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Souhrn

Clanek pojednava o indikacich a kontraindikacich jednotlivych dostupnych antiarytmik v 16&bé fibri-
lace sini. Jsou probrany moznosti farmakoterapie v akutnim i dlouhodobém managementu pacientd,
moznosti v rdmci strategii kontroly adekvétni komorové odpovédi i snahy o udrzeni sinusového rytmu.
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Abstract

Antiarythmic treatment from the point of view of recent recommendations for the treatment of
patients with atrial fibrillations. The article deals with the indications and counterindications of indi-
vidual accessible antiarythmia in the treatment of atrial fibrillation. It discusses the options for pharma-
cotherapy in the acute and long-term management of patients, options for a control strategy for an ade-
quate ventricular response and efforts to maintain sinus rhythm.
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Akutni management pacienta

s fibrilaci sini

Zakladem spravné volby managementu pa-
cienta s fibrilaci sini je stanoveni kardiopulmo-
nalni kompenzace pacienta, tize symptomd,
délky trvani arytmie, zhodnoceni rizika trom-
boembolickych komplikaci, vylouceni pfi-
padné vyvolavajici pFiciny a zjisténi preexis-
tujiciho srde¢niho onemocnéni. Pacienti
s fibrilaci sini s rychlou komorovou odpovédi
vyzaduji rychlou Upravu komorové frekvence.
Cilem je tepova frekvence 80—100/min.

Pfi nejasné délce trvani fibrilace sini
nebo pfi arytmii trvajici > 48 hod je u sta-
bilnich pacientd vhodné pouze zpomalit ko-
morovou odpovéd. Perorélné Ize podat be-
tablokéator ¢i verapamil, intravenézné esmolol
(startovaci davka 500 pg/kg/min béhem
1 min s naslednou infuzi udrzovaci davky
50 pg/kg/min béhem 4 min), metoprolol
(2,6-5mg i.v. bolus béhem 2 min), verapamil
(0,0375-0,16mg/ kg iv. béhem 2 min)
nebo digoxin (0,6-1mg i.v.), oviem za pfed-
pokladu dostupnosti adekvatni monitorace

rytmu [1]. U pacientl se znamkami srdec-
niho selhani nebo pfi evidentni systolické
dysfunkci levé komory (LK) mize byt intra-
vendzné podan amiodaron (5 mg/ kg 1 hod,
pak 50mg/hod udrZovaci davka). Akutni na-
staveni terapie komorové frekvence (rate-
-control) m& byt vzdy nésledovano nastavenim
dlouhodobé strategie kontroly komorové frek-
vence. U hemodynamicky nestabilnich pa-
cientd je tfeba zvazit provedeni elektrické
kardioverze. Elektricka kardioverze se ma
provést, pokud po podani rate-control terapie
nedojde k rychlé Upravé komorové frekvence
u pacientl se zndmkami ischemie myokardu,
s hypotenzi nebo se srde¢nim selhanim, déle
pak u pacient( sfibrilaci sini a evidentni preex-
citaci na EKG v pfipadé rychlé komorové frek-
vence a/nebo hemodynamické nestability.

U pacientd s recentné vzniklou (< 48 hod
trvajici) fibrilaci sini |ze rovnéz podat pouze
rate-control terapii. Velké mnozstvi epizod fib-
rilace sini se totiz spontanné ukonci v prvnich
hodinach az dnech. Pacientim s recentné
vzniklym paroxyzmem fibrilace sini, sympto-

matickym navzdory adekvétni rate-control, je
mozno provést kardioverzi. Farmakologicka
kardioverze sice vede k obnoveni sinuso-
vého rytmu (SR) u mensiho poctu pacientd
nez kardioverze elektrickd, nicméné nevyza-
duje analgosedaci. Monitorace rytmu je ne-
zbytna nejen po dobu aplikace infuze s antia-
rytmikem, ale jesté po uréitou dobu nasledné,
minimalné po polovinu elimina¢niho polo¢asu
l€ku.

Farmakologicka kardioverze

K farmakologické kardioverzi se v CR domi-
nantné pouZivaji propafenon a amiodaron.
Propafenon je Iékem volby u nepfitom-
nosti strukturalniho srde¢niho onemocnéni,
v opacném pfipadé je preferovan amiodaron.
Amiodaron a digoxin intravenézné jsou po-
uzivany u pacient s hypotenzi. U pacientl
s preexcitaci se mohou uzit Iéky |. tfidy nebo
amiodaron, nesmi se podat betablokatory, ve-
rapamil, digoxin a adenozin.

