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OZET
Verapamile  benzer tedavi spektrumuna  sahip  bir ilk

1sak kalsiyum  antagonisti olan dlltiazem son zamanlar-
tasikardllerin tedavisinde Intravendz
0.25-0.35 mgjkg iv. dlltiaze-

supraventrikiiler

1 supraventrikiiler
v.) yoldan denenmektedir.

in etkinlik ~ ve  gdvenilirligi,
sikardi'  (PSVAT) (n:16) ve
rial fibrilasyon  (AF) olgularindan (n:17) olusar iki grup
PSVT'nin déndii-
diltiazem  etkin  bulunurken AF olgularinda

paroksismal
ylksek  ventrikiiler — cevapl
istada  galisildi. normal  siniis  ritmine
rmesinde  i.V.
idece akut olarak ventrikiil cevabini  yavaglatti. Yan etki-

" hafif ve ihmal edilebilir bulundu.

nahter Kelimeler: Supraventrikiler tasikardi,
Atriyal fibrilasyon, Intravendz diltiazem
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Supraventrikller tasiaritmiler klinik pratikte sik
astlanilan, 6zellikle altta yatan kalp hastaligi s6zkonusu
oldugunda genel durumu ve hemodinamidi bozma ve
/arolan hastaligin kotilesmesi gibi riskleri beraberinde

getiren antitelerdir.

Supraventrikiler tasiaritminin tedavisinde ¢esitli
atriyoventrikiler (AV) blok yapan ajanlar kulla-
nilmaktadir.

Verapamile benzer elektroflzyolojik 6zelliklere sa-
hip, antianginal, antihipertansif olarak yaygin kullanilan
bir kalsiyum kanal blokeri olan diltiazemin son yillarda
i.v. formu ile bahsedilen ilaglara alternatif olabilecegi u-
zerinde durulmaktadir (1).
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Yazisma Adresi: Dr.Riza ALICANOGLU
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DILTIAZEM  ON ACUTE THERAPY  OF
FIBRILA TTION
SUMMARY

Diltiazem, a  first generation calcium  antagonist ha-

ving  similar  therapeutic spectra like  verapamil, has re-
cently  being tested for supraventricular  tachyarrhythmias
by intravenous (i.v.) route. The safety and efficiency of
0.25-0.35 mgkg iv.
of patients with paroxysmal  supraventricular
(n:16) and atrial fibrillation — with  high

appeared as an

diltiazem was studied in two groups
tachycardia
ventricular rate
effective

(n:17). Intravenous  diltiazem

drug for the  conversion of paroxysmal supraventricular
tachycardia to normal sinus rhythm. On the other hand,
1. v. diltiazem only acutely slowed down the high ventricu-
lar rate in patients with atrial fibrillation. —The side effects
were found to be mild and negligible.

Key Words: Supraventricular tachycardia,

Atrial fibrillation, Intravenous diltiazem

T Klin J Cardiol 1996, 9:105-109

Calismamizda SVT ve AF'nun sinls ritmine gevril-
mesi ve atrial fibrilasyonda hizli ventrikliler yanitin akut
olarak dislrilmesinde 0.25-0.35 mg/kg referans dozla-
rinda i.v. diltiazemin etkinlik ve glvenilirligi arastiril-

mistir.

MATERYEL VE METOD

Calismaya Taksim Hastanesi Acil Dahiliye Kli-
nigine Temmuz 1993 ile Ocak 1994 tarihleri arasinda
basvuran PSVT saptanan 16 ve hizli ventrikiler yanith
AF saptanan 17 hasta alindi.

Calismaya alman olgularda 12 derivasyonlu
EKG'de dizenli ve dar ORS'li (<0.12 san.) supraventri-
kiler tasikardi veya bir dakikalilk EKG kaydinda ve 15
dakikalik izleme sirasinda ventrikial yaniti 120
atim/dk'nin tGzerinde AF mevcuttu.

Kronik ve agir seyreden kalp yetmezligi (NYHA

klas IlI-1V), bilinen hasta sinlis sendromu ve variantlari
olanlar, Il. ve Illl. derece AV blok 0ykisi olanlar,
105
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preeksitasyon sendromu, multifokal atrial tasikardl, kar-
diojenik sok, septik sok, gebelik ve diltlazeme karsi al-

lerji 6ykisi bulunanlar galisma disi birakildi.

