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WSTEP

Czestos¢ rytmu serca (HR) jest od wiekéw postrzegana jako
jeden z najwazniejszych wskaznikow funkgji zyciowych or-
ganizmu. Stanowi nie tylko sygnat o funkcjonowaniu i zdro-
wiu serca, ale takze determinuje tempo dowozu i zuzycia tle-
nu oraz substancji odzywczych. Wptywa na inotropizm, od-
dziatuje na srédbtonek tetnic za posrednictwem naprezen
Scinajacych, stymulujacych produkcje tlenku azotu, a ponadto
odzwierciedla podstawowy metabolizm i zapotrzebowanie
organizmu na energie. Zainteresowanie HR jako cel terapii
nasilita hipoteza Levine’a, wiazaca czas zycia z czestoscia skur-
cz6w, jakie ma do wykonania serce, wspierana obserwacja-
mi poréwnujacymi przezycie i HR w r6znych grupach orga-
nizméw zywych [1].

W ostatnich latach doszto do szczegblnego wzbogace-
nia wiedzy na temat znaczenia HR nie tylko jako wskaznika
rokowniczego, ale takze celu terapii, ktérego osiagniecie po-
prawia losy pacjentéw z niewydolnoscia serca (HF) czy cho-
roba wieficowa. O ile bradyarytmie stanowity od lat uznany

cel leczniczy, stajac sie zarazem domeng elektrostymulagji
serca, to nadmiernie szybka praca serca przez dtuzszy czas
nie przyciagata naleznej uwagi klinicystéw. Stan ten zmienity
obserwacje epidemiologiczne, wiazace wyzsza HR z wiek-
szym ryzykiem $miertelnosci ogélnej i zagrozeniem powikfa-
niami krazeniowymi (ryc. 1) [2, 3].

Zmienito to z czasem pojmowanie zakresu prawidfowej
spoczynkowej HR — w tradycyjnych podrecznikach definio-
wanej jako od 50-60 do 100 uderzer na minute; biorac pod
uwage aktualne badania, wydaje sie, ze ryzyko zdrowotne
wzrasta, gdy u os6b zdrowych przekracza ona ok. 85 uderzen
na minute. Z tego powodu HR nalezy we wspdtczesnej kar-
diologii postrzega¢ jako jeden z czynnikéw ryzyka choréb ukfa-
du sercowo-naczyniowego, a niedawne badania rozszerzyty
wiedze na temat pozadanych wartosci HR w r6znych jednost-
kach chorobowych. Wraz z rozszerzaniem dostepnych sposo-
béw modyfikacji HR, grupa ekspertow skupiona wokét SFSN
PTK opracowala stanowisko podsumowujace aktualny stan
wiedzy w tym zakresie w kluczowych sytuacjach klinicznych.
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Czestos¢ rytmu
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Rycina 1. Konsekwencje patofizjologiczne tachykardii

Zapamietaj: Czestos¢ rytmu serca stanowi w swietle
badan epidemiologicznych tatwy do wykrycia czynnik ry-
zyka choréb serca i naczyn, a spoczynkowa HR > 85/min
moze sie wigza¢ ze zwiekszonym ryzykiem powikfan ze
strony ukfadu sercowo-naczyniowego i wzrostem $mier-
telnosci w populacji ogolne;j.

SPOSOBY KONTROLI
CZESTOSCI RYTMU SERCA
Metody niefarmakologiczne

Istnieja zaréwno niefarmakologiczne, jak i farmakologiczne
metody modulacji HR, co opisano szczegdfowo w innych opra-
cowaniach [4]. Nieprawidfowo wolna praca serca leczona jest
przede wszystkim przy uzyciu elektrostymulagji, a rola farma-
koterapii ogranicza sie do doraznego stosowania w stanach
nagtych (beta-adrenomimetyki, atropina). Marginalna role w te-
rapii umiarkowanej przewlekfej bradykardii odgrywaja leki cho-
linolityczne (np. ipratropium). Dalsza cze$¢ tego opracowania
skupia sie na leczeniu przyspieszonej czynnosci serca.

Najwazniejszym czynnikiem stylu zycia wptywajacym na
HR jest codzienna aktywnosc¢ fizyczna. Osoby wytrenowa-
ne, uprawiajace czynnie i regularnie sport, maja spoczynkowa
bradykardie. Palenie tytoniu dodatkowo zaburza funkcje $rod-
btonka i aktywuje ukfad wspofczulny — jego zaprzestanie
zwalnia prace serca [5]. Wydaje sig, ze sam stan zapalny istot-
nie wptywa na HR, dlatego jego leczenie réwniez korzystnie
moduluje uktad wspoétczulny. Aktywacja wspotczulna wigze
sie z codzienna aktywnoscig zawodowa i spoteczna, stad tez
wszystkie techniki redukgji stresu i napiecia emocjonalnego
moga przefozy¢ sie na zmniejszenie HR i ci$nienia tetnicze-
go (medytacja, kontemplacja religijna, sen, ¢wiczenia miore-
laksacyjne — joga, stuchanie muzyki).

Dowody naukowe wskazuja, ze nieodpowiednia dieta
powodujaca hiperinsulinemie prowadzi do wzrostu aktyw-
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nosci uktadu wspdfczulnego [6]. Podwyzszone stezenie ka-
techolamin zaburza funkcje enzymoéw uczestniczacych w me-
tabolizmie lipidéw, obniza aktywnos¢ endotelialnej lipazy,
co powoduje obnizenie katabolizmu lipoprotein o bardzo
matej gestosci (VLDL) i negatywnie wptywa na synteze lipo-
protein o duzej gestosci (HDL) [7]. Przy przewlektej stymula-
cji adrenergicznej stosowanie diety bogatej w triglicerydy
i cholesterol poteguje zaburzenia metaboliczne. Dlatego tez
istnieja niefarmakologiczne, posrednie metody modulacji HR
poprzez zmiane stylu zycia, przede wszystkim ograniczenie
cukrow prostych i ttuszczéw zwierzecych. Utrzymywanie
odpowiedniej dla wzrostu masy ciata zmniejsza insulinoopor-
nos¢, stezenie aterogennych frakeji lipidowych i aktywacje
wspotczulng. Wazne jest réwniez ograniczenie stosowania soli
kuchennej, ktéra poprzez zmiany ci$nienia tetniczego moze
réwniez prowadzi¢ do wzrostu napiecia uktadu wspétczul-
nego.

Metody farmakologiczne
Beta-adrenolityki byly pierwsza grupa lekéw, dla ktérej na
tak szeroka skale potwierdzono znaczenie terapeutycznego
zwalniania pracy serca w celu poprawy rokowania chorych.
Obnizenie HR za pomoca beta-adrenolitykéw u pacjentow
po zawale serca (MI) lub z HF przekfada sie na przedfuzenie
zycia. Na liniowg zaleznos$¢ korzysci w zakresie zmniejszenia
$miertelnosci i powtdrnej zapadalnosci na M1 od stopnia zwol-
nienia HR przy stosowaniu réznych beta-adrenolitykéw zwra-
cano uwage juz w latach 80. ubiegtego wieku [8].

Beta-adrenolityki tworzg obecnie podstawowa grupe le-
koéw zwalniajacych prace serca, o zasadniczym znaczeniu jako
leki przedtuzajace przezycie w HF [9]. Stanowia podstawowa
klase lekow przeciwdfawicowych, o dowodach na poprawe
rokowania w chorobie wieficowej u pacjentéw z przebytym
MI [10]. Wysoce kardioselektywne beta-adrenolityki, pozba-
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wione komponentu wazodylatacyjnego (bisoprolol, metopro-
lol o przedtuzonym dziataniu) wydaja sie nieco bardziej sku-
tecznie zwalnia¢ HR niz leki dodatkowo poszerzajace na-
czynia obwodowe, aktualnie preferowane przez wytyczne
hipertensjologiczne wsrod tej grupy farmakologicznej (karwe-
dilol, nebiwolol). Podstawowym ograniczeniem powszech-
niejszego stosowania beta-adrenolitykéw czy tez dochodze-
nia do optymalnych dawek tych lekéw sg ich dziatania nie-
pozadane (skurcz oskrzeli, zaostrzenie choréb obturacyjnych
ptuc, zaostrzenie choroby naczyn obwodowych, zaburzenia
przewodzenia przedsionkowo-komorowego), jak i zbyt wy-
razone dziatania farmakologiczne, ktérych nie sposéb oddzie-
li¢ od dziatania chronotropowo ujemnego (meczliwos¢, hi-
potonia) [11].

Digoksyna, jedyny obecnie rekomendowany preparat
z grupy glikozyd6éw nasercowych, jest jednym z najstarszych
lekéw wptywajacych na HR. Zasadniczym mechanizmem
zwolnienia HR poprzez preparaty naparstnicy jest podwyz-
szenie aktywnosci parasympatycznej, jednak wieksze steze-
nia digoksyny moga powodowa¢ dodatni efekt batmotropo-
wy, sprzyja¢ dodatkowym skurczom komorowym i obniza¢
stabilnos¢ elektryczna miesnia sercowego. W badaniach eks-
perymentalnych przeprowadzonych na myszach wykazano,
ze redukcja HR za pomoca digoksyny wiaze sie z przedtuze-
niem zycia tych zwierzat [12]. Nie udato sie tego jednak wy-
kaza¢ w duzych, randomizowanych badaniach klinicznych
u ludzi, chociaz w analizie podgrup randomizowanego, pro-
spektywnego badania Digitalis Investigation Group (DIG) za-
obserwowano, ze w podgrupie chorych z bardzo matym ste-
zeniem digoksyny w osoczu (0,5-0,9 ng/ml) lek zmniejszat
$miertelnos¢ w poréwnaniu z placebo [13].

Wspotczesne zasady stosowania digoksyny ograniczaja
powszechne wykorzystanie tego leku tylko u wybranych cho-
rych z HF i niska frakcja wyrzutowa lewej komory (LVEF),
pacjentéw z utrwalonym migotaniem przedsionkéw (AF)
i szybka odpowiedzig komér. U chorych z rytmem zatoko-
wym i objawowa HF oraz LVEF < 40% digoksyna (podawa-
na facznie z inhibitorem ACE) zwalnia czynnos$¢ serca i po-
prawia tolerancje wysitku, bez wptywu na $miertelnos¢. Di-
goksyny nie mozna rekomendowac jako leku zwalniajacego
czynno$¢ serca w szerokiej populacji 0s6b z podwyzszong
wartoscig HR.

