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CHOROBY SERCOWO-NACZYNIOWE

Optymalna czestosc rytmu serca
— miejsce B-adrenolitykow
w osigganiu celu terapii

The optimal heart rate — place of -blockers
In achieving the goal of therapy

Streszczenie
Czestos¢ rytmu serca jako gtéwna determinanta
zapotrzebowania tlenowego miokardium stanowi
modyfikowalny czynnik ryzyka choréb sercowo-
-naczyniowych. W ostatnich latach powstato wiele
badan dotyczacych pozadanej czestosci pracy serca,
zagadnieniu temu poswiecono stanowiska grup
eksperckich w naszym kraju. W kontroli rytmu serca
ogromna role odgrywaja metody niefarmakologiczne,
tj. ograniczenie codziennego stresu, techniki
relaksacyjne (joga, muzyka relaksacyjna, medytacja,
sen), odpowiednia aktywnos¢ fizyczna oraz dieta.
Pacjenci ze schorzeniami uktadu krazenia - choroba
wiencowa czy niewydolnoscia serca - wymagaja
stosowania lekéw zwalniajgcych rytm serca.
Najczesciej stosowanymi lekami sa szeroko przebadane
B-adrenolityki.

Stowa kluczowe
kontrola rytmu serca, metody niefarmakologiczne,
choroby ukfadu krazenia, B-adrenolityki, choroba

wiencowa, niewydolnos¢ serca, nadcisnienie tetnicze

Abstract
The heart rate as the main determinant of the oxygen
demand of the myocardium is a modifiable risk factor
of cardiovascular diseases. Recently, many studies
regarding the desired heart rate have been made,
moreover, the opinion of expert groups in our country
was devoted to this issue. In heart-rhythm control,
non-pharmacological methods play a vital role, such as,
limiting everyday stress, relaxation techniques (yoga,
relaxing music, meditation, sleep), physical activity and
diet. Patients with cardiovascular disease - coronary
artery disease or heart failure - require the use of heart-
releasing medication. The most commonly used drugs
are widely tested p-blockers.

Key words
heart rate control, non-pharmacological methods,
cardiovascular disease, B-blockers, coronary artery
disease, heart failure, hypertension
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Wstep

Czestos¢ rytmu serca (heart rate — HR) zalezy od wie-
lu czynnikéw - czestosci naturalnego rozrusznika
serca (wezet zatokowo-przedsionkowy), sprawno-
$ci przewodzenia przedsionkowo-komorowego,
aw duzej mierze takze od uktadu autonomicznego.
Na przyspieszenie akcji serca wptywa wzrost na-
piecia uktadu wspoétczulnego oraz spadek aktyw-
nosci przywspotczulnej, co udowodnit w 1971 r.
amerykanski badacz Stevo Julius. Co wazne, HR jest
gtéwna determinantg zapotrzebowania tlenowego
miokardium. Szybka praca serca zwieksza wydatek
energetyczny, uposledza perfuzje mie$nia sercowe-
go poprzez skrécenie fazy rozkurczu [1], nasila nie-
dokrwienie, prowadzi do progresji zmian miazdzy-
cowych, a takze zwieksza ryzyko pekniecia blaszki
miazdzycowej [2] (ryc. 1). Spoczynkowa czestos¢
rytmu jest tez modyfikowalnym czynnikiem ryzyka
nie tylko w schorzeniach ukfadu krazenia. Uwaza
sie, ze juz HR > 85/min podwyzsza ryzyko choréb
serca i naczyn i wiagze sie ze zwiekszona $miertel-
noscig w populacji ogélnej [3]. Z tego wzgledu
w ostatnich latach nastgpit renesans zainteresowa-
nia tym klasycznym wskaznikiem czynnosci uktadu
krazenia, m.in. poswiecono mu stanowiska grup
eksperckich w naszym kraju [4].

