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czowg przedsionkow serca, zmniejsza skutecznos§¢ pracy serca jako pompy.

Zwykle towarzyszy niewydolnoSci serca, ale moze by¢ takze jej przyczyna. Nie-
wydolnoS¢ serca jest tez wymieniana jako jedna z przyczyn migotania przedsionkéw, stad
Sciste zaleznosci obu stanow, oraz wystepuje jako jeden z wazniejszych czynnikow nawro-
tu migotania przedsionkoéw po umiarowieniu. Ocenia sig, ze az u co pigtego chorego
z niewydolnoscig serca, niezaleznie od jej przyczyny, stwierdza si¢ przewlekle migotanie
przedsionkéw [1]. U wielu chorych wystepuja krotsze lub diuzsze epizody migotania
przedsionkow, zwykle w okresie zaostrzenia niewydolnosci serca lub nieprawidtowosci
w jej leczeniu. Ryciny 1-3 przedstawiajg klasyfikacj¢ migotania przedsionkow i schemat
leczenia pacjentow z AF

Warto pamigtaé, ze w powszechnie wykorzystywanej skali ryzyka powiklan zakrzepo-
wo-zatorowych w migotaniu przedsionkéw — CHADS, — niewydolnoS¢ serca jest jednym
z pieciu istotnych czynnikéw, ktdéremu przypisano jeden punkt, co oznacza, ze jest czyn-
nikiem o umiarkowanym ryzyku [1]. Z perspektywy pacjenta z niewydolnoScig serca epi-
zody migotania przedsionk6w stanowig natomiast uznany czynnik wskazujgcy na celowosé
leczenia doustnymi antykoagulantami (ryc. 4).

W Kklasyfikacji klinicznych objawow zwigzanych z migotaniem przedsionkow Euro-
pean Heart Rhythm Association (EHRA) zaleca dzis§ podzial na cztery klasy analogicz-
nie do klasyfikacji New York Heart Association (w przypadku niewydolnosci serca),
a takze Canadian Cardiovasular Society (dolegliwosci stenokardialne) (tabela). Klasg
pierwsza (EHRA I) cechuje brak uchwytnych objawéw klinicznych, klas¢ IT (EHRA II)
— objawy tagodne i zachowanie codziennej aktywnosci pacjenta bez dolegliwosci, kla-
se III (EHRA III) — ciezkie objawy wplywajace na aktywnoS$¢ codzienng chorego, a kla-
se IV (EHRA IV) cechujg objawy uniemozliwiajgce codzienng aktywnos¢ [2]. Powyzsza
klasyfikacja wplywa na decyzje terapeutyczne.

W wytycznych ACC/AHA/ESC z 2006 roku u pacjenta z niewydolnoscig serca zale-
canymi lekami w utrzymaniu rytmu zatokowego byly amiodaron i dofetylid [3]. W re-
komendacjach opublikowanych we wrze$niu 2010 roku w stabilnej postaci
niewydolnosci serca w klasie I i Il wg NYHA zaleca si¢ dronedaron, a w przypadku je-
go nieskutecznos$ci amiodaron [2]. Amiodaron pozostaje jedynym lekiem zalecanym
w wyzszych klasach wg NYHA, a takze w przypadku zaostrzenia choroby w kla-

M igotanie przedsionkow (atrial fibrillation, AF), upoS§ledzajac czynnos$¢ skur-
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sie II (tzw. niestabilna klasa II). Na wczesniejszych eta-
pach leczenia eksperci zalecaja wczesne wykorzystanie
inhibitoréw konwertazy angiotensyny lub sartan6w, sta-
tyn oraz beta-adrenolitykow [2].

Zaktualizowano takze zalecenia dotyczace strategii
kontroli rytmu komoér w przetrwalym migotaniu przed-
sionkoéw (ryc. 5). Przy aktywnym trybie zycia chorego
i niewydolnosci serca zalecanymi lekami sg obecnie beta-
-adrenolityki oraz glikozydy naparstnicy (ryc. 6 ) [2].

