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O cem prednaska nebude?

Guidelines CSH - betablokatory v 1&éEbé& hypertenze

* |schemicka choroba srdecni

* Srdecni selhani s postupnou titraci davky

* Tachyarytmie




O cem prednaska bude?

* dva myty o betablokatorech

* pribeh z praxe
* co Jste mozna nevedeli

* Jedno zaverecne tvrzeni




Seznamte se - kazuistika

kolega lékar, 46 let

* Anamnéza: bez konkomitujicich onemocneni

A" & 4 A" A 4

* Subj: zvysene poceni, meri si vyssi tlak, v poslednich 2 letech pracoval ve
smenném provozu, omezil pohyb a pribral 9 kg na vaze

* ODbj: obezita, BMI 36kg/m2. TK 142/100 mmHg, puls 92/min.

* EKG a echo norma
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zakladni

meéreni tlaku MIMO ordinaci

Laboratorni nalezy a TK Holter

K 3,6 mmolf
urea 8,9 mmol/
krea /6 umol
glykémie 6,1 mol
GF 1,12 mis
CRP <3 mmolf
Hb 146 g/imol
TSH 3,6 miuy
D dimer 0,2 pgimL
LDL-C 2,8 mmolf
TC 5,6 mmolf
ACR 1,5  mymmol

kalkulace KV rizika SCORE 2

2,3% ..

. hizkeé riziko

24 hodinovy @ ABPM: 142/102 mmHg, TF @ 84/min
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Jak se postavit k nove dg. hypertenzi
s vysokou sympatickou aktivitou?

nizkeé riziko, zadné HMOD a TK <150mmHg

* rezimova opatreni a overeni ABPM nebo HBPM za 3-

oM
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Jaka? kandidat pro betablokator?
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Nejcaste|s| myty o betablokatorech

Betablokatory nejsou vhodné k zahajeni |eCby.

Betablokatory nejsou vhodné pro mlade lidi, zvlaste mladé muze.

Consider monotherapy in

4 D; | Initial therapy . - : low risk grade 1 hypertension

very old (=80 years) or frailer patients

1Pill Trig BB ve kteremkoli kroku, je-li indikace

| : 0P 3 Resistant hypertension
b Triple combination + ypP Consider referral to a specialist centre

2 Pills spironolactone or Add spironolactone (25-50 mg o.d.) por it Buieatiosiiin
other drug or other diuretic, alpha-blocker or beta-blocker

Beta-blockers
Consider beta-blockers at any treatment step, when there is a specific
indication for their use, e.g. heart failure, angina, post-M|, atrial fibrillation,

or younger women with, or planning, pregnancy




Nove dg. hypertenze
sympathetic overactivity

klasické znamky: Symptoms 7 (%)
* zvysena TF, Restlessness 654 (43.20)

R [nappropriate sweating 447 (29.52)
®* ranni sSpicky a

Tremors in hands 336 (22.19)

* periferni vazokonstrikce Fast speech 183 (12.09)

62% v populaci 1514 noveé dg. hypertoniku

klinické situace: mlads$i jedinci, hraniéni a ¢asna faze hypertenze, 1LDTK
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Role stresu v genezi hypertenze

Hypertenze je typickou civilizacni chorobou, ktera se u mene rozvinutych civilizaci prakticky nevyskytuje.

Vnéjsi podminky (Zivotni prostfedi + chronicky stres)

|

Autonomni NS Genetické pozadi

Patologické zesilenti HYPEENZE

U

KLINICKA MANIFESTACE

dysrytmie, NSS

,,vegetativni synkopy*

" SRDECNI SELHANI

dalsi

(inzulinorezistence, dyslipidemie, deprese)

Libovolné kombinace jsou mozné (pozitivni zpétna vazba ?)

Kara et al. 2002: 37-99.



Typicky laboratorni nalez pacienta s aktivaci SNS:

laboratorni markery zvyseneé priklad biochemickeho nalezu:

sympaticke aktivity

kalium 3,6 mmol/l
I glykémie aldosteron 116 ng/l
T hematokrit 35.9 ng/|

PRA 6.92 ng/mi/h
T kortizol a ACTH

ARR 1,7 ng/miU
fmetanefrin, normetanefrin kortizol v séru 604 mmol/l
fCangiotenzin Il, renin a PRA Na v moci za 24 hodin 130 mmol/24n

kortizol v mocCi za 24 hodin 591 mmol/24h
! hypokalémie .

normetanefrin 112 nmol/l
T reabsorpce sodiku albumin:kreatinin pomér/moc¢ 5,4 mg/mmol

obvykle nutné vylouceni sekundarnich pricin



beta-blokatory

mirna/stiedni pravidelna fyzicka aktivita centralni cesta, i akutni reakce

otuzovani, relaxace, meditace (blokatory RAAS

hluboke nizkofrekvencni dychani nondihydropyridinove BKK

r 7 ’ 1 2
domaci mazlik 1 pouze nefrogenni cesta)

preference lipofilnich molekul - centralni ucinek

Léky s nedostatecné dlouhym ucinkem mohou pusobit kolisani aktivity sympatiku,

kdy se stridaji obdobi nizké a vysoké aktivity.

Surma et al., Curr. Hyp. Rep. 2022 1 Int. J. Environ. Res. Public Health 2020, 17(8), 2674 1 ’Niarchos et al.: Clin Exp Hypertens A. 1982;4(4-5):761



Lze chronicky stres merit?

