jeho distribu¢ny objem extrémne velky, preto mé dlhy biologicky
pol¢as 15— 142 dnf (6).

Amiodaroén sa zaraduje do lll. triedy antiarytmik (podla klasifikacie
Vaughan Williamsa). Jeho zakladnou ¢rtou je predizenie tretej fazy ake-
ného potencialu inhibiciou draslikového kandla. Zaroven viak zasahuje
aj do sodikového a vapnikového pridu a tym nadobuda ¢rty dalsich
tried antiarytmik (7, 8). Ma a aj 8 antiadrenergicky efekt, ktory sa lisi od
beznych betablokatorov, s ktorymi nemd kompetitivny ale aditivny
efekt. Navodzuje vazodilatéciu a potldca automaciu sinoatrialneho
uzla, ¢im znizuje frekvenciu srdca o 15 - 20 %. Spomaluje vodivost
azvysuje refraktérnost v prevodovom systéme i samotnom myokarde
predsienfa komor (7, 8).

Chronické lie¢ba amiodarénom prindsa so sebou mnoho nezi-
aducich Ucinkov, ktorych vyskyt je zhrmuty v tabulke 1. Niektoré su
reverzibilné a skor znizuju kvalitu Zivota pacienta, bez priameho ohro-
zenia jeho zdravia: napriklad korneédlne depozity, ktorych identifikacia
sa v minulosti pouzivala ako marker dostato¢nej saturacie lie¢ivom.
K najobdvanejsim komplikdciam lie¢by amiodarénom patri: amio-
darénom indukovand tyreotoxikéza, amiodarénova alveolitida — tzv.
amiodarénové pltca, neuropatia n. opticus a proarytmia (10).

Hormonalne zmeny v stitnej zZlaze indukované
amiodarénom

Nadmerné mnozstvo jédu uvolnené pri metabolizme amiodarénu
vedie k blokdde dalsieho vychytavania jodu tyroidalnym tkanivom a za-
roven k Utlmu syntézy a sekrécie horménov. Tento regulacny mechaniz-
mus sa nazyva Wolffov-Chaikoffov efekt a spociva v blokovanf jodidovej
pumpy. Trvé viak len obmedzene, radovo 10 - 14 dni. Dal3i privod jodu
spasobi jeho hypersaturaciu v 57 na 4 — 5-ndsobok. Nasledkom toho je
opatovne akcelerovana tvorba tyroidalnych hormaénov (11). Vzhladom
na Strukturdlnu podobnost amiodarénu s tyroxinom, dochddza k in-
hibicii aktivity tkanivovej 5- dejodéazy typu I. Tym sa znizuje konverzia
tyroxinu (T4) na trijodtyronin (T3). Alternativne sa viak zvysuje dej-
odéacia v polohe 5 a stlpa biologicky neucinny reverzny T3 (fT3) v sére
a tkanivach. Vysledok tychto zmien je pokles vlastného horménu T3
v sére 0 20 — 25 %. Pokles intraceluldrneho T3 priamo v hypotalame
a hypofyze inhibiciou 5- dejodazy Il. typu je hlavnym spatnovazbovym
stimulom nadprodukcie tyreostimula¢ného hormdénu (TSH) (4,12,13).
Kompenzacny vzostup TSH na hodnoty do 10 — 15 mIU/I pocas prvych
mesiacov terapie preto nie je ukazovatelom subklinickej ani skuto¢nej
hypotyredzy, ako sa ¢asto méze mylne predpokladat. Prave naopak,
zvysenie tvorby TSH stimuluje produkciu tyroxinu a normalizuje v Gvode
znizeny T3. Vysledkom tychto procesov je, Ze pacienti napriek laboratér-
nym odchylkam su eutyredzni a nevyzaduju substitu¢nu liecbu (4, 12).

V tabulke 2 st uvedené odporucané referencné hodnoty tyreoidal-
nych horménov a TSH u pacientov dlhodobo lie¢enych amiodarénom,
ktori su v eutyredze.

