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Due studi randomizzati e controllati non confermano che i betabloccanti cardioselettivi riducano le riacutizzazioni nei
pazienti con broncopatia cronica ostruttiva moderata o grave.

I betabloccanti sono in genere controindicati nelle forme gravi di asma bronchiale o di BPCO. In effetti i betabloccanti
agiscono sui recettori beta 2 delle vie aeree e possono quindi peggiorare la funzione respiratoria. Anche i betabloccanti
cardioselettivi hanno un effetto su questi recettori, seppur minore rispetto ai beta-bloccanti non cardioselettivi. Varie
osservazioni, però, vanno in senso opposto: i betabloccanti cardioselettivi potrebbero ridurre il rischio di riacutizzazioni
nella BPCO. Una metanalisi di studi osservazionali del 2014 aveva suggerito che i betabloccanti nella BPCO, anche se
non riducono la mortalità, sono associati ad una riduzione del rischio di riacutizzazioni .
Partendo da queste considerazioni nel 2019 venne effettuato uno studio randomizzato e controllato  in cui furono
reclutati 532 pazienti (età compresa tra 40 e 85 anni) affetti da BPCO ad elevato rischio di riacutizzazioni, trattati con
metoprololo a rilascio prolungato oppure placebo. Furono esclusi pazienti che già assumevano un betabloccante per
indicazioni cardiovascolari. I pazienti avevano un FEV1 di 41,1% (±16.3). Il tempo di comparsa della prima
riacutizzazione (endpoint primario) fu di 202 giorni nel gruppo metoprololo e di 222 giorni nel gruppo placebo (differenza
non significativa). L’uso del metoprololo era associato ad un rischio aumentato di ricovero per riacutizzazione del 91%.
Vi furono 11 decessi nel gruppo di trattamento e 5 nel gruppo di controllo.
In uno studio randomizzato più recente  sono stati reclutati 519 pazienti affetti da BPCO (FEV1 mediano = 50,1%) che
avevano sofferto di 2 o più riacutizzazioni nell’anno precedente. Tutti i partecipanti non avevano un’indicazione di tipo
cardiovascolare per l’assunzione di un betabloccante. I partecipanti sono stati trattati con bisoprololo (1,25 mg/die,
aumentati fino a 5 mg/die se tollerato) oppure placebo. Il follow-up è stato di 1 anno. Le riacutizzazioni sono state 526
nel gruppo di trattamento e 513 nel gruppo di controllo. Non si è registrata una differenza significativa tra i due gruppi
per quanto riguarda gli eventi avversi gravi.
Che dire? I due studi qui recensiti smentiscono quanto si poteva supporre dagli studi osservazionali: i betabloccanti
cardioselettivi non riducono il rischio di riacutizzazione nella BPCO moderata o grave. Però possono (devono) essere
prescritti nel caso il paziente con broncopatia cronica ostruttiva abbia un’indicazione cardiovascolare (come per esempio
uno scompenso cardiaco, una cardiopatia ischemica o una fibrillazione atriale ad alta frequenza) perché in questo caso i
benefici superano i rischi. In questa evenzienza il paziente va monitorato nel tempo per diagnosticare precocemente un
peggioramento della funzionalità polmonare o una riacutizzazione.
Da quanto detto si ricava anche un’altra regola: ogni risultato derivante da studi osservazionali andrebbe, se possibile,
sottoposto alla verifica di trial clinici randomizzati e controllati. Come abbiamo ripetuto innumerevoli volte, gli studi
osservazionali possono essere gravati da vari tipi di bias per cui quanto da loro evidenziato deve essere interpretato con
prudenza.
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