Pitvarfibrillacio
gyogyszeres kezelese

A pitvarfibrillacio (PF) a leggyakrabban eldforduld tartds ritmuszavar a klinikai
gyakorlathan, mely a szivritmuszavarok miatt bekdvetkezd hospitalizacio mintegy

harmadaért felelds.
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EPIDEMIOLOGIA

A pitvarfibrillici6 (PF) a prevalencidja
0,4-1% a teljes populaciora vonatkoztatva,
80 év felett 8%, a férfi ng arany 1,5:1-hez. A
reumds, vagy vitiumhoz tdrsulé PF ardnya
csokkend tendenciat mutat, a betegek egy-
re nagyobb hdnyadandl egyéb strukturilis
szivbetegség talajan alakul ki a ritmuszavar
(pl. ischaemia, hipertenzid). A pitvarfibril-
1al6 betegek mortalitdsa mintegy kétszerese
a sinus ritmusban levd csoporthoz képest.

TERAPIAS CELOK

A PF kezelése soran megfelel6 antikoagula-
ci6 segitségével csokkenteni kell a trom-
boembdlids szovédmények gyakorisagit, a
kamrafrekvencia kontrolljaval megfeleld
nyugalmi és terhelési pulzusszamot kell biz-

tositani, illetve egyes esetekben térekedni
kell a sinus ritmus helyreallitdsara (ritmus-
kontroll). (1., 2. és 3. dbra)

Tinetes, hosszabb ideig tarté PF esetén
az antikoaguldci6 bevezetésén €s a frekven-
ciakontrollon feliil a sinus ritmus helyrealli-
tdsa a hosszd tavd cél. 48 6ran belili epizé-
dus esetén cardioversio el6zetes antikoag-
uldcié nélkil is elvégezhetd, ezt kéveten
rovid tavi antikoaguldcié (4 hét) alkalmaza-
sa sziikséges. Szivelégtelenség vagy hipo-
tenziét okoz6 ritmuszavar esetén slrgss
cardioversio sziikséges, az elektromos méd-
szer hatékonysdga magasabb, mint a gyégy-
szeresé€.

ANTIKOAGULACIO

A morbiditds és mortalitds f6 oka PF-ban a
tromboembolizicié dltal okozott ischaemids
stroke. Az ischaemids stroke rizikéja 2-7-
szeresére ng, dtlagosan évi 5% (reumds PF
esetén a riziké 17-szeres). A PF miatt beko-
vetkez6 éves stroke-incidencia 50-59 éves
korban 1,5%, 80-89 éves korban 23,5%. A
stroke rizikéjat PF-ban szamos tényezg, il-
letve tarsbetegség képes novelni, legna-
gyobb mértékben a szivelégtelenség,

EX Merkely Béla

hipertenzid, id6s kor, diabetes mellitus és a
korabbi stroke. 60 évnél fiatalabb betegnél,
lone PF esetén (strukturdlisan ép sziv,
nincs egyéb azonosithaté ok) nem sziiksé-
ges antikoagulacio. A CHADS2-pontrendsz-
er alkalmazdsiaval az antikoaguldcichoz
szlikséges optimdlis mddszer kivilaszthato.
(1. tabldzat)

Magyarorszagon ordlis antikoaguldcié cél-
jabol a warfarint gyakran acenocoumarollal
helyettesitik, azonban e szer klinikai haté-
konysagarol kevesebb adat all rendelkezés-
re. Orilis antikoaguldci6 hatdsdra az is-
chaemids stroke rizikéja 61%-kal csokken a
nagy klinikai tanulmianyok metaanalizise
alapjan, mig aszpirin esetén 19%-kal. Aszpi-
rin és warfarin kombindldsa dltaldban nem
célszerd, az utébbi alkalmazdsa 6nmagiban
is elegendd pitvarfibrilldlé ISZB-s betegek-
nél mind a stroke, mind az Gj coronaria-ese-
mények prevencidja céljabol. Specidlis hely-
zetekben, pl. coronaria stent beiltetést ko-
vetden a warfarin-terdpia aszpirinnel vagy
clopidogrellel torténd kombindcidja javasolt.
Az orilis antikoagulacié alacsony molekula-
sulyd heparinnal helyettesithetd szikség
esetén (elektiv mdtér).
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TERAPIAS STRATEGIA UJ KELETU PITVARFIBRILLACIO ESETEN

Uj keletii pitvarfibrillacié

/\

Perzisztalo

Paroxysmalis

Kezelés csak sulyos tinetek

szivelégtelenség, angina)

esetén (hipotenzio, |

Antikoagulacioé® és
frekvenciakontroll

Antikoagulacio'?

