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Niewydolnos$é¢ serca i migotanie przedsionkéw to
dwa czesto wspdlistniejgce schorzenia kardiologicz-
ne. W artykule przedstawiono mechanizmy ich wspo6t-
wystepowania, jego wptyw na rokowanie i wybor
optymalnego leczenia. Na podstawie aktualnych
wynikéw badan przedyskutowano strategie kontroli

WPROWADZENIE

Starzenie sie spoleczefistw, poprawa przezycia w przy-
padku ostrych zespoléw wieficowych, skuteczniejsze tech-
niki prognozowania i zapobiegania groznym tachyaryt-
miom komorowym czy, wreszcie, rozpowszechnienie pro-
filaktyki przeciwzakrzepowej doprowadzily do zmiany
profilu choréb ukladu sercowo-naczyniowego. Na poczat-
ku XXI wieku za dwie nowe ,epidemie” w kardiologii
uznano niewydolno$c serca (HF, heart failure) i migotanie
przedsionkéw (AF, atrial fibrillation) [1]. Te dwa schorzenia,
przez niektérych uwazane zreszta nie tyle za niezalezne
jednostki chorobowe, co za dwie rownoleglte manifestacje
uszkodzenia mig$nia sercowego, wykazuja tendencje do
wspotwystepowania. Niewydolnos¢ serca zwieksza ryzy-
ko AF okoto 5-krotnie [2], a u co dziesigtego chorego z AF
rozwija sie kardiomiopatia tachyarytmiczna [3]. W rezul-
tacie u niektorych pacjentéw dochodzi do wystapienia
swoistego blednego kota wzajemnych powiklai czynnos-
ciowych i anatomicznych, co dodatkowo utrudnia wias-
ciwa diagnostyke i wybor metody leczenia.
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czestosci i rodzaju rytmu, profilaktyke przeciw-
zakrzepowa, leczenie nieantyarytmiczne i techniki
niefarmakologiczne.
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NIEWYDOLNOSC SERCA JAKO PRZYCZYNA
MIGOTANIA PRZEDSIONKOW

Niewydolnos¢ serca, zaréwno skurczowa, jak i roz-
kurczowa, prowadzi do przecigzenia przedsionkéw.
W warunkach zwigkszonego obciazenia objetosciowego
i ci$nieniowego mie$niéwka przedsionkéw podlega me-
chanicznemu rozciagnieciu, co wydluza czas i zaburza
jednorodno$¢ przewodzenia elektrycznego, skraca okres
refrakgji i nasila aktywnoé¢ ektopowa. Istotne znaczenie
maja réwniez mechanizmy neurohormonalne — aktywa-
cja ukladu renina-angiotensyna-aldosteron (RAA) sprzy-
ja widknieniu przedsionkéw, pobudzenie adrenergiczne
zwieksza pobudliwos¢ komérek przedsionkéw, a proce-
sy te dodatkowo nasilaja, wspomniane wczesniej, mecha-
nizmy arytmogenezy. Istnieja réwniez doniesienia o prze-
budowie elektrycznej przedsionkéw w warunkach HF —
szczegdlne znaczenie ma prawdopodobnie zmiana eks-
presji kanatéw potasowych i wapniowych [3-6].

Czestos¢ migotania przedsionkow zwieksza sie wraz
z zaawansowaniem skurczowej HF i wynosi od mniej niz
5% u pacjentéw z niewydolnoscia I stopnia wedtug skali
New York Heart Association (NYHA) [7] do 50% u chorych
z objawami o IV stopniu zaawansowania [8]. Znacznie
slabiej przebadana w tym wzgledzie niewydolnos¢ roz-
kurczowa wydaje sie sprzyja¢ wystapieniu AF w stopniu
poréwnywalnym z niewydolnoécig skurczowq [9].
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Jednym z trzech gléwnych celéw leczenia AF (oprocz
kontroli objawéw i zapobiegania powiklaniom zakrzepo-
wym)jest unikanie rozwoju kardiomiopatii tachyarytmicz-
nej [10]. Wéréd mechanizméw odpowiedzialnych za roz-
woj tego powiklania w warunkach szybkiej odpowiedzi
komorowej wymienia sie: utrate zasobéw energetycznych
miocytéw, zmiany budowy mitochondriéw, utrate samych
miocytow, zmiane funkcji kanatéw wapniowych, niedo-
krwienie prowadzace do ogluszenia miocytéw [3, 4, 10].
Wazna z punktu widzenia klinicznego jest mozliwos¢ pel-
nego ustapienia cech HF pod wplywem kontroli czestosci
rytmu komor czy przywrécenia rytmu zatokowego.

W praktyce klinicznej, niezaleznie od rozwoju kardio-
miopatii de novo, mozliwe jest zaostrzenie przez arytmie
objawo6w juz istniejacej HF. Utrata synchronii przedsion-
kowo-komorowej, odpowiedzialnej za okolo 20% rzutu
serca [11], szczegélnie widocznie moze nasila¢ objawy HF
z zachowang funkcja skurczows, zwlaszcza u oséb star-
szych. Napad AF sprzyja réwniez dekompensacji kraze-
niowej u pacjentéw z nadci$nieniowym przerostem lewej
komory serca, z kardiomiopatia przerostowq i restryk-
cyjng, a takze w istotnym klinicznie zwezeniu lewego uj-
$cia zylnego [10].

