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Souhrn
Prvni zminka o vzéjemné vazbé fibrilace komor a ischemické choroby srde¢ni se datuje jiz do roku 1779. Zavaznost problematiky nahlé smrti si [ékafska obec uvé-
domila az v 60. letech 20. stol., kdy zacaly vznikat koronarni jednotky, kde bylo mozné arytmie monitorovat a pacienta okamzité defibrilovat. V roce 1980

Mirowski
poprvé implantoval pacientovi kardioverter-defibrilator. V fadé randomizovanych studii, vétsinou s pacienty s ICHS a dysfunkei levé komory nebo s pacienty s doku-
mentovanou maligni arytmii, bylo jednoznacné prokéazano, ze kardioverter-defibrilatory dosahuii v prevenci nahlé smrti lepsich vysledkd nez antiarytmika. Vysledky
studii zabyvajicich se antiarytmiky byly zklamanim. Blokatory sodikovych kanald a ,Cisté* blokatory draslikovych kanall ve skuteénosti zvySovaly mortalitu, blokatory
kalciovych kanalt nemély Zadny Gcinek a u amiodaronu nebyl ve dvou rozsahlych studiich prokazan zadny vliv na celkovou mortalitu, i kdyz snizuje vyskyt smrti v di-
sledku arytmii. Priznivy vliv na snizeni incidence nahlé smrti byl prokazan pouze u beta-blokatord. Vyskyt nahlé smrti snizuji vSechny preparaty, které pasobi preven-
w?éég‘?éisgrgvrgické prihody, i snizuji jejich dopad, jako napf. inhibitory angiotenzin konvertujiciho enzymu, statiny a antagonisté aldosteronu.

ischemicka choroba srdecni - fibrilace komor — implantabilni kardioverter defibrildtor (ICD) — antiarytmika

Abstract

Antiarrhythmic agents vs implantable cardioverter-defibrillators in the prevention of sudden cardiac death: finally resolved issue? The first reference
to the relationship between ventricular fibrillation and coronary artery disease is dated to as early as 1779. The magnitude of the problem of sudden car-
diac death have been recognized by the medical profession in the 1960s when the first coronary care units had been established where arrhythmias could be moni-
tored and prompt defibrillation could be delivered. In1980, Mirowski implanted the first implantable cardioverter defibrillator to a patient. Several randomized studies,
mainly in patients with coronary artery disease and left ventricular dysfunction or in patients with documented malignant arrhythmias, showed that the implantable
cardioverter defibrillator is superior to antiarrhythmic drug therapy in preventing sudden death. Trials on antiarrhythmic drugs were disappointing. Sodium channel
blockers and ‘pure’ potassium channel blockers actually increase mortality, calcium channels blocker have no effect, and, although amiodarone reduces arrhythmic
death, it had no effect on the total mortality in 2 large trials. It is only the beta-blockers that had been proven to reduce the incidence of sudden cardiac death. Drugs
that prevent ischemic events, or lessen their impact, such as the angiotensin-converting enzyme inhibitors, statins, and aldosterone antagonists, all reduce the inci-
dence of sudden cardiac death.
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Historické aspekty

| kdyz se o nahlé srde¢ni smrti hovofi uz ve
Starém zakoné, prvni studie spojujici nahlou
smrt s ischemickou chorobou srdecni se objevily
az v 18. stoleti. V roce 1779 John Hunter, ang-
licky chirurg a anatom, a Edward Jenner, ktery
se proslavil vakcinou proti nestovicim, téméF sou-
Casné popsali rozséhlou kalcifikaci koronarnich
arterii u pacientd s anginou pectoris, ktefi nahle
zemfeli. V experimentu se to jako prvnimu poda-
filo az Erichsenovi, ktery v roce 1840 prokazal,
Ze podvazani koronarni arterie v srdci psa vedlo
k zastaveni ¢innosti komor, pficemz ,se srdce