Werapamil i diltiazem — niedihydropiridynowe po-
chodne antagonistéw wapnia maja istotny wptyw na HR. Nie-
stety, poza zwolnieniem HR, wykazuja réwniez efekt inotro-
powo ujemny, uposledzajacy kurczliwos¢ lewej komory (LV),
co ogranicza powszechne stosowanie tych lekéw w kontroli
HR. Pojedyncze obserwacje dotyczace zdolnosci werapami-
lu do przenikania do ptynu mézgowo-rdzeniowego sugeruija,
ze lek ten moze wplywac¢ na napiecie wspéfczulne poprzez
osrodkowy ukfad nerwowy. Istnieja dane potwierdzajace, ze
korzystne dziatanie tej podgrupy lekow wiaze sie przede
wszystkim ze zmniejszeniem HR [14]. Od kilku lat obserwu-
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je sie coraz mniejsze zainteresowanie tg grupa antagonistow
wapnia i coraz rzadsze stosowanie jej w praktyce klinicznej.

Amiodaron — z wzgledu na towarzyszace dziafanie beta-
-adrenolityczne moze by¢ traktowany jako srodek stuzacy do
obnizania HR. Liczne, zwlaszcza przy dtugotrwatym stoso-
waniu, dziafania niepozadane tego leku i brak badar klinicz-
nych wskazujacych na korzystny efekt w zakresie $miertel-
nosci catkowitej, nie pozwalaja rekomendowac tego leku poza
Scidle okreslonymi sytuacjami klinicznymi, jak kontrola ryt-
mu w AF z uporczywa tachykardia lub dodatkowa droga prze-
wodzenia. Nadzieje poktadane w pochodnej amiodaronu
pozbawionej czasteczki jodu — dronedaronie, rowniez nie
spetnity sie w Swietle doniesieii o jego dziataniach niepoza-
danych (hepatotoksycznosc), jak rowniez niekorzystnym
wplywie na rokowanie pacjentéw z utrwalonym AF (badanie
PALLAS).

Iwabradyna jest pierwszym nowoczesnym lekiem zsyn-
tetyzowanym w celu selektywnego zwolnienia czestosci ryt-
mu zatokowego. Dziata ona poprzez blokade pradu I, po-
wodujac zwolnienie spoczynkowej czynnosci wezta zatoko-
wo-przedsionkowego. Dziatanie takie nie wydtuza skorygo-
wanego odstepu QT, nie wptywa na przewodzenie
przedsionkowo-komorowe i kurczliwo$¢ migsnia. Lek nie
posiada istotnych dziafaii niepozadanych, jest skuteczna i bez-
pieczna alternatywa dla beta-adrenolitykéw u chorych nie-
tolerujacych tych lekéw, ale moze tez z nimi by¢ bezpiecz-
nie taczony. Iwabradyna nie obniza ci$nienia tetniczego ani
nie ma dziatan wazokonstrykcyjnych lub proarytmicznych.
Woplyw leku na tzw. twarde punkty koricowe (chorobowos¢
i Smiertelno$¢) zbadano w zakoriczonych i opublikowanych
programach klinicznych: Morbidity-mortality evaluation of the
If inhibitor ivabradine in patients with coronary artery disease
and left ventricular dysfunction (BEAUTIFUL) [15] oraz Systo-
lic Heart Failure Treatment with the I(f) Inhibitor Ivabradine
Trial (SHIFT) [16]. Na podstawie korzystnych wynikéw tych
wiasnie programéw klinicznych, zarejestrowano nowe, do-
datkowe wskazania do stosowania iwabradyny, oméwione
dalej w niniejszym dokumencie.

Inne leki o oSrodkowych mechanizmach dziatania —
leki hipotensyjne: moksonidyna, rilmenidyna i substancja
bedaca modelowym lekiem tej grupy — klonidyna, moga
wptywac na ukfad wspotczulny za posrednictwem recepto-
row imidazolowych [17]. Uwzgledniajac brak odpowiedniej
liczby randomizowanych badan klinicznych z tymi lekami,
niepokojace doniesienia dotyczace wplywu moksonidyny
na Smiertelno$¢ oraz centralny mechanizm dziatania leku
— trudno obecnie postulowac¢, aby grupa ta odegrata istotng
role w farmakologicznym obnizaniu HR w szerokiej popu-
lacji chorych.

Podsumowanie informacji o zastosowaniu lekoéw zwal-
niajacych prace serca zawarto w tabeli 1. Ich uzupetnieniem
moga w przyszfosci sta¢ sie metody zabiegowe, np. elektro-
stymulacja nerwu btednego. Odrebne miejsce w terapii zaj-
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Tabela 1. Sposoby terapeutycznego zwalniania rytmu serca

Interwencja Zastosowanie

Prozdrowotna modyfikacja stylu zycia* Zalecana populacyjnie

Beta-adrenolityki*

Niewydolnos¢ serca, choroba wieficowa, nadcisnienie

Digoksyna Niewydolnos¢ serca, migotanie przedsionkéw
Amiodaron Migotanie przedsionkéw, zespot WPW
Iwabradyna* Niewydolnos¢ serca, choroba wieicowa

Uwagi

Stabszy efekt w rytmie zatokowym
Toksyczno$¢ w przewlektym stosowaniu
Dziata tylko w rytmie zatokowym

Diltiazem, werapamil

Osrodkowe leki sympatolityczne Nadcisnienie

Choroba wiencowa, nadcisnienie

Marginalne znaczenie praktyczne

*Zalecenia o potwierdzonym korzystnym wptywie na przezycie/powikfania krazeniowe

muje ablacja tacza przedsionkowo-komorowego stosowana
jako ultima ratio w niepoddajacym sie farmakoterapii AF
z szybka akcjg komér — nietolerowang lub zagrazajaca roz-
wojem kardiomiopatii tachyarytmicznej.

Zapamietaj: Prozdrowotne zmiany stylu zycia stano-
wig podstawowy element prewencji, prowadzacy m.in. do
zwolnienia spoczynkowej HR. W celu zwalniania rytmu
serca stosuje sie roznorodne grupy lekow o bezposrednim
dzialaniu elektrofizjologicznym lub nastepuje to poprzez
modulujace dziafanie ukladu wspéiczulnego. Zwalnianie
spoczynkowej HR przy uzyciu lekéw nie jest uzasadnione
w bezobjawowej populacji bez schorzen ukfadu sercowo-
-naczyniowych.

CZESTOSC RYTMU SERCA JAKO CEL
W LECZENIU CHOROBY WIENCOWE]

Podstawowym mechanizmem patogenetycznym stabilne;j
choroby niedokrwiennej serca sg zaburzenia réownowagi mie-
dzy zapotrzebowaniem migsnia sercowego na tlen a jego
podaza. Najczesciej ich przyczyna sq istotne zwezenia $wiatta
nasierdziowych tetnic wieficowych wywolane przez proces
miazdzycowy. Leczenie choroby wieficowej, szczegélnie jej
stabilnej postaci, w decydujacym stopniu opiera sie na far-
makoterapii, ktéra od wielu lat ma dwa podstawowe cele:
(1) poprawe rokowania, gféwnie poprzez zapobieganie incy-
dentom ostrych zespotéw wiericowych (ACS) i rozwojowi dys-
funkcji komér oraz HF; (2) poprawe komfortu i jakosci zycia
poprzez eliminacje lub minimalizacje objawéw dfawicowych
i poprawe tolerancji wysitku (leczenie przeciwdtawicowe).

Farmakoterapia przeciwdziatajaca niedokrwieniu, ktorej
celem jest catkowita eliminacja lub znaczne ograniczenie nie-
mego niedokrwienia i objawéw dtawicy piersiowej (decydu-
jacej o obnizeniu jakosci zycia), oparta jest na lekach, ktére
zmniejszaja zapotrzebowanie migsnia sercowego na tlen lub
zwiekszaja przeptyw krwi do niedotlenionych obszaréw ser-
ca. Serce czfowieka w ciagu doby kurczy sie srednio 100 000
razy i pompuje ponad 9000 litréw krwi, a zatem jego zapo-
trzebowanie energetyczne jest bardzo wysokie.

1084

Czesto$¢ rytmu serca jest, obok skurczowego cisnienia
tetniczego, podstawowym czynnikiem decydujacym o zapo-
trzebowaniu miesnia sercowego na tlen i istotnie determinu-
jacym warunki efektywnego przeptywu wiericowego (ryc. 2).
Z tego powodu ma podstawowe znaczenie w patofizjologii
stabilnej dtawicy piersiowej i innych postaci choroby wien-
cowej i prawdopodobnie stanowi najwazniejszy pojedynczy
czynnik wptywajacy na zuzycie tlenu przez miokardium (obok
napiecia Sciany LV i jej kurczliwosci). Przyspieszenie pracy
serca ma jednoczesdnie niekorzystny wptyw na przeptyw wiefi-
cowy, ktéry niemal wytacznie odbywa sie w rozkurczu, ule-
gajacym w dominujacym stopniu skréceniu przy wzroscie HR.
Z tego wzgledu zwolnienie HR zapobiega niedokrwieniu, gdyz
réwnoczesnie poprawia przeptyw wieficowy i zmniejsza za-
potrzebowanie energetyczne serca na tlen, dzieki czemu
poprawia rownowage energetyczna miokardium.

