FARMAKOTERAPIE TACHYARYTMII

prof. MUDr. Jan Lukl, DrSc.
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| kdyz se radiofrekvenéni katetrové ablace ¢im dal vice uplatiiuji jako kauzalni 1ééba pfedevSim u supraventrikularnich
tachykardii, zlistavaji zakladem akutni i dlouhodobé lééby farmakoterapie antiarytmicky plsobici Iéky. V praxi je uzite¢né
antiarytmika klasifikovat podle jejich Géinku na uzlové blokatory, zpomalujici vedeni v atrioventrikularnim (AV) uzlu, a na tzv.
stabilizatory, stabilizujici elektrické déje v sinich, pfidatnych drahach a komorovém myokardu. V élanku je rovnéz uvedena
nova klasifikace tachyarytmii do étyF skupin podle pravidelnosti a frekvence komor pfi tachykardii a podle Sifky komorové-
ho komplexu. Uvadény jsou rovnéz vhodné postupy Ié¢by u jednotlivych skupin tachyarytmii.
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PHARMACOTHERAPY TACHYARRHYTHMIAS

Although radiofrequency catheter ablations has evolved increasingly and represent an effective causal modality of treat-
ment of supraventricular tachycardias, antiarrhythmic drugs still remain a basis for acute and chronic pharmacological
treatment. In everyday clinical practise it is usefull to classify antiarrhythmics according to their properties as 1/ AV node
blocking agents, slowing the conduction through the AV node, and 2/ stabilizing agents that effectively stabilize electrical
events in the artria, accessory pathways and in the ventricles. A new classification of tachyarrhythmias into four groups
according to their regularity, frequency, and QRS width is discussed in the current article. Appropriate therapeutical action

in each group of arrhythmias is also stated.
Key words: tachyarrhythmias, therapy, antiarrhythmic drugs, anticoagulation.

Ovod

V poslednich dvou desetiletich se v oblas-
ti 1éCby tachyarytmii (TA) dostava do popfedi
metoda radiofrekvenéni katetrové ablace,
kterd je dnes zcela dominujici formou léCby
hlavné u supraventrikularnich tachykardii. Re-
zidudlni indika&ni prostor pro farmakoterapii ta-
chyarytmii je tedy skromny a Ize jej déle ¢lenit
na akutni 1é¢bu zachvatu TA, farmakologickou
prevenci zachvatd TA u nemocnych s nezdafe-
nou ablaci nebo primarné odmitajicich ablaci.
Sirokou indikagni oblasti pro farmakoterapii
zlistava fibrilace sini, kde jsou ablaéni metody
spide ve stadiu klinického vyzkumu, a déle ko-
morové tachykardie (KT), kde je z bezpe¢nost-
nich dvodu i po eventudlni ablaci indikovana
implantace ICD a farmakoterapie zde pred-
stavuje doplrikovou léEbu slouzici ke snizeni
frekvence vyboju (1).

Klasifikace antiarytmik

Znama a stéle pouzivana klasifikace an-
tiarytmik podle Vaughana Williamse do 4 tfid
mé ur€ité nedostatky v tom, Ze nezahrnuje
nékteré antiarytmicky pusobici léky (napf.
adenosin, digoxin) (2). Tento nedostatek mé-
la fedit nova klasifikace, tzv. Sicilsky gambit,
kde byly vSechny zndmé antiarytmicky plso-
bici léky roztfidény podle tzv. vulnerabilniho
mista (iontové kandly, pumpy a receptory), na
kterém se jejich antiarytmicky efekt realizuje
(3). Jeji skuteény vyznam je spiSe v oblasti te-
oretického studia farmakologie antiarytmik nez
v klinické praxi.