Propafenon se uziva v davce 2mg/ kg
i.v. béhem 10 min (alternativné Ize podat
450-600mg p.o.). Ocekavany efekt verze
po iv. podani je 40-90 % béhem nékolika
hodin. Nelze jej uzit u pacientd se struktu-
ralnim onemocnénim srdce, stejné tak u pa-
cientd se srdecnim selhanim a akutnim koro-
narnim syndromem. PFi jeho podani je tfeba
sledovat &ifi QRS intervalu, nebot mlze vést
k proarytmii. Rozsifeni QRS o > 256% je
znamkou potencialniho proarytmogenniho
efektu propafenonu a jeho podavani by mélo
byt ukon&eno. Pfi aplikaci propafenonu se
nesmi zapomenout na souc¢asné podani rate-
-control Iéku, propafenon totiz mdZze rychlost
komorové odpovédi vyrazné zvysit konverzi
fibrilace sini na flutter sini s urychlenim sifo-
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komorového vedeni a naslednym 1 : 1 pre-
vodem na komory.

Amiodaron se podava v davce b mg/kg
iv. béhem 1 hod (nasledovan dle potfeby
dalsi infuzi v davce 50 mg/hod). Ocekavany
efekt po iv. podani je 80-90 % do 24 hod.
Uginek nastava pomaleji nez u propafenonu.
Mdze byt bezpecné podan u pacientd se
strukturalnim srde¢nim onemocnénim, a to
véetné pacientl se srdecnim selhanim.

Sotalol se k farmakologické verzi neuziva,
neni U€inn&jsi nez placebo.

Digoxin se rovnéz k farmakologické verzi
neuziva, neni prokazateln€ Uc¢innéjsi nez
placebo.

Esmolol, metoprolol a verapamil maji re-
lativné maly kardiovertujici efekt (metoprolol
dosahne verze u 13 % pacient, verapamil
u 6-14%), k verzi se v praxi neuzivaji.

Ajmalin se v praxi k verzi nepouziva, pro
jeho efekt nejsou dostupna dostate¢na data.

Vernakalant byl recentné schvélen pro
farmakologickou verzi, v CR zatim neni regis-
trovan [2,3]. Ve studii AVRO byl v 90. min od
intravendézniho podani U€innéjsi nez amioda-
ron (61,7% vs 5,7 %) [4]. Podéava se v in-
travenozni infuzi v davce 3 mg/kg béhem
10 min, pokud nedojde k verzi béhem dalSich
15 min po ukonceni infuze, pak se pokracuje
dalsi infuzi v davce 2 mg/kg podané béhem
10 min. Vernakalant se nemé podavat pa-
cientm se srdecnim selhanim (NYHA ll-1V),
po predchozim akutnim koronarnim syn-
dromu v poslednim mésici, s hypotenzi
(TKs < 100 mmHg), s vyznamnou aortalni
stendzou a pfi prodlouzeném QT intervalu.

Flekainid se v CR pouziva minimalné. Ma
prokazany efekt 67-92 % na obnoveni SR
béhem 6 hod. Podava se v davce 2 mg/kg
béhem 10 min (alternativné lze podat
200-300mg p.o.). Flekainid se nesmi podat
pacientim se strukturdlnim srdeénim one-
mocnénim, snizenou systolickou funkei LK
a u pacientl s ischemickou chorobou srdecni
(ICHS). Stejné jako propafenon mlze vyrazné
zvysit rychlost komorové odpovédi konverzi
fibrilace sini na flutter sini s urychlenim sifo-
komorového vedeni a naslednym 1 : 1 pfe-
vodem na komory.

Ibutilid se rovnéz v CR pouziva jen mini-
méalné. Podava se v intravendzni infuzi v davce
1 mg béhem 10 min, po 10 min od ukonceni
infuze je mozné ji ve stejné davce jesté jednou
zopakovat. Do 90 min dosahne obnoveni SR
u cca 50 % pacientl. Prdimérna doba do ob-
noveni SR od aplikace ibutilidu je 30 min. lbu-

tilid je acinné&jsi ke konverzi flutteru sini nez
fibrilace sini. Nejobavané&jsim nezadoucim
Ucinkem ibutilidu je polymorfni komorova ta-
chykardie, ktera je sice Casto nesetrvald, ale
nelze vyloucit setrvalou komorovou tachy-
kardii s nutnosti provedeni urgentni elek-
trické kardioverze. Ibutilid mdZe prodlouzit
QT interval. Déle miZe zpomalit rychlost ko-
morové odpovédi u fibrilace sini.

