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Beta-blokatory
— indikace a davka

Jiti Vitovec, lindfich Spinar*
. internf kardioangiologicka klinika FN u sv. Anny, Brno
* Internf kardiologicka klinika FN Brno-Bohunice

Souhrn

V ptehledu je popsan uginek, indikace a kontraindikace [-blokatord u kar-
diovaskularnich onemocnéni s ohledem na jejich davkovani. Beta-blokatory
patfi mezi Iékové skupiny, které jednak podstatné snizily umrtnost, jednak
zlepsuji i kvalitu Zivota nemocnych se srdeéné cévnimi nemocemi. Jejich
pouziti v kardiologické praxi je nezbytnou souéasti moderni lécby zaloZzené
na dliikazech a co se tyGe velikosti davky, fidime se zasadou podavat co nej-
vy88i davky, pokud je nemocny toleruje jak po strance hemodynamiky, tak
klinického stavu.
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Beta-blokatory se vedle inhibitorti ACE, statin(
a kyseliny acetylsalicylové v sou¢asnosti fadi do sku-
piny kardiovaskularnich 1ékd, u nichz bylo jedno-
znacné prokazano, ze snizuji umrtnost nemocnych
se srde¢né cévnim onemocnénim. Vétsina léceb-
nych uginkl [-blokatort je dana blokadou [3,-recep-
torG (,kardioselektivita®), naopak vétsi pocet speci-
fickych nezadoucich ucginkd je dan blokadou
[,-receptorud. Receptory 3, se vyskytuji postsynap-
ticky predevsim v srdci, dale v gastrointestinalnim
traktu, v ledvinach a v tukovych burikach. Receptory
[3, jsou umistény postsynapticky predevsim v bron-
chialnim traktu, cévach, déloze, pankreatu, jatrech
a také ve Zlazach s vnittni sekreci.

Vnitfni sympatomimeticka aktivita (ISA) nékterych
preparatd vyplyva z podobnosti jejich molekularni
struktury se strukturou sympatomimetik. Beta-blo-
katory s ISA mohou po navazani na B-receptor zpU-
sobit jeho strukturalni zménu analogickou zméné
vyvolané agonisty, a proto jsou také nékdy oznaco-
vany jako parcialni agonisté (PAA) (1-3).

Rozdéleni B-blokatora

Beta-blokatory délime na selektivni a neselektivni
podle pievazujiciho Gginku na receptory 3, &i B,
Podle vnitini sympatomimetickeé aktivity délime [3-blo-
katory na latky, které tuto aktivitu maji, a které ji nemaji.
Samostatné jsou nékdy uvadény i B-blokatory s vazo-
dilataé¢nimi (dual acting) a dal$imi, napf. antioxidac-
nimi Gdinky (3).
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1. Neselektivni B-blokatory bez ISA aktivity
Puasobi jak na receptory B3, tak 3,. Mezi Iéky této sku-
piny patfi metipranol, propranolol, nadolol, timo-
lol, sotalol.

2. Neselektivni B-blokatory s ISA aktivitou
Kromé& blokady receptorti 3, i 3, maji rovnéz ago-
nistické ucinky. Tato vlastnost zptsobuje mensi pokles
tepové frekvence i minutového srdeéniho vydeje, nez
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zpUsobuiji B-blokatory bez ISA. Zatézova tepova frek-
vence byva snizena stejné jako u [3-blokatort bez ISA.
Zastupci jsou pindolol, bopindolol.

3. Selektivni B-blokatory bez ISA aktivity

Pusobi pfevazné na 3 -receptory. Receptory [3, blo-
kuji az pfi vys8ich davkach (proto i zde velmi opatrné
u bronchialniho astmatu!). Zastupci jsou atenolol,
metoprolol, bisoprolol, betaxolol, esmolol a nebi-
volol.

4. Selektivni B-blokatory s ISA aktivitou
Kombinuji vlastnosti selektivnich B-blokatord spolu
s agonistickym ucinkem a jsou nékdy fazeny mezi
[-blokatory s vazodilata¢nimi vlastnostmi. Zastupci
jsou acebutolol, celiprolol.

