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Prodlouzeniintervalu QT je spojeno se zvy$enim rizika arytmie torsade de pointes (TdP), coZ je polymorfni komorova tachykardie, ktera

zeni QT, které je zplsobeno vnéjsimi faktory, k éemuz zpravidla pfispivaji uréité vrozené dispozice. Clanek shrnuje sou¢asné poznatky
o prodlouzeni QT intervalu zplisobeném léky a pro lékafe v praxi navrhuje ptislusna opatfeni.
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QT prolongation caused by medicinal products

Long QT interval is associated with increased risk of torsade de pointes (TdP), which is a polymorphic ventricular tachycardia which can
cause sudden death of the patient. TdP emerges at patients with congenital QT prolongation, or TdP appears when QT prolongation

is acquired, which is caused by extrinsic factors, which are usually supported by some inborn dispositions. This paper summarizes cu-

rrent knowledge of the QT interval prolongation that is caused by drugs and suggests appropriate measures for practicing physicians.
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Nékteré léky mohou vyvolat prodlou-
Zeni intervalu QT na EKG a zvysit riziko
vzniku arytmie torsade de pointes (TdP).

Arytmie TdP je sice vzdcnou nezddouci
prihodou, tato arytmie viak vZdy ohrozZuje
Zivot.

Ke vzniku prodlouZeni QT a arytmie
TdP prispivaji tyto rizikové faktory:

Vrozend dispozice k prodlouzeni QT,
podadnivice léku prodluZujicich QT soucas-
né, hypokalemie a jiné poruchy elektroly-
tl a acidobazické rovnovdhy, organické
onemocnéni srdce a nékteré dalsi faktory.
K arytmii TdP dochdzi vétsinou pri kombi-
naci jednotlivych faktord.

Pri dodrzovdni preventivnich opatre-
ni je do znacné miry mozné arytmii TdP
predejit nebo ji zjistit véas a pacienta za-
chranit.

Uvod

Vroce 2006 Letsas et al. (1) popsali kazuistiku
67leté zeny Iécené pro srdecni selhdnf stupné
NYHA Il lé¢ené kaptoprilem, furosemidem a war-
farinem, kterd byla pfijata k hospitalizaci pro
nepfijemné palpitace. Tti tydny predtim zacala
uzivat zolpidem z d@ivodd nespavosti. Na EKG
byl zjistén blok levého raménka Tawarova a ko-
morové extrasystoly, interval QT cinil 440ms,
Holterovo monitorovani odhalilo multifokalni
komorové extrasystoly a epizody bigeminie a tri-
geminie. Jako antiarytmikum byl podan amio-
daron v bolusové davce 450mg a poté 900 mg
p.o.denné. Ctvrty den byl interval QT prodlou-
Zen na 565 ms a doslo ke komorové tachykardii
typu torsade de pointes (TdP), kterd vyustila

do fibrilace komor. Pacientka byla defibrilovana
a Uspésné zresuscitovana. Zolpidem i amiodaron
byly vysazeny, interval QT se postupné zkratil
do normalnich hodnot. Pacientka odmitla dalsi
vysetfovani, nicmméné po 6 mésicich byl jeji zdra-
votni stav dobry.

Toto je jeden z mnoha pfipadd, kdy léky
vyvolaly prodlouzenf intervalu QT s ndslednym
vznikem arytmie typu TdP, pficemz ne vsichni
pacienti méli to Stéstf, ze takovou pfihodu prezili.

Nahla smrt z kardidlnich pficin je jednou
z nejcastéjsich pFicin smrti ve vyspélych zemich
(2). Ve vétsiné pripadl postihuje jedince, u kte-
rych nebylo zvysené riziko rozpoznano. V 80
az 85 % je pficinou smrti komorova tachykardie,
které v fadé piipadl predchézi prodluzeniinter-
valu QT, cozZ je povazovano za varovny pfiznak
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takové arytmie. Dlvody prodlouzeni QT jsou
bud' vrozené, nebo ziskané, nebo je pficinou
kombinace obojiho.

