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Cele leczenia migotania przedsionków – zmniejszenie ryzyka nawrotu,
kontrola częstości rytmu komór czy poprawa rokowania?

Management of atrial fibrillation – what is better: rate or rhythm control therapy?

Tomasz Sondej, Danuta Czarnecka
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Migotanie przedsionków odpowiada za 1/3 hospitalizacji z powodu zaburzeñ rytmu. Arytmia ta istotnie upoœledza
jakoœæ ¿ycia, mo¿e nasilaæ objawy niewydolnoœci serca oraz zwiêksza ryzyko udaru mózgu. Po wyeliminowaniu mo-
dyfikowalnych przyczyn migotania przedsionków do wyboru pozostaj¹ dwie strategie: d¹¿enie do utrzymania ryt-
mu zatokowego oraz akceptacja obecnoœci arytmii i optymalna kontrola czêstoœci rytmu komór. Utrzymywanie ryt-
mu zatokowego wi¹¿e siê z popraw¹ jakoœci ¿ycia, wymaga jednak czêstszych kardiowersji oraz nara¿a chorego na
niepo¿¹dane dzia³ania leków. Za najskuteczniejszy lek w kontroli rytmu uwa¿any jest amiodaron, choæ trwaj¹ 
intensywne badania nad jego pochodn¹ niezawieraj¹c¹ jodu w swej strukturze – dronedaronem. W licznych bada-
niach (EURIDIS, ADONIS, ATHENA) udowodniono jego skutecznoœæ w zapobieganiu napadom arytmii przy
znacznie mniejszej liczbie dzia³añ niepo¿¹danych. Jest on równie¿ u¿yteczny w kontroli czêstoœci rytmu komór
w utrwalonym migotaniu przedsionków. Strategia kontroli czêstoœci rytmu komór znajduje coraz wiêksze uznanie
g³ównie dziêki podwa¿eniu teorii o wiêkszej œmiertelnoœci w tej grupie chorych. Kolejne badania (STAF,
HOT-CAFE, AC-CHF) potwierdzaj¹, ¿e wybór tej metody jest optymalnym postêpowaniem w wybranej grupie
chorych.

SS³³oowwaa  kklluucczzoowwee:: migotanie przedsionków, utrzymanie rytmu zatokowego, kontrola czêstoœci rytmu komór.
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Atrial fibrillation is the most common sustained arrhythmia. It may cause symptoms, heart failure and stroke.
The available pharmacological interventions for AF can broadly be divided into rhythm-based and rate-based
approaches, although some agents, such as amiodarone and sotalol, have therapeutic benefits for both rhythm and
rate control. Early management of AF focuses on the restoration and maintenance of the sinus rhythm. Safe and
effective control of atrial rhythm remains a therapeutic ideal for most patients, but rate control is especially useful
in older patients with persistent or permanent AF. Recent studies have established that morbidity and mortality rates
are comparable between rhythm control and rate control therapy, although the restoration of sinus rhythm is associated
with both short- and long-term improvements in quality of life. Clinicians can safely use the far less invasive and
usually less expensive rate-control approach in a particularly high-risk subset of AF patients for whom the best
method is still an open question. Amiodarone is the most effective in prevention of AF of all class I, II and III
antiarrhythmic drugs (EURIDIS, ADONIS, ATHENA). There are no differences between episodic and
continuous treatment with amiodarone. Unfortunately, amiodarone causes many adverse events. A new agent,
dronedarone, is thought to have the therapeutic potential to replace amiodarone. What is more, because it has no
iodine group and is less lipophilic than the parent compound, dronedarone is believed to have fewer side effects and
less pulmonary and thyroid toxicity.

KKeeyy  wwoorrddss:: atrial fibrillation, rhythm control, rate control.

Migotanie przedsionków (atrial fibrillation – AF) jest
najczêstsz¹ arytmi¹ obserwowan¹ w praktyce klinicznej.
Odpowiada za 1/3 hospitalizacji z powodu zaburzeñ ryt-
mu serca. Liczba hospitalizacji zwiêkszy³a siê w ostatnich
kilku dekadach, co zwi¹zane jest z wyd³u¿eniem œredniej
d³ugoœci ¿ycia oraz czêstszym rozpoznawaniem arytmii.
Czêstoœæ wystêpowania AF w populacji ogólnej wynosi
0,4–1% (wg ró¿nych Ÿróde³ do 6,5%), zwiêksza siê z wie-
kiem i powy¿ej 80. roku ¿ycia siêga 8–10%. 

