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Autori predkladaji kazuistiku 65leté nemocné s pokrocilym selhanim ledvin na podkladé diabetické nefropatie, u niz byla
v roce 1998 zahajena terapie redukovanou davkou sotalolu z indikace paroxyzmalni supraventrikularni tachykardie a fibri-
lace sini. U pacientky doslo navzdory pouziti redukované davky sotalolu k prodlouzeni QTc intervalu a k vyskytu setrvalé
monomorfni a polymorfni komorové tachykardie, ktera vyzadovala opakovanou farmakologickou a elektrickou kardioverzi.
Po preruseni terapie sotalolem a opakovanych hemodialyzach doslo u nemocné ke zkraceni QTc intervalu a vymizeni epizod

komorové tachykardie.

Uvod

Sotalol je ucinné antiarytmikum, které ma vlastnosti
neselektivniho betablokatoru bez vnitini sympatomimetic-
ké aktivity a blokatoru draslikovych kanala (7, 8).

V poslednich letech se stal popularni alternativou ze-
jména v 1é¢bé supraventrikularnich arytmii. Jeho poda-
vani vSak neni prosto urcitych rizik. Vedlejsi nezadouci
ucinky sotalolu souvisi jednak s betablokadou, kdy pfi
terapii vznika riziko bradykardie, zhorSeni srde¢niho se-
lhani nebo hypotenze. Terapie sotalolem je v§ak spojena
i s rizikem vzniku polymorfni komorové tachykardie ty-
pu torsades des pointes (TdP), ktera je zpisobena pro-
dlouzenim QT intervalu na EKG (6). TdP se vyskytuje
asiu 2,4 % vSech osob uzivajicich sotalol z jakékoliv indi-
kace (1). Riziko vzniku této arytmie je zavislé na davce.
Zahajeni 1éCby sotalolem by proto mélo probihat za mo-
nitorovani EKG a kontrol QT intervalu béhem hospitali-
zace. Doporucena uvodni davka je 80 mg dvakrat denné
se zvySenim do maximalni davky 240-320 mg denné (7).
Z farmakokinetického hlediska je vyznamné, Ze sotalol je
1ék Cisté hydrofilni, ktery je vylucovan ledvinami. U osob
s pokrocilou ledvinovou nedostatecnosti vzriista vyznam-
né plazmaticky polocas, a to pii snizeni glomerularni fil-
trace pod 10 ml/min aZ na 40-45 hodin (2).

Prevenci kumulace 1éku v organizmu a naslednych ne-
Zadoucich proarytmogennich ucinku je snizeni davky na
50-25 % (1).

Popis pripadu

Dne 1. 7. 1998 byla na I. interni kliniku FNKV a 3. LF
UK v Praze prijata k zahajeni hemodialyzacni 1éCby 65leta
pacientka s pétiletou anamnézou arterialni hypertenze a
s diabetem mellitem II. typu s organovymi komplikacemi
léCenym peroralnimi antidiabetiky a inzulinoterapii. V r.
1993 prodé¢lala cévni mozkovou pfihodu s levostrannou he-
miparézou, v r. 1998 byla u pacientky provedena strumek-
tomie pro hypertyredzu s naslednou substitucni 1écbou ty-
roxinem. Pfi prijeti byly pfi fyzikalnim vySetfeni u nemoc-
né zjiStény masivni otoky dolnich koncetin, kardiomegalie,
krevni tlak 150/85, na EKG byl pfi prijeti sinusovy rytmus,
tepova frekvence 56/min, blok levého raménka Tawarova,
atrioventrikularni (AV) blok I. stupné s PQ 200-220 msec,
QRS 140 msec, QT 520 msec. U pacientky byla zahajena