Za nasilenie objawéw HF odpowiadaja oczywiscie
réwniez szybki rytm odpowiedzi komorowej i zmiennos¢
sity skurczu zaleznej od czasu jego trwania. Co wiecej;
wykazano, ze napad AF uposledza przeplyw przez na-
czynia wieicowe, powodujac ich skurcz zalezny od akty-
wacji wspélczulnej, co moze nasila¢ objawy HF na tle nie-
dokrwiennym [12].

PROGNOZA

Zgodnie z klasycznymi wynikami badania Framin-
gham AF to niezalezny czynnik ryzyka zgonu w choro-
bach ukladu krazenia [13]. Wydawaloby sie zatem, ze
wystapienie tego zaburzenia rytmu u chorych z HF ewi-
dentnie zwiekszy $miertelnoé¢ w tej grupie pacjentéw.
Okazuje sie jednak, ze ta hipoteza nie znajduje jedno-
znacznego potwierdzenia w wynikach badan.

W badaniu Studies of Left Ventricular Dysfunction (SOLVD),
obejmujacym 6517 pacjentéw z HF, wspoétwystepo-
anie AF wigzalo sie z 1,34-krotnym, niezaleznym od in-
nych czynnikéw, wzrostem ryzyka zgonu z wszystkich
przyczyn. Za ten wynik odpowiedzialne bylo przede

wszystkim zwiekszenie liczby zgonéw w mechanizmie

progresji HF; nie stwierdzono zwigkszonej $miertelnosci
w mechanizmach arytmii [14].

Kolejnym duzym badaniem, potwierdzajacym teze
o niekorzystnym wplywie AF na rokowanie w HF, bylo
Digitalis Investigation Group (DIG). Wérdd 7788 pacjentéw
objetych obserwacjq u 866 stwierdzono tachyarytmie nad-
komorowe (w wiekszosci AF). Wystapienie nadkomoro-
wych zaburzen rytmu wiazalo sie z istotnym, 2,45-krot-
nym, wzrostem Smiertelnosci w badanej grupie [15].

Odmienne obserwacje przyniosto badanie Veterans
Administration Heart Failure Study (V-HeFT) obejmujace
1427 pacjentéw, w wiekszosci z HF w II-11I klasie wedtug
NYHA. W odniesieniu do 206 0s6b, u ktérych wystapito AF,
nie zaobserwowano istotnego wzrostu ryzyka zgonu [16].
Podobnie w obserwacji Crijnsa i wsp. [17], dotyczacej pa-
cjentow z niewydolnoscig w III-IV klasie wedlug NYHA,
pierwotnie stwierdzany wzrost ryzyka zgonu u chorych
z AF okazal sie nieistotny statystycznie po standaryzacji
wzgledem wieku, frakcji wyrzutowej, klasy wedlug NYHA,
funkcji nerek i wartosci ci$nienia tetniczego.

W opublikowanym w maju tego roku systemie straty-
fikacji ryzyka u chorych z HF obecnos$¢ AF nalezy do
10 podstawowych czynnikéw pogarszajacych rokowanie.
Jako jedyny z tych czynnikéw zwieksza ryzyko $miertel-
nosci ogolnej, bez wplywu na $miertelnos¢ sercowa [18].

Zaréwno pacjenci z HF, jak i osoby z AF to duza, bar-
dzo heterogenna grupa. Nalezy o tym pamietaé, probujac
uogolniac¢ wyniki badan, zwlaszcza gdy nie s3 one w pelni
zgodne z do$wiadczeniem klinicznym. Wydaje sie, ze klu-
czem do wyjasnienia sprzecznych wynikéw badan doty-
czacych wplywu wspélistnienia tych dwoch jednostek
chorobowych na rokowanie pacjentéw moze by¢ préba
analizy tej zaleznoéci w mniejszych podgrupach, wydzie-
lonych na podstawie etiologii uszkodzenia serca, stopnia
jego zaawansowania czy choréb wspoélistniejacych.

W badaniu Middlekaufaiwsp. [19] AFistotnie wptywa-
to na ryzyko zgonu w podgrupie pacjentéw z cisnieniem
zaklinowania w tetnicach plucnych ponizej 16 mm Hg; nie
stwierdzono takiej zaleznosci u 0séb z podwyzszonym cis-
nieniem zaklinowania. Autorzy sugeruja, ze migotanie
przedsionkéw moze by¢ istotnym predyktorem ryzyka
zgonu wérdd chorych z mniej zaawansowana HF.

