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Historie

Amiodaron byl objeven vroce 1962, tentyz rok jako verapamil. Do znaéné miry vdé¢i za svoji existenci
systematickému vyzkumu benzofuranovych struktur, ktery byl po Iéta provadén v laboratofich firmy Labaz
v Belgii. (Fejfar at al. 1980, Tardos at al. 1979)

Uzivan zprvu od roku 1967 jako 1€k antianginozni, u pfipadi anginy pectoris (Tardos at al. 1979), stal se
antiarytmikem v roce 1969, (Fejfar at al. 1980, Medicamenta Nova 1983, Mutschler 1991, Schlant at al. 1992)
a od roku 1970 existuji zpravy o jeho uziti v prevenci paroxysmil supraventrikularnich tachykardii(Fejfar at al.
1980, Medicamenta Nova 1983). Jeho kratka zivotni drdha jako 1éku proti anginé pectoris nesmi byt v zddném
pripadé podcenovana.

Experimentalni dikazy o pfiznivém vlivu amiodaronu na ischemicky myokard jsou dodnes velmi stimulujicim
a pravdépodobné i slibnym rysem jeho farmakologického profilu. Protektivni vliv na myokard byl popsan v roce
1979 Takatsem 1., a spol. (Tardos at al. 1979) a kvantifikovan metodou indexovani zmén metabolickych
indikatord, tak jak byla vyvinuta a popsana Fedelesovou M. a spol v roce 1976. (Tardos at al. 1979)

Na pocatku své existence by amiodaron pouzivan zejména ve Francii, jihoamerickych statech a ve Skandinavii
(Fejfar at al. 1980), jak v 1é¢bé tak v prevenci supraventrikularnich i komorovych arytmii.(Fejfar at al. 1980,
Medicamenta Nova 1983) Nehled¢€ na svou ,,bizarni* farmakokinetiku a bohaté portfolio nezadoucich ucinkd se
amiodaron stal lékem vitanym v odborné vefejnosti a oznaCovanym jako ,,idedlni antiarytmikum®.

Co do davkovani, rozeznavaly se zprvu uréité dvé Skoly, ,,rychla americka® doporucujici pocateéni denni davku
1 200 mg per os., a ,,pomalejsi britska“ s doporu¢enim zacit zprvu davkou 800 mg per os. Oba tyto pfistupy
vychazely z pojeti ,,impregnace myokardu® amiodaronem, a do jist¢ miry pfipominaji nékdejsi ,,saturaéni*
davkovani digitalisovych preparati . Pojem impregnace obrazel fakt, Ze amiodaron se kumuluje v myokardu, kde
jeho koncentrace piesahuje az 50ti nasobek plasmatickych hladin (nemluvé o tukové tkani, kde koncentrace
amiodaronu dosahuji az 500- nasobku plasmatickych hladin téhoz pacienta). Intravenosni podavani amiodaronu
se stalo pocatkem osmdesatych let v Evropé bé€znym a v poloviné osmdesatych let nebylo vyjimecné ani
Vv regionalnich nemocnicich v byvalém vychodnim bloku (Petr 1986).

Pro pomérné casté a v n€kterych ohledech nebezpecné vedlejsi ucinky byl amiodaron ¢asteéné ,,detronizovan® ze
svého plivodné slibného a nadéjného postaveni. Kupt. v poloviné devadesatych let byl klasifikovan jako,,
rezervni antiarytmikum® a doporucovan k uziti tam, kde se objevila resistence k jiz podavanym antiarytmikim
(Mutschler 1991). Amiodaron klasifikovany ve schématu Vaughan-Williamsové jako tfida III, a detailngji
pojednany v pfistupu dle konceptu Sicilsky gambit, (Marek at al. 1998) neprestal nikdy provokovat a stimulovat
vyzkumniky i svymi dal§imi, nezli ¢isté elektrofysiologickymi vlastnostmi a schopnostmi. Byl studovan co do
vlivu na hemodynamiku srde¢ni, zejména na diastolické plnéni levé komory — LVDF (Schlant at al. 1992, Kaye
at al. 1999).

Koncem devadesatych let, a zejména v novém tisicileti, si amiodaron vede extremné dobie, a ziskava zpét své
nékdejsi postaveni , se kterym vstupoval do praktického uzivani pred 40ti lety (Bytesnik 2000, Kaye at al. 1999,
Spinar at al. 2001, What is What 1997, Caron at al. 2001, Dorian at al. 2002, Pleskot at al. 2000).

Ve stiedoevropském odborném kontextu pozorujeme 20 let trvajici ,,dlouhy pochod* amiodaronu ze Zlina, kde
bylo jeho postaveni Siroce a s velkym zajmem diskutovano v roce 1980 (Fejfar at al. 1980), do Zlina v roce
1999, kde soucasné postaveni tohoto ,.enfant terrible* antiarytmické scény vynikajicim, koncisnim zptisobem
definovali Widimsky J. (Widimsky 1999, Widimsky 2000) z hlediska bezpe¢ného uzivani, a Bytesnik J.,
(Bytesnik 1999, Bytesnik 2000) co do indikaci a uc¢innosti.

Amiodaron strategicky ziskava. Dosahuje stoupajiciho podilu na spotfebé antiarytmik a kupi. v Ceské republice
je dnes dodavan 6 vyrobci pod 7 registrovanymi jmény.
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Elektrofyziologie

Elektrofyziologické ucinky amiodaronu jsou dnes studovany na monocelularnich a subceluldrnich strukturdlnich
modelech. Amiodaron v nich vykazuje blokujici u¢inky na draslikové, sodikové a vapnikové kanaly, ma G¢inek
potladujici aktivitu sinusového uzlu, snizuje/zpomaluje rychlost vedeni v uzlu atrioventrikularnim
a rozSifuje/prodluzuje trvani refraktorni faze/akéniho potencialu. (Mutschler 1991) Co se tyce sily a stupné
téchto ucinki jsou charakterizovany jako ,stfedné silné“ na sodikovych a vapnikovych kanalech a jako ,,silné*
na kanalech draslikovych.(Marek at al. 1998) Alfa-sympatolyticky a beta-sympatolyticky u€inek amiodaronu je
charakterizovan jako ,,stiedné silny*. (Marek at al. 1998) Znalost téchto vlastnosti a povédomi o jejich existenci
by mély slouzit 1ékaiim jako voditko pro pfijeti konkrétnich rozhodnuti pifi 1écbé a pii vybéru piislusného
spravného antiarytmika, ve smyslu konceptu ,,Sicilského gambitu*( Marek at al. 1998).

