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OZET

Bu ¢alismada akut miyokard infarktiisii teshisi
ile koroner bakim iinitesinde takip edilmekle olan
hastalarda gelisen ventrikiiler aritmilerde
propafenonun etkinligi arastirtlmistir. 1 saatlik takip-
ten sonra Lown swmiflamasina gore 3%incii derece
veya daha ileri ventrikiiler aritmisi olan 40 hasta ran-
domize olarak 20'ser kisilik 2 gmiba ayrildi. Birinci
gruba propafenone 1 mg/kg ikinci gniba lidocaine 1
mglkg intravenoz olarak verildi. Daha sonra birinci
gnmiba 1 mg/dk propafenone, ikinci gnmiba da 2-3
mg/dk lidocaine intravendz infiizyonla 24 saat stireyle
verildi. Hastalar Vinci ve 24%incii saatlerde degerlen-
dirildi. 1 saat sonunda lidocaine ventrikiiler erken
atimlarin %45.6'sin1
%72.9'unu baskiladi (p<0.05). 24 saat sonunda ise
lidocaine %96.3, propafenone %98.2 oraninda
baskiladi  (p>0.05). Propafenone ézellikle ilk 1

ventrikiiler erken kontroliinde

baskilarken, propafenone

saatte atimlarin
lidocaineden daha etkili goriinmesine ragmen 24
saatin sonunda her iki ilacin da etkinligi esit bulun-

mustur.
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SUMMARY

Die purpose of this study is to assess the value
of propafenone to suppress the ventricular arrylhmias
occurring at the patients recovered in the coronary
care unit with (he diagnosis of acute myocardial in-

farction. 40 patients who had 3" degree or more
complicated ventricular arrhytmias according to the
Lown classification after [ hour floow-up period,
were assembled randomly in 2 groups of 20. One of
the groups was administered propafenone, the other
lidocaine, both at the initial dose of 1 mglkg in-
travenously. Afterwards, the lidocaine group was ad-
of lidocaine, and the
1 mg/min of

ministered 2-3 mg/min
propafenone group was given
propafenone, both by continous infusion. All of the
patients were evaluated at the and 25" hours.
After 1 hour, lidocaine suppressed 45,6% of the
premature ventricular contractions (PVCs), while
propafenone suppressed 72.9%. After 24 hours
lidocaine and propafenone suppressed 96.3% and
98.2% of the PVCs respectively. We concluded that,
propafenone was significantly more efficient than
lidocaine in suppressing the PVCs, especially during
the Ist hour (p<<0.05). After 24 hours, however, the
effectiveness of the two dntgs were equal.

KeyWords: Acute myocardial infarction. Ventricular

arrhythmia. Propafenone. Lidocaine
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Koroner bakim iinitesine yatirilan  akut
miyokard infarktiislii (AMI) hastalarin hemen hep-

sinde 24 saatlik monitorizasyonda aritmi tespit
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edilir (1). Supraventrikiilcr aritmilere gore daha teh-
likeli olan ventrikiiler aritmilerden izole olanlar
genellikle "benign"dir ve miidahaleye gerek kal-
madan kaybolabilir. Fakat hayat: tehdit eden
ventrikiiler aritmilerin acilen tedavisi yapilmalidir.
Bu grup iginde "R-on T fenomeni", multifokal
ventrikiiler erken atimlar (VEiA), bigemine veya
trigemine atimlar, "couplet'ler ve dakikada 5'ten
daha sik gelen "salvo" VE A'lar bulunur (1,2).

Ventrikiiler aritmilerin tedavisinde yillardir
basariyla kullanilan lidocaine bazi vakalarda etkisiz
kalmakta, bazan da ciddi yan etkilere yolagabilmck-
tedir (3,4). Class Ic tiirii antiartimik bir ilag olan
propafenone  siklikla  lidocainc'in  yerine  kul-

lanilmaktadir (3,5).

Bu ¢alismada AMI nedeniyle koroner bakim
iinitesine yatirilan hastalarda en kritik déonem olan
ilk 24 saatte olusan kompleks ventrikiiler aritmilerin
tedavisinde lidocaine ve propafenoneun etkileri
karsilastirilarak propafenoneun etkili ve giivenilir
bir lidocaine alternatifi olup olmadiginin tespiti
amacglanmistir.

MATERYAL VE METOD

Bu calisma SSK Goztepe Hastanesi koroner
bakim {initesinde 1989 yili Subal-Aralik aylan
arasinda klinik ve clektrokardiografik olarak AMI
disiiniilerek yatirilan 35 erkek ve 5 kadin toplam 40
hasta iizerinde yapilmistir.