neustéle trochu chvélo® [1]. McWilliam na z&-
kladé vlastnich experimentalnich studii v roce
1889 prokazal, ze: ,nahla synkopa, k niz dochazi
v dUsledku ucpani ¢i obstrukce urcité ¢asti ko-
ronarniho systému, je velmi pravdépodobné vy-
sledkem kontrakce svalovych fibril v komorach.
Srde¢ni pumpa je vyfazena a zbytek jeji Zivoto-
darné energie je promrhan v zufivé dlouhotrva-
jici chaotické Cinnosti komorovych stén® [2].
Tato teorie zlistala dlouhou fadu let zcela opo-
menuta a znovu se k ni vracime teprve v Sede-
satych letech, kdy si kardiologové zacali uvédo-
movat, ze u akutni ischemie je fibrilace komor

v Casnych fazich infarktu myokardu pomérné
Castym jevem. Julian jiz v roce 1962 v Casopise
Lancet uved!: ,Zastava srdce v disledku fibrilace
komor ¢i asystolie je béZnou pricinou umrti v di-
sledku ischemie pfi akutnim IM a kazdorocné
vede k nékolika tisicim Umrti, pficemz prodleva
v poskytnuti G¢inné masaze srdce v délce vice
nez 4 minuty znamena velmi vysokou morta-
litu a morbiditu. Cenné minuty mohou byt ztra-
ceny pfi net¢innych uderech do hrudniku a apli-
kaci injekce adrenalinu do srdce. Toto zpozdéni
Ize omezit dvéma zplsoby. Zaprvé by vSechen
|ékafsky, stredni zdravotnicky a pomocny per-
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sondl mél byt proskolen ve zplsobech posky-
tovani srde¢ni maséaze a umélého dychani. Za-
druhé by se u pacientd, o nichz se vi, Ze maji
vysoké riziko vzniku fibrilace komor ¢&i asystolie,
mohlo provadét trvalé monitorovani srde¢niho
rytmu. To znamena, Ze vSechna oddéleni, kam
jsou pfijimani pacienti s akutnim IM, by méla byt
vybavena systémem, ktery zvukovym signalem
upozorfiuje na zacatek ddlezité zmény srdec-
niho rytmu a automaticky zaznamenava srdecni
rytmus pomoci EKG" [3]. Toto poznani vedlo po-
stupné k systematickému zakladani koronarnich
jednotek. V této dobé byla externi defibrilace jiz
moznou a dostupnou lécbou [4]. Jiz koncem
sedmdesatych let byla prevence nahlé srdecni
smrti vytyCena jako jeden z hlavnich Ukold sou-
dobé kardiologie [B].

Riziko vyskytu nahlé srdec¢ni
smrti v obecné populaci

Jak je uvedeno na obr. 1, riziko nahlé smrti
u populace nad 35 let se pohybuje v fadu
1-2 dmrti na 1 000 osob za rok. Ve véku 40
az 65 let pozorujeme zfetelny narlst téchto
hodnot, pficemz hlavni pfi¢inou je ICHS. U mla-
deZe a v populaci mladych dospélych dosahuje
riziko néhlé smrti 1% rizika obecné populace,
pricemz hlavni roli v jejich pfipadé hraje rodinna
zatéz (modifikovano dle Myerburga).

