130 Lékové interakce

Otazniky kolem beta-blokdtorii:
chronicka obstrukcni plicni nemoc a astma

MUDr. Michal Prokes, PharmDr. Josef Suchopar
INFOPHARM a.s., Praha

Incidence a mortalita na chronickou obstruké¢ni plicni nemoc (COPN) a na kardiovaskularni nemoci je ve vyspélych zemich vysoka. Is-
chemicka choroba srdecni je obvykle diivodem pro indikaci beta-blokatort (BB) v populaci pacientd, u nichz je blokada beta-receptort
casto povazovana za kontraindikaci. BB poskytuji pacientim s CHOPN uzitek pf¥i lé¢bé srde¢niho selhani a prodluzuji Zivot po akutnim
infarktu myokardu. Kardioselektivni BB mohou zachrariovat zivoty a zvySovat kvalitu Zivota také u vybranych pacientti s astma bronchiale
s kardiovaskularnim onemocnénim. Protoze riziko bronchospazmu neni ani u kardioselektivnich BB zcela eliminovano, je tieba vynalozit
znacnou péci na spravny vybér pacientd a na uplatnéni pfimérenych bezpeénostnich opatfeni. Tento piehledovy ¢lanek pfinasi dostupné
dakazy o ucinnosti a bezpecnosti, respektive rizikovosti lé¢by BB u pacientl s astmatem a CHOPN a kardiovaskularnim onemocnénim,
coz je dulezité pro rozhodovani lékaia v klinické praxi.
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Doubts about beta-blockers: Chronic obstructive lung disease and asthma

The incidence of and mortality from chronic obstructive pulmonary disease (COPD) and cardiovascular disease is high in developed coun-
tries. Coronary artery disease is a compelling indication for beta-blockers use in a patient population in whom beta-receptor antagonism
is often considered as contraindication. Beta-blockers provide COPD patients with established benefits in the treatment of heart failure
and they prolong life after acute myocardial infarction. Cardioselective beta-blockers could save lives and improve quality of life also in
appropriately selected asthma bronchiale patients with cardiovascular disease. Because the risk of bronchospasm with cardioselective
agents is not completely eliminated, care must be exercised in choosing the appropriate patient and in applying the approriate safety
measures. This review brings the avilable evidence of beta-blockers’ effects, safety and risks, when treating asthma and CHOPN patients

with cardiovascular disease, which is important for physician’s decisions in therapeutic praxis.
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Uvod

Koncem minulého stoleti mezi kontra-
indikace beta-blokatord (BB) patfilo, a jako
dogma bylo vnimano, srde¢ni selhani, astma
bronchiale (dale astma) i chronicka obstruke-
nf plicni nemoc (CHOPN). Prvé dogma bylo
opusténo diky impozantnim vysledkdim fady
kontrolovanych klinickych studif a nynftada BB
Uspésné lé¢i srde¢ni selhani. V soucasné dobé
vétsina vyrobcd BB povaZuje za kontraindikaci
pouze tézkou formu astmatu i CHOPN, proto
je na misté otézka, zda bude mozno podavat
BB bez ohledu na plicni onemocnént. Existuje
dobry dtvod klast si takovou otdzku, protoze
pouze maloktery z 1ékd ma tak silné dlkazy
o ucinnosti ve smyslu snizeni mortality jako
BB. CHOPN je ¢tvrtou nejcastéjsi pficinou umrti
ve vyspélych zemich, mnoho pacientd s timto
onemocnénim trpfl komorbiditami, nejcastéji
ICHS, u nizZ je doporucovéna Ié¢ba BB. Presto,
Ze existuje fada dtkazl o prospéchu podavani
BB, nejsou tyto léky predepisovany tém pacien-
tam, kteff by z nich profitovali. Lékafi v bézné
praxi povazujf BB za kontraindikované, pficemz
obavy jsou zpUsobeny nekritickym pfijimanim

neovéfenych zprav a ojedinélych kazuistik, jak
upozornuji Albouaini et al, 2007 (1). Chen et al,
2001 (2) upozornili, ze fada pacientd je opatfena
nélepkou CHOPN, aniz by toto onemocnéni
bylo potvrzeno specializovanym vysetfenim
vcetné vysetient plicnich funkci. Z toho bychom
mohli usuzovat, Ze nezfidka existuji pacienti,
jimZ je odmitana potfebnd zdravotni péce, ktera
by mohla zésadnim zpUsobem zlepsit jejich
Zivotni progndzu. V retrospektivn{ studii Egred
et al, 2005 (3) zjistili, ze pouze 54 % pacientlim
pfijatych k hospitalizaci pro akutni koronar-
ni syndrom je pfi propusténi pfedepsan BB.
Nejcastejsi pficinou nepfedepsani téchto lékd
byla samotna diagndza CHOPN, kde BB dostal
pouze kazdy Sesty pacient. Pfitom 38% pacien-
td s udajnou CHOPN vibec nebylo v minulosti
vysetfeno plicnim lékafem a ani u nich nebylo
provedeno funkeni vysetient plic. Nizsi frekvenci
podavani BB u pacientd s CHOPN po AlM zjistili
i Stephen et al, 2012 (4). V tomto ¢lanku pred-
kldddme dostupné diikazy o prospésnostii rizi-
cich terapie BB nejen u CHOPN, ale téZ u astma
bronchiale a pfiklddame téZ informace ziskané
z doporucenych postuptl a od vyrobcl BB.
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Jaké BB je mozno
v CR predepisovat