Calisma kriterlerini tasiyan tim olgular koroner
yodum bakim Unitesine alinarak monitéri baglandi. Dil-
tiazem uygulamasi 6ncesinde heriki koldan kan basinci
6lgimu, oskultasyonla kalp tpe atimi sayimi, 12 derl-
vasyonlu EKG g¢ekimi ve bir dakikalik Dil kaydi alindi.
Tdm olgulara birinci asamada 0.25 mg/kg i.v. diltiazem
(Doz A) iki dakika iginde uygulandi ve uygulamay: taki-
ben 15 dakika slreyle izlemeye alindi. Bu sire iginde
5 dakika arayla kan basinci, kalp tepe atimi sayimi ve
bir dakikalik Dil kaydi alindi. 15 dakikalik izleme siresi
icinde olgular PSVT'nin sonlanmasi, AF'nun slnus rit-
mine dénmesi, AF'nun devami ancak, ventrikiler yani-
tin 100 atim/dk'nin altina dismesi ve AF'nun devami
acgisindan degerlendirildi. Sinus ritmine dénen PSVT'li
ve AF'lu olgular ile ventrikiler yanit 100/dk'nin altina
disen AF'lu olgular 12 derivasyonlu EKG kaydi alina-
rak gézleme alindi.

Doz A uygulamasina yanit vermeyen tim PSVT'li
olgular ve ventrikiler yanitta baslangica goére %20
azalma omasina karsin ventrikiler hizin 100 atim/dk'nin
lzerinde seprettigi AF'lu olgulara 0.35 mg/kg (dozB\ B)
diltiazem i.v. yoldan 2 dakikalik infizyonla verildi. Ayni
sekilde 5 dakika ara ile kan basinci dl¢cimi, kalp tepe
atimi sayimi ve bir dakikalik DM kayitlari alindi. Uygula-
ma sonrasi 15 dakikalik sirede PSVT'nin sonlanmasi,
AF'nun slnus ritmine dénmesi, AF'nun devami ancak
ventrikliler yanitin 100 atim/dk'nin altina dismesi ve
AF'nun devami ancak ventrikiler hizin baslangica goére

%20 azalmasi agisindan degerlendirildi.

istatiksel degerlendirmeler igin student t testi kul-
lanildi ve p<0.05 degeri anlaml olarak kabul edildi.

BULGULAR

PSVT ve AF grubundaki klinik 6zellikler Tablo-
Tde gosterilmistir. 16 olgunun 7'si (%44) erkek, 9'u
(%56) kadin, yas ortalamasi 53.37+14.53'd{r.

PSVT grubunda Doz A uygulanan 16 olgudan
12'sinde (%75) sinls ritmine dénis oldu. Ortalama ce-
vap verme siresi 2.75 dk (1-5 dk) idi. Yanit vermeyen
4 olgudan 3'Une Doz B uygulandi. 3 (%100) olguda
PSVT sonlandi. Bir olguya Doz A sonrasi ventrikiler
fibrilasyon gelismesi nedeniyle Doz B uygulanamadi.
Doz B'de ortalama yanit siresi 3 dk (2-5 dk) olarak
bulundu. Heriki doz igin toplam yanit (%93) ve toplam
yanit stresi 3 dk (1-5 dk) idi.

AF grubunda 17 olgunun 10'u (%59) erkek, 7'si
(%41) kadin ve yas ortalamasi 57.47+11.58 idi. 17 ol-
gunun timine doz A (0.25 mg/kg) lv. diltiazem uygu-
landi. Ortalama baslangi¢ kalp hizi 150.4+15.24 idi.
Doz A uygulanan 17 olgunun 1'Inde (%5) sinis ritmine
doénis oldu. 10(%58) olguda ventrikiler yanit
100/dk'nin altina dusti ve ortalama kalp hizi
71.12+13.21 oldu (p<0.01). Toplam 13(%76) olguda

Tablo 1.
ve atrial fibrilasyon gruplarinda klinik 6zellikler

Paroksismal supraventrikiler tasikardi (PSV1

PSVT Atrial Fibrilasyo
Olgu sayisi 16 17
Erkek 7 7
Kadin 9 10
Yas (29-78) (26-68)
53.37+14.53 57.47t11.58
Iskemik kalp hastaligi 3 8
Akut Miyokard infarktlsi 1 2
Hipertansiyon * 1 1
kapak hastaligi — 3
Konj. kalp yet. (Class Il) — 1
Kalpdigi hastalik — 1

