåðèìåíòàëüíèõ äîñë³äæåíü, ùî îïèñóþòü åôåêòè ïîºäíàíîãî âèêîðèñòàííÿ β-áëîêàòîð³â ³ ñòàí-
äàðòíèõ ìåòîä³â ïðîòèïóõëèííîãî ë³êóâàííÿ.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: β-áëîêàòîðè, îíêîëîã³÷í³ çàõâîðþâàííÿ, ïðîãðåñóâàííÿ, ìåòàñòàçóâàííÿ, ïðî-
òèïóõëèííà òåðàï³ÿ.

I.A. Gromakova, P.P. Sorochan, N.E. Prokhach, S.V. Shutov, I.S. Gromakova
βββββ-ADRENOBLOCKERS IN PREVENTION AND TREATMENT OF ONCOLOGICAL DISEASES

The data of epidemiological and clinical works relevant to the association between β-blockers use and
development and progression of malignant diseases have been presented, as well as the findings of
experimental studies concerning effects of combined use of β-blockers and standard methods of cancer
treatment have been considered.

Key words: β-blockers, oncological diseases, progression, metastases, anticancer therapy.
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