Viycet BB jejich zékladni charakteristiky byly
uvedeny v minulém ¢lanku Prokes et al, 2015
(5), nyni ptikladame aktualizovanou tabulku
shrnujici dané informace. Vzhledem ke znac¢-
nému poctu nazva lécivych pfipravkd na trhu
byly vybrany ty, které mély v roce 2013 nejvyssi
spotieby v rdmci urcité lécivé latky. Hodnota
prdmérného doplatku byla zjisténa z webové
stranky Ministerstva zdravotnictvf 16. inora 2015.

Mohou BB pacientiim
s astmatem nebo CHOPN uskodit?
Od 60. let minulého stoleti byla publikova-
na fada kazuistik, v nichz autofi varovali pfed
podavanim BB astmatiklm. Williams et al, 1980
(6) popisuje ptipad 36leté Zeny, kterd se od 15
let 1é¢ila pro astma bronchiale, v sou¢asné do-
bé denné uZivala inhala¢ni beklomethason 400
ug a salbutamol. Po vyzvednuti 1€kl z [ékarny
si omylem misto svého antihistaminika vzala
lék své kamaradky, kterym byl neselektivni BB
oxprenolol. Asi hodinu po poZiti se objevila
expira¢ni dusnost, kterd rychle progredovala,



Tabulka 1. Prehled beta-blokatord v CR
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Vybrané lé¢ivé KS*  Vzorové baleni Uhrada Primérny doplatek Obvykla denni Pfipravek bez doplatku podle MZ
pfipravky davka (SPC)
metoprolol Vasokardin ++  50x50 28 K¢ 69 K¢ 100az200mg  Metoprolol Tartrate Accord 50 x 100 mg
tartarat by mél mit jen 9 K& doplatku
metoprolol Betaloc ZOK ++ 100 x 25 38Ke 255 Ke 100az200mg  Metoprolol Mylan 30 x 190 mg méa dopla-
sukcinat tek jen 3 K¢
atenolol Atenobene, ++ 50x50 55 K¢ 31-33 K¢ 100 mg Atenobene 20 x 50 ma doplatek jen 8 K¢
Atenolol AL,
acebutolol Sectral + 30 x 400 35Ke 109 Ke 400 mg -
betaxolol Lokren ++  28x20 66 K& 58 Ke 20 -
bisoprolol Concor Cor ++ 28x5mg 33Ke 115 Ke 5-10mg Rivocor 90x10 mg, Bisoprolol Mylan
a Tyrez 100x10 mg, Biso, Bisoprolol PMCS
a Bisoprolol Ratiopharm 30x a 100 x 10 mg**
celiprolol Tenoloc + 30 %200 35Ke 107 K& 200 mg -
nebivolol Nebilet +++ 28%5 33Ke 81 Ke 5mg -
karvedilol Coryol NE 3025 35Ke 26 K¢ 25mg -

*KS - Kardioselektivita; ** - Sily 2,5 mg a 5 mg jsou pIné hrazeny u pfipravku Tyrez, u ostatnich pfipravkl urcité doplatky maji, ale nejvyse v fadu desitek korun za ba-
leni's 30 tabletami; Ize ocekavat, Ze i vyrobce pfipravku Concor Cor se bude snazit doplatek zmirnit; je tfeba upozornit, ze Rivocor a Bisoprolol-ratiopharm zatim ne-

maji schvélenou indikaci srde¢ni nedostatecnosti.

takZe za dalsi hodinu jiz nebyla schopna chize.
Ndsledné se dostavily kfece, zdstava dechu
a komorova fibrilace. Resuscitace byla Uspés-
na, ale bronchospasmus se podafilo odstranit
az po 11 hodinach podavani vysokych davek
salbutamolu, glukokortikoid a aminofylinu
béhem intermitentni podpory ventilace s pfe-
tlakem. Dal$i podobnou kazuistiku popisuje
Raine et al, 1981 (7), v jiném pfipadé popsaném
Harries, 1981 (8) ani intenzivni terapie nemohla
odvratit smrt 30 leté Zeny. Pitva odhalila téZkou
hyperinflaci plic a velké mnozstvi mukézniho
sekretu, ktery blokoval malé a stfedni pru-
dusky. Je prokdzano, Ze timolol, neselektivni
BB bézné uzivany k l1é¢bé glaukomu, podany
ve formé oc¢nich kapek muize zplsobit tézky
bronchospazmus, jak o tom vypovidaji desitky
hlasenf adresované FDA (USA) publikovanych
Nelson et al, 1986 (9) a nejméné v jednom pfi-
padé, ktery popsali Odeh M et al, 1991 (10),
zpUsobil smrt.

