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Βeta-blockers are one of the most important developments in car-
diovascular medicine. Several randomized clinical trials evaluated 
the effectiveness and reliability of beta-blockers in different clinical 
conditions. Systemic hypertension, supraventricular and ventricu-
lar arrhythmias, chronic coronary syndromes, acute coronary syn-
dromes and heart failure are the main indications for beta-blocker 
therapy. This article provides an assessment of the beta-blockers 
in the treatment of cardiovascular events and the role of nebivolol 
focused on the primary cardiovascular prevention.
Keywords: Beta-blockers; hypertension; arrhythmias; chronic coro-
nary syndromes; acute coronary syndromes; heart failure.

ABSTRACT

Βeta blokerler kardiyovasküler ilaç tedavisindeki en önemli geliş-
melerden biridir. Beta blokerlerin farklı klinik durumlardaki etkinliği 
ve güvenilirliği birçok randomize klinik çalışmada değerlendirilmiş-
tir. Sistemik hipertansiyon, supraventriküler ve ventriküler aritmiler, 
kronik koroner sendromlar, akut koroner sendromlar ve kalp yeter-
sizliği beta bloker tedavisi için başlıca endikasyonlardır. Bu derle-
mede beta blokerlerin, kardiyovasküler olayların tedavisindeki yeri 
ve nebivolol’ün özellikle birincil kardiyovasküler korunmadaki rolü 
değerlendirilmektedir.
Anahtar sözcükler: Beta blokerler; hipertansiyon; aritmiler; kronik 
koroner sendromlar; akut koroner sendromlar; kalp yetersizliği.

ÖZET

Kardiyovasküler olayların tedavisinde 
beta blokerler

Kardiyovasküler (KV) hastalıklar devamlılık gös-
teren bir olaylar zinciri olarak yorumlanıp bu zincirin 
herhangi bir yerinden kırılmasının son dönem kalp 
hastalığı ve ölümlerde azalma sağlayabileceği yö-
nündeki yaklaşım dikkate alındığında (Şekil 1)[1] beta 
adrenoreseptör antagonistlerinin (beta blokerler) bu 
zincirin hemen tüm aşamalarında yararı kanıtlanmış 
olan tek ilaç grubu olduğu söylenebilir. Beta bloker-
lerin KV olaylar sürecindeki güncel konumu, klinik 
çalışma sonuçları ve Avrupa Kardiyoloji Derneği (Eu-
ropean Society of Cardiology, ESC) kılavuzlarındaki 
öneriler dikkate alınarak gözden geçirilecektir. Kıla-
vuzlarda kullanılan öneri sınıfları ve kanıt düzeyleri 
Tablo 1 ve Tablo 2’de yer almaktadır.

Kronik koroner sendromlar
Beta blokerler kalp hızını, kalbin kontraktilitesini, 

atriyoventriküler iletimi ve ektopik aktiviteyi azal-
tırlar. Diyastol süresini uzatarak iskemik alanların 
perfüzyonunu ve iskemik olmayan alanlarda damar 
direncini arttırırlar. Bu özellikleri nedeniyle uzun yıl-

lardır koroner arter hastalığı (KAH) tedavisinde kul-
lanılmaktadırlar. REACH çalışması sonuçları, KAH 
risk faktörleri ya da geçirilmiş miyokart enfarktüsü 
(ME) olan ya da ME öyküsü olmayıp KAH tanısı ko-
nan hastalarda beta blokerlerin kullanımıyla KV olay 
riskinin azaldığını ortaya koymuştur.[2] Beta blokerler 
efor anginasında egzersiz kapasitesini arttırarak ve 
gerek semptomlu gerekse semptomsuz angina atakla-
rını azaltarak net yarar sağlarlar. Angina kontrolünde 
beta blokerlerin etkisi kalsiyum kanal blokerleri ile 
benzerlik gösterir.[3] Beta blokerler angina kontrolün-
de dihidropiridin grubu kalsiyum kanal blokerleri ile 
birlikte kullanılabilirken bradikardi ve AV blok riski 
nedeniyle verapamil ve diltiazem ile kombinasyonla-
rından kaçınılmalıdır.[4] KAH tedavisinde Avrupa’da 
en yaygın olarak kullanılan beta blokerler kardiyose-
lektif özelliklere sahip olan atenolol, bisoprolol, kar-
vedilol, metoprolol ve nebivolol’dür.

