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Carvedilol alkalmazása  
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A súlyos koszorúér-szűkületek stentimplantációval történő kezelése igen effektív terápia, azonban a háló beültetésével 
az alapproblémát, az atherosclerosist nem oldjuk meg. Ezért is nagyon lényeges az életmódbeli változtatások mellett 
a megfelelő gyógyszeres terápia. A béta-blokkolók a katéterezésre tervezetten vagy akutan kerülő betegek esetén igen 
nagy százalékban a gyógyszeres terápia alapját képezik. A csoport tagjai azonban hatástanilag jelentős eltéréseket 
mutatnak. A harmadik generációs béta-blokkoló, vasodilatator carvedilol komplex hatású, mind adrenergblokkoló, 
mind kalciumcsatorna-blokkoló effektussal is rendelkezik. A kedvező tulajdonságok hátterében emellett fontos sze-
repet játszik szabadgyökcsapda-effektusa, amellyel a béta-blokkolók többsége nem rendelkezik. Emiatt, mint számos 
nagy tanulmány igazolta, igen előnyös hypertoniában, myocardialis infarctus után, diabetesben és szívelégtelen bete-
gek esetén is. Az intervenciós gyakorlatban kifejezetten érvényre jutnak ezek a pozitív hatások, mivel a szívkatétere-
zésre kerülő betegek nagy százalékban hypertoniások, diabetesesek vagy hyperlipidaemiások. Kifejezetten előnyös az 
antioxidáns hatása, valamint simaizomproliferáció-gátló hatása, amely esetlegesen az in-stent restenosis (ISR) kiala-
kulását is kedvezően befolyásolhatja. Összességében vasculoprotectiv hatása miatt ideális választás stentbeültetést 
követően a mindennapi gyakorlatban.
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Carvedilol in every day cardiology and interventional cardiology practice
The treatment of severe coronary stenoses with stent implantation is very effective nevertheless, the underlying prob-
lem of atherosclerosis remains unsolved with the implantation of a stent.  Therefore, besides lifestyle changes, the 
adequate medication therapy is of pivotal importance. In the majority of patients scheduled for or acutely undergoing 
catheterisation, beta-blockers form the basis of medication therapy. Members of the group, however, show significant 
differences in terms of pharmacodynamics. The third-generation beta-blocker and vasodilator carvedilol possesses 
complex adrenerg-blocking and Ca-channel blocking effects as well.  In the background of the favourable effects, a 
further positive property is its anti-free-radical effect which most beta-blockers do not have.  Therefore, as has been 
proven by several studies, it provides considerable benefits in hypertension, after myocardial infarction, in diabetes 
and also in the treatment of patients with cardiac failure. These positive effects have been markedly observed in in-
terventional cardiology practice, as the majority of patients undergoing cardiac catheterisation have hypertension, 
diabetes or hyperlipidaemia. Its anti-free-radical effect is especially beneficial together with its smooth muscle prolif-
eration-inhibitor effect which may favourably affect in-stent restenosis (ISR) as well. To summarise, due to its vascu-
loprotective effect, carvedilol is an ideal drug of choice following stent implantation in routine everyday practice.
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Rövidítések
ACE = (angiotensin-converting enzyme) angiotenzinkonver
táló enzim; BMS = (bare metal stent) hagyományos fémstent; 
CO = cardiac output; COMET = Carvedilol or Metoprolol Eu-
ropean Trial; COPD = (chronic obstructive pulmonary disease) 
krónikus obstruktív tüdőbetegség; DES = (drug-eluting stent) 
gyógyszerkibocsátó stent; IS = (insulin sensitivity) inzulinszen-
zitivitás; ISA = (intrinsic sympathomimetic activity) intrinszik 
szimpatomimetikus aktivitás; ISR = in-stent restenosis; PAD = 
(peripheral artery disease) perifériás érbetegség; PCI = (percu-
taneous coronary intervention) percutan coronariaintervenció

A percutan coronariaintervenciók terén jelentős fejlődést 
láthattunk az elmúlt két évtizedben. A hagyományos 
fémstenteket (bare metal stent – BMS), amelyek eseté-
ben a restenosisarány egyes esetekben akár a 30–40%-ot 
is elérte [1], felváltották a gyógyszerkibocsátó hálók 
(drug-eluting stent – DES), amelyek esetében a vissza-
szűkülési arány jelentős mértékben redukálódott [2]. Az 
első generációs DES-kek megjelenésével sem állt meg a 
fejlesztés, második, majd harmadik generációs gyógy-
szerkibocsátó hálók jelentek meg, új hatóanyagokkal és 
új polimer koncepcióval. Ezáltal nemcsak a restenosisráta 
csökkent tovább, hanem az akut stentthrombosis gyako-
risága is javult, amely pozitív folyamatot az újonnan ki-
fejlesztett thrombocytaaggregációs gyógyszerek is támo-
gatták (clopidogrel, prasugrel, ticagrelol, cangrelor). 

