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Predmluva k 5. vydani

Véazeni ¢tenafi,

toto jiz 5. vydani Farmakoterapie vnitinich nemoci ma jiz svou tradici. Prvni knizni vydani vyslo pfed témét
¢tvrtstoletim, v roce 1995, a prvé vydani jako skripta Univerzity Karlovy jesté o 10 let diive, tedy v roce 1985.
Od 4. vydani v roce 2009 uplynulo vsak jiz plnych deset let a zajem o nové vydani nevyprchal. Deset let je vSak
pro farmakoterapii ohavné dlouha doba, zv1ast kdyz se jedna o farmakoterapii klinickou, ktera rika, jak se které
onemocnéni aktualné medikamentdzné optimalné 1é¢i, a neomezuje se pouze na vycet 1ékd a jejich chemickou
strukturu.

Autorsky kolektiv 24 kapitol tvoii 51 autorl. Z pievazujici ¢asti jsou to odbornici, kteti aktualizovali svoje pred-
chozi kapitoly. Bohuzel nés natrvalo opustil doc. Oldfich Vinat, DrSc., autor kapitoly Psychofarmaka ve vnitinim
lékatstvi. Jak muzete vidét, podafilo se nam jej plnohodnotné nahradit prim. doc Andersem. Nové kapitoly jsou
dvé — prof. MUDr. Viklicky, DrSc., napsal kapitolu Imunosuprese po transplantaci organi a MUDr. Malinova
ptidala kapitolu Lysozomélni stfadava onemocnéni. Cetni autofi kapitol si piibrali jako spoluautory své spolu-
pracovniky. Proto celkovy pocet autorl proti minulému vydani, kde jich bylo celkem 29, takto narostl. Tak se
doplnil kolektiv specialistil v jednotlivych oborech vnitiniho 1ékatstvi, ktefi své kapitoly €i ¢asti kapitol napsali na
podkladé dlouholetych osobnich zkusenosti. Nesmi vas také piekvapit, Ze v nékterych kapitolach si autoii vymeénili
svoje potadi. No a snad posledni autorskou novinkou je to, zZe se objevuji misto jednoho dva editofi.

Vsem autorlim je samoziejme nutno podékovat za ochotu, Ze se uvolili se na publikaci podilet a sepsali pfislusné
kapitoly. Velky dik patii téZ pracovnikim nakladatelstvi Grada Publishing, ktefi tisk i patého vydani Farmako-
terapie vzorné pfipravili.

Neni jednoduché psat monografii o farmakoterapii. Je to proto, Ze se rychle objevuji nové 1éky a jesté rychleji
nékteré 1éky z 1ékaren prechodné nebo trvale mizi. Ale doufame, ze az na nékteré takové vyjimky bude kniha
uzite¢na vsem, ktefi alespon nékdy musi napsat internisticky recept nebo se na to teprve pfipravuji.

Bude-li se Vam kniha libit, feknéte to svym pratelim. Naleznete-li néjaké ditvody k nespokojenosti ¢i budete-1i
mit jakékoliv napady, jak ji v pfistim vydani vylepsit, napiSte nam.

V Praze 1. kvétna 2019 za kolektiv 50 autort
prof. MUDr. Josef Marek, DrSc.,

a prof. MUDr. Michal Vrablik, Ph.D.
josef.marek@vfn.cz
michal.vrablik@athero.cz






Farmakoterapie v kardiologii

V této kapitole je probirana farmakoterapie jednotlivych
forem ischemické choroby srde¢ni, syndromu srde¢niho
selhani, poruch srde¢niho rytmu a nej¢astéjSich zanét-
livych onemocnéni srdce. Farmakoterapie dalsich kar-
diovaskularnich onemocnéni je obsahem samostatnych
kapitol — kap. 2 Farmakoterapie nemoci perifernich cév,
kap. 3 Farmakoterapie arterialni hypertenze a kap. 13
Farmakoterapie hyperlipoproteinemii a dyslipoprotei-
nemii.

1.1 Farmakoterapie ischemické
choroby srdec¢ni

Ischemicka choroba srde¢ni (ICHS) je definovana jako
ischemie myokardu, a to bud’ klidova, nebo pfi zvyseni
narokl na kyslik, napf. pfi namaze. Jejim patologic-
ko-anatomickym podkladem je nejcastéji koronarni
ateroskler6za, ale mize vzniknout i na jiném podkladé
organickém (embolie, vaskulitidy) nebo funkénim (ko-
rondrni spazmy, porucha relaxace arteriol), event. se
mohou jednotlivé faktory kombinovat.

