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A carvedilolterapia elonyei
magas cardiovascularis kockazat
betegek kezelése soran

Fi Zsolt dr. = Szentes Veronika

Petz Aladar Megyei Oktaté Kérhaz, Kardiolégiai Osztaly, Gy6r

A kardiolégiai gyogyszeres terdpia eszkoztiraban a béta-blokkolok kiemelked helyen szerepelnek. Ennek tobb oka
van. Egyrészt szimos indikicids korrel rendelkeznek, annak ellenére, hogy a szakmai vezérfonalak a korabbiakhoz
képest a tarsbetegséggel vagy szovédménnyel nem jard hypertonia kezelésében hittérbe szoritottidk. Azonban a kii-
16nbo6z6 kardialis szovédményekkel tarsuld hypertonids esetek mellett az ischaemias szivbetegség kiillonb6z§ klinikai
megnyilvanulasi formdiban (stabil angina pectoris, posztinfarktusos allapot), a szivelégtelenség és a szivritmuszavarok
kezelésében alapvet§ szereppel birnak. A gyogyszercsoport tobb évtizedes fejlédése sorain hemodinamikai hatdsaik
egyre kifinomultabbak lettek. Emellett nem szabad megfeledkezniink arrél sem, hogy Gjabb és Gjabb olyan tulajdon-
sdgokra deriilt fény, amelyek kedvez&en befolydsoljik a cardiovascularis betegségek kimenetelét. Ez utébbi tulajdon-
sdgok igazoldsa szdmos multicentrikus tanulmdnyban ravilagitott arra, hogy béta-blokkolé kezelés sordn miként ér-
het6 el a talélésre kifejtett, a hemodinamikai hatastdl is fiiggetlen kedvezd effektus. Orv. Hetil., 2016, 157(26),
1029-1034.
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The benefits of carvedilol therapy in the treatment of patients
with high cardiovascular risk

Among the variety of cardiologic pharmacological therapy options, beta-blockers stand on a prominent position.
There are several reasons for this. On one hand they have numerous indication rounds, even though professional
guidelines have recently tended to de-emphasize them for treatments of hypertension without complication or co-
morbidity. However, in addition to hypertonic cases associated with cardiac complication, they play a fundamental
role in treating heart failure and arrhythmia and the different clinical manifestations (stable angina pectoris, myocar-
dial state) of ischemic heart disease. The decade long development of the pharmacological group made its hemody-
namic effects ever more refined. On the other hand we must not neglect the fact that more and more features came
to light that positively influence the outcome of cardiovascular diseases. Verification of these latter features in numer-
ous multicentric studies showed how to achieve a beneficial effect on survivability, independent on even hemody-
namic effects during beta-blocker therapy.
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device; GEMINI = The Glycemic Effect in Diabetes Mellitus =
Carvedilol-Metoprolol Comparison in Hypertensives; LDL =
low-density lipoprotein; MADIT-CRT = Multicenter Automa-
tic Defibrillator Implantation Trial with Cardiac Resynchroni-
zation Therapy; MOCHA = Multicenter Oral Carvedilol in
Heart Failure Assessment; Na-K-ATP-4z = natrium-kilium-
adenozin-trifoszfataz; NICE = National Institute for Health
and Care Excellence

A béta-1-adrenoreceptor és a jelatvitel
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A kardialis sarcolemman 1év$ béta-receptor az adrenerg
jelatvitel soran az adenil-ciklaz enzim rendszerhez kap-
csolodik. A G-protein teremti meg a kapcsolatot a recep-
tor és az adenil-cikliz kozott. Gs-konfiguracié fennallasa
esetén létrejon a kapesolat, Gi esetén viszont megszakad.
Az adenil-ciklaz hatdsara ATP-bél ciklikus AMP (cAMP)
képzdodik. Az igy képz&dott cAMP hatdsira megnyilnak
a kalciumcsatornak. Ennek eredményeképp pozitiv ino-
trép (a kontrakeiot elésegitd) eftektus 1ép fel. A citoszol-
ban 1év§ kalcium sarcoplasmas reticulumba torténd visz-
szaaramldsa fokozédik, amely izomelernyedést fokozo,
vagyis pozitiv luzitrép hatas létrejottéhez vezet.