Tedavi stratejileri ve ikincil korunma ile ilgili bazı 
değişikliklerin (reperfüzyon yöntemlerinin giderek 
daha yaygın kullanılması gibi) söz konusu olduğu gü-
nümüzde KAH tedavisinde, özellikle de ME ya da KY 
söz konusu değilse beta bloker kullanımının yeniden 



sorgulanması gerektiği öne sürülmektedir.[5] Avrupa 
Kardiyoloji Derneği’nin ‘‘Kararlı Koroner Arter Has-
talığı Kılavuzu’’,[6] bu derleme hazırlanırken ‘‘Kronik 
Koroner Sendromlar Kılavuzu’’ olarak isim değişikli-
ğine uğramış ve güncellenmiştir.[7] Bu yeni başlık al-
tında çeşitli klinik senaryolar yer almaktadır (Tablo 3).

Kronik Koroner Sendromlar kılavuzunda kalp hı-
zını ve semptomları kontrol etmek için ilk seçenek 
olarak beta blokerlerin kullanılması önerilmektedir 
(öneri sınıfı: I, kanıt düzeyi: A).[7] Bu kılavuzda beta 
bloker dozunun kalp hızının istirahat sırasında 55-60/
dakika sınırlarında tutulacak şekilde ayarlanması ve 
kesilmesine gerek görülürse bunun birden değil, doz 
azaltılarak yapılması gerektiği vurgulanmaktadır.

Akut koroner sendromlar
Miyokart enfarktüsü (ME) geçiren hastalarda beta 

blokerler mortaliteyi ve yeniden enfarktüs geçirme 
riskini %20-25 oranında azaltırlar.[8] Beta bloker te-
davisinin bu yararı 30 yıldan fazla bir süredir bilin-
mektedir.[9] Freemantle ve arkadaşlarının 31 çalışmayı 
(toplam 24.974 hasta) değerlendirdiği bir makalede 
ME sonrasında beta bloker tedavisinin mortalite-
yi %23 oranında azalttığı ortaya konmuştur.[10] Akut 
ME’de beta bloker tedavisine erken dönemde başlan-
ması enfarkt alanını ve erken dönemdeki mortaliteyi 
azaltırken tedaviye devam edilmesi uzun dönemde 
mortalitede düşüş sağlar. Akut ME’de beta blokerle-
rin olası yararları Tablo 4’de özetlenmiştir.[11-13]

Avrupa Kardiyoloji Derneği kılavuzlarında, ST 
segment yükselmeli ME’de sol ventrikül sistolik işlev 
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Şekil 1. Klasik yaklaşımla kardiyovasküler hastalık süreci.[1]

KAH: Koroner arter hastalığı; KKY: Konjestif kalp yetersizliği; SolVH: 
Sol ventrikül hipertrofisi.
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Tablo 1. Kılavuzlarda öneri sınıfları 

Öneri sınıflı	 Tanımlanması	 Kullanılması önerilen ifade

Sınıf I	 Belli bir tedavi veya işlemin yararlı, 	 Önerilir/Gereklidir
	 kullanışlı ve etkili olduğuna ilişkin
	 kanıtlar ve/veya genel görüş birliği
Sınıf II	 Belli bir tedavi veya işlemin yararlı,
	 kullanışlı ve etkili olduğuna ilişkin
	 çelişkili kanıtlar ve/veya genel görüş ayrılığı	
Sınıf IIA	 Kanıtların/ görüşlerin çoğu yararlı/etkili olduğu lehine	 Düşünülmelidir
Sınıf IIB	 Yararlılık/etkinlik kanıtlar/görüşler ile pek iyi belirlenmemiş	 Düşünülebilir
Sınıf III	 Belli bir tedavi veya işlemin yararlı/etkili	 Önerilmez
	 olmadığı, hatta bazı olgularda zararlı
	 olabileceğine ilişkin kanıtlar ve genel görüş birliği