V primyslové rozvinutych zemich je ischemicka
choroba srdeéni nejéastéjsi pric¢inou mortality dospélé
populace. Diislednou primarni a sekundarni prevenci
se vSak v poslednich 30 letech podaftilo v rozvinutych
zemich snizit mortalitu na ICHS pfiblizné€ o 50 %. Nové
efektivnéjsi zptisoby 1écby jsou ale odpoveédné jenom za
mensi ¢ast tohoto poklesu. Daleko vétsi vyznam maji
zmény zivotniho stylu (napf. omezeni koufeni cigaret
a zmény stravovacich navyka, vedouci k poklesu plaz-
matickych koncentraci lipidll) a psychosocialni faktory.
V byvalém Ceskoslovensku, podobné jako i v ostatnich

Jaromir Hradec

zemich vychodni Evropy, od zacatku sedmdesatych let
minulého stoleti kardiovaskularni mortalita naopak
neustale narustala. Vyvrcholila koncem osmdesatych
let, kdy jsme spolu s Mad’arskem zaujimali smutny
primat — predni mista ve svétovém zebiicku preva-
lence ICHS. Udaje z poslednich let viak davaji dtivod
ke zna¢nému optimizmu. Od konce osmdesatych let
minulého stoleti je také v Ceské republice zazname-
nan jednoznacny trend ke snizovani kardiovaskularni
mortality. Pfi¢iny tohoto vyznamného poklesu jsou ne-
pochybné komplexni. Vyznamné se na ném podili zdra-
vE&jsi vyziva a omezeni koufeni v nékterych skupinach
obyvatelstva, ale také postupné se zlepsujici diagnos-
tika a lé¢eni hypertenze a hyperlipoproteinemii, vetsi
dostupnost 1€kt a G¢inngjsi 1écebné postupy akutnich
kardiovaskularnich stavi, jako jsou akutni koronéarni
syndromy a mozkové cévni ptihody.

Ischemicka choroba srdecni ma Siroké spektrum kli-
nickych projevi. Jednotlivé klinické formy se mohou
navzajem ruzné¢ kombinovat (tab. 1.1).

Tab. 1.1 Klinické formy ischemické choroby srdecni

Formy akutni Formy chronické

nestabilni angina pectoris | asymptomatickd ICHS

akutni infarkt myokardu:
e s elevacemi usekl ST

angina pectoris:
e namahova

(STEMI) e smisena
e bezelevaci Usekd ST e variantni
(NSTEMI)

nahla srde¢ni smrt stav po infarktu myokardu
dysrytmicka forma ICHS

chronické srdecni selhani
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1.1.1 Primarni a sekundarni prevence
ischemické choroby srde¢ni

Pti¢iny vzniku ischemické srde¢ni choroby nejsou
znamy. Neexistuje proto uc¢inna kauzalni 1é¢ba, umi-
me pouze do jisté miry odstraiiovat symptomy a 1é¢it
komplikace. Jsou ale znamy urcité stavy nebo faktory,
které pravdépodobnost vzniku ICHS a rychlost jejiho
rozvoje mnohondsobné zvysuji. Oznacuji se jako rizi-
kové faktory. K t¢m hlavnim patfi:
dyslipoproteinemie

hypertenze

diabetes mellitus

kouteni

obezita, zejména abdominalniho typu

rodinna dispozice

muzské pohlavi

vyssi vék

S vyjimkou poslednich tfi jsou vSechny ostatni ovliv-
nitelné, a praveé v tom spociva prevence ICHS. Je totozna
s prevenci aterosklerozy jinych ¢asti tepenného feciste,
napf. ischemické choroby dolnich koncetin (viz kap. 2)
nebo cerebrovaskularni ischemické choroby (viz kap. 19).
Formalné rozliSujeme prevenci primarni a sekundarni.

B Primarni prevence

Primarni prevence spoc¢iva ve vyhledavani osob s na-
kupenim rizikovych faktorti a vysokym rizikem ICHS
a v komplexnim ovlivnéni téchto rizikovych faktort
s cilem zabranit vzniku ateroskler6zy a jejim klinickym
manifestacim.