Ugyanez a mechanizmus a sinuscsoméban a frekven-
ciat fokozd, pozitiv kronotrép hatishoz vezet, az inger-
vezetd rendszerben a vezetést elGsegitd, pozitiv dromo-
trop hatdst eredményez.

AlapvetSen béta-1-, illetve béta-2-receptort kiilonit-
hettink el. A béta-1-receptorok domindléan a szivben
taldlhatok, mig a béta-2-receptorok féként a bronchu-
sokban, illetve az erek simaizomzatiban helyezkednek
el. Az Gjabb béta-blokkolok alkalmazasaval szelektiv bé-
ta-blokkol¢6 terdpidra nyilik lehet8ség, amelynek sorin a
béta-2-hatashoz kothetd negativ pulmonolégiai mellék-
hatdsok hattérbe szorulnak. Azonban béta-2-receptorok
a szivizomban is el6fordulnak, a gitlé Gi-rendszerhez
kapcsoloédva gatldhatast fejtenek ki, mérsékelve a béta-
1-izgalom aktival6é hatdsat, ezdltal egyensulyt teremtve
az egészséges sziv adrenerg regulcidjiban [1, 2].

A béta-blokkoldk csoportjai

A béta-blokkolok elsé generacidjanak képviselGje a pro-
pranolol, amely nem szelektiv béta-1, illetve béta-2 gat-
lidsa miatt fenndll a bronchospasmus veszélye. Ezeket a
szereket ma mar csak valogatott esetekben, hyperthyreo-
sis, portalis hypertonia esetében alkalmazzuk.

A masodik generacids szerek csoportjaba tartozik pél-
ddul az atenolol, metoprolol, bisoprolol. Ezek a készit-
mények kisebb doézisban viszonylag szelektiven hatnak a
domindléan a szivben taldlhaté béta-1-receptorokra. Es
végiil eljutottunk a harmadik generici6hoz, amelynek
tagjai additiv értagité hatissal rendelkeznek. Ennck a
csoportnak két képvisel6jét kell kiemelniink. Az egyik a
nebivolol, amely amellett, hogy a jelenlegi legszelekti-
vebb béta-blokkold, a nitrogén-monoxid-képz&dést fo-

OSSZEFOGLALO KOZLEMENY

kozd, vasodilatator hatdssal is bir. A mésik, ebbe a cso-
portba tartozé szer a carvedilol, amely olyan nem
szelektiv béta-blokkold, amely tarsulé alfa-blokkolé ha-
tds révén okoz vasodilatatiét és antioxiddns hatdssal is
rendelkezik [3].