Sposoby kontroli czgstosci
rytmu serca

W zwiazku z badaniami wskazujacymi, ze uzyskanie
pozadanego zakresu czestosci pracy serca pozwala
na poprawe wynikow leczenia, wzrosto zaintere-
sowanie mozliwosciami jej kontroli. Najbardziej
podstawowe znaczenie maja metody niefarmako-
logiczne. Nadmierny stres codziennego zycia, prze-

niewydolnos$¢ serca
« nasilenie wydatku energetycznego
- zmniejszenie perfuzji miokardium
- dysregulacja oporu naczyniowego
« pogorszenie napetniania komor
« asynchronia mechaniczna

przebudowa
i przerost sciany
serca

Czestosc rytmu serca

cigzenie pracg i napiecie emocjonalne wzmagaja
dziatanie uktadu wspoétczulnego, dlatego korzystne
efekty przynosza wszelkie techniki relaksacyjne,
takie jak stuchanie muzyki, joga, medytacja, sen.
Najwazniejszg role w optymalizacji HR odgrywa
jednak codzienna aktywnos¢ fizyczna. Osoby re-
gularnie uprawiajace sport cechuje spoczynkowa
bradykardia. Nawet rekreacyjny trening sprzyja
poprawie stymulacji przywspotczulnej i zwolnieniu
HR. Czynnikiem zwiekszajacym napiecie uktadu
wspotczulnego jest palenie tytoniu, ktére dodat-
kowo uszkadza $rédbtonek naczyniowy [5]. Nieko-
rzystny wptyw na czestos¢ pracy serca ma ponadto
nieprawidtowa, bogatottuszczowa dieta, powodu-
jaca hiperinsulinemie [6]. Dlatego typowo zalecane
przez lekarzy prozdrowotne zmiany stylu zycia (nie-
palenie, regularna aktywnos¢ fizyczna) pomagaja
osiagnac zwolnienie HR.

Metody farmakologiczne kontroli
rytmu serca

U pacjentéw ze schorzeniami uktadu krazenia - cho-
roba wiencowga czy niewydolnoscia serca — zazwy-
czaj korzystamy z lekéw zwalniajgcych czynnos¢
serca. Naleza do nich leki z r6znych grup (tab. 1),
za najbardziej uniwersalne i najlepiej przebadane
nalezy uzna¢ B-adrenolityki oraz nowy lek selek-
tywnie zwalniajacy rytm zatokowy - iwabradyne.
W rzadkich sytuacjach niekontrolowanej tachykardii
wykorzystywane sg metody zabiegowe - ablacje.

B-adrenolityki
B-adrenolityki (B-blokery) to grupa lekéw blokuja-
cych receptory adrenergiczne 1 (gtéwnie w mie-
$niu sercowym - B-adrenolityki kardioselektywne)

dzialanie promiazdzycowe
« nasilenie stresu oksydacyjnego
- dysfunkcja srodbtonka
+ wzrost sztywnosci tetnic
« mikroalbuminuria
- destabilizacja blaszek
miazdzycowych

niedokrwienie
miokardium
« wzrost zuzycia tlenu
« skrocenie rozkurczu
« skrocenie czasu
perfuzji wiencowej

Rycina 1. Konsekwencje patofizjologiczne tachykardii, wg Kasprzak JD i wsp. [4]
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Tabela 1. Sposoby terapeutycznego zwalniania rytmu serca, wg Kasprzak JD i wsp. [4]

prozdrowotna zmiana stylu zycia

zalecana w populacji

-adrenolityki

niewydolnos¢ serca,
choroba wiencowa, nadcis$nienie

digoksyna niewydolnos¢ serca, stabszy efekt w rytmie zatokowym
migotanie przedsionkéw

amiodaron migotanie przedsionkéw, toksycznos¢ przy przewlektym
zespot WPW stosowaniu

iwabradyna niewydolnos¢ serca, dziata tylko w rytmie zatokowym

choroba wiencowa

diltiazem, werapamil

choroba wiencowa, nadcisnienie
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osrodkowe leki sympatykolityczne nadcisnienie