Vrozené faktory prodlouzeni QT

Desftky let zndme tzv. vrozené prodlouzeni
intervalu QT (LQTS, congenital long QT syndrom),
coz je soubor dédi¢nych onemocnéni, kterd po-
stihuji jedno z 2000 az 2 500 Ziveé narozenych déti.
U LQTST a LQTS2 tkvi pffcina arytmie v postizent
kaliového kandlu, u LQTS3 a LQTS4 v postizeni so-
dikového kanalu. V&tsina pacientl je asymptoma-
tickd, porucha byva zjisténa pfi ndhodném nebo
preventivnim vysetfeni EKG. Nekdy se projevijako
,prostd” synkopa nebo jako zavazna komorova

arytmie. Progndza je zavazna, zhruba 20% neléce-
nych pacientt zemfe béhem jednoho roku a 50%
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béhem deseti let (3). Ukazuje se, Ze v béZné popu-
laci existuje mnoho genetickych variant spojenych
s prodlouZenim intervalu QT nebo se zvysenou
nachylnosti k takovému prodlouzeni pfi vyskytu
dalsich rizikovych faktord. Tyto varianty spocivaj
bud v odchylném postizeni gend odpovédnych
za LQTS, nebo v postizeni gend, o kterych dosud
nebylo zndmo, Ze majf vliv na repolarizaci myokar-
du. Délka intervalu QT se do jisté miry dédi, pro-
dlouzenim QT jsou vice ohrozeny zeny nez muzi.

Ziskané faktory prodlouzeni intervalu QT

Prodlouzenim QT jsou vice ohrozeni pacienti
s hypertrofif levé komory srdecni, se srde¢nim se-
lhdnim, s poruchou vnitfniho prostredi a s dalsimi
faktory (tabulka 1). Ukazuje se, Ze jednou z nejcas-
téjsich pricin prodlouzeni QT jsou léky (viz jejich
seznam V tabulce 2). Z divodU prodlouzeni QT
bylo stazeno z trhu jiz mnoho lécivych pfipravkd.
Mezi nimi bylo napt. vyborné prokinetikum cis-
aprid (Prepulsid), ze statinC bylo tfeba stdhnout
ztrhu cerivastatin, z antihistaminik napr. astemizol,
zantipsychotik thioridazin a z antiinfektiv grape-
floxacin. Z tohoto vyctu je ziejmé, Ze vlastnost
prodluzovat interval QT a pUsobit nebezpecné
arytmie se muze projevit u fady velmi rliznych
|ékd, které na prvni pohled spolu nemaji nic spo-
le¢ného. Paradoxni je, Ze mezi rizikové Iéky patii
i antiarytmika I a lll tiidy.

Interval QT a jeho prodlouzeni

Délka intervalu QT, kterou zméfime na EKG
kfivce, je kratsi pfi tachykardii a delsi pfi brady-
kardii, proto vzdy hodnotime ,normalizovanou”
délku intervalu QT (viz nize), kterou oznacujeme
QTc. Normalni délka QTc ¢inf u muzd méné nez
430ms, za hrani¢ni se povaZzuje interval 430
az 450 ms a prodlouzeni je nad 450 ms. U Zen
je interval QTc normalni do 450 ms, hranicnf je
450-470ms a nad 470 jde o prodlouzeni (4).
V USA definuji jako prodlouzeni QTc hodnoty
470ms a vice umuzl a 480ms u zen (5). Délka
QTc nad 500 ms se vzdy povazuje za extrémni.

Prakticky viechny léky prodluzuji interval QT
plsobenim na kandl zvany opozdény usmér-
novac kaliového kanalu (I, ), ktery je kédovan
genem zvanym ,human Ether-4-go-go-Related
Gene” neboli hERG. Blokovanim hERG urcitymi
léky se interval QT prodluzuje, ale ne vzdy plati
prima uméra, Ze ¢im vétsf prodlouzeni QT vidi-
me, tim vétsi riziko vzniku arytmie TdP existuje.

Na obrazku 1 je zndzornén prlbéh akeni-
ho potencidlu buriky myokardu. Prodlouzeni
intervalu QT je zpUsobeno blokddou kaliového
kanalu |, , ktery je kodovan genem hERG. Kaliovy
kandl |, se uplatriuje ve 3. fazi repolarizace.