Az újabb stentek megjelenése ellenére az intervenciós 
kardiológusok számára a restenosis kérdése továbbra is 
az egyik legégetőbb kérdéskör. Emiatt is lényeges, hogy 
a PCI-re kerülő betegek esetén a terápia ne érjen véget a 
stent behelyezésével, minden farmakológiai lehetőséget 
be kell a betegek terápiájába építeni, amellyel csökkent-
hetjük a restenosisarányt, valamint az új (de novo) szű-
kületek kialakulásának esélyét is redukálhatjuk. 

A béta-blokkolók, amelyekről számos tanulmány iga-
zolta az ischaemiás szívbetegség különböző klinikai 
megjelenési formájában látható mortalitáscsökkentő ha-
tásukat, a katéterezésre tervezetten vagy akutan kerülő 
betegek esetén is igen nagy százalékban a gyógyszeres 
terápia alapját képezik. A csoport tagjai azonban hatásta-
nilag jelentős eltéréseket mutatnak. Míg az első generá-
ciós béta-blokkoló szerek mind a béta-1- és a béta-2-re-
ceptorokat is blokkolják (nem szelektív béta-blokkolók), 
addig a második generációs szerek elsősorban a szívben 
és a szervezet egyéb helyein megtalálható béta-1-recep-
torokra hatnak. A harmadik generációs szerek esetén 
már nem a béta-1-szelektivitás növelése volt a cél, ezek a 
szerek a vasodilatatióból adódó pozitív hemodinamikai 
hatás mellett cardiovascularis protektív hatással is rendel-
keznek. E gyógyszercsoport tagja a carvedilol, amely a 
többi béta-blokkolóhoz képest számos unikális hatással 
rendelkezik az antiischaemiás hatás mellett, amelyet a 
szívfrekvencia- és kontraktilitáscsökkentés révén ér el, 
csökkenti a neutrofil infiltrációt, az apoptózist, a sima
izomsejt-migrációt és pozitív hatással van az infarktus 
utáni remodellingre [3].

A carvedilol hatásmechanizmusa, 
farmakológiai profilja

A harmadik generációs béta-blokkoló carvedilol hatása 
komplex, mind adrenergblokkoló, mind kalciumcsator-
na-blokkoló hatással is rendelkezik. Kis koncentrációban 
is jelentkező kompetitív béta-blokkoló hatása nem sze-
lektív, viszont alfa1-receptor-antagonizmusa szelektív, 
csak igen magas koncentrációban és állati szövetekben 
hat alfa2-receptorokon. Alfa-adrenerg-blokkoló hatása 
viszont csak körülbelül tizedannyi, mint béta-blokkoló 
hatása [4].

Kalciumcsatorna-blokkoló effektusa csak nagyobb dó-
zisban jelentkezik (>1 µM), és mai tudásunk szerint ennek 
nincs szerepe a carvedilol vérnyomáscsökkentő hatásában. 
Intrinszik szimpatomimetikus aktivitása (ISA) nincs.

Gyorsan felszívódik orális adagolásnál, maximális plaz-
makoncentrációját egy–két órán belül eléri, felezési ideje 
7–10 óra, emiatt naponta kétszer kell adagolni. A plaz-
mában 98%-ban proteinekhez kötődik, főképp albumin-
hoz, kizárólag a májban metabolizálódik [5]. 

Antihipertenzív effektusát a perifériás vascularis rezisz-
tencia csökkentésével éri el, amelyet a béta-adrenerg-blo-
kád egyidejű jelenléte miatt reflextachycardia nem kísér. 

Anyagcsere-semlegessége és kifejezett alfa- és béta-re-
ceptortól független antioxidáns tulajdonsága révén je-
lentős vasculoprotectiv effektusú. 

