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B-ADRENOBLOKAATORID KROONILISE SUDAMEPUUDULIKKUSE RAVIS

Seni ei olef-adrenoblokaatoreid soovitatud kroonilise stidamepuudulikkuse (standard)ravis nende negatiivse
inotroopse toime t6ttu miokardile (st miokardi sistoolne kokkutdmme aeglustub, j6udlus vaheneb).

Kui varasemate kroonilise stdamepuudulikkusegan siidame eelkoormus, jarelkoormus ja miokardi
haigete elulemust mgjutavate uuringute pdhjal oletatjpudlus, neist olulisim on jarelkoormus —
et sobida voiksid ainult sisemise siimpatomimeetilisperifeersete veresoonte resistentsus.
aktiivsusegd3-adrenoblokaatorid, naiteks karvedilool, 70%-1 kroonilise stidamepuudulikkuse juhtudest on
siis hilisemad (MDC ehkMetoprolol in Dilated tegu sistoolset tilpi puudulikkusega, mille pdhjuseks
Cardiomyopathy CIBIS-Il ehk Cardiac Insufficiency on enamasti siidame isheemiatdbi, harvem dilatatiivne
Bisoprolol StudyMERIT- HF ehkMetoprolol CR/XL kardiomiopaatia (viiruslik, toksiline). Diastoolset
Randomised Intervention Trial in Congestive Heartlipi stdamepuudulikkuse po6hjusteks vodivad olla
Failure) on tdestanud pigefradrenoblokaatorite kui muokardi hiipertroofia, fibroos vai infiltratsioon.
ravimiklassi efektiivsust stidamepuudulikkuse komValikraviks slstoolset tUlUpi kroonilise sidame-
binatsioonravis [1]. puudulikkuse puhul (diastoolset ja segatUlpi
Luhidalt patofiisioloogiast. Sudamepuudulikkus on stdamepuudulikkust on vahe uuritud) on siiani olnud
kliiniline stindroom, mida iseloomustavad haired palAKE inhibiitori ja diureetikumi kombinatsioon.

judes organsisteemides. Enamvaéljendunud sUmptduringute pdhjal on naidatud, et AKE inhibiitorid
miteks on dispnoe, vasimus ja vahenenud koormusuurendavad patsientide 1 aasta elulemust (iheaastase
taluvus. Sundroomi vahetuks p&hjuseks on stdamgilgimisperioodi jooksul on ravitute hulgas surma-
vatsakese (enamasti vasema) dusfunktsioon, mjishte vahem esinenud) 12...33%; kuid akksurmade
pdhjustab organismis neurohumoraalseid kompensasinemissagedust oluliselt ei méjuta (surmajuhtude
toorseid Umberkdlastusi: aktiveeruvad sUmpaatilinpdhjusi uurides esines ravitute ja ravimata patsientide
narvisiisteem, reniini-angiotensiini-aldosterooni susgruppides dkksurmasid Ghepalju) [2].

teem, naatriureetiliste peptiidide sisteem, vasoprekroonilise stdamepuudulikkusega patsientide seas
siini ststeem. Kompensatoorsed muutused on againeb akksurmasid stdame ritmihairete tottu
dusproportsionaalsed ja pohjustavad perifeerset vas#i...60% (Uiheaastase jalgimisperioodi valtel)[1].
konstriktsiooni, mis vahendab veelgi siidame véljutusfeised ravimid. Digoksiini lisamine on mdnede
mahtu. Stdame véljutusmahu 3 pdhilist determinantiuringute andmetel p&hjendatud sUmptomaatilise
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ravina (hospitaliseerimiste arv vahenes), kuid- elwahenemine 34% (p=0,0062), &akksurmade arv
lemust digoksiin ei mdjuta. Antiarttmiliste ravimite vahenes 41% ulatuses (p=0,0002). Mdneti ootamatult
seas labi viidud uuringute alusel ei ole | (naitekdeitiet metopropool langetas vererdhu vahem
kinidiin ja lidokaiin) ja IV klassi (naiteks verapamiil) platseebogrupiga vorreldesp-adrenoblokaatoritele
antiarttmikumid kroonilise sidamepuudulikkuse sdiiseloomulike korvaltoimete sagedus ei erinenud
litusravis kohta leidnud; vaid amiodarooni puhul leitimetoprolooli- ja platseebogrupis.