Migotanie przedsionków to jednostka chorobowa, któ-
ra wi¹¿e siê z licznymi, w tym bardzo powa¿nymi powi-

k³aniami. Same objawy arytmii, takie jak: dusznoœæ, uczu-
cie ko³atania serca, niewielka tolerancja wysi³ku fizyczne-
go, bóle w klatce piersiowej, zawroty g³owy i omdlenia,
istotnie upoœledzaj¹ funkcjonowanie chorego. Wystêpo-
wanie tych objawów mo¿e obni¿aæ jakoœæ ¿ycia w stopniu
porównywalnym z niewydolnoœci¹ serca lub z przebytym
zawa³em serca. Zaburzenia przep³ywu krwi w nieczyn-
nych mechanicznie przedsionkach oraz zmiany w uk³a-
dzie krzepniêcia i fibrynolizy towarzysz¹ce chorobie sprzy-
jaj¹ tworzeniu siê skrzeplin, co zwiêksza ryzyko udaru
mózgu w mechanizmie zatorowo-zakrzepowym. Zapadal-
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Utrzymanie rytmu zatokowego Kontrola częstości rytmu komór

hamowanie szybkiego hamowanie prądu hamowanie kanałów blokowanie receptorów blokowanie pompy
prądu sodowego potasowego wapniowych beta-adrenergicznych sodowo-potasowej

amiodaron amiodaron diltiazem metoprolol naparstnica
propafenon sotalol werapamil sotalol
flekainid

TTaabb..  11.. Klasyczne leki antyarytmiczne i mechanizm ich dzia³ania w zale¿noœci od celu farmakoterapii

noœæ na udar w grupie chorych z AF bez wady zastawko-
wej wynosi ok. 5% i jest 2–7 razy wiêksza ni¿ w grupie
osób bez arytmii. Nieregularna i czêsto nadmiernie szyb-
ka czynnoœæ komór powoduje zmniejszenie rzutu serca,
utrzymuj¹c siê d³u¿ej mo¿e zaœ prowadziæ do rozwoju kar-
diomiopatii tachyarytmicznej. Wspó³czynnik umieralno-
œci jest dwukrotnie wy¿szy w grupie chorych z AF w po-
równaniu z grup¹ bez arytmii.

Ze wzglêdu na czas trwania AF zwyk³o siê dzieliæ na
napadowe – trwaj¹ce do 7 dni, i przetrwa³e – utrzymuj¹-
ce siê powy¿ej 7 dni. Je¿eli arytmia nie jest przerywana
kardiowersj¹ lub nawraca w ci¹gu 24 godz., wtedy jest
okreœlana jako utrwalone AF. Je¿eli chory nie zgadza siê
na kardiowersjê lub jest ona przeciwwskazana, AF okre-
œla siê jako utrwalone akceptowane. 

Etiologia AF jest ró¿norodna i mo¿e byæ z³o¿ona. Na-
wet 1/3 przypadków arytmii mo¿e mieæ niejasn¹ przyczy-
nê i wtedy migotanie okreœla siê jako izolowane – u cho-
rych bez wykrytej choroby serca, lub idiopatyczne
– u chorych bez jakiejkolwiek choroby. W wiêkszoœci
przypadków AF wi¹¿e siê jednak z wystêpowaniem in-
nych chorób i czynników ryzyka sercowo-naczyniowego.
W rejestrze Euro Heart Survey wykazano, ¿e wœród pa-
cjentów z AF nadciœnienie têtnicze wystêpuje u ok. 65%,
choroba wieñcowa u ok. 30%, niewydolnoœæ serca u ok.
30%, a cukrzyca u ok. 20% z nich [1]. Podobne wyniki
uzyskano w opublikowanym niedawno rejestrze oceniaj¹-
cym niemal 10 tys. pacjentów z AF w Niemczech [2].

Strategia leczenia AF obejmuje identyfikacjê modyfi-
kowalnych czynników zwiêkszaj¹cych ryzyko wyst¹pienia
arytmii, takich jak Ÿle kontrolowane nadciœnienie têtnicze,
nadczynnoœæ tarczycy, wada zastawkowa, infekcja, zawa³
serca, zapalenie osierdzia lub miêœnia sercowego, zatoro-
woœæ p³ucna czy stosowanie œrodków stymuluj¹cych. Po
ich skorygowaniu pozostaj¹ do wyboru dwa zasadnicze
kierunki postêpowania. Pierwszy to przywrócenie i utrzy-
mywanie rytmu zatokowego, drugi to kontrola czêstoœci
rytmu komór bez d¹¿enia do przerwania arytmii. 

Wydaje siê, ¿e pierwsza metoda, czyli przywrócenie ryt-
mu zatokowego, przynosi wiêcej korzyœci. Powrót mecha-
nicznej czynnoœci przedsionka zwiêksza pojemnoœæ mi-
nutow¹, wydolnoœæ wysi³kow¹ i obni¿a klasê NYHA.
Przerwanie arytmii wi¹¿e siê równie¿ z ust¹pieniem do-
kuczliwych objawów. Nie wszyscy chorzy kwalifikuj¹ siê
jednak do takiego postêpowania. Przyjmuje siê, ¿e aryt-
mia nie powinna trwaæ d³u¿ej ni¿ 2 lata, nie zaleca siê rów-
nie¿ wykonywania kardiowersji przy istotnie powiêkszo-
nym lewym przedsionku, obecnoœci materia³u zatorowego

w przedsionkach, a przy chorym wêŸle zatokowym wska-
zane jest zabezpieczenie pacjenta stymulacj¹ czasow¹.

Du¿a liczba chorych potencjalnie zagro¿onych powa¿-
nymi powik³aniami zaowocowa³a coraz wiêksz¹ liczb¹ in-
formacji koryguj¹cych dotychczasowe pogl¹dy na najsku-
teczniejsz¹ terapiê chorych z AF. W 2001 r. opublikowano
wytyczne ACC i AHA oraz ESC porz¹dkuj¹ce dotych-
czasow¹ wiedzê na temat AF. Od tego czasu pojawi³y siê
równie¿ wyniki kilku wa¿nych badañ klinicznych, które
mimo i¿ nie rozstrzygnê³y jednoznacznie wszystkich spor-
nych kwestii, przynios³y kolejne wa¿ne informacje. 

