) EDITORIAL

BETABLOKATORY A KARDIOVASKULARNI ONEMOCNENT

Klasifikace betablokator
Podle jejich vazby na beta 1 a beta 2 re-

ceptory délime betablokatory na:

1. Neselektivni betablokatory
Ucinkuiji na beta 1 i beta 2 receptory. Beta 1
receptory jsou primarné lokalizovany v myo-
kardu a v ledvinéch, beta 2 v bronsich. Patfi
mezi né metipranolol, dale nadolol, propra-
nolol, sotalol, timolol.

2. Kardioselektivni betablokatory
U¢inkuji pfedevsim na beta 1 receptory,
ale vy3sidavky inhibuji i beta 2 receptory.
Patfi mezi né napf. acetabutolol, atenolol,
betaxolol, bisoprolol, celiprolol, esmolol,
metoprolol.

3. Betablokatory s vnitini sympatomi-
metickou aktivitou: ISA (intrinsicoid
sympathomimetic activity)

V soucasné dobé je v Ceské republice k dis-
pozici pouze kardioselektivni acebutolol.

4. Betablokatorysvazodilatacnim u¢inkem
Této vlastnosti Ize dosahnout riznym me-

chanismem:

a) schopnosti sou¢asné blokady beta 1
a alfa 1 receptort (carvedilol),

b) blokddou beta 1 + beta 2 + alfa 1 re-
ceptort (labetalol),

¢) blokddou beta 1 + alfa 2 a ¢astecné
beta 2 agonisty (celiprolol),

d) blokddou beta 1 + vazodilataci prostred-
nictvim oxidu dusného (nebivolol).

Tento Uvod uvadime jen z dlvodu velké
rozdilnosti BB, kterd viak vede ke kontroverz-
nim postojim u jednotlivych kardiovaskular-
nich nemocnéni (KVO) (1, 2, 13).

Kontroverze u srdec¢niho selhani
Betablokatory jsou dnes jednoznaéné indi-

kovény v 1é¢bé chronického srde¢niho selhani,

coz bylo ovéreno fadou klinickych studii (1, 2,

4). Jaké kontroverze v3ak prichazeji v ivahu?

1. Pro¢jsou doporuceny pouze bisoprolol,
carvedilol, retardovany metoprolol
ZOK a nebivolol? Je to ddno vysledky
pozitivnich mortalitnich studii s témito BB.
Napf. ve studii BEST bucindolol ve skupi-
né Afroameri¢ant funkeni tfidy NYHA IV
nemél pozitivni vliv na Umrtnost, a proto
tento BB neni pro |é¢bu doporucen (3),
také neretardovany metoprolol neni v do-
porucenich uvadén (4).
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2. Pro¢nenidosazeno v |éc¢bé srde¢niho sel-
hani cilovych dévek BB bisoprolol 10mg,
carvedilol 2x25mg, metoprolol ZOK
200 mg a nebivolol 10mg? Je to dano tim,
Ze mnozi nemocni netoleruji cilové davky
doporucené pro lé¢bu srde¢niho selhani,
napf. ve studii SHIFT to bylo pouze 26 %
nemocnych na cilové davce BB, hlavni
dlvody byly hypotenze a Unava (5).

3. Jakaje tloha BB u srdec¢niho selhani se za-
chovalou ejekéni frakci (HFpEF)? Svédsti
autofi vzali data ze Svédského registru
srdec¢niho selhdni za obdobi 2005 a cel-
kem hodnotili konsekutivnivzorek 41976
pacientl. HFpEF mélo 19083 nemocnych
a z téch sparovali dle propenzity skére
8244 nemocnych v poméru 2:1, kdy lé¢bu
BB mélo 5496 a BB nebralo 2748. Zavér
studie byl, ze pacienti, ktefi uzivali BB, méli
nizsi celkovou imrtnost, ale kombinovany
cil mortalita a hospitalizace pro srdec¢ni
selhani se nelisily proti kontroldm bez BB.
K provéreni této skute¢nosti doporucuji
autofi velkou randomizovanou studii (6).