marginalne znaczenie w praktyce

i B2 (obecne w naczyniach i oskrzelach). Hamuja
one efekty dziatania uktadu wspétczulnego, zmniej-
szajgc czestos¢ rytmu serca, hamujac wydzielanie
reniny i obnizajac cisnienie krwi. Moga jednak po-
wodowac skurcz tetnic i zwiekszenie oporu obwo-
dowego, a takze skurcz oskrzeli. Sg to podstawowe
leki w terapii, ktérych kariere zapoczatkowat pro-
pranolol, zsyntetyzowany w 1964 r. przez Jamesa
Blacka (uhonorowanego p6zniej Nagroda Nobla).
B-adrenolityki byty pierwsza grupa lekéw, dla ktorej
potwierdzono zwigzane ze zwolnieniem HR znacze-
nie rokownicze — wydtuzenie przezycia w chorobie
wiencowej u pacjentéw po zawale orazzmniejszenie
Smiertelnosci w niewydolnosci serca. -adrenolityki
nalezg zatem do podstawowych grup lekéw stoso-
wanych w niewydolnosci serca z obnizong frakcja
wyrzutowa lewej komory (heart failure with reduced
ejection fraction — HFrEF) o potwierdzonym wptywie
na przezycie [7]. Stanowiag poza tym podstawowg
klase lekéw przeciwdtawicowych, poprawiajacych
rokowanie w chorobie wiencowej u pacjentéw po
przebytym zawale serca [8]. Obecnie najczesciej sto-
sowane s B-adrenolityki wysoce kardioselektywne
(bisoprolol, metoprolol o przedtuzonym dziataniu)
oraz majace wiasciwosci wazodylatacyjne, takie jak
nebiwolol czy karwedilol.

Bisoprolol, jako B-adrenolityk o najwiekszej selek-
tywnosci w stosunku do receptoréw B1, dziata silnie
kardioprotekcyjnie poprzez redukcje HR i cisnienia
tetniczego [9]. Dzieki swojej wysokiej kardioselek-
tywnosci nie wptywa negatywnie na stezenie lipi-
déw ani metabolizm weglowodanéw. Ryzyko po-
wodowania skurczu oskrzeli przez bisoprolol jest
mate. Zgodnie z nowymi wytycznymi ESC doty-
czacymi prewencji choréb sercowo-naczyniowych
z 2016 r. B-adrenolityki nie sa jednak preferowane
w leczeniu nadcisnienia tetniczego u oséb z wie-
loma metabolicznymi czynnikami ryzyka, tj. oty-

toscia, nieprawidtowa tolerancja glukozy, hiperli-
pidemia [10].

W pewnych sytuacjach typowe dziatania niepo-
zadane B-adrenolitykéw - ostabienie, hipotonia,
objawy obturacji oskrzeli, zwalnianie przewodzenia
przedsionkowo- komorowego - moga ograniczac
ich stosowanie [11], zwtaszcza w niewydolnosci ser-
ca. Wspotczesne B-adrenolityki sa jednak generalnie
dobrze tolerowane, a optymalne dziatanie wymaga
starannego, zindywidualizowanego doboru dawek,
ktérych zakres jest szeroki.

lwabradyna

Iwabradyna powoduje zwolnienie spoczynkowej
czynnosci wezta zatokowo-przedsionkowego u pa-
cjentéw z rytmem zatokowym poprzez hamowanie
pradu jonowego ;. Lek ten jest nowoczesng alter-
natywa przy nietolerancji B-adrenolitykdw, moze
rowniez by¢ z nimi bezpiecznie taczony. lwabradyna
pozbawiona jest dziatania hipotensyjnego, wazo-
konstrykcyjnego, proarytmicznego. Na podstawie
duzych badan klinicznych BEAUTIFUL [12]i SHIFT [13]
udowodniono wptyw iwabradyny na istotne zdarze-
nia kliniczne w niewydolnosci serca, tj. chorobowos¢
i Smiertelnos¢. Lek moze tez by¢ stosowany w celu
ograniczenia napadéw stenokardii, jednak w tym
przypadku nie wykazano wptywu na rokowanie.

Inne leki

Digoksyna nalezy do grupy glikozydéw naparstnicy,
obnizajacych HR poprzez wzmocnienie aktywnosci
parasympatycznej. Zastosowanie digoksyny ogra-
nicza sie do niewydolnosci serca z obnizong frakcja
wyrzutowa lewej komory, zwykle przy utrwalonym
migotaniu przedsionkéw z szybka akcjag komér.
Mimo potwierdzonego efektu objawowego nie
udowodniono wptywu digoksyny na zmniejszenie
$miertelnosci w niewydolnosci serca.
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Werapamil i diltiazem to niedihydropirydynowe leki
z grupy antagonistéw wapnia, obok dziatania hipo-
tensyjnego zwalniajace prace serca. Dziatanie ino-
tropowo ujemne tych lekéw, uposledzajace kurcz-
liwos¢ lewej komory, ogranicza ich powszechne
stosowanie - sg niekiedy wykorzystywane w dusz-
nicy bolesnej, nadcisnieniu, lecz przeciwwskazane
w niewydolnosci serca.