Tablo 2. Kılavuzlarında kanıt düzeyleri

Kanıt düzeyi A	 Çok sayıda randomize klinik çalışmadan veya meta-analizden elde edilen veriler

Kanıt düzeyi B	 Tek bir randomize klinik çalışmadan veya randomize olmayan geniş 
	 çaplı çalışmalardan elde edilen veriler
Kanıt Düzeyi C	 Uzmanların görüş birliği ve/veya küçük çalışmalar, retrospektif çalışmalar, kayıtlar
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bozukluğu (EF <0.40) olan tüm hastalarda kontrendi-
kasyon (akut KY, hemodinamik dengesizlik ya da yük-
sek derecede AV blok) söz konusu değilse beta bloker 
kullanımı önerilmektedir (öneri sınıfı: I kanıt düzeyi: 
A). Sol ventrikül sistolik işlev bozukluğu olmayan 
hastalarda da beta bloker tedavisine (kontrendikasyon 
yoksa) hastanede yatış sırasında başlayıp daha sonra 
devam edilmesi yönünde görüş belirtilmektedir (öneri 
sınıfı:IIa, kanıt düzeyi: B).[14] ST-segment yükselmesi 
olmayan akut koroner sendromun erken döneminde 
iskemik semptomları devam eden hastalarda beta blo-
ker tedavisine başlanması (kontrendikasyon yoksa) 
ve hasta Killip sınıf III ya da üzerinde yer almadıkça 
tedaviye devam edilmesi önerilmektedir (öneri sınıfı: 
I, kanıt düzeyi: B).[15]

Günümüzde sol ventrikül sistolik işlev bozukluğu 
olmayan ME hastalarında beta blokerlerin kullanımı 
tartışma konusudur. KY ve/veya sol ventrikül sisto-
lik işlev bozukluğu olmayan 179.810 ME hastasının 
alındığı bir kohort çalışmasında beta blokerlerin 1 
yıllık mortaliteyi azaltmadığı gösterilmiştir.[16] Bu yıl 
yayımlanan bir meta-analizde ME geçiren hastalarda 
beta bloker tedavisinin günümüzdeki (reperfüzyon 
ve ikincil korunma dönemindeki) yeri araştırılmıştır.
[17] Bu araştırmaya 2000-2017 yıllarına ait 16 gözlem-
sel çalışmada yer alan 164 408 hasta dahil edilmiştir 
(ortalama izlem süresi 2.7 yıl). KY ve/veya düşük sol 
ventrikül EF olan hastaların azınlıkta olduğu bu hasta 
grubunda beta bloker kullanımı ile tüm nedenlere bağ-
lı mortalite arasında anlamlı ilişki saptanmamıştır.[17]

Sonuç olarak, günümüzde KY ve/veya sol ventri-
kül sistolik işlev bozukluğu olmayan ME hastalarında 

beta blokerlerin kullanımı ile ilgili geniş ölçekli, ran-
domize çalışmalara gerek vardır.

Akut ME hastalarında İV beta bloker kullanımı 
da son yıllarda tartışılmakta olan diğer bir konudur. 
GRACE çalışmasının 13.110 hastanın alındığı ret-
rospektif analizinde ST-segment yükselmeli ME’de 
ilk 24 saatte beta bloker kullanımının (İV ya da oral 
yoldan) ölüm, kardiyojenik şok, ventriküler fibrilas-
yon/taşikardi ve akut KY riskini arttırdığı sonucuna 
varılmıştır. İlk 24 saatten sonraki kullanımda ise mor-
talitede azalma saptanmasına karşın, kardiyojenik şok 
görülme sıklığı artmıştır.[18]