Podwyzszona HR ma tez duze znaczenie w patogenezie
miazdzycy tetnic wieficowych oraz ACS, poprzez przyspie-
szanie powstawania blaszki miazdzycowej i zwiekszanie ry-
zyka jej destabilizacji [18]. Konsekwencje niekontrolowanej
HR u pacjentéw z chorobg wieficowa zostaty lepiej poznane
dzieki analizom pacjentéw z duzych programéw terapeutycz-

Czestos¢ rytmu serca | | Skrécenie okresu rozkurczu

Kurczliwosé
v
A Praca serca h 4 A h 4

| N Przeptyw wiencowy |
Zmniejszony doptyw tlenu

Niedokrwienie

Napigcie Sciany
w skurczu

Opor tetnic
wiencowych

Zmniejszony
przeptyw

Wozrost zapotrzebowania
na tlen

Rycina 2. Mechanizmy prowadzace do niedokrwienia przy
zwiekszonej czestosci rytmu serca
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nych. Obserwacja odlegfa loséw ponad 25 000 oséb z cho-
roba wiencowa z badania CASS udowodnita, ze HR = 83/min
stanowi niezalezny czynnik zwiekszajacy Smiertelnos¢ o po-
nad 30% [19]. Analiza pacjentéw leczonych standardowo
(grupa kontrolna) w badaniu BEAUTIFUL (5438 pacjentéw
z choroba niedokrwienng i dysfunkcja LV, EF < 40%) wyka-
zata, ze HR = 70/min znamiennie zwieksza ryzyko zgonu
sercowo-naczyniowego o 34% (p = 0,0041), hospitalizacji
z powodu HF 053% (p < 0,001), hospitalizacji z powodu
Ml o 46% (p = 0,0066) i rewaskularyzacji wieficowej o 38%
(p = 0,037). Wzrost spoczynkowej HR o kazde 5 uderzeri na
minute nasilat ryzyko zgonu sercowo-naczyniowego o 8%
(p = 0,0005), hospitalizacji z powodu HF 0 16% (p < 0,001),
hospitalizacji z powodu Ml 0 7% (p = 0,052) i rewaskulary-
zacji wiericowej 0 8% (p = 0,034). Wyniki te sugeruja, ze
ryzyko zgonu oraz wystgpienia punktu koficowego zwigza-
nego z HF wzrasta w spos6b ciagly przy HR > 70/min, pod-
czas gdy taki zwiazek w przypadku wieficowych punktow
koricowych jest mniej wyrazny. Analiza danych post hoc pa-
cjentéw wysokiego ryzyka z préby Treating to New Targets
(TNT) wykazata, ze kazde przyspieszenie akcji serca o 10/min
zwieksza ryzyko powaznych incydentéw sercowo-naczynio-
wych 0 8% [20]. Ponadto ustalono w tym badaniu, ze HR
przekraczajaca 70/min zwieksza ryzyko zgonu o 40% wsréd
chorych ze stabilng chorobg wieficowa. Podobne wyniki uzy-
skano, analizujac pofaczone dane stosunkowo niedawno za-
koriczonych préb klinicznych ONTARGET i TRANSCEND
obejmujacych 31 531 pacjentdéw wysokiego ryzyka sercowo-
-naczyniowego, wykazujac m.in. wzrost ryzyka istotnych zda-
rzeh sercowo-naczyniowych, jesli wyjsciowa HR przekracza-
ta 70/min.

Warto podkresli¢, ze w przypadku ACS obserwuje sie
zjawisko krzywej ] dotyczace HR [21]. Zanotowano wzrost
ryzyka powiktar przy bardzo wolnej (< 50/min) lub bardzo
szybkiej (> 90/min) HR pacjentéw z ACS. Krzywej J nie za-
obserwowano jednak w przypadku stabilnej choroby wien-
cowej. Nalezy rowniez podkresli¢ znaczenie kontroli HR po
ACS, np. w badaniu GISSI-II 6-miesieczna $miertelnos¢ u pa-
cjentéw wypisanych po MI ze szpitala z czestoscia rytmu
< 60/min wynosita 0,8%, podczas gdy w podgrupie z cze-
stoscia rytmu > 100/min siegata 14,3% [22]. Analiza badan
z beta-adrenolitykami wykazata Scista korelacje spadku ryzy-
ka zgonu, a takze Ml ze stopniem zwolnienia pracy serca [8].

Wytyczne ESC z 2006 r. dotyczace postepowania w sta-
bilnej chorobie wiericowej [10] (opublikowane przed ogfo-
szeniem wynikéw znaczacych badan dotyczacych interwen-
cji chronotropowej) wskazuja na konieczno$¢ skutecznego
leczenia przeciwdtawicowego, nie definiujac docelowej opty-
malnej HR. Do najczesciej stosowanych lekéw przeciwdta-
wicowych nalezg preparaty o tzw. ,hemodynamicznym”
mechanizmie dziatania: beta-adrenolityki, antagonisci wap-
nia i dtugo dziatajace organiczne azotany, uzupetniane przez
leki cytoprotekcyjne. Mimo Ze nie stwierdzono réznic w sku-
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tecznosci przeciwniedokrwiennej miedzy tymi trzema gru-
pami lekéw, jako leki pierwszego rzutu wskazuje sie beta-
-adrenolityki, ktérych zasadnicze dziatanie opiera si¢ na zwol-
nieniu HR w spoczynku i ograniczeniu jej przyspieszenia to-
warzyszacego wysitkowi lub stresowi psychicznemu do war-
tosci nieprzekraczajacych progu niedokrwienia. Ten sam
mechanizm dziatania wykazuje iwabradyna, selektywny in-
hibitor pradu I.. Alternatywa jest podanie niedihydropirydy-
nowych antagonistbw wapnia, wspomagajacych zmniejsza-
nie HR i ograniczenie niedokrwienia, jednak ich zastosowa-
nie ogranicza dziafanie inotropowo ujemne, stanowiace prze-
ciwwskazanie przy wspéfistnieniu HF.

Chociaz dla Zadnej z wymienionych grup lekéw nie wy-
kazano zmniejszenia umieralnosci lub czestosci wystepowa-
nia istotnych zdarzer wieficowych wéréd pacjentéw ze sta-
bilna dfawica piersiowa, to potwierdzono, ze beta-adrenoli-
tyki zmniejszaja czesto$¢ powiktan i umieralnos¢ wsréd pa-
cjentéw z nadcisnieniem tetniczym lub po MI. Metaanaliza
badan z randomizacja dotyczacych chorych po Ml (uwzgled-
niajagca wyniki 14 badan z zastosowaniem beta-adrenolity-
kow i 3 proéb klinicznych, w ktérych oceniano antagoniste
wapnia), wykazata, ze korzysci pod wzgledem umieralnosci,
uzyskane dzieki zahamowaniu receptoréw beta-adrenergicz-
nych, sa bezposrednio zwigzane ze stopniem zwolnienia HR,
a zwolnienie HR o 10/min obniza ryzyko zgonu o 30% [23].
Ta obserwacja akcentuje role HR jako celu terapii. Powszech-
nie uznawane (chociaz niepotwierdzone bezposrednio
w duzych badaniach klinicznych) jest stanowisko dotycza-
ce stabilnej choroby wieficowej przedstawione w amery-
kanskich wytycznych ACC/AHA z 2002 r. [24], zalecajace
jako cel terapii z uzyciem beta-adrenolitykow uzyskanie
spoczynkowej HR 55-60/min. Podczas wysitku osiagana
HR nie powinna przekraczaé 75% czestosci odpowiadaja-
cej progowi niedokrwienia. U pacjentéw z bardziej nasilong
dfawica zwolnienie HR nawet < 50/min moze by¢ akcepto-
wane, jesli bradykardia jest dobrze tolerowana i nie zalezy
od bloku przedsionkowo-komorowego.

W praktyce klinicznej jednak osiggniecie tego celu u wie-
lu pacjentdw ze stabilng choroba wieficowg jest trudne, gfow-
nie ze wzgledu na wspdtistnienie przeciwwskazan do poda-
wania beta-adrenolitykdw lub ich zig tolerancje przy stoso-
waniu w petnych dawkach. Potwierdzaja to dobitnie aktual-
ne dane europejskie, wskazujace na niezaspokojenie potrzeb
w zakresie terapii chronotropowej przy uzyciu lekéw trady-
cyjnych. Prospektywny rejestr European Heart Survey doty-
czacy grupy 3779 oséb z rozpoznang stabilng choroba wien-
cowa wykazat $rednig HR 73/min, a u ponad potowy pacjen-
tow (52,3%) spoczynkowa HR przekraczata 70/min, a jedy-
nie u 20% badanych wynosita < 62/min [25]. Srednia osiagana
dawka dobowa beta-adrenolitykéw byta niska — dla biso-
prololu wynosita 6 mg, atenololu 55 mg, karwedilolu 19 mg,
a metoprololu 75 mg. Analogiczne wyniki przyniost polski
rejestr RECENT, ktory objat populacje 2593 chorych z po-
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twierdzona i leczona przynajmniej od 12 miesiecy stabilng
choroba wieficowa w warunkach ambulatoryjnych. Az u 89%
0s6b leczonych beta-adrenolitykami stwierdzono spoczyn-
kowa HR > 60/min, przy wysokiej $redniej dla HR w bada-
nej populacji wynoszacej 73/min [26]. Najnowszy globalny
rejestr CLARIFY [27] wykazat, Ze w grupie 33 177 pacjentéw
z chorobg wieficowa 75% jest leczonych beta-adrenolitykiem,
z czego az 41% ma spoczynkowa HR réwna 70/min. U 14,4%
pacjentow stwierdzono przeciwwskazanie lub nietolerancje
beta-adrenolitykéw.

Na podstawie European Heart Survey mozna stwierdzi¢,
ze zaréwno lekarze kierujacy chorych do kardiologéw, jak
i kardiolodzy nieskutecznie kontroluja HR w chorobie wief-
cowej; czeste jest stosowanie subterapeutycznych dawek
beta-adrenolitykdw. Poniewaz tylko 4% chorych otrzymywato
antagoniste wapnia zwalniajacego HR w skojarzeniu z beta-
-adrenolitykiem wydaje sie, ze problem stanowi niedostatecz-
na motywacja lekarzy do zwigkszania dawki beta-adrenolity-
kéw w celu uzyskania docelowej HR i niedostateczne korzy-
stanie z leczenia skojarzonego — mimo udowodnionych
korzysci z obnizania HR jako skutecznej metody zapobiega-
nia niememu lub objawowemu niedokrwieniu i mozliwej pre-
wengji powiktari u chorych z szybszym rytmem. Mozliwym
wytlumaczeniem takiego postepowania moze by¢ uznanie
za priorytet leczenia objawowego, a nie uzyskiwanie docelo-
wej HR, takze ze wzgledu na ryzyko dziatan niepozadanych
tradycyjnych lekdw. Ztagodzenie lub ustapienie dolegliwosci
dtawicowych moze zniecheca¢ do bardziej intensywnego le-
czenia chronotropowo ujemnego, wymagajacego wiekszych
dawek lekéw, terapii ztozonej i kontroli dziafan niepozada-
nych. Wysoka HR wsrod chorych obcigzonych przewlekty-
mi chorobami ptuc lub cukrzyca i leczonych czesciej wera-
pamilem lub diltiazemem, ktérym podaje sie niskie dawki
beta-adrenolitykéw lub ich stosowanie jest zaniechane, po-
twierdza te sugestie mimo wykazanego wspotczesnie znacze-
nia ,leczenia do celu” (chronotropowego) — analogicznie
do zasady korygowania innych czynnikéw ryzyka, takich jak
nadci$nienie lub dyslipidemia.