dialyzacni Ié¢ba a prvni dialyza probéhla bez komplikaci.
Pfi druhé hemodialyze 3. 7. doSlo ke vzniku paroxyzmu
pravidelné tachykardie se Sirokymi komplexy QRS typu
LBBB s frekvenci 170/min. Byla provedena farmakologic-
ka kardioverze metipranolem intravendzné na sinusovy ryt-
mus. Nasledujici den béhem 3. hemodialyzy doslo ke vzni-
ku paroxyzmu fibrilace sini s rychlou odpovédi komor
140/min. Opét byla provedena tspéSna farmakologicka kar-
dioverze, tentokrat 50 mg ajmalinu intravenézné¢. K preven-
ci recidivy arytmie byla zahajena 1é¢ba sotalolem. Prvni 3
dny byla aplikovana davka 80 mg dvakrat denné, dalsi dny
byla davka redukovana na 40 mg dvakrat denné. Ve dnech
od 4. do 6. 7. byla u pacientky provadéna hemodialyza ob-
den, od 6. 7. jiZ jednou za 3 dny. Nasledn¢ byla pacientka
prelozena z jednotky intenzivni metabolické péce na stan-
dardni oddéleni, kde dale probihala hospitalizace do 13. 7.
bez komplikaci.

V 5 hodin rano 13. 7. byla u pacientky zjiSténa nesetr-
vala monomorfni komorova tachykardie (KT), ktera se kli-
nicky manifestovala presynkopou. Pacientka byla preloZe-
na na koronarni jednotku. Na EKG bylo zji§téno prodlou-
Zeni QTc intervalu - 562 msec (EKGI1). Pii terapii tri-
mekainem a magnéziem intravenozn¢ se opakovaly recidi-
vujici paroxyzmy jak monomorfni komorové tachykardie
(EKG?2), tak i polymorfni komorové tachykardie typu tor-
sades des pointes (EKG3). Proto byla zahajena 1é¢ba izo-
prenalinem intravenozné. Navzdory této terapii dochéazelo
k recidivam setrvalé komorové tachykardie s nutnosti elek-
trické kardioverze. Po elektrické kardioverzi v§ak opét do-
§lo k paroxyzmu setrvalé monomorfni komorové tachykar-
die. Proto bylo podano bretylium v davce 250 mg intra-
venozng. Po této terapii se jiz arytmie neopakovala. Pfi mo-
nitorovani EKG byly dale zachyceny pouze zcela ojedinélé
monomorfni KES a postupné doslo ke zkraceni QTc inter-
valu z 600 msec (EKG4) na 540 msec. Chronicky blok
LBBB a AV blok I. stupné ziistaly beze zmény. Byla zahaje-
na lécba metoprololem, pfi které se udrzoval sinusovy ryt-
mus s priméfenou tepovou frekvenci. Pacientka byla vyset-
fena echokardiograficky s nalezem hrani¢ni velikosti levé
komory srdec¢ni (60/40 mm) se synergickou kinetikou, nor-
malni systolickou funkci s ejek¢ni frakci levé komory 60 %,
dilataci levé siné (48 mm), normalni velikosti pravé ko-
mory a stopovym perikardialnim vypotkem. Nasledny prii-
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béh hospitalizace byl jiz bez komplikaci a pacientka byla Obréazek 1.
propusténa v dobrém zdravotnim stavu, hemodynamicky
stabilni do ambulantni péc€e s nutnosti pravidelné hemodia-
lyzy dvakrat tydn€. Pfi terapii metoprololem v davce 50 mg
dvakrat denné je bez poruch srdecniho rytmu s dobrou kva- :
litou Zivota. - |