Utrzymanie rytmu zatokowego

Najskuteczniejsz¹ metod¹ przywrócenia rytmu zato-
kowego jest kardiowersja elektryczna. Utrzymanie rytmu
mo¿na osi¹gn¹æ metodami farmakologicznymi, jednak ich
ograniczona skutecznoœæ spowodowa³a rozwój metod in-
wazyjnych, do których mo¿na zaliczyæ terapiê resynchro-
nizuj¹c¹ na poziomie przedsionków, defibrylator przed-
sionkowy, ablacjê przezskórn¹, postêpowanie chirurgiczne
oraz po³¹czenie dwóch ostatnich metod w terapii hybry-
dowej. Jeœli epizody AF wystêpuj¹ rzadko, trwaj¹ krótko,
s¹ dobrze tolerowane, a pacjent doskonale rozpoznaje po-
cz¹tek i koniec arytmii – mo¿na rozwa¿yæ rezygnacjê z ja-
kiegokolwiek leczenia antyarytmicznego. W innych sy-
tuacjach mog¹ byæ stosowane wszystkie cztery klasy
antyarytmików. Za najskuteczniejszy uwa¿a siê amioda-
ron, co udowodniono w badaniach STAF (The Strategies
of Treatment of Atrial Fibrillation) [3] oraz AFFIRM Sub-
study (Atrial Fibrillation Follow-up Investigation of Rhythm
Management), w którym amiodaron by³ skuteczniejszy od
sotalolu oraz leków klasy pierwszej. Istotne jest równie¿,
¿e amiodaron ma najs³abszy w porównaniu z innymi le-
kami efekt proarytmii komorowej. Wed³ug ró¿nych do-
niesieñ przyjmuje siê, ¿e jest on w stanie utrzymaæ rytm
zatokowy u 45–70% pacjentów od 12 do 54 miesiêcy. Sto-
sowanie tego preparatu zwi¹zane jest jednak z du¿¹ licz-
b¹ dzia³añ niepo¿¹danych, których wystêpowanie nasila
siê przy wiêkszych dawkach i przed³u¿onej terapii. Zada-
no sobie pytanie, czy ró¿ny sposób dawkowania leku mo-
¿e mieæ wp³yw na jego skutecznoœæ i bezpieczeñstwo.
W jednym z badañ porównywano te parametry przy do-
raŸnym i przewlek³ym stosowaniu amiodaronu [4]. Okre-
œlano wp³yw leku na g³ówne zdarzenia zwi¹zane z jego
stosowaniem oraz z wspó³towarzysz¹cymi schorzeniami
kardiologicznymi, a w drugim rzêdzie na œmiertelnoœæ
ogóln¹ i hospitalizacje z przyczyn kardiologicznych. Za-
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nadczynność, niedoczynność tarczycy

toksyczność płucna (objawy lub nowe zmiany w RTG klatki piersiowej)

toksyczność wątrobowa (trzykrotnie ponad normę zwiększone stężenie enzymów)

zmiany dermatologiczne (wysypka niewrażliwa na światło, sinawe przebarwienia)

zmiany oczne

zmiany neurologiczne (drżenie, ataksja, parestezje, bezsenność)

objawy żołądkowo-jelitowe (nudności, wymioty, biegunka, zaparcia)

zdarzenia niepożądane związane ze stosowaniem amiodaronu – wpływ na serce

bradykardia < 40/min

pauzy > 4 s

zaburzenia przewodnictwa przedsionkowo-komorowego wymagające stymulacji

proarytmia komorowa 

zdarzenia niepożądane związane ze współistniejącymi chorobami serca

niewydolność serca

powikłania zakrzepowo-zatorowe (udar, TIA, zatorowość obwodowa i/lub płucna)

krwawienia

epizody niestabilności wieńcowej, zawał serca

zgon

TTaabb..  22.. Zdarzenia niepo¿¹dane zwi¹zane ze stosowaniem amiodaronu

TIA – przemijający napad niedokrwienia mózgu
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³o¿ono, ¿e epizodyczne stosowanie amiodaronu wi¹¿e siê
z mniejsz¹ liczb¹ dzia³añ niepo¿¹danych i jest równie sku-
teczne w utrzymaniu rytmu zatokowego. Pacjenci byli wy-
sycani lekiem w dawce 600 mg/dobê przez 4 tyg., nastêp-
nie wykonywano kardiowersjê elektryczn¹, chyba ¿e
wczeœniej uzyskano kardiowersjê farmakologiczn¹.
W przypadku nawrotu arytmii pacjenta ponownie wysy-
cano amiodaronem, w zale¿noœci od stê¿enia odpowied-
nio przez 4 lub 2 tyg., i ponownie wykonywano kardio-
wersjê. Po pierwszej kardiowersji pacjenci byli
randomizowani do dwóch grup – leczonych przewlekle,
otrzymuj¹cych amiodaron w dawce 200 mg/dobê, oraz le-
czonych epizodycznie, u których podawanie amiodaronu
w tej dawce przerywano 4 tyg. po kardiowersji i ponow-
nie rozpoczynano 4 tyg. przed kolejn¹ kardiowersj¹ w ra-
zie nawrotu arytmii, w dawce 600 mg/dobê. W sytuacji
utrzymywania siê tachyarytmii przy prawid³owym stê¿e-
niu amiodaronu w surowicy zaprzestawano d¹¿enia do
uzyskania rytmu zatokowego. Wszyscy pacjenci byli opty-
malnie leczeni przeciwzakrzepowo, z uwzglêdnieniem
wp³ywu amiodaronu na zmniejszenie si³y dzia³ania prze-
ciwzakrzepowego acenokumarolu. 

