
Angina pectoris: squilibrio tra apporto e 
richiesta di ossigeno del miocardio
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Nitroderivati
• 1846 Sobrero sintetizza la trinitrina (glicerolo 

trinitrato)
• 1857: viene somministrato per inalazione il                  

nitrito di amile nell’angina pectoris
• 1879 Murrel descrive su Lancet l’uso del trinitrina 

nell’angina 
• Nobel, mescolandola con la silice, ottiene la dinamite
• XX° secolo: vengono sintetizzati altri nitrocomposi ad 

attività simile a quella della trinitrina: isosorbide 
dinitrato, isosorbide-5-mononitrato, sodio nitroprusside

• Si scopre l’importanza del NO come molecola segnale 
nel sistema cardiovascolare e in altre                                  
sedi; Nobel per la medicina e                                   
fisiologia a R. Furchgott, L. Ignarro                                 
e F. Murad, 1998.





Ossido nitrico
• È un radicale libero gassoso dell’azoto presente come 

inquinante atmosferico e nel fumo di sigaretta
• Viene sintetizzato dall’ossigeno molecolare e dalla L-

arginina nelle cellule endoteliali e in altri distretti 
dell’organismo ad opera delle NO sintasi (NOS); è un 
mediatore della regolazione del tono cardiovascolare

• A pH acido (danno 
tissutale – ischemia) 
NO può essere 
generato anche per 
via non enzimatica per 
riduzione dei nitriti



NO sintasi
• Funzionano solo se associate in omodimeri
• NOS I (nNOS): nei neuroni del SNC e SNP, 

astrociti, cellule neurosecernenti, muscolo 
scheletrico…

• NOS II (iNOS):                                                         
nelle cellule dello                                                   
stipite monocitico-
macrofagico; è                                                   
inducibile, produce grandi quantità di NO

• NOS III (eNOS):                                                        
nell’endotelio,                                                         
SNC, epitelio                                                       
renale



Attivazione della NOS costitutiva





• Il cGMP viene degradato da una fosfodiesterasi
• Il sildenafil (Viagra) è un inibitore della 

fosfodiesterasi di tipo 5, localizzata 
principalmente nel corpo cavernoso

fosfodiesterasi



Effetti cellulari dei nitroderivati

(nitrosotiolo)

polialcoli esterificati con gli acidi 
nitrico e nitroso

Glutatione-S-Transferasi
ALDH2-3

ALD2 aldeide deidrogenasi, 
enzima mitocondriale sembra 
anche importante per 
attivare i nitrati



• I nitroderivati rilassano tutti i tipi di 
muscolatura liscia, non hanno nessun effetto sul 
muscolo cardiaco e scheletrico.

• I nitroderivati agiscono su tutti i segmenti del 
sistema vascolare. Hanno effetti più pronunciati 
sulla circolazione venosa in confronto a quella 
arteriosa:
– la formazione endogena di NO è minore nelle vene 

rispetto alle arterie,
– I meccanismi enzimatici che portano alla liberazione 

di NO sono più attivi a livello venoso?



Effetti dei nitroderivati 

• Le azioni 
periferiche si 
riflettono a livello 
cardiaco 
riducendo il 
riempimento 
ventricolare, la 
tensione ed il 
volume 
endoventricolare 
e quindi riducendo 
il lavoro cardiaco 
e il consumo di 
ossigeno



Confronto tra gli effetti dei nitrati e quelli di un vasodilatatore arteriolare

• Si ha un miglioramento della perfusione durante la diastole e una 
ridistribuzione del flusso coronarico, senza modificazioni dei 
meccanismi di autoregolazione cardiaca (è impedita la formazione di 
furti nelle zone sane)

• Dilatazione delle grosse arterie coronariche epicardiche



Riduzione dell’aggregazione piastrinica: 
nitroglicerina i.v. nell’angina instabile





Classificazione dei 
nitroderivati

• A breve durata d’azione: trinitrina, 
nitrito di amile

• Ad azione protratta: isosorbide 
dinitrato, isosorbide-5-mononitrato



Nitrati organici disponibili in clinica

carvasin®

monoket®

peritrate®



Vie metaboliche della nitroglicerina 
ad opera delle nitrato reduttasi



Vie metaboliche dell’ isosorbide 
dinitrato



Effetti collaterali dei nitrati

• Ipotensione
• Cefalea, vampate di calore al volto, 

debolezza muscolare
• Tolleranza (deplezione di gruppi SH: 

inadeguata formazione di gruppi SH 
necessari per la trasformazione dei 
nitrati organici a NO?)



