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Raspunsul pacientilor cu fibrilatie atriala la terapia
antiaritmica este genotin-dependent?

678 de pacienti (varsta medie 63 ani) cu fibrilatie atriala
(FA) ce au primit tratament antiaritmic au fost studi-
ati din punct de vedere al genotipului, efectuandu-se
analiza ADN din sange integral pentru a identifica mai
multe polimorfisme unice nucleotidice (SNP), cunos-
cute a fi asociate cu FA. Succesul terapiei antiaritmice
a fost definit ca reducerea cu peste 75% a incércéturii
FA la peste 6 luni de tratament. Rata de succes a fost
de 84% la pacientii studiati. Unul dintre SNP studiate —
rs10033464 -, situat in cromozomul 4q25, a fost asociat
cu succesul terapiei medicale (odds ratio OR= 4,7 pen-
tru alela salbaticd si 3,4 pentru alela varianta), indepen-
dent de variabile clinice cum ar fi virsta, HTA si absenta
bolii structurale cardiace. Autorii articolului au conclu-
zionat ca raspunsul la terapia antiaritmica a pacientilor
cu fibrilatie atriald este dependentd de genotip, fiind
influentatd de un SNP pe cromozomul 4q25. In urma
acestei constatdri se poate propune ca algoritmul de
tratament medical al pacientilor cu fibrilatie atriald sa
se bazeze pe genotipare acestui SNP. De exemplu, abla-
tia cu cateter ar putea fi recomandata ca terapie de pri-
mad linie in cazul in care genotipul unui pacient prezice
un raspuns slab la terapia medicamentoasa. (Parvez B,
Vaglio ], et al. ] Am Coll Cardiol 2012; 60:539-545).

Noi antitrombotice orale recomandate in profilaxia
AVC.

American Heart Association si American Stroke Asso-
ciation au lansat un nou aviz consultativ stiintific cu
privire la utilizarea de noi agenti antitrombotici orali
pentru preventia accidentului vascular cerebral (AVC)
la pacientii cu fibrilatie atriald (FA) nonvalvulard. Avi-
zul, publicat online in revista Stroke la 02 august 2012,
recomandd ca, impreund cu warfarina §i dabigatran
(Pradaxa, Boehringer Ingelheim) ce au deja aprobare
pentru aceastd indicatie, Rivaroxaban (Xarelto, Bayer /
Johnson & Johnson) si apixaban (Eliquis, Pfizer / Bris-
tol-Myers Squibb) sunt de asemenea indicate pentru
preventia primard sau secundara a AVC la pacientii cu
FA nonvalvulara.

Dabigatran, un inhibitor direct al trombinei a fost
prima alternativd la warfarind (aprobat in octombrie
2010), urmat de rivaroxaban, un inhibitor al factorului
Xa (aprobat in noiembrie 2011). Avind in spate doua
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studii pozitive, AVERROES si ARISTOTLE, un al trei-
lea agent, apixaban (inhibitor al factorului Xa) asteapta
aprobarea, fiind necesare citeva informatii suplimen-
tare cerute de FDA. Cu toate acestea comitetul redac-
tional, oarecum neobisnuit, a ficut recomandarea si
pentru apixaban, chiar daca acesta nu este incé aprobat.

Nici unul dintre noii agenti nu sunt preferati a fi re-
comandati intrucat nu au fost inca realizate studii com-
parative intre ele. Noul document nu recomandd, de
asemenea, utilizarea acestor medicamente noi in locul
anticoagulantelor orale (ACO) traditionale cum este
warfarina. Existd pacienti care au fost bine controlati cu
ACO timp de multi ani, care rimén cu INR in interva-
lul terapeutic, nu au complicatii, i pot ramane pe ACO.
Pentru acesti pacienti, nu se recomanda ca sa fie neapa-
rat trecuti la aceste noi clase de medicamente, care au
potentiale reactii adverse dar si din considerente legate
de costul ridicat.