Pierwotnym punktem koñcowym by³y powa¿ne zdarze-
nia niepo¿¹dane zwi¹zane ze stosowaniem amiodaronu lub
wspó³istniej¹cymi chorobami serca (tab. 2.). Drugorzêdo-
we punkty koñcowe obejmowa³y œmiertelnoœæ ze wszyst-
kich przyczyn oraz hospitalizacje z przyczyn sercowo-na-
czyniowych, w tym w celu wykonania kardiowersji
z powodu AF, zaostrzenia towarzysz¹cych chorób serca oraz
z powodu wyst¹pienia dzia³añ niepo¿¹danych amiodaronu. 

Efekty uboczne zwi¹zane ze stosowaniem amiodaronu
w ma³ych dawkach wystêpuj¹ wg ró¿nych doniesieñ

u 5–25% pacjentów. W cytowanym badaniu czêstoœæ zda-
rzeñ niepo¿¹danych wynosi³a 18% w grupie leczonej epi-
zodycznie i 38% w grupie leczonej przewlekle. Œrednia
obserwacja trwa³a 2,1 roku. £¹czna dawka amiodaronu
wynosi³a 48 g w grupie leczonej epizodycznie i 123 g
w grupie leczonej przewlekle. W grupie leczonej epizo-
dycznie zanotowano 132 nawroty AF w porównaniu
z 77 epizodami w grupie leczonej przewlekle. W grupie
leczonej epizodycznie wiêkszy by³ odsetek chorych nie-
u¿ywaj¹cych amiodaronu w czasie wyst¹pienia pierwsze-
go epizodu AF (66 vs 32%). W momencie zakoñczenia
obserwacji 48% chorych w grupie leczonej epizodycznie
mia³o rytm zatokowy w porównaniu z 62% w grupie le-
czonej przewlekle. Pierwotny punkt koñcowy wyst¹pi³
u 35% pacjentów w grupie leczonej epizodycznie w po-
równaniu z 33% w grupie leczonej przewlekle. G³ównym
zdarzeniem niepo¿¹danym zwi¹zanym ze stosowaniem
amiodaronu by³a dysfunkcja tarczycy (55 vs 40% w gru-
pie leczonej przewlekle). Hospitalizacje z przyczyn nie-
zwi¹zanych z kontrol¹ rytmu by³y czêstsze w grupie le-
czonej epizodycznie (21 vs 12%).

Wyniki badania nie potwierdzi³y za³o¿enia pierwotne-
go. Nie stwierdzono zmniejszenia œmiertelnoœci w grupie
leczonej epizodycznie, taki schemat podawania amioda-
ronu zwi¹zany by³ natomiast z wiêksz¹ liczb¹ nawrotów
AF, czêstszymi kardiowersjami i mniejszym odsetkiem
osób z rytmem zatokowym. Czêstsze kardiowersje wi¹za-
³y siê z kolei z wiêksz¹ liczb¹ okresów wysycania amioda-
ronem w zwiêkszonej dawce oraz z czêstszymi epizodami
asystolii po kardiowersji, co wp³ynê³o na wiêksz¹ liczbê
kardiostymulatorów wszczepionych w tej grupie. U cho-
rych w grupie leczonej epizodycznie stwierdzono istotnie
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Pacjenci Średni czas do Względne ryzyko 

nawrotu arytmii (dni) (dronedaron vs placebo)

placebo (n = 155) 41

dronedaron (n = 272) 96 0,78

TTaabb..  44.. Wyniki badania EURIDIS u chorych z migotaniem i trzepotaniem
przedsionków

Pacjenci Średni czas do Względne ryzyko 

nawrotu arytmii (dni) (dronedaron vs placebo)

placebo (n = 146) 59

dronedaron (n = 246) 158 0,72

TTaabb..  55.. Wyniki badania ADONIS u chorych z migotaniem lub trzepota-
niem przedsionków

Punkt końcowy Placebo Dronedaron Ryzyko 

(%/rok) (%/rok) względne (95% CI)

udar 1,79 1,19 0,66 (0,46–0,96) 0,027

udar lub TIA 2,05 1,37 0,67 (0,47–0,94) 0,020

udar zakończony 0,54 0,36 0,67 (0,34–1,32) 0,247
zgonem

udar, ostry zespół 5,52 3,8 0,68 (0,55–0,84) < 0,001
wieńcowy lub zgon 
sercowo-naczyniowy

udar, ostry zespół 6,7 5,06 0,75 (0,62–0,90) 0,002
wieńcowy, zgon 
z innych przyczyn

