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KARDIOVASKULARNI INDIKACE BETA-
BLOKATORU

 Hypertenze

* |Ischemicka choroba srdecni:
— stp IM — sekundarni prevence
— AP, néma ischémie
« Srdecni selhani
« Arytmie
* Hypertroficka obstruk¢ni kardiomyopatie



OSTATNI INDIKACE BETA-BLOKATORU

* Neurovegetativni dystonie

* Thyreotoxikoza - symptomaticka
lecba

e Glaukom - lokalni lécba



Registrované kardiologicke indikace

y 4 o

betablokatoru

ucinna latka HYP AP arytmie sekundarni CHSS
prevence
ICHS

metoprolol tart. R R R R R
metoprolol succ. R R R R R
atenolol R R R R -
bopindolol R R - - -
acebutolol R R R R -
betaxolol R R - - -
bisoprolol R R - - R
celiprolol R R - - -
nebivolol R - - - R
karvedilol R R - - R

Pro nekardiologickeé indikace — hypertyredza, profylaxe migrény a funcni
srdecCni poruchy — je registrovan pouze metoprolol tart. nebo succ.

NV (LK)



UCINKY BETA-BLOKATORU
(1)

negativheé chronotropni efekt:
— prodlouzeni plniciho ¢asu levé komory
— zlepseni perfuze koronarniho reciste

negativne inotropni efekt
shizeni metabolickych naroku srdce
snizeni krevniho tlaku

antiarytmicke vlastnosti (zvyseni fibrilacniho
prahu)



UCINKY BETA-BLOKATORU
(2)

blokada B, juxtaglomerularnich receptora —
shizeni produkce reninu

snizeni vyplavovani katecholaminti v CNS
antioxidacni viastnosti

cytoprotektivni efekt pri vysokée hladine
katecholamin

inhibice nadmerné apoptozy



FARMAKOLOGIE BLOKADY
B- RECEPTORU

afinita k receptorum B, a B, — kardioselektivita

pritomnost parcialni stimulace receptoru 8 - vnitini
sympatomimeticka aktivita (ISA)

lipofilie vs. hydrofilie

stabilizace bunecné membrany - antiarytmicky
ucinek

vazodilatacni ucinky (stimulace receptoru 8,
blokada receptoru a, uvolnéni NO, blokada
kalciovych kanalu)



POROVNANI INDEXU SELEKTIVITY U
KARDIOSELEKTIVNICH BETA-BLOKATORU
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Vlastnosti betablokatoru

ATC koéd ucinna latka betal beta2 ISA alfal

CO7AB02 metoprolol
CO7AB03 atenolol
CO7AAl17 bopindolol
CO7AB04 acebutolol
CO7AB0O5 betaxolol
CO7ABO7 bisoprolol
CO7AB0O8 celiprolol
CO07AB12 nebivolol
CO7AG02 karvedilol
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* mechanismus uc€inku nebivololu neni dosud uplné objasnén,
nicméné schopnost blokovat alfa1 adrenoreceptory se jevi jako
dostateCné prokazana.



BIOLOGICKY POLOCAS KARDIOSELEKTIVNICH
BETA-BLOKATORU
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KONTRAINDIKACE BETA-BLOKATORU

* A-v blokada Il. — lll. stupne

 Bradykardie <50/min.

 Hypotenze: STK <100 mmHg

* Akutni Ci akutné zhorsené srdecni
selhani

» Vazospasticka angina pectoris

 Asthma bronchiale



BETA-BLOKATORY
V LECBE HYPERTENZE



HLAVNI TRIiDY ANTIHYPERTENZIV

diuretika

inhibitory ACE
blokatory kalciovych kanalu
blokatory receptoru angiotenzinu Il (ARB)
alfa- blokatory
centralné pusobici latky:
= agonisté alfa,-receptort
agonisté imidazolinovych receptoru
prima vazodilatancia



ANTIHYPERTENZNI UCINEK BETA-
BLOKATORU JE KOMPLEXNI

Snizeni srdecni frekvence a srdecniho vydeje
Ucinek na CNS
Inhibice uvolnovani reninu

Snizeni periferni cévni rezistence (BB s ISA a
kombinované a- a f3-blokatory)

Modulace funkce baroreceptoru
UcCinek na presynaptickeé 3-receptory — snizeni
uvolnovani noradrenalinu

Zmirnéeni presorické reakce na katecholaminy (pri
zatezi a stresu)



LECENI BETA-BLOKATORY U
HYPERTENZE

Vyznamne shnizuje:
« celkovou mortalitu
 kardiovaskularni mortalitu

« kardiovaskularni morbiditu:
— vyskyt IM
— vyskyt srdecniho selhani
— vyskyt CMP



SROVNANIiI BETA-BLOKATORU S
JINYMI ANTIHYPERTEZIVY

* meéneé shizuji centralni (aortalni) tlak
* meéneé shizuji vyskyt CMP (vs. BKK)
« 2zvysuji vyskyt nového DM (vs. BKK a I-ACE)
— studie CAPPP, ARIC aj.
« u diabetiku (vs BKK a I-ACE)
— studie CAPPP, LIFE — Diabetic Substudy, INVEST aj.
« pfi hypertrofii LK (vs. sartany)
— studie LIFE

VétSinou na zakladé studii s atenololem podavanym 1x denng,
ktery nema dostatecné dlouhy biologicky poloCas