V 70. a 80. letech minulého stoletf bylo pu-
blikovéano nékolik malych studii, ve kterych se
autofi snazili dokézat toleranci BB u pacientd
s astmatem a hypertenzi. V tabulce 2 jsou pre-
zentovany tfi z nich, kde BB byly podavany déle
nez 14 dnf. | kdyz hypertenzi u astmatikd bu-
deme jisté 1&Cit jinak, je dobré védét, Zze i mezi
astmatiky existuji znacné rozdily v toleranci lékd.

Mohou byt BB tolerovdny a pFitom byt
ucinné? Néktefi pacienti s astmatem nebo
CHOPN evidentné BB netoleruji, a to zejména
BB neselektivni. Kotlyar et al, 2002 (14) popisu-
ji otevienou studii provedenou na specialnf
kardiopulmonadlni a transplantacni jednotce
nemocnice v Sydney. Celkem u 43 pacientlim

se srde¢nim selhanim a s astmatem (n=12, prd-
mér NYHA 2,75) nebo CHOPN (n=31, pramér
NYHA 3,35) bylo zahdjeno podavéni neselek-
tivniho karvedilolu ve stoupajicich davkach
od 3,125 mg dvakrat denné s cilovymi davkami
25 mg dvakrat denné. Nizkd davka karvedilo-
lu nezpUsobila Zddné zhorseni respira¢nich
parametrd. U pacientd, ktefi nasledné karve-
dilol tolerovali, bylo dosazeno vyznamného
zlepSeni srde¢ni slabosti, a to po dobu néko-
lika let (pramérny cas sledovani byl 2,4 roky).
Karvedilol tolerovalo 84 % pacientd s CHOPN,
avsak pouze 50 % pacientl s astmatem. V jiné
studii na kardiologickém a transplanta¢nim
oddélenf nemocnice v Manchesteru poda-
vali Shaw et al, 2009 (15) astmatikdm nebo
pacientdm s CHOPN beta-blokatory k lé¢bé
srde¢nfho selhdni, které bylo pfevézné zplso-
beno ICHS. Z celkem 43 pacientl s obstrukenf
chorobou 15 z nich mélo astma bronchiale
nebo CHOPN s vyznamnou reverzibilitou ob-
strukce po podénf salbutamolu. U ostatnich se
jednalo o CHOPN bez reverzibility obstrukce
(n=18) nebo kde vysledky reverzibility obstruk-
ce nebyly dostupné (n=10). Zadny z pacientd,
jimz byly BB nasazeny, nemél FEV1 nizsi nez
030% predikovanych hodnot, nejednalo se
tedy o zdvaznou obstrukci. Podavani BB bylo
zprvu zahajeno v nejnizsi doporucené davce,
u bisoprololu (51% pacientd) i nebivololu (37%
pacientd) se jednalo o pocate¢nidavku 1,25 mg
denné. Poté byly davky BB zvysovany a v Case
provedené analyzy (priimérné 135 dni od nasa-
zen{ BB) Cinily dennf davky bisoprololu 4,8 mg
denné a nebivololu 3,7 mg denné. BB pfinesly
pacientlm zfetelny uZitek, stupen srdecniho

selhani poklesl primérné z 2,58 na 2,08 NYHA
(p=0,003), viz téz graf 1. Kromé 6 pacientd
nebylo dosazeno maximalnich davek BB, ale
pouze ve dvou pfipadech nebylo mozno déle
zvysit davku BB z dlvodud expiracni dusnosti.
Pozoruhodné je, Ze tito dva pacienti neméli
astma, ale CHOPN bez reverzibility obstrukce
dychacich cest.