Potwierdzeniem tej tezy sa wyniki badan klinicznych
z nowym lekiem, selektywnie zwalniajacym HR — iwabra-
dyna, wskazujacych na jego mozliwy wptyw na rokowanie
pacjentéw z choroba niedokrwienng serca z towarzyszaca
dysfunkcja LV oraz w przebiegu HF. Wyniki kluczowego ba-
dania BEAUTIFUL [15] wykazaty w grupie pacjentow ze sta-
bilna choroba wieicowg i uposledzona funkcja skurczowa
LV bezpieczenstwo leku, takze w potaczeniu z beta-adreno-
litykiem. W grupie pacjentéw z poczatkowa spoczynkowa HR
= 70/min iwabradyna zmniejszafa czesto$¢ wystepowania
zdarzen wiericowych, takich jak: hospitalizacja z powodu Mi
0 36%, hospitalizacja z powodu Ml lub niestabilnej choroby
wieficowe]j 0 22% oraz rewaskularyzacja wieficowa o 30%.
Oczekujemy na wyniki badania SIGNIFY, kt6re wyjasni, czy
wybidrcze zwolnienie akgji serca przez iwabradyne popra-
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wia rokowanie w stabilnej chorobie wierficowej u pacjentéw
z prawidtowa funkcja skurczowa LV oraz rytmem zatokowym
z HR = 70/min.

Dysponujemy zatem jednoznacznymi dowodami wska-
zujacymi, ze u pacjentdéw z chorobg wieficowa przyspieszo-
na akcja serca odgrywa istotna role w patogenezie incyden-
tow niedokrwiennych i jest znamiennym czynnikiem ryzyka
chorobowosci i $miertelnosci sercowo-naczyniowej. Opiera-
jac sie na licznych dowodach epidemiologicznych i klinicz-
nych, HR powinna by¢ wykorzystywana do oceny ryzyka i sta-
nowi¢ drogowskaz dla optymalnej terapii w chorobie wien-
cowej. W znaczacej grupie chorych beta-adrenolityki nie sa
wystarczajace dla skutecznej terapii, a aktualny stan wiedzy
nakazuje rozwazanie terapii faczonej z iwabradyna, przynaj-
mniej w grupie pacjentéw z dysfunkcja niedokrwienng LV
(EF < 40%), o ile spoczynkowa HR na optymalnej podsta-
wowej terapii przekracza 70/min.

Zapamietaj: Choroba wiericowa stanowi ugruntowane
wskazanie do zwolnienia spoczynkowej HR do 55-60/min,
a podstawowe leki stuzace do osiagniecia tego celu to beta-
-adrenolityki, niedihydropirydynowi antagonisci wapnia
oraz iwabradyna.

CZESTOSC RYTMU SERCA JAKO CEL
LECZENIA W NIEWYDOLNOSCI SERCA
Przyspieszony rytm serca jest jednym z podstawowych i wcze-
snych objawéw HF. Koreluje ona z zaawansowaniem choro-
by niezaleznie od jej etiologii, bedac uznanym objawem
0 wartosci prognostycznej. Samo przyspieszenie pracy serca,
jesli jest znaczne i trwa odpowiednio dtugo, moze pogarszac
kurczliwos¢ i stac sie wytaczng przyczyng HF. Stan taki okre-
dla sie kardiomiopatig tachyarytmiczna, ktéra wg obowigzu-
jacej klasyfikacji nalezy do grupy pierwotnych kardiomiopatii
nabytych [28]. Tachykardia jest takze uznanym czynnikiem
zaburzajacym napetnianie komoér serca i nasilajagcym objawy
dysfunkgji rozkurczowej lub HF z zachowang EF. Niedokrwie-
nie prowokowane przez niedostatecznie kontrolowana HR
moze prowadzi¢ do hibernacji miokardium i odwracalnego

pogorszenia funkcji skurczowej komér.

Zgodnie z wynikami licznych badarn zaréwno $miertel-
noé¢ z przyczyn sercowo-naczyniowych, jak i Smiertelnos¢
catkowita u chorych z HF jest wprost proporcjonalna do HR.
Kluczowe dane definiujagce HR = 70/min jako powiazang
z gorszym rokowaniem uzyskano w badaniu standardowo le-
czonej populacji z niedokrwienng dysfunkcja LV w badaniu
BEAUTIFUL. Co niezwykle wazne — zwolnienie HR pozwa-
la na obnizenie $miertelnosci. Stato sie to podstawa zastoso-
wania lekow, dzieki ktérym HR jest stosunkowo tatwo mo-
dyfikowalnym parametrem wptywajacym na rokowanie w HF.

Wyniki licznych badar klinicznych potwierdzity wysoka
skuteczno$¢ terapeutyczng zwalniania HR w HF — poczat-
kowo uzyskiwanej wytacznie dzieki lekom beta-adrenolitycz-
nym. Zmiana HR nie jest jedynym elementem dziatania beta-
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Optymalna czestos¢ rytmu serca — aktualny cel terapii kardiologicznej

-adrenolitykdw — poza dziataniem chronotopowo ujemnym
efekt blokowania aktywacji uktadu adrenergicznego powo-
duje m.in. redukcje groznych zaburzen rytmu serca, zmniej-
sza niedokrwienie i pozawatowe uszkodzenie miesnia serco-
wego oraz przeciwdziala remodelingowi LV po MI. Osiagnie-
ta podczas leczenia HR jest jednak dobrym wskaznikiem jego
skutecznosci — metaanaliza McAlistera i wsp. [29] oparta na
danych z 23 badarn dotyczacych skurczowej HF wykazata,
ze stopien zwolnienia HR, a nie dawka beta-adrenolityku, ko-
reluje z korzysciami klinicznymi. Przy redukcji Smiertelnosci
w cafej grupie o $rednio 24% wykazano, ze zwolnienie HR
o 5/min (ale nie osiagniecie okreslonej dawki leku) zmniejsza
$miertelnos¢ o 18%.

Te silne dowody na zmniejszanie Smiertelnosci u chorych
z HF w II-1V klasach NYHA i obnizenie ryzyka innych kluczo-
wych powikfan — wystapienia Ml czy hospitalizacji z powo-
dow kardiologicznych — powoduija, Ze beta-adrenolityki naleza
od lat do pierwszej linii leczenia w skurczowej HF i sa reko-
mendowane tacznie z inhibitorami konwertazy angiotensyny
u wszystkich pacjentéw z EF < 40% w celu redukcji czestosci
hospitalizacji z powodu HF i ryzyka przedwczesnego zgonu.
Co istotne, zalecenia nie uznaja efektu klasy i dotycza lekow
przebadanych w prospektywnych prébach klinicznych —
bursztynianu metoprololu o przedtuzonym uwalnianiu, biso-
prololu, karwedilolu i — mimo braku petnych dowodéw na
zmniejszenie $miertelnosci ogélnej — nebiwololu.

Powszechne stosowanie beta-adrenolitykdow wigze sie
jednak z ryzykiem dziatan niepozadanych, nierzadkich u cho-
rych w HF. Stanowi to gléwna przyczyne niedostatecznego
dawkowania lub braku wiaczania tej grupy lekéw mimo oczy-
wistych korzysci. Hipotonia, nasilenie chromania przestan-
kowego lub objawéw bronchospastycznych naleza do naj-
czestszych przyczyn. W pewnym odsetku przypadkéw sto-
sowanie beta-adrenolitykow nawet w prawidtowo dobranej
dawce wyraza sie pogorszeniem parametréw ukfadu odde-
chowego. Cho¢ w miesniach gladkich drzewa oskrzelowego
dominuja receptory beta-2, to ocenia sie, ze odsetek recep-
torow beta-1 siega 20% i dlatego takze stosowanie beta-1
selektywnych preparatéw moze wywotac zaostrzenia prze-
biegu astmy oraz przewlektej obturacyjnej choroby ptuc. Pro-
wadzi to do potwierdzonej luki terapeutycznej — zaledwie
22% polskich pacjentéw z HF przyjmuje optymalng dawke
beta-adrenolityku, a 23% nie otrzymuje go w ogdle [30]. Row-
niez dane z rejestru DATA HELP wskazuja, ze mediana HR
polskich pacjentéw z HF przekracza 70/min [31].

Iwabradyna jest pierwszym przedstawicielem klasy lekéw,
ktorych jedynym efektem jest bezposrednie ujemne dziata-
nie chronotropowe, wyrézniajacym sie znakomita tolerancja
bez typowych dla beta-adrenolitykéw dziatar niepozadanych.
W przeciwienistwie do préb klinicznych beta-adrenolitykow
w HF, gdzie schemat terapii nie zalezat scisle od HR, w bada-
niu SHIFT skupiono sie na leczeniu chorych ze skurczowa
HF (EF < 35%) w II-IV klasie wg NYHA, u kt6rych spoczyn-
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kowa HR byfa réwna lub wieksza od 70/min. Badanie po-
twierdzito znakomita tolerancje iwabradyny w populacji cho-
rych poddanych pefnej standardowej farmakoterapii (co istot-
ne, nie odnotowano groznych dla zdrowia bradyarytmii). Pa-
cjenci leczeni iwabradyna wykazali o 18% nizsze ryzyko zgo-
nu lub hospitalizacji i zmniejszenie o 26% $miertelnosci
zaleznej od HF; redukcja Smiertelnosci ogdlnej wykazata ko-
rzystny, lecz nieznamienny trend. Mechanizmem poprawy
moze by¢ promowanie odwrotnej przebudowy uszkodzo-
nej LV [32]. Efekt kliniczny iwabradyny nie jest zalezny od
wstepnej dawki beta-adrenolitykéw, ale od wyjsciowej HR
i odpowiedzi chronotropowej [33]. Znaczenie praktyczne
maja obserwacje o wyzszej jakosci zycia pacjentéw leczo-
nych iwabradyng w poréwnaniu z placebo [34] lub referen-
cyjnymi beta-adrenolitykami [35, 36].