Elektrofyziologické vlastnosti amiodaronu vSak maji i stimulujici, podnétny vliv na dals$i vyzkum antiarytmik,
a to zejména ve sméru

- vytipovani pacientt, ktefi odpoveédi prizniveé na lécbu (,,respondentti*)

- vytipovani pacientt, u kterych se objevi nezddouci G¢inky 1écby

- hledéni moznych nasledovnikt ¢i nastupci amiodaronu.

Malik M.a spol. (Malik at al. 2003, Spinar at al. 2001, What is What 1997) referovali v roce 2000 0 moZnosti
identifikovat pacienty po infarktu myokardu, kterym by amiodaron mohl vyrazné prospét pii profylaktickém
podavani.Jejich prace je vlastné substudii projektu EMIAT (Spinar at al. 2001, What is What 1997) a prokazuji
Vni, ze podskupina osob se snizenou variabilitou srde¢ni frekvence ma ziejmé na amiodaronu vice vyjadieny
pokles mortality. To by tedy byla pravé ta ¢ast pacientt, kterym by profylaktické podavani amiodaronu s velkou
pravdépodobnosti velmi prospélo.

Brembilla-Perrot B. a spol. (Brembilla — Perrot at al. 2002) prokazali v roce 2002, Ze pacienti s krat§im trvanim
komplexu QRS pii programované stimulaci maji lep§i vyhlidky, Ze u nich bude amiodaron ucinny jako
antiarytmikum. Amiodaron u nich prodluzuje trvani komplexu QRS vice, nezli u téch ktefi jiz maji QRS Siroké
i bez amiodaronu, takZe nepfitomnost indukovatelnych zmén v trvani komplexu QRS identifikovala v této praci
podskupinu pacienti neodpovidajici na amidaron jako na antiarytmikum.

Matsuyama T., a spol (Matsuyama at al. 2001) se pokusili v roce 2001 ptedpovédét, ktefi pacienti budou mit
nezadouci kardialni u¢inky na amiodaronu a shledali, ze alternujici vySe viny T , (T-wave alternans —microvolt T
wave alternans TWA) je prediktorem jak exacerbace tachyarytmii, tak vysokého defibrila¢niho prahu.

Hledani moznych nastupct a nasledovnikd amiodaronu je zalozeno naptiklad na zji$téni, Ze prodlouZeni trvani
akéniho potencialu je jevem, ktery ma nepfimo umérnou zavislost na srdecni frekvenci, jak dokumentovali
Weirich J. a spol. v roce 2000. (Weirich at al. 2000) ProdlouZeni trvani akéniho potencidlu po amiodaronu je
minimalizovano ve vysokych frekvencich. Na druhé strané, pti bradykardii je prodlouzeni akéniho potencialu
vice vyjadieno, coZ je nepfiznivé, vzhledem k mozZnosti vyvolani tzv. ziskaného QT syndromu, s arytmiemi typu
Ltorsades de pointes®. Toto zjisténi vedlo ke zvySenému zdjmu o latky, které by byly antiarytmiky tiidy III
a pritom by inhibovaly jen pomalu se aktivujici slozku draslikovych kanali. Cilem je nalézt latku, ktera by
vykazovala pfimo uUmeérnou zavislost mezi srdecni frekvenci a stupném prodlouzeni/rozsiteni akéniho
potencidlu, nebo ktera by byla alespon na frekvenci nezéavisla.

Opincaru M. a spol. (Opincariu at al. 2002) prokazali v roce 2002, ze pfipravek GYKI 16638 vykazuje na
srdecni svalovinu vliv podobny elektrofysiologickym projevim chronického podavani amiodaronu.

Demonstrovali tak témef Etvrt stoleti trvajici (od roku 1979) zajem jejich pracovisté a vyzkumného tymu
vedeného Pappem G. o tyto otazky (Opincariu at al. 2002, Tardos at al. 1979).

Jedinecna vlastnost amiodaronu, totiz prodluzovat trvani akéniho potencialu a pfitom soucasné inhibovat G¢inky
tyroxinu v myokardu vede k obnoveni zajmu o benzofurany,coZ je pivodni intelektudlni milieu ve kterém
amiodaron vznikl (Fejfar at al. 1980, Tardos at al. 1979). Carlson a spol. referuji v roce 2002 (Carlson at al.
2002) o nové sérii carboxymethylbenzoylovych a benzylovych benzofuranovych derivatt, které vykazuji ty
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nejslibnéjsi charakteristiky in vitro. Vyzkum je veden ve sméru nalézt latku méné toxickou nezli je amiodaron,
pii zachovani jeho elektrofyziologickych a lokalné¢ antithyreoidealnich vlastnosti.

Farmakokinetika a farmakodynamika

Amiodaron, jodizovany benzofuranovy derivat, je ve vod¢ Spatné rozpustny. Obsah Jodu v amiodaronu je
vysoky, v kazdé 200 mg tableté je 75 mg Jodu (Marek at al. 1998). Po peroralnim podani 1ze ocekavat c-Max
V Case t-Max = 7 hodin, optimalni terapeutické koncentrace lezi mezi 0,5-1,5 ug/ml (Liillmann at al. 2002).

Zdanlivy (aparentni) distribu¢ni objem amiodaronu je dV = 66 1/ kg vahy, plasmaticky polocas je t 2 = 30-50
dnt pro benzofuranovou strukturu, (Liillmann at al. 2002) avsak pro Jod v amiodaronu obsazeny je t /2 podstatné
kratsi, = 18-22 dnd (Mutschler 1991). Jedine¢na farmakokinetika amiodaronu umoziuje dosahovat zna¢né
stabilni plasmatické hladiny a vyvazeny a stabilni vliv na myokard (Bytesnik 2000).

Verner M. (osobni sdéleni) opakované prokazuje, ze 63 % stanoveni vykazuje pii terapeutickém monitorovani
Vv rutinni praxi jeho oddéleni hodnoty v rozmezi 0,5 — 1,5 ug/ml, a pokud rozmezi ur¢ime se 17ti % reservou na
pfesnost a spravnost (Jun at al. 2001) je v optimalnim rozmezi dokonce 76 % stanovenych hodnot. Tkanové
koncentrace amiodaronu v srde¢ni svaloviné jsou pfiblizné 50x vyssi neZli v plasmé, a v tukové tkani dokonce
500x vyssi (Lillmann at al. 2002).