Pro klinickou praxi se jako nejvyhodnéjsi
jevi Cisté ,utilitaristickd“ klasifikace antiarytmik
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podle srdeéni struktury, na kterou chceme an-
tiarytmicky pUsobit. Tato klasifikace rozdéluje
antiarytmicky pUsobici Iéky na dvé skupiny po
4 |écich, a sice na ,uzlové blokatory“ (adeno-
sin, nondihydropyridinové blokatory kalcia,
betablokétory a digoxin), zpomalujici vedeni
v atrioventrikuldrnim uzlu, a na ,stabilizatory",
stabilizujici elektrické déje v sinich a komo-
rach, resp. v pfidatnych drahdch (trimecain,
propafenon, sotalol a amiodaron) (tabulka 1).
Tato klasifikace ma tu vyhodu, Ze s 8 éky v ni
obsazenymi vystacime téméf u vSech nemoc-
nych. Ani tato klasifikace v8ak neni absolutné
pfesnd — trimecain neplsobi v sinich ani pfi-
datnych drahach, sotalol a amiodaron jsou pro
své betablokuijici viastnosti téZ slabymi uzlovy-
mi blokatory (4).

Klasifikace tachyarytmii

Dnedni moznosti intrakardidlniho pohle-
du na tachyarytmie (TA) pomoci elektrofyzi-
ologického vysetfeni jednoznaéné prokazaly
nespolehlivost jejich diagndzy a potazmo i kla-
sifikace z povrchového ekg. Proto zde uvadim
orientaéni klasifikaci TA na podkladé ti snad-
no zjistitelnych parametrd (pravidelnost ryt-
mu, Sitka QRS a frekvence komor). Jedna se

Tabulka 1. Déleni antiarytmik podle mista
Gcinku

Uzlové blokatory Stabilizatory

adenosin trimecain
antagonisté kalciovych kandll  propafenon
betablokatory sotalol
digoxin amiodaron

/  www.internimedicina.cz

o jednoduchou klasifikaci TA do 4 skupin (dvé
skupiny supraventrikularnich a dvé skupiny
komorovych tachyarytmii) (tabulka 2), ktera
sice umoZznuje ur€itou nepfesnost v diagndze
TA, ale za pfedpokladu dodrzeni doporuce-
nych terapeutickych krok( neumoziuje jejich
nespravnou lécbu (5).

Supraventrikuldrni tachykardie
V 1. skupiné SVT jsou zafazeny pravi-
delné tachykardie se Stihlym QRS. Patfi sem
atrioventrikuldrni nodalni reentry tachykardie
(AVNRT), atrioventrikularni reentry tachykar-
die (AVRT), sinusova reentry a nepfiméfena
sinusova tachykardie, monofokalni nebo reen-

Tabulka 2. Klasifikace tachyarytmii podle

Sife QRS, pravidelnosti rytmu a frekvence
komor

Supraventrikularni tachyarytmie

1. skupina: pravidelny rytmus, Stihlé QRS
AVNRT, AVRT, SiT, UFST, FLS 2:1

2. skupina: nepravidelny rytmus, frekvence
komor do 220/min.
FS, nepr. FLS, MFST

Komorové tachyarytmie

1. skupina: pravidelny rytmus, Siroké QRS
MMKT

2. skupina: nepravidelny rytmus, komorova
frekvence nad 220/min.
PMKT, FK

Vysvétl.: AVNRT - atrioventrikularni noddini reentry ta-
chykardie, AVRT - atrioventrikularni reentry tachykardie,
SiT - sinusova tachykardie, UFST - unifokdini sifiov4 ta-
chykardie, FLS - flutter sini, FS — fibrilace sini, MFST —
multifokalni sifiova tachykardie, MMKT — monomorfni
komorova tachykardie, PMKT — polymorfni komorové ta-
chykardie, FK - fibrilace komor
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try sifiova tachykardie a flutter sini s pravidel-
nym pfevodem (FLS) (obrazek 1).

Diagndzu TA v této skupiné Ize upfesnit
podle vztahu intervalu PR a RP. Do skupiny
TA s PR > RP patfi typickd AVNRT a AVRT,
do skupiny TA s PR< RP patfi sinusova ta-
chykardie, monofokélni sifiové tachykardie
a atypickd AVNRT. Mezi TA s nezfetelnou P
vinou a tedy neurcitelnym pomérem PR/RP
Ize Fadit AVNRT s P vinou zcela skrytou
v QRS a pravidelné pfevadény FLS (vétsinou
2:1) (tabulka 3).