Patofyziologické aspekty
srdecCnich arytmif

McWiliam jako prvni upozornil v roce 1887
na to, ze za fibrilaci zfejmé& mohou poruchy
vedeni vzruchu: ,Zd4 se, ze trvalé rychlé
pohyby komor maji kromé& moznosti rychlych
spontannich vybojli energie ve svalovych vigk-
nech i jinou pficinu. Peristaltické stahy, které
putuji v ramci urcité struktury, jako je komo-
rova sténa, museji dosahnout sousedni svazky
vlaken v rdiznou dobu a jelikoZ tyto svazky jsou
mezi sebou spojeny pomoci anastoméz, do-
chazi samoziejmé k propagaci od jednoho sta-
hujiciho se vldkna k dalSimu, které uz ma kon-
trakci za sebou. Tento pohyb tak pokracuje az
do doby, nez dojde ke sniZeni vzrusivosti sva-
lové tkané, takze uz neodpovidad na rychlou
sérii stah0* [6]. Ve druhé poloviné 20. stol. byly
dalsi poznatky o mechanizmu fibrilace zjistény
predevsim na zakladé teoretické analyzy a po-
CitaCovych modeld, nez bylo mozné ziskat sou-
Casny zaznam z nékolika mist fibrilujicich sini
nebo komor. Moe a Allesie, ktefi pouzivali po-
citacovy model, vytvorili ,hypotézu mnohocet-
nych vin®. V tomto modelu byla fibrilace sini
navozena rychlou sérii impulzi a udrZovana
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Obr. 1. Riziko vyskytu nahlé smrti mezi obecnou populaci (mladez a mladi dospéli, vSeo-
becna populace nad 35 let véku) a mezi dospélymi s pokrocilou srdecni chorobou, vzta-
zené k véku. Pravdépodobné etiologii srdecni zastavy dominuji u osob nad 35 let véku ICHS

a kardiomyopatie a v mladsich vékovych skupinach riznoroda skupina ziskanych a dédic-
nych onemocnéni (modifikovano dle Myerburga).

frakcionaci predni ¢asti vin v ¢astecné a nepra-
videlné excitabilnich tkanich, takze dochéazelo
ke vzniku nezavislych vin, které postupuji kolem
mnozstvi ostravkd refrakternitkané stim, ze ne-
ustéle dochazi ke zméné jejich mista, coz vede
i ke zméné vedeni vzruchu [7].

Fibrilace byla popsana jako néhodny reent-
rantni jev, pfi némz dochazi ke zméné velikosti,
tvaru a mista funkénich reentrantnich obvodd.
Stéle se vedou diskuze o tom, zda funkéni reen-
trantni obvody maji spiSe tvar ,hlavniho okruhu®,
nebo krouticich se spiralovych vin. Podle
konceptu ,hlavniho okruhu® je reentrantni me-
chanizmus zalozen na ,nejmensi mozné vzda-
lenosti, na niz mdze impulz cirkulovat, pricemz
stimula¢ni ucinek cirkulujiciho Cela viny je velky
pravé natolik, aby excitoval tkan pfed vinou, ktera
se jeSté nachazi ve své relativni refrakterni fazi
[8]. Bylo zjisténo, ze k mechanizmu reentry do-
chazi pfi komorové tachykardii a fibrilaci v akutni
fazi IM, pricemz pfi fibrilaci, k niz dochazi v di-
sledku ischemie, byly popsany zplsoby aktivace
tkéané, které odpovidaji hypotéze mnohocetnych
vin [9,10]. V téchto studiich viak byly prokazany
i jiné nez reentrantni mechanizmy, zejména v pfi-
padé ektopickych stah, které vedou ke vzniku
reentry.

Lécba a prevence

Elektricka kardioverze a defibrilace
Green v roce 1872 ve svém operacnim séle
instaloval galvanickou baterii a Uspésné

resuscitoval Sest ze sedmi pfipadd zastavy
srdce a dychani v ddsledku chloroformové
anestezie [11]. Na prelomu minulého sto-
leti jiz existovaly jak experimentalni, tak
i klinické dikazy o tom, ze fibrilaci sini Ize

[12]. Je
ponékud prekvapuijici, ze to trvalo vice nez

ukongit pomoci elektrického vyboje

polovinu stoleti, nez se defibrilace pomoci
elektrického vyboje stala béznou klinickou
praxi.

Granty spolecnosti vyrabéjici elektropfi-
stroje umoznily provedeni studii, které se za-
byvaly u¢inkem elektrickych proud( na srdce.
Jednim z dlilezitych vysledkd téchto studii bylo
zavedeni defibrilace pomoci elektrického Soku
a nepfima masaz srdce podle Kouwenhovena
[13]. V roce 1956 Zoll defibriloval pacienta,
aniz by mu otevrel hrudnik [ 14]. Poté, co Lown
v roce 1962 zaved! DC defibrilator [4], stala
se defibrilace na koronérnich jednotkach stan-
dardni terapii.