Kolejneistotne informacje przyniosta retrospektywna
analiza wynikéw badania Danish Investigations of Arrhy-
thmia and Mortality ON Dofetilide-Congestive Heart Failure
(DIAMOND-CHE). Szczegélowa ocena jego wynikow
doprowadzita do obserwacji, Ze niekorzystny wptyw AF
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Tabela 1. Wybrane badania na temat wptywu migotania przedsionkéw (AF, atrial fibrillation) na ryzyko zgonu

w przypadku niewydolnosci serca (HF, heart failure)

Dane z badania Klasa Liczba Liczba Wyniki
(pozycja piSmiennictwa) NYHA pacjentéw pacjentéw
zHF z AF
SOLVD [14] Gtownie I-1 6517 419 AF zwigksza 1,34-krotnie ryzyko zgonu w HF
DIG [15] -1V 7788 866* Nadkomorowe zaburzenia rytmu zwiekszajg
2,45-krotnie ryzyko zgonu w HF
V-HeFT [16] 111 1427 206 AF nie wptywa na ryzyko zgonu w HF
Crijns i wsp. [17] -1V 409 84 AF nie jest niezaleznym czynnikiem ryzyka zgonu
Middlekauf i wsp. [19] n-1v 390 75 AF zwigksza ryzyko zgonu u pacjentéw z niskim
cisnieniem zaklinowania w tetnicach ptucnych
DIAMOND-CHF [20] -V 3587 818 AF zwigksza ryzyko zgonu tylko u 0s6b z chorobg

niedokrwienng serca

*Dotyczy tachyarytmii nadkomorowych facznie; SOLVD — Studies of Left Ventricular Dysfunction; NYHA — New York Heart Association; DIG — Digitalis Investigation
Group; V-HeFT — Veterans Administration Heart Failure Study; DIAMOND-CHF — Danish Investigations of Arrhythmia and Mortality ON Dofetilide-Congestive Heart Failure

na rokowanie pacjentéw z HF jest ograniczony do oséb
ze wspolistniejaca choroba niedokrwienng serca [20]. Wy-
niki omawianych badan na temat wptywu AF na rokowa-
nie w HF zebrano w tabeli 1.

Analizujac wplyw AF na rokowanie os6b z HF, nie
sposdb zapomnieé¢ o zréznicowanym w zaleznosci od
choréb wspdlistniejacych ryzyku powiklan zakrzepowo-
-zatorowych oraz potencjalnie niekorzystnym wplywie
poszczegdlnych lekéw antyarytmicznych.

WYBOR STRATEGII

Najtrudniejszym pytaniem, na ktére musi odpowie-
dzie¢ sobie lekarz praktyk podejmujacy sie leczenia pa-
cjenta z AF, jest pytanie o celowos¢ proby przywrécenia
rytmu zatokowego. Najwiekszym badaniem, w ktérym
poréwnywano strategie kontroli czestosci rytmu i kontroli
rodzaju rytmu, byto Atrial Fibrilation Follow-up: Investiga-
tion of Rhythm Management (AFFIRM) [21]. Nie wykazano
w nimistotnej réznicy w odniesieniu do $miertelnoéci mie-
dzy obiema badanymi strategiami. Obserwacja ta, po-
twierdzona réwniez w kilku mniejszych badaniach,
w tym w polskim badaniu Polish How to Treat Chronic Atrial
Fibrillation (HOT CAFE) [22], stala sie nastepnie podstawa
sformutowania aktualnych wytycznych postepowania
w AF [10]. Cho¢ samo badanie uznano za jedno z najbar-
dziej przelomowych w kardiologii XXI wieku, do dzisiaj
nie ustajg jego krytyczne analizy, podwazajace przede
wszystkim niereprezentatywny dla ogétu populacji do-
bor pacjentéw.

Z punktu widzenia tematu tego artykutu interesuja-
ca jest szczegdélowa analiza wynikéw badania AFFIRM

w odniesieniu do os6b z HF. Do badania wiaczono 939
chorych z wywiadem w kierunku HF, réwnomiernie
przydzielonych metoda randomizacji do obu badanych
grup. Populacja ta, obok pacjentow mlodszych (< 65.1z.),
bytajedyna podgrupa, w ktérej zarysowal sie trend w kie-
runku przewagi strategii kontroli rodzaju rytmu. Nie wy-
kazano natomiast r6znicy miedzy badanymi strategiami
w zakresie nasilenia objawéw lub wystapienia nowej HE.
Nalezy jednak pamietaé, ze po 5 latach badania AFFIRM
w grupie objetej strategia kontroli rodzaju rytmu, mimo
powtarzanych kardiowersji, rytm zatokowy utrzymato
jedynie 2/3 pacjentéw [21]. Z jednej strony, w subanalizie
badania wykazano, ze utrzymanie rytmu zatokowego
wigzalo sie z istotnym zmniejszeniem $miertelnosci,
z drugiej strony — podawanie lekéw przeciwarytmicz-
nych zwiekszalo czestos¢ zgonéw [23]. Podobnie w bada-
niu Danish Investigations of Arrhythmia and Mortality ON
Dofetilide (DIAMOND) u pacjentéw z frakcja wyrzutowa
ponizej 35% utrzymanie rytmu zatokowego rok po ran-
domizacji wigzalo sie z istotnym zmniejszeniem $miertel-
nosci [24]. Wydaje si¢ zatem, ze brak sukcesu strategii kon-
troli rodzaju rytmu jest wynikiem stabej skutecznosci
iistotnych dziatan niepozadanych (w tym przede wszyst-
kim proarytmii) dostepnych obecnie lekéw antyarytmicz-
nych. Wspdlistniejaca choroba serca, w tym HF, dodatko-
wo nasila obie te staboéci lekow stosowanych w celu utrzy-
mania rytmu zatokowego.

