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Význam beta-blokády v kardiovasku -
lárnej farmakoterapii je ďalekosiahly 
a opiera sa o dlhoročné skúsenosti 
a početné klinické skúšky. „Víťazné ťa -
ženie“ betablokátorov vyvrcholilo udele -
ním Nobelovej ceny v roku 1988 sirovi
Jamesovi W. Blackovi, objaviteľovi pro-
pranololu. Betablokátory boli označené
ako najväčší prelom v liečbe kardiovas -
kulárnych ocho rení od objavu digoxínu
pred 200 rokmi. 

Betablokátory (BB) majú významnú 
a niekedy nezastupiteľnú pozíciu v tera -
pii celého spektra ochorení kardio-
vaskulárneho systému: artériovej hyper-
tenzie, ICHS (stabilnej angíny pektoris),
akútnych koronárnych syndrómov –
infarktu myokardu, tachydysrytmií a srd-
cového zlyhávania. 

V posledných rokoch sa čoraz viac
upozorňuje na nežiaduce metabolické
dôsledky dlhodobej blokády beta recep-
torov. Z toho vyplývajú obavy z ich použí-

vania u pacientov s diabetes mellitus,
artériopatiou dolných končatín, meta-
bolickým syndrómom a obezitou. 
Spo chybňuje sa tiež efektivita BB 
v porovnaní s inými antihypertenzívami
v prevencii kardiovaskulárnych kom -
plikácii (predovšetkým cievnych moz-
gových príhod) u hypertonikov [1,2].
Cieľom tohto článku je poukázať na
nežiaduce a v niektorých smeroch
neopod statnené obavy kardiologickej
komunity z podávania betablokátorov.
Toto môže viesť k ich zníženému 
používaniu u hypertonikov so súčas-
ným srdcovým zlyhávaním alebo
ischémiou myokardu, kde sú BB liekom
voľby. Rovnako chceme poukázať 
na to, že negatíva betablokády sa ne -
vzťahujú k celej skupine BB. Karvedilol
vzhľadom na svoje špecifické vlast-
nosti nie je zaťažený mnohými ne -
žiaducimi účinkami klasických beta -
blokátorov.

FARMAKOLOGICKÉ 
VLASTNOS TI 
A HEMODYNAMICKÉ ÚČINKY
KARVEDILOLU
Karvedilol patrí medzi tzv. betablokátory
tretej generácie. Nie je kardioselektívny,
pôsobí vazodilatačne a nemá vnútornú
mimetickú aktivitu. Jeho vazodilatačné
vlastnosti súvisia predovšetkým s bloká-
dou alfa 1 receptorov (obr. 1). Pripisujú
sa mu však aj vlastnosti kalciového
antagonistu a antioxidantu [3].

Karvedilol sa po p. o. podaní rýchlo
vstrebáva a najvyššiu plazmatickú kon-
centráciu dosahuje za 1–2 hodiny, pri
podávaní pri jedle sa vstrebávanie spo-
maľuje. Plazmatický polčas je 7–10 ho -
dín, čo podmieňuje potrebu jeho užíva-
nia dvakrát denne. Karvedilol sa takmer
celý metabolizuje v pečeni a jeho
odbúravanie závisí od aktivity cytochró-
mu P-450 2D6. Klírens karvedilolu sa
spomaľuje v starobe. Pacienti starší ako
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65 rokov mávajú pri rovnakom dávko-
vaní hladinu karvedilolu o 50 % vyššiu
ako mladí [4]. Farmakokinetika karve di -
lo lu je zmenená pri ochoreniach peče ne,
zlyhanie obličiek ju však neovplyvňuje. 

Z hemodynamického hľadiska môže
mať artériová hypertenzia dva krajné
profily. Zvýšenie tlaku krvi je výsledkom
buď zvýšenia srdcového výdaja, alebo
periférnej vaskulárnej rezistencie. Väč -
ši na antihypertenzív účinkuje prostred-
níctvom znižovania periférnej vaskulár -
nej rezistencie a pôsobí vazodilatačne.
Klasické betablokátory (propranolol,
trimepranol, atenolol a ďalšie) znižujú
srdcový výdaj, sympatikovú stimuláciu 
a prostredníctvom toho sekundárne
tlmia aj aktivitu osi renín-angiotenzín.
Karvedilol má vyvážený hemodynamic -
ký účinok, a zdá sa, že ovplyvňuje viac
periférnu rezistenciu. Srdcový výdaj sa
pri jeho požívaní významne nemení [5].
Antihypertenzívna liečba vo všeobec-
nosti zmenšuje hypertrofiu ľavej komo -
ry. Táto schopnosť je u BB v porovnaní 
s ACE-i alebo blokátormi receptora pre
angiotenzín menej vyjadrená. Ukazuje
sa však, že karvedilol má v porovnaní 
s tradičnými BB (atenolol) výraznejší
efekt na regresiu hypertrofie ľavej
komory [6].

VPLYV KARVEDILOLU NA
INZULÍNOVÚ SENZITIVITU
Pozorovanie, že betablokátory zhoršujú
glukózovú toleranciu, nie je ani zďaleka
nové. Už v roku 1985 bola publikovaná
práca, ktorá porovnávala propranolol 
a hydrochlorotiazid pri hypertenzii a sle-
dovala sa glykémia. Zistilo sa, že 
v prvých týždňoch po podaní aj po roku
sa viac zvyšuje glykémia u pacientov
liečených propranololom, ako aj hydro -
chlo rotiazidom. Po prerušení terapie sa
porucha glukózovej tolerancie v skupine
liečenej hydrochlorotiazidom upravila,
ale v skupine liečenej propranololom
pretrvávala [7].