TTaabb..  33..  Roczne ryzyko udaru i innych punktów koñcowych w badaniu
ATHENA po 21 miesi¹cach i ryzyko wzglêdne dla dronedaronu vs placebo

TIA – przemijający napad niedokrwienia mózgu

wiêkszy odsetek œmiertelnoœci ogólnej oraz hospitalizacji
z przyczyn sercowo-naczyniowych. Podsumowuj¹c, epi-
zodyczne podawanie amiodaronu nie powinno byæ reko-
mendowane u chorych z przetrwa³ym AF, jednak mo¿e
byæ rozwa¿ane w szczególnej grupie chorych, np. u m³o-
dych pacjentów, u których nie wystêpuj¹ choroby wspó³-
towarzysz¹ce lub s¹ one nieznacznie zaawansowane. 

Wyt³umaczenia powy¿szych wyników mo¿na doszuki-
waæ siê te¿ w innych w³aœciwoœciach amiodaronu, takich
jak zwalnianie czêstoœci rytmu komór w czasie epizodu
AF oraz wp³yw na niedokrwienie miêœnia sercowego, któ-
re by³o odpowiedzialne za zaostrzenie niewydolnoœci ser-
ca. Wiêksz¹ czêstoœæ krwawieñ nale¿y wi¹zaæ z wp³ywem
amiodaronu na stê¿enie antykoagulantu oraz z wahania-
mi nasilenia jego dzia³ania przy epizodycznym podawa-
niu amiodaronu. 

Badaniem, które jednoznacznie podkreœla korzyœci
z utrzymywania rytmu zatokowego, jest badanie SAFE-T
(The double-blind Sotalol Amiodarone Atrial Fibrillation Ef-
ficacy Trial), w którym uczestniczy³o 665 chorych. Byli oni
randomizowani do 3 grup – otrzymuj¹cych amiodaron,
sotalol lub placebo. Jeœli po 28 dniach od rozpoczêcia le-
czenia nie nast¹pi³a konwersja do rytmu zatokowego, wy-
konywano kardiowersjê elektryczn¹. Badanie to wykaza-
³o, ¿e pacjenci, u których d¹¿y siê do utrzymania rytmu
zatokowego, maj¹ lepsz¹ jakoœæ ¿ycia ogóln¹ oraz zwi¹za-
n¹ z chorobami wspó³istniej¹cymi. Efekt ten by³ szczegól-
nie widoczny u chorych z nasilonymi objawami arytmii.
W badaniu tym stwierdzono równie¿, ¿e zarówno amio-
daron, jak i sotalol maj¹ podobn¹ si³ê, jeœli chodzi o prze-
rwanie napadu AF, jeœli ich dawkowanie jest rygorystycz-
nie przestrzegane. Amiodaron okaza³ siê skuteczniejszy
w utrzymywaniu rytmu zatokowego – czas do pierwsze-
go nawrotu AF by³ ok. 4–6 razy d³u¿szy w porównaniu
z sotalolem. W badaniu tym stwierdzono równie¿ popra-
wê jakoœci ¿ycia oraz wydolnoœci wysi³kowej dziêki utrzy-
mywaniu rytmu zatokowego, co by³o stawiane na pierw-
szym miejscu jako powód do utrzymywania rytmu

zatokowego, z przesuniêciem takich punktów, jak udar
czy œmiertelnoœæ, na dalszy plan [5].

Amiodaron uwa¿a siê obecnie za najskuteczniejszy lek
antyarytmiczny, jednak jego profil bezpieczeñstwa pozo-
stawia wiele do ¿yczenia, st¹d te¿ ustawicznie poszukuje
siê leku o podobnej skutecznoœci i mniejszej liczbie dzia-
³añ niepo¿¹danych. Jednym z najbardziej obiecuj¹cych
preparatów jest dronedaron – wielokana³owy antagonista
maj¹cy w³aœciwoœci wszystkich czterech klas leków anty-
arytmicznych. W ostatnim czasie jego skutecznoœæ zarów-
no w utrzymywaniu rytmu zatokowego, jak i kontroli czê-
stoœci rytmu komór w czasie trwania arytmii by³a
przedmiotem kilku badañ. 

W badaniu ATHENA (A placebo-controlled, double-
-blind, parallel arm Trial to assess the efficacy of dronedarone
400 mg bid for the prevention of cardiovascular Hospitaliza-
tion or death from any cause in patiENts with Atrial fibrilla-
tion/atrial flutter), w którym oceniano skutecznoœæ drone-
daronu u ponad 4600 pacjentów z napadowym lub
przetrwa³ym AF wystêpuj¹cym wraz z innymi czynnika-
mi ryzyka sercowo-naczyniowego, wykazano 24-procen-
towe zmniejszenie ryzyka wyst¹pienia pierwszorzêdowe-
go punktu koñcowego (hospitalizacje z przyczyn
sercowo-naczyniowych lub zgon z dowolnej przyczyny).
Stwierdzono równie¿ 24-procentowe wyd³u¿enie czasu do
pierwszej hospitalizacji z powodu AF, zmniejszenie œmier-
telnoœci sercowo-naczyniowej (29%), liczby hospitalizacji
z powodów sercowo-naczyniowych (25%) i zgonu aryt-
micznego (45%). W analizie post hoc zaobserwowano rów-
nie¿ 34-procentow¹ redukcjê udarów mózgu w grupie 
leczonej dronedaronem. Podobnego efektu nie obserwo-
wano przy stosowaniu innych antyarytmików [6].