Prospésnost malych davek kyseliny acetylsalicy-
lové (ASA) v primarni prevenci kardiovaskularnich
onemocnéni je kontroverzni. V roce 1989 byly publi-
kovany vysledky velké americké primarné preventiv-
ni studie US Physician’s Health Study, ve které bylo
22 071 muzu-lékari rozdéleno na dvé poloviny, z nichz
jedna uzivala obden ASA (AsPIRIN 325 mg) a druha
placebo. Po primérné dobé sledovani 4,8 roku se sice
ve skupiné s ASA snizila incidence infarktu myokardu
0 44 %, ale nesnizila se kardiovaskularni mortalita.
V podobné mensi britské studii bylo randomizova-
no 5139 muzd-1ékait, z nichz 66 % dostavalo ASA
v davce 500 mg/den. Po Sesti letech sledovani nebyl
zjistén statisticky vyznamny rozdil proti placebu ani
v incidenci infarktu myokardu, ani v kardiovaskularni
mortalité. V obou studiich byl ale zaznamenan mirny
vzestup vyskytu tézkych mozkovych krvaceni u muzd,
kteti uzivali ASA.

U Zen je situace jesté nejasnéjsi. Do vyse uvedenych
dvou velkych primarné preventivnich studif byli zata-
zeni pouze muzi. Odpovéd’ na otazku, zda dlouhodobé
preventivni uzivani malych davek ASA u Zen muze sni-
zit riziko komplikaci ICHS, piedevsim infarktu myo-
kardu (IM), méla prinést velka prospektivni studie, jejiz
vysledky byly publikovany v roce 1991. Celkem 87 678
americkych zdravotnich sester, které podle vlastniho
sdéleni uzivaly pravidelné¢ ASA, mélo po Sesti letech
proti normalni populaci o 27 % nizsi vyskyt prvniho IM.
Nicméné ani kardiovaskularni, ani celkova mortalita se
proti v§eobecné populaci nelisily. Pozdéji byly publiko-
vany vysledky jiné velké primarné preventivni studie
u zen — Women’s Health Study (WHS). Zucastnilo se
ji bezmala 40 000 zdravych Zen ve véku > 45 let, které
byly randomizovany ke dvojité zaslepenému uzivani
bud’ 100 mg ASA obden, nebo placeba. Po vice nez
desetiletém sledovani se ukazalo, Ze mala davka ASA
vedla ke statisticky vyznamnému snizeni vyskytu vSech
kardiovaskularnich ptihod (tmrti z kardiovaskularnich
pri¢in, infarkt myokardu a cévnich mozkovych piihod)
0 26 % pouze u podskupiny zen starsich 65 let. U vSech
pak doslo k mirnému poklesu vyskytu cévnich mozko-
vych ptihod o 17 %, coz dosahlo statistické vyznamnosti
(p =0,04).

Zaver z téchto primarné preventivnich studii je, Ze
dlouhodobé primarné preventivni uzivani malé davky
ASA (napf. ANOPYRIN, Zentiva, nebo GODASAL, Pro.
Med.CS) v davce 100 mg denné) nelze doporucit vSem,
protoze pomérné nevelky prospéch z mirného poklesu
vyskytu kardiovaskularnich ptihod je neutralizovan mir-
nym vzestupem rizika krvacivych komplikaci. Odiivod-
néné je preventivni podavani malé davky ASA u muzt
s vysokym kardiovaskularnim rizikem a u starSich zen
(> 65 let).

Dlouha 1éta se vedla diskuse o vyznamu uzivani
malych davek estrogenii nebo kombinace estrogent
s malymi davkami gestagent v primarni prevenci ICHS
u postmenopauzalnich zen. Observacni studie nazna-
Covaly, ze postmenopauzalni zeny, které uzivaji hor-
monalni substitu¢ni 1é¢bu, maji o 35-50 % nizsi riziko
ICHS a osteoporozy. Velka klinicka intervenéni studie
Women’s Health Initiative Study i dalsi intervenéni
studie vSak jednoznacn¢ prokazaly, Ze u Zen v pribéhu
prvniho roku po zahdjeni hormonalni substitu¢ni 1écby
naopak vyznamng stoupa riziko vzniku akutni koronarni
ptihody. Proto se dnes zahajeni hormonalni substitu¢ni
lé¢by za Gicelem snizeni kardiovaskularniho rizika nedo-
porucuje. Jednoznacnou indikaci k dlouhodobé hormo-
nalni substitucni 1é€bé zlistava pouze prevence osteopo-
rézy u zen s vysokym rizikem jejiho vzniku. U téch Zen,
které jiz hormonalni substitucni 1é¢bu uzivaji, zlistava
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rozhodnuti o jejim pokracovani na klinické uvaze lékare
a rozhodnuti 1ékafem informované zeny. Lékat musi
zodpovédné zvazovat absolutni individualni kardiovas-
kularni riziko proti jasnému riziku karcinomu délohy
a moznému riziku karcinomu prsu.

