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Kardiyoselektif diye adlandirilan bir bela ad-
renerjik reseptor bloken olan atenololun kronik
hastaliginda (KOAH)  solunum
kontrollii bir

obstriiktif  akciger
fonksiyonlarina etkisi calismayla

incelend;.

Agiz yoluyla ve tek dozda verilen 100 mg.
atenolol ile kontrol grubunda solunum fonksi-
yonlarinda ZEVj  (Birinci saniyedeki zorlu ekspi-
ratuvar volum) ve ZEA (Zorlu ekspirasyon ortasi
akim  hizi)  degerlerinde  baslangica gore istatistik-
sel olarak onemli degisiklik olmazken, hasta gru-
bunda ZEVj degerinde % 20 (p < 0.05) ve ZEA
degerinde % 33 (p < 0.14) oranlarinda diisiis
kaydedildi. Bozulan bu degerler salbutamol inha-
lasyonu ile  baglangic  degerlerine ¢ok yaklasti.

Anahtar Kelimeler: Bcta-1 Selektif Blokerler, atenolol,
kronik  obstriktif akciger hastalign (KOAH),

solunum fonksiyonlari.
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Yaklasik 20 yil 6dnce hizmete sunulan beta adre-
nerjik reseptor blokerleri giinimiizde basta kardiovas-
kiiler olmak iizere birgok sistem hastaliginda yaygin
olarak kullanilmaktadir (1, 3, 19). Bu ilaglar bronko-
spazma yol agabileceklerinden kronik obstriiktif ak-
ciger hastaliginda (KOAH) kullanimlar: sinirlidir (18)
ve selektif olmayan adrenerjik reseptdr blokerlerinin
bu hastalarda kullanimi1 kontredikedir.

Lands ve ark.'mm (15, 16) beta adrenerjik resep-
torleri "kardiyak" beta-1 ve "bronsiyal" beta-2 ola-
rak siniflandirmasindan sonra sadece kardiyak resep-
torler tiizerine etkili olan beta blokerler KOAH'da
kullanilir olmustur (5-23). Bunlardan biri olan ateno-
lol iilkemizde de kullanilmaktadir (11).

Calismamizda atenololun KOAH'da
fonksiyonlarina etkisini ve bu hastalardaki kullanim

solunum
emniyetini inceledik.
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ON  CHRONIC

THE EFFECT OF A BETA-1 SELECTIVE BLOCKER
OBSTRUCTIVE LUNG  DISEASE  PATIENTS

Gelis Tarihi: 21 Mayis 1985

SUMMARY

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"gjg 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 (COLD), pulmonary

functions.
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MATERIAL ve METOD

Hasta Grubu: Karadeniz Universitesi Tip Fakiilte-
si, I¢ Hastaliklar Ana Bilim Dalinda kronik obstriiktif
akciger hastaligi tanist konmus 20 hastadan olustu.
Bunlardan 14 u erkek, ve 6's1 kadindi. Genel yas or-
talamas: 44.8 + 12.7 idi. En kiiglik yas 18 ve en biiylik
yas 73 idi.

Kontrol Grubu: Karadeniz Universitesi Tip Fakiil-
tesi, I¢hastaliklan Ana Bilim Dalinda kronik obstriik-
tif akciger hastalig1 olmadig: ispatlanmis 21 kisiden
olustu.

Bunlardan 13 u erkek ve 8'i kadindi. Genel yas
ortalamast 44.6 + 11.7 idi. En kii¢iik yas 20 ve en bii-
yik yas 59 idi.

Her iki gruptaki kisilerde de akut veya kronik
kalp yetmezligi belirtileri yoktu.

Tiurkiye Klinikleri Tip Bilimleri ARASTIRMA Dergisi C.4, S.1-2, 1986
Turkish Journal of RESEARCH in Medical Sciences V.4, N.l-2, 1986



Bir Beta-l Selekti! Blokerin Kronik Obstriktif Akciger Hastalarinda Etklsi/BOYACIOGLU

Hasta grubunu olusturmak ic¢in daha Once klinik
olarak ve solunum fonksiyonu testleri yardimiyla
KOAH tanist konulan hastalarin tiim bronkodilatatér
ilaglan 24 saat onceden kesildi. Bunu takibeden bir
bronkodilatatdor olan salbutamol 2 piskiirtme dozun-
da (200 mikrogram) inhale ettirildi ve 15 dakika son-
ra solunum fonksiyonlarina yeniden bakildi. Salbuta-
mol inhalasyonu sonrasinda ZE V" degerleri daha 6n-
ceki degerlere gore en az % 15 oraninda artis olanlar
réversible tipte KO AH olarak kabul edildi ve ¢alisma-
ya ahdi (2). Boylece hava yollarindaki darliklar1 sabit-
lesmis ve herhangi bir sekilde spazmi artirilip azaltil-
mayacak hastalara 24 saat herhangi bir ila¢ verilmedi.