vahene positiivne mdju patsientide elulemusele. B-adrenoblokaatorite ja AKE inhibiitorite aditiivse
Kaheaastase uuringu tulemusena isosorbiid-dinitraakibostoime tulemusena vaheneb stdame ja veresoon-
(160 mg/p) ja hiudralasiini kombinatsioonrax@rsus konna neuroendokriinne aktivatsioon, remodelleerub
platseebo leiti ravigrupis 34% suremuse vdhenemistatsakese miokardi struktuur, energiabilanss ja
samas ainult prasosiini kasutamine kroonilise stidamelektrofiisioloogia. 3-adrenoblokaatorid vahendavad
puudulikkusega haigete pikaaegses ravis ei olenduvalt simpaatilise narvisiisteemi aktiivsuse jarske
ndidanud elulemuse paranemist. Kuna AKHEOuse ja vagaalset vastusreaktsiooni, mis vbib olla
inhibiitorid on siiski efektiivsemad, kasutataksevatsakeste fibrillatsiooni ja dkksurma pohjuseks.
nitraate eelkdige patsientidel, kes AKE inhibiitoreidf3-adrenoblokaatorid on vastunaidustatud dekompen-
ei talu. seerunud sudamepuudulikkuse korral, Il kBastme
-adrenoblokaatorid. 1999. aastal avaldatud atrioventrikulaarse blokaadi, siinuss6lme ndrkuse
MERIT-HF-uuring keskendusp-adrenoblokaatorite sindroomi, siinusbradikardia korral alla 55 166gi
toime uurimisele kroonilise stdamepuudulikkusaminutis, ststoolse arteriaalse vererdhu korral alla 100
korral. V@rreldavad patsientide grupid Uhtlustati kdigimm/Hg, arteriaalse verevarustuse raske haire, astma
tahtsamate omaduste suhtes, sh vanus, kaal, sugugbstruktiivse kopsuhaiguse puhul.
stidamepuudulikkuse aste, kaasuvad siudame-vekokkuvbte.

soonkonna haigused, muud kasutatavad ravimid. Kroonilise slUdamepuudulikkuse ravi reaalne
Kokku osales uuringus 3991 patsienti, neist 41%esmark on patsiendi eluea pikenemine ja simptomite
diagnoositi 1l astme slUdamepuudulikkust (NYHAvahenemine.

klassifikatsiooni alusel), 56%ll astme ja 3,6% 2. [-adrenoblokaatori pikaaegne kasutamine
patsientidest IV astme suidamepuudulikkust. Uhelkompenseeritud kroonilise siidamepuudulikkuse kor-
patsientide grupile manustati lisaks AKE inhibiitori jaral parandab patsientide elulemust oluliselt ning on
diureetikumi kombinatsioonravile pikendatud toime-seega igati digustatud.

aine vabanemisega metoprolooli (algdoos 12,5 m@. Ravimi v8imalikke kdrvaltoimeid aitab valtida ravi
annust suurendati 2 kuu valtel jarkjargult 200 mg-ni hlustamine vaikeste annustega, suurendades annuseid
kord paevas); vordlusgrupile platseebot. jarkjargult nadalate v6i kuude jooksul talutava
Uuringu tulemusena leiti metoprolooli kasutanudndividuaalselt sobiva annuseni, jalgides patsiendi
haigete grupis vorreldes platseebogrupiga suremuseesetunnet, muutusi EKG-s ja vererbhu vaartusi.
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SPIRONOLAKTOON KROONILISE SUDAMEPUUDULIKKUSE RAVIS