Amiodaronom indukované poruchy funkcie
stitnej zlazy
Amiodarénom indukované poruchy funkcie Stitnej Zlazy sa mozu

prejavit u velkého percenta pacientov, ktori ho uzivaju, no rozsah po-
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Amiodarénom indukované tyreopatie

Skodenia 57 a klinické prejavy sa odliuju v zavislosti od mnoZstva jodu
prijatého do organizmu. Amiodarénom indukovand tyreotoxikdza (AIT)
sa Castejsie vyskytuje v oblastiach s nedostato¢nym prijmom jédu, zatial
¢o amiodarénom indukovana hypotyredza (AlH) je Castejsia v krajinach
s dostato¢nym prijmom jédu. Slovensko patri medzi krajiny s dosta-
to¢nym prijmom jodu, ¢o vytvara predpoklad nizsieho vyskytu AlT.

V publikovanych $tudidch z euroatlantickych oblastf je incidencia
AIT so Sirokou varidciou od 0,003 % po 11,5 %, resp. az do 23 % (5).
Incidencia AIH je od 1 do 32 %. Bez ohladu na prijem jédu, vyskyt
amiodarénom indukovanych tyreoidainych dysfunkcif je od 2 do 24 %,
vacsinou je to medzi 14 - 18 % (3, 5). Incidencia tyreotoxikdzy je uddvana
0d3-9% (13).

Amiodaronom indukovana tyreotoxikoza

Amiodarénom indukovana tyreotoxikéza (AIT) je jednou z najoba-
vanejsich komplikacif lie¢by amiodarénom. Méze vzniknut veasne, ale
aj po dlhodobom uzivani liekuy, raritne aj po jeho vysadeni. Podla lite-
rarnych ddajov je maximum vyskytu tyreotoxikozy medzi 2. a 3. rokom
uzivania (14). Trip a kol. dokumentuju vyskyt AIT u 2,5 % pacientov po
18 mesiacoch uzivania lieku a az u 33,5 % pacientov po 48 mesiacoch.
Vznik AIT je pritom nezdvisly od dennej a aj od kumulativnej davky
amiodardnu. Relativna dominancia vyskytu AlT v populdcii je v prospech
muzov v pomere 3: 1 (14).

Patogenéza vzniku AIT

Detailnd patogenéza amiodarénom indukovanej tyreotoxikdzy nie
je doteraz komplexne objasnend. Predpokladé sa niekolko patofyziolo-
gickych mechanizmov. Za najdéleZitejsiu pri¢inu sa povazuje zvyseny

Tab. 1. Prehlad neZiaducich dcinkov amiodarénu a ich vyskyt (upravené
podla 9, 10)

Neziaduce uc¢inky amiodarénu Incidencia

GIT nauzea, vracanie, obstipacia 33%

Oci kornedlne mikrodepozity az 100 %

Pecen amiodarénom indukovana hepatitida 5-20%

Koza fotosenzitivita 25-75%
modrosiva koza <10%
alopécia <10 %

Nervovy tremor, ataxia, perif. neuropatia 20%

systém

Pltca alveolitida, plucne infiltraty 1-17%

Srdce bradykardia, predizenie QT intervalu, <2%
Torsade de Pointes

Stitna zlaza hypotyredza 1-32%
hypertyreéza 1-23%

Tab. 2. Referencné hodnoty tyroiddinych horménov a TSH u eutyredznych
pacientov pri dlhodobej liecbe amiodarénom v porovnani's beznou popu-
Idciou (upravené podia 12)

. 5 . .. eutyredzni pacienti
hormén bezna populacia L .
lie¢eni amiodarénom
Volny T4 (pmol/I) 11 -20 12-247
Celkovy T3 (pmol/I) 1,3-30 1,0-23
Volny T3 (pmol/l) 3-56 25-5/1
TSH (mU/1) 0,35-43 035-53

Skratky: TSH — tyreotropny horman, T3 — trijodtyronin, T4 — tyroxin
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