Tabulka 3. Klasifikace pravidelnych supra-

ventrikularnich tachyarytmii podle vztahu
PR a RP intervalu

PR >RP typ. ANRT, AVRT

PR <RP atyp. AVNRT, SIT,
UFST

PR/RP ? FLS 2:1

Vysvétl.: AVNRT - atrioventrikularni noddlni reen-
try tachykardie, AVRT - atrioventrikularni reentry
tachykardie, SiT — sinusova tachykardie, UFST —
unifokalni sifiova tachykardie, FLS - flutter sini,
FS —fibrilace sini

Akutni terapie. Prvnim krokem by mé-
la byt masaz karotického sinu, druhym kro-
kem aplikace adenosinu v davce 6-18mg i.v.
a tetim krokem aplikace verapamilu v dévce
5-10mgi.v. Kazdy z téchto krok(i mize pfispét
zpomalenim vedeni v atrioventrikuldrnim uzlu
bud k upfesnéni diagnézy (demaskovanim
siflové aktivity zpomalenim komorové frek-
vence u FLS a sifiové tachykardie), nebo ke
skokovitému ukonéeni paroxysmu tachykardie
(AVNRT, AVRT a reentry sinusova a sifiové ta-
chykardie) — obrazek 2.

Diouhodoba lécba. Suverénni dlouho-
dobou IéEbou pravidelnych SVT této skupiny
je radiofrekvenéni ablace, kterd ma u vdech
TA 1 skupiny u¢innost okolo 95%. U nemoc-
nych s neefektni ablaci, odmitajicich ablaéni
zakrok, nebo k pfeklenuti doby do ablace po-
uzivame jako Iéky prvni volby uzlové blokato-
ry v davkach, jak je uvedeno v tabulce 4. P¥i
jejich nedcinnosti Ize pouzit napf. propafenon
v ddvce 450-600mg denné.

Ve 2. skupiné SVT jsou zafazeny nepra-
videlné TA s komorovou frekvenci niz$i nez
220/min., a to bez ohledu na $ifi QRS. Zahr-
nuji tedy SVT s aberovanym QRS a nemocné
s blokddou Tawarovych ramének. Hranice ko-
morové frekvence 220/min je dana maximalini
pfevodni kapacitou AV uzlu. Patfi sem pre-
devsim fibrilace sini (FS), multifokalni sifiova

Tabulka 4. Priklady davek nékterych uzlo-

vych blokatort

betaxolol 20 mg 1x denné per os
verapamil 240 mg/den per os
digoxin 0,125-0,250 mg per os/den

Obrazek 1. Priklady pravidelnych supraventrikularnich tachykardii. A - typicka atrioventri-

kularni nodalni tachykardie, B - atrioventrikularni reentry tachykardie, C - unifokalni sifiova

tachykardie, D - flutter sini 2:1. Sipky naznaéuiji retrogradni sifiovou aktivitu
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Obrazek 2. Diferencialni diagnéza supraventrikularnich tachykardii pomoci adenosinu.
A - zpomaleni flutteru sini s demaskaci flutterovych vin, B — skokové ukonceni atrioventriku-
larni nodalni reentry tachykardie s prechodem do sinusového rytmu

Obrazek 3. Fibrilace sini (A) a multifokalni sinova tachykardie (B) jako pfiklady nepravidel-
nych supraventrikularnich tachykardii, snadno viditelna aktivita sini v podobé fibrilacnich
vinek

tachykardie a nepravidelné pfevadény flutter
sini. Jejich diferencidini diagnéza z povrcho-
vého ekg je pomérné snadna, protoZe aktivita
sini je pfi nepravidelné komorové frekvenci
dobfe viditelna (obrazek 3).

