TIEU PIEM
Piéu tri tang huyét ap:

Vai tro hién nay ctia thudc chen B giao cam?

Céc thudc chen béta (8) giao cam dugc coi
13 mot trong nhiing thanh tyu vé dugc Iy hoc tiéu
biéu nhit cua thé ky 20. Sy ra d6i ctia thudc chen
13 da gop phan hét stic quan trong trong diéu tri
nhiéu bénh ly tim mach. Tu khi dugc phit minh
vao nhiing nim 1960 cta thé ky trudc, ba thé hé
thudc chen 8 giao cam da lan luot ra doi véi cac
phén ti khic nhau vé mitc do chon loc trén tiing
loai thy thé 8 cing nhu khéc nhau vé tic dong trén
sy co gian mach mau.

Thé hé tha nhat, dai dién 1a propranolol, c6
tic dung tic ché dong déu trén thu thé 31 va 2 va
dugcxemla nhom c6 tic dung khdng chon loc. Dén
thé hé thithai, cdc thudc tic ché nhiéu hon trén thu
thé 1 va dugic coila nhém thudc c6 tic dung chon
loc, dai dién tiéu biéu la metoprolol, bisoprolol va
atenolol. Cang chon loc trén thy thé 81, cic thudc
chen 3 sé c6 tic dung hiéu qua hon trén tim va
han ché dugc tic dung khong mong mudn trén
phéi (gdy co thit phé quan). Thé hé chen 8 giao
cam thi¢ ba, khac biét v6i hai thé hé truée & kha
nang gian mach bén canh thudc tinh tc ché chon
loc thu thé 81. Labetalol, Carvedilol, Bucidolol c6
tic dung gian mach théng qua viéc tic ché thém ca
thu thé al. Con Nebivolol c6 tic dung gian mach
thong qua ting cudng sin xuit nitric oxide (NO)
U t€ bao ndi mac mach mau.

Vai trd cta céc thude chen 8 giao cam trong
diéu tri ting huyét ap (THA) 1a cht dé tuy khong
mdi nhung da gdy ra nhiéu tranh luan va nhiing
quan diém khic nhau trong thoi gian gan day.
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Ting dugc xem la mdt trong nhiing thuéc nén
ting d¢ diéu tri THA & hdu hét cic huéng dan
thuic hanh vao nhiing ndm 1980 cho t6i dau nhiing
nam 2000. Tuy nhién, thudc chen £ giao cam da
khong con dugc mot s6 khuyén céo gan day nhu
JNC 8 [1] coi Ia Iya chon d4u tién trong diéu tri
bénh nhan THA ngoai trit nhiing trudng hop
THA khéng tri hoic THA c6 kém theo bénh ly
tim mach hay cac chi dinh bat bu¢c (suy tim, bénh
mach vanh).

La nhém thudc c6 téc dung ha huyét dp trén
phan I6n cic bénh nhan va dugc dung nap tét,
vay tai sao chen 3 giao cdm khong con dugc lya
chon trong dy phong tién phat ¢ bénh nhin
THA?

biéu nay xudt phét tit nhiing két qua gy that
vong ctia cac nghién ctu du phong tién phat véi
thudc chen 3 trén bénh nhan THA. Phén tich gop
ctia Messerli [2] cho thdy thuéc chen 8 giao cAm
kém hiéu qua hon thudc lgi tiéu trong du phong
bién c¢6 tim mach & 16164 bénh nhin THA cao
tudi. Trong tht nghiém LIFE [3], atenolol kém
hon thuéc tc ché thu thé AT1 caa angiotensin
Ia losartan trong du phong ti vong, nhoi méu co
tim va dot quy trén 9193 bénh nhan THA kém
theo phi dai that trai sau 4 nim theo doi. Phén tich
gop cua Carlberg [4] da giy ngac nhién khi thdy
atenolol khong hiéu qua hon gia dugc trong du
phong tit vong do moi nguyén nhén 6 bénh nhén
THA. Con trong nghién ctiu ASCOT-BPLA [S],
atenolol két hop véi thudc loi tiéu to ra kém hon
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thudc chen kénh calci la amlodipine két hop véi
thudc tic ché men chuyén la perindopril trong tiéu
chi dy phong dot quy. Trong phén tich gop caa
Lindholm [7], thudc chen 8 gidm dugc dot quy,
so vdi gid dugc hoac khong diéu tri 19% nhung
khong c6 lgi ich vugt troi trén tiéu chi giam ti
vong do moi nguyén nhin va nh6i mau co tim.
Phan tich ctia nhém Cochrane [8] dua ra két qua
1a thudc chen 8 kém hon cdc nhém thudc ha huyét
ap khac ¢tiéu chilam giam dot quy vv...