Uwazam, ze przypominajac aktualne zalecenia poste-
powania we wspolistniejacych migotaniu przedsionkow
i niewydolnosci serca, warto nieco wigcej uwagi poswig-

ci¢ dronedaronowi, nowemu lekowi przeciwarytmiczne-
mu. Wytyczne postepowania w migotaniu przedsionkow
wskazujg na dronedaron jako lek, ktory nalezy stosowaé
u wiekszoSci pacjentéw z nieutrwalonym migotaniem
przedsionkéw, w tym u stabilnych klinicznie pacjentéw
z tagodng do umiarkowanej niewydolnoscig serca. Wy-
tyczne rozrdézniajg zatem wyraznie stabilng, lagodng
do umiarkowanej niewydolnos¢ serca, w ktorej droneda-
ron jest lekiem z wyboru, od niestabilnej, zaawansowane;j
oraz niestabilnej niewydolnosci serca, w ktdrej stosowa-
nie dronedaronu jest przeciwwskazane, a lekiem z wybo-
ru pozostaje amiodaron [2].

Pierwszy epizod migotania przedsionkow

!

Napadowe
(zazwyczaj <48 h)
|

Przetrwate (>7 dni lub
konieczna kardiowersja)

s

|

Utrzymujace sie
przetrwate (>roku)

L

/

Utrwalone
(zaakceptowane)

IN(@V2RN Klasyfikacja migotania przedsionkéw.

Na podstawie: Guidelines for the management of atrial fibrillation. Eur Heart J 2010; 31: 2369-2429.
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Na podstawie: Guidelines for the management of atrial fibrillation. Eur Heart J 2010; 31: 2369-2429.
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ACE-I — inhibitory konwertazy angiotensyny, ARB — antagonisci receptora dla angiotensyny, PUFA — wielonienasycone kwasy ttuszczowe.
Na podstawie: Guidelines for the management of atrial fibrillation. Eur Heart J 2010; 31: 2369-2429.
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Na podstawie: Guidelines for the management of atrial fibrillation. Eur Heart J 2010; 31: 2369-2429.
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TABELA Skala oceny objawow migotania przedsionkéw wg European Heart Rhythm Association

(EHRA)
Klasa EHRA Definicja
EHRA | Bez objawéw
EHRA Il Objawy tagodne, codzienna aktywnos¢ pacjenta nieuposledzona
EHRA 11l Objawy ciezkie, codzienna aktywnos¢ pacjenta uposledzona
EHRA IV Objawy uniemozliwiajgce funkcjonowanie, codzienna aktywnos¢ pacjenta niemozliwa

Na podstawie: Guidelines for the management of atrial fibrillation. Eur Heart J 2010; 31: 2369-2429.
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Na podstawie: Guidelines for the management of atrial fibrillation. Eur Heart J 2010; 31: 2369-2429.

Zgodnie z wytycznymi celowo$¢ stosowania droneda-
ronu wyraza si¢ zmniejszeniem ryzyka hospitalizacji
z powoddw sercowo-naczyniowych u pacjentow z nieutr-
walonym migotaniem przedsionkow i czynnikami ryzy-
ka sercowo-naczyniowego (klasa zaleceni: Ila, poziom
dowodow: B). Takiego zalecenia nie ma zaden inny lek
przeciwarytmiczny. Eksperci podkreslajg korzystny pro-
fil bezpieczenstwa dronedaronu u pacjentoéw ze stabilng
chorobg serca i bez niej oraz jego mate ryzyko dziatan
proarytmicznych.

W analizie dostepnych informacji z badan klinicz-
nych dotyczacych dronedaronu w niewydolnosci serca
zwrocié nalezy uwage na ponizsze aspekty:

1. Wyniki badania ANDROMEDA wykazaly zwigk-
szong Smiertelnos$¢ wsrod pacjentow z zaawansowang nie-
wydolnoscig serca otrzymujacych dronedaron [4].