Tolleranza ai nitrati

• È particolarmentre evidente con i 
preparati a lunga azione

• È necessario interrompere 
periodicamente la terapia



Usi clinici dei nitroderivati

• Angina da sforzo
• Angina instabile
• Angina variante o di Prinzmetal
• Ischemia miocardica silente
• Infarto miocardico acuto



, spray sublinguale



Calcio antagonisti



Canale al Ca2+

• A bassa soglia: (detti anche T o transienti) si 
aprono in risposta a piccole depolarizzazioni, si 
inattivano molto rapidamente, sono importanti 
nel controllo dell’eccitabilità e dell’attività 
ritmica delle cellule muscolari o nervose.

• Ad alta soglia: si aprono in seguito a forti 
depolarizzazioni, restano aperti più a lungo, sono 
responsabili dei grandi aumenti di Ca2+ citosolico 
necessari per l’azione di secondo messaggero di 
questo ione



Canale al Ca2+ 

Nome T L N P/Q R

N° segmenti 4 x 6TM
±subunità ß

4 x 6TM
±subunità ß

4 x 6TM
±subunità ß

4 x 6TM
±subunità ß

4 x 6TM
±subunità ß

Proprietà A bassa soglia Ad alta soglia Ad alta 
soglia

Ad alta 
soglia

Soglia 
intermedia

Bloccanti Kurtossina, 
Ni2+, 
insensibili alle 
diidropiridine

Cd2+, verapamil, 
diidropiridine, 

w-
conotossina 
gabapentin

w-
conotossina, 
w-agatossina

Ni2+

Funzione Spike a bassa 
soglia

Plateau cardiaco, 
accoppiamento 
elettromeccanico

Aumento 
Ca2+ per 
secrezione

Aumento 
Ca2+ per 
secrezione

Aumento 
Ca2+ per 
secrezione

Distribuzione Neuroni, 
muscolo, 
endocrino

Cuore (miociti, 
nodo SA e AV), 
muscolo liscio, 
neuroni, glia, 
endocrino, rene

Neuroni, 
endocrino

Neuroni, 
rene

neuroni

Struttura α1G, α1H α1C, α1D, α1S α1B, α2d α1A, α2d α1E, α2d



Canale al Ca2+

I principali calcio antagonisti sono 
attivi sui canali voltaggio 
dipendenti di tipo L



Canale al Ca2+ 

Nome T L N P/Q R

N° segmenti 4 x 6TM
±subunità ß

4 x 6TM
±subunità ß

4 x 6TM
±subunità ß

4 x 6TM
±subunità ß

4 x 6TM
±subunità ß

Proprietà A bassa soglia Ad alta soglia Ad alta 
soglia

Ad alta 
soglia

Soglia 
intermedia

Bloccanti Kurtossina, 
Ni2+, 
insensibili alle 
diidropiridine

Cd2+, verapamil, 
diidropiridine, 

w-
conotossina 
gabapentin

w-
conotossina, 
w-agatossina

Ni2+

Funzione Spike a bassa 
soglia

Plateau cardiaco, 
accoppiamento 
elettromeccanico

Aumento 
Ca2+ per 
secrezione

Aumento 
Ca2+ per 
secrezione

Aumento 
Ca2+ per 
secrezione

Distribuzione Neuroni, 
muscolo, 
endocrino

Cuore (miociti, 
nodo SA e AV), 
muscolo liscio, 
neuroni, glia, 
endocrino, rene