5. Beta-blokatory se souc¢asnou blokadou Q- a B-re-
ceptord

Pusobi nejen na B-receptory, ale taste¢né téz na
a-receptory. Typickym predstavitelem je labetalol
(B: o =5-6: 1), dale sem Fadime carvedilol.

Zakladni kardiologické indikace
B-blokatoru

Hypertenze
Beta-blokatory patfi k Sesti zakladnim |ékovym
skupinam, které Svétova zdravotnicka organizace
oznadila jako Iéky prvni volby pro Ié¢bu hypertenze.
Indikace a kontraindikace [-blokator(i u hypertenze
ukazuje tab. 1 (4).

Tab. 1 Indikace a kontraindikace B-blokatoru

u hypertenze podle doporu¢eni ESC/ESH, 2003

Stavy podporujici uziti
Angina pectoris
Stav po infarktu myokardu
Srdeéni selhani (bisoprolol, carvedilol,
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Antihypertenzni u¢innost B-blokator( pfi mono-
terapii se udava az u 60 % lécenych nemocnych se
stfedné pokrocilou hypertenzi. Antihypertenzni Uci-
nek byl prokazan pro vSechny preparaty a vékové
skupiny. Lepsich vysledki v§ak dosahujeme u mlad-
8ich nemocnych. Pokles krevniho tlaku je tmérny
pocatecni vysi krevniho tlaku, mife sympatické sti-
mulace a plazmatické koncentraci katecholamin
u léGené osoby.

Lécbu zahajujeme asi polovi¢nimi davkami, nez
je udavana doporucéena davka, s postupnym zvyso-
vanim po dva az tfi tydny. Jednoznaéné plati, Ze poda-
vame nejvyse tolerovanou davku (5,6). Pro 1é¢bu
hypertenze volime preparaty s vice nez 24hodino-
vym ucinkem, tedy s davkovanim jedenkrat denné.
Do kombinace s B-blokatory se doporuéuii diuretika,
dihydropyridiny a a-blokatory, méné Gdinna je kom-
binace s inhibitory ACE a blokatory receptor(i AT,
pro angiotenzin Il. Kombinace s bradykardizujicimi
blokatory vapnikového kanalu - verapamilem, diltia-
zemem - je nevhodna a u vétSiny nemocnych kon-
traindikovana pro silny bradykardizujici a negativné
inotropni vliv.

Chronické srdecni selhani

Pocate¢ni rozpaky nad uzitim [3-blokatord u pacien-
td se snizenou funkci levé komory byly vyvolany
negativné inotropnim G&inkem pfi akutnim podani.
Je proto tieba rozlisit ucinky B-blokatort po akutnim
podani a u chronické 1é¢by, kdy pfevazuje antiaryt-
micky a antiischemicky vliv (7,8).

Praktické podani B-blokatori bylo ovéieno
v mnoha klinickych studiich pro bisoprolol, carvedi-
lol, metoprolol ZOK a nebivolol, ze kterych vychazi
i doporucéené davkovani, které je uvedeno v tab. 2.

Tab. 2 Davkovaci schéma B-blokatoru u chronického srdecniho

Kontraindikace relativni
Periferni arterialni onemocnéni
Glukozova intolerance
Atleti a fyzicky aktivni osoby
CHOPN bez obstrukce

Za nejpodstatnéjsi mechanismus hypotenzniho
ucinku se povazuje snizeni srdecniho vydeje
v dusledku blokady srde¢nich B,-receptorl, coz ma
za nasledek pokles srdeéni frekvence a snizeni kon-
traktility myokardu, a to vede ke zmenseni narokt
myokardu na kyslik. Pokles tepoveé frekvence zavisi na
vychozi sympatické aktivité, proto je vétsi vstoje nez
vleZe. Mensi bradykardizujici Géinek je u B-blokatort
s ISA.
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metoprolol ZOK) selhani

