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ÖZET 

Kardiyoselektif diye adlandırılan bir bela ad-
renerjik reseptör bloken olan atenololun kronik 
obstrüktif akciğer hastalığında (KOAH) solunum 
fonksiyonlarına etkisi kontrollü bir çalışmayla 
incelendi. 

Ağız yoluyla ve tek dozda verilen 100 mg. 
atenolol ile kontrol grubunda solunum fonksi­
yonlarında ZEVj (Birinci saniyedeki zorlu ekspi-
ratuvar volum) ve ZEA (Zorlu ekspirasyon ortası 
akım hızı) değerlerinde başlangıca göre istatistik­
sel olarak önemli değişiklik olmazken, hasta gru­
bunda ZEVj değerinde % 20 (p < 0.05) ve ZEA 
değerinde % 33 (p < 0.14) oranlarında düşüş 
kaydedildi. Bozulan bu değerler salbutamol inha-
lasyonu ile başlangıç değerlerine çok yaklaştı. 

Anahtar Kelimeler: Bcta-1 Selektif Blokerler, atenolol, 
kronik obstrüktif akciğer hastalığı ( K O A H ) , 
solunum fonksiyonları . 
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S U M M A R Y 

The effect of a so-called "cardioselective" 
beta adrenoceptor blocker atenolol on pulmo­
nary functions in chronic obstructive lung disease 
(COLD) was investigated in a controlled study. 

With 100 mg. oral and single dose atenolol 
decreases of 20% (p < 0.05) in FEVj (forced 
expiratory volume in first second) and 33% 
(p < 0.14) FEF25-J5 (forced midexpiratory flow 
rate) values were observed. In our control group 
the changes in these values were not statisticaly 
significant. 

After inhalation of salbutamol the effected 
of FEVi and FEF^g.jg has raised very near to 
the. initial values (p < 0.4) and (p < 0.33). 

Key words: Beta-1 Selective Blockers, atenolol, chronic 
obstructive lung disease ( C O L D ) , pulmonary 
functions. 
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Yaklaşık 20 yıl önce hizmete sunulan beta adre-
nerjik reseptör blokerleri günümüzde baş ta kardiovas-
küler olmak üzere b i rçok sistem hastal ığında yaygın 
olarak kul lanı lmaktadır (1, 3, 19). Bu ilaçlar bronko-
spazma yo l açabileceklerinden kronik obstrüktif ak­
ciğer hastal ığında ( K O A H ) kullanımları sınırlıdır (18) 
ve selektif olmayan adrenerjik reseptör blokerlerinin 
bu hastalarda kullanımı kontredikedir. 

Lands ve ark. 'mm (15, 16) beta adrenerjik resep­
törleri "kardiyak" beta-1 ve "b ronş iya l " beta-2 ola­
rak sınıflandırmasından sonra sadece kardiyak resep­
törler üzerine etkili olan beta blokerler K O A H ' d a 
kullanılır o lmuş tu r (5-23). Bunlardan biri olan ateno­
lol ülkemizde de kul lanı lmaktadır (11). 

Çal ışmamızda atenololun K O A H ' d a solunum 
fonksiyonlarına etkisini ve bu hastalardaki kullanım 
emniyetini inceledik. 

MATERİAL ve M E T O D 

Hasta Grubu: Karadeniz Üniversitesi Tıp Fakülte­
si, İç Hastalıklar Ana Bi l im Dalında kronik obstrükt if 
akciğer hastalığı tanısı k o n m u ş 20 hastadan o luş tu . 
Bunlardan 14 u erkek, ve 6'sı kadındı . Genel y a ş or­
talaması 44.8 ± 12.7 idi . En küçük yaş 18 ve en büyük 
yaş 73 idi . 

Kont ro l Grubu: Karadeniz Üniversitesi Tıp Fakül­
tesi, İçhas ta l ık lan A n a B i l im Dalında kronik obstrük­
tif akciğer hastalığı o lmadığı ispatlanmış 21 k iş iden 
o luş tu . 

Bunlardan 13 u erkek ve 8'i kadındı . Genel y a ş 
ortalaması 44.6 ± 11.7 id i . En küçük yaş 20 ve en bü­
yük yaş 59 id i . 

Her ik i gruptaki kişilerde de akut veya kronik 
kalp yetmezl iği belirtileri yoktu . 
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Hasta grubunu o luş tu rmak için daha önce klinik 
olarak ve solunum fonksiyonu testleri yardımıyla 
K O A H tanısı konulan hastaların tüm bronkodi la ta tör 
i laçlan 24 saat önceden kesildi. Bunu takibeden bir 
b ronkodi la ta tö r olan salbutamol 2 püskürtme dozun­
da (200 mikrogram) inhale ettirildi ve 15 dakika son­
ra solunum fonksiyonlarına yeniden bakıldı. Salbuta­
mol inhalasyonu sonrasında Z E V ^ değerleri daha ön­
ceki değerlere göre en az % 15 oranında artış olanlar 
réversible tipte K O A H olarak kabul edildi ve çalışma­
ya ahdi (2). Böylece hava yollarındaki darlıkları sabit-
leşmiş ve herhangi bir şekilde spazmı artırılıp azaltıl­
mayacak hastalara 24 saat herhangi bir ilaç verilmedi. 