Pill-in-the-pocket strategie

Tento pfistup znamena perorélni uziti anti-
arytmika k verzi recentné vzniklého paro-
xyzmu fibrilace sini ambulantné samostatné
pacientem. Bezpecnost a Gc¢innost konkrét-
niho podavaného léku by méla byt u kazdého
takto IéCeného pacienta jiz predem ovéfena za
hospitalizace [5]. U nas se dominantné pou-
zivé propafenon (450-600 mg p.o.), dikazy
0 bezpecnosti a efektivité jsou i pro Flekainid
(200-300mg p.o.). Uginnost je az 94 %,
u jednoho z 569 pacientl vznikne flutter sini
s rychlou komorovou odpoveédi [6]. Tento pfi-
stup Ize pouzit u vysoce symptomatickych pa-
cientl s malo Eetnymi paroxyzmy fibrilace sini.
Pravé utéchto pacientd (paroxyzmalnifibrilace
sini, vysoce symptomaticka, bez strukturalniho
onemocnéni srdce) by nicméné méla byt spise
zvazena katetrizacni ablace. Sportovci 1éCeni
pill-in-the-pocket strategii by méli prestat se
z4té7i, dokud arytmie neodezni a jeSté po dva
eliminacni polo¢asy pouzitého léku [7].

Dlouhodoby management
pacienta s fibrilaci sini

Prvnim krokem dlouhodobého manage-
mentu pacienta s fibrilaci sini je rozhodnuti
o volbé mezi kontrolou rytmu a komorové
frekvence. Zadna z fady studii srovnavaji-
cich rate-control s kontrolou rytmu neproka-
zala snizeni mortality pfi snaze o farmakolo-
gickou kontrolu rytmu [8-10]. Dlvodem jsou
nezadouci U¢inky antiarytmik, které prakticky
smazdvaji benefit z nastoleni SR. Rate-con-
trol Ize pouzit u starSich pacientd s minimem
symptomd (EHRA 1), zatimco v pfipadé pfi-
tomnych symptomi (EHRA = II) je vhodnéjsi
zvazit snahu o udrzeni SR. Kontrola rytmu je
obecné vhodnéjsi u mladsich, aktivnéjsich
pacientl s vice symptomy [9]. Pouha kon-
trola rytmu je rovnéz logickym krokem u pa-
cientd se sekundarné vzniklou fibrilaci sini do
korekce primarni priciny (hypertyreéza). P¥Fi
snaze o udrzeni SR nesmi byt zapomenuto na
soucéasnou rate-control [é¢bu (z dlvodu udr-
Zeni adekvatni TF pfi relapsu arytmie) [8].

Rate-control

Cilova klidova komorova frekvence je
80-110/min. Pacienti, u kterych je snaha
o dosazeni komorové frekvence < 80/min,
nemaji oproti cilové frekvenci < 110/min
méné symptom0, nezadoucich ac¢inkd, ani
nemaji lepsi kvalitu Zivota, ale naopak jsou
Casté&ji hospitalizovani [11]. Niz5i frekvence
je tfeba dosahnout u pacientll, ktefi jsou pfi
rychlejsi komorové odpovédi symptomaticti.
Pokud jsou pacienti symptomaticti i pres
adekvatni komorovou frekvenci, méla by se
vyzkous$et strategie kontroly rytmu. Rate-
-control je Casté strategie u pacientl se sr-
decni chlopennivadou, u kterych je nizsi prav-
dépodobnost dlouhodobého udrzeni SR.
Rovnéz u pacientl s fibrilaci sini pfi Cerstvé
zjisténé hyperfunkci stitné Zlazy je rate-con-
trol (zvlasté betablokatory) az do normalizace
jeji funkce vhodnou strategii. DosaZeni ade-
kvatni rate-control mize byt obtizné u spor-
tovel, betablokatory byvaji Casto Spatné to-
lerované a u nékterych sportd i nepovolené.
Digoxin a verapamil navic ¢asto nestaci k do-
statecné rate-control béhem vyrazné zatéze.

Pro rate-control strategii jsou uzZivany beta-
blokatory, verapamil a digoxin. Jen v omezené
mife amiodaron.