Téhotenstvi. Bisoprolol | Carvedilol | Metoprolol Nebivolol
Tachyarytmie

Kontraindikace absolutni Uvodn!' davka 1,25 mg 3,125 mg 12,5-25mg| 1,256 mg
Asthma bronchiale 2.-3. t)'/den 2,56 mg 6,25 mg 25-50 mg 2,5 mg
Akutni srdeé&ni selhani 4.-5. tyden 5,0 mg 12,5 mg 50-100 mg 5,0 mg
CHOPN s obstrukci 8.7. tyden 75mg | 25mg 100-150 mg | 7,5 mg
AV blokada Il. a Ill. stupné Cilova davka 10 mg 50 mg 200 mg 10 mg

Prakticka doporuceni pro Iécbu B-blokatory

u pacientu s chronickym srdeénim selhanim:

1. Pacient musi byt klinicky stabilizovan pfi zavedené
konvenéni [é¢bé srdedniho selhani (inhibitory ACE,
diuretika, event. digoxin) a léSbu by mél zahajit kar-
diolog.

2. Zahajit postupnou titraci davky (viz tab. 2).

3. Davku zvySovat po dvou az &tyfech tydnech za
predpokladu, Ze je pacientem dobfe tolerovana
a za téchto podminek se snazit dostat na cilovou
davku. Pfi kazdé kontrole musime sledovat krevni
tlak a tepovou frekvenci, stav pacienta a event.
zmény hmotnosti (zvy$eni miiZze znamenat retenci
tekutin).
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4. Snahou je podat co nejvyssi tolerovanou davku.
5. Dusledné respektovat kontraindikace B-blokatord,
véetné akutniho zhors$eni srde¢niho selhani.

Ischemicka choroba srdecni

Akutni infarkt myokardu

Beta-blokatory jsou pfi akutnim infarktu indiko-
vany vzdy, pokud nejsou kontraindikovany. Metaana-
lyza studii s B-blokatory u akutniho infarktu myokardu
ukazuje ze dochazi k poklesu umrtnosti o 14 %,
poklesu nefatalni srdeéni zastavy o 15 % a nefatal-
niho infarktu o 18 %. Davkovani volime dle aktual-
niho stavu nemocného.

V akutnim stadiu ¢asto zahajujeme lé&bu intrave-
n6zné podanym B-blokatorem, postupné prechazime
pres kratkodobé plsobici preparaty (neretardované
formy) k dlouhodobé léébé B-blokatory s dlouhodobym
ucdinkem.

Sekundarni prevence po infarktu
myokardu

P¥i podrobnéjSim rozboru preventivnich studii po
infarktu myokardu zjistime, Ze z 1é&by [-blokatory
budou mit nejvétsi uzitek nemocni starsi nez 60 let,
trpici komorovymi extrasystolami a arytmiemi. Poda-
vani -blokator je zakladni [é¢bou v sekundarni pre-
venci po infarktu myokardu a v8ichni nemocni by méli
[B-blokatory po IM dostavat, s vyjimkou kontraindikaci
a nesnasenlivosti.

Angina pectoris

VétSina nemocnych trpi zachvaty anginy pectoris
pfi psychickeé &i fyzicke zatézi, tedy za situace, kdy se
zvySuje napéti sympatiku, coz je jednim z teoretickych
zdGvodnéni velmi dobrého Gcinku B-blokatora. V lé¢bé
anginy pectoris a ischemické choroby srde¢ni [3-blo-
katory plati obecné pravidlo, Ze davkovani preparat(
by mélo byt Sastéjsi nez davkovani u hypertenze,
a davka by méla byt co nejvyssi. Rigidni navody vSak
nemaji smysl, protoZze odpovéd jednotlivych nemoc-
nych na léSbu B-blokatory se maze vyrazné lisit.

Néma ischémie
Prognosticky vyznam némé ischémie je srovna-
telny s bolestivou formou anginoéznich zachvatd, proto
je lé¢ba B-blokatory nanejvy$e vhodna (8).

Arytmie

Blokada postsynaptickych receptort 3, potladuje
arytmogenni plisobeni adrenalinu a noradrenalinu.
Antiarytmicky efekt B-blokatoru tedy vyrazné zavisi na
aktivaci sympatiku. Dlouhodoby Gginek [-blokéatoru
se projevuje snizenim tepové frekvence, prodlouze-
nim efektivni refrakterni faze sini, prodlouzenim perio-
dy A-H (vzdalenost mezi sifiovou vinou A a H poten-
cialem z Hisova svazku), vznikem AV blokad rdzného
stupné &i prodlouzenim intervalu QT.