Z uwagi na wspomniany trend w badaniu AFFIRM,
w celu jednoznacznej oceny skutecznosciibezpieczenstwa
strategii kontroli czestosci i kontroli rodzaju rytmu u pa-
cjentow z HF i AF, zaprojektowano badanie Atrial Fibril-
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lation and Congestive Heart Failure (AF-CHF). Wiaczono do
niego 1376 o0s6b z frakcja wyrzutowa lewej komory poni-
zej 35% oraz z AF w wywiadzie. Pacjentéw poddano ran-
domizacji do grup kontroli czestoscilub rodzaju rytmu. Po
trwajacej Srednio 37 miesiecy obserwacji nie wykazano
istotnej statystycznie réznicy w czestoéci zgondw miedzy
obiema badanymi grupami [25]. Wyniki te, ogélnie zgod-
ne z obserwacja AFFIRM, nie wyczerpuja jednak ostatecz-
nie problemu wyboru strategii leczenia chorych z HF i AF.
Nalezy pamieta¢, ze badaniem AF-CHF objeto jedynie
pacjentow ze skurczowa HF. Nie ma dotychczas danych
na temat skutecznosci utrzymywania rytmu zatokowego
u 0s6b z objawami HF i zachowang frakcja wyrzutowa,
a zatem w tej podgrupie, dla ktdrej utrzymanie synchro-
nii przedsionkowo-komorowej jest szczegblnie wazne
z punktu widzenia hemodynamiki.

Nalezy rowniez pamieta¢, ze wszystkie wymienione
badania obejmowaty chorych, ktérzy mogli by¢ losowo
przydzielani do danej strategii, a zatem nie wystepowaly
u nich czynniki preferujace dany sposéb postepowania.
Innymi stowy, byli to chorzy dobrze tolerujacy AF. Dla
pacjentéw, u ktérych napad arytmii wiaze sie z istotna
dekompensacjg hemodynamiczna czy wiehcowa, metoda
postepowania z wyboru pozostaje préba kardiowersji do
rytmu zatokowego [10].

Trzeba wreszcie wzia¢ pod uwage, ze we wspomnia-
nych badaniach dominujaca metodg utrzymywania ryt-
mu zatokowego byla farmakoterapia. Skoro to staba sku-
tecznoéc i dzialania niepozadane lekow stanowia piete
Achillesowg tej strategii, mozna mie¢ nadzieje, ze meto-
dy inwazyjnej kontroli rodzaju rytmu przyniosa postep
w zmniejszaniu $miertelnoéci.

Reasumujac, o ile ogdlnie obie strategie postepowania
sa w sensie populacyjnym rownowazne, zawsze mozna
wyodrebni¢ pacjentéw, ktérzy zyskaja wiecej na samej
kontroli czestosci rytmu komor (osoby dobrze tolerujace
arytmie, chorzy w starszym wieku, osoby zagrozone pro-
arytmicznym dziataniem lekéw) oraz wymagajacych przy-
wrécenia rytmu zatokowego (zla tolerancja arytmii, osoby
mlodsze, prawdopodobnie rozkurczowa HF, by¢ moze
nizsza klasa NYHA i wspélistniejaca choroba wieficowa).

STRATEGIA KONTROLI CZESTOSCI RYTMU KOMOR
Uwaza sie, ze w warunkach zniesionej synchronii
przedsionkowo-komorowej, w celu utrzymania minuto-
wego rzutu serca, optymalny hemodynamicznie wzrost
czestoéci rytmu komoér u pacjentéw z AF wynosi 10-20%

w stosunku do rytmu zatokowego [5]. Zgodnie z wytycz-
nymi Amercian College of Cardiology/American Heart Asso-
ciation/European Society of Cardiology (ACC/AHA/ESC),
dotyczacymi postepowania w AF, zadaniem kontroli cze-
stosci rytmu jest utrzymanie rytmu serca w granicach 60-
-80/min w spoczynku i 90-115/min w trakcie umiarkowa-
nego wysitku [10]. Fakt wspotwystepowania HF ograni-
cza wybor lekéw stosowanych do osiggniecia tego celu.

Leki z grupy niedihydropirydynowych antagonistéw
wapnia (diltiazem i werapamil) nie sa zalecane w kontro-
li czestosci rytmu komor u pacjentow ze skurczowa HF,
cho¢ mozna je stosowac u 0s6b z HF i zachowang funkcja
skurczowg [26].

Jesli chodzi o stosowanie lekéw z grupy f-adrenolity-
kéw, powinno by¢ ono ograniczone do substancji, dla kto-
rych udowodniono korzystne dzialanie w HF (burszty-
nian metoprololu CR, bisoprolol, karwedilol, nebiwolol)
[26]. Nalezy zachowa¢ ostroznos¢ przy wiaczaniu tych
lekéw u pacjentéw z objawami ciezkiego zaostrzenia HF.
Dane dotyczace korzysci ze stosowania f-adrenolitykow
u 0s0b ze wspolistniejacymi AF i HF maja, poki co, charak-
ter fragmentaryczny. W badaniu Cardiac Insufficiency Bi-
soprolol Study 11 (CIBIS-II) korzystny wplyw bisoprololu na
przezycie byl ograniczony jedynie do pacjentéw z ryt-
mem zatokowym, nie wykazano poprawy przezycia
u badanych z AF [27]. Najlepsze dane pochodzace z sub-
analiz programow badawczych sa dostepne w odniesie-
niu do karwedilolu. W badaniu Carvedilol or Metoprolol Eu-
ropean Trial (COMET) wykazano, ze karwedilol, w poréw-
naniu z metoprololem, obniza ryzyko zgonu réwniez
u pacjentéw z AF [28]. Retrospektywna analiza wynikéw
badania US Carvedilol Heart Failure Trial sugeruje, ze lek
ten zwieksza frakcje wyrzutowa lewej komory u oséb
z HF powiklang AF [29]. W badaniu Carvedilol Post Infarc-
tion Survival Control in Left Ventricular Dysfunction (CAPRI-
CORN) dowiedziono, ze stosowanie karwedilolu obniza
ryzyko wystapienia AF pacjentéw z pozawalowa dys-
funkcja lewej komory [30].