Amiodaron se dnes stanovuje metodou HPLC (high performance liquid chromatography) a sou¢asné moznosti
metody shrnuje Jun A.S. a spol (Jun at al. 2001) v roce 2001. Lze o¢ekavat ze kvantifika¢ni limit, tedy nejnizsi
méfitelna koncentrace, mize byt pfinejmensim 0,035 ug/ml. Pfesnost a spravnost je pod 17 %, a to vV rozmezi
0,035 — 5 ug/ml. Pro spolupraci klinikd s klinickym farmakologem a obecné pro terapeutické monitorovani 1ékt
a farmakokinetické studie tedy plati, ze pokud obdrzime z laboratofe stanovenou hladinu amiodaronu kupf.
1,5 ug/ml, mdze byt, a to s naprosto stejnou pravdépodobnosti, skute¢na hladina kterékoliv ¢islo v intervalu
1,245 — 1,755 (ug/ml).

Biologicka dostupnost amiodaronu je prekvapive silné ovliviiovana pfijmem potravy. Meng X. a spol. (Ha at al.
2001) prokazuji v roce 2001, Ze pokud je amiodaron podavan soucasné se standardni snidani bohatou na tuky, je
c-Max 3,8 x vys§i, a AUC (area under the curve-plocha pod kfivkou koncentraci, tedy Casovy integral
vstiebaného kvanta 1éku) 2,4 x vyssi, nezli nalaéno. Pfitom t-Max méfeny do dosazeni c-Max se zkracuje
z obvyklych 7,1 hodin shledavanych nala¢no, na 4,5 hodiny. MiZeme tedy uzaviit, ze potrava signifikantné
zvySuje jak rychlost prub&hu absorpce, tak jeji rozsah/stupen. Biologicka dostupnost amiodaronu je tedy vyssi,
pokud je podavan soucasné s jidlem. Lze tedy doporudit, aby amiodaron byl zasadné podavan soucasné s jidly.

Amiodaron je in vivo i in vitro biotransformovan na desethylamiodaron (mono-N-desethylamidarone- MDEA).
Nedavno bylo zjisténo, jak vyplyva z praci Ha H.R. a spol.z roku 2001 (Meng at al. 2001), ze MDEA je dale
hydroxylova na N-3-hydroxybutyl-MDEA. Toto zjisténi mize mit velké dusledky pii pfevadéni poznatk
farmakokinetickych studii provedenych na zvifatech do klinické mediciny. Mezidruhové rozdily hydroxylasové
aktivity jsou u savcu znacné, a toto zjisténi je zfejmé podkladem pro vysvétleni mezidruhovych odli$nosti
biotransformace amiodaronu.

Farmakodynamické efekty amiodaronu na aktivitu sympatického nervového systému, zejména pii soucasné
pfitomném srde¢nim selhani, studuje systematicky Kaye D.M. a spol. (Kaye at al. 1999). Vyhodnocuji vliv
amiodaronu na neurochemické parametry nervové aktivity sympatiku a dovozuji, ze amiodaron ma skute¢ny
sympatikolyticky efekt. Dochazeji k zavéru, ze amiodaron ma pfiznivé prospésné ucinky na selhavajici myokard
skrze svij sympatolyticky u¢inek, a Ze tento Gcinek je relativné kardioselektivni (Kaye at al. 1999).
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Fibrilace sini

Amiodaron byl od prvopocatku pokladan za 1€k vhodny jak pro ukonceni fibrilace sini a dalSich
supraventrikularnich arytmit, tak pro jejich profylaxi (Fejfar at al. 1980, Medicamenta Nova 1983). Intravenosni
podani 150 — 300 mg amiodaronu bud’to piimo v injekci, nebo v kratkodobé infusi pro ukonceni fibrilace sini,
a davka vétSinou 200 mg per os denné pro jeji profylaxi, ve smyslu pfedchazeni navratnych rekurentnich
paroxysmu (Marek at al. 1998).

Nejnovéji shrnuje roli amiodaronu v terapii fibrilace sini Levy S. (Levy 2001). Role amiodaronu, jak pro
ukonceni fibrilace sini, tak pro predchazeni fibrilaci sini, je vysoce hodnocena. Amiodaron je téZ tim pravym
lékem k predchazeni navratu fibrilace sini po uspésné kardioverzi.

K navratu sinusového rytmu je pfi paroxysmu fibrilace sini popsano i Gspés$né podavani amiodaronu per os,
nejen injekéné. Galperin J. a spol. (Galperin at al. 2001) referuji o Gspé$né sérii takovychto intervenci,
provedenych formou prospektivni, randomizované, dvojité slepé studie. K podobnym zavérim dosli v roce 2001
i Brilakis E.S. a spol. (Brilakis at al. 2001).

Pozoruhodny posun od antiarytmik tfidy I ke tiidé III pfi terapii fibrilace sini je v posledni dob¢ patrny vSude ve
svété. Ze vSech experimentalné testovanych antiarytmik tfidy III (sotalol, amiodaron a dofetilid) se ukazuje
amiodaron jako nejuéinngjsi (Tsikouris at al. 2001).

Nehled¢ na fakt, Ze pro ukonéeni fibrilace sini je mozno vyuzit i peroralniho podani, (Galperin at al. 2001)
zustava v této indikaci hlavni cestou podani parenterlni tj. intravenosni aplikace. Za cerstvou fibrilaci sini se
Vv téchto souvislostech povazuje fibrilace, kterd je pfitomna méné nezli 7 dni vcetné.Hilleman D.E. a spol.
(Hilleman at al. 2002) provedli rozsdhlou metaanalysu randomisovanych kontrolovanych klinickych studii na
toto téma, se zaveérem, ze amiodaron je v tomto uspoiadani jak vysoce ucinny, tak dostatecné bezpecny.Tyto
nalezy a zavéry potvrzuje téz Kontoyannis D.A. a spol. (Kontoyannis at al. 2001).

Soustfedéné experimentalni Gsili je vénovano téz osvétleni role amiodaronu u persistujici chronické fibrilace
sini, jak dokumentuje kupf. prace skupiny Noble S.L. a spol. (Noble at al. 1999). Nizkodavkovany amiodaron se
téZ dobfte osvédgil v prevenci paroxysmalni fibrilace sini , jak prokazuji Kerin N.Z. a spol. (Kerin at al. 2000).

Specialni otazkou a specidlnim tkolem pro vyzkum zdstava role amiodaronu v prevenci ¢asné reiniciace
fibrilace sini po uspésné vnitini ¢i zevni elektrické kardioverzi . Touto otazkou se zabyvali zejména Reithman C.
a spol v roce 2001, (Reithmann at al. 2001) a v témze roce Veloso H.H. a spol. (Veloso 2001). Tato tzv. ERAF
(early re-initiation of atrial fibrillation) znehodnocuje jak vysledek kardioverze, tak zajistovaci amiodaronové
1é¢by. Pokud ji dostane pacient piesto, Ze je 1écen amiodaronem, doporucuje se podavat atropin.