Un alt aspect discutat in documentul mentionat este
raportarea recentd a sangerarilor sub tratament cu da-
bigatran, inca la nivel de prezentdri de caz, dar de care
FDA este interesatd. Chiar dacd in prezent nu sunt date
suficiente pentru a ridica o alarma de sigurantd sem-
nificativd, este cu sigurantd un motiv suficient pentru
colectarea cu atentie a acestor cazuri si controlul de
sigurantd al autoritatilor competente. (Furie KL, Gold-
stein LB, Albers GW, et al. Stroke 2012; DOI:10.1161/
STR.0b013e318266722a).

Analiza British Medical Journal: TRVI este mult prea
des utilizata
Expansiunea rapidd a implantarii transcateter a valvei
aortice (TAVI) in Europa nu este justificatd de dovezi
clinice, potrivit unui articol publicat online in BM]J.
Pe baza dovezilor actuale, si avand in vedere utilizarea
eficientd a resurselor limitate, este dificil de a justifica
rambursarea TAVI pentru pacientii care se preteazd la
interventie chirurgicala clasicd, concluzioneaza autorii.
Autorii articolului, care au realizat o evaluare cost-
eficienta economicd pentru guvernul belgian, au con-
cluzionat ca sistemul national de sdnitate ar trebui sa
plateasca pentru TAVI numai pentru pacientii care nu
sunt eligibili pentru chirurgie clasica, adica doar la cca.
10% din cei care in prezent sunt tratati prin TAVI. Ana-
liza datelor a constatat faptul ca costul TAVI este cu cca.
20.000 EUR mai mare per pacient in Belgia decét inlo-
cuirea chirurgicald clasica a valvei aortice. De aseme-
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nea, abordarea transapicala a avut o rata a mortalitatii
de 25,5% la un an in ,,UK TAVI registry” si 20,2% la
sase luni in registrul , FRANCE-2".

Autorii citeaza ghidul britanic (al National Institute
for Health and Clinical Excellence) care a concluzionat
ca dovezile pentru TAVI la pacientii pentru care inter-
ventia chirurgicald este posibild nu sunt puternice si cd
metoda ar trebui sa fie utilizatd pentru pacienti numai
ca parte a unui studiu clinic reglementat ca atare. Ace-
iasi autori sustin ca, in cazul in care factorii de decizie
politica sunt dispusi sa plateasca pentru TAVI, acestia
ar trebui sa acorde prioritate pacientilor inoperabili
clasic.

Cele mai importante date privind TAVI provin din
studiul PARTENER care a aritat o mortalitate la un
an similara pentru TAVI si interventia chirurgicala
la pacientii cu risc foarte crescut, dar a aratat o rata a
mortalitatii semnificativ mai micd dupa TAVI fatd de
tratamentul medical standard la pacientii considerati
inoperabili (30,7% vs. 50,7%, p <0,001). In ambele
comparatii pacientii cu TAVI au avut accidente vascu-
lare cerebrale si complicatii vasculare mai frecvente. De
aceea, autorii sustin ca TAVI poate fi justificatd pentru
pacientii inoperabili din considerente etice dar nu in
termeni de cost-eficienta.

Autorii argumenteazd, de asemenea, ca in studiul
PARTNER grupurile de control si de tratament au fost
dezechilibrate intr-un mod care ar putea favoriza TAVI
pentru pacientii inoperabili. Grupul de control a avut
mai multi pacienti cu comorbiditati, cu infarct miocar-
dic inantecedente si clasificati ca ,,fragili”. Toate aceste
diferente, deoarece favorizeazd TAV], ar fi necesitat o
analiza a prognosticului ajustatd incd de la includere, ce
ar fi produs o estimare mai realista a dimensiunii efec-
tului.

(Van Brabandt H, Neyt M, Hulstaert E Transcatheter
aortic valve implantation (TAVI): Risky and costly. BM]
2012; 345:e4710; DOI:10.1136/bmj.e4710)

Este terapia cu defibrilator cardiac implantahil (ICD)
adecvatéa pentru pacientii cu angini vasospastica
care supravietuiesc unui stop cardiac?
Un grup de autori japonezi publicd o analiza retrospec-
tiva pe 23 de pacienti (varsta medie 58 de ani) resusci-
tati cu succes dupa un stop cardiac, care la test de pro-
vocare cu acetilcolind au dovedit a avea spasm coro-
narian si au primit un ICD. Nici unul dintre pacienti
nu au avut anomalii ECG, boli structurale cardiace sau
istoric familial de moarte subita.