'A cardioversioval kapcsolatos antikoagulaciot a
pitvarfibrillacié fennallasanak idétartama és a
beavatkozas siirgéssége hatarozza meg.

*A krénikus antitrombotikus kezelést

az embolia-riziké alapjan hatarozzuk meg

Cardioversio sordn a periprocedurilis
tromboembolizacid rizikdja 1-5%, megel6z6-
en legaldbb haromhetes terdpids dozisu an-
tikoagulacié mellett <1%, ezért 48 6ran tal
fennallé PF cardioversigja elgtt antikoagu-
lacié bevezetése sziikséges. Transoesopha-
gealis echocardiographia segitségével azono-
sithat6 a bal filcse trombozisa, igy negativ
esetben cardioversio heparinnal térténd an-
tikoaguldciot kovetden elvégezhetd. A sinus
ritmus helyreidllitdsa nem jelenti a pitvari

1. TABLAZAT. CHADS2-PONTRENDSZER AZ ANTITROM-
BOTIKUS KEZELES STROKE-RIZIKO ALAPJAN TORTE-
NO MEGHATAROZASARA PITVARFIBRILLACIOBAN

STROKE RIZIKOFAKTOROK

H Hipertenzi6 (1 pont)

D Diabetes mellitus (1 pont)

RITMUSKONTROLL MODSZERENEK KIVALASZTASA A TARSBETEGSEGEK FUGGVENYEBEN

Rekurrens paroxysmalis pitvarfibrillacio

Minimalis tiinetek

Antikoagulacioé® és frekvenciakontroll

Antikoagulacié?
és frekvenciakontroll

Antiarrhythmias gyogyszerek

'A cardioversioval kapcsolatos antiko-
agulaciot a pitvarfibrillacio fennalla-
sanak id6tartama és a beavatkozas
surg6ssége hatarozza meg.

2A kréonikus antitrombotikus kezelést
az embolia-rizikoé alapjan hatarozzuk

Perm. PF elfogadasa

Sulyos tiinetek

Antikoagulacié? és antiarrhythmias
gyogyszerek

Antikoagulacio’ és
frekvenciakontroll

Antiarrhythmias
szerek megfontolandok

Cardioversio

Nem sziikséges hosszi
tava AA-terapia

Antikoagulacio?

Antikoagulacié® és
frekvenciakontroll

Nem sziikséges

hatarozza meg.

mechanikus funkci6 azonnali javuldsét, ezért
sikeres cardioversio utdn is sziikséges foly-
tatni az antikoaguldns kezelést négy hétig.

FREKVENCIAKONTROLL

Ep pitvar-kamrai dtvezetés esetén PF sordn
magas frekvencidja (100-130/perc), irregu-
laris kamrai ritmus jelentkezik, mely a be-
teg egyik f6 panasza lehet. A kamrai frek-
vencia csokkentése céljabol a pitvar-kamrai
atvezetést lassito szerek addsa célszerd. (2.
tabldazat) Els6ként vilaszthat6 szerek a bé-
ta-blokkolok (lehetdleg intrinsic szimpato-
mimetikus hatds nélkil: propranolol, meto-
prolol, bisoprolol stb.), hatdsossdgukat sza-
mos klinikai tanulmény tdmasztja ala. Szin-
tén els6ként vilaszthatéak a non-di-
hidropiridin tipusu, cardioselectiv kalcium-
antagonistak: verapamil, diltiazem. A korab-
bi években szivelégtelen pitvarfibrilldlé be-
tegeknél gyakran alkalmazott digitalisz-ké-
szitmények (digoxin, digitoxin) kevésbé ha-
tékonyak frekvenciakontrollra akut PF so-
ran, illetve nem képesek kivédeni a terhelés

Minimalis tiinetek

antiarrhythmias kezelés

TERAPIAS STRATEGIA REKURRENS PAROXYSMALIS PF ESETEN

Rekurrens paroxysmalis pitvarfibrillacio

Sulyos tinetek

Antikoagulacio' és
frekvenciakontroll

Antiarrhythmias kezelés

Cardioversio

'A cardioversioval kapcsolatos antiko-
agulaciot a pitvarfibrillacié fennallasanak I
id6tartama és a beavatkozas sirgéssége

Ablacié

?A krénikus antitrombotikus kezelést az em-
ik6 alapjan hatarozzuk meg.

hatdsara bekoévetkezs tachycardidt. Car-
dioversio céljabol adott amiodaron 6nmaga-
ban adva is alkalmas lehet frekvenciakont-
rollra béta-blokkol6 hatdsa miatt. Accessori-
cus koteg jelenléte esetén (WPW-szindré-
ma) nem ajanlott béta-blokkolot vagy kalci-
um-antagonistat alkalmazni, mivel az AV-
csomoén torténd datvezetés gatlasaval nd a
preexcitatio mértéke, akdr kamrafibrillacio
is felléphet.