Lekiem o szczeg6lnym znaczeniu w kontekscie kon-
troli czestosci rytmu komor u chorych z HF i AF jest di-
goksyna. Jest to wcigz lek pierwszego rzutu stosowany
w celu doraznego zwolnienia rytmu serca u pacjentéw
ze wspolwystepowaniem tych dwéch choréb [10]. Poda-
wana dlugotrwale skutecznie kontroluje czestoé¢ rytmu
komor, zwlaszcza u pacjentéw prowadzacych siedzacy
tryb zycia. Terapia skojarzona digoksyna i f-adrenolity-
kiem pozwala natomiast wyjatkowo skutecznie kontro-
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Tabela 2. Dane pochodzace z analiz dotyczacych wptywu lekéw kontrolujgcych czestosé rytmu serca na punkty

koncowe u pacjentéw z niewydolnoscia serca (HF, heart failure) i z migotaniem przedsionkow (AF, atrial fibrillation)

Dane z badania
(pozycja pi$Smiennictwa)

Badany lek

Wyniki

Bisoprolol nie zmniejsza $miertelnosci u pacjentéw z HF powiktang AF

Karwedilol, w poréwnaniu z metoprololem, zmniejsza Smiertelnos¢

u pacjentéw z HF i AF

CIBIS-II [27] Bisoprolol v. placebo
COMET [28] Karwedilol v. metoprolol
US Carvedilol Heart Karwedilol v. placebo

Failure Trial [29]

CAPRICORN [30] Karwedilol v. placebo

Karwedilol zwigksza frakcje wyrzutowg u pacjentow z HF i AF

Karwedilol zmniejsza ryzyko wystgpienia AF u pacjentow

po zawale serca z HF

Khand i wsp. [31] Digoksyna + karwedilol

v. monoterapia
Tumasyan i wsp. [32] Digoksyna + bisoprolol

v. monoterapia

Digoksyna stosowana tacznie z karwedilolem kontroluje rytm serca
i ogranicza objawy lepiej niz monoterapia

Digoksyna z bisoprololem kontroluje rytm serca i ogranicza objawy
lepiej niz monoterapia

CIBIS-Il — Cardiac Insufficiency Bisoprolol Study Il; COMET — Carvedilol or Metoprolol European Trial; CAPRICORN — Carvedilol Post Infarction Survival Control

in Left Ventricular Dysfunction

lowa¢ zaréwno spoczynkowy, jak i wysitkowy rytm ser-
ca. W badaniu AFFIRM podwéjna blokada pozwolila
osiggnac¢ zalozona czestos¢é rytmu komoér u 70% bada-
nych w poréwnaniu z 58% w przypadku monoterapii
p-adrenolitykiem [21]. W badaniu Khandaiwsp. [31] po-
taczenie digoksyny i karwedilolu kontrolowato rytm
serca i skuteczniej ograniczalo objawy u pacjentow z AF
i HF niz kazdy z tych lekéw podawany osobno. Podob-
ne wyniki uzyskali Tumasyan i wsp. [32] dla digoksyny
i bisoprololu. Wyniki badan na temat lekéw kontroluja-
cych czynno$¢ komor u pacjentéw z HF i AF zebrano
w tabeli 2.

Lekiem drugiego rzutu, zaréwno w doraznej kontro-
li czestosci rytmu komor, jak i dopuszczalng alternatywa
w dlugotrwalej terapii w przypadku nieskutecznosci
wymienionych wyzejlekow, jestamiodaron [10]. Jego sto-
sowanie w sposob ciagly jest jednak obarczone istotnymi
dziatlaniami niepozadanymi i w dobie mozliwosci lecze-
nia niefarmakologicznego uzycie amiodaronu w celu kon-

troli czestosci rytmu komor traci na znaczeniu.

STRATEGIA KONTROLI RODZAJU RYTMU

Podobnie jak w przypadku kontroli czestodci rytmu
serca, wspolistnienie AF i HF ogranicza wybér lekéw, kto-
re mozna zastosowac w celu kardiowersji farmakologicz-
nej i utrzymania rytmu zatokowego. Dysfunkcja lewej ko-
mory jest przeciwwskazaniem do stosowania lekéw grupy
IA 1 IC wedlug Vaughana-Williamsa; réwniez sotalol mo-
ze prowadzi¢ do nasilenia objawéw HEF [10]. W praktyce
w polskich warunkach jedynym lekiem mozliwym do za-

stosowania w tym wskazaniu pozostaje amiodaron.