Spironolaktoon on aldosterooni antagonist, mille toimemehhanismiks on aldosterooni retseptorite blokeerimine
neeru distaalsetes tuubulites ja kogumistorukestes, samuti slljendédrmetes ja seedetraktis. Spironolaktoo
soodustab naatriumi ja vee suurenenud eritumist ning kaaliumi tagasiimendumist, suureneb ka magneesiurr
tagasiimendumine ja kaltsiumi eritumine

Spironolaktooni  kasutatakse  peamiselt tem&-adrenoblokaatoreid. Diureetikumidest kasutatakse
diureetiliste omaduste tbttu astsiidi ja tursete ravikdige enam tiasiide ja lingudiureetikume, kuid koos
maksatsirroosi vb6i sudamepuudulikkuse korralnendega ka kaaliumisdéstvaid diureetikume (nt
primaarse hulperaldosteronismi ravis ja taiendavspironolaktoon), valtimaks hipokaleemia teket ning
ravimina hupertensiooni korral [1,4,5]. Kroonilise alternatiivina asendusravile kaaliumisooladega.

stidamepuudulikkuse kombinatsioonravis kasutaksepironolaktooni toimet kroonilise slidamepuu-
diureetikume, AKE inhibiitoreid, sidameglikosiide jadulikkusega haigetel uuriti 1999. aastal avaldatud
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RALES-(Randomized Aldactone Evalution Study)arv ei erinenud spironolaktooni- ja platseebogruppi-
kliinilises uuringus, mille kéigus hinnati aasta valteldes.

spironolaktooni vaikese annuse (25 mg paevas) toimeiiperkaleemia oht on suurem siis, kui kasutada spiro-
vasaku vatsakese  slstoolsest puudulikkusesblaktooni annustes Ule 50 mg paevas vdi neerupuu-
pohjustatud kroonilise stdamepuudulikkusega patulikkusega patsientidel, mistdttu ei ole soovitatav
sientide suremusele. Uuringus osales 1663 patsienthvimit kasutada sellistel haigetel, kellel on kaaliumi
kellest 46%-l esines IV astme stidamepuudulikkuplasmakontsentratsioon k6rgem kui 5 mmol/l ja krea-
(NYHA klassifikatsiooni jargi) 53,5%-llll aste ja tiniini kontsentratsioon ule 2,5 mg/l [1,2,3].