Wyniki subanalizy badania wykazaty, ze zasadnicza
korzys¢ kliniczna dotyczyta podgrupy ze spoczynkowa HR
= 75/min [37]. Nieco wbrew zasadom interpretacji badan
klinicznych, wysoce znamienna statystycznie korzy$¢ — po-
prawa przezycia ogétem i wszystkich typowych powiktan kra-
zeniowych w tej podgrupie — stata sie podstawa do okresle-
nia przez EMA wskazan, niespéjnych z najnowszymi wytycz-
nymi dotyczacymi HF. W wytycznych ESC z 2012 r. znajdu-
je sie zalecenie wigczenia iwabradyny u objawowych chorych,
prawidtowo leczonych inhibitorem konwertazy angiotensy-
ny i beta-adrenolitykiem oraz antagonista aldosteronu, u kt6-
rych nie uzyskano zwolnienia HR < 70/min, w celu popra-
wy rokowania na poziomie dowodéw lla/B, podczas gdy re-
jestracja wg EMA dotyczy pacjentéw z HR = 75/min, z nie-
dostateczng kontrolg podczas leczenia beta-adrenolitykiem
lub w razie niemoznosci jego stosowania.

Digoksyna jest jednym z najstarszych lekow kardiologicz-
nych o ztozonym mechanizmie dziatania, gféwnie inotropo-
wym i neurohumoralnym (stymulacja uktadu przywspoétczul-
nego). Potwierdzono takze normalizacje odruchéw z baro-
receptoréw po podaniu digoksyny u chorych z HF. Podsta-
wowym efektem klinicznym dziatania leku jest zwolnienie
rytmu serca, zarébwno u pacjentéw z rytmem zatokowym, jak
i z AF. Ostatnie rekomendacje postepowania w HF dopusz-
czaja digoksyne u chorych z AF, lecz preferuje sie dla tego
celu inne leki, gtownie z grupy beta-adrenolitykéw. Istotne
dla praktyki jest potwierdzenie bezpieczerstwa terapii jedy-
nie w zakresie niskich stezen leku we krwi (0,5-0,9 ng/ml)
ze wzrostem liczby powiktan wzgledem placebo u chorych
z wyzszymi stezeniami (wyniki badania DIG [13]). Powyzsza
zaleznos¢ jest szczegolnie istotna u kobiet, u ktérych toksycz-
ny efekt dziatania leku pojawia sie juz przy stezeniach tera-
peutycznych nieznacznie przekraczajacych 1 ng/ml. Toksycz-
nos¢ digoksyny ttumaczy brak wptywu na zasadnicze powi-
ktania w HF, chociaz lek wywiera korzystny efekt objawowy.

Niedihydropirynowi antagonisci wapnia, werapamil i dil-
tiazem, nie znalazty zastosowania w terapii skurczowej HF
i w ostatnich rekomendacjach sa wymieniane wsréd substancji
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przeciwwskazanych u wiekszosci chorych ze wzgledu na ich
ujemne dziatanie inotropowe, mogace nasila¢ objawy HF;
bywaja stosowane jako element leczenia kontrolujacego rytm
komér w HF z zachowang EF i AF.

Zapamietaj: W HF dazy sie do zwolnienia czestosci
rytmu zatokowego < 70/min, co zmniejsza smiertelnosc
z przyczyn krazeniowych. Cel ten nalezy osiagac, stosujac
beta-adrenolityki w zalecanych dawkach. W razie jego nie-
osiggniecia jest wskazane dofaczenie iwabradyny u pacjen-
tow z zachowanym rytmem zatokowym o czestosci = 70/min.
U o0s6b z HF z AF uzyskanie HR < 80/min w spoczynku
i < 110/min podczas testu 6-minutowego marszu pozwa-
la uzyska¢ rokowanie podobne jak w przypadku strategii
przywracania rytmu zatokowego.

CZESTOSC RYTMU SERCA
U PACJENTOW Z NIEPOWIKEANYM
NADCISNIENIEM TETNICZYM

Cisnienie w ukfadzie tetniczym jest pochodng objetosci wy-
rzutowej serca, HR i oporu stawianego przez uktad naczy-
niowy. Udowodniono, ze aktywacja wspoétczulna uczestni-
czy w procesach przebudowy Scian tetniczek, zwiekszeniu
sztywnosci Scian duzych tetnic i przerostu mie$nia sercowe-
go w przebiegu nadcisnienia tetniczego. W badaniach epi-
demiologicznych (Framingham Heart Study, The National FIN-
RISK Study) wykazano, ze wzrost HR > 85/min w poréwnaniu
z osobami z HR < 65/min kojarzyt sie z wyzszym ciSnieniem
skurczowym i rozkurczowym, wyzszym stezeniem choleste-
rolu i triglicerydéw, wieksza Smiertelnoscig ogdIng i sercowo-
-naczyniowa. Zaleznosci te wystepowaly i bywaty nawet sil-
niej wyrazone u os6b z nadcisnieniem tetniczym [38, 39].

Nie jest ustalona pozadana HR dla pacjentéw z niepo-
wiktanym nadcisnieniem tetniczym. Zmniejszenie aktywno-
Sci ukfadu wspdtczulnego jest celem niefarmakologicznych,
a takze farmakologicznych interwencji w nadcisnieniu tetni-
czym; moze mie¢ podstawowe znaczenie w leczeniu pod-
grupy pacjentéw z nadmierng stymulacja adrenergiczna jako
podstawowym mechanizmem nadciénienia. Efekty farmako-
terapii prowadzacej do zwolnienia HR za pomoca lekéw beta-
-adrenolitycznych u chorych na nadci$nienie tetnicze okazaty
sie jednak inne niz w przypadku oséb z HF, choroba wien-
cowa lub zaburzeniami rytmu. Istnieja dowody na to, ze réz-
ne grupy lekéw hipotensyjnych moga odmiennie wptywac
na morfologie fali tetna i przez to na parametry hemodyna-
miczne, mimo podobnego wptywu na wartosci cisnienia mie-
rzonego na tetnicy ramieniowej. Konwencjonalny pomiar cis-
nienia tetniczego na tetnicy ramieniowej zaktada, ze odzwier-
ciedla on ci$nienia obecne w krazeniu centralnym. Zatoze-
nie to oparte jest na fakcie zaleznosci czestosci wystepowania
zaréwno uszkodzer narzadowych, jak i zdarzen sercowo-
-naczyniowych zakoriczonych i niezakonczonych zgonem od
wartosci cisnienia mierzonego na tetnicy ramieniowej. Jed-
nak wartosci cisnienia centralnego, poza objetoscia wyrzu-
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towa LV ioporem naczyn obwodowych, zalezg takze od
sztywnodci tetnic centralnych oraz czasu i wielkosci odbicia
fali ci$nienia.