Amiodaron to lek o skutecznosci przywracania rytmu
zatokowego poréwnywalnej ze skutecznoscig lekow
z grupy 1i o wiekszej od nich zdolnosci podtrzymywania
tego rytmu. Co wiecej, w warunkach nawrotu AF skutecz-
nie kontroluje czestos¢ rytmu serca. O ile jednak doraz-
ne podanie leku wigze si¢ z dzialaniami niepozadanymi
typowymi dla wigkszosci lekéw antyarytmicznych (bra-
dykardia, hipotonia), o tyle dlugotrwata terapia amioda-
ronem niesie zwiekszone ryzyko powiktan ptucnych, tar-
czycowych, watrobowych czy, wreszcie, zagraza wydlu-
zeniem odstepu QT i wystapieniem wieloksztaltnego cze-
stoskurczu komorowego [33].

Drugim i ostatnim lekiem zalecanym w wytycznych
ACC/AHA/ESC w celu kardiowersji farmakologicznej
i utrzymania rytmu zatokowego, jednak niedostepnym
w Polsce, jest dofetylid. Lek ten w badaniu DIAMOND
pozwalal na utrzymanie rytmu zatokowego u 79% pacjen-
téw z zaburzong czynnoscia lewej komory [34]. Z uwagi
na szczeg6lnie zwiekszone ryzyko torsade de pointes
w pierwszych dniach terapii lek ten, w przeciwiefnstwie
do amiodaronu, nie moze by¢ wigczany w warunkach
ambulatoryjnych [10].

Lekiem, ktéry mial zachowac wszystkie zalety amio-
daronu, a przez eliminacje z czasteczki atomow jodu miat
by¢ pozbawiony jego wad, jest dronedaron. O ile jednak
potwierdzono jego skutecznos¢ w podtrzymywaniu ryt-
mu zatokowego oraz w kontroli rytmu komér w AF [35-
-37], to w badaniu ANDROMEDA wykazano niekorzyst-
ny wplyw na $miertelnoé¢ u pacjentéw z HF [38]. W ostat-
nim badaniu ATHENA, ktére przeprowadzono, by do-
wies¢ wpltywu dronedaronu na twarde punkty koncowe,
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HF w IV klasie wedtug NYHA byla kryterium wylaczaja-
cym [39]. Obecnie dronedaron nie moze by¢ lekiem zale-
canym chorym ze wspélistniejacymi AF i HF.

Kolejnym lekiem, ktéry budzi duze nadzieje, jest azy-
milid. Doniesienia na temat jego skutecznosci w podtrzy-
mywaniu rytmu zatokowego u pacjentéw z HF sa jednak
sprzeczne [40, 41].

Lekami o umiarkowanej skutecznoéci w utrzymywa-
niu rytmu zatokowego sa f-adrenolityki. Leki z tej grupy
dopuszczone do stosowania w HF moga by¢ alternatywa
dla amiodaronu w warunkach przeciwwskazan do jego sto-
sowania. W przypadku nawrotu AF przejmuja one role le-
kéw kontrolujacych czestos¢ odpowiedzi komorowej [10].

Reasumujac, obecnie nie ma skutecznej i bezpiecznej
alternatywy dla amiodaronu w podtrzymywaniu rytmu
zatokowego u 0s6b z uposledzong funkcjg lewej komory.
Niekorzystne skutki dtugotrwatej terapii tym lekiem odpo-
wiadaja prawdopodobnie za brak przewagi strategii kon-
troli rodzaju rytmu nad strategia kontroli czestodci rytmu.

INNE LEKI

Sytuacja, w ktorej HF jest podlozem rozwoju arytmii,
stwarza mozliwosci profilaktyki AF z uzyciem lekéw po-
zbawionych bezposredniego dziatania antyarytmiczne-
go. Teoretycznie przewidywana skutecznoéc¢ inhibitoré6w
konwertazy angiotensyny (ACE, angiotensin-converting
enzyme) potwierdzila retrospektywna analiza wynikow
badania Trandolapril Cardiac Evaluation Study (TRACE),
w ktérym zastosowanie trandolaprilu wigzato sie z 55-
-procentowym obnizeniem ryzyka wystapienia AF u pa-
cjentow z pozawalowa dysfunkcja lewej komory [42]. Ko-
lejna, réwniez retrospektywna, analiza wynikéw badania
SOLVD przyniosta informacje o wynoszacej 78% reduk-
cji ryzyka AF u 0sob z HF [43]. W odniesieniu do antago-
nistéw receptora ATII podobne wyniki zaprezentowali
autorzy badania Valsartan Heart Failure Trial (Val-HeFT)
[44]. Staboscia wymienionych badan byl fakt, ze wystapie-
nie AF nie bylo w nich predefiniowanym punktem kon-
cowym, a retrospektywne analizy opieraly sie jedynie na
danych z wywiadu i pojedynczych zapisach badain EKG
wykonywanych w trakcie wizyt kontrolnych. Badania,
w ktérych napad AF byl przewidywanym punktem kon-
cowym, przyniosly niejednoznaczne wyniki. W badaniu
Candesartan Cilexitil in Heart Failure Assessment of Reduc-
tion Mortality and Morbidity (CHARM) dotaczenie kandesar-
tanu do rutynowej terapii HF wiazalo sie zistotng statystycz-
nie redukcja wystapienia nowych przypadkéw AF [45].