Graf 2. Prodlouzeni intervalu QT
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Tabulka 1. Rizikové faktory pro prodlouzeni QT intervalu podle van Noord (3)

vrozené syndrom vrozeného prodlouzeni QT
jiné genetické abnormity ovliviujici pribéhu akéniho potenciélu kardiomyocytu —
polymorfizmus K nebo méné ¢asto Na kanald (5)
zenské pohlavi

ziskané vyssivek

hypertrofie levé komory srdecni, srdec¢ni selhani, ICHS

bradykardie

hypertenze

diabetes mellitus, hypertyredza

hypercholesterolemie

obezita

hypokalemie, hypomagnezemie

léky prodluzujici interval QT

Délka intervalu QT se zpravidla méfi ve
Il. svodu. V praxi pfi stanovovani délky intervalu
QT narazime na urcité problémy. Pfedevsim je
treba zohlednit srdec¢ni frekvenci provedenim
prepoctu na QTc. Nejcastéji se uziva Bazettdv
vzorec: QTc = QT/druhd odmocnina délky inter-
valu RR v sekundéch). Kallergis et al. (6) upozorfuiji,
7e u kazdého jedince je vztah délky QT a tepové
frekvence ponékud jiny. Délka intervalu QTc je téZ
ovlivnéna mineralovou dysbalanci a déle aktivitou
sympatiku a parasympatiku, v pribéhu dne se te-
dy QTc méni. Nékdy byva problém s identifikaci
konce viny T, doporucuje se pouZit ,tangentové
metody” znazornéné téz na obrazku 2.

Arytmie torsade de pointes

Obrazek 3 ukazuje, jak na EKG vypada komo-
rova tachykardie typu torsade de pointes (podle
Letsas PK, 2006).

Pokud jde o kratkou epizodu, pacienti uda-
vajf kratky pocit zavrati nebo ,lehké hlavy” jako

pfi opilosti, busenf srdce, pfechodna dusnost
(4). Pokud arytmie trva vice nez deset sekund,
nastava bezvédoml, které je nékdy provazeno
kfe¢emi tonicko-klonického charakteru. Pokud
arytmie neustane béhem jedné nebo dvou
minut, pacient umira. V nékterych pfipadech
arytmie TdP prechézi do fibrilace komor. Lé¢ba
TdP spociva v resuscitaci vcetné defibrilace, po-
dava se magnezium iv. Nasledné je tieba zajistit
udrZeni pravidelného srde¢niho rytmu bud léky,
nebo kardiostimulaci. Je tfeba upravit pfipadné
poruchy minerald a acidobazické rovnovéhy.

Vliv Iéka na prodlouzeni
intervalu QT

S ohledem na prodlouzeni intervalu QT
a moznosti vzniku arytmie TdP rozdélujeme léky
do ¢ty skupin, viz webové stranky Crediblemeds
zalozené Arizonskou univerzitou (7):
B Trida 1: Léky se zndmym rizikem vzniku TdP
B Tfida 2: Léky s moznym rizikem vzniku TdP
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Tabulka 2. | éky, které mohou vyvolat arytmii TdP samy o sobé nebo v kombinaci s jinymi takovymi lé¢ivy a které se nemaji poddvat pacientdm s vro-
zenym prodlouzenim intervalu QT