Mortalitni data u pacientu
s CHOPN a soucasné
s kardiovaskularni chorobou
Mortalitni data u pacienti po AIM: Ve stu-
dii nad databdzi pacientskych uc¢td programu
Medicare v USA Gottlieb et al, 1998 (16) bylo
u 201 752 pacientl propusténych z nemocnice
po AIM po dva roky sledovéna frekvence umrti.
Celkem 34 % z pacient( dostalo pfi propustént
BB, coz vedlo k vyznamnému snizeni mortality.
Samotné diagndza CHOPN byla sama o sobé
spojena s ponékud vyssi mortalitou, uzivani BB
také u této skupiny snizilo riziko umrti na 0,6
(0,57-0,63 na 95% hladiné spolehlivosti), tedy
0 40%. Ve studii nad databazf zdznamd o hos-
pitalizaci Anglie a Walesu a databazi GPRD,
kterd obsahuje data o 5 milionech pacientd,
v obdobi 2003-2008 Quint et al, 2013 (17)
identifikovali 1063 pacientd s CHOPN, ktefi byli
hospitalizovani pro akutnf infarkt myokardu.
Pacienti, kterym byl BB podavan jiz pfed hos-
pitalizaci (h=244) nebo kterym byl BB nasazen
béhem hospitalizace (n=233), méli o 50 % nizsi
riziko Umrti nez pacienti, kteff nikdy BB neuzi-
vali (n=586), relativnf riziko bylo 0,50 (0,36-0,69
na 95% hladiné spolehlivosti). Nizsf bylo i rizi-
ko umrti z kardiovaskuldrnich pficin. Pacienti
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Tabulka 2. Studie zkoumajici toleranci BB u pacientl s astmatem a hypertenzi

Studie Pacienti Beta-blokator Trvani Vliv na astma
pocet charakter
Formgren, 1976, Svédsko (11) 17 trvale B-mimetika, metoprolol tartrdt 100-200 mg 17 dni snizeni FEV1 u vsech, vy3si davky bylo dosazeno pou-
vétsina téZ kortikoidy  nebo praktolol 200 a 400 mg ze U 12 pacient(, u 4 z nich exacerbace astmatu
Kraus, 1984, Israel (12) 14 "mirné astma" atenolol 50-125 mg 8mésict 1 pac. predcasné ukoncil pro zhorseni astmatuy,
u ostatnich nebylo zaznamenéno zhorseni pfiznakd
ani zhorseni PEF, ale FEV1 nebylo méfeno; broncho-
dilata¢ni uc¢inek salbutamolu inh. byl zachovén
van Zyl, 1989, Jizni Afrika (13) 10 u 6 trvale B-mimetika, atenolol 100 mg nebo 1 mésic  atenolol snizil FEV1, celiprolol nikoliv, odpovéd na 3-mi-

u 4 téz theofylin

celiprolol 400 mg

metika zachovana u obou; PEF sniZzena u atenololu i ce-
liprololu; kontrola astmatu zlstala u vsech zachovéna

pfitom prokazatelné BB uzivali dlouhodobég,
median do vysazenf byl 3,5 let.

Mortalitni data pro BB u pacientt s hy-
pertenzi: \e skupiné veterant v USA byl v rdmci
Ambulatory Care Improvement Quality Project
(ACQUIP) Au et al, 2004 (18), zjistovan vliv riznych
|ékd na mortalitu pacientl s hypertenzi. V letech
1996-1999 bylo identifikovano 1966 pacientd
s CHOPN (97,5 % mufzi), ktefi soucasné uzivali ur-
¢ité antihypertenzivum v monoterapii. Béhem
dvouletého sledovani 12,1% z téchto pacientl
zemrtelo. Oproti inhibitordm kalciového kandlu
bylo podavani BB spojeno s nizsim rizikem dmrtf
z jakychkoli pficin, a to 0,47 (0,27-0,78 na 95%
hladiné spolehlivosti), pro pacienty s hypertenzi
a jesté dalsim kardiovaskuldrnim onemocnénim
BB snizily riziko jesté vice. Riziko umrti bylo diky
BB snizeno i vci pacientlim Iécenych ostatnimi
skupinami antihypertenziv, a to na 0,67 (0,39-1,14
na 95% hladiné spolehlivosti), tedy 0 33%. Z BB
pacienti nej¢astéji uzivali selektivni metoprolol
nebo atenolol (nejcastéji 50 mg denné), pouze
9% uzivalo neselektivni propranolol. Prehled vy-
sledkd studif s mortalitnimi daty je uveden v grafu
2. Je tfeba upozornit, Ze se nejednalo o klinické,
randomizované, dvojité zaslepené studie, ale
o studie z redIné klinické praxe.

Tolerabilita BB u vybranych
pacientiis CHOPN a astmatem

Ve studii u 50 pacientl s ICHS as CHOPN
priimérmného véku 57 let, z nichz 90% byli muzi,
Camsari et al, 2003 (19) po dobu 3 mésicll poda-

Graf 1. Zména stupné srde¢niho selhani u paci-
entd s obstrukeéni nemoci dychacich cest docilena
beta-blokétory (Shaw et al, 2009)
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vali metoprolol v [ékové formé s prodlouzenym
uvolrovanim (n = 27) nebo metoprolol v klasické,
neretardované tabletové formé (n = 23). CHOPN
byla lehkého stupné (16 %), stfedniho stupné (42 %)
nebo zédvazného stupné (42 %). ICHS se projevovala
anginou pectoris stabilni (50%) nebo nestabilnf
(20%), po AIM bylo 40% pacientd. Zadny z paci-
entl nehlasil zhorseni priznakd CHOPN a hodnota
FEV1 nebyla metoprololem zménéna.