Toti pacientii au fost tratati cu diltiazem, iar 60% au
primit si nitrati. Pe timpul urmadririi (medie de 2,9 ani),
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nu au existat decese, patru pacienti au prezentat des-
carcéri ale ICD pentru fibrilatie ventriculara (nici unul
nu a prezentat dureri in piept inainte de soc), iar un
pacient a avut un stop cardiac prin asistola.

In concluzie, pacientii cu angina vasospastica care
au supravietuit unui stop cardiac rdiman cu risc ridicat
de fibrilatie ventriculara (FV), in ciuda tratamentului
medical, si sunt candidati potriviti pentru implantarea
ICD. Desi toti pacientii au avut spasm coronarian ca
raspuns la provocarea cu acetilcolina este de remarcat
faptul ca nici unul dintre pacienti cu FV in timpul ur-
madririi nu au avut un prodrom anginos si ca FV a avut
loc in ciuda tratamentului cu diltiazem.

(Matsue Y, Suzuki M, et al. ] Am Coll Cardiol 2012;
Jul 25 (e-pub ahead of print) doi:10.1016/j.jacc.2012.
03.070)

Ce tip de cardiostimulare utilizim pentru hoala de
nod sinusal sau blocul atrioventricular?

O declaratie comuna de consens a fost facuta de Heart
Rhythm Society (HRS) si American College of Cardio-
logy Foundation (ACCF) si publicatd online in JACC
la 30 julie 2012. Aceste asociatii profesionale recoman-
da ca pacientii cu boald de nod sinusal (BNS) sau bloc
atrioventricular (BAV) sa beneficieze de cardiostimu-
lare bicamerald mai degraba decit de cardiostimula-
re unicamerald. Declaratia vine sd completeze ghidul
ACC/AHA/HRS din 2008 privind terapia cu dispoziti-
ve a anomaliilor deritm cardiace care nu specifica tipul
de stimulator cardiac sau modul de cardiostimulare.

Desi initial au fost neclaritdti cu privire la costul po-
tential fatd de beneficiile cardiostimulérii bicamerale,
datele acumulate din studii clinice mari din ultimii 15
ani ce au comparat pacientii randomizati pentru stimu-
lare bicamerala vs. unicamerald au permis unui grup de
experti in electrofiziologie cardiacd din SUA, Canada,
Europa sa elaboreze actualele recomandari.

La pacientii cu BNS grupul recomanda cardiostimu-
larea bicamerald sau cardiostimulare atriald, mai bune
decat stimularea ventriculara unicamerald, pentru a re-
duce riscul de fibrilatie atriala (FA) si a sindromul de
pacemaker, pentru imbundtatirea calitatii vietii si redu-
cerea riscului de AVC.

La pacientii cu bloc AV, se recomanda implantarea
de cardiostimulator bicameral pentru a reduce riscul
de sindrom de pacemaker si a imbunatati unele aspecte
ale calitatii vietii. Cu toate acestea, acest tip de cardio-
stimulare este echivalenta cu cardiostimularea unica-
merald in ceea ce priveste impactul lor asupra end-
point-urilor cardiovasculare cum ar fi mortalitatea,
AVC, insuficientd cardiaca si fibrilatie atriala.
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La pacientii cu indicatii mai putin frecvente pentru
un stimulator cardiac — sindrom de sinus carotidian,
sindrom de QT lung sau cardiomiopatie hipertroficd -
nu au fost intreprinse, si probabil nu vor fi niciodata
facute, studii clinice randomizate pe numar mare de
pacienti noteaza autorii.

Judecata clinicd, co-morbiditétile asociate si alti fac-
tori care pot afecta supravietuirea joacd, de asemenea,
un rol important in decizia de alegerea a tipului de dis-
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pozitiv la un anumit pacient, subliniazd documentul
citat.

Recomandarile pentru terapia de resincronizare car-
diacd, care nu au fost parte a acestui raport, vor fi pu-
blicate luna viitoare.

Gillis AM, Russo AM, Ellenbogen KA, et al. HRS/
ACCEF Expert consensus statement on pacemaker device
and mode. Heart Rhythm 2012; 9:1344-1365

Rubrici efectuata de citre Dr. Costel Matei.