Betablokatory (Metoprolol 100-200 mg
1krat/den, Bisoprolol 2,56-10mg 1 krat/
/den, Atenolo/ 25-100mg 1 krat/den, Pro-
pranolol 10-40mg 3 krat/den, Carvedilol
3,126-26mg 2 krat/den) jsou vyhodné
u pacientd s vysokou sympatikotonii nebo pfi
symptomech ischemie myokardu pfi arytmii.
U pacientd s chronickou obstruktivni plicni
chorobou (CHOPN) je mozno podat mensi
davku B 1-selektivniho blokatoru, pokud nelze
verapamilem a digoxinem dosahnout ade-
kvatni komorové odpovedi.

Verapamil (v retardované formé az
360mg 1krat/den) se pro svijj negativné
inotropni efekt nepodava u pacientd se sr-
decnim selhanim.

Digoxin (0,125-0,5 mg 1krat/den, nizsi
davka u starsich pacientd a u poruchy ledvin)
je vyuzitelny v rate-control v klidu, ale ne pfi
z&tézi. V kombinaci s betablokatorem se pou-
Ziva u pacientd se srdecnim selhanim.

Amiodaron (100-200 mg 1krat/den)
je mozno podat pacientdm, u kterych ne-
bylo mozné dosdhnout adekvatni komo-
rové odpovédi digoxinem, verapamilem ani
betablokatorem.

Dronedaron snizuje tepovou frekvenci
komor v klidu i pFi zatéZi. Jeho efekt je aditivni
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k ostatnim rate-control 1ékiim, zatim samo-
statné v rate-control nicméné nebyl schvélen

Kontrola rytmu

Antiarytmicka terapie (rhythm control, tj. kon-
trola rytmu) se podéva za Ucelem zbaveni pa-
cienta symptomd. Z toho vyplyva, Ze asym-
ptomatickym pacientdm by obecné neméla
byt nasazovana antiarytmika (s ohledem na
obecné neptilis velkou Ucinnost farmakoterapie
a jeji mozné nezadouci Ucinky). Vzdy by se
ac méné ucinnym, a teprve nasledné vyzkouset
(cinnéjsi, ale méné bezpecnou terapii.

V naSich podminkach se jako antiaryt-
mika dominantné pouzivaji propafenon, so-
talol, amiodaron a nové dronedaron [ 18]. Jen
v omezené mire betablokatory.

Propafenon (150-300 mg 3krat/den)
se mize podavat pacientim bez struktural-
niho onemocnéni srdce. Nesmi byt podavan
pfisnizené ejekenifrakei (EF) LK a pacientim
s ICHS. Opatrnosti je tfeba u pacientd s hy-
pertrofii LK (pro mozné riziko proarytmie nenf
vhodny pfi hypertrofii LK > 14 mm), pfi pfi-
tomné pfevodni poruSe a u pacientl s posti-
Zenim funkce ledvin. Je nutno pamatovat na
moznost proarytmogenniho efektu (sledovat
Sifi QRS, rozsifeni QRS o > 25% = ukon-
ceni podavani Iéku). Nesmi se zapomenout
na soucasné podani rate-control éku. PFi po-
déavani propafenonu bez adekvatni rate-con-
trol medikace mize dojit ke konverzi fibrilace
sini na flutter sini a k urychleni sinokomoro-
vého vedeni s naslednym 1 : 1 pfevodem na
komory.

Sotalol (80-160 mg 2krat/den) Ize na
rozdil od propafenonu (a flekainidu) pouzit
u pacientll s ICHS, kde je stejné ucinny jako
amiodaron, a¢ u neselektované populace je
amiodaron Gc¢inné&jsi [12]. Naopak sotalol
by nemél byt podavan pacientdm s vyznam-
néjsi hypertrofii LK, systolickym srde¢nim
selhanim, jiz preexistujici prolongaci QT-in-
tervalu, hypokalemii, snizenou clearance
kreatininu < 50 mg/ ml. Stfedné vyznamné
snizeni funkce ledvin vyzaduje vyraznou opa-
trnost a redukei davky sotalolu. Po nasazeni
sotalolu je tfeba sledovat délku QT intervalu
a pritomnost event. abnormélnich U vin [13].
Pokud dojde k prodlouZeni nekorigovaného
QT intervalu > 500 ms, je tfeba sotalol vy-
sadit nebo alesponi snizit jeho davku. V nej-
vy$8im riziku proarytmogenniho efektu so-
talolu jsou Zeny, pacienti s hypertrofii LK,
bradykardii, komorovymi arytmiemi, renaln{

dysfunkei a mineralovou dysbalanci (hypoka-
lemie, hypomagnezemie) [ 14].