Çal ışma sabahı hasta ve kontrol gruplannın baş­
langıç Z K Y j ve Z E A değerleri ile elektrokardiogram 
ile kalp hızlan kaydedildi. 100 mg. oral ve tek doz 
atenolol verildi. 5 saat sonra Z E V j , Z E A ve E K G 
tekrarlandı . Z E V ı , Z E A değerler inde başlangıca göre 
düşüş olanlara salbutamol inhale ettirilip 15 dakika 
sonra Z E V j , Z E A değerleri yeniden kaydedildi. 

Solunum fonksiyonları "Vitalograph, 1980" mar­
ka kuru sistem spiromètre ile değerlendirildi. 

Bulguların istatistik analizinde "Studenf in t tes­
t i " kullanıldı. 

B U L G U L A R 
Hasta grubunda 100 mg. atenolol verildikten 5 

saat sonra ZEVı değeri 1.59 ± 0.74 İt. den 1.28 ± 
0.69 lt 'ye düştü ( % 20, p < 0.05). Fark istatistiksel 
olarak önemli bulundu. Kontro l grubunda ise Z E V ı 
değeri 3.32 ± 0.68'den 3,29 ± 0.68 lt 'ye düştü (% 8, 
p < 0.45). Fark, istatistiksel olarak önemli bulun­
madı (Tablo I). 

Tablo - II 

Hasta ve Kontrol Gruplar ında 100 mg. 
Atenolol 'un Z E A Değerlerine Etkisi 

ZEA (Litre/saniye) (Genel Ortalama + Standart Sapma) 

Hasta Grubu Kontro l Grubu 

No . 20 No. 21 

Başlangıç 0.90 ± 0.55 3.78 ± 1,10 

Atenolol ile 0.61 ± 0.39 3.61 t 1.18 

(p < 0.14) (p < 0.38) 

Hasta grubunda atenolol ile düşmüş olan Z E V ^ 
ve Z E A değerleri salbutamol ile başlangıç değerlerine 
döndü. Başlangıç ile salbutamol inhalasyonu sonrası 
değerler arasında istatistiksel olarak önemli fark bu­
lunmadı (Tablo III). 

Tablo - III 

Başlangıç ile Salbutamol Sonrası 
Z E V ı ve Z E A Değerleri 

ZEVj (Litre) ZEA (Litre/sn.) 
(Gen. ort. ± st. sp) (Gen. ort. ± st. sp) 

Başlangıç 1.59 + 0.74 0.90 ± 0.55 

Salbutamol 1.53 ± 0.74 0.91 + 0.59 

(p < 0.4) 

Tablo - I 

Hasta ve Kontrol Gruplar ında 100 mg. 
Atenolol 'un Z E V ı Değerlerine Etkisi 

Z E V , (Litre) (Genel Ortalama + Standart Yapma) 

Hasta Grubu Kontro l Grubu 

n: 20 n:21 

Başlangıç 1.59 r 0.74 3.32 ± 0.67 
Atenolol ile 1.28 t 0.69 3.29 ± 0.68 

(p < 0.05) (p < 0.45) 

Hasta grubunda, 100 mg. atenolol verildikten 
5 saat sonra Z E A değerleri 0.90 ± 0.55 İ t /sn. 'den 
0.61 ± 0.39 lt/sn.'ye düştü (% 33, p < 0.14). Fark 
istatistiksel olarak önemli bulunmadı . Kontro l gru­
bunda ise Z E A değerleri 3.78 ± 1.10 İ t /sn. 'den 
3.61 ± 1.18 lt/sn.'ye düştü (% 4, p < 0.38). Fark ista­
tistiksel olarak önemli bu lunmad ı (Tablo II). 

Hasta ve kontrol gruplarında atenolol ile kalp 
hızı belirgin olarak düştü. Değerler Tablo IV'de gös­
terilmiştir . 

T a b l o - IV 

100 mg. Atenololun Kalp Hızına Etkisi 

Kalp Hızı (Atım/dk.) (Genel Ortalama ± St. Sp.) 

Hasta Grubu Kontrol Grubu 

n: 20 n:21 

Başlangıç 87.8 ± 14.8 83.4 ± 8.9 

Atenolol 67.0 ± 12.1 62.3 ± 6.9 

(p < 0.001) (p < 0.001) 

Olgular ile ilgili tüm değerler Tablo V 'de veril­
miştir. 
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Tablo 

Çalışma ve Kontrol Gruplarında Başlangıç , Atenolol Sonrası ve Salbutamol Sonrası Değerler 

Başlangıç 
Sonrası 

Atenolol 
Sonrası 

Salbutamol 

Z1A J (Litre) 
Gen. Ort. ± St. Sp. 