Calisma sabahi hasta ve kontrol gruplannin bas-
langic ZKYj ve ZEA degerleri ile elektrokardiogram
ile kalp hizlan kaydedildi. 100 mg. oral ve tek doz
atenolol verildi. 5 saat sonra ZEVj, ZEA ve EKG
tekrarlandi. ZEV1, ZEA degerlerinde baslangica gore
diisis olanlara salbutamol inhale ettirilip 15 dakika
sonra ZEVj, ZEA degerleri yeniden kaydedildi.

Solunum fonksiyonlar: "Vitalograph, 1980" mar-
ka kuru sistem spirométre ile degerlendirildi.

Bulgularin istatistik analizinde "Studenf in t tes-
ti" kullanildi.

BULGULAR

Hasta grubunda 100 mg. atenolol verildikten 5
saat sonra ZEVI degeri 159 + 0.74 it. den 128 +
0.69 lt'ye dusti ( % 20, p < 0.05). Fark istatistiksel
olarak O6nemli bulundu. Kontrol grubunda ise ZEV1
degeri 3.32 + 0.68'den 3,29 + 0.68 lIt'ye distid (% 8,
p < 0.45). Fark, istatistiksel olarak 6nemli bulun-
mad1 (Tablo I).

Tablo -1

Hasta ve Kontrol Gruplarinda 100 mg.
Atenolol'un ZEV1 Degerlerine Etkisi

ZEV, (Litre) (Genel Ortalama + Standart Yapma)

Tablo - II

Hasta ve Kontrol Gruplarinda 100 mg.
Atenolol'un ZEA Degerlerine Etkisi

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

Hasta Grubu Kontrol Grubu

No. 20 No. 21
Baslangig 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 Grubu Kontrol Grubu

n: 20 n:21
Baslangig 1.59 r 0.74 3.32 £ 0.67
Atenolol ile 128 t 0.69 3.29 + 0.68

(P < 0.05 (p < 0.45)

Hasta grubunda, 100 mg. atenolol verildikten
5 saat sonra ZEA degerleri 0.90 = 0.55 it/sn.'den
0.61 + 0.39 It/sn.'ye disti (% 33, p < 0.14). Fark
istatistiksel olarak o6nemli bulunmadi. Kontrol gru-
bunda ise ZEA degerleri 3.78 + 1.10 It/sn.'den
3.61 = 1.18 It/sn.'ye disti (% 4, p < 0.38). Fark ista-
tistiksel olarak onemli bulunmadi (Tablo II).
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Hasta grubunda atenolol ile dismiis olan ZEV "
ve ZEA degerleri salbutamol ile baslangi¢ degerlerine
dondii. Baslangi¢c ile salbutamol inhalasyonu sonrasi
degerler arasinda istatistiksel olarak 6nemli fark bu-
lunmadi1 (Tablo III).

Tablo - III

Baslangi¢ ile Salbutamol Sonrasi
ZEV1 ve ZEA Degerleri

ZEVj (Litre)
(Gen. ort. = st. sp)

ZEA (Litre/sn.)
(Gen. ort. £ st. sp)

Baslangig 1.59 + 0.74 0.90 £ 0.55
Salbutamol 1.53 + 0.74 0.91 + 0.59
(P < 04

Hasta ve kontrol gruplarinda atenolol ile kalp
hizi belirgin olarak diistii. Degerler Tablo I1V'de gos-
terilmistir.

Tablo - IV

100 mg. Atenololun Kalp Hizina Etkisi

Kalp Hiz1 (Atim/dk.) (Genel Ortalama + St. Sp.)

Hasta Grubu Kontrol Grubu

n: 20 n:21
Baslangig 87.8 + 14.8 83.4 + 89
Atenolol 67.0 = 12.1 62.3 +£6.9

(p < 0.001) (p < 0.001)

Olgular ile ilgili tim degerler Tablo V'de veril-

mistir.
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Tablo

Caligma ve Kontrol Gruplarinda Baglangi¢, Atenolol Sonrasi ve Salbutamol Sonrasi Degerler

Baslangig
Sonrasi

Atenolol
Sonrasi

Salbutamol

Z1A J (Litre)
Gen. Ort. £ St. Sp.