Také preventivni podavani niacinu, event. v kombi-
naci s dal§imi vitaminy komplexu B, neni podlozeno
dikazy o jeho prospésnosti v kardiovaskularni preven-
ci. Niacin snizuje zvySenou plazmatickou koncentraci
homocysteinu, ktera patii mezi novéjsi rizikové faktory
ICHS. Vysledky celé fady klinickych studii s farmako-
logickym snizovanim homocysteinu vSak uniformné
ukazaly, ze sniZzeni koncentrace homocysteinu nevede
ke snizeni vyskytu kardiovaskularnich ptihod. Je tedy
jasné, ze mirnd hyperhomocystenemie je jen ,,marke-
rem* zvySeného kardiovaskularniho rizika, nikoliv jeho
pricinou.

Podobné neexistuji zadné dtikazy o prospesnosti pre-
ventivniho uzivani antioxidancii, antioxidac¢nich vita-
mini a jejich nejriznéjsich kombinaci. Zadna z dosud
provedenych velkych klinickych studii neprokazala, ze
by jejich podavani bylo spojeno se snizenim kardiovas-
kularniho rizika.

B Sekundarni prevence

Sekundarni prevence spoéiva v dasledné intervenci
vsech ovlivnitelnych rizikovych faktorti u osob s kli-
nicky manifestovanou ICHS, zejména u osob po pro-
délaném infarktu myokardu ¢i po chirurgickém nebo
katetrizaénim revaskularizaCnim zakroku, s cilem za-
branit nebo alespon zpomalit dalsi progresi nemoci (viz
podrobnéji kap. 1.1.3).

Farmakologické intervence jednotlivych rizikovych
faktort ICHS jsou podrobné popsany v jinych kapito-
lach této knihy, proto na né odkazujeme — hyperlipo-
proteinemie viz kap. 13, hypertenze viz kap. 3, diabetes
mellitus viz kap. 10 a obezita viz kap. 11.

1.1.2 Angina pectoris

Angindzni bolest je projevem ischemie myokardu. Ne
kazda ischemie myokardu je vSak provazena bolesti. Ne-
bolestivé zachvaty nazyvame néma ischemie. Projevuji
se pouze elektrokardiografickymi zménami (depresemi
usekt ST) pii ambulantnim monitorovani EKG nebo pii
ergometrii. Jejich prognosticky vyznam je vSak stejny
jako u zachvatl angindznich. U nékterych nemocnych
se objevuji pouze zachvaty némé ischemie, u n¢kterych
jen zachvaty anginy pectoris, u vétSiny se vSak obé for-

my kombinuji. Pro dalsi osud nemocného i pro 1é¢eb-

nou strategii je rozhodujici celkova ischemicka zat¢z

myokardu (celkové trvani vSech ischemickych epizod,
némych i bolestivych, za 24 hodin).

U kazdého nemocného s anginou pectoris je tfeba
vySetiit rizikové faktory ICHS. Cilem 1é¢by je:

e Zlepsit progndzu nemocného prevenci vzniku srdec-
niho infarktu a kardiovaskularni smrti. Zakladnim
prostiedkem k dosazeni tohoto cile je diisledna inter-
vence vsech ovlivnitelnych rizikovych faktort (viz
prislusné kapitoly) a prevence komplikaci, pfedevs§im
koronarni trombdzy podavanim antiagregancii.

o Qdstranit nebo alespont zmensit potize nemocné-
ho. Toho se snazime dosdhnout bohatou paletou
antiangindznich 1ékt a v indikovanych ptipadech
také intervencnimi katetriza¢nimi technikami (PCI —
percutaneous coronary intervention) nebo kardiochi-
rurgickym zakrokem — implantaci aortokoronarnich
bypassit (CABG — coronary artery bypass grafting).