ATC Lékova skupina Latka Priklad nazvu ptipravku Trida Nepodavat u prodlouzeni QT  Pozn.
AO04AA01 ondansetron Zofran 1 1F
———— antiemetika
A04AA02 granisetron Kytril 2 +
CO1BAO1 chinidin jen magistraliter 1 +
C01BDO1 antiarytmika amiodaron Cordarone 1 +
coigpoy  tridylall dronedaron Multaq 1 + §§
CO7AA07 sotalol Sotahexal 1 +
CO1CA04 dopamin Tensamin +
CO1CA07 dobutamin Dobuject +
—— kardiotonika
CO1CA17 midodrin Gutron +
CO1CA24 epinefrin Adrenalin Léciva +
CO3BAMN diuretika indapamid Indap, Indapamid napf. 3 + §§
G04BD07 tolterodin Detruzitol 2 + §§
G04BD08  urologika solifenacin Vesicare 3 + 5§
GO4CAO01 alfuzosin Alfuzosin Mylan 2 +
JOTFAQ9 klarithromycin Klacid 1 et §
JOTFATO azithromycin Sumamed 1 + 5§
JOTMAO1 ofloxacin Ofloxin 2 +
———— antimikrobidIni |éc¢iva
JOTMAQ2 ciprofloxacin Ciplox naptf. 3 +
JOTMAT12 levofloxacin Levofloxacin, Tavanic 2 +
JOIMAT14 moxifloxacin Avelox 1 + §
JO2AB02 ketokonazol Nizoral 3 +
J02ACO1 antimykotika flukonazol Diflucan, Mycomax napt. 3 +
JO2ACO3 vorikonazol Vfend 2 +
JO5AEO1 saquinavir Invirase 2 + 8§
JOSAE08 atazanavir Reyataz 2 + 5§
——— antivirotika
JOSAETT telaprevir Incivo 3
JO5AG05 rilpivirine Edurant, Eviplera 2 + §§
LOTXEO4 sunitinib Sutent 2 +
LOTXEO5 sorafenib Nexavar 2 + §§
LOTXEO6 onkologika dasatinib Sprycel 2 +
LOTXX32 bortezomib Velcade 2 + 5§
L02BA02 toremifen Fareston 2 + 5§
LO4AA27 ) fingolimod Gilenya 2 + §§
L04AD02 ranostprestie takrolimus avagraf 2 +
MO3BX02  myorelaxancia tizanidin Sirdalud 2 + §§
NOTABO8  anestetika sevofluoran Sevofluorane 1 + §§
N04BBO1 antiparkinsonika amantadin Viregyt-K 3 +
NO5AA01 chlorpromazin Plegomazin 1 + §
NO5SADOT1 haloperidol* Haloperidol 1 +
NO5ADO08 droperidol Xomolix 1 +
NOSAEO3 sertindol Serdolect 2 + §§
NO5AE04 Ziprasidon Zeldox 2 +
NO5AHO02 klozapin Leponex napf. 2 +
— antipsychotika
NO5AH03 olanzapin Zyprexa, Olanzapin napf. 2 +
NO5AHO04 quetiapin Quentiax, Seroquel napt. 2 +
NO5ALO1 sulpirid Dogmiatil, Sulpirol 1 + §
NO5ALO5 amisulprid Solian 3 + !
NO5AX08 risperidon Risperdal napf. 2 +
NO5AX13 paliperidon Xeplion 2 +
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NO6AAO4 klomipramin Anafranil 3 +
NO6AAQO9 amitriptylin Amitriptylin-Slovakofarma 3 +
NO6AA2 imipramin Melipramin 3 +
NO6ABO4  antidepresiva citalopram Cilalec 1 + §§
NO6AB10 escitalopram Cipralex, Elicea napt. 1 + §§
NO6AX05 trazodon Trittico 3 + §§
NO6AX16 venlafaxin Olwexia, Argovan napf. 2 +
NO6BAO4  |éciva ADHD metylfenidat Concerta +
NO6DA04  antidementiva galantamin Galantamin Jenson 3 + 8§
NO7BC02  opioid methadon Methadon 1 + §
RO3ACT2 salmeterol Serevent, Seretide +
RO3AC13 antiastmatika formoterol Foradil, Atmos, Combair aj. +
RO3CCO3 terbutalin Bricany! +
RO6AD02  antihistaminika promethazin Protazin 2 + §§

*haloperidol: k vétsiné pfihod doslo po i.v. podani
Poznamky:

§ - Thompson Micromedex 2013 hodnoti méné pfisné, jako klinicky méné vyznamné riziko
§§ — Thompson Micromedex 2013 tento |ék neuvadi mezi léky prodluzujicimi QT interval, v SPC pfipravku vsak existuje zminka o QT prodlouzeni nebo riziku TdP
I = Thompson Micromedex 2013 hodnotf pfisnéji, jako klinicky vyznamné riziko
Viyfadili jsme Iéky, kde Thompson Micromedex prodlouzeni QT neuvadi a kde v SPC neni zminka o prodlouzeni QT intervalu nebo o moznosti vzniku arytmie torsade

de pointes.