Ve studii u 27 pacient s chronickym srdec-
nim selhanim a CHOPN Hawkins et al, 2009 (20)
podavali placebo nebo bisoprolol, jehoz davka
byla béhem 4 mésicl vytitrovdna do maximalni
tolerované davky. Bylo zjisténo urcité snizenf
FEV1 oproti placebu, ale reverzibilita obstruk-
ce pUsobenim inhala¢niho 32-agonisty zUstala
zachovéna, pocet exacerbaci CHOPN se mezi
obéma skupinami nelisil a bisoprolol negativné
neovlivnil zadné pfiznaky CHOPN ani kvalitu
Zivota pacientd.

Ve studii u 51 pacientd se srde¢nim selha-
nim, z nichz 35 mélo soucasné CHOPN, Jabbour
etal, 2010 (21) postupné podavali vzdy po dobu
6 tydn(l metoprolol sukcindt, bisoprolol a kar-
vedilol. Zména typu BB byla dobfe tolerovana,
FEV1 bylo ponékud nizsi u karvedilolu, rozdil byl
statisticky vyznamny oproti bisoprololu, avsak
nikoli oproti metoprololu. Expira¢ni dusnost byla
hldsena jedinym pacientem, a to pfi pfechodu
z metoprololu na karvedilol.

Ve studii u 63 pacientl primérného véku
73 let s chronickym srde¢nim selhdnim (EF pod
40%, NYHA bylo nejcasté&ji Il nebo Ill) a CHOPN
(nejcastéji stredniho, méné casto tézkého stupné)
Lainscak et al, 2011 (22) nasadili kardioselektivni
bisoprolol (n = 32) nebo neselektivni karvedilol
(n = 31). Davka BB byla kazdé 2 az 4 tydny zdvoj-
nasobena, pokud to pacient toleroval. Po dosa-
Zeni cilové davky nasledovala 4-6 tydnd dlouha
udrzovaci faze studie. Primérnd dosazend davka
¢inila u bisoprololu 6,4 mg denné a karvedilo-
lu 47 mg denné. Cilova davka byla dosazena
U 56% pacientl s bisoprololem a pouze u 42 %
s karvedilolem. NeZ&doucf Gcinky byly zpravidla
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malé intenzity a pfechodného charakteru, hlasilo
je 19% pacientl s bisoprololem a 42 % s karvedi-
lolem (p = 0,045). Testovany lék musel byt béhem
studie vysazen 3 pacientd s bisoprololem au 5
s karvedilolem, kde u 2 pacientl byl vysazen pro
respira¢ni nezadouci Uc¢inky. Béhem podavani BB
u bisoprololu doslo ke zvyseni FEV1, u karvedilolu
FEV1 nebyla zménéna.

Critchley et al, 2013 (23) provedli observa¢ni
studii zkoumajici toleranci nebivololu s 36 paci-
enty se srde¢nim selhdnim a zarover astmatem
(n=13)a s CHOPN (n = 23). LéZba byla zpravidla
dobfe tolerovana, cilovou davku 10 mg nebivo-
lolu denné tolerovalo 72 % pacientU. Statisticky
vyznamné snizeni FEV1 bylo zjisténo pouze
u pacient s CHOPN se stfedné velkou reverzi-
bilitou obstrukce (n =4) a u pacientd s vysokou
variabilitou PEF (alespor 2 x tydné zhorSen{ PEF
0 15% a vice).

Studie prokazuji dobrou subjektivni to-
lerabilitu BB u pacientti s CHOPN, na rozdil
od kardioselektivnich BB je karvedilol poné-
kud hire sndsen a sniZuje FEV1. Nebivolol
tolerovalii vybrani pacienti s astmatem.