SROVNANIiI BETA-BLOKATORU S
JINYMI ANTIHYPERTEZIVY

* v prevenci vzniku nahlé smrti (vs. diuretika)
— studie MAPHY

« v prevenci vzniku srdecniho selhani (vs. BKK)
— studie STOP-Hypertension-2, INVEST



Betablokatory jako antihypertenziva

INDIKACE

Hypertenze se znamkami
zvySené sympaticke aktivity,
hyperkineticke cirkulace

Hypertenze v téhotenstvi

Angina pectoris

Stav po infarktu myokardu

Chronické srdecCni selhani

Tachyarytmie

KONTRAINDIKACE

absolutni relativni

Astma bronchiale CHOPN

A-V blokada 2. a 3 Sportovci a
stupné fyzicky aktivni

a jiné zavazneé pacienti

bradyarytmie Metabolicky sy

Intolerance glukozy

CSH: Diagnostické a Iééebné postupy u arteridlni hypertenze — verze 2012



DAVKOVANI BETA-BLOKATORU V LECBE

HYPERTENZE
(Jen pFipravky t.6. v CR dostupné)
selektivni atenolol 1-2x  50/100 mg
betaxolol 1x 10-20 mg
bisoprolol 1x 5-10 mg
metoprolol tart. 1-2x 100/200 mg
metoprolol tart.ret. 1x 100-200 mg
metoprolol succ. 1x 25-200 mg
nebivolol 1x 5-10 mg
selektivni s ISA acebutolol 1-2X 400 mg
celiprolol 1x 200-400 mg
s kombinovanym carvedilol 2-3X 12,5-25 mg

alfa- 1 beta-ucinkem

Doporuéeni CSH 2012



BETABLOKATORY PO IM
V SEKUNDARNI PREVENCI



shizeni um

ZAVISLOST UCINKU BETA-BLOKATORU

V SEKUNDARNI PREVENCI NA POKLESU SF
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REDUKCE NAHLE SMRTI PO IM
BETA-BLOKATORY (meta-analyza)

Placebo

(n=2721)

Cumulative
number

of deaths Metoprolol
(n = 2753)

1 2

Follow-up (years)

Olsson et al. Eur Heart J. 1992:13:28-32.




BETA-BLOKATORY
V SEKUNDARNI PREVENCI ICHS

 Mortalita snizeni o 25%
« Nahla smrt snizeni 0 40%
* Reinfarkty/rok snizeni o 25 - 30%



BETABLOKATORY PRI
ANGINE PEKTORIS



LECBA ANGINY PECTORIS

BETA-BLOKATORY

, Zejmeéna:
po infarktu myokardu

pri vysokem tonusu sympatiku (sinusova
tachykardie, hyperkineticky obehovy
syndrom)

pri hypertenzi

pri tachyarytmiich (pozor na sick-sinus
syndrom!)



ALGORITMUS LECBY ANGINY
PECTORIS

: :
kontraindikace BB —1

v v

bradykard. BKK

stale symptomaticky?

ASA
statin

inhibitor ACE
subling. NTG

: —

- pridat dihydropyr.
pridat ISMN BKK nebo TMZ
nebo TMZ nebo ISMN

4 v

stale symptomaticky?




BETABLOKATORY PRI
ARYTMIICH



BETABLOKATORY V LECBE ARYTMII

« zvyseni fibrilaéniho prahu

e snizeni tonusu sympatoadrenalniho systému

« prevence/lééba komorovych arytmii

» bradykardizujici efekt

« kontrola srdecni frekvence pfri fibrilaci/flutteru
sini

* AV-nodalni reentry tachykardie

« tachyarytmie pri digitalisove intoxikaci



BETABLOKATORY PRI
CHRONICKEM SRDECNIM
SELHANI



BETA-BLOKATORY PRI
SRDECNIM SELHANI

CELKOVA MORTALITA
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BETA-BLOKATORY PRI SRDECNIM SELHANI

NYHA | NYHA Il NYHA |V
A NYHA Il 4
A
CAPRICORN COPERNICUS
(karvedilol) (karvedilol)

US Carvedilol (karvedilol)
CIBIS Il (bisoprolol)
MERIT-HF (metoprolol)

Packer, AHA 2000



Metaregresni analyza vztahu zmeény SF a rizika
umrti studii s BB pri chronickém SS

Meta-regresni analyza 23 studii s BB u srde¢niho selhani (n=19 209 pacientu):

Vliv na mortalitu byl zavisly na velikosti poklesu SF, nikoliv na pouzité davce BB.
Souhrnny HR pro riziko iumrti byl 0,76 na kazdy pokles SF o 12 teptd/min.
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McAlister et al Ann Intern Med 2009;150:784-794



BETABLOKATORY

V jakych davkach?

Doporucené denni davky betablokatoru v lécbé
srdecniho selhani

Pfipravek Uvodni davka (mg) Cilova davka (mg)
Bisoprolol 1x 1,25 1x 10
Carvedilol 2 X 3,125-6,25 2 X 25-50
Metoprolol ZOK 1x 12,5 1 x 200
Nebivolol 1x25 1x10

ZOK — kinetika nultého radu (Zero Order Kinetic)

Doporucéeni pro diagnostiku a Iéébu chronického srdeéniho selhdani CKS 2011.
Cor Vasa 2012;54:e113-e134.



Dekuji Vam za pozornost