Existuje veľké množstvo štúdií a po -
zo rovaní, ktoré sa venovali proble -
matike zmien v metabolizme glukózy vo
vzťahu k antihypertenzívnej liečbe. Vo
všeobecnosti možno v súčasnosti po ve -

dať, že tiazidové diuretiká a BB zhoršu-
jú inzulínovú senzitivitu (IS). Kalciové
antagonisty majú neutrálny efekt a ACE
inhibítory a ARB znižujú pravdepodob-
nosť vzniku diabetu [8].

Pri experimentoch s inzulínovou sen-
zitivitou použitím hyperinzulínového
clampu sa zistilo, že propranolol,
atenolol aj metoprolol znižujú IS 
o 15–25 % [9]. V štúdii LIFE pacienti uží-
vajúci atenolol mali o 25 % vyššie riziko
vzniku diabetes mellitus ako tí, ktorí uží-
vali losartan [10]. 

Priaznivé vlastnosti karvedilolu sa
preukázali aj v klinických štúdiách.
Giugliano a spol. [11] skúmali účinok
karvedilolu a atenololu u 45 pacientov 
s hypertenziou a diabetom typu 2. 
Po 24 týždňoch liečby boli glykémia 
na lač no, glykozylovaný hemoglobín 
u chorých liečených karvedilolom nižšie
ako u tých, ktorí dostávali atenolol,
naopak inzulínová senzitivita bola
vyššia. 

Dôkazom sú nasledujúce výsledky
klinických štúdií. Štúdia COMET porov -
návala u pacientov so SZ incidenciu
vzniku nového diabetu u pacientov
liečených karvedilolom alebo meto -
prololom. Ukázalo sa, že u pacientov,
ktorí dostávali karvedilol, bola inci-
dencia nového diabetu o 22 % nižšia
ako u tých, čo dostávali metoprolol
[12].

Podobne v multicentrickej kompara-
tívnej štúdii GEMINI [13] pri podávaní
karvedilolu a metoprololu u pacientov 
s diabetes mellitus 2. typu sa ukázalo,
že liečba karvedilolom neovplyvňuje
kontrolu diabetu (hodnoty glykémie 
a HbA1c), zatiaľ čo liečba metopro-
lolom ju zhoršuje. 

V štúdii Messerliho a spol. [14] lieč-
ba hypertonikov karvedilolom neviedla
k zvýšeniu telesnej hmotnosti, zatiaľ
čo použitie metoprololu tendenciu 
k obezite zvyšovalo. 

VPLYV KARVEDILOLU 
NA LIPIDOVÝ METABOLIZMUS
Viaceré pozorovania ukázali, že BB
zvyšujú hladinu triglyceridov a znižujú
hladiny HDL-cholesterolu v sére [15, 16].
Tento efekt môže byť nevýhodný najmä
pri dlhodobej liečbe zameranej na pre-
venciu kardiovaskulárnych prí hod, akou
je práve antihypertenzívna liečba. Aj 
v tejto oblasti sa však ukazuje, že vazodi-
latačne pôsobiaci karvedilol má neu-
trálny alebo dokonca priaznivý účinok
na aktivitu lipoproteínovej lipázy a hla -
di nu triglyceridov a HDL cholesterolu.
Pri porovnávaní účinku kar vedilolu a ate -
nololu na hladiny lipidov u pacientov 
s hypertenziou a diabetom [11] sa ukáza-
lo, že karvedilol znižuje hladiny triglyceri-
dov, peroxidáciu lipidov a zvyšuje sérové
hladiny HDL-cholesterolu. 

Obr. 1. Mechanizmus pôsobenia jednotlivých betablokátorov.
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ZÁVER
V posledných rokoch sa pod tlakom
dôkazov z veľkých klinických porovná-
vacích štúdií o nepriaznivom účinku
tradičných BB na glycidový a lipidový
metabolizmus mení stanovisko v ich
pozícii pri liečbe artériovej hypertenzie.
To sa odrazilo aj v Odporúčaniach ESC
pre manažment hypertenzie [17].
Mnohí lekári sa pridŕžajú Odporúčaní
2007, v nasledujúcom aspekte: „keďže
beta-blokátory podporujú nárast hmot-
nosti, majú nežiaduce účinky na lipi-
dový metabolizmus a zvyšujú inciden-
ciu novovzniknutého diabetu (v porov-
naní s inými liekmi), nemožno ich
uprednostňovať u hypertonikov s via -
ce rými metabolickými rizikovými fak-
tormi vrátane metabolického syndró-
mu ...“. Ďalšiu, rovnako dôležitú časť
však vnímajú menej: „Netýka sa to
beta-blokátorov s vazodilatačným
účin kom, ako sú karvedilol alebo ne -
bivolol, ktoré majú menší alebo žiadny
dysmetabolický účinok.“ Podobne sa
síce venuje pozornosť údajom, že 
„u osôb s metabolickým syndrómom je
potrebné sa vyhnúť beta-blokátorom
pre ich nežiaduce účinky na inciden-
ciu novovzniknutého diabetu, ako aj
na telesnú hmotnosť, inzulínovú senzi-
tivitu a lipidový profil, ale podstatná je
aj časť, ktorá hovorí, že „tieto účinky
sa zdajú menej vyznačené alebo
chýbajú pri nových beta-blokátoroch 
s vazodilatačným účinkom, ako sú
karvedilol a nebivolol.“ 

Je dôležité si uvedomiť, že hrubým
zovšeobecňovaním záverov môžeme
stratiť v terapii zbrane, ktoré patria v te -
rapii kardiovaskulárnych ochorení me -
dzi najúčinnejšie. 
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