4. Studie COMET z roku 2003 pfinesla dal-
$i otdzky k diskuzi. Ve studii, jez srovna-
vala karvedilol v ddvce 2 x 25 mg oproti
metoprololu tartadtu v ddvce 2x50mg,
karvedilol dosahoval lepsich vysledk( ve
snizeni Umrtnosti. Studie véak méla dvé
kontroverze: byl pouZit metoprolol tartat
misto sukcinatu ZOK a davka metoprololu
byla polovi¢ni — misto 200 mg byla cilova
dévka jen 100 mg.

Kontroverze u poruch

srde¢niho rytmu
Antiarytmicky efekt betablokator( je pre-

devsim v inhibici srde¢nich beta receptor(.
Blokada beta 1 postsynaptickych receptord
potlacuje arytmogenni pldsobeni adrenalinu
anoradrenalinu. Antiarytmicky efekt betablo-
katort tedy vyrazné zavisi na aktivaci sympati-
ku. Jsou indikovény jak u supraventrikularnich,
tak komorovych arytmii (1, 2). Zde jsou tyto
kontroverze k uvaze.

1. Nejvétsi kontroverzi vzbudila pecliva a na
individudlnich datech nemocnych zaloze-
nad metaanalyza Kotechy et al. v Lancetu
roku 2014 (7), ktera hodnotila ucinek be-
tablokatord u srdec¢niho selhani se sinu-
sovym rytmem ve srovnani s fibrilaci sini.
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Srdecni selhani a fibrilace sini spolu ¢asto
koexistuji a spole¢né zplsobuji nezane-
dbatelnou kardiovaskularni morbiditu
a mortalitu. Srde¢ni selhdni zvysuje riziko
vzniku fibrilace sini, a naopak fibrilace sini
¢asto vede k rozvoji srde¢niho selhdani.
Soucasné guidelines doporucuji u HFrEF
betablokatory spolu s inhibitory systému
renin-angiotenzin-aldosteron jako Iéky
prvnivolby bez ohledu na srde¢ni rytmus
(4). Do vyse zminéné metaanalyzy byla
zafazena individudlni data 18 254 nemoc-
nych z 10 randomizovanych kontrolova-
nych klinickych studii, jez u nemocnych
se srde¢nim selhanim srovnavaly betablo-
katory a placebo. Sinusovy rytmus mélo
76,4% nemocnych a fibrilaci sini 16,8 %
nemocnych. U nemocnych, ktefi méli si-
nusovy rytmus, vedly betablokétory k vy-
znamnému snizeni celkové mortality a kar-
diovaskularnich hospitalizaci. V kontrastu
s tim u nemocnych se srde¢nim selhanim
afibrilaci sini nebyl pozorovén zadny efekt
betablokatord ani na celkovou mortali-
tu, ani na kardiovaskularni hospitalizace.
Neucinnost z hlediska mortality byla pfi
fibrilaci sini zietelna ve vsech sledovanych
podskupinach nemocnych. Tyto vysledky
zpochybnuji spravnost preferen¢niho po-
uzivani betablokatorl pro kontrolu rytmu
u nemocnych s fibrilaci sini a jednoznac¢né
ukazuji na potfebu provést u této skupiny
nemocnych dalsi klinické studie. Nutno
vsak fici, ze BB v kontrole srdec¢ni frekven-
ce unemocnych s fibrilaci sini a srde¢nim
selhanim jsou zatim nenahraditelné ajisté
vhodnéjsi nez napftiklad pouziti digoxinu,
kde jsou data mnohem kritictéjsi (8, 9).

2. Zde spise nez kontroverze je upozorné-
ni, jak s nemocnym lé¢enym BB v o¢nich
kapkach pfi [é¢bé glaukomu? Zde dost
¢asto kardiolog ¢i internista podceni bra-
dykardizujici uc¢inek o¢nich BB a snazi se
podat plnou davku BB a nemocny ptichazi
se symptomatickou bradykardii (2).

Kontroverze u hypertenze
Betablokatory patfi k péti zakladnim Iéko-
vym skupindm, které stale patfi mezi zakladni
léky u hypertenze (10, 11). Jejich antihyper-
tenzni Ucinek je komplexni a byl dolozen
mnoha klinickymi studiemi. Ale v posledni
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