Antiagregacni 1é¢ba — Antiagregacni 1écba snizu-
je u nemocnych s anginou pectoris a pravdépodobn¢
inémou ischemii riziko komplikaci (infarktu myokardu
a nahlé srde¢ni smrti) 0 23 %.

Nejuzivanéjsim l1ékem je kyselina acetylsalicylovda
(napf. ANOPYRIN, Zentiva, ASPIRIN, Bayer, GODASAL,
Pro.Med.CS, a dalsi). Antiagregacni ucinek je dan irever-
zibilni blokddou cyklooxygenazy-1, klicového enzymu
v syntéze tromboxanu A, ktery je nezbytny k aktivaci
desticek. Optimalni antiagregacni davka neni pfesné
znama, pohybuje se v rozmezi 100-200 mg denné a je
tendence spise k jejimu snizovani. Po vysazeni 1é¢by se
normalni funkce desticek obnovuje asi za 10 dnd.

Kyselina acetylsalicylova by méla byt rutinné po-
davana ve vyse doporucené antiagregacni davce (u nas
obvykle ANOPYRIN nebo GODASAL 1 tbl. 100 mg denng)
vSem nemocnym s manifestni ICHS, tedy i v§em ne-
mocnym s anginou pectoris nebo némou ischemii, ktefi
nemaji kontraindikace. Kontraindikacemi jsou alergie
na ASA nebo jeji intolerance, nejCastéji ze strany zazi-
vaciho traktu, aktivni viedova gastroduodenalni choroba
a anamnéza krvaceni do zazivaciho traktu. U nemoc-
nych, ktefi maji kontraindikace nebo netoleruji ASA,
jsou k dispozici alternativni antiagregancia.

NejpouzivangjSim thienopyridinovym antiagregan-
ciem je klopidogrel (napt. TROMBEX, Zentiva, PLAvO-
CORIN, Sandoz, CLOPIDOGREL MYLAN, Mylan, a dalsi).
Antiagregacni u€inek je dan inhibici aktivace desticek
zprosttedkované adenozindifosfdtem a nastupuje az za
nékolik dnd. Podava se jedenkrat denné v davce 75 mg,
je velmi dobte tolerovan a ma nizsi riziko vzniku leu-
kopenie nez diive pouzivany tiklopidin. Podle vysledkt
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velké studie CAPRIE klopidogrel snizuje vyskyt atero-
trombotickych komplikaci bez ohledu na jejich lokalizaci
(infarkty myokardu, ischemické cévni mozkové piihody
a periferni tepenné uzavery) asi o 9 % vice nez ASA.

Nov¢jsi thienopyridin — prasugrel (EFIENT, Eli Lilly,
tbl. 5 a 10 mg) je Géinngjsi nez klopidogrel. Vzhledem
k vysoké cené je prozatim hrazen z prostiedk vetejné-
ho zdravotniho pojisténi soucasné s ASA v sekundarni
prevenci pouze u nemocnych s akutnimi koronarnimi
syndromy (AKS), u kterych byla provedena vysoce
rizikova intrakoronarni intervence (PCI), nebo u ne-
mocnych, u kterych doslo k trombo6ze implantovaného
intrakoronarniho stentu pfi uzivani klopidogrelu.

Dal$im z novéjsich protidestickovych 1éka je tika-
grelor (BRILIQUE, AstraZeneca, tbl. 90 mg). Je to rever-
zibilni thienopyridinovy blokator destickovych recep-
tord pro ADP, ktery je v prevenci kardiovaskularnich
ptihod u nemocnych po prodélaném infarktu myokardu
ucinngjsi nez klopidogrel a soucasné predstavuje nizsi
riziko krvécivych komplikaci. Podobné¢ jako prasugrel
je vzhledem k vysoké cen¢ prozatim hrazen z vefejného
zdravotniho pojisténi jen u nemocnych po prodélaném
AKS s PCI, ktefi maji mimoradné vysoké riziko nasled-
nych kardiovaskularnich ptihod.

Pred planovanymi chirurgickymi zakroky, zejména
veétsSimi, se doporucuje ASA i jind antiagregancia pfi-
blizné v tydennim ptedstihu vysadit, aby operac¢ni pole
zbytecné nekrvacelo.