Klinikai vizsgálatokban igazolták pozitív hatását cardi-
alis dekompenzáció esetén, hypertoniás betegek cél-
szervvédelmében és az ischaemiás szívbetegségek primer 
és szekunder prevenciójában. A kedvező hatások hátteré-
ben fontos szerepet játszik szabadgyökcsapda-effektusa, 
amellyel a béta-blokkolók többsége nem rendelkezik. 
A  cardiovascularis betegségek kialakulásában központi 
szerepet játszanak az inflammatorikus faktorok, a szabad 
gyökök és a vascularis károsodás prognosztikai markeré-
nek tekinthető, következményes akutfázis-fehérjék. 
Amennyiben a glükóz, a vérzsírok szintje, az intralumi-
nalis nyomás a normális tartománynál magasabb, akkor 
ez beindítja különböző szabad gyökök fokozott termelé-
sét. Ezeket a molekulákat – elsősorban a szuperoxidot – 
termelő enzimek fokozott működése figyelhető meg a 
cardiovascularis betegségcsoportokban. A carvedilol an-
tiinflammatorikus hatása alapvetően antioxidáns (scaven-
ger) és szabadgyök-szuppresszív tulajdonságaiból követ-
kezik. Komplex adrenergblokkoló hatásán túl ez a képes-
sége ad molekuláris magyarázatot kemény végpontú, 
klinikai vizsgálatok által igazolt hatékonyságára [6].

A carvedilolterápia indikációs területei

Carvedilol alkalmazása hypertoniában  
és egyéb cardiovascularis rizikófaktorok esetén

A carvedilol kedvező hatású hypertoniában, szemben a 
tradicionális béta-blokkolókkal, antihipertenzív effektu-
sát főképp a perifériás vascularis rezisztencia csökkenté-
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sével éri el. A nem vasodilatator béta-blokkolók antihi-
pertenzív hatása a csökkent cardiac outputtal (CO) és 
szimpatikus aktivitással, valamint, egyes feltételezések 
szerint, a reninkibocsátás csökkenésével magyarázható, 
míg a vascularis rezisztencia esetükben változatlan vagy 
akár emelkedett lehet [7]. 

Ezzel szemben a carvedilol nincs negatív hatással a 
CO-ra, ezáltal antihipertenzív hatása inkább az ACE-
gátlókéhoz vagy a kalciumcsatorna-blokkolókéhoz ha-
sonlítható, így vérnyomáscsökkentő hatása jóval kiegyen-
súlyozottabb, mint a hagyományos béta-blokkolóké [7]. 

Az elmúlt években megjelent néhány vizsgálat (LIFE, 
ASCOT), amelyeknek adatai alapján a tradicionális béta-
blokkolók anyagcserehatása kedvezőtlen lehet az inzu-
linszenzitivitás (IS), ezáltal a diabetes incidenciája, vala-
mint a lipidparaméterek tekintetében. 

Jelentős számú nemzetközi vizsgálat adatai alapján 
igazolódott, hogy egyes béta-blokkolók, a tiazid típusú 
diuretikumokhoz hasonlóan, rontják az IS-t, ezáltal nö-
velik a hypertoniás betegcsoportban az új keletű diabetes 
kialakulásának esélyét, míg az ACE-gátlók, ARB-k, kalci-
umcsatorna-blokkolók neutrálisak vagy akár pozitív ha-
tással rendelkeznek ebben a tekintetben [8].

Például a COMET (Carvedilol or Metoprolol Eu-
ropean Trial) vizsgálatban az új keletű diabetes kialakulá-
sa 22%-kal kevesebb volt a carvedilolcsoportban, mint 
azoknál a betegeknél, akik metoprololt kaptak. Ezek az 
adatok egyértelműen támogatják azt az elvet, hogy a 
hypertoniás populációban azoknál a betegeknél, akiknél 
metabolikus szindróma, csökkent glükóztolerancia vagy 
manifeszt diabetes igazolódik, a vasodilatator hatású bé-
ta-blokkolókat kell előnyben részesíteni (1. ábra).

Lipidparaméterek tekintetében szintén kedvezőtlen 
egyes, nem kardioszelektív tradicionális béta-blokkolók 
anyagcsereprofilja. Ismert, hogy emelik a trigliceridszin-
tet és csökkentik a HDL-szintet [9–11].

A régebbi béta-blokkolókkal szemben a carvedilol ne-
utrális a lipoproteinlipáz-aktivitásra és a triglicerid-, vala-
mint HDL-szintekre [12, 13].