Hastalar koroner bakim iinitesine yattigindan
itibaren monitdrize edildiler. Daha Onceden tespit
edilmis numaralara goére raslgelc olarak I'inci ve
2'inci gruplara ayrildilar. Acil antiaritmik tedavi
gerektirmeyen hastalarda ilk 1 saatteki ritm bozuk-
luklar1 monitdrde takip edildi, 1'inci saat sonunda
calisma kriterlerine uyan, Lown siniflamasina (6)
gore iiciincii derece veya daha kompleks ventrikiiler
aritmileri olan hastalarda tedaviye baslandi.

70 yasin {stiindeki hastalar, lokal anestezik
ilag allerjisi olanlar, belirgin sol kalp yetmezligi veya
konjestif kalp yetmezligi bulunanlar, II. ve III
derece antrioventrikiiler blogu olanlar, belirgin
hasta siniis sendromu bulgular1 gdsterenler, ileri
derecede karaciger, bobrek yetmezligi ve kronik
obstruktif akciger hastaligi  bulunanlar, ciddi
elektrolit dengesizligi veya digital inloksikasyonu
belirtileri olanlar ¢alisma dis1 birakildi.

Lidocaine ve propafenone baslangigta 1 mg/kg
intraven6z bolus tarzinda verildi. Propafenon dozu
maksimum 70 mg'1 ge¢meyecek sekilde verildi.

OGI'ZveArk.
AKIT MI'DA PROPAFENONE VE LIiDOCAINE

Bolus dozunun hemen akabinde birinci gruba 2
mg/dk lidocaine, ikinci gruba ise 1 mg/dk
propafenone  inflizyonuna  baslandi.  Lidocaine
grubundaki 20 hastanin 12'sinde infiizyon dozu bir
siire sonra 3 mg/dk'ya yiikseltildi.

Tedaviye baglamadan Once hastalarin kan
basinci kaydedildi. Packard monitériinden simul-
tane olarak E K G kaydi alindi. Hastalarin primer
hastaliklar1 ve aritmi tiirleri kaydedildi. 24 saat
siireyle monitdrden saatlik V E A sayilar takip edildi.

SONUCLAR

Calismaya alinan hastalarin yas ortalamasi
59.45+7.31 idi. Lidocaine grubunda 60.0+6.9,
propafenone grubunda 58.9+7.6 idi. Her iki grup
arasindaki fark anlamli degildi (p >0.05) (Tablo 1).

Tedavi oOncesindeki 1 saatlik siirede toplam
V E A sayisi1 ortalama 598.4 idi. Lidocaine grubunda
563.9 (306-1071), propafenone grubunda 632,9 (302-
1810) (p>0.05). l'inci saat sonunda lidocaine
grubunda saatlik VEA sayis1 306.7'yc disti.
Toplam %45.6'hk bir azalma oldu (p<0.01).
Propafenone grubunda ise %72.9'luk bir azalma ile
171.7'ye diistii (p< 0.001).

24 saat sonunda lidocaine grubunda V E A
sayist 20.9'a (%96.3), propafenone grubunda 11.9'a
(%98.1) diistii. Her iki grubtaki azalma da ileri
derecede anlamli idi (p< 0.001).

Lidocaine grubunda nabiz sayisi baslangicta
92.0+16.7/dk, I'inci saatte 83.4+17.3/dk
(p<0.001). 24'inci saatle 82.9+12.9/dk (p<0.01)
idi. Propafenone grubunda ise basglangicta
80.8 = 10.9/dk, l'inci saatte 78.7 + 12.3/dk (p>0.05),
24'linci saatte 80.7 = 12.4/dk (p > 0.05) idi.

PR intcrvalleri lidocaine grubunda baslangicta
0.16 sn iken, 1 saat sonunda 0.15 sn'ye diistii
(p>0.05). Propafenone grubunda ise baslangigta
0.14 sn olan PR intervali 1 saat sonunda 0.166 sn'ye
yikseldi (p<0.05). 24 saat sonunda lidocaine
grubunda 0.15 sn olan PR intervali, propafenone

Tablo 1. Hastalarin Ozellikleri
Lidocaine Propafenon
Grubu Grubu

— Yas 600 £6.9 589 +7.6 p>0.05
—Cins

Lrkek 17 18 p>0.05
Kadin 3 2

-Agirhk(kg) 726 = 86 709 += 74 p > 005
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grubunda 0.16 sn idi. Her iki grupta da farklar an-
lamli degildi (p > 0.05).