Alkolizm 3 —

Hastalik 6yklsi yok 8 1
Kullanilan ilaglar

Verapamil 3

Beta-blokoér 1

Dijital 5

Class 1 b anti-itmik 1

kaydedildi. Ortalama kap hizi 104.00+13.12 olduj
(p<0.01). Doz A'da ortalama yanit siresi 4.66 dk (4-a
dk) idi. Doz A sonrasi ventrikil yaniti 100 atim/dk Gzel
rinde seyreden 7 olguya Doz B uygulandi. 4(%57) olj
guda yanit 100 atim/dk'nin altina distd ve bu olgularda
ortalama baslangig kalp hizi 128.00+22.53 idi. Cevap
sonras! ortalama kalp hizi 90.14+12.51 oldu (p<0.01).
5 (%71) olguda %20 veya daha fazla azalma kaydedil-
di. Ortalama baslangi¢c kalp hizi 136.12+13.17 iken ce-
vap sonrasi ortalama kalp hizi 96.12+25.32 oldu
(p<0.05). 2(%28) olguda ise olumlu yanit alinamadi.
Ortalama kalp hizi .degisiklikleri igin Doz A'da —
46.47+9.48 atim/dk (p<0.001) bulunurken Doz B'de —
44.76+8.3 atim/dk (p<0.01) olarak bulundu. (Tablo-2).
Her ki dozda ortalama yanit siresi 5.73 dk (4-10 dk)
olarak belirlenmistir.

PSVT ve AF gruplarinda Doz A ve Doz B igin ce-

vap oranlari Tablo-3'de gdsterilmistir.

PSVT'li grupta ortalama sistollk/diastolik kan basing-
larinda: Doz A'da —5.27+2 /| —4.34+1 mmHg, Doz B'de
—7.54+2 /—3.57t4 mmHg disme oldu (p<0.05) ve
(p<0.05). Heriki grupta ortalama degerler ise slIstollk kan
basincinda —7.25+2 mmHg, baslangica goére disis
%5.6, diastolik kan basincinda —3.5+3 mmHg baslangi-
ca gore disius %4.6 olarak saptandi. (Tablo 4-5).

Toplam olarak doz A uygulanan 17 olgu ve doz B
uygulanan 7 olgudan; 1(%5)'inde AF sinus ritmine dén-
di, 14 (%82)'inde ventrikiler yanit <100 atim/dk oldu
ve 15 (%88) olguda ventrikiler yanitta baslangica gére

%20 veya daha fazla azama oldu. (Tablo-3).

T Klin Kardiyoloji 1996, 9
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iblo 2.

1slangickalphizi/dk 5 dk.

Atrial fibrilasyon grubunda Doz A ve Doz B ile ortalama kalp hizi dederleri (atim/dakika)

10 dk. 15 dk.

DZA 140.47+15,24 101.44+25.91*
DZ B 128.00+22.53 110.85+14,63*
Baslangi¢c—5.dk.
3ZA
<0.001
0zB
0.05

104.00+£25.76*
105.71+22.71*

100.35t22.28*
105.67+£31.96*

Baslangic—10.dk. Baslangi¢c—15.dk.

<0.001 <0.001

<0.001 0.05

ortalamaya cevap vermeyen olgular da dahil edilmigitr.

ablo 3.
evap oranlari

Paroksismal supraventrikiler tasikardi (PSVT) ve atrial fibrilasyon grubunda Doz A ve Doz B diltiazeme

Toplam olgu SR(+) <100/dk %20 azalma*

'SVT 16

yozA 16 12(%75)

tozB 3 3(%100)

'‘oplam 16 15(%93)

Vtrial Fibrilasyon 17

JozA 17 1(%5.8) 10(%58) 13(%76)
30zB 7 0(%0) 4(%57) 5(%71)
Toplam 17 1(%4) 14(%82) 15(%88)

3R+; Sinus ritmi
'Sinus ritmi ve <100/dk kalp hizi dahil

Calismaya dahil edilen heriki grupta Doz A uygu-
lanan toplam 33 ve Doz B uygulanan toplam 10 olgu-
dan bir tanesinde (%3) c¢alisma sirasinda ventrikiler
fibrilasyon, 2 olguda (%6) kusma gézlendi.
Ventrikiler fibrilasyon gelisen olgu PSVT grubunda idi
ve basarili defibrilasyon uygulanirken digerlerine semp-
tomatik tedavi Baskaca ek tedavi gerektirir bir
durum gézlenmedi.

ise bulanti

yapildi.

