) HLAVNI TEMA
BETABLOKATORY V LECBE PORUCH SRDECNIHO RYTMU

atedy i spfazeni elektrické excitace s mechanic-
kou kontrakci myokardu. Poruseni tohoto me-
chanismu vede pfi beta adrenergni stimulaci
k pretizeniintraceluldrniho prostoru Ca?*, a tim
umoznuje vznik pozdnich naslednych depolari-
zaci buriky s rizikem vzniku maligni arytmie (13).
BB jsou tedy zdkladem lé¢by pacientl s CPVT
amaji u nich zasadni roli v prevenci arytmii (14).

Studie z roku 2022 provedena Mazzantim
etal. publikovana v ¢asopise JAMA Cardiology
dokazuje, Zze nejsou viechny BB u CPVT stej-
né ucinné (12). Prace porovnavala ucinnost
jednotlivych BB u 216 pacientl s geneticky
potvrzenou diagnézou CPVT (mutace v RyR2)
a poukdzala na vyznamné rozdily v Gc¢innosti
jednotlivych BB. Nejlepsi efekt v potlaceni
zivot ohrozujicich arytmii mél neselektivni
BB nadolol, dal3i v pofadi byl propranolol.
Naopak selektivni BB (napf. metoprolol, ate-
nolol) byly spojeny s Sestindsobné vyssim
rizikem vzniku malignich arytmii oproti na-
dololu. Tato zjisténi tedy stavi nadolol v 1é¢bé
CPVT na pozici zlatého standardu a pfipousti
propranolol jako zélozni moznost. Naopak
selektivnim BB je tfeba se vyhnout. Jednim
z moznych vysvétleni rozdilného ucinku je
pravé zvysena syntéza 32 a B3AR v srdci pfi
selektivni blokadé B1AR (11).

Dalsi dédi¢ny arytmicky syndrom LQTS byl
v minulosti rovnéz povazovan za velmivzacné
genetické onemocnéni. Populacni studie vak
potvrdila prevalenci nejméné 1:2500 (15).
Onemocnéni se vyznacuje trvalym, ¢i ¢astéji
intermitentnim patologickym prodlouzenim
QTcintervalu na EKG (Obr. 3). Toto prodlouzeni
na povrchovém EKG je odrazem prodlouzeni
repolarizace komorového myokardu a mize
vést k zivot ohrozujicim arytmiim, zejména
TdP a nakonec k ndhlé srde¢ni smrti, zejména
u mladsi populace se strukturdlné zdravym
srdcem.

Ackoli diive byla popsana fada typ0 LQTS,
dnes se rozlisuji 3 zakladni typy (LQTS1-3)
(16). Jejich zakladni charakteristiku shrnuje
tabulka 1.

BB snizuji riziko arytmie u LQTS1 a LQTS2
tim, ze snizuji vliv adrenergni stimulace, ¢imz
zamezi vzniku komorovych extrasytol, které
mohou vyvolat maligni arytmii. Mechanismus
nespociva ve zkrdceni QTc intervalu, nebot pfi
|é¢bé BB zlistava hodnota QTc stejna. | zde je

nadolol Iékem volby. Nadolol, jakoZto neselek-
tivni BB, prokazal v mnoha studiich vyrazné
vyssi ucinnost ve srovndni se selektivnimi
prepardty, a to zejména u vysoce rizikovych
podskupin, jako jsou pacienti s LQTS2. U pa-
cientd s LQTST je jako alternativa opét mozny
propranolol nebo vysokodavkovany atenolol
(5, 13). Metoprolol nesnizuje riziko nahlé smrti
u zadného typu LQTS. Nutno viak podotk-
nout, Ze ani nadolol ani propranolol nejsou
v Ceské republice registrované preparaty a je
nutno zadat o specialni dovoz, &i pfipravu
formou magistraliter. Zakladni vlastnosti obou
preparatd shrnuje tabulka 2.

Gravidita a laktace
Propranolol je povazovan za BB prvni
volby pfi [é¢bé tachyarytmii v téhotenstvi,

a to zejména u Zen bez strukturalniho sr-
dec¢niho onemocnéni. Doporucuje se jak
pro akutni, tak i chronickou 1é¢bu SVT, véet-
né AF a pro dédi¢né arytmické syndromy
LQTS a CPVT. Propranolol, stejné jako jiné
BB, prochazi placentou. Existuje ale jen malé
riziko intrauterinni rdstové retardace, no-
vorozenecké bradykardie a hypoglykemie.
Velké registry a kohortové studie nezjistily
zvysené riziko vrozenych vad po zohlednéni
komorbidit matky. Propranolol a metopro-
lol jsou preferovany pied jinymi BB, jako je
atenolol, ktery je spojen s vys$sim rizikem
nepfiznivych ucinkl na plod (zejména rlisto-
va restrikce plodu a fetdlni bradykardie).
Propranolol je povazovan za kompatibilni
s kojenim, bez vyznamnych nezadoucich
ucinkl u kojencti (17).

Obr. 3. EKG u LQTS (sydnromu dlouého QT intervalu) — prodlouZeni QT intervalu a dvouvrcholovd
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Tab. 1. Typy LQT syndromd

N . Spoustéci faktory .

Typ Gen Postizeny kanal arytmickych prihod Terapie
LQTST KCNQ1 L. (K) Fyzicka aktivita Nadolol, propranolol
LQTS2 KCNH2 I (K) Zvukové podnéty, emocni stres Nadolol
LQTS3 SCN5A Iy, (Na) Klid, spanek Mexiletin (blokator Na kanald)

K~ draslik, Na - sodik, |~ alfa podjednotku iontového kandlu nesouciho pomalu se aktivujici opoZdény rektifi-
kujici K proud, I, - alfa podjednotku iontového kandlu nesouciho rychle se aktivujici opoZaény rektifikujici K, I, —

sodikovy kandl

Tab. 2. Zdkladni charakteristika nadololu a propranololu

Parametr Nadolol Propranolol
Biologicka dostupnost 30% 15-23%
Polocas ucinku 20-24 hodin 3-6 hodin

Metabolismus renalni exkrece (1

00%) jaterni exkrece (CYP450)

Davka

Tkrat denné (40-160 mg)

2-4krat denné (30-160 mq)

Lipofilita/hydrofilita hydrofilni

lipofilni, pfechod do CNS

Blokada Na kanalu NE

ANO

CNS - centrdlIni nervovd soustava, CYP450 — cytochrom 450
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