Nyugalomban 60-80/perc, kézepes terhe-
lésnél 90-115/perc szivfrekvencia elérésére
kell térekedni. A gyogyszeres kezelés hatds-
talansdga esetén az AV-csomé abldcigja és
pacemaker beiiltetése javitja az életmingsé-
get €s a terhelhetdséget.

RITMUSKONTROLL

A sinus ritmus helyreallitasinak leghatéko-
nyabb mdédszere az R-hullimmal szinkroni-
zdlt, nagy energidji (200-360 J) egyendramu
elektromos impulzussal végrehajtott car-
dioversio. Elektromos cardioversio elsdként
vilaszthat6 kezelési moéd 48 o6rin beliili

3. TABLAZAT. CARDIOVERSIO GYOGYSZERENEK KIVALASZTASA
A PITVARFIBRILLACIO FENNALLASANAK IDOTARTAMA ALAPJAN

Cardioversio

T6bb mint 7 nap

Ablacié sulyos tiinetek és legalabb

meg. 1 antiarrhythmias gyogyszer
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hatastalansaga esetén

Bizonyitottan hatékony

Kevesebb rendelkezésre

Nem ajanlott gyogyszerek

Dofetilid, Amiodaron,
Ibutilid
Disopyramid, Flecainid,

gyogyszerek

allo adat Procainamid
Propafenon, Kinidin

Digoxin, Sotalol



2. TABLAZAT. FREKVENCIAKONTROLL GYOGYSZEREI PITVARFIBRILLACIOBAN

CHADS2-PONTSZAM
0 1,9%

STROKE GYAKORISAG/EV KEZELES

Aszpirin 75-325 mg

1 2,8% Warfarin INR 2-3 vagy
aszpirin 75-325 mg

2 4% Warfarin INR 2-3

3 5,9% Warfarin INR 2-3

4 8,5% Warfarin INR 2-3

5 12,5% Warfarin INR 2-3

6 18,5% Warfarin INR 2-3
Akut Nincs accessoricus koteg Esmolol

Accessoricus koteg
Szivelégtelenség, nincs
accessoricus koteg
Frekvenciakontroll

Krénikus

Szivelégtelenség, nincs
accessoricus koteg

epizodus esetén. Stirgds cardioversio sziiksé-
ges szivelégtelenség, hipotdnia, sulyos angi-
na pectoris esetén. A beavatkozas elétt a szé-
rum kaliumszintet ellendrizni kell. Habar az
akut siker esélye magas (70-99%), a relap-
szus rizikéja nem elhanyagolhat6. 1 éven tuli
perzisztalé PF esetén a sinus ritmus fennma-
raddsanak esélye igen alacsony. A relapszus
rizik6faktorai a hiperténia, 55 évesnél ido-
sebb kor, 3 hénapot meghaladé idétartamu
PF, tdg pitvarok, szivelégtelenség, 40%-nil
alacsonyabb bal kamrai ejekcids frakcio, las-
sult fillcse dramlasi sebesség. Antiarrhyth-
mids gyogyszeres el6kezeléssel novelhets a
sinus ritmus fennmaraddsdnak idGtartama.
Amiodaron-, flecainid-, ibutilid-, propafe-
non-, kinidin- vagy sotalol-elgkezelés bizo-
nyitottan néveli a sinus ritmus fennmarada-
sanak idGtartamat.

A gyégyszeres cardioversio hatékonysdga a
ritmuszavar fenndlldsanak idGtartamaval for-
ditottan ardnyos. A tarsbetegségeken kiviil a
gyogyszer kivélasztasat a ritmuszavar fenndl-
lasdnak idGtartama is befolydsolja. (3. tdbla-
zat) Ugyelni kell a proarrhythmia veszélyére
(QT megnyulds talajan kialakulé kamrai
tachycardia, magas frekvencidval dtvezetett
pitvari flattern). Az elsé PF-epizédus gyogy-
szeres cardioversigjat érdemes monitorozds
mellett végezni, ismételt relapszus esetén
egyes gyogyszereket a beteg ambuldnsan is
haszndlhat a paroxysmus jelentkezésekor
(pill-in-the-pocket mddszer).