IRDELEME

IV diltiazem AV diugim Uzerine AV iletimi yavasla-
tici ve efektif refrakter periodu arttirici etkisi ile antiarit-
mik etkinlige sahiptir. Diltiazem esas olarak yavas
Ca+2 kanallarina etkili bir kalsiyum kanal blokeridir. Li-
teratirde 0.25—0.35 mg/kg dozlarinda i.v. diltiazemi
PSVT'leri ritmine c¢evirmede etkili bulduk. (Sira-
siyla Doz A'da %75, Doz B'de %100 ve total olarak
%93). Bu etkinlik literatirde %90—100 olarak belirtil-
mektedir. Cevap veren olgularda etkinlik infizyonu taki-
ben ortalama 2.75 dk (1-5 dk) ortaya cikti. Literatirde
bu silre 2-3 6 dakika olarak belirtilmektedir (5-8).
0.25-0.35 mg/kg diltiazemin antiaritmik etkinligi Ve-
rapamil degerleri ile llgili verilerle esdegerlilik goster-
mektedir (2,5,6). Diger yandan PSVT tedavisinde kulla-
nilan beta-bloker, dijital ve diger antiaritmiklere goére et-
kisinin daha hizli oldugu bildirilmektedir (9-11).

sinus

i.v.

T Klin J Cardiol 1996, 9

%20
100
hastada ayni zamanda sinus

AF'lu olgularin %88'inde baslangica gore
veya daha fazla azalma ve/veya kalp hizi
atim/dk'nin altinda oldu (1
ritmine dénis oldu). inflizyonu takiben cevap siiresi
ortalama 5.73 dakika olarak bulundu. Baslangica goére
kalp hizinda heriki dozda ortalama azalma 45.76+23.39
atim/dk olarak bulundu. Bu azalma istatistiksel olarak
anlamli idi (p<0.001).
0.25 mg/kg diltiazemin atrial

kiler yanitin azalmasindaki

Literatirde bu oranlar sirasiyla
i.v. fibrilasyonda ventri-
bulduk.

literatlirle uygunluk géstermek-

etkinligini anlaml
Calismamizin sonuglari

tedir.

PSVT ve AF grubunda inflizyonu takiben 17 dk.
dozda sistolik ve
diastolik kan basinglarinda dismeye neden oldu. Bu
%5.6 ve
Sistolik
—7.25+2 mmHg, diastolik kan basincinda ise ortalama
—3.5 ¢
rak anlamli

izleme silresince diltiazem heriki

dusus sistolik kan basincinda baslangica gére
diastolik kan basincinda %4.6 oraninda oldu.

3mmHg disme oldu. Istatiksel ola-
idi (p<0.05).

diusmeye neden olmasi supriz degildir.

Bu disme
Diltiazemin kan basinglarinda
Damar diz kas-

lari lGzerine vasodilatator etkisi mevcuttur. Bu etkinlik
antiaritmik etkinlik dozlarinda (0.25—0.35 mg/kg) hafif
duzeyde olmakta, semptomatik hipotansiyona yol acg-

mamaktadir. 0.45 mg/kg i.v. diltiazem dozlarinda kan
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Tablo 4.
basinci degisiklikleri

Paroksismal supraventrikiler tasikardi (PSVT) grubunda doz A ve doz B diltiazem uygulamasi sonrasi kan

Baslangic mmHg 5.dk 10.dk 15.dk
Doz A
Sistolik 114.00+22.13 108.33+24.10 108.66+24.33 111.33+22.07
Diastolik 74+35.49 69.66+13.15 70+£12.53 73.33¥12.19
Doz B
Sistolik 116.66+£22.14 106.66+11.54 110.00+8.66 106.66+1.54
Diastolik 77.33+11.54 74.33+10.40 75.00+5.00 75.00+5.00
Baslangigc—5dk Baslangig—10dk Baslangic —15dk
Doz A
p <0.05/<0.05 <0.05/<0.05 >0.05/>0.05
Doz B
p* -— -t— it

*Olgu sayisi yetersiz oldudu igin Istatistiksel degerlendirme yapilamadi.

Tablo 5. Atrial fibrilasyon Doz A, Doz B diltiazem uygulamasi sonrasi kan basinci degisiklikleri.