Akutni terapie. Pfi hemodynamické za-
vaznosti téchto tachykardii provadime v akut-
ni fazi paroxyzmu elektrickou kardioverzi.
Lécba FLS s nepravidelnym pfevodem je
stejnd, jak bylo popsano v 1. skupiné. U fib-
rilace sini by kardioverze neméla byt pro rizi-
ko trombembolie provéadéna, trva-li déle nez
48 hodin (6). Prvnim cilem farmakoterapie
by mélo byt zpomaleni komorové frekvence
(,rate control®), k ¢emuz pouZzivdme nitrozil-
né nebo peroralné podané uzlové blokato-
ry. U nemocnych s FS bez srdecni slabosti
podavame napf. verapamil, u nemocnych
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s vyraznéjsi srdecni slabosti je nejvhodnéjsi
nitroZilni podani digoxinu.

Diouhodobad Iécha fibrilace sini. Néko-
lik studii v poslednich letech prokézalo (7),
Ze obé mozné strategie, tzn. kontrola srde¢-
ni frekvence a kontrola rytmu (snaha o verzi
a udrZeni sinusového rytmu) jsou prognostic-
ky rovnocenné. Podle téchto studii bychom
kontrole rytmu méli davat pfednost u sympto-
matickych nemocnych bez téz8i systolické
dysfunkce levé komory. Kontrolu frekvence
provadime uzlovymi blokétory (napf. digoxin,
verapamil, betaxolol) v takovych davkach, aby
se klidova frekvence komor pohybovala kolem
80/min. (8). Kontrolu rytmu mizeme provadét
elektrickou kardioverzi a podavanim tzv. sta-
bilizatord (napf. propafenon, sotalol, amioda-
ron) v davkach, které uvadi tabulka 5. K me-
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Tabulka 5. Priklady peroralniho davkovani

nékterych stabilizatoru

Obrazek 4. Monomorfni komorova tachykardie s naznaéenymi P vinami disociovanymi od

roz§ifenych komorovych komplext (Sipky)

propafenon 450-900 mg/den
sotalol 160-360 mg/den
amiodaron 200 mg/den

toddm sméfujicim k trvalé kontrole srde¢niho
rytmu patfi selektivni ablace fibrilace sini. Je
zatim indikovana hlavné u symptomatickych
nemocnych s idiopatickou fibrilaci sini. Ne-
dilnou soucdésti obou strategii by méla byt
trvald antikoagulace nemocnych s rizikovymi
faktory trombembolie (tabulka 6). Nemocni
bez téchto rizikovych faktord mohou byt 1é¢e-
ni antiagregancii (vétsinou postaci anopyrin
400mg denné). Slibnym lékem se jevi xime-
lagatran, coz je pfimy inhibitor trombinu, pfi
jehoz podavani nejsou zapotfebi laboratorni
kontroly (9). Lé¢ba vzacnéjsi multifokalni si-
nové tachykardie je obdobna jako u FS.

Tabulka 6. Rizikové faktory trombembolie
u fibrilace sini

* revmatickd vada srde¢ni

« srdecni selhani

* prodélany ischemicky iktus
* arteridlni hypertenze

¢ diabetes mellitus

* vék nad 65 let

Komorové tachykardie 1. skupiny. Jde
o pravidelné tachykardie s Sirokym komorovym
komplexem. Patfi sem monomorfni komorové
tachykardie (MMKT) (obrazek 4). Pravidelné
tachykardie se Sirokym komorovym komple-
xem mohou mit i supraventrikularmi plvod
(aberace komorového komplexu, raménkova
blokdda, akcesorni dréhy). Tyto tachykardie
spadaji do této skupiny umysIné, protoZe je
bezpeénéjsi je povazovat za komorové tachy-
kardie a podle toho je i 1&€it (5).

Akutni Iécba. Pii hemodynamické zavaz-
nosti provadime vzdy elektrickou kardioverzi.
V ostatnich pfipadech podavame stabilizatory
(trimecain, propafenon, amiodaron i.v.) v dav-
kéch uvedenych v tabulce 7. Pfi neuspésné
farmakologické verzi provadime elektrickou
kardioverzi.