W programie tym jednak dane o wystapieniu arytmii po-
chodzity zrelacji pacjentéw. W badaniu Gruppo Italiano per
lo Studio Della Sopravvivenza nell'Infarto Miocardico-Atrial
Fibrillation (GISSI-AF), w ktérym w celu obiektywizacji
wynikow i wychwycenia bezobjawowych napadéw AF
zastosowano system telemonitoringu, nie wykazano wply-
wu walsartanu na wystapienie AF zaréwno w calej bada-
nej populagji, jak i w podgrupie chorych z HF [46].

Istnieja réwniez pojedyncze doniesienia o korzyst-
nym wplywie statyn [47] i antagonistéw aldosteronu [48]
na obnizenie ryzyka napadu AF u pacjentéw z HF.

INNE METODY LECZENIA

Podstawa postepu, ktéry dokonat sie w ostatnich la-
tach w leczeniu AF, jest przede wszystkim wykorzystanie
metod inwazyjnego leczenia arytmii. Podobne znaczenie
ma zastosowanie terapii resynchronizujacej w terapii HF.
Istnieja badania dokumentujace skutecznos¢ tych metod
w warunkach wspdlistnienia obu choréb.

W badaniu Hsu i wsp. [49] ablacja AF u pacjentéw
z objawami HF przyniosta normalizacje frakcji wyrzuto-
weju72% badanych. Cho¢ mozna mie¢ zastrzezenia co do
wyboru pacjentéw do badania, dowodzi ono znaczenia
kardiomiopatii tachyarytmicznej.

Ablacja facza przedsionkowo-komorowego z implan-
tacja ukladu stymulujacego jest metoda kontroli czesto-
§ci rytmu u chorych, u ktdrych strategia ta jest niemozli-
wa do przeprowadzenia z wykorzystaniem farmakotera-
pii. W odniesieniu do pacjentéw z HF typowa stymulacja
prawokomorowa, prowadzac do dyssynchronii komér,
nasilala objawy HF. W badaniu Post AV Nodal Evaluation
(PAVE) wykazano w tej sytuacji przewage uktadu resyn-
chronizujacego nad standardowa stymulacja [50]. Celem
trwajacego badania Atrioventricular junction ablation follo-
wed by resynchronization therapy in patients with congestive
heart failure and atrial fibrillation (AVERT-AF) jest porow-
nanie skutecznosci farmakologicznej kontroli czestosci
rytmu ze strategia ablacji Iacza AV (przedsionkowo-ko-
morowego) i implantacji uktadu resynchronizujacego
u pacjentow z HF i AF [51].

LECZENIE PRZECIWZAKRZEPOWE

O ile badania z ostatnich lat wzbudzily ponowna dys-
kusje nad wptywem AF na rokowanie w HF i przyniosty
zaskakujace wyniki dotyczace poréwnania skutecznosci
glownych strategii dzialania, o tyle znaczenie AF dla
wzrostu ryzyka zakrzepowo-zatorowego pozostaje nie-
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kwestionowane. W istocie, w badaniu AFFIRM wykaza-
no, ze decyzja o wlaczeniu profilaktyki przeciwzakrzepo-
wej ma wieksze znaczenie dla loséw pacjenta niz decyzja
o wykonaniu kardiowersji do rytmu zatokowego. Odsta-
wienie antykoagulantu przez niektérych chorych po usta-
pieniu AF mialo odpowiadac za czes¢ zgonéw w grupie
kontroli rodzaju rytmu [21]. W nawigzaniu do tej obser-
wagji nalezy przypomnie¢, ze zalecana metoda profilak-
tyki przeciwzakrzepowej w AF nie zalezy od typu arytmii;
powinna by¢ taka sama w napadowym, przetrwalym
i utrwalonym AF [10].

W wiekszosci uznanych systeméw stratyfikacji ryzy-
ka udaru mézgu, opartych na ocenie wspélwystepowa-
nia czynnikéw zwiekszajacych zagrozenie zakrzepowo-
-zatorowe, wymienia sie HF jako jeden z takich czynni-
kéw [10]. Jednak w aktualnych wytycznych ACC/AHA/ESC
zmniejszono range dysfunkcji lewej komory w kwalifika-
¢ji pacjenta do doustnej antykoagulacji. Zgodnie z doku-
mentem z 2006 roku HF i frakcja wyrzutowa ponizej 35%
to czynniki umiarkowanego ryzyka udaru mézgu i jako
takie sa wskazaniem do stosowania antymetabolitéw wi-
taminy Kw przypadku wspélistnienia innych czynnikow
ryzyka umiarkowanego (wiek > 75 lat, nadcisnienie tet-
nicze, cukrzyca) lub duzego (przebyty epizod niedo-
krwienny mézgu, zwezenie lewego ujécia zylnego lub
proteza zastawkowa serca). W przypadku wystepowania
tylko jednego czynnika ryzyka umiarkowanego za réw-
nowazng alternatywe dla warfaryny/acenokumarolu
uznano kwas acetylosalicylowy (ASA, acetylsalicylic acid)
(tab. 3). W aktualnych wytycznych American College of