Neuroni, 
endocrino

Neuroni, 
rene

neuroni

Struttura α1G, α1H α1C, α1D, α1S α1B, α2d α1A, α2d α1E, α2d



b1

a1

fenilalchilamine
diidropiridine

benzotiazepine

• Appartengono a tre distinte classi chimiche: fenilalchilamine
(verapamil), diidropiridine (nifedipina, nicardipina, amlodipina..) e 
benzotiazepine (diltiazem)

• Sulla subunità a1 del canale di tipo L vi sono tre siti di legame distinti 
per questi farmaci. Il legame di un farmaco al proprio sito influenza il 
legame degli altri farmaci agli altri siti, con effetti di sinergismo 
positivo o negativo. Si legano in maniera più efficace ai canali aperti e 
inattivati, riducendo la frequenza di apertura in risposta alla 
depolarizzazione.



Azioni dei calcio antagonisti
• Il canale per il calcio di tipo L è il tipo di canale 

predominante nella muscolatura cardiaca e nelle 
cellule muscolari lisce.

• A livello cardiaco bloccano i canali L del nodo del 
seno, del nodo atrioventricolare, delle fibre di 
conduzione, dei miociti

• Agiscono selettivamente sui canali al calcio delle 
cellule muscolari lisce, soprattutto vascolari; sono 
più attivi sulla muscolatura liscia arteriosa che su 
quella venosa. 

• Le diidropiridine sono più attive a livello vascolare 
che cardiaco (arterie coronariche: nifedipina, 
cerebrali: nimodipina)



levosimendan



Azioni dei calcio antagonisti
• Il canale per il calcio di tipo L è il tipo di canale 

predominante nella muscolatura cardiaca e nelle 
cellule muscolari lisce.

• A livello cardiaco bloccano i canali L del nodo del 
seno, del nodo atrioventricolare, delle fibre di 
conduzione (verapamil e diltiazem) e dei miociti
(effetto inotropo negativo)

• Agiscono selettivamente sui canali al calcio delle 
cellule muscolari lisce, soprattutto vascolari; sono 
più attivi sulla muscolatura liscia arteriosa che su 
quella venosa. 

• Le diidropiridine sono più attive a livello vascolare 
che cardiaco (arterie coronariche: nifedipina, 
cerebrali: nimodipina)



Calcio antagonisti

fenilalchilamina

benzotiazepina diidropiridina





Calcio antagonisti
• Uso clinico

– Angina (angina variante e da sforzo)
– Ipertensione
– Tachiaritmie sopraventricolari (prevenzione delle 

tachicardie sopraventricolari parossistiche e per ridurre 
la frequenza ventricolare nella fibrillazione atriale, 
verapamil)

– Nimodipina per impedire il vasospasmo cerebrale da da 
rottura di aneurisma intracranico

• Effetti collaterali
– Ipotensione, cefalea, nausea (preparati a rilascio 

immediato), edema degli arti inferiori (diidropiridine), 
costipazione (verapamil), blocco cardiaco e peggioramento 
dell’insufficienza cardiaca (fenilalchilamine anche in 
associazione con β-bloccanti). Le diidropiridine a breve 
durata d’azione aumentano il rischio di eventi cardiaci 
sfavorevoli in pazienti ipertesi.



Farmaci che influenzano la 
contrattilità cardiaca



Insufficienza cardiaca

• Graduale riduzione delle prestazioni 
cardiache con frequenti episodi di 
scompenso acuto

• La terapia mira a:
– Ridurre i sintomi e rallentare la 

progressione
– Trattare gli episodi di scompenso acuto



Farmaci impiegati correntemente 
nell’insufficienza cardiaca

Insufficienza cardiaca cronica Insufficienza cardiaca acuta
Diuretici Diuretici
Antialdosteronici Vasodilatatori
ACE-inibitori Beta-agonisti
Antagonisti del recettore AT1 
dell’angiotensina

Bipiridine

Beta-bloccanti Peptide natriuretico
Glicosidi cardioattivi
Vasodilatatori 





levosimendan







Digossina

Digitalis purpurea

William Withering



Glicosidi cardioattivi
• L'effetto principale consiste nell'aumento della 

forza di contrazione.
• Altri importanti effetti sono:

– aumento dell'attività vagale, con conseguente 
bradicardia. 