Z elektrofyziologického hlediska je zajimavé zjisténi, ze PP interval bezprostifedné ptedchazejici iniciaci
fibrilace sini je u pacientti na amiodaronu prodlouzen. Dalsi uspé&$nou roli amiodaronu je prevence fibrilace sini
po srde¢nich operacich.

Soucasna zji§téni vedou K zavéru, Ze rutinni profylaxe s pouzitim amiodaronu vykazuje velmi ptiznivy pomér
naklady/efekt (Reddy at al. 2002), a ze intravenosni podani amiodaronu je v této indikaci ucinngjs$i nezli
profylaxe kombinaci digoxinu s metoprololem. Ve skupiné 1éCené amiodaronem se fibrilace objevila v 8,3 %
ptipadt, ve skupiné lé¢ené digoxinem s metoprololem v 16,8 % ptipadi (Tokmakoglu at al. 2002). Dalsim
moznym terapeutickym postupem je v této indikaci podani diltiazemu s betablokatory (Kim at al. 2002). Haan
C. a spol. provedli zcela recentné, v kvétnu 2002, rozsahlou metaanalyzu (Haan at al. 2002) studii provedenych
Vv téchto souvislostech, a uzaviraji ze existuje silny dikaz pro fakt, zZe perioperac¢ni podavani amiodaronu vede
k minimalizaci vyskytu fibrilace sini, pfi¢emz nezaddouci u¢inky jsou minimalni. Metaanalyza klinickych studii
srovnavajicich sotalol a amiodaron v prevenci paroxysmu fibrilace/flutter sini prokazuje, ze oba postupy jsou
ekvipotentni (Wurderman at al. 2002). Stale vétSiho vyznamu nabyva tzv. hybridni terapie, kdy je souCasné uzito
radiofrekvencni katetriza¢ni ablace a medikace amiodaronem. Tyto postupy Siroce diskutuje Neuzil a spol.
v roce 2001 (Neuzil at al. 2000).
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Komorové arytmie

Role amiodaronu v 1é66bé komorovych arytmii byla zahy rozpoznana a vysoce hodnocena (Fejfar at al. 1980,
Marek at al. 1998, Medicamenta Nova 1983). V prevenci navratnych komorovych arytmii se jiz zpocatku
doporucovala davka 400 mg per os, piipadné 200 — 400 mg per os, bud’to v jedné davce nebo rozdélené, ve dvou
dil¢ich davkach (Marek at al. 1998).

Podstatnym piinosem pro zhodnoceni pozice amiodaronu v téchto souvislostech pfinesly v roce 1997 vysledky
studii CAMIAT a EMIAT, piehledn& sumarizované jak v anglickych, tak Eeskojazyénych pramenech (Spinar at
al. 2001, What is What 1997). Amiodaron sniZzuje incidenci nebezpe¢nych komorovych arytmii. Snizuje
incidenci fibrilace komor a snizuje arytmickou mortalitu, a to jak u ischemické choroby srde¢ni, tak u ptipadi
neischemickych kardiomyopathii (Spinar at al. 2001). Singh S.N. a spol. (Spinar at al. 2001), prokazali v letech
1992,1995 a 1996, ze amiodaron snizuje incidenci komorovych arytmii a pfitom u neischemickych
kardiomyopathii zvySuje ejekéni frakci. V jejich souborech byli pacienti 1é¢eni zpocatku 800 mg amiodaronu per
os a udrzovaci davka byla 400 mg per os denné, po dobu 50ti tydni.

V fijnu roku 2001 byla amiodaronu pfisouzena nasledujici pozice v 1é¢bé komorovych arytmii, a sice v novych
doporugenich AHA- American Heart Association (Caron at al. 2001). Amiodaron je klasifikovan jako 1é¢ebna
intervence 11 b, tj. pfijatelny, bezpeény a uziteény 1€k se slusnym az dobrym stupném priikaznosti, podporujici
jeho uZivani. Toto plati zejména u stavu fibrilace komor, a ,,bezpulzové* komorové tachykardie (Stewart 2001).
(Pozn. prekl.: v evropské kardiologické tradici byly tyto stavy soucasné shrnovany pod pojem — komorova
dysdynamie v tachykardické formé dle Holzmanna)

Amiodaron byl v téchto souvislostech porovnavan s lidocainem (Dorian at al. 2002), zejména u fibrilace komor
resistentni k elektroversi, a se sotalolem (Kovoor at al. 1999) pfi snahach predchéazet spontannim setrvalym
komorovych tachykardiim.Ve vztahu k lidocainu se amiodaron ukézal jako ucinngjsi. Sotalol se zda byt ve
zminéné indikaci G¢innéjsi nez amiodaron.

Zvlastnim okruhem vyzkumu, ktery je reservovan pro specialisovana kardiocentra, je kritické vyhodnocovani
soucasného uziti antiarytmik a implantovatelnych kardioverterd/ defibrilatora.
(Implantable Cardioverters/Defibrilators- ICD)

Pleskot M. a spol. (Pleskot at al. 2000, Pleskot at al. 1999) vyhodnocuji souCasny stav znalosti v této
problematice a vychazeji pfitom ze svych vlastnich experimentdlnich dat. Hodnoti i roli programované
komorové kardiostimulace. (Programmed Ventricular Cardio Stimulation - PVCS) Uvadéji, (Pleskot at al. 2000)
ze Amiodaron vede k podstatnému snizeni (-29%) mortality formou nahlé srdecni smrti, a ke snizeni celkové
mortality (-13%). U svych pacientii pokracovali v podavani amiodaronu i tehdy, kdyz PCVS experimentalné
nepotvrdila O¢innost amiodaronu jako antiarytmika. Ve své druhé praci, zaméfené zejména na roli
revaskularisace myokardu na jeho elektrickou stabilitu (Pleskot at al. 1999) uvadéji, ze amiodaron je ucinny
u 17,7% PVCS testovanych pfipadi. Dne$ni nazory na soufasné pouziti implantovatelnych
defibrilatort/kardiovertert a antiarytmik v praxi diskutuji dale Dubin A.M. a spol., (Dubin at al. 2001) Manolis
A.G., (Manolis at al. 2002) a Schapfer J. a spol. (Schlapfer at al. 2002).

Syndrom preexcitace a reentry tachykardie

Vyhodny, prospésny ucinek amiodaronu u téchto stavii je zndm od pocatku.U pacientd s akcesornimi drahami,
preexcitaci a reentry tachykardiemi byl uzivan zahy poté, co nabyl statut antiarytmika (Fejfar at al. 1980,
Medicamenta Nova 1983). Amiodaron byl a stale je doporucovan jako ,, lék prvni volby* u WPW a LGL
syndromu a jako hlavni, ne-li jediny Gcinny 1€k u atrioventrikularnich nodéalnich reentry tachykardii a u reentry
tachykardii obecné. (Fejfar at al. 1980, Liillmann at al. 2002, Marek at al. 1998, Medicamenta Nova 1983,
Mutschler 1991).