A carvedilol ezen pozitív anyagcsereprofilja további 
előnyt jelent metabolikus szindrómában is szenvedő 
hypertoniás betegek esetén. 

Carvedilol akut myocardialis infarctust 
követően

Számos nagy nemzetközi, randomizált vizsgálat igazolta 
a béta-blokkolók kedvező hatását posztinfarktusos bete-
gekben. Pozitív hatásuk kialakításában a szívizom oxi-
génfogyasztásának, a falfeszülésnek, a szívfrekvenciának, 
vérnyomásnak a csökkentése áll. Ezen hatások miatt re-
dukálódik az infarktusos terület, a ritmuszavarok, illetve 
a szívizomruptura veszélye csökken. 

A CAPRICORN vizsgálatban csökkent balkamra-
funkciójú (EF ≤ 40%) posztinfarktusos betegeket (1958 
beteg) randomizáltak az AMI után 21 napon belül [14]. 
A vizsgálatban az alfa-receptor-blokkoló és antioxidáns 

1. ábra Az újonnan kialakult diabetes százalékos aránya a metoprolol- és 
carvedilolcsoportban a COMET vizsgálat eredménye alapján 
(Heart 2007; 93: 968–973)

2. ábra Az összmortalitás relatív rizikója a CAPRICORN vizsgálat car-
vedilol-, valamint placebocsoportjában (Lancet 2001; 357:  
1385–1390)

3. ábra A nem fatális re-infarktus relatív rizikója a CAPRICORN vizsgá-
lat carvedilol-, valamint placebocsoportjában (Lancet 2001; 
357: 1385–1390)
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tulajdonsággal is rendelkező nem szelektív béta-recep-
tor-blokkoló carvedilolt hasonlították össze placebóval. 
A vizsgálat adatai szerint az átlagosan 1,3 éves utánköve-
tés során a carvedilol 23%-kal csökkentette az összmorta-
litás relatív rizikóját a placebocsoporthoz képest (2. 
ábra), emellett a rekurrens nem fatális myocardialis in-
farctusok számát is szignifikánsan csökkentette (3. ábra) 
[14].

A CAPRICORN vizsgálat echokardiográfiás alvizsgá-
latában ACE-gátló terápia mellett alkalmazott carvedilol 
bal kamrai remodellingre kifejtett pozitív hatását elemez-
ték akut myocardialis infarctust követően. Az eredmé-
nyek alapján a carvedilol szignifikánsan csökkentette a 
progrediáló remodellinget szívinfarktust követően bal 
kamrai diszfunkciós betegek esetén [15].

Összefoglalva elmondható, hogy a béta-blokkoló ke-
zelés posztinfarktusos betegcsoportban bázisterápiának 
számít, és ha nincs kontraindikáció, minden esetben 
szükséges alkalmazása. 

A béta-blokkoló kiválasztásánál a harmadik generációs 
szerek egyértelműen előnyben részesülhetnek, ha a be-
teg metabolikus szindrómában, diabetesben vagy perifé-
riás érbetegségben (PAD) szenved, sőt a COLA vizsgálat 
adatai alapján még COPD-ben szenvedő betegek is több 
mint 80%-ban tolerálják a carvedilolt [16].

Carvedilol szívelégtelenségben

Míg évtizedekkel ezelőtt kontraindikáció volt, a szívelég-
telen betegek esetén ma már a megfelelően feltitrált bé-
ta-blokkoló adása a standard terápia része. Számos, je-
lentős betegszámú nemzetközi vizsgálat (például MDC, 
CIBIS I, CIBIS II, MERIT-HF, ANZ, US Carvedilol 
Study, BEST, COPERNICUS, CAPRICORN) igazolta, 
hogy a hosszú távú béta-blokkoló kezelés jelentős mér-
tékben javítja a krónikus szívelégtelen betegek túlélését, 
életminőségét, a hospitalizációk számát. Sok esetben 
azonban a mellékhatások, a hypotoniától való félelem 
megakadályozza a kívánt dózis elérését. A COPERNI-
CUS tanulmányból [17] – amelybe 2289 beteget vontak 
be – egyértelműen kitűnt a carvedilol azon pozitív hatá-
sa, hogy a legalacsonyabb kezelés előtti szisztolés vér-
nyomású betegek vérnyomása carvedilolhatásban nem-
hogy csökkent, hanem emelkedett is. És mivel a 
legalacsonyabb szisztolés vérnyomású betegek bírtak a 
legnagyobb rizikóval, a carvedilolkezelés ebben a cso-
portban járt a legnagyobb abszolút kedvező hatással 
[18]. 