– rallentamento del ritmo cardiaco e riduzione 
della velocità di conduzione AV

– disturbi del ritmo
• blocco della conduzione AV
• aumento dell'attività pacemaker ectopica

• Gli effetti sono aumentati dall' ipokaliemia.



Pompa sodio/potassio
• È la principale ATPasi delle cellule animali, consuma in media il 30% 

dell’ATP generato dalla cellula (anche il 70% nelle cellule nervose).
• Trasporta 3 atomi di Na+ verso l’esterno e 2 atomi di K+ verso 

l’interno, quindi produce una corrente di cariche positive verso 
l’esterno e influenza il potenziale della membrana.

• La sua attività è modulata dalle concentrazioni intracellulari di Na+

ed extracellulari di K+.



Pompa sodio/potassio



1

4 5

3
2b

a

2K+
ouabaina

3Na+

Spazio
extracellulare

Spazio
citoplasmatico

1. Sito di legame di Na+

2. Sito di legame di K+

3. Sito di legame di ouabaina
4. Sito di fosforilazione
5. Regione di legame 

dell’ATP

• I glicosidi cardioattivi inibiscono l’attività della 
pompa sodio potassio

• L’aldosterone aumenta la trascrizione del gene 
che codifica per la pompa a livello renale Þ azione 
antidiuretica



Isoforme della subunità a

Isoforma a1 a2 a3 a4

Localizzazione Ubiquitaria
(rene)

Muscolo 
scheletrico 
e cardiaco, 
SNC

SNC, ovaie Spermatozoi 

Sensibilità ai 
glicosidi 
digitalici

Relativamente 
insensibile

Molto 
sensibile

Molto 
sensibile







Glicosidi cardioattivi
• Altri importanti effetti sono:

– aumento dell'attività vagale, con conseguente 
bradicardia (dosi basse, effetto più evidente 
negli atri. 

– rallentamento del ritmo cardiaco e riduzione 
della velocità di conduzione AV

– aumento dell'attività pacemaker ectopica

• Gli effetti sono                                            
aumentati                                                          
dall'ipokaliemia.





Uso clinico della digossina

• La digossina è il glicoside più ampiamente 
utilizzato in clinica.

• Usi terapeutici:
– rallentamento della                                 

frequenza ventricolare                              
nelle fibrillazioni atriali                             
rapide (rallenta la                                
conduzione AV)



Uso clinico della digossina

• trattamento dell'insufficienza cardiaca in 
pazienti che rimangono sintomatici 
nonostante l'uso ottimale di diuretici e di 
inibitori dell'enzima di conversione 
dell'angiotensina.

• Sembra non ridurre la mortalita’ nello 
scompenso cardiaco.



Digossina: effetti collaterali

• Aritmie cardiache atriali e ventricolari
• Disturbi della conduzione senoatriale e 

atrioventricolare



Digossina: effetti centrali
• Disturbi gastrointestinali (anoressia, 

nausea, vomito, dolori addominali)
• Disturbi psichiatrici (delirio, confusione, 

vertigini)
• Disturbi della visione                                 

(visione gialla, aloni)