V casnych devadesatych letech, v dobé kdy se od Sirokého pouzivani amiodaronu ustupovalo, se tyto situace
povazovaly za vlastni a jediné pole piisobnosti amiodaronu (Mutschler 1991).
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Nyni se role amiodaronu u reentry tachykardii znovu Siroce diskutuje, zejména téz ve vztahu k radiofrekvencni
ablaci pomalych atrioventrikularnich drah a sou¢asnému pouziti antiarytmik (Levy at al. 1997, Starmer 1997).

Srdeéni selhani

Role amiodaronu u srde¢niho selhani si vyZaduje samostatnou zvlastni zminku. Pivodni zpravy o prospésnosti
amiodaronu u srde¢niho selhani (Tardos at al. 1979) a o jeho pfiznivém vlivu na zlepSeni metabolickych (Tardos
at al. 1979) a hemodynamickych (Schlant at al. 1992) parametr byly vynikajicim a pfesvéd¢ivym zplisobem
potvrzeny v dobé zcela nedavné.

Potinaje vysledky studie GESICA (Spinar at al. 2001, What is What 1997) publikované Dovalem H.C. a spol.,
v Lancetu v roce 1994 se hromadi diikazy o tom (zejména ze studii EMIAT,CAMIAT a podstudie CHF-STAT),
ze amiodaron snizuje u pacientli se srdecnim selhanim jak arytmickou mortalitu, tak celkovou morbiditu, a Ze
jeho proarytmicky tcinek je piitom nizky (Spinar at al. 2001, What is What 1997).

Kaye D.M. a spol. (Kaye at al. 1999) studovali neurochemické a hemodynamické parametry u pacientll se
srde¢nim selhanim a shledali, Zze co se ty¢e neurochemickych parametrl, vykazuji pacienti na amiodaronu
podstatné lepsi vysledky nezli skupina bez amiodaronu. Zlepseni (tj. snizeni koncentraci) dosahuje 42% pro
norepinefrin, 74% pro dopamin, 44% pro dihydroxyfenylglykol (intraneuronalni metabolit norepinefrinu) a 51%
pro 3H- dihydroxypropylenglykol (intraneuronalni metabolit 3H- norepinefrinu).

Co se ty¢e hemodynamickych parametrti, pacienti na amiodaronu vykazuji vyssi srdecni vydej a sniZzeny tlak
v plicnici v zaklinéni, nezli pacienti bez amiodaronu (Kaye at al. 1999). Timto zptisobem doznala vynikajiciho
a zaslouzeného potvrzeni originalni ptvodni sdéleni, ktera podavali v roce 1979 Tardos L. a spol. (Tardos at al.
1979), za pouziti metodiky skupiny Fedelesova M. a spol. z roku 1976 (Tardos at al. 1979), a Fananpazir L.
a spol. (Schlant at al. 1992) v roce 1991.

Indikace

Protoze situace, za kterych se antiarytmika obecné a amiodaron zvlasté, podavaji, jsou extremné riznorodé,
mize jit o intravenosni podani pacientovi ,.bez tlaku bez pulsu“ pfi vyjezdu RZP, ale téz o rozhovor dvou
distingovanych gentlemanti sedicich v pohodlnych lenoskach, mohl by byt pokus o vSeobecna doporuceni
povazovan za ¢iré rouhani. Nicméné€, dnes mame po ruce jak sadu vSeobecnych doporuceni a charakteristik , tak
specialni navody pro uziti amiodaronu ve velmi vyluénych indikacich.

Ve standardni publikaci Remedia-Kompendium (Suchopar at al. 1997) v Ceské republice, kterd je jakymsi
protéjskem ,,Zluté knihy- Yellow Book* ve Velké Britanii je amiodaron charakterizovan nasledovné:

Sirokospektré antiarytmikum, s vylu¢nou pozici. Je Gispésné uzivan v 1é¢bé a profylaxi Zivot ohroZujicich
arytmii. PFi profylaxi recidiv tachyarytmii je uZivan i tam, kde elektrofyziologické vySetiFeni neodhalilo
presnéji mechanismus arytmie.

Toto kladné hodnoceni obrazi nepochybné tendenci nalézt a uzivat antiarytmikum, které by ptsobilo jaksi
,na hornim toku* déji vedoucich k iniciaci arytmie.Je to pfirozena snaha postihnout pokud mozno hluboké
metabolické, elektrofyziologické a hemodynamické podklady objeveni se arytmie (Bytesnik 2000, Caron at al.
2001, Dorian at al. 2002, Japanese circulation journal 1998, Kaye at al. 1999, Pleskot at al. 2000, Schlant at al.
1992, Spinar at al. 2001, Tardos at al. 1979, What is What 1997). Navic toto doporuéeni, N.B. podané v piirucce
a skutecnost, ze praktickd pouzitelnost téch i nejdavtipnéjsich a nejlepsich klasifikaci antiarytmik je jak omezené
povahy, tak omezeného stupné€. Napiiklad tzv. Sicilsky gambit je charakterizovan v praci autortt Lau W. a spol.,
(Lau at al. 2000) jako....vyzadujici tak hluboké znalosti tykajici se bunéénych a podbunéénych struktur a cilii
(targets) pro antiarytmika, Ze se tim stavd spiSe ,postrachem®, i prosté feCeno stdva se nepraktickym
z klinického hlediska.
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Tento postoj je podkladem pro snahu vytvofit doporuceni, kterd by mohla byt skutecnym voditkem pro praxi,
tato snaha je pfitom doprovazena soustfedénym usilim najit moznost predikce pfiznivého G¢inku amiodaronu,
tedy pfedem vytipovat ty, ktefi z ného budou mit skute¢né prospéch, a to zejména u stavli po infarktu myokardu
(Wichterle 2000).

Bytesnik J. (ByteSnik 2000) podava soucasny nazor na ,,State of the art v indikacich amiodaronu. Je to
Sirokospektré antiarytmikum s pfijatelnou Grovni proarytmického rizika. Jeho farmakokinetika umoziuje vysoce
vyvazeny a stabilni vliv na myokard, nehled¢ na ménlivou biologickou dostupnost. Jeho farmakodynamika
(presynapticky sympatikolyticky efekt) si zasluhuje dalsiho osvétleni. Jeho kardialni nezadouci ucinky nejsou

Vv v

(vSeobecné feceno) zavazné. Nekardialni nezadouci G¢inky jsou Casté, ale ne nepredvidatelné.