Avrupa Kardiyoloji Derneğinin ‘‘ST-segment 
Yükselmeli ME’’ kılavuzunda birincil perkütan ko-
roner girişim uygulanan hastalarda kontrendikasyon 
(AV blok, ağır bradikardi) ve/veya akut KY bulguları 
yoksa ve sistolik kan basıncı >120 mmHg ise en kısa 
zamanda İV beta bloker kullanılması yönünde görüş 
belirtilmektedir (öneri sınıfı: IIa, kanıt düzeyi: A).[14] 

Aritmiler
Beta blokerler gerek supraventriküler ve gerekse 

ventriküler aritmilerin tedavisinde günlük uygulama-
da yaygın olarak kullanılan ilaçlardır. Anti-aritmik et-
kilerini diğer birçok anti-aritmik ilaçtan farklı olarak 
doğrudan iyon kanallarının fonksiyonunu etkileyerek 
değil, beta adrenerjik uyarının aritmi oluşturucu etki-
lerini önleyerek gösterirler. Beta blokerler anti-arit-
mik ilaçların sınıflandırılmasında (Vaughan Williams, 
1970) sınıf II’de yer almaktadır. Yakın bir zamanda 
bu orijinal sınıflandırma güncellenmiş, sınıf II, beş 
alt gruba ayrılmış ve beta blokerlere sınıf IIa’da yer 
verilmiştir.[19] Beta blokerler sino-atriyal (SA) ve atri-
yoventriküler (AV), düğümü etkileyerek otomatisiteyi 
ve yavaş iletim hızını düşürür, refrakterliği uzatır. Bu-
nun sonucunda kalp hızı yavaşlar, PR intervali uzar. 
Beta blokerler ektopik ventriküler ve atriyal otomati-
siteyi, SA ve AV düğümde ‘‘re-entry’’i azaltırlar.

Tablo 4. Akut miyokart enfarktüsünde beta blokerlerin 
olası yararları

İskemik göğüs ağrısının giderilmesi
	 Kalp hızında azalma
	 Kan basıncında azalma
	 Kalbin kontraktilitesinde azalma
Ventriküler fibrilasyon (VF) riskinin azaltılması
	 Deneysel çalışmalarda VF eşiğinde artış
	 Klinik çalışmalarda ani kalp ölümü riskinin azaltılması

Tablo 3. Kronik koroner sendromların sınıflandırılması[7]

KAH olduğu tahmin edilen, kararlı angina ve/veya dispnesi 
olan hastalar
KAH olduğu tahmin edilen, yeni başlayan KY veya sol 
ventrikül işlev bozukluğu olan hastalar
AKS sonrası (<1 yıl) dönemde veya yakın zamanda 
revaskülarizasyon uygulanmış olan, semptomları kararlı 
durumdaki hastalar 
KAH tanısından veya revaskülarizasyondan >1 yıl sonraki 
dönemde olan semptomsuz veya semptomlu hastalar
Angina yakınması olan, vazospastik veya mikrovasküler 
anginadan kuşkulanılan hastalar
Tarama sırasında KAH saptanan semptomsuz kişiler

KAH: Koroneer arter hastalığı; KY: Kalp yetersizliği; AKS: Akut 
koroner sendrom.



Beta blokerlerin en yaygın kullanım alanları; sinüs 
taşikardisi, atriyal taşikardi, atriyal flatter, atriyal fibri-
lasyon gibi supraventriküler taşikardilerin tedavisidir. 
Atriyal fibrilasyon ve ventriküler aritmilerde (ventri-
küler taşikardi, ventriküler erken atımlar) hız kontro-
lü sağlarlar. Ayrıca atenolol ve propranolol uzun QT 
sendromunda, nadolol katekolaminerjik polmorfik 
ventriküler taşikardlerilerin tedavisinde kullanılır. 
Beta blokerler ventriküler taşikardilerde ventriküler 
fibrilasyon eşiğini arttırarak ve beta adrenoreseptör 
uyarısına bağlı ventriküler proaritmik etkiyi azaltarak 
yarar sağlarlar. 