Sfugge il pi! delle volte all’osservatore che 
questo famoso dipinto di Vincent van Gogh 
(1853, oggi al Museo del Louvre di Parigi) 
possa ricordarci qualcosa della storia della 
Medicina. Il dottor Gachet, medico del 
grande pittore olandese, ha tra le dita alcune 
foglie di una pianta, la digitale, che, tra i suoi 
vari impieghi del tempo, riconosceva anche 
quello di sedativo nell’epilessia, della quale si 
pensava fosse affetto il pittore. Non 
essendo ancora stati isolati i glicosidi della 
digitale, la somministrazione era 
essenzialmente basata su un decotto delle 
foglie della pianta: non era quindi possibile 
stabilire con esattezza le dosi dei suoi 
principi attivi data la variabilit" , per 
esempio, della freschezza delle foglie o dei 
tempi di ebollizione. Erano pertanto 
frequenti i fenomeni di intossicazione tra i 
cui sintomi figura notoriamente la xantopsia, 
la visione del giallo. Molti storici della 
Medicina sono del parere che il famoso 
periodo giallo di van Gogh sia dipeso proprio 
da questo effetto collaterale avverso della 
digitale, che induceva il pittore a vedere di 
colore giallo gli oggetti che poi riproduceva 
sulla tela.

Vincent van Gogh, Il dottor Gachet



Farmacocinetica della digossina
• La somministrazione è orale (0,125-0,25 

mg/die o 0,50-0,75 mg ogni 8 h x 3 g, poi come 
sopra) o, in casi urgenti, endovenosa.

• Distribuzione buona (Vd: 6,3 l/kg)
• L'eliminazione avviene principalmente per 

escrezione renale; l'emivita di eliminazione è di 
circa 36 ore nei pazienti con una normale 
funzionalità renale, ed è considerevolmente più 
lunga nei pazienti anziani e in quelli affetti da 
insufficienza renale conclamata, nei quali le 
dosi devono essere ovviamente ridotte.

• Utili i dosaggi plasmatici (< 1 ng/ml)



Fattori endogeni che modulano 
l’attività della pompa sodio/potassio
• Il recettore di digitalici ha le 

caratteristiche di un recettore per un 
substrato endogeno (interazione altamente 
specifica, avviene a bassissime 
concentrazioni di ligando)

• Sono stati individuati 3 fattori endogeni ad 
attività digitalica: ouabaina e digossina 
(prodotti dalla midollare del surrene) e 
sostanza simile alla digossina (prodotta 
dall’ipotalamo) 



Utilizzati esclusivamente nell’insufficienza cardiaca acuta per via e.v.

Inamrinone e milrinone (bipiridine) 
inibiscono una fosfodiesterasi (tipo 

3) espressa prevalentemente nel 
muscolo cardiaco



Dobutamina: agonista selettivo dei 
recettori b1 adrenergici

Aumenta la gittata cardiaca e riduce la pressione di riempimento 
ventricolare



Levosimendan
Sensibilizza il sistema 
troponinico al calcio, 
inibisce la 
fosfodiesterasi e induce 
vasodilatazione



Antiaritmici



L’impulso elettrico che produce una 
contrazione cardiaca normale si 
origina ad intervalli regolari nel 
nodo SA, con una frequenza di 60-
100 battiti al minuto.
L’impulso si propaga rapidamente 
attraverso gli atri e penetra nel 
nodo AV.
La conduzione attraverso il nodo 
AV è lenta (0,15 sec) per dar 
tempo alla contrazione atriale di 
spingere il sangue nei ventricoli.
L’impulso si propaga nel sistema 
His-Purkinje e raggiunge i 
ventricoli iniziando con la 
superficie endocardica vicino 
all’apice e terminando con la 
superficie epicardica alla base (0,1 
sec)



Aritmie 
Sono provocate dall’attività di un pacemaker 
anormale o da propagazione irregolare 
dell’impulso
Lo scopo della terapia è quello di ridurre 
l’attività del pacemaker e di modificare la 
conduzione o refrattarietà in circuiti di 
rientro per disattivare propagazioni 
circolari dell’impulso



Eziologia delle aritmie
• Cause di origine miocardica

– malattia coronarica ed infarto miocardico 
– miocardite e cardiomiopatie.