Amiodaron je (spolu s nékterymi betablokatory) jedinym antiarytmikem, které nezvySuje celkovou mortality
u srdeéniho selhani. U fibrilace sini mlze byt amiodaron doporucen u pacienti se zvySenym rizikem
rekurentnich komorovych tachykarytmii, tj. u ptipadt po infarktu myokardu, nebo u srdecniho selhéni.

U pacientl se zdvaznymi komorovymi tachyarytmiemi by mél byt amiodaron pouzivan pfednostné, a u ptipada
myokardialniho infarktu by mél byt povazovan za 1€k prvni volby. Intravenosni podani amiodaronu je vhodné
u frekventnich paroxysmu setrvalé¢, hemodynamicky zavazné komorové tachykardie u ,elektrickych boufi*
u pacientd s implantovanymi kardiovertery/defibrilatory a u komorovych tachyarytmii resistentnich
k elektrokonverzi.

Specialni otazkou zlstava uziti amiodaronu u periopera¢nich tachyarytmii. S vysokou znalosti véci a koncisnim
prehlednym zptisobem referuje o této problematice David 1. (David 2002) v roce 2002. Otazkou ICD se dale
zabyva Herold M. (Herold 2002) a znovuoziveni z4jmu o intravenosni podavani amiodaronu dokumentuje James
P.R. (James at al. 2001) v roce 2001.

Interakce

Védomost a znalost o vysokém potencidlu amiodaronu vyvolavat 1ékové interakce je nejlépe dokumentovana pro
interakci s warfarinem (Marek at al. 1998, Suchopar at al. 1997), jejimz dtsledkem je zvySeni G¢inku warfarinu.
Podstaty a podkladd této interakce se dotykaji zasadnim zpdsobem prace skupiny Micuda S., Martinkova J.
a spol. (Micuda at al. 2001) Dokladuji, ze amiodaron inhibuje v experimentalnim uspotfadani aktivitu
cytochromu CYP3A.

Dalsi dobfe znamou interakci je vzijemné pisobeni amiodaronu a digoxinu, které vede ke zvySeni jak
plasmatickych hladin digoxinu (Marek at al. 1998, Suchopar at al. 1997), tak jeho biologické dostupnosti (Marek
at al. 1998). Soucasné podavani amiodaronu s antiarytmiky tiidy Ia a Ic , podobné jako s fenothiaziny,
tricyklickymi antidepresivy a saluretiky mize vést ke zvySeni proarytmickych uc¢inkd amiodaronu (Suchopar at
al. 1997).

Interakce s betablokatory a blokatory vapnikovych kanalt , ktera miZe vyustit do bradykardie, hypotense
a dokonce i srdecni zastavy (Suchopar at al. 1997), zasluhuje podrobnéjsi diskusi. V zadném ptipadé nesmi byt
interpretovana jako podnét k vysazeni betablokator. Naopak, jak dokladaji Routitie F. a spol. (Routitie at al.
1999) v roce 1999, riziko celkové mortality, arytmické smrti a resuscitované srde¢ni zastavy je niZ$i u pacientl ,
kteti uzivaji betablokatory a amiodaron soucasné, nezli u pacientl kteti betablokatory neuzivaji, at’ jiz jsou na
amiodaroinu ¢i nikoliv.

Dalsi podklady pro fakt, ze interakce amiodaronu jsou zplsobeny zejména mechanismem enzymové inhibice
a to vlivem na aktivitu cytochromu P450 pfinaseji Sanoski C.A. a spol. (Sanoski at al. 2002) v roce 2002.
Analyzuji ve své praci data od skupiny pacientti na amiodaronu, soucasné warfarinisovanych s hodnotami INR
(international normalised ratio) 2-3. Interakce amiodaronu s warfarinem vrcholi za 7 tydni od pocatku
soucasného podavani a vede k nutnosti snizit ddvku warfarinu pramérné o 44%.

Z uvedeného vyplyva Ze tyto interakce musi mit pfedepisujici 1ékafi neustdle na paméti, a ze davku warfarinu je
nutno u pacient na amiodaronu trvale kontrolovat a , titrovat*.
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Nezadouci ucinky

Amiodaron je od pocatku znam jako 1€k, ktery mize mit Casté, a to i zdvazné, nezadouci ucinky (Marek at al.
1998, Mutschler 1991). Tento neptijemny fakt je podstatné zmirnén tim, ze jde o G€inky pfevazné extrakardialni
a nikoliv nepfedvidatelné (Bytesnik 1999, Bytesnik 2000).

Widimsky J. shrnuje soucasné znalosti a védomosti o riziku spojeném s podavanim amiodaronu, jednak
v koncisnim ptehledu (Widimsky 1999), novéji extensné publikovaném v roce 2000 (Widimsky 2000). Tuto
praci nutno povazovat za ,state of the art™ stanovisko, co se ty¢e nezadoucich ucinki amiodaronu. Lze viele
doporucit v§em, kdoz amiodaron podavaji, aby se s touto praci dopodrobna seznamili.

Thyreoidealni dysfunkce

Utinky amiodaronu na §titnou Zldzu a na thyreoidealni status pacientti patii k tém nejkomplikovangjsim
a klinicky nejvice matoucim (Marek at al. 1998). Amiodaron ptivadi do lidského t€la s kazdou 200 mg tabletou
plnych 75 mg jodu, coz pievysuje denni potiebu jodu zhruba 500 krat (Marek at al. 1998). Nejzavaznéjsi piipady
iatrogenniho hyperthyreoidismu jsou pravé ty, vyvolané amiodaronem (Marek at al. 1998). Na druhé strané
amiodaron vyvolava i klinicky relevantni iatrogenni hypothyreoidismus. Inhibi¢ni vliv amiodaronu se objevuje
pfi nizsich koncentracich jodu, nez kdyz je jod ptivadén do organismu ve formé Nal.

Pitsiaves V. a spol. (Pitsiavas at al. 1999) dovozuji, Ze je to zptisobeno Gc¢asti TSH. Amiodaronem indukované
stavy hyperthyreoidismu se klinicky vyskytuji ve dvou formach a sice jako amiodaronem indukovana
strukturalnimi zménami, jde o amiodaronem indukovanou destruktivni thyreotoxikosu, kterd mtize byt ptiznive
ovlivnéna prednisolonem nebo jinymi glukokortikoidy, jak prokazuji Nakajima K. a spol, (Nakajima at al. 2001)
ve svych studiich cytotoxického vlivu amiodaronu na thyreoidealni folikly. Typ I AIT je ddsledkem jodem
indukované nadmérné synthesy thyreoidnich hormonti. Odpovida dobfe na thionamidy a perchlorat draselny.
(Pozn. piekl.: u nas dostupné jako thiocarbamid Carbimazol 5 mg tabl., Slovakofarma, a Tabuletta kalii
perchlorici 200 mg, C.S.C. spol. s r.o., Praha, CR). BohuZel se objevuji i formy smisené, které je nejlépe 1&¢it
sou¢asnym podavanim thionamidu, perchloratu a glucokortikoidi (Nakajima at al. 2001).