Amiodaron to lek antyarytmiczny z grupy lll, ktéry
ze wzgledu na swoje dziatanie B-adrenolityczne
moze by¢ stosowany jako lek kontrolujacy HR,
szczegdlnie u pacjentdw z migotaniem przed-
sionkéw i uporczywa szybka akcja komér lub do-
datkowga drogg przewodzenia. Z uwagi na liczne
dziatania niepozadane oraz brak wptywu na po-
prawe rokowania nie jest on rekomendowany jako
podstawowy lek w tym wskazaniu - najczesciej
stosuje sie go w migotaniu przedsionkéw z oporng
tachykardia.

Czestos¢ rytmu serca jako cel
leczenia w chorobie wiencowej

Patofizjologicznym podtozem stabilnej choroby
niedokrwiennej serca (stable coronary artery dise-
ase — SCAD) jest zaburzenie réwnowagi pomiedzy
zapotrzebowaniem miokardium na tlen a jego po-
daza. Podstawowym celem leczenia SCAD jest zmi-
nimalizowanie badz catkowita eliminacja objawéw
dtawicowych oraz poprawa rokowania. Farmako-
terapia choroby niedokrwiennej serca opiera sie
zatem na lekach zmniejszajacych zapotrzebowanie
miesnia sercowego na tlen oraz zwiekszajgcych
perfuzje obszaréw niedotlenionych.

Czestos¢ pracy serca determinuje zapotrzebowanie
tlenowe oraz przeptyw wiencowy, stanowi zatem
podstawowy cel terapii SCAD. Zwolnienie HR zapo-
biega niedokrwieniu, gdyz wydtuza faze rozkurczu,
Co poprawia przeptyw wieficowy oraz zmniejsza
zapotrzebowanie na tlen i zapewnia réwnowage
energetyczng miokardium.

Zwiekszona HR przyspiesza tworzenie sie blaszek
miazdzycowych i poteguje ich destabilizacje, co grozi
ostrym zespotem wiericowym [14] i wzrostem Smier-
telnosci (przy przekroczeniu progu 83/min) [15].
Wytyczne ESC z 2013 r. dotyczace leczenia stabil-
nej choroby wiericowej [8] podkreslaja znaczenie
dziatania przeciwdtawicowego B-adrenolitykow,
nitratow, antagonistéw wapnia i iwabradyny.
B-adrenolityki (w tym najbardziej popularne - biso-
prolol i metoprolol) sa grupa lekéw preferowanych
w leczeniu stabilnej choroby wiericowej ze wzgledu
na zwalnianie czynnosci serca w spoczynku oraz jej
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ograniczanie podczas wysitku i w sytuacjach stre-
sujacych do wartosci ponizej progu niedokrwienia.
Amerykanskie wytyczne ACC/AHA z 2002 r. [16]
zalecaja jako cel terapii B-adrenolitykami w stabil-
nej chorobie wiencowej wartos¢ HR spoczynkowej
55-60/min, a podczas wysitku ponizej 75% czesto-
$ci odpowiadajacej progowi niedokrwienia.
Wykazano poprawe przezycia wskutek leczenia
B-adrenolitykami pacjentéw z chorobg wiencowa
po przebytym zawale serca lub z niewydolnosciag
serca [8]. W tej ostatniej grupie stwierdzono, ze
u pacjentéw z niedokrwienng dysfunkcjg lewej
komory HR = 70/min znamiennie zwieksza ryzyko
zgonu z przyczyn krazeniowych, 0 34% (p = 0,0041),
hospitalizacji z powodu niewydolnosci serca o 53%
(p < 0,001), hospitalizacji z powodu zawatu serca
0 46% (p = 0,0066) i rewaskularyzacji wiencowej
038% (p = 0,037). Wzrost spoczynkowej HR o kazde
5 uderzen na minute nasilat ryzyko zgonu sercowo-
-naczyniowego o 8% (p = 0,0005), hospitalizacji
z powodu HF 0 16% (p < 0,001), hospitalizacji z po-
wodu zawatu serca o 7% (p = 0,052) i rewasku-
laryzacji wiericowej o 8% (p = 0,034) [12] - dane
z badania BEAUTIFUL (5438 pacjentéw z choroba
niedokrwienna i dysfunkcjag lewej komory, frakcja
wyrzutowa < 40%).