Avrupa Kardiyoloji Derneğinin (ESC) bu derleme 
hazırlanırken yayımlanan “Supraventriküler Taşikar-
diler” kılavuzunda özellikle beta bloker kullanımı 

Updates Cardiol4

Şekil 2. Aterosklerotik hastalıkların gelişim süreci.
KV: Kardiyovasküler; KKY: Konjestif kalp yetersizliği; Mİ: Miyokart 
enfarktüsü; SDBH: Son dönem böbrek hastalığı.
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Tablo 5. Supraventriküler taşikardilerde beta blokerlerin kullanımı

Durum	 Sınıf	 Düzey

Dar QRS’li taşikardilerin (ayırıcı tanısı yapılamayan) akut tedavisinde	 IIa	 C
(hemodinamik olarak dengede olan hastalarda, vagal manevralar ve
adenozin yarar sağlamıyorsa) İV esmolol veya metoprolol
Uygunsuz sinüs taşikardisi olan semptomlu hastalarda	 IIa	 C
Fokal AT’nin akut tedavisinde (hemodinamik olarak dengede olan	 IIa	 C
hastalarda dekompanse kalp yetersizliği yoksa ve adenozin yarar
sağlamıyorsa) İV esmolol veya metoprolol
Fokal AT’nin kronik tedavisinde (ablasyon istenmiyorsa veya mümkün değilse)	 IIa	 C
Multifokal AT’nin akut tedavisinde İV metoprolol	 IIa	 B
Multifokal AT’nin kronik tedavisinde (tekrarlayan semptomlar varsa)	 IIa	 B
kardiyoselektif beta blokerler
Atriyal flatter/makro reentran atriyal aritmilerin akut tedavisinde 	 IIa	 B
(hemodinamik olarak dengede olan hastalarda ventrikül hızı kontrolü için) İV
Atriyal flatter/makro reentran atriyal aritmilerin kronik tedavisinde	 IIa	 C
(ablasyon istenmiyorsa veya mümkün değilse)
AVNRT’nin akut tedavisinde (hemodinamik olarak dengede olan hastalarda,	 IIa	 B
vagal manevralar ve adenozin yarar sağlamıyorsa) İV esmolol veya metoprolol
AVNRT’nin kronik tedavisinde (ablasyon istenmiyorsa veya mümkün değilse)	 IIa	 B
Ortodromik AVRT’nin akut tedavisinde (hemodinamik olarak dengede olan	 IIa	 C
hastalarda dekompanse kalp yetersizliği yoksa, vagal manevralar ve
adenozin yarar sağlamıyorsa) İV esmolol veya metoprolol
Ortodromik AVRT’nin kronik tedavisinde (istirahat EKG’sinde pre-eksitasyon	 IIa	 B
bulguları yoksa ve ablasyon istenmiyorsa veya mümkün değilse)
Gebelik sırasında SVT’lerin akut tedavisinde (akut konversiyon ya da hız	 IIa	 C
kontrolü için) İV kardiyoselektif beta blokerler (atenolol dışında)
Gebelik sırasında SVT’lerin kronik tedavisinde (WPW sendromu olmayan)	 IIa	 C
hastalarda SVT’den korunmak için) kardiyoselektif beta blokerler (atenolol dışında)
AT: Atriyal taşikardi; AVNRT: Atriyoventriküler nodal reentran taşikardi; AVRT: Atriyoventriküler reentran taşikardi; SVT: Supraventriküler taşikardi; WPW: Wolff Parkinson White.
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konusunda, 2003 yılındaki kılavuza[20] göre birçok 
önemli değişiklik yer almaktadır.[21] Beta blokerlerin 
supraventriküler taşikardilerde güncel kullanımı ile 
ilgili öneri sınıfları ve kanıt düzeyleri Tablo 5’de yer 
almaktadır.