Calisma
Grubu
(n: 20)

Kontrol
Grubu
(r1:21)

ZKA (Litre/Sn.)
Gen. Ort. t St. Sp.

Calisma
(iruhu
(n:20)

Kontrol
Grubu
(n:21)

Kalp I'T/a
Gen. Ort. t St. Sp.)

Calisma
G ruhu
(n:20)

Kontrol
Grubu
(n:21)

1.59 + 0.74

332 i

0.90

3.78

i 8.9

128 = 0.69 1.53 £0.74

0.67

091 t 0.59

1.10 1.18

6.9

TARTISMA

Calismamizda kardioselektif bir beta adrenerjik
reseptor blokeri olan atenololun kronik obstriktif ak-
ciger hastalarinda (KOAH) solunum fonksiyonlarina

etkisi incelendi.

Calismaya salbutamol ile ZEV " degerinde en az
% 15 artis olanlar alindi. Boylece brons obstriiksiyo-
nu sabit olup, herhangi bir sekilde artirilamayacak
tutuldu. Bundan Onceki bazi
¢alismalarda bu dikkate alinmamis ve beta bloker-
lerinin KOAH'da rahat¢a kullanilabilecegi sonucuna
varilmistir (19, 20).

Caligsmamizda atenolol

hastalar ¢alisma dis1

dozu 100 mg. olarak
sec¢ildi. Bu doz kardiyak agidan istenilen etkiyi sagla-
Nitekim, caligmamizda

hasta ve kontrol gruplarinda bu doz ile kalp hizi belir-

yan en yiksek dozdur (11).

gin olarak diigmiustir.

Literatiirde, kardioselektif oldugu sdylenen, ate-
nololun KOAH'da solunum fonksiyonlarina etkisi tar-
¢aligmalarda (7.24) atenololun bu
hastalarda son derece giivenilir bir sekilde kullanilabi-

tigsmalidir. Bazi
lecegi oOne sirilirken, digerleride (9,13, 27) solunum
fonksiyonlar: ileri derecede etkilenmektedir.

Bizim ¢alismamizda ise atenolol KOAH'da solu-
num fonksiyonlarinda belirgin bozulmaya yol actI.
Ancak bu bozulma salbutamol ile kisa siirede diizeldi.

Lands ve ark.'in (15,16) siniflamasina gore beta adre-
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nerjik reseptorler "kardiyak" beta-1 ve "bronsiyal"
beta-2 olmak iizere 2 tiptir. Yalniz beta-1 reseptorleri
bloke eden ilaglarin teorik olarak bronslara etkisi ol-
mamalidir. Oysa bulgularimiz ve literatiir ¢alismalari
ayni dogrultuda degildir (5, 6,12, 23).

Deney hayvanlarinda gesitli organlarda beta-1 ve
beta-2 reseptorlerinin kesin olarak ayrilmadig: ve belli
oranlarda dagildiklar1 gosterilmistir (8, 10, 17). Ayni
durum akcigerler i¢cin de s6z konusudur. Kardiyose-
lektif olarak verilen beta blokerler, akcigerlerde belli
bir oranda bulunan beta-1 reseptorlerini bloke etmek-
te ve KOAH'l1
rarak kot yonde etkilemektedirler.

hastalarda bronkokonstriiksiyonu arti-

Bir beta blokeri ilacin, beta-2 uyaricilarinin bron-
kodilatasyon yapicit etkisini baskilayip, baskilamama-
s1, o ilacin beta-1 selektif oldugu hakkinda karar ve-
rilmesinde 6nem tasir. Atenolol'de, ¢alismamizda ol-
dugu gibi, salbutamolun etkisini baskilamamistir.

Bu atenololun beta-2 reseptdrlerini bloke etmedi-
gini, brong spazmi
oranda bulunan beta-1 reseptorlerinin blokaj1 yolu ile
oldugunu gosterir.

Belki de "kardiyoselektivite" yerine "beta-1

yapici etkisinin akcigerlerde az

se-
lektivite" deyimini kullanmak daha dogru olacaktir.

Calismamiza gore atenolol "beta-1 selektif" etki
goOsteren ve bu nedenle beta-2 uyaricilariyla beraber
verildiginde KOAH emniyetle uygulanabilecek bir be-
ta adrenerjik reseptor blokeridir.
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