Amiodaronem indukovany hypothyreoidismus (AIH) je vhodné 1éCit malymi davkami levothyroxinu, pfi
ponechani amiodaronové 1éCby. Alternativnim postupem je vysadit amiodaron, je-li to mozné z didvodu
kardiologickych/antiarytmickych, a navrat k euthyreoidnimu stavu urychlit malymi davkami perchloratu
draselného (Nakajima at al. 2001). Vanbiesen J. a spol. (Vanbesien at al. 2001) popsali dva piipady fetalniho
hypothyreoiodismu indukovaného amiodaronem. Neslo vSak o nasledky podani amiodaronu téhotné matce, ale
o nezadouci u¢inky amiodaronu podaného pfimo plodu fetaln€, z divodu fetalni tachykardie resistentni na jinou
lécbu. Chopra 1. J. a spol. popisuji zajimavy léCebny pfistup kIl AIT, a sice peroralnim podanim
cholecystografické kontrastni latky Orografin (iopodat sodny) a Telepaque (iopadoat sodny). K tomu soucasné
podavali thionamid nebo methimazol (Carbimazol Slovakofarma, Favistan Asta Medica, pozn. ptekl.). Tato
kombinovana 1é¢ba se jim osvédcila jak co do G€innosti, tak bezpeénosti.

Zajimavy ptipad amiodaronem indukované thyreoiditis popisuji Ybarra J. a spol. (Ybarra at al. 2002) v roce
2002. Eaton S.E.M. a spol. (Eaton at al. 2002) se zabyvaji uzitecnosti dvou metod, a sice stanoveni interleukinu
6 (IL-6) a barevnou dopplerovskou sonografii (colour-flow Doppler sonography CFDS) pii snahach odlisit od
sebe I AIT a II AIT. Uzaviraji, ze CFDS mize odlisit tyto dva typy amiodaronem indukované thyreotoxikosy,
avSak stanoveni IL-6 zde pomoc nepfinese. Klinickym vyznamem obou typi amiodaronem indukované
thyreotoxikosy- AIT, ktery je od pocatku zdlraziiovan (Marek at al. 1998), se novéji zabyvaji Bartalena L.
a spol. v roce 2002, (Bartalena at al. 2002) a Leung P.M. a spol. v t¢émZe roce (Leung at al. 2002). Velka ¢ast
autorl se kloni k nazoru, ze pro klinickou praxi neni usilovna snaha o odliseni I AIT a II AIT zcela nezbytna.
Spise vzacnéjsim léCebnym piistupem k amiodaronem indukované thyreotoxikose je 1é¢eni chirurgické, o kterém
referuji Gough I.R. a spol. v roce 2002 (Gough at al. 2002).
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Z praktického hlediska je dulezité shrnuti soucasnych nazorii na otazku, zda amiodaron vysazovat ¢i nikoliv pfi
thyreoidedlnich nezddoucich ucincich. Osman F. a spol. (Osman at al. 2002) uzaviraji, ze pokracovani 1écby
amiodaronem nema zadny nepiiznivy vliv na odpovéd’ k 1é¢bé amiodaronem indukované thyreotoxikosy.

Oftalmologické nezadouci ucinky.

Nezadouci G¢inky na oko jsou zndmy od objeveni amiodaronu. Dodnes provokuji vyzkumniky k trvalému
odbornému zajmu. Kornedlni deposita jsou pravdépodobné nejznaméjsim a nejdéle popsanym nezadoucim
ucinkem amiodaronu. Vyskytuji se u 100 % exponovanych osob. Pomérné velmi casté jsou i opacity v ¢occe,
a xeroftalmie.

V dnesni dobé vystupuje do poptedi zavaznost ocnich nezadoucich u€inkti amiodaronu téz proto, ze znacné
mnozstvi dnes velmi popularnich 1€kt ma téz dilezité o¢ni nezadouci uéinky, takze mize dojit jak k jejich
potenciaci, tak zaméné v diagnose vyvolavajiciho agens. Moorthy R.S. a spol. (Moorthy at al. 1999) podavaji
prehled udaju o nezadoucich Gc¢incich 1€kl na oci, v souvislosti se systémovou farmakoterapii. Shledali, ze dnes
je v sirokém uzivani 9 latek, které vSechny maji pomémné Casté o¢ni nezadouci ucinky. Jsou to amiodaron,
cidofovir, chloroguin, hydroxychloroquin, lovastatin, sildenafil, simvastatin, tamoxifen, a vigabactrin. Polak
B.C. a spol. (Polak at al. 2001) piidavaji jesté udaje o ethambutolu a isoniazidu. Jde tedy celkem o 11 latek,
pomérné Siroce uzivanych. Az na lovastatin/simvastatin a vigabactrin jsou diikazy o kausalnim vztahu mezi
podanim léku a postizenim oka tak silné, Ze odpovidaji i nejptisnéj§im toxikologickym metodologickym
pozadavkam (Moorthy at al. 1999).

Méné znama, ale velmi dulezitd je amiodaronem indukovana neuropatie nervus opticus, se svymi unikatnimi
klinickymi rysy, jak o ni referuje kupt. Macaluso D.C. a spol. (Macaluso at al. 1999). Tato neuropatie ma
pomalou progresi, vede k symetrickému bilateralnimu snizeni visu, vyraznému nalezu na papile, a ma tendenci
se stabilizovat béhem nékolika mésict po vysazeni 1écby.

Novéjsi prispévek ke znalostem o toxickém vlivu amiodaronu na oko piinaseji Ikaheimo K. a spol. (Ikaheimo at
al. 2002). Referuji o zajimavém nélezu lehkych poruch vidéni modrého svétla, u pacientli na amiodaronu,
majicich jinak zcela normalni o¢ni nalez. Tyto nalezy jsou ziejmé projevem pocinajiciho poSkozeni nervus
opticus. Dale provedli frekvenéni vyjadfeni nezadoucich oénich G¢inkd amiodaronu u svych pacientli a nalezli
kornealni deposita ve 100 %, deposita v cocce ve 22,2 %, a xeroftalmii v 9,1 % piipadi. Tyto nalezy
odpovidajici v§eobecnym nazorim, potvrzuji dale i Grupcheva C.N. a spol. (Grupcheva at al. 2002) v roce 2002.