A cardiovascularis kockazat jelentGsége
a terapia meghatarozasaban

A hypertonia a cardiovascularis megbetegedések kialaku-
ldsdnak egyik legfontosabb tényez&je. A magasvérnyo-
miés-betegség kezelésekor nem elegend$ 6nmagaban a
vérnyomas csokkentése. Minden beteg esetében az 6sz-
szesitett cardiovascularis kockazatot kell figyelembe ven-
niink a kezelés megtervezésekor. Az egyéni allapot fel-
mérése soran tisztazni kell, hogy fennillnak-e egyéb
rizikéfaktorok, amelyek koziil legjelentGsebbek a do-
hanyzas, a lipid-, illetve szénhidritanyagcsere-zavarok,
amelyek a cardiovascularis rizikét alapvetéen befolyasol-
jak. Meglév célszervkirosodas jelenléte (példdul igazolt
szivizomnekroézis, coronariasztkiilet, igazolt carotisér-
betegség, lezajlott cerebrovascularis laesio, nephropa-
thia) esetén vagy tarsulé anyagcsere-betegség (diabetes
mellitus, metabolikus szindréma, hyperlipidaemia) fenn-
alldsakor pedig alapvetSen magas cardiovascularis riziké-
rol beszéliink [4]. A terdpia tervezésekor természetesen
nem hagyhatok figyelmen kiviil olyan nem befolydsolha-
t6 rizikdtényezk sem, mint példdul az életkor, nem és a
genetikai tényezSk. Egészen mas megitélés ala esik egy
fiatal, hypertonids, mds rizikdfaktorokkal nem rendelke-
z6 ndébeteg vérnyomdsinak bedllitisa (természetesen
esetleges szekunder hypertonia kizdrdsa utin), mint egy
kozépkora dohinyzo, testsulyfelesleggel bird férfi beteg
kezelése, akinek pozitiv csaladi anamnézis is szerepel a
korel6zményében. Mig elébbi esetben a kezelés meg-
kezdésekor akar életmoddbeli tényez6k betartasa, ennek
sikertelensége esetén monoterapia is elegendd lehet a ki-
vanatos vérnyomasértékek eléréséhez, utobbi esetben
mér kombinacids kezelésre van sziikség.

A 2011-es NICE Guideline-ban megfogalmazott 4j
hypertonia-iranyelvek szerint, amelyek a koribbiakhoz
képest jelentds viltozasokat hoztak a magas vérnyomas
ajanlott kezelési sémdjiban [5], els6ként vilasztando
szerként az angiotenzinkonvertaléenzim- (ACE-) inhi-
bitorok jonnek széba. Intolerancia esetén angiotenzinre-
ceptor-blokkolé (ARB) készitmények javasoltak [6].
Mair ennek szellemében sziiletett meg 2015-ben a leg-
Gjabb hazai hypertoniaajanlas is [7].

Mindent egybevetve azonban, igazolt balkamra-disz-
funkcié, manifeszt szivelégtelenség, ischaemids szivbe-
tegség ¢és posztintarktusos dllapot esetén elkeriilhetetlen
a béta-blokkolok alkalmazisa.

Az els6 genericids béta-blokkolokat mar csak specidlis
helyzetekben hasznaljuk, altaliban pajzsmirigy-talmd-
kodés és majcirrdzis szovédményeként kialakult portalis
hypertonia eseteiben. A mdsodik generacids, szelektiv
béta-blokkolok még ma is széleskorlien hasznaltak, évti-
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zedeken keresztil bizonyitottik hatisossigukat, szimos
nagy tanulmany igazolta a sziv- és érrendszeri betegsé-
gekben a mortalitasra és a cardiovascularis kemény vég-
pontokra kifejtett kedvez hatdsukat. Azonban nem sza-
bad megfeledkezniink arrdl, hogy ezek a szerek, f6ként a
metoprolol, nagyobb dézisban alkalmazva mar kevésbé
kardioszelektivek és az anyagcserchatasuk is kedvezét-
len. Azt lehetne elemezni, hogy az alkalmazasukkal nyert
haszon vajon ellenstlyozza-e a kezelés veszélyeit, de ez a
kérdés a harmadik genericiés béta-blokkoldk alkalmaza-
saval értelmetlenné valt. Ugyanis utobbi csoportba tar-
toz6 szerek mar nem rendelkeznek ilyen kedvezétlen
tulajdonsidgokkal. Az ebbe a csoportba tartozé carve-
dilol és nebivolol az értigitd, illetve egyéb pleiotrép
hatasaik altal nem csupin a megbizhaté vérnyomas-
csOkkentés, a 24 6ras hatdstartam, hanem a centralisvér-
nyomas-csOkkentés révén biztositott cardiovascularis-
mortalitis-csokkentés, illetve az anyagcserchatdsok
irdnyaban mutatott semlegesség okdn is a béta-blokkold
kezelés élvonaliba helyezik ezeket a szereket [3, 8, 9].
Fontos kiemelniink, hogy a carvedilol indikdcids kore je-
lenleg szélesebb a nebivololndl, mivel ut6ébbi essentialis
hypertonia mellett stabil, enyhe, illetve kozépsulyos kro-
nikus szivelégtelenség kezelésének kiegészitésére alkal-
mazhat6 idéskort (70 éves és idGsebb) betegeknél. Ez-
zel szemben a carvedilol posztinfarktusos allapotokban,
mind hypertonia, mind pedig balkamra-diszfunkcio, il-
letve manifeszt szivelégtelenség esetén is alkalmazhaté.