Avrupa Kardiyoloji Derneği’nin “Atriyal Fibri-
lasyon” kılavuzunda beta blokerler ventrikül hızının 
kontrolü amacıyla akut ve kronik tedavide tüm atriyal 
fibrilasyonlu hastalarda (sol ventrikül ejeksiyon frak-
siyonuna bakılmaksızın) ilk basamak ilaçlar olarak 
önerilmektedir (öneri sınıfı I, kanıt düzeyi B).[22] Beta 
blokerlerin güvenli ve diğer ilaçlara göre daha iyi to-
lere edilen ilaçlar olduğu, gerek atriyal fibrilasyon ve 
gerekse sinüs ritminde semptomatik ve fonksiyonel 
düzelme sağlayabileceği vurgulanmaktadır. 

Avrupa Kardiyoloji Derneğinin (ESC) ‘‘Ventrikü-
ler Aritmiler ve Ani Kardiyak Ölümlerden Korunma 
Kılavuzu’’nda beta blokerler ventriküler ektopik vu-
rumların ve aritmilerin baskılanmasında ve aynı za-

manda KY eşlik etsin ya da etmesin çeşitli kalp hasta-
lıklarında ani kardiyak ölümlerin önlenmesinde etkili 
ve güvenli ilaçlar olarak tanımlanmış ve anti-aritmik 
ilaç tedavisinin temel taşı olarak düşünülmeleri ge-
rektiği vurgulanmıştır.[23]

Kalp yetersizliği
 1990’lı yıllara kadar KY’de kullanımı tartışmalı 

ve hatta kontrendike olan beta blokerler, bu tarihten 
sonra yapılan randomize klinik çalışmalar sonrasın-
da günümüzde yerleşmiş, kanıtlara dayalı önerilen bir 
tedavi konumuna gelmiştir. Bu konu derginin ‘‘kalp 
yetersizliği’’ ile ilgili bölümünde ayrıntılı olarak ele 
alınmaktadır. 

Birincil kardiyovasküler korunmada 
nebivolol’ün rolü
Nebivolol KV olayların tedavisindeki yararının 

yanısıra özellikle birincil KV korunmada diğer beta 
blokerlere kıyasla avantajlıdır. 

Şekil 3. Aterosklerotik hastalıkların oluşumunda nitrik oksit (NO) ve renin-anjiyotensin-aldosteron sisteminin yeri.
AII: Anjiyotensin II; ACE: Anjiyotensin dönüştürücü enzim; KB: Kan basıncı; PAI: Plazminojen aktivatör inhibitör; VCAM: Vasküler hücre adezyon molekülü; ICAN: Hücre 
içi adezyon molekülü.
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KV olaylar süreci, inme, böbrek hastalığı, perife-
rik arter hastalığı gibi araya giren durumlardan büyük 
ölçüde etkilenir. Bu nedenle KV korunmayı aterosk-
lerotik hastalıklardan korunma olarak ele almak daha 
uygun olur. Aterosklerotik hastalıklar klinik belirtile-
rini göstermeden önce moleküler ve hücre düzeyinde 
ilerleyici ve yıllarca süren bir süreç söz konusudur 
(Şekil 2).[24]

Hipertansiyon, LDL yüksekliği, tütün kullanımı, 
diabetes mellitus gibi ateroskleroz risk faktörleri ok-
sidatif stres oluşturarak endotel işlev bozukluğuna 
neden olur. Bunun sonucunda aterosklerotik hastalık-
ların klinik olarak ortaya çıkmasına yol açan olaylar 
zinciri başlar (Şekil 3).[25]

Aterosklerotik hastalıklardan korunmada renin- 
anjiyotensin-aldesteron sistemini bloke eden ve nitrik 
oksit (NO) salınımını arttıran ilaçların özellikle yarar-
lı olabileceği söylenebilir (Şekil 3). Bu nedenle siste-
mik hipertansiyon tedavisinde nebivolol kan basıncını 
düşürmenin yanı sıra bu etkisiyle de özel bir yere sa-
hiptir. Nebivolol’ün farmakolojik özellikleri, sistemik 
hipertansiyon tedavisindeki yeri ve nebivolol ile ilgili 
Türkiye’de yapılan klinik çalışmalar derginin diğer 
bölümlerinde ele alınmaktadır.
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