Co o lécbé BB u CHOPN Fikaji
tuzemské doporuéené postupy?
Kardiologickd spoleénost, respektive
autorsky kolektiv pod vedenim prof. Spinara,
prof. Vitovce a prof. Hradce (24) u srde¢niho se-
Ihani doporucuje respektovat absolutni kontra-
indikace BB, jako jsou astma bronchiale a tézké
formy CHOPN. U relativnich kontraindikaci, jako
jsou naptf. leh¢i formy CHOPN, se doporucuje
vzdy zvazit riziko a prospéch podani BB, a pred
zahdjenim léCby provést spirometrické vysetfeni
s naslednym otestovanim BB. Podobné u ICHS
Zelizko et al, 2014 (25) uvadéji jako kontraindi-
kaci astma a doporucuji opatrnost u CHOPN:
Pacientdim s ICHS mohou byt podavany kar-
dioselektivni BB, ale pouze v tom piipadé, kdyz
pacient vystali s lé¢bou inhala¢nimi steroidy
a dlouhodobé plsobicimi beta-agonisty. Z toho
Ize usoudit, Ze pacientdm, kteff si musi poma-



Graf 2. Nizsi mortalita pacientd s CHOPN lé¢enymi

BB pro kardiovaskularni onemocnéni
Gottlleb 1998, po AIM  Au, 2004, hypertenze Quint, 2013, po AIM

-40%

hat kratkodobymi beta-mimetiky, kardiologicka
spole¢nost nedoporucuje podévat ani kardio-
selektivni BB. Bohuzel nenf jasné, jak ¢asté po-
davani kratkodobych beta-agonistl by mélo
byt povazovano za vyznamné natolik, aby BB
nesmély byt podany. Pfi stabilni anginé pectoris
Hradec J et al, 2010 (26) uvadéji, ze u kombinaci
s CHOPN je mozno podévat vysoce kardiose-
lektivni bisoprolol ¢i betaxolol, nebo celiprolol
s 32-mimetickym Ucinkem. Dnes by ziejmé byl
do tohoto vyctu zafazen i nebivolol. V doporu-
¢eném postupu Spolecnosti pro hypertenzi
autorl Filipovsky et al, 2012 (27) je lakonicky
uvedeno, ze u hypertenze astma bronchiale
pfestavuje absolutni kontraindikaci a CHOPN
kontraindikaci relativni.

Ceskd pneumologickd a ftizeologickd spo-
le¢nost (CPFS), respektive autofi Koblizek V et
al, 2013 (28) jsou pfi doporucovani BB u CHOPN
ddsledngjsi: Uvadeji, ze kromé terapie samot-
né CHOPN je tteba u VSECH pacientd myslet
na efektivni Ié¢ebnou intervenci komorbidit.
Ischemicka choroba srdecni, sifova fibrilace,
srdec¢ni selhdvani a arteridIni hypertenze mohou
byt BB léceny, a to s vyhodou beta-1 selektivni-
mi. Lé¢bu BB autofi povazuiji za pfinosnou nejen
pro osoby s ischemickou chorobou srdelnf Ci
se srde¢nim selhavanim, ale i pro ostatni ne-
mocné s CHOPN. Naopak u astmatu CPFS (29)
uvadi, Ze u chronické ICHS by mél byt misto BB
podavan ivabradin a varuje pfed poddvanim
i vysoce selektivnich BB u hypertenze vcetné
BB ve formé ocnich kapek. U astmatiki s kar-
diomyopatif nebo u stavli po AIM zddrazhuje
CPFS snahu o minimalizaci davek BB a upred-
nostriovani vysoce kardioselektivnich BB. PFi
neuspokojivé kompenzaci astmatu je nezbytné
pétrat po pricindch, mezi néz patfi i podavani
BB. Pfehled doporuceni Ceskych spolecnosti
podava tabulka 3.

Zahrani¢ni doporucené postupy
s celosvétovou platnosti

Astma bronchiale, doporuceny
postup GINA (30)

GINA je zkratka pro organizaci Globalni ini-
ciativa pro astma. Byla zaloZena v roce 1993 jako

nezavisla organizace ve spolupraci s Narodnim
institutem pro zdravi v USA a WHO. Jednim
z ¢ild této organizace je zlepsit [é¢bu astmatu
a snizit morbiditu i mortalitu na astma. Za timto
Ucelem GINA vydava fadu ddlezitych doku-
mentd, z nichZ nejzndméjsi jsou celosvétove
uznavané doporucené postupy, které jsou
sestavovany prednimi odborniky a které jsou
pravidelné aktualizovany. V poslednim vydani
z kvétna 2014 jsou BB zminény v téchto sou-
vislostech:

Stupnovity pfistup k Uprave |é¢by astmatu:
Pokud u pacientai po 2 - 3 mésicich lé¢by pre-
trvavaji symptomy a/nebo se vyskytuji exacer-
bace, je tfeba vyhodnoatit vliv jinych soucasné
uzivanych 1€k, jako jsou napf. BB nebo NSA,
a upravit ¢i ukondit jejich podavaéni.

Nefarmakologické intervence: Pokud moz-
no se vyhybat lékiim, které by mohly astma
zhorsovat. Individuélné je tfeba rozhodovat
o |é¢bé BB jak v perordlni formé, tak i ve formé
oc¢nich kapek. Podavéni BB je mozno zahdjit
pouze pod dohledem pfislusného specialisty.
Kardioselektivni BB nejsou kontraindikovany,
jsou-li podavany z ddvodl stavu po akutnf ko-
ronarni pfihodé, avsak vzdy by mélo byt prove-
deno individudIni vyhodnocenf pfinost a rizik.