A carvedilol egyedi hatasmechanizmusa

Hemodinamskai hatdsok

A béta-blokkolok tobbségének hatdsira a coronariaerek
szintjén vasoconstrictio jon létre, azonban carvedilol
esetén nem kell szimolnunk ezzel a hatdssal. A cs6kkend
szivirekvencia hatdsira né a diasztolés tel6dés, javul a
szivizom oxigén- és energiaellatsa [8].

A hagyomanyos béta-blokkolok elsésorban a szivfrek-
vencia és az inotropia csokkentésével a sziv teljesitmé-
nyének csokkentésével vezetnek vérnyomascsokkenés-
hez. Alkalmazasuk esetén el$szor a csokkend perctérfogat
hatdsira dtmenctileg né a periféridgsér-ellendllds, majd
utébbi enyhiilésével alakul ki a vals vérnyomascsokken-
t6 hatas.

A carvedilol a béta-receptorok mellett az al-adreno-
receptorokat is blokkolja, ami a periférias erek vasodilata-
tidjdhoz vezet, csokkentve a szisztémds vascularis rezisz-
tenciat és ezaltal a vérnyomast. Nagy dézisban enyhe
kalciumantagonista tulajdonsagokkal is bir [8, 10, 11].

A harmadik genericiés béta-blokkolok vasodilatativ
tulajdonsaga révén a perctérfogat csokkenése nélkdil ala-
kulhat ki megfelelS vérnyomascsokkentd eftektus. A vér-
nyomascsokkentd hatdshoz hozzajarul még a praejuncti-
onalis béta-receptorok gitlasa, illetve a reninkidramlds
gatlasa révén csokken a renin-angiotenzin rendszer akti-
vitdsa is [10].

Rovid tavon a béta-blokkold kezelés csokkenti a vér-
nyomist, illetve a sziv inotrépidjit, hosszi tivon azon-
ban javitjak a szivmiikodést, n6 az ejekcids frakcid, csok-
ken a bal kamrai végdiasztolés nyomas, illetve
visszaforditjik a bal kamrai remodelling folyamatat javu-
16 hemodinamikai statuszt eredményezve. Emellett joté-
kony hatasuk a szivirekvencia csokkentésében, illetve a
kamrai arrhythmidk rizik6janak csékkentésében is meg-
nyilvanul [11].

Szivelégtelenségben a fokozott adrenerg aktivitds ha-
tasara a szivizom béta-1-receptorok sejtfelszini szimdanak
csokkenése, ,,down-regulicidja” jon létre, védémecha-
nizmusként csokken a szimpatikus hatds kontrakci6t
okozdé hatdsa. A béta-2-receptorok ,,down-regulici6ja”
kisebb mértéki, ezért szamuk relative né, a béta-2-hatas
fennmaradasa pedig gitolja az apoptézist. A béta-blok-
kolok hatdsiara n6 a béta-receptorok szama, amelynek
kovetkeztében javul a szisztolés funkcié [8, 10].