Dalezity krok uginil Michel Mirowski, ktery
v roce 1970 implantoval prvni automaticky
kardioverter-defibrilator (cardioverter-defibril-
lator — ICD) v experimentu u pst [15] a v roce
1980 u lidi [16]. Prvotni studie prokazaly, ze
tento pfistroj je schopen rozpoznat fibrilaci
komor a vydat vhodny vyboj.

V pribéhu poslednich patnécti let byla pro-
vedena fada studii zabyvajicich se primarni i se-
kundarni prevenci pomoci ICD. Do studii sledu-
jicich otazku primarni prevence byli zahrnuti
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pacienti, ktefi byli povazovani za velmi rizikové
z hlediska vzniku Zivot ohrozujicich arytmif
(ICHS, dysfunkce levé komory nebo spontanni
¢i indukované komorové arytmie), zatimco
ve studiich zabyvajicich se otdzkou sekundarni
prevence méli nemocni jiz prokdzanou spon-
tanni Zivot ohrozujici arytmii.

Do studie MADIT-l (Multicenter Automatic
Defibrillator Implantation Trial) [17] byli zahr-
nuti pacienti po prodélaném IM, se snizenou
funkef levé komory (ejekéni frakce levé komory
(EFLK) < 0,35), asymptomatickou neudrzu-
jici se komorovou tachykardif a indukovatelnou
udrzujici se komorovou tachykardii pfi elektro-
fyziologickém testovéni. Sto devadesat Sest
pacientl bylo randomizovano do skupiny pa-
cientll 1é¢enych pomoci konvenéni medika-
mentdzni terapie a do skupiny pacientd, kterym
byl implantovan ICD. Ve skupiné konvengné lé-
¢enych pacientd zemrelo 39 pacientd ve srov-
nani s 15 pacienty v skupiné s ICD. V |é¢bé
obou skupin nemocnych existovaly ur¢ité roz-
dily. Ve skupiné s ICD dostavalo 26 % pa-
cientd beta-adrenergni blokatory proti pouhym
8 % ve skupiné konvencné lécenych pacientd.
V pfipadé amiodaronu byly tyto hodnoty 2%,
resp. 75%. Vzhledem k tomu, ze bylo proka-
z&no, ze beta-blokatory snizuji u pacientd po IM
vyskyt nahlé smrti, zatimco amiodaron u téchto
pacientl nesnizuje mortalitu ze vSech pricin
(viz oddil 4.2), mdze zde dochazet k uréitému
zkresleni. Presto byly vysledky studie pomérné
rychle akceptovany americkou FDA jako indi-
kacni kritérium pro ICD tfidy | B [17].

Ve studii CABG Patch byli zahrnuti pa-
cienti se symptomatickou ICHS, dysfunkci
levé komory (EFLK < 0,35) a pozitivnim EKG
se zpramérovanym signalem, ktefi byl indi-
kovani ke kardiochirurgické revaskularizaci.
Po ¢tyfech letech byla studie prerusena, pro-
toze nebyl zjistén zadny rozdil mezi mortalitou
ze vSech pricin ve skupiné pacientl lé¢enych
pomoci ICD i bez ICD, pficemz moznost, Ze se

tento rozdil projevi v pozdé&jsi fazi studie, byla
nepravdépodobna [ 18]. Jednou z kritickych n&-
mitek vici studii CABG bylo, ze zatimco na po-
catku studie byl pozitivni EKG se zprimeéro-
vanym signalem povazovéan za vhodny marker
stratifikace vysokého rizika vzniku komorovych
arytmii, pozdéjsi nélezy tento predpoklad zpo-
chybnily [19].

Studie MUST (Multicenter Unsustained
Tachycardia Trial) zahrnovala nemocné
s ICHS, ejekeni frakei levé komory < 0,40
a s neudrzujici se komorovou tachykardii. Pa-
cienti byli podrobeni elektrofyziologickému
testovani, a pokud se podafilo indukovat se-
trvalou komorovou tachykardii, byli randomi-
zovani do skupiny bez antiarytmické Iécby
a s antiarytmickou IéEbou fizenou programo-
vanou stimulaci. Pokud se nepodafilo zjistit
Gcinny antiarytmicky preparat, byla pacientdm
nabidnuta moznost implantace pfistroje ICD.
Pétileté preziti bylo zaznamenano u 75 % pa-
cientl ve skupiné s ICD, u 55 % pacient( lé-
cenych antiarytmiky a u 50 % pacientl bez
lécby [20].