Baslangigta QRS siiresi lidoeaine grubunda
0.068 sn iken, 1. saatte 0.069 sn, 24. saatte 0.060 sn
olarak o6l¢iildii (p>0.05). Propafenone grubunda
baslangigta 0.062 sn, 1. saatte 0.072 sn (p <0.05), 24.
saatte 0.77 sn (p < 0.001) bulundu.

Diizeltilmis QT intervalleri (QTc) her iki grup-
ta dabaslangigta 0.37 sn iken lidoeaine grubunda 1.
saat sonunda 0.36 saniyeye diistii. 24. saatteki QTe

Tablo 2. Lidoeaine Tedavisinin Etkileri
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degeri de gene 0.36 sn idi. Azalmalar istatistiki
olarak anlamsizd1 (p > 0.05).

Propafenone grubunda ise 1. saat sonunda 0.38
saniyeye, 24. saat sonunda 0.379 saniyeye uzadi. Her
iki deger de istatistiksel olarak anlamsizdi1 (p > 0.05).

Bu bulgular Tablo 2 ve Tablo 3'de gosteril-
mistir.

Lidoeaine grubunda 4 hasta, propafenone
grubunda 1 hasta tedavi esnasinda exitus oldular
(Tablo 4).

Tedavi Oncesi 1. Saat 24. Saat
Nabiz (/dk) 9220 + 167 834 £+ 173%*%* 82.9 + 12.9%**
Kan basinc1 (mmHg)
Sistolik 1340 +31.2 1238 +28.7%** 119.7 + 31.18**
Diastolik 852 + 198 82.8 + 19.24** 76.6 = 19,86**
EKG bulgulan
PR (sn) 0.16 0.15 0.15
QRS (sn) 0.068 0.069 0.069
QTc (sm) 037 036> 036>
VEA (/saat) 563.9 306.7*%* 20.9%**
VEA: Ventrikiiler erken atim
*  p<0.05
**  p<0.01
**e Pp<0.001
Tablo 3. Propafenone Tedavisinin Etkileri
Tedavi Oncesi 1. Saat 24. Saat
Nabiz (/dk) 808 +10,9 787 + 123 80.7 + 124
Kan basmc1 (mml Ig)
Sistolik 134.7 + 4222 124.36 + 28.74 1203 +28.43
Diastolik 873 +£2032 835 + 1933 774 +£18.35
E K G bulgulan
PR (sn) 0.14 0.166* 0.16
QRS (sn) 0.062 0.072 0.077%**
QTc (sm) 037 038 0.379
VEA (/saat) 6329 171.7%%* 11.9%%*

VEA: Ventrikiiler erken atim

*  p<0.05
**  p<0.01
*%%  p<0.001

Tablo 4. Eksitus Olan Hastalarin Ozellikleri

Vaka / Grup

1) Lidoeaine
2) Lidoeaine
3) Lidoeaine
4) Lidoeaine

5) Lidoeaine

AMI

Yaygin anterior
Anteroseptal
Yaygin anterior
inferior

Inferior

TurkJ Cardiol 1991, 4

Goriilen Aritmiler

Multifokal, salvo VEA + VT
Multifokal, salvo VEA + Ron T
Multifokal, salvo VEA + Ron T
Multifokal, salvo VEA + VT
Unifokal, salvo VE A

Oliim Saati ve Nedeni

22. saat Asistoli

13. saat Ventr. fibr.

23. saat R on T Ventr. fibr

13. saat Kardiojenik sok Ventr.fibr
15. saat AV disosiasyon, Asistoli
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Lidocainc gurbundaki 10 hastada ckstrakar-
diak yar1 etki, 2 hastada kardiak komplikasyo1, 4
hastada ise hem kardiak, hem de ckstrakardiak yan
etki ortaya c¢ikti. 4 hastada ise hi¢bir yan etki
goriillmedi.

Propafcnonc grubundaki 9 hastada ckstrakar-
diak yan etki, 1
komplikasyon, 7 hastada ise hem kardiak hem de
ckstrakardiak yan etki ortaya ¢ikti. 3 hastada hig¢bir
yan etki goriilmedi.

hastada istenmeyen kardiak

Tedavi esnasinda goriilen kardiak ve ckstrakar-
diak komplikasyonlar Tablo 5 ve Tablo 6'da gosteril-
migtir.