A carvedilolkezelés kevesebb kezdeti hemodinamikai
problémaval jir, mivel a cardiac output megtartott ma-
rad, s6t enyhén emelkedhet a vasodilatator komponens
miatt. Mivel a carvedilol a béta-2-, illetve alfa-1-recepto-
rokat is blokkolja, csokkenti a kardialis adrenerg aktivi-
tast, illetve megakadalyozza a béta-receptorok ,,upregu-
lacidjat”, a béta-adrenerg-jeldtvitel helyredllitdsit, ezaltal
komplex jétékony antiadrenerg hatast biztosit a kiroso-
dott szivben [12].

Az oxidativ stressz

Normalis koriilmények kozott a szabadgyok-megkotSk
mikodése és a szabadgyok-termel6dés egyenstlyban
van. Krénikus szivelégtelenségben utébbiak meghalad-
jak a szabadgyok-fogok (szuperoxid dizmutaz, glutation
peroxidaz és katalaz) produkciéjat, ami fokozott oxidativ
stresszhez vezet. Szivelégtelenségben a szivizom-anyag-
csere karosoddsa sordn fellép6 oxidativ stressz hozzdjirul
a kontraktilitdsi zavar, illetve a kamrai remodelling kifej-
16déséhez. Mindez kedvez a malignus ritmuszavarok ki-
alakuldsanak, illetve a hirtelen szivhalal fellépésének.

A sarcoplasmas reticulum Na-K-adenozin-trifoszfatiz
(Na-K-ATP-4z) és a Ca-adenozin-trifosztataz (Ca-ATP-4z)
aktivitdsa kdrosodik, ami a kalciumion sarcolemman ke-
resztiili aramldsinak megvaltozdsihoz vezet. Az emelke-
dett intracelluldris kalciumszint kontraktilitdsi zavar ki-
alakuldsahoz vezethet [13].

A carvedilol erélyes antioxiddns hatdssal bir, ami a ben-
ne 1évé carbazolmolekula-résznek koszonheté. Human
izolalt pitvari és kamrai myocardiumban a hidroxi-sza-
badgyokok csokkentik a kontrakcids erdt, né a diasztolés
fesztilés és csokken a kiilsé kalciumra adott inotrép
valaszkészség, gatlodik a sarcoplasmaticus reticulum
Ca-ATP-4z-aktivitdsa. Mind a carvedilol, mind metabo-
litja, a BM-910228 helyreillitja az inotrép valaszkészsé-
get hidroxi-szabadgyokokkel kezelt myocardiumban.
Elmondhatjuk, hogy a carvedilol és metabolitjai tobb
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mis hatdsuk mellett a szabadgyok-kirosodas megelSzése
altal hasznosak krénikus szivelégtelenségben [13, 14].

Szivizom-ischaemia fenndlldsa esetén a carvedilol, ha-
sonl6an a tobbi béta-blokkoléhoz, a szivirekvencia és
inotropia csokkentése révén mérsékli az oxigénigényt.
Alfa-blokkolé hatisibol adéddan periférias vasodilatatio
révén csokkenti a sziv utdterhelését. Ezeket a hemodina-
mikai hatdsokat antioxiddns hatds egésziti ki. Szivizom-
ischaemia, kovetkezményes reperfizié okozta sziv-
izomkarosodasban az antioxidans hatas, illetve az
adrenoreceptor-blokdd magyardzhatja a tobbi béta-blok-
koléval szemben mutatott el6nyeit szivizom-ischaemids,
reperftizios llatmodellekben. Osszességében elmondha-
t6, hogy tobb mechanizmus egyiittese, az adrenorecep-
tor-blokad, alfa-blokkol6é hatasbol ad6édé vasodilatatio,
illetve antioxidans effektus magyarazhatja hatasossagat
ischaemids szivizom-kirosodas esetén [12].

Az LDL (low-density lipoprotein) oxidaciéja jelentSs
szerepet jatszik az atherosclerosis kialakuldsiban. A car-
vedilol gatolja az LDL-molekula oxiddciéjat hypertonias
egyénekben. Ez az LDL-szint-csOkkenés fliggetlen a
vérnyomas valtozasatol [15].