Studie MADIT-II §la jesté déle. Bylo v ni
testovano 1 232 pacientd po prodélaném
IM s EFLK < 0,30, ktefi byli randomizovani
do skupiny pacientd lé¢enych v ICD (742 pa-
cientd) a do skupiny pacientl s konvenéni me-
dikamentdzni terapii (490 pacientl) v poméru
3 : 2. Hlavnim sledovanym parametrem byla
mortalita ze vSech pficin. V pribéhu primérné
doby sledovani v délce 20 mésicl dosahovala
mortalita ve skupiné pacientd |éCenych pomoci
ICD 14,2 % a ve skupiné nemocnych léenych
konvenéné 19,8 % (95% CI = 0,61-0,93,
P = 0,06). Autofi dospéli k zavéru, ze u pa-
cientl po prodélaném IM a s pokrocilou dys-
funkci levé komory zvySuje preventivni implan-
tace defibrilatoru dobu pfezivani a méla by byt
povazovana za doporucenou terapii [21].

Ze sekundarnich preventivnich studii
méla jednoznacné pouze studie AVID (Anti-

arrhythmic Versus Implantable Defibrillator) do-
statecnou schopnost zjistit signifikantni rozdil
v celkové Umrtnosti mezi pacienty s ICD a pa-
cienty Ié€enych antiarytmiky (ve vice nez 95 %
pripadi amiodaronem). Pacienti, ktefi byli zaFa-
zeni do této studie, byli bud resuscitovani pro
fibrilaci komor, nebo méli dokumentovanou
udrzujici se komorovou tachykardii. V pribéhu
stfedni doby sledovani v délce 18 mésicl do-
sahovala celkova mortalita ve skupiné s ICD
16 % ve srovnani s 24 % ve skupiné pacient(
|écenych medikamentdézné [22]. Stejné jako
ve studii MADIT-l se pouzivaly beta-blokatory
Castéji ve skupiné s ICD nez ve skupiné pa-
cientd 1écenych antiarytmiky (42 % vs 17 %).

Ve studii CASH (Cardiac Arrest Study
Hamburg) byli pacienti po zastavé srdce rando-
mizovani do Ctyr skupin — s propafenonem (tato
skupina musela studii v dsledku zvySeného
vyskytu srdecnich pfihod ukoncit pfedcasné),
s amiodaronem, metoprololem a ICD. Studie
neméla dostate¢nou prikaznost k tomu, aby
zjistila signifikantni rozdily v prezivani mezi sku-
pinami pacientd, presto byla pozorovana uréita
tendence smérem k nizsi mortalité ve skupiné
pacientd lé¢enych pomoci ICD [23].

Ve studii CIDS (Canadian Implantable De-
fibrillator Study) byla zjisténa nevyznamna ten-
dence smérem k niz3i mortalité ve skupiné
s ICD ve srovnani se skupinou pacient( |éce-
nych amiodaronem u nemocnych po pfedchozi
zastavé srdce, pacientli s hemodynamicky ne-
stabilni komorovou tachykardii nebo s nevy-
svétlitelnymi synkopami [24].

Lze uzavfit, Ze terapie ICD u pacientd s vy-
sokym rizikem malignich komorovych arytmii
vede ve srovnani s |é¢bou antiarytmiky, kterd
u vétsiny pacientd predstavoval amiodaron,
k del§i dobé preziti a k prevenci ndhlé smrti.
Je nutné zminit se, ze v zemich Evropské unie
existuji vyznamné rozdily mezi poctem implan-
taci ICD, pficemz nejvy3si mira implantaci je
v Némecku (248 implantaci na milion oby-

Tab. 1. Souhrn dat tykajicich se potlaceni komorovych arytmii (138 studii s antiarytmiky u 98 000 pacientu).

