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Wyniki duzych badan

z beta-blokerami a prewencja

nagltego zgonu sercowego

Adrian Lewandowski, Maria Dtuzniewska

Leki beta-adrenolityczne — wprowadzone do leczenia choroby wiericowej w latach
60. ubieglego wieku — do chwili obecnej, obok lekéw przeciwptytkowych, statyn
i inhibitoréw konwertazy angiotensyny (ACEI), sa podstawowymi lekami w terapii
choréb uktadu krazenia.

Beta-adrenolityki to zréznicowana grupa lekéw, ktérej zasadniczym mechaniz-
mem dziatania jest blokowanie receptora beta-adrenergicznego. Jest to pierwsza gru-
pa lekéw o udowodnionej skutecznosci w zapobieganiu naglym zgonom sercowym
(NZS).

Jak pokazuje 40-letnie do$wiadczenie, posiadaja one szereg udowodnionych zalet
decydujacych o ich stosowaniu w leczeniu zaburzeni rytmu serca oraz w prewencji
naglego zgonu, a ich wlasciwosci antyarytmiczne zapoczatkowaly na przefomie lat
70. i 80. ubieglego wieku badania nad stosowaniem tych lekéw u chorych z zawatem
serca.

Na podstawie wieloosrodkowych miedzynarodowych badan klinicznych udo-
wodniono, ze leki beta-adrenolityczne zmniejszaja $miertelno$¢ w grupie chorych po
zawale serca. Po kolejnej dekadzie okazalo si¢ réwniez, ze beta-adrenolityki sa naj-
bezpieczniejszymi sposréd wszystkich grup lekéw antyarytmicznych. W koricu na
przefomie XX i XXI w., po przeprowadzeniu licznych badan klinicznych, z ktérych
najwazniejsze to: CIBIS II, MERIT-HF, COPERNICUS, pojawilo si¢ kolejne wska-
zanie do stosowania tej grupy lekéw (jeszcze niedawno bedace klasycznym przeciw-
wskazaniem), jakim jest przewlekla niewydolnos¢ serca (PNS).

Jednym z najwazniejszych mechanizméw dzialania beta-blokerdw jest ogranicza-
nie toksycznego wplywu endogennych katecholamin na ukfad sercowo-naczyniowy.
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Blokada receptoréw beta-adrenergicznych zmniejsza wplyw ukladu wspéiczulnego,
powodujac zwolnienie czestosci serca — zwykle niewielkiego stopnia w spoczynku
i juz znaczace zwolnienie w czasie wysitku lub stresu, czyli po pobudzeniu uktadu
adrenergicznego.

Blokujac receptor adrenergiczny beta, antagonizujg szkodliwy efekt katecholamin
na migsien sercowy, maja wielokierunkowe dziatanie przeciwniedokrwienne, pod-
wyzszajg prog migotania komdr, a takze zmniejszajg zaburzenia réwnowagi w ukla-
dzie autonomicznym migdzy nerwem blednym a ukladem adrenergicznym. Zmniej-
szajg réwniez skfonno$¢ do hipokaliemii.

Ponadto beta-blokery, zwigkszajac wrazliwo$¢ baroreceptoréw, zwalniaja czgstosé
rytmu serca. Zmniejszaja kurczliwo$¢ migénia sercowego (zwlaszcza w trakcie wy-
sitku oraz w stresie) i obnizajac cisnienie tetnicze, wplywaja na poprawe ukrwienia
poprzez zmniejszenie zapotrzebowania serca na tlen.

Kolejnym istotnym dziataniem jest hamowanie uwalniania reniny przez plamke
gesta aparatu przykiebuszkowego nerki i w konsekwencji zmniejszenie aktywnosci
ukladu renina-angiotensyna-aldosteron (RAA).

Na poziomie komérkowym beta-blokery blokuja blonowy receptor polaczony
z cyklaza adenylowa, czyli hamuja dzialanie drugiego przekaznika, ktérym jest cy-
kliczny AMP (cAMP). Posrednio ma to wplyw na wysokoenergetyczne zwiazki fos-
forowe (adenozynotréjfosforan — ATP) i jony wapnia oraz uklad biatek kurczliwych,
powodujac rozkurcz migsniéwki.

Podsumowujac, z praktycznego punktu widzenia nalezy wyodrebni¢ trzy za-
sadnicze korzystne efekty kliniczne uzyskiwane dzicki stosowaniu lekéw beta-
-adrenolitycznych:

® cfekt hemodynamiczny,

® cfekt metaboliczno-humoralny,

® cfekt antyarytmiczny.

Niniejszy rozdzial zostal poswigcony prewencji naglego zgonu sercowego przez
wymieniong grupe lekéw. Efekt antyarytmiczny lekéw beta-adrenolitycznych (zali-
czanych tradycyjnie do II grupy lekéw antyarytmicznych wg klasyfikacji Vaugha-
na Williamsa) wynika przede wszystkim z zablokowania aktywnosci adrenergiczne;.
Leki beta-adrenolityczne zmniejszajg szybkos$¢ depolaryzacji spoczynkowej oraz wy-
dtuzajg czas trwania potencjalu czynnosciowego. Ostatecznie prowadzi to do ha-
mowania automatyzmu wezla zatokowego i o$rodkéw ektopowych. Leki tej grupy
wykazuja szczegllng przydatno$¢ w tumieniu tzw. katecholaminowych zaburzen
rytmu, czyli spowodowanych wysitkiem i/lub emocjami. Wyjatkiem jest sotalol,
ktéry zalicza si¢ do III grupy lekéw antyarytmicznych (razem z amiodaronem i bre-
tylium), ktérej dziatanie polega na wydtuzaniu okresu repolaryzacji, refrakeji oraz
czasu trwania potencjatu czynnosciowego. Sotalol to jedyny lek beta-adrenolityczny
wydluzajacy odstep QT.

Przyjmuje si¢, ze NZS stanowi 50% wszystkich zgonéw z powodu choréb ukfa-
du krazenia. W 60-80% bezposrednia przyczyna NZS jest ostry zespSt wiericowy.
U polowy o0séb zmartych nagle w badaniu autopsyjnym stwierdza si¢ pgknigcie
blaszki miazdzycowej lub zakrzepy w tetnicach wieicowych. Niedokrwienie i wtér-
ne do niego zaburzenia rytmu serca uwaza si¢ za pierwotny mechanizm NZS. We-
dlug Bayesa de Luny najczgstsze bezposrednie przyczyny zatrzymania krazenia to