CHOPN, doporuceny postup GOLD (31)

GOLD je zkratka pro organizaci Globalni
iniciativa pro chronickou obstrukeni chorobu
plic. Byla zaloZzena v roce 1997 jako nezavisla
organizace ve spolupraci s Ndarodnim institutem
pro zdravi v USA a WHO. Podobné jako GINA
usiluje kromé jiného o zlepseni lécby a snize-
ni morbidity a mortality pacientd s CHOPN
a vydava celosveétové uznivané doporucené
postupy. Nasledujici informace jsou prevzaty
z posledniho vydani z roku 2015, kde je paci-
entdm léc¢enym zérover pro CHOPN a pro dalsi
pfidruzend onemocnénivénovana celd kapitola
6. Nejvice prostoru bylo vénovano pacienttim
lécenym zéroveri pro CHOPN a pro kardiovas-
kuldrni onemocneént.

ICHS: Autofi upozornuji, ze ICHS se u pa-
cientd s CHOPN vyskytuje velmi ¢asto a Ze jeji
ptiznaky byvaji prehlizeny nebo pfi¢itany plic-
nimu onemocnént. ICHS se mé& Iécit i u pacientd
s CHOPN podle doporucenych postupt pro
prislusny typ postizeni, a to v¢etné podavani
BB, jejichZ indikace jsou stejné jako u pacientd
bez CHOPN, at z ddvodU Ié¢by anginy pecto-
ris nebo z déivodd stavu po akutnim infarktu
myokardu. Uzitek z podani BB je vyssi nez jejich
potencialniriziko, a to i u pacientd se zadvaznym
stupném CHOPN.
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Srdeéni selhdni a CHOPN: Zhruba 30%
pacientt se stabilnf CHPON trpf i urcitym stup-
ném srde¢niho selhani, pfiznaky obou chorob
jsou podobné a jedna nemoc mize maskovat
ptiznaky nemocidruhé. Snizeni FEV1 je silnym
prediktorem zvysené mortality u srde¢niho
selhani. Srde¢ni selhani u pacientd s CHOPN ma
byt [é¢eno stejné jako u pacientl bez CHOPN
podle platnych doporuceni. Podavani selektiv-
nich BB mé vyrazny pozitivni vliv na prezivani
pacientl a je u pacientd s CHOPN a srde¢nim
selhanim povazovéno za bezpecné. Bisoprolol
i karvedilol jsou dobfe tolerovany, ale karvedilol
ma vyssi negativni vliv na hodnoty plicnich
funkci nez bisoprolol. Uzitek BB zcela zfetelné
prevazuje nad jejich potencidlnimi riziky.

Hypertenze by u pacientd s CHOPN méla
byt téZ lé¢ena podle platnych doporucenych
postupl jako u jinych pacientd, ale je tfeba
zdUraznit, Ze postaveni BB v 1é¢ebném algorit-
mu bylo z pfednich pozic pfesunuto na méné
vyznamné misto. Toto samozfejmé plati i pro
pacienty s CHOPN.

Pro praxi je dllezité ito, ze u pacientl
s CHOPN se lé¢ba kardiovaskuldrnich onemoc-
nénfv zdsadé téZ nelisi od postupt u jinych pa-
cientd. Pfi nestabilnf anginé pectoris je moudré
vyhybat se obzvlasté vysokym davkdm inha-
la¢nich beta-mimetik, i kdyz dlkazy pro takové
tvrzeni neexistuji. U pacientl se srde¢nim se-
lhanim lécenych soucasné beta-mimetiky byla
pozorovéna vyssi mortalita, coZ vyzaduje peclivé
sledovéni takovych nemocnych. U fibrilace sinf
by mohla beta-mimetika ponékud ztiZit kontrolu
srde¢niho rytmu.

Pohled vyrobcu léciv
na pfedepisovani BB
astmatikim a pacientiim s CHOPN
Pro predepisujici Iékafe jsou zdvazné in-
formace, které vyrobci zvefejruji v Souhrnu
Udajd o pripravku (SPC). Tyto texty jsou volné
dostupné na webovych strankach SUKLu (32),
v databazi 1é¢iv |ékaf vyhleda pfislusny léci-
vy pfipravek a SPC zobrazi. Jedna z klicovych
¢asti SPC je bod 4.3 kontraindikace. Nektefi
vyrobci selektivnich BB jako kontraindikaci
uvadf astma bronchiale jakéhokoli stupné,
atoivanamnéze, napf. u ptipravku Tenoloc
(celiprolol), kdezto o CHOPN se doty¢ny vy-
robce celiprololu vlibec nezminiuje ani v ¢asti
4. 4.zvlastni upozornéni. Vétsina vyrobcd viak
povazuje za kontraindikaci BB pouze astma
tézkého stupné nebo astma dekompenzo-
vané. CHOPN byvé povazovana za kontra-
indikaci u konkrétniho BB pouze v pfipadé,
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Tabulka 3. Piehled doporuceni ¢eskych odbornych spole¢nosti tykajicich se BB u pacientd s astmatem a CHOPN