Dfiive doporucovany dipyridamol dnes vzhledem
k relativné slabému antiagregacnimu G¢inku a moznému
zhorSeni ischemie myokardu zlodgjskym fenoménem
(,,steal syndrome*‘) nepouzivame. Kombinaci dipyrida-
molu s fizenym uvoliiovanim (200 mg) a malé davky
ASA (30 mg) — AGGRENOX (Boehringer Ingelheim, cps.
ret.) si oblibili jako alternativni antiagregans v sekun-
darni prevenci cévnich mozkovych ptihod neurologové.
O prospésnosti této kombinace v kardiovaskularni pre-
venci vSak chybi pfesvédcivé dikazy.

Antianginézni 1é¢ba — K dispozici jsou nasledujici
skupiny Iéku:

e Dbetablokatory

e nitraty

e Dblokatory kalciovych kanala
e ostatni antianginézni 1éky

Pripravky z rznych skupin Ize vzdjemné kombino-
vat. Lécbu obvykle zahajujeme monoterapii, pokud je
nedostate¢né efektivni, pfechazime na dvojkombinaci
au vysoce symptomatickych nemocnych vyjimecné i na
trojkombinaci 1ékt. Vybér konkrétniho ptipravku zavisi
na frekvenci zachvatii anginy pectoris a na eventualnich
pridruzenych chorobach.

B Betablokatory

Latky blokujici beta-adrenergni receptory jsou velmi
ucinnymi antianginéznimi 1éky. Zvysuji toleranci zate-
ze a snizuji pocet symptomatickych i némych epizod
ischemie myokardu. Jako jedina skupina antiangin6znich
1€kt maji také piiznivy vliv na progndézu nemocnych
s ICHS. Rada klinickych studii prokazala, Ze snizuji
celkovou mortalitu nemocnych po prodélaném infarktu
myokardu v priméru o 20 %, vyskyt nahlé smrti dokonce
0 30 % a vyskyt reinfarktd v prvnim roce o 35—40 %.
Proto jsou u nemocnych s anginou pectoris antiangindz-
nimi léky prvni volby. Teprve pfi jejich nedostatecném
ucinku je kombinujeme s jinymi antianginéznimi 1éky,
napt. s dlouhodobg piisobicimi nitraty, blokatory kalcio-
vého kanalu dihydropyridinového typu nebo s trimetazi-
dinem. Je mozna i jejich kombinace s dal§im bradykardi-
zujicim antiangindznim lékem — ivabradinem.

Antianginézni u¢inek je dan snizenim spotieby kys-
liku v myokardu pfi negativné inotropnim a negativné
chronotropnim piisobeni. Zvysuji fibrilaéni prah pfi
akutni ischemii myokardu a maji antiarytmicky uc¢inek.
Pii kombinaci s nitraty a blokatory kalciového kanalu
dihydropyridinového typu (cave: nesmi se kombinovat
s tzv. bradykardizujicimi blokatory kalciového kanalu,
tj. s verapamilem a diltiazemem) zabranuji reflexni ta-
chykardii z vazodilatace.

Ukonceni 1écby betablokatory nesmi byt nahlé, musi
se vysazovat postupné béhem nékolika dnii, jinak hrozi
vznik akutniho infarktu pti nahlém vzestupu spotieby
kysliku v myokardu. U variantni anginy jsou betablo-
katory kontraindikované, protoze mohou vyvolat nebo
zesilovat koronarni spazmy.

Betablokatory maji fadu nezadoucich ucinki a z nich
vyplyvajicich kontraindikaci. Sinusova bradykardie je
pfi nich pravidlem. Snizeni mortality se zda byt pfimo
umérné bradykardizujicimu ucinku. SniZeni srde¢ni
frekvence na 50—60/min v klidu je zaddouci, protoze
zlepsSuje perfuzi koronarnich tepen. Bradykardie pod
50/min vSak muze byt symptomatickda a mtze limito-
komorové blokady a zhorseni systolické funkce levé
komory. Pfi akutnim nebo akutné zhorSeném srde¢nim
selhani jsou kontraindikovany. U ischemické choroby
dolnich koncetin mohou zhorsit klaudikace, event. vy-
volat Raynaudtv fenomén.

Vyznamnou roli hraje kardioselektivita. Neselektiv-
ni pfipravky (napt. metipranol, propranolol, bopindolol)
blokuji nejen receptory beta , ale i beta , a proto maji také
ucinky bronchokonstrikéni a metabolické. U astmatiki
a nemocnych s chronickou obstrukéni pulmonalni cho-
robou s astmatem mohou vyvolat astmaticky zachvat.
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