Tai sao cac nghién ciiu vé thudc chen 8 trén
bénh nhan THA lai c6 nhiing han ché nhu viy?

Nhiing nhugc diém cia Atenolol

Mot diéu dé nhén thdy la phan 16n cic phian
tich gdp (meta-analysis) vé thudc chen  déu dua
trén cdc nghién cttu véi atenolol va mot s6 thudce
chen 3 giao cam khdic khong c6 tic dung gian
mach. Thém vao dé, trong cic thit nghiém lam
sang, atenolol chi dugc dung liéu mot lan méi
ngay. Trén thuc té, dya vao dic tinh dugc dong
hoc, atenolol c6 thdi gian ban thai ngin (6-9 gid)
nén can phai dung nhiéu lan hon méi ngay dé dat
dugc lgi ich diéu tri t6i uu. Neutel va cong su [6]
da chiing minh atenolol diing mét lan méi ngay
khong c6 kha nang ha huyét ap va bao vé bénh
nhan trong 6 gi¢ cudi/ chu ky diéu tri 24 gio dan
dén nhiing han ché trén l4m sang cta atenolol.
Nhu viy, mic du la thuéc dugc dung phd bién
nhdt trong cic tht nghiém va phan tich gop vé
thudc chen 8 nhung atenolol khong thé la dai dién
“ly tudng” cho toan bo nhém thuée da dang nay,
dac biét 1a cic thudc thé hé méi hon véi tinh chon
loc cao trén tim va kha ning gian mach.

Lgi ich ciia thudc chen f3 phy thudc tudi bénh
nhdn

Céc thtrnghiém vé thudc ting huyét dp thudng
dugc tién hanh trén cic bénh nhén 16n tudi, dayla
nhom d6i tugng ma loi ich dem lai tit thu6c chen
83 t6 ra kém hon. Sinh Iy bénh THA & nguéi cao
tudi dic trung boi sy gidm d6 dan héi thanh mach
va tang stic can ngoai vi khdc biét so véi sinh ly
bénh THA trén bénh nhan tré tudi dic trung boi

st ting cung lugng tim va dong hoc tudn hoan [9].
Nhiéu thtt nghiém 1am sang c6 d6i chiing da cho
thédy thudc chen 8 ¢6 lgi ich 16 rét néu lya chon
cho céc bénh nhin tré tudi bi ting huyét 4p [10].
Trong khi d6, nghién ctiu CAFE (Conduit Artery
Function Evaluation), mot nhanh ctia thi nghiém
ASCOT [11] khing dinh: & bénh nhén cao tudi,
tri liéu trén nén tang chen f8 1a kém hon so véi
tri liéu trén nén tang chen calci hodc tic ché men
chuyén & tiéu chi lam gidm huyét 4p dong mach
trung tam.

Khan va McAlister [12], tién hanh mét phan
tich gop nham danh gid hiéu qua cta thudc chen
3 trén bénh nhan THA < 60 tuéi va > 60 tudi.
Phén tich dugc tién hanh trén 21 thit nghiém véi
145811 bénh nhan. Két qué cho thdy, thuéc chen
83 giam dugc nguy co tim mach & bénh nhan < 60
tudi tuong duong véi cdc nhém thudc ha huyét ap
khic, trong khi thuéc khong 6 loi ich ro rang &
nhém bénh nhan cao tudi hon.

Réi logn lan truyén song mach

Bangalore [13] da dua ra gia thuyét giai thich
sy han ché cta thudc chen 81a c6 lién quan dén su
thay déi tdc d¢ lan truyén séng mach (pulse wave
velocity). Binh thudng, tim co bép sé tao ra mot
lan séng mach lan doc theo chiéu dai dong mach
t6i ngoai bién, song mach sau d6 sé doi lai trung
tam [ tim. Ap lyc dong mach cha trung tam Ia két
qua cta sy “dong bo” hai lan séng mach sinh ly. O
nhtng bénh nhan c6 mach mau bi xo ciing do tudi
tac va bénh xo vita dong mach, vin tdc song mach
doéi lai sé nhanh hon va cong huéng véi song mach
dén dan téi tinh trang ting hiu gdnh tim va gidm
luu lugng dong mach vanh. Theo Bangalore, tic
dung lam giam nhip tim va xu huéng giy co mach
ctia moét s6 thudce chen 8 c6 thé gay ra sy “mat
déng b¢” trong su lan truyén cdc song mach dan
t6i nhitng hdu quéa khong t6t trén hé tim mach.