Beta-blokatory jsou indikovany u té&chto arytmii:
a) Sinusova tachykardie, predevsim hyperkineticky
syndrom a sinusové tachykardie spojené se zvySe-

nou sympatoadrenergni aktivitou (stres, Uzkost, hyper-
tyreoza).

b) Sinové extrasystoly u pacientd s ICHS.

c) Supraventrikularni tachykardie, véetné fibrilace
a flutteru sini, kde -blokatory zpomaluji vedeni v AV
uzlu. Malo u¢inné jsou naopak v nastoleni sinuso-
vého rytmu.

d) WPW syndrom.

e) Komorové arytmie reaguji dobie na [3-blokatory,
je-li jejich pric¢ina ve vysoké sympatické tonizaci srdce,
predevsim béhem psychické &i fyzické namahy. Beta-
blokatory zvysuji fibriladni prah a snizuji vulnerabilitu
myokardu.

f) Beta-blokatory jsou indikovany v [é¢bé arytmii pfi
hypertyreéze a intoxikaci digitalisem s tachyaryt-
miemi (ne u bradyarytmii!) (3).

Nezadouci ucinky a kontraindikace

Beta-blokatory maji pomérné ptiznivy pomér pro-
spéch/riziko, i kdyz jako u kazdé |ékové skupiny i u nich
se vyskytuji nékteré nezadouci ucinky. Kromé poklesu
krevniho tlaku a snizeni minutového vydeje pfi akut-
nim podani neni vyskyt nezadoucich uginkd zavisly na
davce. Mezi nejcastéjsi klinické nezadouci ucinky
patfi bronchospasmus, celkova unava a pocit chladu
v kon&etinach. Muzi stfedniho véku nékdy udavaji sni-
Zeni potence. Byly popsany poruchy spanku a deprese.
Vzacné se objevuji zavraté, svalové slabosti, klaudi-
kace, parestezie, sucho v Ustech a dyspepsie.

Z metabolickych nezadoucich Gg&inkl je znam
utlum glykogenolytickych uginkl katecholamind,
zastfeni projevl hypoglykémie, zvySeni koncentrace
triglyceridG a lehké snizeni HDL cholesterolu. U pacien-
td s ischemickou chorobou srdeéni je mirny nepftiz-
nivy vliv na metabolické parametry plné kompenzo-
van antiischemickym a antiarytmickym uéinkem.

Kontraindikace. V8echny typy [-blokatort (i selek-
tivni) mohou vyvolat bronchospasmus, a proto jsou
kontraindikovany u bronchialniho astmatu. U chro-
nické choroby bronchopulmonalni miizeme s opatr-
nosti podavat kardioselektivni B-blokatory po pfed-
chozim spirometrickém vySetieni pred aplikaci 3-blo-
katoru a po ni. Mezi dalsi kontraindikace (-blokéator(
patii bradykardie pod 50 tepl za minutu, zavazné
sinoatrialni blokady, atrioventrikularni blokady Il. a lll.
stupné, hypotenze a akutni srde¢ni selhani. U vazo-
spatické Prinzmetalovy anginy pectoris jsou -blo-
katory také kontraindikovany, pokud neni zavedena
intenzivni koronarné vazodilataéni terapie (nitraty,
blokatory vapnikovych kanald) (3,9).

Zaver

Beta-blokatory patfi u kardiovaskularnich one-
mocnéni jednoznaéné mezi ty Iékové skupiny, které
podstatné snizily umrtnost, a sou¢asné zlepsuji kva-
litu Zivota. Mezi hlavni indikace jejich podani patti
hypertenze, ischemicka choroba srdeéni véetné akut-
niho srdec¢niho infarktu, chronické stabilizované
srdeéni selhani a srdedni arytmie. Musime respek-
tovat kontraindikace [3-blokatord a byt si védomi neza-
doucich u¢inkd. Velikost davky volime tu nejvyssi,
kterou nemocny toleruje.
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