Z kolei w badaniach EURIDIS (European Trial in Atrial
Fibrillation or Flutter Patients Receiving Dronedarone for
the Maintenance of Sinus Rhythm) i ADONIS (American-
-Australian-African Trial with Dronedarone in Atrial Fibril-
lation or Flutter Patients for the Maintenance of Sinus Rhythm)
wykazano wyd³u¿enie czasu do wyst¹pienia nawrotu AF



oraz lepsz¹ kontrolê czêstoœci rytmu komór podczas nawro-
tu migotania w grupie dronedaronu w porównaniu z pla-
cebo u pacjentów z nieutrwalonym AF. Grupy badanych
liczy³y po ok. 600 chorych, dronedaron by³ podawany 2 ra-
zy dziennie w dawce 400 mg. Obserwacja trwa³a rok.
W chwili randomizacji wszyscy chorzy mieli rytm zatoko-
wy. Obecnoœæ AF musia³a byæ potwierdzona przynajmniej
jednym zapisem EKG. Pierwszorzêdowym punktem koñ-
cowym by³ epizod AF trwaj¹cy co najmniej 10 min, dru-
gorzêdowym punktem koñcowym – œrednia czêstoœæ ryt-
mu komór w czasie pierwszego nawrotu arytmii.
Dronedaron zmniejsza³ ryzyko pierwszego nawrotu AF
o ok. 20–30% (22% w badaniu EURIDIS i 28% w bada-
niu ADONIS) w porównaniu z placebo. Wyniki analizy
wykaza³y, ¿e œmiertelnoœæ i liczba hospitalizacji by³y mniej-
sze w grupie dronedaronu. Nie zaobserwowano istotnych
ró¿nic w liczbie zdarzeñ niepo¿¹danych miêdzy grupami,
czêstszym zjawiskiem w grupie dronedaronu by³o jedynie
zwiêkszone stê¿enie kreatyniny [7]. 

Niedawno zakoñczono badanie DIONYSOS, w któ-
rym porównywano dronedaron z amiodaronem u 504 pa-
cjentów z przetrwa³ym (> 72 godz.) AF, kwalifikowanym
do kardiowersji. Pacjenci otrzymywali dronedaron (2 ra-
zy 400 mg) lub amiodaron (600 mg przez pierwsze 
28 dni, nastêpnie 200 mg raz dziennie) co najmniej przez
6 miesiêcy. W grupie otrzymuj¹cej dronedaron obserwo-
wano czêstsze wystêpowanie pierwszorzêdowego punktu
koñcowego, którym by³o wyst¹pienie nawrotu AF lub
przedwczesne odstawienie leczenia, i obserwowano mniej
powa¿nych dzia³añ niepo¿¹danych [8].

Przekonanie o du¿ej korzyœci utrzymywania rytmu za-
tokowego skierowa³o uwagê badaczy na inne metody, któ-
re mog¹ byæ pomocne. Obejmuj¹ one zarówno metody
farmakologiczne, jak i niefarmakologiczne. 

W kilku badaniach przeprowadzanych g³ównie wœród
chorych na niewydolnoœæ serca stwierdzono zmniejszenie
liczby epizodów AF u chorych przyjmuj¹cych inhibitory
konwertazy angiotensyny. W badaniu TRACE (The TRA-
ndolapril Cardiac Evaluation) chorzy przyjmuj¹cy trando-
lapril mieli mniejsz¹ liczbê epizodów arytmii w porówna-
niu z przyjmuj¹cymi placebo [9]. Podobnie w badaniu
SOLVD (The Studies of Left Ventricular Dysfunction) za¿y-
wanie enalaprilu istotnie zmniejszy³o liczbê epizodów AF.
Stosowanie irbesartanu 6 tyg. przed kardiowersj¹ równie¿
wp³ywa³o na zmniejszenie liczby nawrotów arytmii. Retro-
spektywne analizy chorych na nadciœnienie têtnicze przyj-
muj¹cych preparaty inhibitorów konwertazy angiotensyny
wykaza³y, ¿e napady AF wystêpuj¹ u nich rzadziej [10]. 

Drug¹ grup¹ leków, która ma udowodniony wp³yw na
czêstoœæ nawrotów oraz wystêpowanie AF, s¹ statyny. 

Oprócz metod farmakologicznych wykorzystana mo-
¿e byæ jeszcze sta³a stymulacja, ablacja RF (ogniskowa lub
liniowa) oraz zabiegi chirurgiczne. Do niedawna ablacjê
wykorzystywano jedynie do zablokowania przewodzenia
w wêŸle przedsionkowo-komorowym w celu lepszej kon-
troli czêstoœci rytmu komór, co z kolei wymaga³o wszcze-
pienia stymulatora. Obecnie do wyboru jest kilka metod.