0,5%-l Il aste. Sudamepuudulikkus 54%-| haigetesBpironolaktooni annused teistel eesmarkidel kasu-
oli tingitud sudame isheemiatbvest. Uuringugamise korral on margatavalt suuremad. Tursete ja
osalenud haigete ravis kasutati AKE inhibiitoreid jahUpertensiooni ravis kasutatakse annuseid 100...200
lingudiureetikume, samuti R-adrenoblokaatoreidmg 66péevas, primaarse hiperaldosteronismi korral
stdameglikosiide ja vasodilataatoreid. Platseelaga isegi kuni 400 mg 66péevas. Ravimi kasutamisel
lisati 841 ja vaike annus spironolaktooni 822 uuritavéekkinud korvaltoimetena on margitud peavalu ja
raviskeemi. Kaaliumisaastvaid diureetikume ei olnudiimasust, seedetrakti arritusnahte koolikataoliste
patsiendid varem kasutanud. [1] kBhuvalude ja —lahtisusega. Ravi tagajarjel vdivad
Uuringu tulemusel selgus, et haigete elulemus spirdekkida hipotensioon, muutused elektroliittide
nolaktooni saanud patsientide grupis oli markimistasakaalus. Pikaajalise ravi korral on tadheldatud ka
vaarselt suurem kui platseebo grupis. Patsientideormonaalste hairete esinemist; hirsutism,
suremus kardiaalsetel pdhjustel (sidamepuudulikkugginekomastia, impotensus (meestel), hédle madal-
dekompenseerumine, muokardiinfarkt, &kksurm) oldumine ja menstruaaltsikli haired (naistel).
spironolaktoonigrupis 31% vdrra vaiksem (p<0,001Kd&rvaltoimed taanduvad reeglina ravimi arajatmisel.
ja sudamehaiguse t6ttu hospitaliseerimist (sidam&oostoimetest teiste ravimitega on olulisemad
puudulikkuse stivenemine, stenokardia, ventrikulaarn@iperkaleemia teke kasutamisel koos kaaliumi
arltmia, muokardi infarkt) esines 30% vahensisaldavate preparaatidega vdi AKE-inhibiitoritega;
(p<0,001). Haigete uldseisund (hinnati NYHA klas-digoksiini plasmakonsentratsiooni téus (v8ib olla
sifikatsiooni jargi) paranes spironolaktoonigrupis,vajalik digoksiiniannuse vahendamine), antihi-
vorreldes platseebogrupiga 8% vorra.[1] pertensiivse toime tugevnemine kasutades koos teiste
Uuringu tulemusena leiti, et aldosterooni antagonistiliureetikumidega vdi antihlUpertensiivsete prepa-
taiendav kasutamine lisaks teistele sldamepuudtaatidega. Valtida tuleks spironolaktooni kasutamist
likkuse korral kasutatavatele ravimitele annab heakloos atsetillsalitsiiiilhappe ja teiste salitstlaatidega
efekti raske kroonilise stidamepuudulikkusega haigewaatriureetilise efekti inhibeerumise tottu  (kui
tel. AKE inhibiitorite kasutamine standardses annusespironolaktooni kasutatakse diureetilisel eesmargil).
ei parsi piisavalt efektiivselt aldosterooni moodusSpironolaktoon on vastundidustatud anuuria, dgeda
tumist. Aldosteroonil on oluline roll sidame- neerupuudulikkuse, hiperkaleemia, hiponatreemia,
puudulikkuse patofiisioloogias: soodustab naatriummaksapuudulikuse, teadvusehairete ja Ulitundlikkuse
peetust, magneesiumi ja kaaliumi eritumist, siimpadorral spironolaktooni suhtes.

tilise narvisisteemi aktivatsiooni ning parasim-Spironolaktooni 6dpaevase annuse hind varieerub
paatilise pidurdust. Aldosteroon soodustab sidamseéltuvalt annusest. Hetkel kehtivate hulgihindade jargi
lihase ja veresoonte fibroosi, baroretseptorite vae@n spironolaktooni 25 mg tableti ja seega ka vaja-
talitlust ja veresoonte kahjustust ning halvendamineva kroonilise stdamepuudulikkuse ravi 66pae-
arteriaalset venitatavust. Reniini—angiotensiini-aldosvase annuse hind ~1 EEK.

terooni susteemi parssimine AKE inhibiitoritegaKokkuvote.

vahendab aldosterooni moodustumist vaid liihiaegselt. Spironolaktoon on kaaliumisdastva diureetikumina
Spironolaktooni kardioprotektiivne toime avaldubkasutatav aldosterooni antagonist.

tema vdimes vahendada kirjeldatud aldosteroord. Spironolaktooni kasutamine vaikeses mittediu-
toimeid. Spironolaktooni 66paevane annus 12,5...2fetilises annuses lisaravimina kroonilise stdame-
mg on efektivne aldosterooni retseptoritepuudulikkuse korral on tema madala hinna, margatava
blokeerimiseks ja suurendab kodade natriureetiliselulemuse tdusu ja ravi tulemuste paranemise t6ttu
peptiidi kontsentratsiooni veres, kuid ei omaigati pdhjendatud ning vbiks kuuluda iga sellise haige
markimisvaarset diureetilist toimet. Patsiendid talusidaviskeemi.