B Tf{da 3: Léky s podminénym rizikem vzniku
TdP, kdy k arytmii mdze dojit jen v pfitomnosti
dalsich rizikovych faktord

| | éky, které by nemély byt podavani pacientdim
s vrozenym prodlouzenim intervalu QT

Léky téchto skupin, které jsou dostupné
v CR, uvadime v tabulce 2. Z plivodni tabulky
Crediblemeds byly vyfazeny tyto léky:

Léky v CR nedostupné

Léky, které Thomson Micromedex 2013
neuvadi jako QT prodluzujici a které zarover
nemaji v SPC (souhrnu tdajl o pfipravku) zmin-
ku o prodlouzenf QT nebo TdP. Z tabulky 2 je
zfejmé, Ze prakticky viechny vyjmenované Iéky,
které se nemaji pacientdim s prodlouzenym QT
poddavat, mohou vyvolat TdP (tedy jsou zaroven
ve skupindch 1 az 3), dale sem patfi nékterd alfa
a/nebo betamimetika (adrenalin, dobutamin,
terbutalin).

Lékové interakce

s naslednym prodlouzenim QT
Lékové interakce s naslednym prodlouzenim

intervalu QT mohou byt farmakodynamického

charakteru, farmakokinetického charakteru nebo

kombinaci obou.

A) Farmakodynamicky typ interakce

Tato interakce nastava, jsou-li podéany dva ¢i
vice 1ékd, které samy o sobé mohou QT prodlou-
Zit (tfdy 1 az 3, viz tabulka 2). Nezadoucf Ucinky
ve formé prodlouZeni QT se s¢itaji. Prikladem

mUze byt soucasné podavani amiodaronu a ci-
profloxacinu, které popisuji Prabhakar M et al,
2004 (8). U 67letého pacienta uzivajiciho amio-
daron byl nasazen ciprofloxacin, jiz po 12 hodi-
nach doslo k prodlouzeniintervalu QTc z458 ms
na 680ms a vzapéti k arytmii typu TdP, kterou
bylo tfeba defibrilovat.

B) Farmakokineticky typ interakce

Je podan jeden z lékd, které mohou QT pro-
dlouzit (tfidy 1 az 3) a zéroven je podana jina
latka, kterd sice sama o sobé neprodluzuje QT,
nybrz zvysuje plazmatické koncentrace prvého
léku, ¢imZ potencuje jeho nezadouci ucinky
vcetné prodlouzeni QT. Jinou latku nemusf byt
ani lék, maze to byt napfiklad grapefruitova
Stava, kterd je inhibitorem isoenzymu CYP3A4.
Isoenzymem CYP3A4 se metabolizuje fada lé-
k{, které prodluzuji QT, napfiklad amiodaron.
Ve studii autorl Libersa et al., 2000 (9) u 11
zdravych dobrovolnikl byly béhem jednoho
dne podany tfi sklenice grapefruitové stavy
po 300 ml. Amiodaron byl podéan v jednorazové
ddvce 17 mg/kg p.o. Grapefruitova Stava zvysila
plochu pod kfivkou plazmatickych koncentra-
ci amiodaronu o0 50% a maximalnf plazmatic-
ké koncentrace o 84%. Stejny mechanizmus
je zftejmé i podkladem interakce amiodaronu
s metronidazolem, kterou popsali napt. Kounas
et al, 2005 (10), nelze vak vyloucit i plisobenf
samotného metronidazolu ve smyslu prodlou-
Zenf QT, které pozorovali Altin et al., 2011 (11).
Soucasné podani amiodaronu a metronidazolu

Graf 3. Ukdzka EKG zaznamu komorové tachykardie
typu torsade de pointes

vyrobce pfipravku Entizol (metronidazol) pova-
Zuje za kontraindikované. Rada dalsich 1ékd je
podobné jako grapefruitové Stava inhibitorem
CYP3A4 a soucasné mohou prodluZovat interval
QT, proto se na lékové interakci s amiodaronem
ztejmé podili oba mechanizmy. Jednd se napt.
o flukonazol a jind azolové antimykotika, klari-
thromycin, verapamil, diltiazem a jiné léky.