Migotanie przedsionkéw stwierdzano u ok. 37% ba-
danych (w momencie randomizacji migotanie przedsion-
kéw wystepowalo u 25%). W badaniu ANDROMEDA
stosowano dronedaron u pacjentéw z niewydolnoscig ser-
ca w klasie IT lub III wg NYHA hospitalizowanych z po-

www.podyplomie.pl/kardiologiapodyplomie

wodu zaostrzenia niewydolnoSci serca w ciggu miesigca
przed wigczeniem. Badanie przerwano po wigczeniu 627
z pierwotnie planowanych 1000 pacjentéw z powodu
wiekszej $miertelnosci w grupie otrzymujacej droneda-
ron. W grupie otrzymujacej dronedaron zmarto 25 pa-
cjentdw, a w grupie otrzymujacej placebo — 12. L.acznie
u 10 pacjentow w grupie otrzymujacej dronedaron doszio
do nasilenia niewydolnoSci serca i zgonu w poréwnaniu
z 2 pacjentami w grupie otrzymujacej placebo. Na mozli-
wosSC zaostrzenia lub wywolania niewydolnoSci serca
u pacjentow z migotaniem przedsionkéw otrzymujacych
dronedaron wskazuje takze opublikowany w listopadzie
ubiegtego roku raport QuarterWatch opracowany przez
amerykanski Institute for Safe Medication Practices
(ISMP) [5]. Trudno jednak jednoznacznie okresli¢
rzeczywisty zwigzek przyczynowo-skutkowy miedzy sto-
sowaniem dronedaronu a rozwojem lub nasileniem nie-
wydolnosci serca.

Na podstawie wynikéw badania ANDROMEDA sto-
sowanie dronedaronu jest przeciwwskazane u pacjentow
z niewydolnoScig serca w klasie IV NYHA oraz u niesta-
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Na podstawie: Guidelines for the management of atrial fibrillation. Eur Heart J 2010; 31: 2369-2429.

bilnych klinicznie pacjentéw w klasie czynnosciowe;j
NYHA III.

Wytyczne ESC nie zalecajg takze stosowania drone-
daronu u pacjentéw z niewydolnoScig serca klasy II
wg NYHA z incydentem dekompensacji w okresie
ostatniego miesigca [2]. W omodwieniu badania autorzy
wskazujg, ze istnieje mozliwo$§¢ posSredniego lub bez-
posredniego wplywu dronedaronu na nasilenie nie-
wydolnosci serca.

2. Analiza post hoc badania ATHENA w podgrupie pa-
cjentow z niewydolnoScig serca miala na celu ustalenie
bezpieczenstwa i skutecznosci stosowania leku w stabilne;j
niewydolnosci serca.

Analize post hoc badania ATHENA [6] przeprowadzo-
no dla 209 pacjentéw z niewydolnoScia serca w klasie
II/IIII wg NYHA oraz LVEF <0,40, wiaczonych do ba-
dania ATHENA zgodnie z obowigzujacymi kryteriami
wlgczenia (jednym z kryteriow wlaczenia do badania
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NT — nadci$nienie tetnicze, ChNS — choroba niedokrwienna serca, NS — niewydolnos$¢ serca, ACE-I — inhibitory konwertazy angiotensyny,
ARB — antagonisci receptora dla angiotensyny, LVH — przerost lewej komory.