Odkaz Odborna spole¢nost

Doporuceny postup Astma

CHOPN

Spinar et al. (25)

Ceska kardiologicka spole¢nost

srdecni selhani, 2011

respektovat absolutnf kontraindikace

u tézkych forem kontraindikovany

Zelizko et al. (26)

Ceské kardiologické spole¢nost

stabilnf ICHS, 2013 kontraindikace

u urcitych pacientl Ize poddvat
kardioselektivni BB

Hradec et al. (27)

Ceska kardiologicka spole¢nost

stabilnf angina pectoris, 2010 kontraindikace

neni absolutni kontraindikace, je moz-
no uzit vysoce kardioselektivni BB

Filipovsky et al. (28)

Ceska spole¢nost pro hypertenzi

arteridlni hypertenze 2012

absolutni kontraindikace

relativni kontraindikace

Koblizek et al. (29) Ceska pneumologické

a ftizeologickd spole¢nost

stabilni CHOPN -

u ICHS, sifova fibrilace, srde¢ni se-
lhdvani a arteridlni hypertenze se
mohou lécit BB, nejlépe selektivnimi

CPFS (30) Ceska pneumologicka

a ftizeologickd spole¢nost

astma bronchiale

u kardiomyopatii a stavl po AIM mi- -

nimalizovat davky, uzivat vysoce se-
lektivni BB, u hypertenze kontraindi-

kace vsech BB

Ze jde o tézky stupen nebo o dekompenzaci
CHOPN. Zvldstni upozornéni je dalsi dilezi-
tou soucasti SPC (bod 4.4). Také tyto texty se
pfipravek od pfipravku rdznf, zpravidla vyrobci
doporucuji provést funkeni vysetfeni plic pred
a po zahdjenf lé¢by BB a zacinat s co mozna
nejnizsi ddvkou BB. Béhem astmatického za-
chvatu maji byt uzity bronchodilata¢ni latky
typu beta2-agonistl. Zvlastni pozornost ma
byt vénovéana pacientlim s CHOPN, ktefi majf
tendenci k bronchospazmu. Skoda jen, Ze ta-
kové pfinosné informace nejsou sjednoceny
ani pro lécivé pripravky obsahujici tutéz lé-
Civou latku.

Zavér

U pacientd s CHOPN je zifejmé, Ze kardioselek-
tivni BB by mély byt indikovanym pacientlim poda-
vany Castéji, nez bylo dosud obvyklé. Podobné jako
ve vyse uvedenych studiich je tfeba znat funkeni
vysetfeni plic, zac¢inat malymi ddvkami BB a ty-
to postupné zvysovat podle tolerance pacienta
i podle vysledkd FEVT a PEF. U astmatu je situace
rozdilna, u fady pacientl BB nebudou vhodné
vlibec a u ostatnich je tfeba znac¢né opatrnosti.
V kazdém piipadé je zdhodno plnit pokyny pfi-
slusného vyrobce a nepredepisovat pfipravek kon-
traindikovany. Self et al, 2003 (33) a také 2012 (34)
v pfehledovém ¢lanku radf, Ze 1é¢ba BB by méla byt
zahdjena pouze u stabilizovanych pacientd za pec-
livého monitorovani stavu a pfi fadné spolupraci
pouceného pacienta. Vzdy by mél byt podepsan
informovany souhlas a pacientovi by mél byt vy-
dan tistény letacek s krizovym planem, co délat
pfi exacerbaci, pacient musi mit k dispozici krat-
kodobé inhala¢ni beta-mimetikum. Nikdy by se
nemél lékar pokouset o takovou lé¢bu u pacient(
se zavaznym perzistujicim astmatem. Nizké davky
BB by mohly byt zkusmo podany u mirého inter-
mitentniho nebo dobfe kontrolovaného mirmého
perzistentniho astmatu, zplsob zahdjeni podavani

BB a jejich nasledné titrace je mozno prevzitz vyse
zminéné prace Critchley et al, 2013 (24), kterou
Ize za symbolicky poplatek objednat v Narodnf
|ékarské knihovné v pIném znéni. Jak v pfipadé
CHOPN, taki astmatu je spoluprdce praktickych lé-
kalll se specialisty a specialistll navzajem zakladem
Uspésnosti co mozna nejvice Ucinné a bezpecné
péce o pacienta.
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