W badaniu Conduit Artery Functional Evaluation (CAFE),
ktore zostato zaprojektowane jako czes¢ analizy badania
ASCOT, wykazano obecnos¢ znaczacych réznic w warto-
Sciach centralnego ciSnienia w aorcie i parametréw hemody-
namicznych na korzys¢ terapii amlodiping + perindoprilem
w poréwnaniu z leczeniem atenololem = bendroflumetiazy-
dem, mimo podobnych wartosci cisnienia tetniczego mie-
rzonego na tetnicy ramieniowej osigganych w obu schema-
tach leczenia. Stwierdzono wyzsze wartosci ci$nienia central-
nego podczas terapii beta-adrenolitykiem, niezaleznie od
zastosowania dodatkowych lekéw w celu osiggniecia doce-
lowych wartosci ci$nienia mierzonego na tetnicy ramienio-
wej, co Swiadczy o silnym niekorzystnym wptywie atenololu
na badane parametry. Wymienia sie 3 potencjalne mechani-
zmy mogace prowadzi¢ do takich réznic. S to: (1) r6znice
wptywu stosowania lekéw réznych grup na szybkos¢ fali tet-
na, ktéra jest pochodng sztywnosci tetnic, (2) réznice w od-
daleniu miejsc odpowiadajacych za odbicie fali cisnienia,
(3) r6znice w czasie trwania skurczu wynikajace z réznicw HR.
Wyniki badania ASCOT [40] oraz metaanaliza Lindholma
i wsp. [41], ktora ukazata sie w czasopi$mie Lancet w 2005 .,
kwestionowaty korzysci ze stosowania beta-adrenolitykow
w terapii hipotensyjnej i spowodowaly obnizenie preferencji
dla tej grupy lekdw w niepowikfanym nadcisnieniu tetniczym
z I do IV rzutu w wytycznych brytyjskich BSH/NICE z 2006 r.
[42] i zawezenie wskazan do rozpoczecia terapii hipotensyj-
nej beta-adrenolitykami do chorych < 60. rz. w zaleceniach
kanadyjskich CHEP z 2006 r. [43]. Mimo Zze w wytycznych
ESH/ESC z 2007 r. utrzymano beta-adrenolityki na licie le-
kéw przeznaczonych do stosowania w monoterapii w nad-
ci$nieniu tetniczym [44], to ich pozycje podwazyfa kolejna
metaanaliza Bangalore i wsp. [45], sugerujaca niekorzystny
wplyw zwolnienia HR uzyskiwanego za pomoca beta-blo-
kady (przede wszystkim na podstawie badar z atenololem),
na ryzyko sercowo-naczyniowe u pacjentéw z nadci$nie-
niem tetniczym. Teza o niedostatecznej skutecznosci beta-
adrenolitykow jest jednak kontrowersyjna i nie zostata po-
twierdzona w wielkiej metaanalizie opartej na danych po-
nad 460 000 pacjentéw [46]. Ostatnia dostepna aktualiza-
cja zalecen ESH dotyczacych postepowania w nadcisnieniu
z 2009 r. [47] nie obnizyfa jednak pozycji beta-adrenolity-
koéw, podkreslajac ze wspomniane zastrzezenia zasadniczo
nie odnosza sie do ich podgrupy o wtasciwosciach wazody-
latacyjnych, a szczegdlnie nebiwololu (selektywnego wobec
receptoréw beta-1, dodatkowo aktywujacego receptory
beta-3) i karwedilolu (nieselektywnego, blokujacego recep-
tory alfa-1) [48]. W praktyce klinicznej leki te sfabiej obnizaja
HR niz kardioselektywne beta-adrenolityki, co stanowi w $wie-
tle metaanalizy Bangalore i wsp. [45] wfasciwo$¢ korzystng
dla chorych na niepowikfane nadcisnienie tetnicze. Znalazto
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to odzwierciedlenie w wytycznych Polskiego Towarzystwa
Nadgcisnienia Tetniczego (PTNT) z 2011 r. [49]. Zgodnie z tym
dokumentem stosowanie beta-adrenolitykow zaleca sie
w nadci$nieniu tetniczym u chorych z objawami krazenia hi-
perkinetycznego, tachykardia i zaburzeniami rytmu serca,
szczeg6lnie u 0s6b mtodych oraz z nadci$nieniem tetniczym
wspotistniejgcym z HF, choroba wieficowa, zwtaszcza po
przebytym MI. Towarzyszaca cukrzyca, zesp6t metaboliczny
u pacjentdéw z nadci$nieniem tetniczym stanowia uzasadnie-
nie do preferowania lekéw beta-adrenolitycznych Ill genera-
cji, podczas gdy dazenie do zwolnienia HR przy wspétistnie-
niu choroby wiericowej lub HF dopuszcza réwniez zastoso-
wanie beta-adrenolitykow o wysokiej kardioselektywnosci
i bez wiasciwosci wazodylatacyjnych (betaksololu, bisopro-
lolu, bursztynianu metoprololu) wg zalecanych w tych jed-
nostkach chorobowych zasad i celéow kontroli HR. Zastrze-
zenia dotyczace skutecznosci hipotensyjnej beta-adrenolity-
kow nie podwazaja zaleznosci ryzyka powikfar od HR pod-
czas leczenia hipotensyjnego, np. obserwowanego w grupie
pacjentéw z przerostem LV skorygowanego statystycznie
wzrostu ryzyka zgonu o 79% przy HR = 84/min [50].
Dziatajace ujemnie chronotropowo pochodne niedihy-
dropirydynowe z grupy antagonistéw wapnia — werapamil
i diltiazem — wg dokumentu PTNT z 2011 r. powinny by¢
preferowane u chorych z nadci$nieniem tetniczym i utrwa-
lonym AF, choroba niedokrwienna serca oraz, ze wzgledu na
swoja neutralnos¢ metaboliczna, w zespole metabolicznym.
Na zakonczenie nalezy podkresli¢ fundamentalne zna-
czenie niefarmakologicznych metod modulacji HR u chorych
na nadci$nienie tetnicze: redukcji masy ciafa, zaprzestania
palenia tytoniu, ograniczenia spozycia alkoholu i systematycz-
nego wysitku fizycznego, obejmujacego codzienne ¢wicze-
nia wytrzymatosciowe uzupetniane ¢wiczeniami oporowymi.
Zapamietaj: Zwalnianie HR w niepowikianym nadcis-
nieniu tetniczym nie stanowi odrebnego celu lecznicze-
8o, lecz wazodylatacyjne beta-adrenolityki pozostajg wsrod
podstawowych grup lekow hipotensyjnych. Wspdtfistnie-
nie nadcisnienia tetniczego nie zmienia celu kontroli HR
przy wspotwystepowaniu choroby wiericowej lub HF.

KONTROLA CZESTOSCI RYTMU SERCA
W MIGOTANIU PRZEDSIONKOW

Migotanie przedsionkéw wystepuje u 1-2% populacji ogél-
nej, ale juz u 5-15% os6b > 80 lat [51, 52]. Czesto$¢ rytmu
komor w AF zalezy od wielu czynnikéw: okresu refrakgji i uta-
jonego przewodzenia w wezle przedsionkowo-komorowym,
napiecia nerwu btednego i uktadu wspétczulnego oraz ste-
zenia endogennych katecholamin. Dodatkowo, pogorszenie
napetniania komoér wynikajace z braku skurczu przedsionka
sprzyja niekontrolowanemu przyspieszeniu rytmu komoér.

Chorzy z utrwalonym AF charakteryzuja sie (bez le-
czenia) zréznicowang czestoscia rytmu komér w spoczyn-
ku 90-160/min. Rytm komér < 70-90/min sugeruje cho-
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robe wezta przedsionkowo-komorowego (nie mozna jed-
nak w tym przypadku wykluczy¢ wzmozonego napiecia
nerwu bfednego). Utrzymujaca sie HR > 150/min moze
wskazywac na wysokie stezenie katecholamin spowodo-
wane nadczynnoscia tarczycy, goraczka, odwodnieniem
lub HF. Czesto$¢ rytmu serca u chorych z AF podlega do-
bowym wahaniom — najwyzsza notowana jest okoto po-
tudnia, a najnizsza okoto 3:00 w nocy, co pokrywa sie ze
zmiennoscia dobowa czestosci rytmu zatokowego [53].
W trakcie wysitku dochodzi do przyspieszenia czestosci
rytmu komor, co wiaze sie ze zniesieniem napiecia nerwu
btednego i wzrostem stezenia endogennych katecholamin
w stopniu zaleznym od wysitku.

Niemiarowos¢ pracy serca i szybki rytm komér w prze-
biegu AF moga jednak powodowac objawy w postaci kofata-
nia serca, dusznosci, zmeczenia i zawrotéw glowy. Wiasciwa
kontrola czestosci rytmu komér moze je ztagodzi¢, poprawic
warunki hemodynamiczne poprzez wydtuzenie czasu napet-
niania komor i zapobiega¢ powstaniu tachykardiomiopatii.
U pacjentéw dobrze tolerujacych objawy arytmii strategia wal-
ki o rytm zatokowy nie jest preferowana wzgledem strategii
kontroli czestosci rytmu komér, gdyz nie stwierdzono mie-
dzy nimi réznicy w odniesieniu do $miertelnoéci catkowitej
czy czestoéci wystepowania udaréw moézgu [54, 55]. Doty-
czy to takze pacjentéw z HF [56]. Wybor postepowania jest
wiec kwestia indywidualng — nalezy rozwazy¢ korzysci i ry-
zyko wybieranej opcji, wptyw na jakos¢ zycia chorego i pre-
ferencje danego pacjenta. Dobrze tolerowane, dtugotrwaja-
ce AF, podeszty wiek, powazne choroby uktadu sercowo-
-naczyniowego i inne schorzenia wspdtistniejace, a takze
znaczne powiekszenie lewego przedsionka skfaniajg do wy-
boru strategii kontroli czestosci rytmu komér. Nalezy pod-
kresli¢, ze terapia zapewniajaca kontrole HR powinna by¢
kontynuowana réwniez wtedy, gdy wybrano strategie przy-
wrdcenia rytmu zatokowego, a u pacjenta wystepuja obja-
wowe epizody AF zwigzane z szybka odpowiedzig komor.
Moze uderza¢ niezgodnos¢ miedzy danymi epidemiologicz-
nymi dotyczacymi gorszego rokowania u pacjentéw z AF
w poréwnaniu z osobami z rytmem zatokowym oraz brakiem
dowiedzionych korzysci z farmakologicznego podtrzymywa-
nia rytmu zatokowego w wiekszosci badan klinicznych — sg
one najczesciej tlumaczone niska skutecznoscia i dziafania-
mi niepozadanymi dostepnych lekéw przeciwarytmicznych.
Wyniki proby klinicznej ATHENA po raz pierwszy sugeruja,
ze farmakologiczne podtrzymywanie rytmu zatokowego moze
poprawia¢ rokowanie w napadowym AF [57].