Na podstawie: Guidelines for the management of atrial fibrillation. EurHeart J 2010; 31: 2369-2429.
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NT - nadcisnienie tetnicze, ChNS — choroba niedokrwienna serca, NS — niewydolnos¢ serca, LVH — przerost lewej komory.
Na podstawie: Guidelines for the management of atrial fibrillation. Eur Heart J 2010; 31: 2369-2429.
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ATHENA byla LVEF <0,40). Pierwszorzedowy punkt
koncowy (czas do pierwszej hospitalizacji z przyczyn
sercowo-naczyniowych lub zgon z dowolnej przyczyny)
wystapil u 59 ze 114 pacjentow w grupie placebo oraz
u 42 z 95 pacjentéw z grupy dronedaronu (wzgledny iloraz
zagrozen [HR] 0,78, 95% przedziat ufnosci [PU] 0,52-1,16).
Zgony wystapily u 20 z 114 pacjentow w grupie place-
bo oraz u 12 z 95 pacjentéow w grupie dronedaronu
(HR 0,71, 95% PU 0,34-1,44). Analiza ta wskazuje, ze
u pacjentdéw z niewydolnos$cig serca dronedaron nie
zwigksza Smiertelnosci. Co wazne, zmniejsza czesto$¢ ho-
spitalizacji z przyczyn sercowo-naczyniowych lub ryzy-
ko zgonu, jak w calej populacji badania ATHENA.
Autorzy publikacji podkreslajg, ze ze wzgledu na wyni-
ki badania ANDROMEDA dronedaron powinien by¢
przeciwwskazany u pacjentéw z niewydolnoScig serca
w klasie IV wg NYHA i niestabilnych pacjentow w klasie
II-1ITI wg NYHA.

3. Publikacja Levine i wsp. nie wykazata wptywu dro-
nedaronu na parametry czynnoSciowe badanych pacjen-
tow ze stabilng niewydolnoScig serca.

Przeprowadzono randomizowane kontrolowane bada-
nie z udzialem 111 pacjentéw z niewydolnoScig serca
w klasie I/II wg NYHA i LVEF <0,30 [7]. Dronedaron
stosowano w dawce 400-1200 mg na dobe przez 30 dni.
Pierwszorzgdowym punktem koncowym badania byt
dystans w teScie 6-minutowego marszu. W badaniu wy-
kazano brak niekorzystnego wplywu dronedaronu na dy-
stans w teScie 6-minutowego marszu i na LVEF oraz
zmiang klasy czynnosciowej wg NYHA. Nie stwierdzo-
no rowniez dzialan proarytmicznych.

Mimo ze dronedaron jest chemicznie pochodng amio-
daronu, nie mozna go traktowac jako pozbawionego jodu
zamiennika amiodaronu. Wynika to z kilku waznych kli-
nicznie réznic mi¢dzy tymi lekami:

a. Dronedaron jest lekiem stosowanym w utrzymywa-
niu rytmu zatokowego, nie ma natomiast udokumentowa-
nego dziatania przywracajacego rytm zatokowy u pacjentow
z napadem migotania przedsionkow, nie moze zatem miec
zastosowania w kardiowersji farmakologiczne;j.

b. Dronedaron jest mniej skuteczny w utrzymywaniu
rytmu zatokowego od amiodaronu.

c. Dronedaron jest jedynym z lekow przeciwarytmicz-
nych o udowodnionym korzystnym wplywie na twarde
punkty koncowe (hospitalizacje i Smiertelnos¢ z przyczyn
sercowo-naczyniowych) u pacjentéw z migotaniem przed-
sionkow [6]. Amiodaron natomiast nie zmniejsza ryzyka
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Smiertelnosci ani hospitalizacji u pacjentéw z migotaniem
przedsionkow.

d. W analizie post hoc badania ATHENA wykazano,
ze dronedaron moze wigzal sie ze znacznym (34%)
zmniejszeniem ryzyka wystgpienia udaru mézgu u pa-
cjentéw juz otrzymujacych odpowiednig profilaktyke
przeciwkrzepliwg [8].

e. Dronedaron jest zatem lekiem, kt6ry nalezy zasto-
sowal w stabilnej niewydolnosci serca w I i II klasie
czynnos$ciowej wg NYHA (u tych pacjentow stanowi on
lek z wyboru), a ktérego stosowanie jest przeciwwskaza-
ne u pacjentéw z zaawansowang niewydolnoScig serca
(powyzej I klasy wg NYHA), a takze w przypadku II kla-
sy wg NYHA i kazdej progresji w okresie ostatniego mie-
sigca [2]. W przypadku zaostrzenia niewydolnosci serca
lek ten nalezy bezzwlocznie odstawié.
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