Relapszus esetén a sinus ritmus fenntartdsa
céljabol tartésan antiarrhythmids gyégyszer
adasa vilhat sziikségessé. A vélasztandé maod-
szert a tarsbetegségek befolyasoljik. Els6 va-
lasztand6 kezelés 1/C (pl. propafenon) vagy
kombinalt hatdst antiarrhythmids gyégyszer
lehet (sotalol, amiodaron), ezek hatdstalansi-

Metoprolol, Propranolol,
Diltiazem, Verapamil
Amiodaron
Digoxin
Amiodaron
Metoprolol, Propranolol
Diltiazem, Verapamil
Digoxin
Amiodaron

ga esetén katéteres abldcio vilaszthato. (4.
abra) Hosszu tavu antiarrhythmids gyogyszer-
szedés mellett magasabb a gyogyszerinterak-
ciok, proarrhythmia veszélye.

Mivel a nagy klinikai vizsgalatok nem mu-
tattdk ki sem a ritmus-, sem a frekvencia-
kontroll fels6bbrendtiségét a masikkal szem-
ben (mortalitds és stroke), ezért jelenleg a
kezelGorvos joga eldonteni, hogy a betegnél
torekszik-e a sinus ritmus helyredllitdsara,
vagy megelégszik a frekvenciakontrollal. Az
AFFIRM-vizsgalat alcsoport analizise alapjan
frekvenciakontroll elénydsebb 65 évnél id6-
sebb, és nem szivelégtelenségben szenvedd
betegeknél (a ritmuskontroll egyetlen alcso-
portban sem volt hatékonyabb a frekvencia-
kontrollnal). A jelenlegi klinikai gyakorlatban
1dds, sok tdrsbetegséggel rendelkez6 beteg-
nél dltaldban frekvenciakontrollra, fiatal,
paroxysmalisan pitvarfibrilldlé betegnél rit-
muskontrollra téreksziink.

NEM ANTIARRHYTHMIAS GYOGYSZEREK

A LIFE-vizsgilatban a losartan, a CHARM-
vizsgélatban a candesartan csokkentette a PF
incidencidjat hipertonids, balkamra-hipertré-
fiaval, illetve szivelégtelenséggel biré bete-
geknél. 11 nagy klinikai vizsgalat metaanali-
zise alapjan az ACE-gatlok és angiotenzin re-
ceptor-blokkoldk alkalmasak a PF rizikéjanak
csokkentésére primer prevenciés alkalmazds
esetén. A statin-terdpia csokkenti a PF inci-
dencigjat ischaemids szivbetegségben.

UJ ANTIARRHYTHMIAS GYOGYSZEREK

A PF kezelésében a régebbi antiarrhythmias
gyogyszerek nem kielégité hatékonysdga,
proarrhythmids hatdsa és mellékhatasprofil-
ja miatt nagy igény van djabb gyégyszerek
fejlesztésére. Napjainkban szdmos, féleg

Y cvocvitis

[Il-as tipusd, illetve kevert hatdsu antiar-
rhythmids gyogyszer klinikai vizsgilata zaj-
lik. Az ibutilid I1I-as tipusu antiarrhythmids
szer. Akut cardioversio sordn hatékonysiga
magas, pitvari flattern esetén is els6ként va-
laszhat6 szer.

A dronedaron az amiodaronhoz hasonlé ha-
tdsmechanizmusu, azonban lényegesen ked-
vez6bb mellékhatdsprofillal biré szer. Az
EURIDIS-ADONIS-vizsgilat igazolta haté-
konysdgdt a sinus ritmus fenntartdsdra.
A DAFNE-vizsgalatban sem proarrhythmids,
sem szervkarosité hatds nem volt, az ERA-
T'O-vizsgalatban a mellékhatdsai nem kiilon-
boztek a placebotdl. Ugyancsak az ERATO-
vizsgalat jelentds kamrai frekvencidt csok-
kentd hatdst igazolt, a terhelhetdség csokke-
nése nélkiil.

0SSZEFOGLALAS

A pitvarfibrilldlé betegek kezelésében a kivil-
t6 tényezdk megsziintetése, az embdlia-riziké
stdtusztol fuggd antitrombotikus-kezelés, il-
letve a panaszoktdl fiiggen a frekvenciakont-
roll, vagy a sinus ritmus fenntartdsa a legfonto-
sabb teenddk. A ritmuskontroll terén tapasz-
talhato fejlédés, uj gyégyszeres és non-farma-
kologias eljarasok feltehetdleg néhany éven
beliil véltozast hoznak a PF kezelésében, a be-
tegek nagyobb hédnyada részesiilhet kurativ
beavatkozdsban, vagy hatékony ritmuskont-
rollban.
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