Carvedilolterapia indikacioi
Essentialis hypertonin

A guideline mindenkori figyelembevétele mellett a klini-
kai gyakorlatban, ha sziikséges, akkor olyan béta-blokko-
16t célszerd valasztani, amely a nagy betegszimot feltle-
16 tanulmdnyok és sajit klinikai tapasztalataink alapjan az
egyik legmodernebb készitménynek tarthatd, illetve az
egyik legszélesebb torzskonyvi indikdcids spektrummal
rendelkezik. A béta-blokkolok koziil ezeknek a feltéte-
leknek jelenleg a carvedilol felel meg. Modern béta-
blokkolé tulajdonsagait az el6zGekben részleteztiik.

Alkalmazasakor nem kell szimolnunk kiros anyagcse-
rehatdsokkal. Ez egyarant lehet6vé teszi alkalmazdsukat
fiatal, kisebb cardiovascularis rizik6ji hypertonias bete-
gekben, valamint magas cardiovascularis rizikéja egyé-
neknél is. Utébbi betegesoportban mar meglévd lipid- és
szénhidritanyagcsere-zavar esetén az antihipertenziv te-
rapia része lehet anélkiil, hogy a metabolikus paraméte-
rek romlasaval kellene szamolnunk.

A GEMINI vizsgalatban carvedilol és metoprolol ha-
tasat hasonlitottdk Ossze hypertonias, diabeteses bete-
gekben. Mig a két szerrel hasonlé vérnyomdscsokkenés
volt elérhetd, addig a carvedilolnak sokkal kedvezSbb
anyagcserchatdsai voltak [8, 10, 16].

Szivelégtelenséy

A kovetkez§ és talan legfontosabb indikacids teriilet a
szivelégtelenség. A béta-blokkoldknak a szivelégtelenség
kezelésében a mortalitdsra, mint kemény végpontra kifej-
tett kedvezd hatdsit szdmos tanulmdiny bizonyitotta.
Carvedilol esetén sincs ez masképp, s6t a béta-blokko-
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l6knak a szivelégtelenség kezelésében betoltott kedvezd
hatdsait illet6en a carvedilol az egyik legjobban doku-
mentilt készitmény [10]. Fontos kiemelniink, hogy a
carvedilol az egyetlen béta-blokkolé, amely mar kis dé-
zisban is mortalitascsokkentd hatdssal bir.

Az US Carvedilol Heart Failuve Study Group eredmé-
nyeit vizsgalva a standard (ACE-inhibitort is tartalmazé)
terdpidhoz adott carvedilol gatolja a klinikai progressziot
enyhe tiineteket mutato jol kompenzilt szivelégtelenség
esetén [17]. A MOCHA vizsgilat igazolta, hogy enyhe
és kozépstlyos szisztolés szivelégtelenségben a carvedi-
lol dézistiiggd balkamra-funkcié-javulast hoz létre, illet-
ve dézisfiiggben csokkenti a mortalitdst, valamint a hos-
pitalizacios gyakorisigot [12].

A COPERNICUS (Carvedilol Prospective Random-
ized Cumulative Survival) vizsgilatban nyugalomban
vagy minimdlis terhelésre a szivelégtelenség tiineteit mu-
tatd, jelentSsen csokkent balkamra-funkciéji betegek-
ben (EF<25%) vizsgiltdk a carvedilol hatékonysagat.
A vizsgalat eredménye alapjan 35%-kal csokkent a mor-
talitas, a haldlozis és a szivelégtelenség miatt sziikséges
hospitalizaci6 rizikéja is 31%-kal [18].

A COMET vizsgilatban a carvedilol 33%-kal kedve-
zG6bbnek bizonyult az 6sszhaldlozas tekintetében a me-
toprolol-tartardtnil kronikus szivelégtelenségben.