Jak ¢asto u pacientl dochazi
k prodlouzeni QT a arytmii TdP
Podame-li ur¢itému pacientovi dva léky
uvedené v tabulce 2, nemusime pozorovat
zadné prodlouzeni intervalu QT, nebot jeho
vyskyt zavisi na fadé dalsich faktord vcetné
genetickych dispozic ve smyslu funkce hERG
kanald v myokardu pro kalium (I, ) a poruch
vnitiniho prostredi (tabulka 1). Z nasledujicich
prament vyplyva, Ze citlivych je zhruba jed-
na pétina pacientd. Ve studii autord Zeuli et
al, 2013 (12) u 94 pacientl hospitalizovanych
na hematologickém oddéleni Mayo clinic
(USA), ktefi byli Ié¢eni chinolony a soucas-
né i azolovymi antimykotiky, byla zjistovana
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Tabulka 3. Jak postupovat pfi predpisu 1ékd, které prodluzuji interval QT. Doporuceni pro klinickou

praxi podle Wenzel-Seifert, et al. (20)

Provést EKG vysetreni pred nasazenim léku a poté, kdy bylo (pravdépodobné) dosazeno ustalenych

plazmatickych koncentraci.

Pokud je tieba Iék titrovat, doporucuje se zvysovat davky pomalu. Pokud je nasazen jiny lék, ktery téz plsobi
prodlouzeni QT nebo méni metabolizmus prvého léku, je tfeba davku prvého léku vhodné uzplsobit.

Pravidelné provadét EKG vysetreni u rizikovych pacientli a v pfipadech, Ze je nasazen dalsi Iék prodluzujici

interval QT.

Monitorovat kalemii a magnezemii a udrzovat tyto elektrolyty radéji v horni ¢asti normalniho rozpéti.

Vénovat pozornost staviim, které by mohly vést k poruse vnitiniho prostiedi: Prijem, zvraceni, profuzni
poceni, podvyziva, podavani diuretik, zneuzivani alkoholu nebo drog a poruchy pfijmu potravy.

Podavat magnezium, pokud doslo ke klinicky vyznamnému prodlouzeni intervalu QT (nad 450 ms muzi,

nad 470 Zeny, nebo alespon o 30 ms).

centrace kalia v krvi normalni a je-li $ife QRS normdlini*

Pomyslet na moznost vzniku arytmie v pfipadé, Ze se nové dostavily palpitace, zavraté, synkopy nebo krece.

*Autofi Trinkley et al., 2013 téz doporucujf kontinudIni monitorovani EKG nebo opakované zaznamy EKG
kfivky po 2 az 4 hodinach do doby, nez QTc poklesne pod 500 ms (23)

délka intervalu QT pfed a béhem zminéné
kombinace lé¢iv. U 21 (22,3 %) pacientd doslo
ke klinicky vyznamnému prodlouzeni, tedy
nad 470 ms u muzd a nad 480 ms u Zen a/ne-
bo k prodlouzeni plvodniho intervalu QTc
o vice nez 30ms. V jiné studii u 900 pacientl
pfijatych na jednotku intenzivni péce autord
Tisdale et al., 2012 (13) celkem 251 (28 %) z nich
mélo interval QT prodlouzeny, u 166 (18 %) QTc
interval presahoval 500 ms. Ve studii Seftchick
et al. mélo 35% hospitalizovanych pacientl
prodlouzené QT (14), v jiné studii Golanzi et al.
nalezl 25% prodlouzeni QT (15), u geriatrickych
pacientl byla zjisténa ¢isla 32% (16) a 25%
(17). Ve studii autor( Sijs et al., 2009 (18) u 168
pacientll predepsani dalsiho z kombinace Ié-
kd prodluzujicich QT vedlo k prodlouzeni QT
celkem v 51 9%, z ¢ehoz u 31 % bylo prodlou-
Zenf rizikové pro vznik TdP. Z této studie téz
vyplynulo, Ze fada lékaft riziko TdP podcenuije,
pfi predpisu interagujiciho Iéku ¢asto nebylo
provedeno ani EKG vysetfeni.

Jak je to s ¢etnostf arytmii TdP? Neexistuji va-
lidni klinické studie, které by u jednotlivych Iékd
riziko stanovily. Molokhia et al (19) odhadli inci-
denci pacientl s TdP, ktefi se doziji hospitalizace
na 10,9 pfipadd na milion obyvatel. Incidence
hlasenf pfipadl TdP vyvolanych Iéky na milion
obyvatel je ve Francii4,1, v Belgii 2,0, v Némecku
1,3, ve Svédsku 12. Predpokladd se zna¢na mira
,podhlaseni” pfipadd, a to i kvllitomu, Ze v fadé
pfipadl dochazi k ndhlému umrti, aniz by mohla
byt diagndza TdP zjisténa. Mlzeme tedy tuto
epidemiologickou ¢ast uzavfit s tim, Ze vyskyt
TdP je velmi ridky, presto vsak je tato arytmie
nebezpelnd, protoze je ¢asto nerozeznana
a konci smrti.