spironolaktooni suhteliselt hasti — ravi katkestanute
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ANGIOTENSIIN I RETSEPTORITE ANTAGONISTID JA KROONILINE
SUDAMEPUUDULIKKUS

AKE (angiotensiini  konverteeriva  ensiiimi) Association) 1999 aastakonverentsil [4,5]. ELITE Il
inhibiitoritel on Kkliinilistes uuringutes tbestatud uuringus osales 3152 e« 60a kroonilise sudame
elulemust parandav toime kroonilise sudamepuudulikkusega (NYHAII-IV) patsienti, kes enne
puudulikkuse korral, samuti muokardi infarkti jargseltuuringut ei olnud saanud raviks AKE inhibiitoreid ega
Samas on AKE inhibiitoritel olulisi k@rvaltoimeid, angiotensiin Il retseptorite antagoniste. ELITE |l
millest kéha on sageli (5%- patsientidest) raviuuring kinnitas, et losartaan p&hjustab oluliselt vahem
katkestamise pdhjuseks [1]. Kéha tekke aluseks AKEGrvaltoimeid kui kaptorpiil ning ravi katkestanute
inhibiitorite kasutajatel peetakse bradukiniini hulgaarv losartaani grupis oli oluliselt vaiksem kui kaptop
suurenemist. Angiotensiin Il retseptorite (AT riilravi saanute hulgas (149/9.4% vs 228/14.5%,
alatlitibi) antagonistid ei suurenda bradukiniini hulkg<0.001). Samas oli losartaani saanute grupis veidi
ja seetdttu ei pbhjusta kdha teket sagedamini ki(statistiliselt mitteoluliselt) enam surmajuhtumeid
platseebo [2], samas blokeerivad angiotensiin Il toim&80/17.7% vs 250/15.9%, p=0.16). Uuring ei
AT, alatiitibi retseptoritel. Tulenevalt sellest loodetikinnitanud  hipoteesi, et losartaan vahendab

et angiotensiin 1l retseptorite antagonistid orkaptoriilist enam Uldsuremust ning akksurmade ja
efektiivsed ja AKE inhibiitoritest paremini talutavad elustatud stdameseiskuste juhtude arvu. ELITE I
kroonilise siidamepuudulikkuse ravimid. uuringu alusel ei saa véita, et angiotensiin I ret

1997 aastal avaldatud ELITE uuringus [3] vOrreldseptorite antagonist losartaan on kroonilise siida
AKE inhibiitor kaptopriili ja angiotensiin Il retsep mepuudulikkuse ravis sama efektiivne kui AKE mbhi
torite antagonisti losartaani 722 eakal (+ 65a) sudaiitorid.

mepuudulikkust (NYHAII-IV) pddeval patsiendil. ELITE ja ELITE Il uuringu tulemuste alusel jaavad
Uuringu eesmargiks oli ravimite ohutuse, eelk8ige rekroonilise sidamepuudulikkuse valikravimiteks AKE
naalsete efektide, vordlemine. Toimes neerude funkinhibiitorid. Angiotensiin Il retseptorite antagonistide
sioonile erinevusi ei avastatud, kill aga leiti, et 1roll kroonilise sidamepuudulikkuse ravis selgub-eda
aastase jalgimisperioodi 16pul oli suremus losartaarsiste kliiniliste uuringute jarel. Kasutades angiotensiin
saanute hulgas 46% madalam kui kaptopriili grupii retseptorite antagoniste kroonilise sldame-
(17/4.8% vs 32/8.7%, p=0.035). puudulikkusega patsientidel, kes ei talu AKE
Kuna uuritute arv oli vaike, viidi losartaani ja kaptop inhibiitoreid, tuleb silmas pidada, et Kliinilistes
riili suremust vahendava toime vordlemiseks labuuringutes ei ole hinnatud nende kasutamist antud
ELITE Il uuring, mille esialgsed tulemused avaldatipatsientide grupil.

Ameerika SlUdameassotsiatsiooni (American Heart
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