Tdc dung bt lgi ciia thudc chen f8 trén chuyén
héa

Céc thudc chen 8 thé hé trudc diy nhu
atenolol c6 thé gay ra moét s6 tac dung bat loi trén
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chuyén héa dic biét la tinh trang gidm dung nap
glucose [ 14]. Bangalore va cong su [ 15] tién hanh
mot phén tich gop bao gom 12 thit nghiém trén
94492 bénh nhén thi thdy: thudc chen 8 c6 thélam
ting nguy co déi thio dudng méi mic 22% (RR:
1,22, 95% Cl: 1,12-1,33) so véi cic nhém thudc
ha huyét ap khac khong phaila loi tiéu. Tuy nhién,
phén tich nay da khong cho thdy su ting nguy co
nhu trén déi véi nhiing thudc chen 8 khong phai
1a atenolol, ngay ca khi d6 la propranolol. Diéu nay
cho thdy, cic thudc chen 83 giao cam la rat khac
nhau vé dic tinh dugc ly hoc, vé tic dung trén
chuyén hoéa cang nhu vé hiéu qua trén thyc hanh
lam sang.

Cdc thudc chen f3 thé hé méi dem lgi nhiéu
hiia hen trong diéu tri THA nguyén phdt

Trong nhiing ndm gan day, sy ra doi cua cic
thudc chen 8 giao cam thé hé méi véi tinh chon
loc cao trén thy thé 31va kha ning gian mach gitp
khic phuc dugc nhiing nhugc diém cua thudc
chen 83 thudc céc thé hé trude day nhu gay co thit
phé quan, rdi loan chuyén héa glucose, suy giam
chtic nang tinh duc, trdm cdm... hiia hen dem lai
nhiéu loi ich lam sang hon cho cic bénh nhén tim
mach néi chung va THA tién phat ndi riéng.

Mot trong nhiing thudc chen 8 giao cam thé
hé méi can dugc nhic dén la nebivolol. iy la
thudc c6 kha ning tic ché chon loc cao nhit trén
thu thé 1 so vdi cac thudc chen 8 khac [16]. Bén
canh dé nebivolol c6 tdc dung ting cudng sin xuét
nitric oxide (NO) tif té bio ndi mac mach mau.
NO Ia chét truyén tin sinh hoc dang khi tham gia
vao nhiéu hoat dong sinh ly khdc nhau ctia co thé.
Trén hé tim mach, NO ¢6 tdc dung gian mach va
do véy c6 thé mang dén lgi ich cho cic bénh nhan
ting huyét 4p va suy tim [17].

Nhiéu nghién ctiu da chiing minh nebivolol
v6i mot liéu duy nhiét trong ngay cé kha nang kiém
soat tot ca huyét ap tam thu va tim truong trén cac
bénh nhén tang huyét 4p mic d6 nhe dén vira va
dugc dung nap tot [18, 19]. Khi so sanh véi cac
thudc chen 88 va cdc nhém thudc ha huyét ap khac
trong nhting tht nghiém déi dau, nebivolol dugc
chiing minh kha ning ha huyét 4p it nhat la tuong
duong [20, 21, 22]. Phén tich gép nam 2008 cta
Luc M. Van Bortel [23] dugc thuc hién trén 12
nghién ctiu ngau nhién c6 déi chiing so sanh hiéu
qua ha huyét ap cta nebivolol S mg méi ngay véi
céc thudc ha huyét ap khac hodc véi gia dugc hodc
v6i cd hai. Két qua cho thdy, nebivolol dugc dung
nap tét (tuong duong véi gia dugc) va cé hiéu qua
ha huyét dp tuong duong, tham chi con t6t hon
céc thudc hoic két hop thudce khac. Thir nghiém
ctia Poirier L [24] chiing minh nebivolol khong
gdy anh hudng bat loi trén chuyén hoéa cting nhu
muc d6 nhay cam vdi insuline trén cic bénh nhan
THA. Con Dhakam Z va cong su [25] da chiing
minh nebivolol gidm dugc tét hon ép luc dong
mach cha trung tam khi so sanh véi atenolol....

Két qua tir cdc nghién ctiu da thuc hién trén
thudc chen f giao cdm thé hé méila rat dang khich
1é va ching ta tiép tuc chd doi nhiing thit nghiém
lam sang v6i quy moé 16n hon trén céc thudc chen
83 thé hé méi trong thoi gian sap tdi.

Vao thoi diém hién tai, thudc chen 8 giao cam
van luén la lya chon ding dan cho cac bénh nhin
THA kém theo mét s bénh ly tim mach nhu nhoi
mau co tim, suy tim hay réi loan nhip tim nhanh,
cuong giao cam, nhiing d6i tugng ma thudc chen
8 da dugc chiing minh lgi ich 1am sang r6 rang
qua nhiing co s& thyc ching hét stic d6 so trong
su6t nhiéu chyc nam qua.
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