Pocet  Skupina lééenych pacientu Kontrolni skupina Procento 95% Cl P
studii osob umrti pacientt umrti pravdépodobnosti
blokétory sodikového 51 11 712 660 11713 571 1,14 1,01-1,28 0,03
kanalu
blokatory beta-adrenerg- 55 26 973 1464 26 974 1727 0,81 0,75-0,87 0,00001
niho receptoru
antagonisté 24 10 164 982 10 165 949 1,04 0,95-1,14 0,41
vapnikovych kanald
amiodaron 8 778 77 779 101 0,71 0,61-0,97 0,03
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Obr. 2. Riziko vyskytu nahlé smrti mezi obecnou populaci (mladez a mladi dospéli, vSeobecna populace nad 35 let véku) a mezi dospélymi
s pokrocilou srdecni chorobou, vztazené k véku. Pravdépodobné etiologii srdecni zastavy dominuji u osob nad 35 let véku ICHS a kardio-

myopatie a v mladsich vékovych skupinach ruznoroda skupina ziskanych a dédi¢nych onemocnéni (modifikovano dle Myerburga).

(71, resp. 128 implantaci na milion obyvatel).
Udaje jsou z roku 2008 [25].

Obr. 2 ukazuje vliv vysledkd studii s ICD
na populaci. Skupina vysoce rizikovych pa-
cientd z dokonéenych studii predstavuje pouze
malou &ast pacientd, ktefi umiraji nahle.

Antiarytmika

Neefektivita antiarytmik k prevenci nahlé smrti
je vSeobecné zndma. Z tab. 1, ktera reprezen-
tuje prehled 138 studii s antiarytmiky pouzi-
vanymi k |é¢bé komorovych arytmii celkem
u 98 000 pacientd [24], je patrné, Ze bloka-
tory kalciového kanalu v podstaté zvySuji morta-
litu, vliv antagonistl kalcia je nulovy, amiodaron
vypada slibné a beta-adrenergni blokétory pred-
stavujijasny prinos. Blokatory sodikového kanalu
Gcinné potlacuji komorové arytmie, avsak zvy-
Suji vyskyt nahlé smrti, zatimco beta-blokatory
nejsou prilis acinné pri léEbE arytmii, Gcinné viak
pUsobi proti vyskytu nahlé smrti. Bylo proto navr-
zeno, ze ,nizsi hodnoty srdeéniho tepu a snizeni
aktivity sympatiku jsou mozna s ohledem na pre-
venci vyskytu nahlé smrti slibnéjsi nez ambient
arytmie zaznamenané pomoci Holterova moni-
torovani* [26]. Jak prokazal Kjekshus, nejucin-

néji plsobily k prevenci nahlé smrti u pacientd
po IM beta-blokatory, které vedly k nejvétsimu
zpomaleni sinusového rytmu [27]. Ve dvou stu-
diich, které se zabyvaly hodnocenim Gginku
beta-blokatorl u pacientd se srdeénim selhanim,
bylo prokazano, Ze bisoprolol a metoprolol vedou
nejen k podstatnému snizeni mortality ze v3ech
pricin, ale také k incidenci nahlé smrti [28,29].
Neni pochyb o tom, Ze beta-blokatory jsou je-
dinymi antiarytmiky, ktera vyznamné redukuji
riziko nahlé srdecni smrti.