Pocz¹tkowo zabiegi ogranicza³y siê do prawego przed-
sionka ze wzglêdu na ³atwiejszy dostêp i brak konieczno-
œci nak³ucia transseptalnego. Prace Haissaguerrea jedno-
znacznie wskaza³y jednak na lewy przedsionek jako Ÿród³o
arytmii, a dok³adniej – na miejsce ujœcia ¿y³ p³ucnych,
w których tkanka przedsionka przeplata siê ze œcian¹ ¿y³
i które mog¹ byæ Ÿród³em aktywnoœci wzbudzonej. Me-
tod¹ leczenia jest izolacja ¿y³ p³ucnych przez wykonanie
linii ablacyjnej, która niekoniecznie musi obejmowaæ ca-
³y obwód – w celu ograniczenia ryzyka zwê¿enia ujœcia li-
nia mo¿e dotyczyæ jedynie fragmentu obwodu ¿y³y. Sku-
tecznoœæ metody siêga 73%, jednak po 4 miesi¹cach u 44%
chorych arytmia nawraca, co poci¹ga za sob¹ koniecznoœæ
wielokrotnego powtarzania zabiegów. Modyfikacja w me-
todzie Pappone’a polega na zwiêkszeniu dystansu linii abla-
cyjnej od ujœcia ¿y³y do minimum 5 mm. Skutecznoœæ za-
biegów, wykonywanych równie¿ w przypadku utrwalonego
AF, jest okreœlana przez autorów w granicach 83–85%. 

Utrwalone migotanie przedsionków

W kontroli czêstoœci rytmu komór stosowaæ mo¿na far-
makoterapiê lub ablacjê ³¹cza przedsionkowo-komorowe-
go, w tej ostatniej sytuacji licz¹c siê z niekorzystnymi efek-
tami d³ugotrwa³ej stymulacji prawej komory. Ocena
skutecznoœci kontroli czêstoœci rytmu powinna siê opieraæ
zarówno na wartoœciach spoczynkowych, jak i po obci¹-
¿eniu wysi³kiem. Obecnie zaleca siê, by œrednia czêstoœæ
rytmu w 24-godzinnym monitorowaniu EKG nie prze-
kracza³a 80/min i by nie wystêpowa³y przyspieszenia po-
wy¿ej 100–110/min. 

Celem badania ERATO (The Efficacy and safety of dRo-
nedArone for The cOntrol of ventricular rate during atrial fi-
brillation) – przeprowadzonego metod¹ podwójnie œlepej
próby i z randomizacj¹ – by³o okreœlenie skutecznoœci
i bezpieczeñstwa dronedaronu w utrwalonym AF w po-
równaniu z terapi¹ standardow¹. W tej próbie lek poda-
wano 2 razy dziennie w dawce 400 mg przez 6 miesiêcy,
w po³¹czeniu z wczeœniej stosowan¹, rutynow¹ terapi¹ AF.
Punktem koñcowym by³a zmiana czêstoœci rytmu komór
rejestrowana w 14. dniu, okreœlana za pomoc¹ 24-godzin-
nego monitorowania EKG metod¹ Holtera. Okreœlano
te¿ czêstoœæ rytmu komór w czasie maksymalnego i sub-
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małe czynniki ryzyka płeć żeńska
wiek 65–74 lata
choroba wieńcowa
tyreotoksykoza

umiarkowane czynniki wiek ≥ 75 lat
ryzyka nadciśnienie tętnicze

niewydolność serca
EF lewej komory ≤ 35%
cukrzyca

duże czynniki ryzyka przebyty udar mózgu, TIA lub zator
zwężenie ujścia mitralnego
proteza zastawkowa serca

TTaabb..  66.. Czynniki ryzyka powik³añ zatorowo-zakrzepowych u chorych z AF

TIA – przemijający napad niedokrwienia mózgu
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maksymalnego wysi³ku. Stwierdzono, ¿e dronedaron istot-
nie zmniejsza³ czêstoœæ rytmu komór w czasie AF – o ok.
11,7/min, a efekt ten – mierzony po 2 tyg. od rozpoczê-
cia podawania leku – utrzymywa³ siê podczas 6-miesiêcz-
nej obserwacji. W czasie wysi³ku redukcja têtna wynosi³a
24,5/min, bez wp³ywu na tolerancjê i czas trwania wysi³-
ku. Dronedaron wykazywa³ addytywny efekt do innych
leków kontroluj¹cych czêstoœæ rytmu komór, takich jak
beta-adrenolityki, blokery kana³ów wapniowych i naparst-
nica. Lek by³ dobrze tolerowany, nie wykazano toksycz-
noœci narz¹dowej ani proarytmii [11]. 

Do starszych, ale jednych z najwa¿niejszych badañ po-
równuj¹cych skutecznoœæ obu strategii nale¿y badanie 
AFFIRM, którego wyniki opublikowano w 2000 r. Ba-
dana populacja liczy³a 4060 osób z napadowym i przetrwa-
³ym AF i zwiêkszonym ryzykiem udaru mózgu. U cho-
rych albo starano siê utrzymaæ rytm zatokowy, albo jedynie
kontrolowano czêstoœæ rytmu komór. Oprócz farmakote-
rapii stosowano równie¿ ablacjê ³¹cza przedsionkowo-ko-
morowego, ablacjê przedsionka, leczenie chirurgiczne oraz
implantacjê stymulatora. Obserwacja – stosunkowo d³uga
– trwa³a 3,5 roku. Badanie to wykaza³o, ¿e kontrola czê-
stoœci rytmu komór w czasie AF jest co najmniej tak samo
skuteczna jak utrzymywanie rytmu zatokowego. Œmiertel-
noœæ w grupie utrzymywania rytmu zatokowego by³a nie-
co wiêksza, ale nieznamiennie statystycznie [12]. W ba-
daniu tym nie osi¹gniêto jednak optymalnej czêstoœci rytmu
komór. By³o to spowodowane g³ównie ograniczeniami le-
ków starszej generacji – beta-adrenolityków i blokerów
wapniowych, wynikaj¹cymi z dzia³añ niepo¿¹danych unie-
mo¿liwiaj¹cych stosowanie pe³nej dawki leków. 