Baslangic mmHg 5.dk 10.dk 15.dk
Doz A
Sistolik 126.47+28.75 114.70+25.20 116.76+22.35 121.47+21.34
Diastolik 78.70+15.85 73.52t9.14 74.76+8.28 75.40+10.88
Doz B
Sistolik 124.28+24.39 116.42+19.51 116.42+20.14 123.57+23.17
Diastolik 72.85+9.51 69.28+10.96 70.85+9.51 71,42+8.99
Baslangigc—5dk Baslangig—10dk Baslangigc—15 dk
Doz A
2} <0.05/<0.05 <0.05/<0.05 >0.05/>0.05
DozB
P <0.05/<0.05 <0.05/>0.05 >0.05/>0.05

basincinda diusmenin daha belirgin olduguna dair ¢a-
lismalar mevcuttur (12). Bizim c¢alismamizda 0.25
mg/kg ile 0.35 mg/kg dozlari arasinda kan basincina
etkisi agisindan anlamli bir farklilik bulunmadi.

PSVT grubunda ¢ olgu 6ncesinde verapamil, 1
olgu beta-bloker, AF grubuna 5 olgu dijital, bir olgu
Class Ib antiaritmik kullanmakta idi. Kalsiyum kanal
blokeri ile dijital kombinasyonunun AV dugim Uuzerine
potansiyel supresyon etkileri bilinmektedir. Calismamiz-
da kronik dijital kullanan olgularda bu tur yan etkiye
rastlaniimadi. Mitchell ve arkadaslari 0.018 mg/kg di-
goksin i.v. uygulamadan 45 dk. sonra i.v. diltiazem uy-
gulamasini takiben vyapilan elektrofizyolojik incele-
melerde, digokslnle sinls siklusunda %12, AV digum
refrakter periodunda %9 uzama ve diltiazemle sinls
siklusunda %7, AV digum refrakter periodunda %6
uzama oldugunu belirtmektedirler (15). Bu nedenle iki
ilacin birlikte kullanimi SA ve AV digim dUlzerine hafif

additif depresan etki yapmakla birlikte, bu etkiye baglh
yan etkiler gérilmemektedir. Diger AV bolk yapan ilag-
larla (verapamil, beta-bloker, antiaritmik) kombi-
nasyonuna baglh potansiyel yan etkiler de ¢calismamizda
gorilmemistir. Bu durum olasilikla 0.25 — 0.35 mg/kg
i.v. diltiazemlIn antiaritmik etkinliginin AV nodal hizla
dogrudan iliskili olmasi ve/veya iv. diltiazemin tek doz
kullanimina bagh olabilir.

Supraventrikller tasikardilerin diltiazemle tedavi-
sinde glvenli antiaritmik doz olark 0.25 —0.35 mg/kg
i.v. dozlar o&nerilmektedir (2,3,5,6). GCalismamizda her
iki dozun da PSVT ve AF'da antiaritmik etkinliklerini
anlamli ve gulcvenli bulduk. Antiaritmik etki agisindan
PSVT'de verapamille esdeder olmasina karsin yan etki-
leri verapamille esdeder olmasina karsin yan etkileri
verapamilde belirtilene gére daha az bulundu. Verapa-
mille semptomatik hipotansiyon %10 olarak belirtiimek-
tedir (14).

T Klin Kardiyoloji 1996, 9
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AF'da ventrikiler yanitin acil dislirilmesinde di-
sin ve antiaritmikler icin belirtilen slrelere gdre etki-
n daha hizh

siyel yan etkilerinin olmamasi,

baslamasi, beta-blokerlerdeki gibi po-
(6rnedin %8 sempto-
tik hipotansiyon) gibi nedenlerle diltiazem 0.25 —
5 mg/kg i.v. dozlarda acil ve guvenli uygulama agi-
Ancak

idamesinde ve AF'nun sinus

dan bu ilaglara ustun gibi gdérinmektedir.
?0k ventrikiler yanitin
line c¢evrilmesinde klasik tedavilere (dijital, antiarit-
c, DC konversiyon) gére yetersizdir. Ozel olarak AF-
n ilk ataginda diger AV blok yapan ilaglar gibi diltia-
Ti de presipitan faktorlerin ortadan kaldirilmasina rag-

:n atadin devam etmesi durumunda kullaniimalidir.

0.35 mg/kg i.v.
IVT'lerin sonlandirilmasinda ve AF'da ventrikiler ya-

Sonug olarak 0 25 — diltiazem

rn acil dustrdlmesinde etkin ve glvenilir bir birinci

samak tedavi segcenegdi olarak kabul edilebilir.
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