Çalışma 
Grubu 
(n: 20) 

1.59 ± 0.74 1.28 ± 0.69 1.53 ±0 .74 

Kontrol 
Grubu 
(r ı :21) 

3.32 i 0.67 3.29 ± 0.68 

Z K A (Litre/Sn.) 
Gen. Ort. t St. Sp. 

Çalışma 
(i ruhu 
(n:20) 

0.90 + 0.55 0.61 ± 0.39 0.91 t 0.59 

Kontrol 
Grubu 
(n:21) 

3.78 ± 1.10 3.61 t 1.18 

Kalp I Iı/.ı 
Gen. Ort. t St. Sp.) 

Çalışma 
G ruhu 
(n:20) 

87.8 t 14.8 67.0 ± 12.1 -

Kontrol 
Grubu 
(n:21) 

83.4 i 8.9 62.3 * 6.9 

T A R T I Ş M A 

Çalışmamızda kardioselektif bir beta adrenerjik 
reseptör blokeri olan atenololun kronik obstrüktif ak­
ciğer hastalarında ( K O A H ) solunum fonksiyonlarına 
etkisi incelendi. 

Çal ışmaya salbutamol ile Z E V ^ değer inde en az 
% 15 artış olanlar alındı. Böylece b ronş obstrüksiyo-
nu sabit olup, herhangi bir şekilde art ır ı lamayacak 
hastalar çal ışma dışı tutuldu. Bundan önceki bazı 
çal ışmalarda bu dikkate al ınmamış ve beta bloker-
lerinin K O A H ' d a r aha t ça kullanılabileceği sonucuna 
varılmıştır (19, 20). 

Çal ışmamızda atenolol dozu 100 mg. olarak 
seçildi. Bu doz kardiyak aç ıdan istenilen etkiyi sağla­
yan en yüksek dozdur (11). Ni tekim, ça l ışmamızda 
hasta ve kontrol gruplarında bu doz ile kalp hızı belir­
gin olarak düşmüştür. 

Li teratürde, kardioselektif o lduğu söylenen, ate­
nololun K O A H ' d a solunum fonksiyonlarına etkisi tar­
tışmalıdır. Bazı çal ışmalarda (7.24) atenololun bu 
hastalarda son derece güvenilir bir şekilde kullanılabi­
leceği öne sürülürken, diğerleride (9 ,13 , 27) solunum 
fonksiyonları ileri derecede etkilenmektedir. 

Biz im ça l ı şmamızda ise atenolol K O A H ' d a solu­
num fonksiyonlarında belirgin bozulmaya yol aç t ı . 
Ancak bu bozulma salbutamol ile kısa sürede düzeldi. 
Lands ve ark. ' ın (15,16) sınıflamasına göre beta adre­

nerjik reseptörler "kardiyak" beta-1 ve " b r o n ş i y a l " 
beta-2 olmak üzere 2 tiptir. Yalnız beta-1 reseptörleri 
bloke eden ilaçların teorik olarak bronşlara etkisi ol­
mamalıdır . Oysa bulgularımız ve literatür çal ışmaları 
aynı doğru l tuda değildir (5, 6 ,12 , 23). 

Deney hayvanlarında çeşitli organlarda beta-1 ve 
beta-2 reseptörlerinin kesin olarak ayrı lmadığı ve belli 
oranlarda dağıldıkları gösterilmiştir (8, 10, 17). Aynı 
durum akciğerler için de söz konusudur. Kardiyose-
lektif olarak verilen beta blokerler, akciğerlerde belli 
bir oranda bulunan beta-1 reseptörlerini bloke etmek­
te ve KOAH'lı hastalarda bronkokons t rüks iyonu artı­
rarak kötü y ö n d e etkilemektedirler. 

Bi r beta blokeri ilacın, beta-2 uyarıcılarının bron-
kodilatasyon yapıcı etkisini baskılayıp, baskı lamama­
sı, o ilacın beta-1 selektif o lduğu hakkında karar ve­
r i lmesinde ö n e m taşır. Atenolol 'de, ça l ı şmamızda ol­
duğu gibi, salbutamolun etkisini baskı lamamışt ır . 

Bu atenololun beta-2 reseptörlerini bloke etmedi­
ğini, b ronş spazmı yapıcı etkisinin akciğerlerde az 
oranda bulunan beta-1 reseptörlerinin blokajı yolu ile 
o lduğunu gösterir. 

Belki de "kardiyoselektivite" yerine "beta-1 se-
lektivite" deyimini kullanmak daha doğru olacaktır . 

Çal ışmamıza göre atenolol "beta-1 selektif" etki 
gösteren ve bu nedenle beta-2 uyarıcılarıyla beraber 
verildiğinde K O A H emniyetle uygulanabilecek bir be­
ta adrenerjik reseptör blokeridir. 
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