100 f—— o 3
klidova tepova frekvence —ﬂﬂ_H_%_ SONN >100 msec

507 SDNN 50 - 100 msec
rychlost poklesu TF po ukondeni zatéze  :

E 4 SDNN <50 msec
variabilita tepove frekvence 20-
0 . . . |
0 200 400 600 800

Follow-up time (days)

BEFORE BETA-BLOCKERS AFTER BETA-BLOCKERS
BB zvysuji HRV pri 24 hodinovem monitorovani
RR RR
. # N . i _

" . e # BB snizuji pokles HRV pfi mentalnim a fyzickém
o Bl g stresu

BB s dlouhym poloCasem ucinku
ol 1L 1 0 shizuji pokles HRV v casnych rannich hodinach.

Sandrone, The American journal of cardiology, 74(4), 340-345. Moriguchi et al., Clinical Autonomic Research 2 /1992 Nolan et al. Circulation 1998



Rezistentni hypertenze: spironolakton neni univerzalni reseni

— Spironolactone 25-50 mg
—— Doxazosin 4-8 mg

| — Bisoprolol 510 mg tito pacienti profitovali vice ze sympatolyticke
leCby nez z diureticke lecby

* reseni: vysadit spironolakton a do
kombinace pridat beta-blokator

|
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Changein homeSBP (mm Hg) vs placebo
ol
=
|

Pricina neurogenni: aktivace sympatického systemu

» - OSA, metabolicky syndrom, stp. CMP, chronicky
stres, Casteji zeny
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Paroxysmalni hypertenze (pseudofeochromocytom)

Klinicky zachvatovita hyperaktivace sympatického systemu
elevace krevniho tlaku, obvykle | s tachykardii

obraz:
nahle vzniklé dalsi symptomy jako bolest hlavy, bolest na hrudi, zavrat,
nauzea, poceni, flush
neni uvozen strachem nebo panikou, mohou byt pritomny sekundarne
Lab: zvyseni metanefrinu a normetanefrinu v plazme, behem atak s elevaci

Dif.dg.: feochromocytom (1:300, vyrazna elevace MN a NMN, + clonidinovy test)
panicka ataka (predchazi emocni symptomatologie)

labilni hypertenze (navaznost na stresovou situaci)

Am J Hypertens. 2003 KDMP:LE){HI W V
KARDIOVASKULARNI CENTRUM
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Lécba SNS mediovanych hypertenznich syndromu

110

hypertenzni varianta:

100 -

kombinace volby: betablokator plus alfablokator

90 A

(mm Hg)

lipofilni varianty BB

Mean Blood Pressure

80 -

v samostatnych tabletach a opatrne titraci

70

85

event. plus antidepresiva

80 -

normotenzni varianta:

75 -

Heart Rate
(beats/min)

f
{r//'}\f pill in the pocket strategie

65

Basal Mental Stress Recovery

FIG. 1. Changes in mean blood pressure and heart rate in response 1o al praZOIam, betabIOkatOr + alfa bIOkatOr
mental arithmetic bef0r+e () gnd after (@) carteolol (10 mg/kg, p.o.). Léka¥ska fakulta
*p < 0.05, vs. control. *p < 0.05, between groups. i
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| kdyz skrinink je jednoduchy....

- vypovida o kardiovaskularnim zdravi
- u nelécenych pacientu o KV kondici

=

'-q.......r"-.q."ile Lo e

e — - predikuje prognozu

Klidova tepova frekvence

89:

93 BPM pred Tmin 8

- vypovida o aktivité SNS
- u lécenych pacientu o dosazeni cilové TF
42-102 (1%-99%)
0 S0 1 100

bradykardie optimalni TF KV riziko tachykardie
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1. Williams B et al. Eur Heart J. 2018;39(33):3021-3104; 2. Palatini P et al. J Hypertens. 2016,34(5):813-821.

Data from: Mason JW, Ramseth DJ, Chanter DO, et al. Electrocardiographic reference ranges derived from 79,743 ambulatory subJec J Electroca 00
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Ars medica kardiologa muze byt i sofistikovanéjsi...

zhodnoceni hladiny aldosteronu, PRA a reninu

/ zvyseny suspektni primarni hyperaldosteronismus

pomér A/PRA \
normalni

/ U Jg =MV = volumexpanze navysit diuretikum

vysoka PRA/renin

= hyperaktivace SNS zvazit moznost renovaskularni
hypertenze
betablokator do kombinace

Q Lékarska fakulta .
Univerzity Palackého . INTERNI KLINIKA
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Fakta, ktera jste mozna nevedell

Betablokatory snizuji uzkost (vCetne SAD - social anxiety disorder).

Betablokatory zvysuji variabilitu srdecCni frekvence a balancuji elevaci krevniho
tlaku v navaznosti na stres. Jsou vhodné pro pacienty s aktivaci SNS.

Betablokatory s dlouhym poloCasem ucCinku (metoprolol sukcinat) jsou vhodné
| pro lecbu paroxysmalni hypertenze, labilni hypertenze a
pseudofeochromocytomu.

Doporuceni pro diagnostiku a lIéCbu arterialni hypertenze CSH 2017 q? Lékatska fakulta )
Univerzity Palackého . INTERNI KUNI,I.(A
KOMPLEXNI KARDIOLOGICKA
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Class efekt betablokatoru?

ruzna selektivita

lipofilie

S ISA

biologicky polocas

ruzny metabolicky efekt

metaanalyza 2004: atenolol horsi nez ostatni antinypertenziva, (LIFE, INVEST, ASCOT- BPLA, CAPP)

BPLTTC metaanalyza 2008 (i jiné BB): neni rozdil ve snizeni KV rizika proti ostatnim antihypertenzivum

Moderni uziti betablokatori:
Stavy s vysokou SNS aktivitou

Preference léku s dlouhym polocasem, vysoce selektivnich.
U pacientu s psychogenni a stresovou slozkou lipofilni molekuly.

Cruickshank, Advances in Internal Medicine (2017)  Turnbull, BMJ 2008;336:1121
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