Czestosc rytmu serca jako cel
leczenia w niewydolnosci serca

Przyspieszona czestos¢ akcji serca uposledza wy-
petnianie komoér, co pogarsza funkcje rozkurczowa
oraz kurczliwos$¢ miesnia sercowego i moze sie przy-
czyni¢ do rozwoju kardiomiopatii tachyarytmiczne;j.
Wzrost HR jako niekorzystny prognostycznie objaw
niewydolnosci serca koreluje z zaawansowaniem
choroby.

B-adrenolityki zmniejszaja Smiertelnosc¢ i czestos¢
hospitalizacji pacjentéw z HFrEF. Zgodnie z wy-
tycznymi ESC z 2016 r. dotyczacymi ostrej i prze-
wlektej niewydolnosci serca [7] skojarzone leczenie
B-adrenolitykami i inhibitorami konwertazy angio-
tensyny (IKA) powinno sie rozpocza¢ jak najszyb-
ciej po rozpoznaniu HFrEF u pacjentéw stabilnych.
Bisoprolol, obok metoprololu, nieselektywnego
karwedilolu i nebiwololu, nalezy do najlepiej prze-
badanych w tym wskazaniu lekéw. Seria badan
CIBIS [17-19] wykazata jednoznacznie korzysci ze
stosowania bisoprololu: w najwazniejszym badaniu
CIBIS-1l obserwacja grupy 2647 pacjentéw z frakcja
wyrzutowa < 35% udowodnita zmniejszenie ryzyka
zgonu o 34%. W kolejnym badaniu CIBIS-III, doty-
czacym leczenia niewydolnosci serca, wykazano,
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ze B-adrenolityk moze by¢ stosowany jako pierwszy
lek w przewlektej HF przed IKA z réwnie dobrym
skutkiem i bezpieczenstwem. Analiza wynikéw
rocznej obserwacji w badaniu CIBIS-Ill wykazata
0 31% mniej zgondéw u pacjentdéw, u ktérych pierw-
szym lekiem byt bisoprolol, w poréwnaniu z tymi,
u ktérych rozpoczeto terapie enalaprilem [19].
B-adrenolityki dzieki blokowaniu ukfadu adrener-
gicznego nie tylko zwalniajq akcje serca, lecz tak-
Ze ograniczaja grozne zaburzenia rytmu serca,
niedokrwienie czy remodeling lewej komory po
zawale serca. Wytyczne ESC z 2016 r. [7] rekomen-
duja zastosowanie fB-adrenolitykéw tacznie z IKA
u wszystkich pacjentéw z frakcjg wyrzutowa < 40%
w celu redukcji czestosci hospitalizacji z powodu
HF i ryzyka przedwczesnego zgonu. Metaanaliza
McAlistera i wsp. [20] wykazata, Ze stopien zwol-
nienia HR koreluje ze $miertelnoscia. Redukcja HR
o 5/min obniza $miertelnos$¢ o 18%. Wyniki bada-
nia BEAUTIFUL dotyczace standardowo leczonych
pacjentéw z rytmem zatokowym z niedokrwienna
dysfunkcja lewej komory [12] wykazaty zwigzek HR
> 70/min z gorszym rokowaniem. W leczeniu HF
nalezy zatem dazy¢ do osiagniecia czestosci rytmu
zatokowego < 70/min przy uzyciu B-adrenolitykow.
W przypadku niepowodzenia lub nietolerancji tych
lekéw rekomenduje sie dotaczenie iwabradyny.
Digoksyna zgodnie z wytycznymi ESC z 2016 r. [7]
moze by¢ dotaczona do terapii u pacjentéw z ryt-
mem zatokowym, u ktérych wystepuja objawy po-
mimo stosowania B-adrenolityku, IKA i antagonisty
receptora aldosteronu, w celu zmniejszenia ryzyka
hospitalizacji. U pacjentéw z migotaniem przed-
sionkéw rekomendacje dopuszczajg zastosowanie
digoksyny, jednak lekami pierwszego wyboru sg
B-adrenolityki. Werapamil i diltiazem z uwagi na dzia-
tanie inotropowo ujemne sa przeciwwskazane w nie-
wydolnosci serca z obnizong frakcja wyrzutowa.