A MADIT-CRT tanulmainyban a carvedilolt meto-
prolollal hasonlitottak Gssze tiinetszegény, de alacsony
ejekcios frakcidja szivelégtelen betegek eszkozos terdpid-
ja mellett. A carvedilollal kezelt betegekben szignifikins
mértékben alacsonyabb volt a hospitaliziciés gyakorisag,
illetve a haldlozis. A kockizatcsokkenés még kifejezet-
tebb volt a kardialis reszinkronizacios kezelést kapo, il-
letve a CRT-D késziilékkel kezelt bal-Tawara-szir-blok-
kos betegek esetén. A carvedilolcsoportban a malignus
ritmuszavarok is ritkibban fordultak el6 [19].

Mindezek alapjin a carvedilol a szivelégtelenség min-
den stddiumaban javasolt béta-blokkolé készitmény.

Kronikus stabil angina pectoris,
posztinfarktusos allapot

Az ischaemias szivbetegség kezelése soran a carvedilol
szintén szamos evidencidval rendelkezik. Indikiciés kore
kiterjed a kronikus stabil angina pectoris tartds kezelésé-
re, illetve az akut myocardialis infarctust kovetSen kiala-
kult balkamra-diszfunkciéra is. Utobbi soran egyediilal-
l6nak tarthat6, hogy mindehhez anyagcsere-semlegesség
tarsul. A CAPRICORN vizsgalatban (Carvedilol Post-
Infarct Survival Controlled Evaluation) carvedilol ha-
tasat vizsgaltdk akut myocardialis infarctuson dtesett,
csokkent balkamra-funkciéja (ejekcids frakeid <40%) be-
tegekben. A vizsgilat sordn a carvedilol szignifikansan,
23%-kal csokkentette az Osszmortalitist. A vizsgalat
echokardiografias alcsoportjiaban a myocardialis infarctu-
son dtesett balkamra-diszfunkcids betegeknél szignifi-
kansan javult az ejekcids frakei6 [20, 21].
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Osszességében a készitmény a cardiovascularis beteg-
ségek széles spektrumaban alkalmazhaté anélkiil, hogy
karos anyagcserehatisokkal kellene szimolnunk.

Carvedilol alkalmazasa
a mindennapi gyakorlatban

A hypertonias betegpopulcié kozel negyedében diabe-
tes mellitus fennalldsaval is kell szimolnunk. A két beteg-
ség egyiittes jelenléte jelentGs mértékben megemeli a
cardiovascularis kockdzatot. Ebben a betegcsoportban
a megfelel§ antihipertenziv hatds eléréséhez gyakran
gyogyszer-kombindcidk alkalmazisira van sziikség.
A kombiniciés teripia alapveté eleme — amennyiben
ellenjavallat, illetve intolerancia nem all fenn — az angio-
tenzinkonvertiléenzim-inhibitor gyogyszercsoport,
amennyiben utébbi nem adhatd, akkor az angiotenzin-
receptor-blokkolok adésa javasolt. Abban az esetben, ha
kardiologiai betegség is fennall (stabil vagy instabil
koszortér-betegség, akut coronariaszindréma, myo-
cardialis infarctus vagy azt kovetd dllapot, kiilonbozé
etiol6gidju szivelégtelenség) szinte elkertilhetetlen béta-
blokkolék alkalmazasa. Ma mar a semleges vagy kedvez§
anyagcsere hatdsa 3. genericios készitmény, az elGbbiek-
ben felsorolt cardiovascularis indikidciékban bizonyitott
hatdsossagu carvedilol alkalmazasa javasolt.