Dlouhodob4 lééba. Rada studii proka-
zala (10), Zze nejbezpecnéjsi 1éCbou MMKT,
vyskytujici se mimo akutni onemocnéni sr-
deéni (prvnich 48 hodin infarktu, myokarditi-
da) nebo provokovanych jinymi reverzibilnimi
pfic¢inami (hypokalémie, intoxikace léky) je
implantace kardioverteru-defibrilatoru (ICD).

Tabulka 7. Priklady nitrozilnich davek

nékterych stabilizatori

trimecain 100-200 mg i.v. (bolus)
propafenon 1-2 mg/kg vahy i.v.
amiodaron 300 mgi.v.

Obrazek 5. Princip testovani antiarytmika programovanou stimulaci komor spogivajici
v ovéreni vlivu antiarytmika na vyvolatelnost komorové tachyarytmie. A — vyvolani komorové

tachykardie bez lécby, B
léébé amiodaronem

- nevyvolani komorové tachykardie programovanou stimulaci pfi

S1 S1

A. Vyvolani KT St

St S Sz

YTV YA

Obrazek 6. Pfiklady polymorfnich komorovych tachyarytmii. A — polymorfni komorova

tachykardie, B - fibrilace komor

Pfesto je zatim podle doporuceni pracovni
skupiny pro arytmie a kardiostimulaci CKS
(11) pfipustnd dlouhodobé |écba stabilizatory
(vétSinou sotalol nebo amiodaron), zabrani-li
tyto léky vyvolatelnosti MMKT programova-
nou stimulaci komor (obrdzek 5). Dal§i moz-
nou Ié¢bou MMKT je radiofrekvenéni ablace,
pro jeji nejisty vysledek je v8ak i po ni indiko-
véna implantace ICD.

Komorové tachykardie 2. skupiny. V té-
to skupiné jsou nepravidelné tachyarytmie
s frekvenci komor nad 220/min. Hovofime
o polymorfnich komorovych tachykardiich,
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fadime sem i elektrokardiograficky nezaméni-
telnou fibrilaci komor (obrazek 6).

Lécha akutniho zdchvatu. U polymorf-
nich komorovych tachykardii, ke kterym fadime
i tzv. torsade de pointes, musime pfedevsim
vylougit proarytmicky efekt 1€k (antiarytmi-
ka, Iéky prodluzujici interval QT) a okamzité
je vysadit. V 1é¢bé nakupenych paroxyzm(
je doporu€ovano infuzni podavani magnézia,
infuze isoprenalinu a 1é¢ba tzv. overdrivingem,
tj. rychlou stimulaci komor do¢asnym stimula-
torem (12). Jedinou ucinnou |é&bou fibrilace
komor je elektricka defibrilace.
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Dlouhodobd lécba

V dlouhodobé 1é¢bé téchto arytmii je po
vylouCeni pfechodnych pfi€in (akutni infarkt,
vliv 1ék0 a iontova dysbalance) zcela suverén-
ni implantace ICD. K omezeni poctu vybojl
a pro zlepSeni kvality Zivota nemocnych je tato

Ié¢ba Casto doplfiovana antiarytmiky, nejcas-
t&ji amiodaronem. (1)

Algoritmus diagnostiky a 1é¢by nemoc-
nych s komorovymi tachykardiemi v implan-
tacnim centru ukazuje obrézek 7.

Obrazek 7. Diagnosticko-terapeuticky algoritmus u komorovych tachyarytmii (KTA) v centru
implantujicim ICD. Vysvétlivky: SOS - strukturélni srde¢ni onemocnéni, SKG - selektivni
koronarografie, VG - ventrikulografie, MR — magneticka rezonance, PSK - programovana

stimulace komor, ABL - radiofrekvenéni ablace, AA — antiarytmika, E-AA - empiricka Iécba
antiarytmitiky, FK - fibrilace komor, PMKT - polymorfni komorova tachykardie, MMKT - mono-

morfni komorova tachykardie

Diagnosticko-terapeuticky algoritmus KTA v ICD centru

SOS (Echo, SKG, VG, MR)

KTA
MMKT p
S0S- [« S0S +
rAER N
PSK + PSK - PSK + PSK -
raER
AA + AA -
v v v h /
ABL E-AA AA
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