Dotychczas nie ustalono jednoznacznie dla pacjentéw
z AF czestosci rytmu komér optymalnej dla poprawy jakosci
zycia, zmniejszenia ryzyka powikfan i smiertelnosci. W wy-
tycznych z 2006 r. zaleca sie Scistg kontrole czestosci rytmu
i dazenie do utrzymania czestotliwosci komér 60-80/min
w spoczynku oraz 90-115/min w czasie umiarkowanego wy-
sitku. W badaniu AFFIRM stwierdzono, ze z powodu Scistej
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kontroli czestosci rytmu komoér 7,3% pacjentéw wymagato
leczenia elektrostymulacja stata z powodu objawowej brady-
kardii, a wyzsza spoczynkowa czestos¢ rytmu komor nie wig-
zata sie z gorszym rokowaniem. W badaniu RAte Control Ef-
ficacy in permament atrial fibrillation (RACE 1) nie wykazano
korzysci ze Scistej kontroli czestosci rytmu komér w poréw-
naniu z fagodniejsza metoda postepowania [58]. W grupie
chorych z AF o fagodniejszej strategii kontroli czestosci ryt-
mu komér za cel terapeutyczny przyjeto spoczynkowa cze-
stotliwos¢ < 110/min, podczas gdy przy Scistej kontroli cze-
stosci rytmu komor zatozono, ze spoczynkowa HR powinna
wynosi¢ < 80/min i wzrasta¢ adekwatne do umiarkowanego
wysitku fizycznego. Czesto$¢ wystepowania objawéw zwia-
zanych z AF, dziafari niepozadanych i jakos¢ zycia nie rézni-
ty sie istotnie w obu grupach, a pacjentéw przydzielonych do
tagodniejszej strategii postepowania rzadziej hospitalizowa-
no. W badaniu RACE Il wykazano, ze u 0s6b bez powaznych
objawdw klinicznych zwiazanych z szybka czynnoscia komér
mozna z powodzeniem stosowa¢ ztagodzone cele leczenia.
Nalezy jednak pamieta¢, ze osiggniete faktycznie wartosci HR
w obu grupach réznity sie znacznie mniej niz zaktadano,
wynoszac odpowiednio 93 = 9/min i 76 = 12/min.
Podstawowymi lekami do kontroli czestosci rytmu ko-
mor u pacjentéw z utrwalonym lub przetrwatym AF sg beta-
-adrenolityki (kardioselektywne, bez wifasciwosci wazody-
latacyjnych, jezeli arytmii nie towarzyszy HF czy cukrzyca)
i niedihydropirydynowe pochodne antagonistéw wapnia
(klasa zalecen 1, poziom wiarygodnosci B). Rozsadnie jest
rozpoczynac leczenie, przyjmujac tagodniejsze kryteria kon-
troli czestosci rytmu komér w postaci spoczynkowej cze-
stotliwosci < 110/min (klasa lla, B). W przypadku utrzymu-
jacych sie objawow klinicznych czy cech tachykardiomio-
patii, mimo tagodniejszej strategii leczenia, rozsadne jest
przyjecie Scistych kryteriéw kontroli czestosci rytmu ko-
moér: w spoczynku < 80/min, podczas wysitku < 110/min
(klasa Ila, B). Taki cel jest zalecany takze u chorych z AF
i towarzyszaca HF. Jezeli monoterapia nie prowadzi do uzy-
skania pozadanej czestosci rytmu komor, nalezy rozwazy¢
terapie skojarzong. Najczesciej zaleca sie dofaczenie do beta-
-adrenolityku lub antagonisty wapnia niewielkiej, indywi-
dualnie dobranej dawki digoksyny. Rzadziej (z powodu dzia-
tan niepozadanych) w celu poprawy kontroli HR stosuje sie
amiodaron lub, w przypadku nieutrwalonego AF u pacjen-
tow bez objawéw HF w I1I-1V klasie wg NYHA lub zaostrzenr
objawéw HF, dronedaron. Wybér leku nalezy zindywidu-
alizowa¢ w zaleznosci od charakterystyki pacjenta, a daw-
ke dobrac¢ tak, aby unikna¢ bradykardii (I B). U oséb, ktére
odczuwaja objawy zwiazane z AF w trakcie wysitku, nalezy
oceni¢ skuteczno$¢ kontroli czestodci rytmu komér podczas
wysitku i tak dostosowac leczenie, aby uzyskac fizjologiczna
odpowiedz chronotropowa i unikna¢ bradykardii (1 C). W sy-
tuacji naglacej, u chorych bez zespotu preekscytacji w celu
zwolnienia szybkiej czynnosci komér zaleca sie dozylne
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podanie beta-adrenolityku (esmolol, metoprolol lub propra-
nolol) lub antagonisty wapnia z grupy pochodnych niedihy-
dropirydynowych (werapamil, diltiazem). Po osiagnieciu
docelowych wartosci czestosci rytmu komor zaleca sie mo-
nitorowanie EKG metoda Holtera w celu oceny bezpieczen-
stwa terapii. U chorych z objawami HF bez dowodéw na
istnienie dodatkowych szlakéw przewodzenia wskazane jest
dozylne podanie digoksyny lub amiodaronu (klasa zalecen |,
poziom wiarygodnosci B).

W grupie 0séb z zespotem preekscytacji mozliwosci pro-
wadzenia farmakoterapii sa znacznie ograniczone — u pa-
cjentéw, u ktérych wystapito AF lub ktérzy podaja epizody
AF w wywiadzie, w celu kontroli czestosci rytmu komér za
bezpieczne uznaje sie stosowanie propafenonu albo amio-
daronu (I C). Preferowane jest leczenie przyczynowe (ablacja
drogi dodatkowej). Ablacja wezta przedsionkowo-komoro-
wego stanowi paliatywny i nieodwracalny sposéb leczenia,
dlatego mozna jg rozwazy¢ u chorych, u ktérych zawodza
wszelkie farmakologiczne, w tym wielolekowe, préby kon-
troli czestosci rytmu komér czy kontrolowania rytmu za po-
moca lekéw i/lub ablacji lewego przedsionka (tab. 2).

Zapamietaj: Docelowy rytm w AF powinien zapewniac¢
optymalng sprawnosc pacjenta, a u chorych bezobjawo-
wych dopuszczalna jest strategia ukierunkowana na umiar-
kowane zwolnienie HF < 110/min w spoczynku. W AF z ce-
chami HF lub objawami zaleznymi od tachykardii dazy
sie do uzyskania docelowej HR < 80/min w spoczynku
i < 110/min podczas wysitku.

CZESTOSC RYTMU SERCA U PACJENTOW

Z WADA ZASTAWKOWA SERCA
Wady zastawkowe serca wiazg sie z patologiczng zmiang
warunkéw obciazenia wstepnego lub nastepczego jam ser-
ca. Chociaz powoduja typowe objawy HF lub zwigkszaja
ryzyko niedokrwienia miokardium, istnieje bardzo niewiele
badan dotyczacych optymalnych zakreséw HR dla poszcze-
golnych rodzajéw wad, a zas6b dostepnej wiedzy jest nie-
wielki w poréwnaniu z analogicznymi danymi u pacjentow
z choroba wierficowa lub HF. Brak réwniez adekwatnych za-
lecen w aktualnych wytycznych postepowania dotyczacych
wad serca, dlatego przedstawione ponizej opinie stanowig
konsensus i opieraja sie w wiekszosci na wiedzy patofizjo-
logiczne;.

Zwezenia zastawek ujsé
przedsionkowo-komorowych
Zwezenie zastawki mitralnej jest obecnie w Europie rzadkie
w zwiazku z ograniczeniem wystepowania goraczki reuma-
tycznej. Izolowane zwezenie zastawki trojdzielnej to kazu-
istyka. Wsp6lng cecha zwezenia lewego i prawego ujscia
przedsionkowo-komorowego jest pierwotny wptyw na na-
petnianie komér poprzez zwolnienie naptywu z przedsion-
ka, co wiaze sie ze wzrostem panujacego w nim cisnienia,

www.kardiologiapolska.pl



Optymalna czestos¢ rytmu serca — aktualny cel terapii kardiologicznej

Tabela 2. Zalecenia dotyczace dfugoterminowej strategii kontroli czestosci rytmu komor [53]

Zalecenia Klasa Poziom

zalecen

wiarygodnosci

danych

U pacjentow z napadowym, przetrwatym lub utrwalonym AF zaleca sie leczenie B
farmakologiczne zwalniajace rytm komdr (za pomoca lekéw beta-adrenolitycznych,

niedihydropidynowych pochodnych antagonistéw wapnia, digoksyny lub skojarzenia

tych preparatéw). Nalezy zindywidualizowac terapie i unika¢ wywotania bradykardii

Jezeli objawy zwigzane z AF wystepujg w trakcie wysitku, nalezy ocenic skuteczno$¢ kontroli C
czestosci rytmu komor podczas wysitku i tak dostosowac leczenie, by uzyskac fizjologiczng

odpowiedz chronotropowa bez bradykardii

U pacjentdw z zespotem preekscytacji, u ktdrych wystapito AF lub ktdrzy podaja jego epizody C
w wywiadzie, w celu kontroli czestosci rytmu komér preferuje sie propafenon albo amiodaron

komor w postaci czestotliwosci spoczynkowej < 110/min

bezpieczenstwa terapii

stosowanie dronedaronu

siedzacy tryb zycia, wskazane jest stosowanie digoksyny

rytmu komdr mozna kontrolowac, podajgc amiodaron

leku kontrolujacego czestos¢ rytmu komor

Leczenie nalezy rozpoczynad, przyjmujac tagodniejsze kryteria kontroli czestosci rytmu lla B

W przypadku utrzymujacych sie objawoéw klinicznych lub cech tachykardiomiopatii przy lla B
tagodniejszej strategii leczenia, nalezy przyjac Sciste kryteria kontroli czestosci rytmu komér:

w spoczynku < 80/min, podczas wysitku < 110/min. Po osiggnieciu docelowych wartosci

czestosci rytmu komér zaleca sie monitorowanie EKG metoda Holtera w celu oceny

W przypadku nieutrwalonego AF u pacjentéw bez objawdw HF w IlI-1V klasie wg NYHA lla B
lub zaostrzen objawdw HF w celu kontroli czestosci rytmu komér mozna rozwazyé

U pacjentéw z HF i dysfunkcja lewej komory lub chorych mato aktywnych, prowadzacych lla C

W przypadku nieskutecznosci lub przeciwwskazan do stosowania innych lekéw czestos¢ Ilb C

U pacjentéw z napadowym AF nie nalezy podawac digoksyny jako jedynego Il B

AF — migotanie przedsionkéw; NYHA — New York Heart Association; HF — niewydolno$¢ serca