Amiodaron (nasyceni 400 mg/den po
dobu ¢tyf tydn(, déale pak udrzovaci davka
200mg Tkrat/den) je v prevenci rekurence
fibrilace sini u¢innéjsi nez ostatni antiaryt-
mika. Mlze byt bezpeéné podan u pacientl
se strukturalnim srdec¢nim onemocnénim,
a to i u pacientl se srde¢nim selhanim,
s hypertrofii LK a ICHS [15]. | pfi podavani
amiodaronu je tfeba monitorovat QT in-
terval, bohuzel ani u amiodaronu neni riziko
proarytmie zcela nulové. Opatrnosti je tfeba
u soucasného podavani IékG prodluzuji-
cich QT interval. PFi podavani amiodaronu je
tfeba snizit davku digoxinu a antagonist( vi-
taminu K. Nevyhodou amiodaronu je fada
extrakardialnich nezadoucich acinkd.

Flecainid (100-200 mg 2krat/den, Fle-
cainid XL 200 mg 1krat/den) se mize pouzit
u pacientl bez strukturalniho srdeéniho po-
stizeni, nelze jej podéavat pacientim s ICHS
a snizenou EF LK. Opatrnosti je tfeba v pri-
padé poruch nitrokomorového vedeni, ze-
jména u LBBB, neni vhodny u hypertrofie
LK (stejné jako propafenon by se nemél po-
davat pfi hypertrofii LK > 14 mm). Stejné jako
u propafenonu je treba sledovat sifi QRS, roz-
Sifeni QRS 0 > 25 % by mélo vést k ukon&eni
podavani léku. A stejné jako u propafenonu
je tfeba vzdy soucasné podavat rate-control
lécbu k zabranéni mozné konverze fibrilace
sini na flutter sini's jeho rychlym prevodem na
komory.

Chinidin mé nezanedbatelnou moznost
proarytmogenniho efektu kvdli prodlouzeni
QT intervalu se vznikem malignich arytmii.
Byla prokdzana zvySena mortalita pacientd
uzivajicich chinidin, ktery se tak jiz prakticky
nepouziva.

Dronedaron (400 mg 2krat/den) ma
stejné jako propafenon a sotalol niz&i schop-
nost zabranit recidivam fibrilace sini nez
amiodaron, na rozdil od amiodaronu mé ale
vyznamné nizsi pocet nezadoucich ucinkd
vEetné rizika proarytmie [16]. Na druhé
strané ale bylo zaznamenano nékolik pfipadi
zévazného postizenifunkce jater v ndvaznosti
na podavani dronedaronu — pfi podavani dro-
nedaronu je nezbytné pravidelné kontro-
lovat jaterni testy (6krat co jeden mésic, pak
1krét co tfi mésice). U pacientl se sympto-
matickym srdeé¢nim selhanim NYHA [lI-IV
a stejné tak u pacientd NYHA Il s hospitali-
zaci pro srdec¢ni selhani v poslednim mésici
zvySuje mortalitu zhorSenim srde¢niho se-
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Ihani (ne proarytmogennim efektem, ani ne
zvySenim Eetnosti nahlé srde¢ni smrti). U pa-
cientd NYHA | a stabilni NYHA Il bez recent-
niho zhoreni jej Ize podat. Dronedaron je
mozno pouzit u pacientd s ICHS. Nemél by
se podavat, pokud pacient sou¢asné uziva
léky prodluzujici QT interval, siiné CYP3A4
inhibitory. Je kontraindikovan u clearance
kreatininu < 30 mg/ ml. Davka pfipadné
souc¢asné podavaného digoxinu by méla byt
snizena.

Betablokatory maji jen maly vliv na za-
branéni recidivam fibrilace sini, G¢inné jsou
vice jen u pacientl s tyreotoxikdzou a u na-
mahou vyvolavané fibrilace sini. V ostatnich
pripadech neni Uleva od symptomd pfitomna
ani tak diky zabranéni recidivam arytmie, jako
spiSe zlepSenim rate-control v pfipadé paro-
xyzmu fibrilace sini.

Zavér

Zakladnim cilem antiarytmické lécby je zba-
veni pacienta symptom{. Vzdy by se mélo
méné ucinnym, a teprve nasledné vyzkouset
ucinnéjsi, ale méné bezpecnou terapii. Zna-
lost indikaci a limitaci dostupnych antiarytmik
je nezbytna pro spravny management pa-
cientd s fibrilaci sinf.
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