Doporuceni pro klinickou praxi

Léka, které mohou prodluzovat interval QT
a zvysovat riziko arytmie TdP je mnoho a v fadé
pfipadd je Ize nahradit jen obtizné (napfiklad
u makrolidovych ATB, antipsychotik nebo an-
tidepresiv). Proto je vzdy tfeba v konkrétnich
pfipadech zvazit, ¢im je pacient vice ohrozZen,
rizikovou kombinaci Ié¢iv nebo vlastni nemo-
ci, pro kterou jsou dotycné léky indikovany?
Protoze riziko vzniku TdP je v bézné populaci
nizké, Ize predpokladat, ze ve vétsiné piipadd
se |ékaf rozhodne pro pfedepsani (rizikovych)
[é¢iv. V tabulce 3 nabizim doporuceni autor(
Wenzel-Seifert, et al. (20), jak v takovych pfipa-
dech postupovat. Autofi tohoto ¢ldnku doufaji,
7e informace v tomto ¢ldnku napomohou pfi
identifikaci nékterych rizik, ale uvéddét viechny
interakce lékd zminovanych v tabulce 2 by pre-
krocilo rdmec tohoto sdélent.

Lékarim v praxi mohou pomodi pfi identifi-
kaci rizikovych kombinaci [ékd nékteré pocitacové
programy, které na moznou interakci lékare nebo
lékarnika upozorni (21). Na rizikovou preskripci
se pokousi Iékafe upozormiovat i zdravotni pojis-
tovny, v CR se timto zabyva Zaméstnanecka pojis-
tovna Skoda, pokusné té2VZP CR a na Slovensku
zdravotni pojistovna Dovera. Dllezitym zdrojem
informaci jsou téz stranky Statniho Ustavu pro
kontrolu lé¢iv www.sukl.cz, odkud Ize zdarma
stahnout jakékoli SPC nebo pfibalovy letacek
a kde jsou publikovana i bezpe¢nostni upozorné-
ni tkajici se 1ékd. Prikladem muze byt informace
o riziku fluorochinolontd ve smyslu prodlouzeni
intervalu QT (22). Zékladem bezpecnosti pacienta
je pravidelnd komunikace mezi medicinskymi
profesiondly, v fadé zemf je upozorfiovéani na Ié-
kova rizika soucasti systému podpory Ucelné far-
makoterapie (napf. v Nizozemi nebo ve Svédsku).
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Jak hodnotit Gvodni informaci o mozné
interakci amiodaronu se zolpidemem? Z&dné
jiné sdélenf o vyskytu prodlouzeni QT u lidf
pro tuto kombinaci 1ékd dosud nemame. Oba
léky zndme jiz desitky let a jsou Casto uzivané.
V roce 2012 se v CR piedepsalo 13 milion(i den-
nich definovanych déavek (DDD) amiodaronu
a 60 miliond DDD zolpidemu, coz napfiklad
znamena, ze jen v Praze si kazdy vecer bere
tuto pilulku na spani 20 tisic lidi. Z toho bychom
mohli usoudit, Ze prodlouzeni QT je u takové
|ékové kombinace extrémneé vzacné, pokud
vUbec existuje. Seznamy Iékl prodluzujicich
QT zatim zolpidem neuvédi (tabulka 2). Je vsak
vhodné zachovavat obezretnost, nebot ne-
gativni vliv zolpidemu na kanal hERG (1) byl
prokdzan (24). Je mozné, ze i u nas nékdo pro-
dlouZeni QT u pacientl lé¢enych amiodaro-
nem a zolpidemem pozoroval, ale nespojil si to
s moznym negativnim plsobenim obou lékd.
Protoze by se jednalo o neocekédvany nezddou-
i Ucinek zolpidemu, bylo by vhodné, kdyby
jej dotycny Iékaf nahlasil Statnimu Ustavu pro
kontrolu lé¢iv, nejlépe na http://www.sukl.cz/
nahlasit-nezadouci-ucinek. Ur¢ité by tim napo-
mohl ndm lékaitim i pacientlm.
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