Vzhledem k neuspokojivym vysledkdm studii
sledujicich vliv blokétord sodikovych kanald a ne-
utrélnimu vlivu blokétord vapnikovych kanald se
studie s antiarytmiky soustfedily v 90. letech
20. stol. na preparaty, které prodluzuji akéni po-
tencidl, a tim i refrakterni dobu, na tzv. antiaryt-
mika [ll. tfidy. Existoval nézor, Ze prodlouzeni re-
frakterni faze by mohlo na zékladé prodlouZeni
vinové délky (soucin rychlosti vedeni vzruchu
a refrakterni doby) zabranit vzniku reentrant-
nich arytmii ¢i je ukon¢it. Ve studii SWORD
(Survival With Oral D-sotalol) bylo hodnoceno
,Cisté" antiarytmikum IlI. tfidy — D-sotalol, ktery
mé na rozdil od sotalolu minimalni beta-blokujici
ucinek. Do studie byli zafazeni pacienti po pro-
délaném IM a s EFLK < 0,40. Studie byla

pred¢asné ukoncena z divodu vy3si mortality
v [é¢ené skupiné (5,0 % vs 3,1 % ve skupiné
s placebem). Predpoklada se, ze pricinou vy3si
Umrtnosti byla smrt zplsobena arytmiemi. Pres-
toze byla incidence zdokumentovanych arytmii
typu ,torsade de pointes” nizka (0,2 %), autofi
uvadeji, ze ,se domnivaji, Ze vyssi riziko umrti
v dlisledku aplikaci D-sotalolu u zen ve srovnani
s muzi poukazuje na to, Ze se v pfipadé€ arytmie
zpUsobuijici dany vedlejSi i€inek jednalo o arytmii
typu ,torsade de pointes* [30].

Studie DIAMOND (Danish Investigators of
Arrhythmias and Mortality on Dofetilide Study
Group) se zabyvala dalSim blokatorem drasliko-
vych kanald. Tento preparat pacienti dobfe sna-
Seli, nemél vSak vyznamny vliv na mortalitu [31].

Pouze ve 3 ze 13 randomizovanych kontro-
lovanych studii s amiodaronem bylo prokézano
vyznamné snizeni mortality ze vSech pficin ve
skupiné IéCenych pacientl [32-34]. Do vSech
téchto tfi studii viak bylo zafazeno jen malo pa-
cientl — od 127 do 516. Dvéma nejvétsimi stu-
diemisamiodaronem je studie EMIAT (European
Myocardial Infarct Amiodarone Trial) a studie
CAMIAT (Canadian Amiodarone Myocardial
Infarction Trial), do nichz bylo zafazeno 1 486,
resp. 1 202 pacient( [35,36]. Prestoze do obou
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téchto studii byli zafazeni pacienti po nedavném
IM, kritéria pro jejich zafazeni do studie i primarni
sledované parametry se lisily. Studie EMIAT je
jedinou studii zabyvajici se antiarytmiky, mezi je-
jimiz kritérii pro zafazeni do studie chybéla pfi-
tomnost komorovych arytmii. V dobé, kdy byla
studie planovana (1989), bylo jiz jasné, Ze po-
tlaeni arytmii nevede k prevenci nahlé smrti
a ze nejvyznamnéjSim faktorem, na jehoz za-
kladé Ize pfedpovedét vyskyt nahlé smrti, je dys-
funkce levé komory [37]. Do studie EMIAT tak
byli zafazeni pacienti po nedavno prodélaném IM
s EFLK < 0,40, tj. velmi podobna skupina pa-
cientd jako v pripadé studie MADIT-II [21], pFi-
¢emz primarnim sledovanym parametrem byla
celkova mortalita. Do studie CAMIAT byli za-
fazeni pacienti po IM s komorovymi arytmiemi
a primarnim sledovanym parametrem byla smrt
v dUsledku arytmii. Pacienti ve studii CAMIAT
byli méné rizikovi nez pacienti ve studii EMIAT,
priéemz ro€ni mortalita ve skupiné s placebem
dosahovala 6,4 %, resp. 8,2 %. V zadné z téchto
studii nebylo prokazano signifikantni snizeni
mortality ze vSech pficin, v obou vSak bylo zjis-
téno vyznamné snizeni umrti v disledku arytmit
a resuscitované zéstavy srdce (ve studii EMIAT
bylo riziko nizsi o 35 %, ve studii CAMIAT
0 48,8 %). V metaanalyze vSech studii s amio-
daronem, jichz se zicastnilo 6 500 pacient(, se
dospélo k zaveru, ze preventivni podavani amio-
daronu u pacientl po nedavno prodélaném IM
nebo s méstnavym srde¢nim selhanim ma za na-
sledek nizsi vyskyt nahlé smrti z dlvodd arytmii,
coz vede k 13% snizeni mortality ze viech pficin
[38]. Klinicky vyznam takové metaanalyzy nenf
jasny, jelikoz skupiny pacientl v riiznych studiich
se lisi. Vzhledem k vysokému poctu pacientd,
ktefi jsou zapotebi, neni pravdépodobné, ze by
vysledky této metaanalyzy potvrdila néjaka ran-
domizovana prospektivni studie. Z praktického
hlediska Ize poznamenat, ze Iéc¢ba amiodaronem
byla prerusena u 41 % pacientl z divodu vy-
skytu vedlejsich acinkd, véetné poruchy funkce
stitné Zlazy (ve velké vétsiné pripadl se jednalo
o subklinickou dysfunkci), neuropatie, plicni infil-
trace, bradykardie a poruchy jaternich funkef.