Chest Physicians (ACCP) [52], podobnie jak w poprzednich
zaleceniach ACC/AHA/ESC z 2001 roku [53], HF stanowi
okolicznos¢ kliniczng, w przypadku ktérej preferuje sie
doustny antykoagulant. W ubieglorocznym badaniu The
Atrial fibrillation Clopidogrel Trial with Irbesartan for preven-
tion of Vascular Events (ACTIVE-W) udowodniono przewa-
ge warfaryny nad lekami przeciwplytkowymi w zapobie-
ganiu udarowi mézgu u pacjentéw z AF i pojedynczym
czynnikiem ryzyka ze skali CHADS2 [54]. Dodanie drugie-
go leku przeciwplytkowego (klopidogrelu) do ASA obni-
za ryzyko udaru mézgu w poréwnaniu z samym ASA,
réwnoczesnie zwiekszajac ryzyko powiklan krwotocz-
nych [55].

Podejmujac decyzje o wyborze metody profilaktyki
udaru mézgu u pacjentéw z AF (doustny antykoagulant
czy ASA), zawsze nalezy sie kierowac oceng calej konste-
lacji czynnikéw prozakrzepowych i prokrwotocznych.
W praktyce klinicznej wybér wynika czesto z checi zacho-
wania bezpieczefistwa terapii kosztem jego skutecznosci
[56]. Decydujace znaczenie ma zdolno$¢ pacjenta do ak-
tywnej kontroli leczenia [57].

PODSUMOWANIE

Migotanie przedsionkéw i HF to dwie, wiklajace sie
wzajemnie, jednostki chorobowe. Wystapienie AF u pa-
cjenta z HF w wiekszosci badan stanowi niekorzystny
czynnik prognostyczny. W przypadku zastosowania do-
stepnych obecnie metod leczenia strategie kontroli czesto-
§ciirodzaju rytmu sa réwnowazne, cho¢ u konkretnych
chorych moga istnie¢ wskazania do wyboru jednej z nich.

Tabela 3. ZaleceniaAmerican College of Cardiology/American Heart Association/European Society of Cardiology (ACC/

/AHA/ESC) z 2006 roku dotyczace profilaktyki przeciwzakrzepowej u pacjentow z migotaniem przedsionkéw [10]

Kategoria ryzyka

Brak czynnikow ryzyka
Jeden czynnik ryzyka umiarkowanego

Jakikolwiek czynnik duzego ryzyka lub > 1 czynnik ryzyka umiarkowanego

Czynniki ryzyka stabiej
udokumentowane lub stabsze

Czynniki ryzyka
umiarkowanego

Pte¢ zenska Wiek = 75 lat

Wiek 65-74 lat Nadcisnienie tetnicze
Choroba wiencowa Niewydolnosc¢ serca
Tyreotoksykoza

Cukrzyca

Zalecane leczenie

ASA 81-325 mg/d.
ASA 81-325 mg/d. lub warfaryna (INR 2,0-3,0)
Warfaryna (INR 2,0-3,0)
Czynniki
duzego ryzyka
Przebyty udar mézgu, TIA lub zator
Zwezenie ujscia mitralnego

Proteza zastawkowa serca

Frakcja wyrzutowa lewej komory < 35%

*W tekscie oryginalnym jako antykoagulant wystepuje warfaryna; w Polsce w tym wskazaniu stosuje sig rowniez acenokumarol. Zakres INR dla pacjentéw z mecha-
niczng protezg zastawkowa serca jest wtasciwy dla typu i pozycji zastawki. ASA (acetylsalicylic acid) — kwas acetylosalicylowy; INR (international normalized ratio) —
miedzynarodowy wspotczynnik znormalizowany; TIA (fransient ischaemic attack) — przejéciowy napad niedokrwienny
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Wybierz metode profilaktyki
przeciwzakrzepowej

Strategia kontroli
czestosci rytmu serca

Farmakoterapia: digoksyna
i/lub beta-adrenolityk

Leczenie inwazyjne:
ablacja facza AV + CRT

Zoptymalizuj terapie HF
z uwzglednieniem lekow
zapobiegajgcych AF

Strategia kontroli
rodzaju rytmu serca

Farmakoterapia:
amiodaron lub dofetylid*

Leczenie inwazyjne: ablacja AF,
defibrylator przedsionkowy

Rycina 1. Mozliwosci terapeutyczne w przypadku wspdtistnienia niewydolnosci serca (HF, heart failure) i migotania
przedsionkow (AF, atrial fibrillation); *lek niedostepny w Polsce; AV (arteriovenous) — przedsionkowo-komorowe;
CRT (cardiac resynchronization therapy) — terapia resynchronizujgca

Najskuteczniejsza farmakologiczna metoda kontroli cze-

stosci rytmu u pacjentéw z HF jest polaczenie digoksyny

i B-adrenolityku. W przypadku wyboru strategii kontroli

rodzaju rytmu nie ma obecnie dostepnej alternatywy dla

amiodaronu. Kluczowe znaczenie dla rokowania ma pro-

filaktyka przeciwzakrzepowa. Leki hamujace uklad RAA

zwiekszajq szanse utrzymania rytmu zatokowego. Popra-

we rokowania u 0s6b z HF i AF moga spowodowac nie-

farmakologiczne metody leczenia (ryc. 1).
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