Plicni nezadouci ucinky

Amiodaron je latka kationticky-amfifilni, ktera se zivé a rychle akumuluje v lysosomech, v jejich vnitinim
prostiedi o pH 4-5. Uvniti lymfocytti a makrofagti pak velmi rychle vznikaji lamelarni deposita (Liillmann at al.
2002). V plicni tkani jsou alveoly vyplnény makrofagy, dochézi ke stimulaci produkce vaziva, a objevuje se
plicni fibrosa (Liillmann at al. 2002). RTG vySetfeni vykazuje nalezy, které mohou napodobit rtg obraz
srde¢niho selhani, (Sangha at al. 2002) maligni lymfangiopathie , plicnich tumort a dalsich patologickych stavii,
u kterych je ,,rtg nalez na plicich (Chouri at al. 2002).

Autofi mohou podat osobni svédectvi o zvlastnim piipadu, ktery se pfihodil na jatfe roku 1996. Zatimco nas
hostitel, vyznamny profesor oboru ,,Family Medicine“ z Duke University v USA fidil auto a vezl nas domd,
postézoval si, Ze toto je ziejme naSe posledni setkani. Jeho oSetiujici lékar jej totiz informoval, Ze ma maligni
postizeni plic, zatim neznamého pivodu a nejasné povahy. Piipad jsme spole¢né prodiskutovali okamzité, na
miste tj. v auté za jizdy. Nebylo zapotiebi ani zastavit auto, ani udélat cokoliv jiného, nezli vzit od naseho pritele
podrobnou lékovou anamnézu. Amiodaron byl rychle oznacen za mozného vinika. Za 3 meésice po vysazeni
1écby rtg ndlez na plicich zcela vymizel.
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Poll L.W. a spol. (Poll at al. 2001) referovali v roce 2001 o podobném piipadu, kdy také téimésiéni vysazeni
amiodaronu vedlo ke kompletnimu vymizeni nalezu pleuroparenchymalni konsolidace. Plicni nezadouci ucinky
amiodaronu se mohou objevit i po velmi kratkodobé expozici, jak popisuji Kaushik S. a spol. (Kaushik at al.
2001) a mohou se objevit skuteéné velmi ¢asné, jak uvadi kupt. Kharabesh S. a spol. (Kharabseh at al. 2002).

Experimentalni podklady pro pochopeni mechanismi plicni toxicity amiodaronu pfinaseji ve své praci v pokuse
na zvifeti Chung W.H. a spol. (Chung at al. 2001) v roce 2001.

KoZni neZadouci uc¢inky

Fotosensitivita je nejznaméjsi a nejlépe popsany nezddouci u€inek amiodaronu na ktzi. Fototoxicitu a fotoalergii
z pohledu dermatologa, téZ ve vztahu k amiodaronu, obséhle diskutuje Jiraskova M. (Jiraskova 2001). DalSim
Castym dermatologickym nalezem pti 1é¢bé amiodaronem jsou kozni pigmentace (High at al. 2001). Bohuzel,
a spol. (Yung at al. 2002) v roce 2002. Sharf a spol. (Scharf at al. 2001) popsali v roce 2001 zajimavy ptipad
soucasného postizeni kize a plic, a sice kozni vaskulitidu a obraz plicniho interaparenchymalniho tumoru.
Sheikzadeh A. a spol. (Sheikzadeh at al. 2002) popsali vroce 2002 téZ obraz lupus erythematodes po
amiodaronu.

Na rozdil od vSeobecného pocitu, Zze preexistujici kozni postizeni by mohlo zvysit pravdépodobnost vyskytu
koznich nezadoucich u¢inki amiodaronu, dokladaji Mendez M. a spol. (Mendez at al. 1999) v roce 1999, ze
amiodaron lze bez zvlastniho nebezpeéi uzivat i u ptipada porfyrii.

Miscellanea

Periferni neuropathie je mozno povazovat za standardni projev amiodaronové toxicity (Liillmann at al. 2002).
Jako vzacny a kuridzni nezadouci Géinek amiodaronu uvadime nalez, ktery publikovali Biran I. A spol. (Biran at
al. 2002) v roce 2002 v Izraeli. Jde o coitalni bolesti hlavy indukované pozivanim amiodaronu.

Zavér

Amiodaron, objeveny pied Ctyficeti lety, byl zprvu uzivan jako 1€k antianginosni. Brzy se stal Sirokospektrym
antiarytmikem, s vyluénym postavenim. Je usp&$né uzivan v 1é¢bé a profylaxi zivot ohroZujicich arytmii. Jeho
Siroky zabér pokryva situace od intravenosniho podani u komorové tachykardie se zhroucenim obéhu, pies
perioperacni tachyarytmie az k profylaktickému uziti u recidivujici fibrilace sini. V profylaxi tachyarytmii je
amiodaron uspé$n¢ uzivan i tehdy, kdyz elektrofysiologické vysetfeni selhalo ve snaze vysvétlit podrobnéji
podklad arytmie. Amiodaron je jediné antiarytmikum, (spolu s nékterymi betablokatory) které nevede ke zvyseni
celkové mortality u srdeéniho selhani. Je to velmi pravdépodobné 1ék, ktery pusobi ,,na hornim toku‘
chorobnych déji podminujicich vznik arytmii. Kombinuje v sobé vynikajicim zplsobem prospésné vlivy na
srdecni elektrofyziologii, neurochemické parametry a parametry hemodynamické s jedineCnym ucinkem
koronarodilatacnim a lokaln¢ antithyreoidedlnim - pfimo v myokardu. Amiodaron je nutno povaZovat za
antiarytmikum prvni volby u infarktu myokardu a u srdecniho selhani. Jeho unikatni farmakodynamika
zabezpecuje stabilni a dobfe vyvazeny vliv na myokard. Je to 1€k s castymi, avSak nikoliv neocekavanymi
vedlejsimi G¢inky a s pfijateln¢ nizkou trovni potencialnich rizik. Kdyz se objevil, byl vSeobecné pozdravovan
a vitan jako idealni antiarytmikum. Nyni opét ziskava vetsi a vetsi respekt a uznani a vyznamnéjsi podil jak na
indikacni $ifi, tak na celkové spotieb¢ antiarytmik. Je mu Ctyficet let, je v nejlepSich letech a vede si dobfe.

Doc. MUDr. Petr Petr, PhD., B. Némcové 54, 370 87 Ceské Budgjovice, Ceska republika,
Tel: +420 387 874 370, Fax: +420 387 874377, E-mail: petrpetr@zsf.jcu.cz, petr@nemcb.cz
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