Zavér

Shrneme-li pfedchozi Udaje, medikamentozni
antiarytmicka lé¢ba v prevenci nahlé srdecni
smrti — vyjimkou betablokator(i — zdaleka ne-
pfinesla ocekéavané vysledky. Blokatory sodi-
kovych kandld a ,Cisté" blokatory draslikovych
kanald zvySuji mortalitu, antagonisté kalcia
jsou neucinné a amiodaron mize zabranit

smrti v dlisledku arytmie, ve dvou nejvétsich

studiich v8ak nemél na mortalitu ze vSech
pficin zadny vliv. Na druhé strané je amio-
daron efektivni pro stabilizaci pacientll s aryt-
mickou boufi, ktefi jsou jiz zajisténi implantaci
ICD a maji vysoky pocet vybojl pro frekventni
epizody komorovych tachykardii nebo fibrilaci
komor. Systémovym feSenim je pak pro tako-
véto pacienty provedeni katetrizaéni ablace.
Navic amiodaron ma po nasycenijednu velkou
vyhodu, a to takovou, Ze vynechéani 1-2 den-
nich davek nevede k absenci efektivity tohoto
antiarytmika. V souc¢asné dobé je v klinické
praxi v Ceské republice prakticky jedinym
,bezpecnym* antiarytmikem (s vyjimkou sota-
lolu s jeho limitacemi) pro nemocné s tézkou
dysfunkci levé komory srdecni.

Absence efektu antiarytmikvprevencinahlé
srde¢ni smrti vyznamné ovlivnila medicinské
mysleni, a posunula tak pomysIné hranice
léEby na droven lécby nefarmakologické ve
smyslu implantace kardioverter(-defibrilatord
z primarné preventivnich a sekundarné pre-
ventivnich indikaci u rizikovych nemocnych
[41,42].

Bylo zjisténo, ze léky pdsobici preven-
tivné proti ischemii srdce nebo omezuijici jeji
disledky jako velikost infarktu myokardu
a léky, které ovliviiuji remodelaci, hypertrofii
afibrézu, jako napf. inhibitory angiotenzin kon-
vertujiciho enzymu, hypolipidemika a antago-
nisté aldosteronu, snizuji vyskyt nahlé smrti
u pacientl po prodélaném IM nebo se sr-
dec¢nim selhanim daleko vice nez antiarytmika
[29,39,40]. Nicméné neni nutno povazovat
antiarytmika za ,mrtvou lékovou skupinu®.
V soucasné dobé se intenzivné vyviji cela fada
novych molekul, které jsou tkanove specifické
a budou pdsobit bud na urovni sini nebo na
Urovni srdecnich komor. Jako slibna se zdaji
antiarytmika modifikujici kalciovy metabo-
lizmus. Pfikladem jsou latky ovlivAujici rya-
nodinové receptory (RyR2) — napf. molekula
s oznacenim CL2 [43].

Rad bych chtél vyjadrit podékovani panu Leu
Recovi a pani Beate Zapletalové z . interni kliniky

FNOL za pomoc pfi grafické Upravé ¢lanku.
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