• Cause emodinamiche
– sovraccarico di volume del cuore: vizi con insufficienza o shunt
– sovraccarico di pressione del cuore, ipertensione arteriosa o polmonare, vizi con 

stenosi valvolare, cardiomiopatia ipertrofica ostruttiva.
• Cause extracardiache

– fattori neurovegetativi
– disturbi elettrolitici (specialmente ipopotassiemia)
– ipertiroidismo
– ipossia
– farmaci: ad es. glicosidi cardiaci, antiaritmici, antidepressivi triciclici, ecc. 
– alcool e caffè in eccesso, droghe e tossine
– seno carotideo iperreattivo
– meteorismo con sovraelevazione del diaframma (sindrome di Roemheld).



Terapia antiaritmica
1. trattamento causale
2. trattamento sintomatico:

provvedimenti generali (sedazione, evtl. stimolazione vagale, evtl. riposo a letto con 
somministrazione di O2, ecc.)
trattamento antiaritmico specifico:

antiaritmici - terapia elettrica - ablazione con catetere 
cardiochirurgia antiaritmica.

Alcune regole:
•Oggettivare tramite registrazione ECG Holter le alterazioni del ritmo 
sospette (diagnosi precisa).
•Nelle persone sane di cuore i disturbi del ritmo non hanno di regola 
significato patologico e non vengono trattati. Anche i soli disturbi 
soggettivi ma senza alterazioni dell’emodinamica non rappresentano 
un’indicazione al trattamento (informare i pazienti del carattere 
benigno dei loro disturbi). Non praticare nessuna «terapia cosmetica» 
dell’ ECG!



Indicazioni al trattamento
1. Segni obiettivabili da alterazione emodinamica (tachicardie 
critiche e bradicardie con riduzione della gittata)
2. Aumentato rischio di morte cardiaca improvvisa in caso di:
•disturbi del ritmo cardiaco maligni: ad es. stato post-rianimatorio in 
caso di fibrillazione ventricolare, tachicardia ventricolare protratta
•disturbi del ritmo cardiaco potenzialmente maligni: disturbi del ritmo 
cardiaco ventricolari complessi nei pazienti con gravi malattie 
miocardiche di base e riduzione della funzione di pompa del ventricolo 
sinistro.

Nei disturbi del ritmo cardiaco, il provvedimento più importante e ̀ il 
trattamento causale della malattia di base, ad es. cardiopatia ischemica, 
miocardite, insufficienza cardiaca. 
Se i disturbi del ritmo sono conseguenti ad un disturbo extracardiaco, e ̀
necessario primariamente risolvere quest’ultimo (ad es. turbe 
elettrolitiche, ipertiroidismo, intossicazione da digitale). 



• Aggiustamento della terapia antiaritmica possibilmente 
con ricovero, sotto sorveglianza con monitor. Potassio, 
magnesio e l’intervallo QTc (= tempo Q-T corretto per 
la frequenza) devono essere normali! L’ipopotassiemia, 
l’ipomagnesiemia cosi ̀ come l’intervallo QTc allungato 
sono controindicazioni (elevato rischio di aritmie sino 
alla fibrillazione ventricolare).

• Di regola somministrare un solo antiaritmico; 
nell’associazione di due antiaritmici si può giungere a 
una sommazione pericolosa dei loro effetti. Se nel 
singolo caso si decide di associare due antiaritmici, 
utilizzare solo le associazioni raccomandate.

• Somministrazione parenterale degli antiaritmici molto 
lenta (5-10 minuti) sotto monitoraggio ECG.





Farmaci antiaritmici 
(classificazione di Vaughan 

Williams)
Classe Esempi Meccanismo

Ia Chinidina
Disopiramide
Procainamide

Blocco dei canali 
del sodio attivati 
da voltaggio. Si 
legano ai canali 
aperti o in stato 
refrattario, meno 
a quelli a riposo 
(chiusi) 

Ib Lidocaina
Mexiletina

Ic Propafenone
Flecainide
(dissociazione 
lenta)



Classe Esempi Meccanismo
II Propranololo Antagonisti del recettore ß



Attivazione dell’adenilato ciclasi da parte 
dei recettori b1 adrenergici cardiaci



Classe II – antiaritmici betabloccanti

Indicazioni:
•extrasistoli e tachicardie sopraventricolari, tachicardia sinusale 
nell’ipertiroidismo, sindrome cardiaca ipercinetica
•nei pazienti post-infartuati i betabloccanti senza ISA possono 
diminuire il rischio di morte cardiaca improvvisa
•ipertensione arteriosa
•angina pectoris.