Több tanulmány igazolta, hogy a carvedilol a konven-
cionális terápia mellett alkalmazva csökkenti a mortali-
tást krónikus szívelégtelen betegekben kortól, nemtől, a 
szívelégtelenséget kiváltó októl, ejekciós frakciótól füg-
getlenül. Emellett csökkent a hirtelen halál kockázata, 
valamint a hospitalizációk gyakorisága a carvedilolcso-
portban placebóval összehasonlítva [17, 18].

Carvedilol alkalmazása az intervencionális 
kardiológia mindennapi gyakorlatában 

Az intervenciós kardiológiai osztályon az ischaemiás 
szívbetegség minden formájával találkozunk a stabil an-
gina pectoristól a cardiogen sokkot okozó myocardialis 
infarctusig, illetve a krónikus szívelégtelenségig. A bete-
gek nagy százaléka magasvérnyomás-betegségben szen-
ved és/vagy diabeteses. Koszorúér-intervenció esetén 
mindenképpen szükséges a megfelelő posztprocedurális 
gyógyszeres kezelés, amely egyrészt a behelyezett stent 
restenosisának, másrészt a de novo szűkületek megjele-
nésének rizikóját csökkentheti. Hibás szemlélet az, hogy 
a stent implantálásával a probléma megoldódott, hiszen 
valójában az okot nem szüntettük meg. Emiatt a gyógy-
szeres kezelés felépítésénél a fentieket is figyelembe kell 
venni. A carvedilol alkalmazása az intervenciót követően 
több szempontból is előnyös. Hemodinamikai hatásai 
ideálisak, kevésbé bradycardizál, mint a hagyományos 
béta-blokkolók, a perctérfogat nő, a szöveti vérátáram-
lást, a perifériás és renalis keringést javítja, jobban tolerál-
ható.

 Antioxidáns, simaizom-proliferációt gátló, migráció-
gátló hatása miatt (amely hatását a mitogénaktivált pro-
teinkinázaktivitás és -reguláció befolyásolása révén éri el) 
joggal volt feltételezhető, hogy csökkenti a neointima-
proliferációt, ezáltal a restenosis kialakulásának esélyét 
stentbehelyezést követően, de ezt igazoló nagy randomi-
zált nemzetközi vizsgálat adata jelenleg még nem áll ren-
delkezésünkre. Várható pozitív hatásai miatt carvedilol-
kibocsátó stentet is alkalmaztak, bár eddigi adatok 
alapján két évvel a hálóbehelyezést követően csak trend-
szerű pozitív eredményeket értek el, szignifikáns reste-
nosiscsökkenést nem [19].

Következtetés

A carvedilol számos olyan pozitív hatással rendelkezik, 
amely kiemeli a többi béta-blokkoló közül. Az inter-
venciós gyakorlatban kifejezetten érvényre jutnak ezek 
a pozitív hatások, mivel a szívkatéterezésre kerülő be-
tegek nagy százalékban hypertoniások, diabetesesek 
vagy hyperlipidaemiások, a PAD-ban szenvedő betegek 
igen nagy százaléka koszorúér-betegségben is szenved. 
Kifejezetten előnyös az antioxidáns hatása, valamint si-
maizomproliferáció-gátló hatása, amely esetlegesen a 
stentrestenosis kialakulását is kedvezően befolyásolhat-
ja, bár ezt alátámasztó randomizált vizsgálat még nem 
áll rendelkezésünkre. Összességében vasculoprotectiv 
hatása miatt ideális választás lehet stentbeültetést köve-
tően. 

Anyagi támogatás: A közlemény megjelenését az Egis 
Gyógyszergyár Zrt. támogatta. 
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ÖSSZEFOGLALÓ KÖZLEMÉNY

A szerző a cikk végleges változatát elolvasta és jóvá
hagyta.

Érdekeltségek: A szerzőnek nincsenek érdekeltségei.
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A közlemény megjelenését az Egis Gyógyszergyár Zrt. támogatta.  
Az összefoglalóban szereplő információk a szerző nézeteit tükrözik.  

Bármely említett termék alkalmazásakor az érvényes alkalmazási előírás az irányadó.

A rendezvények és kongresszusok híranyagának leadása 
a lap megjelenése előtt legalább 40 nappal lehetséges, a 6 hetes nyomdai átfutás miatt.
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