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Vaughan-Williams siif III antiaritmik ajanlar

esas olarak kardiyak aksiyon potansiyelinin sii-
resini ve dolayisiyla refrakter periyodu uzatarak
etki gosterir (1, 2). Bu sinifta daha yaygin olarak
bilinen molekiiller amiodaron, sotalol, dofetilid
ve bretilyumdur(1, 2). Ancak Vaughan-Williams
siniflandirmasinin  giincellenmesi ve yeni mo-
lekiillerin gelistirilmesi bu grupta hem yeni alt
gruplar olusmustur hem de yeni ajanlar eklen-
mistir (3).

Sinif IIT antiaritmik ajanlar, optimal tedavi
edici dozlarda Faz 0’1n hizina, amplitiidiine ve
istirahat membran potansiyeline dokunmadan
hizli hiicrelerde (Purkinje lifleri ve ventrikiil mi-
yokard hiicreleri gibi), aksiyon potansiyelinin
devam siiresini ve efektif refrakter periyodu uzat-
maktadirlar (4). Uzama esas olarak repolarizas-
yon fazinin (faz 3) yavaslatilmasindan ileri gelir.
QT siiresini uzatirlar. Bu olay miyokard dokusun-
da gecilmeli dogrultucu potasyum akinimnin hizli
komponenti olan I akimini voltaja ve zamana
bagimli bir sekilde selektif olarak bloke etmeleri-
ne baglidir. Efektif refrakter periyodun uzatilmasi
miyokard dokusunda aritminin kaynagini teskil
eder ve siirekli dolanan reentrant depolarizasyon
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dalgasiin oncii kisminin dolanim yolu {izerin-
deki miyokard dokusunun refrakter fazda bulma
olasiligini artirir, dylece aritmi ortadan kaldirilir.

Sinif IIT antiaritmik ajanlar sinif I ilaglarinin
aksine sodyum kanallarina dokunmazlar ve bu
nedenle iletimi bozmazlar. QRS siiresini ancak
hafif derecede uzatirlar. Ayrica ikincil etkileri de
bulunur 6rnegin sotalol, beta-adrenerjik reseptor
blokoriidiir. Bretilyum adrenerjik néron blokérii-
diir (4).

Giinimiizde K* kanal alt tiplerine iliskin ar-
tan bilgi birikiminden kaynaklanan orijinal Va-
ughan Williams smiflandirmasini takip ederek
bityiik ilerleme kaydedildi. Ayrica a ve yardim-
c1 B alt birimleri, K* kanallarinin 6zellikle kalp
bolgelerinde segici lokalizasyonu ve bu kanalla-
rin AP rekoverisi ve membran potansiyeli stabi-
lizasyonundaki rolleri hakkinda daha fazla sey
bilinmektedir(3).

Sinif III ajanlar membran potansiyeli tarafin-
dan diizenlenen bir veya birka¢ potasyum kana-
lin1 segici olarak bloke ederler (gegici disa dogru
akim I , gecikmis dogrultucu akim I, ve dogrul-
tucu ige dogru akim I ). Fizyolojik kosullar altin-
da, bir ligand (6rnegin ATP’ye bagimli) tarafin-
dan diizenlenen potasyum kanallarinin blokaji,
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Siif III grubunda olmasina karsin yiksek
dozlarda Sinif T ilaglar gibi hizli sodyum akimini
(faz 0) kismen inhibe eder. Ayrica simif IV ilaglar
gibi kalsiyum kanal blokaj etkisi az da olsa vardur.
Yine bu dozlarda B adrenerjik reseptorleri kom-
petitif olmayan sekilde az do olsa bloke eder. Va-
zodilator etkisi nedeniyle parenteral verildiginde
kan basincini ditstirebilir(4).

Biyo-yararlanim1 ¢ok degiskenlik gosterir
(%20-80). Viicutta dokulara ( yag dokusu, akci-
gerler, ¢izgili kaslar, karaciger, dalak vb.) biiyiik
olgiide baglanir, 5000 litre sanal dagilim hacmine
ulasabildigi hesaplanmistir (4). Eliminasyon yar1
omrii 40-63 giindiir. Agizdan verildiginde etkisi
gec baslar. Hizli etki i¢in intravendz yoldan ve-
rilmesi gerekir. Entreropatik dongiiye girer, asir1
doz durumlarinda atilim1 hizlandirmak i¢in agiz-
dan kolestiramin verilebilir.

Kardiyovaskiiler yan etkileri hipotansiyon
(intravenoz verildiginde belirgin olur), bradiarit-
mi, sinoatriyal blok A-V bloktur. Nadiren torsa-
des de pointes, ventrikiiler tasikardi ve kardiyoje-
nik sok olusturabilir. Amiodaron kendisi torsades
olusturma olasilig1 olsa da sinif Ia grubunun ne-
den oldugu torsades de pointes tedavisinde amio-
daron kullanilabilir.

Kalp dis1 yan etkileri fototoksik 1s1k duyarli-
ig1, uyku bozuklugu, istirahatte tremor, tiroid
fonksiyon bozuklugu (hipotiroidizm, hipertiroi-
dizm) ciltte gri veya mavimsi diskolaraysan, se-
rum ALT diizeyinin yiikselmesi ve karacigerde
yag infiltrasyonu, pulmoner alveolit ve korneada
mitroopasitiler (6).

Amiodaronun bazi 6nemli ila¢ etkilesimleri
mevcuttur. Beta bloker ve kalsiyum kanal bloker-
lerinin kal tizerine etkilerini artirir. Digoksin dii-
zeyini artirir. Varfarinin antikoagiilan etkisini ar-
tirr, siklikla varfarin dozunun azaltilmas: gerekir.

B bloker etkinliginden bagimsiz olarak siif III
antiaritmik etki gosterir. Bu antiaritmik etkisi IKr
tipi potasyum akimlarini azaltarak repolarizasyo-
nu uzatmasina baghdir. Daha az proaritmik etsi
nedeniyle sinif I ajanlara gore daha sik tercih edi-
lir (4, 7).
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Agi1z yoluyla alindiginda biyoyararlanimi tam-
dir. Eliminasyonu daha ¢ok bobreklerden atilim
yoluyladir. Yar1 6mrii kisiler arasinda farkliliklar
gosterir (6-15 saat). Bobrekten atildig i¢in bob-
rek yetmezligi olanlarda doz azaltilmas: gerekir.
Yine yaslilarda doz azaltilmalidir.

En sik goriilen yan etkileri; halsizlik, nefes
darligs, diistik kalp hizlari, daha az olarak da kalp
yetmezligi semptomlarinda kotiilesme, hipotan-
siyon ve depresyondur. Beta bloker kontrendike
olan hastalarda sotalol kullanilmamasi gerekir.
Depolarizasyonu uzatma etkisi olan diger ilaglar
gibi torsades te pointes olusturma riski vardir (4).

SONUC

Anti-aritmik ila¢ gruplandirmasi yeni ilaglar ve
yeni etki yolaklarinin kesfi ile giincellenmektedir.
Klasik siniflandirma iginde yer alan smnif IIT anti
aritmik ilaglar gesitli 6zellikleri ile 6n plana ¢ik-
maktadir. Amiodaron ve sotalol {ilkemizde siklikla
tercih edilen sinif TIT anti-aritmik ilaglardir. Bu ilac-
larin etkileri ve potansiyel yan etkilerini iyi bilmek
uygun tedavi planlamalar1 agisindan 6nemlidir.
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