Diskuze
Sotalol hydrochlorid je ve vodé rozpustna, racemicka
smés d- a l-izomeru ve vzajemném poméru 1:1. Za be-
tablokujici ucinek je odpovédna zejména l-izoforma (50x
ucinnéjsi nez d- izomer). Ucinek antiarytmika IIL. tiidy Obrazek 2.
podle klasifikace Vaughana-Williamse, tj. schopnost bloko-
vat draslikovy kanal, maji izomery oba. Tyto vlastnosti da-
vaji sotalolu zvlastni postaveni. Ma mensi kardiodepresiv-
ni ufinek neZ vétSina ostatnich betablokatorii a minimalné
prochazi hematoencefalickou bariérou. Biologicka dostup-
nost peroralné€ podaného sotalolu je vysoka (100 % vstieba- [ | |
né davky) a je dana zejména dobrou resorpci. Po aplikaci bRk
na lac¢no se vstiebava cca 90 %, po jidle primérné 75-80 % !
podané davky. Po vstifebani nedochazi k efektu prvniho I
prichodu (first pass effect) ani k biotransformaci na aktiv-
ni metabolity. V krevni plazmé se 1ék zcela zanedbatelné Obrézek 3.
vaze na bilkoviny krevni plazmy a ma pomérné€ maly dis-
tribucni prostor, ktery ¢ini 2,0 1/kg. VyluCuje se nezméné-
ny ledvinami. Plazmaticky polocas vylucovani u zdravych
osob ¢ini asi 10-15 hodin. Pfi omezené funkci ledvin kle-
sa ledvinné vyluCovani a vzrasta polocas vylucovani v plaz-
mé (tabulka 1) (5). Obvyklé davkovani sotalolu je 160-320
miligramu ve dvou az tfech dennich davkach. Podle clear-
ence kreatininu Ize davkovaci interval upravit (tabulka 3).
Riziko kumulace sotalolu se snizuje redukci davky tak, k : L
aby odpovidala zavaznosti renalni insuficience, to je na asi
50-25 % davky ptvodni (tabulka 2). Obrazek 4.
Sotalol je ucinny v 1€¢b€ supraventrikularnich i komo-
rovych arytmii. Jeho proarytmogenni ucinek je dan bloka-
dou betal a beta2 receptort a prodlouzenim QT interva-

r.n-- s p—

Tabulka 1. Polo¢as vyluCovani sotalolu v zavislosti na funkci ledvin
Funkce ledvin

normalni 6-12 hodin
lehce snizend 10-14 hodin
terminalni selhani 42 hodin
béhem hemodialyzy 7 hodin - . =

Tabulka 2. Davkovani sotalolu podle clearance kreatininu, respektive podle lu. Prestoze u sotalolu nejsou znamy farmakokinetické in-
sérové koncentrace kreatininu terakce s jinymi 1éky, existuji interakce farmakodynamické
clearence kreatininu (mi/min) 30 <30 s antiarytmiky nebo jinymi léky prodluzujicimi QT inter-

hladina kreatininu v séru (mol/l) <220 > 220 val (napf. cisaprid, chinidin, disopyramid).
pocétetni davka (mg) 160 160 Stupen prodlouzeni QT intervalu pfedpovidajici vznik
udrZovaci davka (mg) 80 25 polymorfni komorové tachykardie typu torsades des poin-
tes (TdP) neni zcela ziejmy, v literatufe je uvadéna hod-
Tabulka 3. Davkovaci intervaly sotalolu podle clearance kreatininu nota QT vétsi nez 600 msec. Dalsim moZnym ukazatelem

clearence kreatininu (ml/min) davkovaci interval (hod) rizika vzniku arytmie je disperze QT intervalu (QTd).
> 60 12 Tento ukazatel se stanovuje jako rozdil mezi nejdelSim
30-60 24 a nejkratsim QT intervalem na 12svodovém elektrokardio-
10-30 36-48 gramu. Rozdil vétsi nez 100 msec koreluje s rizikem vzni-
<10 individualné ku arytmie (1, 3).
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Zavér

Sotalol je u¢inné a v klinické praxi oblibené antiaryt-
mikum, které slouzi k terapii a prevenci supraventrikular-
nich a komorovych tachykardii. Tento 1ék ma jedine¢né far-
makodynamické a farmakokinetické vlastnosti. Racemic-
ka smés d- a I-sotalolu pisobi jako antiarytmikum II. i III.
tfidy podle Vaughana-Williamse. PouZitelnost sotalolu sni-
Zuje jeho silny proarytmicky potencial, ktery je zavisly na
davce, je velmi individualni u konkrétniho pacienta a zvy-
Suje se pri kumulaci latky v organizmu u jedinct se sniZe-
nou funkci ledvin.
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