TARTISMA

Miyokard infarktiisiiniin akut donemindeki
ventrikiiler aritmiler "Class I" antiaritmik bir ajana

Tablo 5. Tedavi Esnasinda Gorillen Kardiak

Komplikasyonlar

Komplikasyon Lidocain Grubu Propafcnon Grubu
20 hasta 20 hasta

Proaritmik etki 5 1

Bradikardi -

Dal bloklar: _ 5

A-V bloklar i

Kalpyetmezligi _ 2

Kardiojcnik sok i -

Ciddi hipotansiyon 1 _

Kardiak arrest i 1

Tablo 6. Tedavi Esnasinda Goriilen

Ekstrakardiak Yan Etkiler

Komplikasyon Lidocain Grubu Propafenon Grubu
20 hasta 20 hasta

Bas donmesi 4 9
Sersemlik, uyuklama 9 _
Ajitasyon 1 -
Parcstczi 2 —
Ofori 4 _
Tinnitus 2

Bulanik gérme 1 2
Bulanti, kusma 6 7
Konvulsiyon 1 -
Solunum depresyon 1 _
Konstipasyon _ 6
Agi1zda metalik tad —_ 13
Bagagrisi — 1

OGUZ ve Ark.
AKUT MI'OA PROPAFENONE VE LiDOCAINE

yeterince cevap vermeyebilir, halta bazan ilaglar
durumu daha da kétiileslircbilir (4,7). Buna karsilik
subakut donemde goriilen aritmiler Hiss-Purkinje
sisteminden ¢ikar ve bu sebeple "Class I" antiaritmik
ilaglara 6zellikle cevap verir (1).

Propafenone, Class Ic antiaritmik bir ilagtir.

Aksiyon  potansiyelinin sifir fazinin hizini
distirmekle kalmayip
yavaslatir. Bu etkisi ile QRS'i genisletir ve/veya QT
intervalini hafifce uzatir (5,8). Bu grup ilaclarin

ciddi yan etkilerinin olmasi sebebiyle klinik pratikte

repolarizasyonu da

yalnizca AMI'nde goriilen refrakter aritmilerde kul-
lanilmas1 oOnerilir (1,29). Calismamizda lidocaine
grubunda 4 hasta, propafenone grubunda ise 1
hasta  exilus nedeniyle c¢alismayr tamam-
layamamistir. Literatiirde de bu civarda mortalite

bildirilmektedir (3).

Propalenonun aritmi iizerine akut etkisi
lidoeainden daha iyi bulunmustur. 24 saat sonunda
ise etkiler birbirine esittir. Rehnquist ve arkadaslari
(2) ik giin lidocaine ig¢in %73,
propafenone i¢in %75 oraninda supresyon bildir-

mislerdir. Burada da aradaki fark istatistiksel

sonunda

olarak anlamsiz bulunmustur.

Propalenonun hem multifokal, hem de
unifokal VEA'lar1 baskilayabildigi, buna karsilik
lidoeainin daha g¢ok unifokal VEA'lar1 baskiladig:
bildirilmistir (2,3,10). Calismamizda hem lidocainc
hem de propafenone her iki tip VEA'lar iizerine et-
kili bulunmustur.

Lidocaine grubunda 6 hastada baglangigta kisa
da olsa bir ventrikiiler tasikardi (VT) atagi mevcut-
tu. Bu hastalarin 4'iindc tedavi siiresince VT tekrar-
lamadi. 2 hastada ise ventrikiiler fibrilasyon (VF)
gelisti. Ayrica baslangigta VT'si olmayan 3 hastada
tedavi esnasinda VF gelisti. Propafenone grubunda
ise baslangigta 3 hastada VT ataklar1 vardi. Tedavi
bunlarda VT
arastirmacilar da VT ataklarint 0nleme agisindan

sliresince tekrarlamadi.  Diger
propafenonun lidoeainden daha etkili oldugunu bil-
dirmislerdir (9).

Lidocaine ve propafenone kan basinci iizerine
hipotansif  etki gOstermistir. Rehnquist ve
arkadaslar1 (2) 24 saat sonunda hem lidocaine hem
de propafenone grubunda 20 mmHg'lik bir kan
basinci diigiisii tespit etmiglerdir.