W badaniach STAF i HOT-CAFE (How to Treat
Chronic Atrial Fibrillation Study) nie wykazano przewagi
strategii w grupie chorych, w której starano siê utrzymaæ
rytm zatokowy. Stwierdzono ponadto ma³¹ skutecznoœæ
leków antyarytmicznych w utrzymywaniu rytmu zatoko-
wego. W badaniu RACE (RAte Control versus Electrical
cardioversion for persistent atrial fibrillation) rytm zatokowy
utrzymywa³o 39%, w badaniu STAF tylko 23% chorych.
Objawy niepo¿¹dane zwi¹zane ze stosowanymi lekami an-
tyarytmicznymi wystêpowa³y u 4,5% chorych d¹¿¹cych
do utrzymania rytmu zatokowego i tylko u 0,8% pozosta-
³ych badanych [13]. 

W 2008 r. opublikowano wyniki badania AF-CHF do-
tycz¹cego chorych z AF i niewydolnoœci¹ serca. Wyniki
sugeruj¹, ¿e stosowanie mniej inwazyjnej i tañszej meto-
dy kontroli rytmu komór w czasie arytmii jest akcepto-
waln¹ metod¹ postêpowania u chorych podwy¿szonego
ryzyka, u których wybór postêpowania pozostaje kwesti¹
dyskusyjn¹. Dotychczasowe obawy wynika³y z przypisy-
wania tej grupie chorych wiêkszej œmiertelnoœci, jednak
m.in. to badanie tego nie potwierdza – œmiertelnoœæ
z przyczyn sercowo-naczyniowych w grupie z kontrol¹
czêstoœci rytmu wynosi³a 25%, w grupie kontroli rytmu
– 27%. Hospitalizacje by³y czêstsze w grupie kontroli ryt-
mu, co by³o zwi¹zane z koniecznoœci¹ wykonywania kar-
diowersji i korygowania leczenia antyarytmicznego [14].

Zapobieganie powikłaniom

Jednym z najpowa¿niejszych powik³añ AF jest udar
mózgu. Podawanie doustnych antykoagulantów zmniej-
sza ryzyko udaru o 68%, w porównaniu z tylko 21% przy
stosowaniu samego kwasu acetylosalicylowego. Dlatego
te¿ wszyscy chorzy z du¿ymi i umiarkowanymi czynnika-
mi ryzyka udaru powinni otrzymywaæ leczenie doustnym
antykoagulantem z docelowym INR 2,0–3,0 (lub wiêk-
szym w przypadku sztucznej zastawki), natomiast chorzy
z jednym umiarkowanym czynnikiem ryzyka, s³abymi
czynnikami ryzyka, z izolowanym AF lub z przeciwwska-
zaniami do leczenia przeciwzakrzepowego mog¹ otrzy-
mywaæ kwas acetylosalicylowy.

Podsumowanie

Du¿a liczba badañ wykonanych w ostatnim czasie po-
woli systematyzuje wiedzê na temat postêpowania z chory-
mi z AF. Na podstawie tych wyników ³atwiej jest zakwali-
fikowaæ chorego do okreœlonego sposobu leczenia. Pomimo
¿e strategia kontroli czêstoœci rytmu komór wydaje siê byæ
coraz bardziej popularna, to wci¹¿ pozostaje pewna grupa
chorych, u których niew¹tpliwie wiêcej korzyœci przynosi
d¹¿enie do utrzymania rytmu zatokowego. Poszukiwanie
nowych, bezpieczniejszych i skuteczniejszych leków rów-
nie¿ przynosi obiecuj¹ce wyniki, jednak na przyk³adzie dro-
nedaronu mo¿na zauwa¿yæ, ¿e wci¹¿ nie ma pe³nych danych
dotycz¹cych bezpieczeñstwa odleg³ego, np. powik³añ p³uc-
nych, a redukcja nawrotów AF w porównaniu z placebo
wci¹¿ nie jest zadowalaj¹ca. Za strategi¹ kontroli rytmu
przemawiaj¹ równie¿ przypadki pacjentów, u których w wy-
niku wy³adowania wszczepionego kardiowertera-defibry-
latora powraca rytm zatokowy, co wi¹¿e siê z istotn¹ popra-
w¹ jakoœci ¿ycia oraz wp³ywem na wydolnoœæ wysi³kow¹.
Ostatecznie wydaje siê, ¿e pytanie postawione w tytule po-
winno brzmieæ: nie która strategia jest s³uszniejsza, ale dla
kogo dany sposób postêpowania jest lepszy.
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