Controindicazioni: 
insufficienza cardiaca scompensata, forte ipotensione, forte 
bradicardia, malattia del nodo del seno, blocco AV > I grado, asma 
bronchiale, claudicatio intermittens in caso di arteriopatia 
obliterante.



Classe II – antiaritmici betabloccanti

Effetti collaterali: 
bradicardia, peggioramento di una preesistente insufficienza 
cardiaca, broncospasmo, spossatezza, nausea, stanchezza, 
disturbi del sonno (incubi); ridotta sensibilità all’insulina, 
peggioramento dell’ipoglicemia nel diabete mellito e 
mascheramento dei sintomi da ipoglicemia, da riduzione della 
controregolazione adrenergica; peggioramento dei disturbi 
circolatori periferici, raramente attivazione della psoriasi.

Interazioni: 
prudenza nell’associazione con altri antiaritmici: accentuazione 
dell’effetto inibitorio sull’attività del nodo del seno e sulla 
conduzione dello stimolo. Non associare quindi i betabloccanti con 
calcioantagonisti del tipo verapamil (pericolo di blocco AV); non 
sospendere la terapia bruscamente, per il pericolo di effetto 
rebound sul simpatico; cautela nel dosaggio e controllo delle 
controindicazioni soprattutto nelle persone anziane.



Amiodarone
Effetti cardiaci

Prolunga marcatamente la durata del potenziale d’azione (intervallo QT all’ECG) 
come conseguenza del blocco Ikr
Blocca anche i canali del sodio inattivati
Ha anche deboli azioni beta bloccanti e di blocco dei canali del calcio

Rallenta la frequenza cardiaca e la conduzione AV. 

Effetti extracardiaci
Causa vasodilatazione periferica quando somministrato per ev (veicolo?)

Classe Esempi Meccanismo
III Amiodarone

Sotalolo
Non del tutto chiaro, probabilmente bloccano i 
canali al K+ responsabili della ripolarizzazione, 
prolungando il potenziale d’azione



Amiodarone
•Biodisponibilità orale: 50%; emivita da 50 sino a 100 giorni 
pericolo di accumulo!
•Dose da carico di 0,8 – 1,2 g/die (fino a 10 g totali), poi dose di 
mantenimento 200 -400 mg/die 

•Indicazioni: trattamento della fibrillazione atriale (100 – 200 
mg/die).
• Nei pazienti a rischio di fibrillazione ventricolare (morte 
cardiaca improvvisa) 
•Usato come terapia coadiuvante per ridurre la frequenza delle 
scariche da defibrillatore cardiaco impiantato (ICD). 



Amiodarone
•Effetti collaterali: depositi corneali in genere asintomatici, 
fotosensibilità (depositi cutanei), epatite, fibrosi polmonare, 
neuropatia periferica, azione proaritmica, allergia allo iodio, ecc. 
Per il suo contenuto di iodio, l’amiodarone e ̀ controindicato 
nell’adenoma tiroideo e nell’ipertiroidismo (scatenamento o 
accentuazione dell’ipertiroidismo). Circa il 25% dei pazienti 
interrompe la terapia a causa degli effetti collaterali. Prima di 
somministrare l’amiodarone controllare la funzionalità tiroidea.
•Interazioni farmacologiche: è substrato del CYP3A4, le sue 
concentrazioni sono aumentate da inibitori enzimatici, ridotte da 
induttori



Classe Esempi Meccanismo
IV Verapamil Blocco dei canali del calcio L, rallentano la 

conduzione nel nodo SA e AV

b1

a1

fenilalchilamine (verapamil)

Benzotiazepine (diltiazem)