Jelenleg a béta-blokkol6 felirasi gyakorlata hazinkban
elsGsorban haziorvosi, de szakorvosi szinten sem koveti
kell§ mértékben a szakmai ajanldsokat. Szemtes és mitsai
kozelmultban elvégzett vizsgalata alapjan a haziorvosok
és szakorvosok kozott is a bisoprolol a leggyakrabban
alkalmazott béta-blokkol6. Haziorvosok esetében a dia-
beteses hypertoniis betegek korében a metoprolol, a ne-
bivolol és a carvedilol felirdsi gyakorisiga csaknem azo-
nos. Ezzel szemben a szakorvosok fele annyi metoprololt
javasolnak betegeiknek, mint nebivololt és bisoprololt,
ugyanakkor még mindig alig részesitik el6nyben a carve-
dilolt a metoprolollal szemben [22]. Sok esetben tapasz-
taljuk a gyakorlatban, hogy a kérhdzi ellatasra szoruld
beteg a hospitaliziciét megel6zGen pusztin a magas-
vérnyomas-betegség kezelésére metoprololt szedett, ria-
désul sokszor rovid hatast aluldozirozott készitményt.
Pedig jol tudjuk, hogy ezek a hatéanyagok éppen kedve-
z6tlen anyagcesereprofiljuk miatt kertiltek ki ma mar az
antihipertenziv terdpia eszkoztarabol [5]. El kell érniink
azt, hogy a diabeteses, hypertonids beteg mind az alapel-
latds, mind a szakorvosi ellitds szintjén anyagcsere-sem-
leges készitményt kapjon, amely a gyakorlatban a carve-
dilol, illetve nebivolol alkalmazasit jelenti, figyelembe
véve az utdbbi sziik indikicids spektrumat. Ennek elle-
nére a betegek kozel 40—47%-a az anyagcsere szempont-
jabdl kedvezStlenebb hatdstt metoprolol, illetve biso-
prolol készitményt kapja [22].

A beteg gyakran a korhazi kezelés sorin vagy a szak-
rendelében elinditott, majd a tovabbiakban nem kell6en
titralt béta-blokkol6 kis d6zisit kapja, amely nem kizaré-
lag hazai jelenség. Ezt a tendenciat igazolta a stabil coro-

nariabetegek korében végzett nemzetkézi CLARIFY
(The prospeCtive observational LongitudinAl Reglstry
oF patients with stable coronary arterY disease registry)
vizsgilat 6sszesitése is. Annak ellenére nem emelték a bé-
ta-blokkolok doézisit a célfrekvencia eléréséig, hogy
ezeknek a betegeknek szignifikinsan gyakrabban jelent-
keztek anginai és ischaemidval kisért klinikai eseményei
[23]. Pedig a cél a tanulmanyokban hatasosnak itélt to-
leralhaté maximalis d6zis elérése kell legyen. A carvedilol
szamos hatdserSssége révén jol titralhatd, kiszamithato
hatasa készitmény, amely a szer egyik {6 eréssége a min-
dennapi hasznélat sordn.

Kovetkeztetés

Elmondhatjuk, hogy a cardiovascularis betegségek ese-
tén a megfelel§ béta-blokkold meghatirozisa sorin
gyakrabban kell gondolnunk a carvedilolra, mivel ezaltal
olyan készitményt alkalmazunk, amely kell6 szama evi-
dencidval bizonyitotta hatisossigit a sziv- és érrendszeri
betegségek széles skilajan. Mindemellett jol toleralhatd,
biztonsagos, és ami taldn a legfontosabb: anyagcsereha-
tasok szempontjabdl elényos béta-blokkolét adhatunk
betegeinknek.

Anyagi tamogatds: A kozlemény megirisa anyagi timo-
gatisban nem részesiilt.

Szerzoi munkamegosztis: A szerz6k egyenld aranyban ja-
rultak hozza a kozlemény megirdsihoz. A cikk végleges
valtozatat elolvastik és jovahagytak.

Erdekeltségek: A szerzéknek nincsenek érdekeltségeik.
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A cikkben szerepl$ adatok és informaciok a szerzé nézeteit tiikrozik.

Barmely emlitett termék alkalmazasakor az érvényes alkalmazasi elGirat az iranyado.
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