Kalp  hizi lizerine yavaslatict etkileri her iki
ilag icinde ayni derecede bildirilmis olmasina

ragmen (3,8) c¢alismamizda lidoeainin bradikardik

T Klin Kardiyolojimi, 4
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etkisi propafenonden fazla idi. Bunun, baslangigta
nabiz hizlar1 arasindaki farktan,
dozunun nispeten diisiik olmasindan, propafenone
grubundaki 2 hastada goriilen kalp yetmezliginin

propafenone

kalp hizini arttirmasindan olabilecegi
distinilmistir.
PR intervalini lidoeaine etkilemezken

propafenonda hafif bir uzama tespit edilmistir.
Ancak hig¢ bir hastada 1. derecede atrioventrikiiler
blok ortaya ¢ikmamaistir.

Lidoeaine aksiyon potansiyelinin faz-sifirinda
bir degisiklik yapmadigindan ORS siiresine etkisiz-
dir (3). Propafenone ise faz-sifir1 kuvvetle baskilar
(5,8,11). Calismamizda propafenone QRS siiresini
anlamli derecede uzatmistir.

Lidoeaine grubunda %280, propafenone
grubunda %85 oraninda yan etki tespit edilmistir.
Kardiak komplikasyonlar bakimindan diger

c¢alismalara (1,2,4,10) benzer sonuglar elde edil-
mesine ragmen ekstrakardiak yan etkiler bizim has-
Burada, kullanilmak
etkili oldugu

ozellik ise

talarimizda daha fazla idi.
zorunda diger ilaclarin
diistiniilebilir. Dikkati ¢eken bir
lidoeaine grubunda genellikle santral sinir sistemi
ile ilgili yan etkiler goriiliirken,
grubunda gastrointestinal yan etkilerin 6n planda
olusu idi.

Bu c¢alismanin sonuglarina goére propafenone
AMI'de olusan ventrikiiler aritmilerin tedavisinde
etkili bir lidoeaine alternatifi olabilir. Ancak yan et-
kilerin ¢ikabilecegi bilinmelidir, Lidoeaine ise es-
kiden beri bilinen etkili bir ila¢ olmasina ragmen tah-
min edilenden fazla yan etkiye sahip olabilir. Bu
sebeple antiarilmik bir ilaca baslamadan Once
tedavi endi kasyonu titizlikle degerlendirilmelidir.

kalinan

propafenone

*Derghiin Notu: "CAST" sonuglarina gore, IC
grubunda olan Propafenonun da uzun siireli kul-
lanimdaki etkileri i¢in dikkatli olunmalidir.

Turk J Cardiol 1991, 4

10.

11.

KAYNAKLAR

Furberg CD: Effect of antiarrhythmic drugs on mortality
after myocardial infarction. Am J Cardiol, 1983, 52:32C-
36C.

Rehnquist N, Fricsson CG, Eriksson S, Olsson G, Suenson
G: Comparative investigation of the antiarrhythmic effects
of propafenone (Rytmonorm) and lidoeaine in patients
with ventricular arrhytmias during acute myocardial infarc-
tion. Acta Med Scand. 1984, 216:525-30.

Mycrburg RJ. Kessler KM : Clinical assesment and manage-
ment of arrhythmias and conduction disturbances. In The
Heart, Hurst 1W (Ed) McGraw-Hill. New York, 1990, 535-
60.

Nathan AW, Bexton RS, Ilellestrand K.I. Canim A J: Fatal
ventricular tachicardia in association with propafenone, a
new class Ic antiarrhytmic agent. Poslgrad Med 1, 1984.
60:155-6.

Podrid PI.
ventricular arrhytmia. 1 Am Coll Cardiol, 1984,4:117-
25.

Lown B: Propafenone a new agent for

Lown B. Wolf M: Grading system for ventricular ectopy.

Circulation. 1971.44:130-42.

Torres V. Mowers D. Somberg JC:
mogenicilyof antiarrhythmic agents. Am Heart J.

109:1090-7.

The arrhyth-
1987,

Dukes ID. Vaughan Williams EM: The multiple modes of
action of propafenone. Eur Heart J. 1984. 5:115-25.

Brodsky M A. Allen Bl: Ventricular tachycardia in patients
The role of
propafenone. Clin Prog lilectrophysiol Pacing, 1986, 4:546-
52.

with impaired left ventricular function:

Salerno DM, Hodges M: The efficacy of propafenone for
treatment of ventricular ectopic depolarizations. Clin Prog
Elcctrophysiol Pacing. 1986,4:528-34.

Michelson EI.. Dreifus LS: Newer antiarrhythmic drugs.
Med Clin North Am. 1988. 72:275-319.