ktory stanowi bezposrednie podtoze objawéw chorobowych.
Tachykardia prowadzi do skrécenia okresu rozkurczu serca
i obserwacje dotyczace niekorzystnego wptywu tachykardii
sa od dawna znane [59], a pdZniejsze prace wskazuja, ze skro-
cenie okresu napefniania komér < 300 ms powoduje gwat-
towny wzrost ci$nienia zaklinowania kapilar ptucnych, zasad-
niczego mechanizmu dusznosci w zwezeniu ujscia mitralne-
go [60]. Zalecenie utrzymania HR w dolnym zakresie warto-
Sci prawidfowych powtarza sie w wytycznych, jednak przede
wszystkim w przypadku wystapienia AF. Istnieja prace wska-
zujace, ze intensywna beta-blokada moze uposledzac wysit-
kowe parametry pracy serca w stenozie mitralnej [61] wsku-
tek ujemnego efektu inotropowego. Proby stosowania pro-
pranololu w dawce 80-120 mg/d., przy zachowanym rytmie
zatokowym, nie prowadzity do poprawy czynnosciowe;j,
mimo zwolnienia rytmu serca o 19/min (74 vs. 55/min) w spo-
czynku i o 36/min podczas wysitku (151 vs. 115/min) [62].
Badania obejmowaty zwykle mafe grupy i uzyskiwano nie-
wielkie korzysci ze stosowania digoksyny, werapamilu i ate-
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nololu [63] w rytmie zatokowym, z nieco lepszymi wynika-
mi dotyczacymi podawania metoprololu; werapamil wyka-
zat lepsza skutecznos$¢ podczas AF [64]. Interpretacje utrud-
niaja tez szerokie zakresy wyjsciowych HR i umiarkowane ich
obnizanie w czasie préb lekowych. Wydaje sie jednak, ze war-
tosci < 60/min podczas leczenia nie byly dobrze tolerowa-
ne. Jedno z niewielu doniesiefi o wyraznie pozytywnej od-
powiedzi czynnosciowej dotyczy grupy pacjentek w ciazy,
ktorych praca serca zwolnita po zastosowaniu beta-adrenoli-
tyku z 86/min do 78/min [65]; istnieje takze podobne donie-
sienie niedotyczace kobiet w ciazy, u ktérych korzysci przy-
nosito zwolnienie HR z 83/min do 69/min [66], wartosci zbli-
zonej do celéw leczenia w skurczowej niewydolnosci serca.
Wystapienie AF jako konsekwencji stenozy mitralnej swiad-
czy o stopniu zaawansowania choroby i wynika z przeciaze-
nia przedsionka, jego przebudowy i wtdknienia, zwtaszcza po
przebytym procesie reumatycznym. Wzrost naprezenia i roz-
ciaganie dotyczy nie tylko lewego przedsionka, ale réwniez
zyt ptucnych. Czestos¢ wystepowania AF u chorych ze zwe-
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Zeniem ujscia mitralnego jest proporcjonalna do stopnia zwe-
Zenia zastawki, a nie koreluje liniowo z wielkoscia przedsion-
kow [67]. Kontrola czestosci rytmu w AF jest niezbedna, po-
woduje wydtuZzenie czasu napetniania komory przez zwezo-
ne ujscie mitralne; istotnie zmniejsza dolegliwosci pacjenta.
Kontrola HR pozwala réwniez zmniejszy¢ patologiczng akty-
wacje ptytek, wptywajac na ryzyko zatorowe w badaniu za-
ktadajacym uzyskanie spoczynkowej czestosci rytmu komoér
< 100/min [68]. Niedawne doniesienie wskazuje, ze kontro-
la czestosci rytmu zatokowego za pomoca leku pozbawione-
go negatywnego wptywu inotropowego moze dawac lepsze
wyniki niz beta-blokada u pacjentéw ze stenozg mitralng [69].

Niedomykalnosé mitralna

W niedomykalnosci mitralnej dochodzi do przeciazenia ob-
jetoSciowego lewego przedsionka, w odréznieniu od prze-
ciazenia ciSnieniowego w stenozie mitralnej. Powoduje to
powiekszenie lewego przedsionka, a nastepnie LV. W istot-
niej niedomykalnosci mitralnej przyspieszenie HR jest zjawi-
skiem wyréwnawczym, jednak wieksza objetos¢ krwi wyrzu-
canaz LV nie powoduje zwiekszenia rzutu serca, gdyz znaczna
objetos¢ krwi cofa sie do lewego przedsionka. Pojawiaja sie
napady AF, ktére poglebiaja zaburzenia kurczliwosci, zwiek-
szaja rozstrzer przedsionka, a AF stosunkowo szybko sie
utrwala. Zasady kontroli czestosci rytmu sa podobne jak w ste-
nozie mitralnej. U chorych z AF i objawami HF w celu kon-
troli czestosci rytmu stosuje sie naparstnice.

Niedomykalnosé aortalna

Znaczenie HR w niedomykalnosci aortalnej stanowito przed-
miot kontrowersji — przy typowym wptywie tachykardii na
inotropizm i ukrwienie miokardium podnoszono jednak hi-
poteze o wptywie dtuzszego okresu rozkurczu przy wolniej-
szej pracy serca na objetos¢ fali zwrotnej. Klasyczna praca
wskazywata jednak na stafos¢ objetosci fali zwrotnej przy HR
70-120/min, a pogorszenie hemodynamiki obserwowano
u niektérych pacjentow przy HR > 120/min [70]. W ekspe-
rymentalnych pracach nie wykazano jednak, aby HR 72/min
w poréwnaniu z uzyskiwanymi stymulacja czestosciami 100/min
i 120/min wiazafa sie z wigekszym obcigzeniem serca fala
zwrotng [71]. Réwnoczesnie stwierdzono, Zze zastosowanie
beta-blokady w warunkach eksperymentalnych zmniejsza
widknienie LV i chroni przed naglym zgonem [72]. Obser-
wacje te potwierdzono w najwiekszym jak dotad opubliko-
wanym badaniu obserwacyjnym, w ktérym wsréd 756 pa-
cjentéw wykazano poprawe przezycia w podgrupie leczonej
beta-adrenolitykiem, takze w analizie uwzgledniajacej korekte
dotyczaca HR [73]. W tym badaniu jednak pacjenci niele-
czeni beta-adrenolitykiem charakteryzowali sie wolniejsza
praca serca, a w podgrupie z HR < 70/min nie stwierdzono
korzysci ze stosowania beta-adrenolityka. Zestawienie dostep-
nych danych pozwala przypuszcza¢, ze korzystna w tej wa-
dzie moze by¢ HR w zakresie 70-80/min.
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Obecnie nie dysponujemy jednak prospektywnymi da-
nymi dotyczacymi optymalnej HR w niedomykalnosci aor-
talnej. Stosowanie inhibitoréw konwertazy lub inhibitoréw
receptora dla angiotensyny oraz beta-adrenolitykow u cho-
rych z wadg aortalna i HF posrednio wptywa na HR, a istotna
niedomykalnos¢ aortalna stanowi wskazanie do leczenia chi-
rurgicznego. Przy wskazaniach do operacji w trybie pilnym
(u chorych z rozwarstwieniem aorty lub duza, zwtaszcza ostra
niedomykalnoscia aortalna) standardowo w przygotowaniu do
operacji pacjenta z tachykardia i jednoczesnym wysokim cis-
nieniem tetniczym lekami z wyboru sa beta-adrenolityki
o krotkim dziataniu.

Zwezenie zastawki aortalnej

Stenoza aortalna stanowi model przeciazenia ci$nieniowego
LV, w zwiazku z tym negatywny wptyw tachykardii na ukrwie-
nie serca, jego napefnianie z punktu widzenia patofizjologii
powinien by¢ analogiczny do obserwowanego w populacji
ogolnej. Tachykardia znalazta sie wsréd wskaznikow rokowni-
czych w analizie badania SEAS [74]. Nie sg jednak dostepne
dane na temat optymalnej czestosci rytmu w zwezeniu zastawki
aortalnej. Zagrozenie stanowia komorowe zaburzenia rytmu,
a stan chorych znacznie sie pogarsza, gdy dotgcza sie AF. Nad-
mierna bradykardia moze nasila¢ objawy stenozy aortalnej.

Podsumowujac, nalezy stwierdzi¢, ze niewiele jest infor-
magji z kontrolowanych badan dotyczacych zwalniania HR
w wadach serca. Dane obserwacyjne wskazuja na wieloczyn-
nikowe niekorzystne konsekwencje bradykardii i celowos¢
kontroli HR < 70-80/min, zaréwno w rytmie zatokowym,
jak i w AF. Zagadnienie to posiada odmienny kontekst przy
chorobie zastawek ze wzgledu na preferencje dla leczenia
przyczynowego, umozliwiajacego korekcje podstawowego
problemu hemodynamicznego.

Zapamietaj: W wadach serca brakuje prospektyw-
nych kontrolowanych badan precyzujacych pozadane
zakresy HR. Dane obserwacyjne wskazuja na niekorzyst-
ne konsekwencje bradykardii i celowosc kontroli HR do
zakresu 70-80/min.

PODSUMOWANIE — PROPOZYCJA
STANOWISKA DOTYCZACEGO CZESTOSCI
RYTMU SERCA JAKO CELU TERAPII
1. Czestos¢ rytmu serca stanowi w $wietle badar epidemio-
logicznych tatwy do wykrycia czynnik ryzyka choréb serca

i naczyn.

2. Spoczynkowa HR > 85/min moze wiazac sie ze zwiek-
szonym ryzykiem powiktai ze strony uktadu sercowo-
-naczyniowego i wzrostem $miertelnosci w populacji
ogoblne;j.

3. Prozdrowotne zmiany stylu Zycia stanowig podstawowy
element prewencji, prowadzacy m.in. do zwolnienia spo-
czynkowej HR.
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Zwalnianie spoczynkowej HR przy uzyciu lekéw nie jest
uzasadnione w bezobjawowej populacji bez schorzei
ukfadu sercowo-naczyniowego.

Choroba wiericowa stanowi ugruntowane wskazanie do
zwolnienia spoczynkowej HR do 55-60/min, a podsta-
wowe leki stuzgce do osiagniecia tego celu to beta-adre-
nolityki, niedihydropirydynowi antagonisci wapnia oraz
iwabradyna.

Docelowy rytm w AF powinien zapewnia¢ optymalna
sprawnos¢ pacjenta, a u chorych bezobjawowych jest do-
puszczalna strategia ukierunkowana na umiarkowane
zwolnienie rytmu serca < 110/min w spoczynku.
Niewydolno$¢ serca stanowi wskazanie do zwolnienia
czestosci rytmu zatokowego < 70/min, co zmniejsza ry-
zyko Smiertelnosci z przyczyn krazeniowych. Cel ten na-
lezy osiagac¢, stosujac beta-adrenolityki w zalecanych
dawkach, a w razie jego nieosiagniecia, poprzez dotacze-
nie iwabradyny (u pacjentéw z zachowanym rytmem za-
tokowym o czestosci = 70/min).

W HF z AF stosuje sie digoksyne, przy docelowej
HR < 80/min w spoczynku i < 110/min podczas testu
6-minutowego marszu.

Zwalnianie rytmu serca w niepowikfanym nadcisnieniu
nie stanowi odrebnego celu leczniczego, lecz wazodyla-
tacyjne beta-adrenolityki pozostaja wéréd podstawowych
grup lekéw hipotensyjnych. Wspétistnienie nadcisnienia
nie zmienia celu kontroli HR przy wspdfistnieniu choro-
by wiericowej lub HF.

W wadach serca brakuje prospektywnych kontrolowanych
badan precyzujacych pozadane zakresy HR. Dane ob-
serwacyjne wskazuja na niekorzystne konsekwencje bra-
dykardii i celowos¢ kontroli HR do zakresu 70-80/min,
zarébwno w rytmie zatokowym, jak i w AF.
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