Czestos¢é rytmu serca u pacjentow

z niepowiktanym nadcisnieniem

tetniczym
Nadmierna aktywacja uktadu wspoétczulnego,
oprécz wptywu na HR, uczestniczy w procesach
przebudowy $cian tetniczek, zwiekszeniu sztywno-
$ci $cian duzych tetnic i przerostu miesnia sercowe-
go w przebiegu nadci$nienia tetniczego. W badaniu
Framingham Heart Study wykazano, ze wzrost HR >
85/min korelowat z wyzszym cisnieniem skurczo-
wym i rozkurczowym, wiekszym stezeniem cho-
lesterolu i trojglicerydéw, wieksza smiertelnoscia
0g06lIng i sercowo-naczyniowa, a zaleznosci te byty
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silniej wyrazone u 0séb z nadcisnieniem tetniczym
[21, 22]. Wiréd chorych z nadcisnieniem tetniczym
i wysokim HR wystepuje zwiekszona $miertelnos¢
ogdlna i z przyczyn sercowo-naczyniowych. Warto
jednak podkresdli¢, ze zwolnienie HR nie stanowi
samodzielnego celu w leczeniu nadcisnienia tetni-
czego, a cele kontroli czestosci rytmu serca w cho-
robie wiericowej i niewydolnosci serca pozostaja
niezmienne przy wspdétistnieniu nadcisnienia.
Znaczenie B-adrenolitykédw w terapii nadcisnienia
tetniczego bywa tematem spornym. Istniejg donie-
sienia wykazujace staby wptyw B-adrenolitykéw
na redukcje cisnienia centralnego. Badania ASCOT
[23] czy metaanaliza Bangalore [24] podwazajg role
B-adrenolitykéw w terapii nadcisnienia tetniczego.
Wytyczne ESH/ESC z 2013 r. oraz wytyczne Polskie-
go Towarzystwa Nadcisnienia Tetniczego z 2015 r.
[25, 26] utrzymuja jednak pozycje B-adrenolitykéw
w terapii nadcisnienia tetniczego, ze szczegdlnym
wskazaniem dla podgrupy B-adrenolitykéw o wia-
$ciwosciach wazodylatacyjnych, gtéwnie nebiwo-
lolu (selektywnego wobec receptoréw 31, dodat-
kowo aktywujacego receptory 33, o mechanizmie
stymulowania syntezy tlenku azotu) i karwedilo-
lu (nieselektywnego, blokujgcego receptory al).
Stosowanie klasycznych B-adrenolitykéw jest jed-
nak oczywistym wyborem przy wspétistnieniu
z nadcisnieniem niewydolnosci serca lub choroby
wiencowej [26], a schematy z bisoprololem w na-
szym kraju nalezg do najpopularniejszych. Sprzyja
temu obecnos¢ statych potaczen lekowych w jed-
nej tabletce — z perindoprilem lub amlodipina.
B-adrenolityki zaleca sie takze w nadci$nieniu tetni-
czym u chorych z objawami krazenia hiperkinetycz-
nego, tachykardia i zaburzeniami HR [25, 26].

Podsumowanie

Kontrola HR stata sie samodzielnym, istotnym celem
terapii w niewydolnosci serca i chorobie wienco-
wej. Ma udowodniony wptyw na wydtuzenie zy-
cia, moze tez poprawi¢ jego jakos$¢. B-adrenolityki
stanowig zazwyczaj pierwszy wybér, szczegdlnie
wysoce kardioselektywne preparaty, takie jak bi-
soprolol i nebiwolol, ktére oferujg dobra skutecz-
nos¢ i mate ryzyko nietolerancji. Regute powinna
zatem stanowi¢ konsekwentna eskalacja dawki
B-adrenolityku, np. najpopularniejszego w naszym
kraju, sprawdzonego w badaniach klinicznych bi-
soprololu, do maksymalnej tolerowanej dawki lub
do osiggniecia celu terapii - rytmu zatokowego
< 70/min w niewydolnosci serca lub ok. 60/min
w chorobie wiericowej. Znaczacym uzupetnieniem
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terapii, zwtaszcza niewydolnosci serca, stata sie
iwabradyna - jedyny lek selektywnie zwalniajacy

rytm zatokowy bez innych istotnych efektéw far-
makologicznych. Warto podkresli¢, ze ryzyko zna-
czacej klinicznie bradykardii jest bardzo niskie przy
prawidtowej eskalacji dawki (np. dla bisoprololu
od 1,25 mg do 10 mg w odstepach kilkutygodnio-
wych), jaka nalezy stosowac w warunkach leczenia
ambulatoryjnego.
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