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Vernakalantti

Tuomo Lapveteldinen

Brinavess 20 mg/ml infuusiokonsentraatti liuosta varten, MSD

Vernakalantti on tarkoitettu dskettdin alkaneen eteisvdrindan kddntadmiseen sinusrytmiin. Sitd annetaan syddnvalvonnassa
laskimoon. Kliinisissa tutkimuksissa lyhytkestoista eteisvarinda sairastaneista 51 %:lle vernakalanttia ja 4 %:lle
lumelddkettd saaneista palautui sinusrytmi yhden tai kahden infuusion jalkeen 90 minuutin kuluessa. Vernakalantin teho
oli huomattavasti heikompi, jos eteisvirina oli kestanyt pitempaddn. Yleisimmat haittavaikutukset olivat makuhairict,

aivastelu ja tuntoharhat. Myos syddmen harvalyontisyyttd, ohimenevia eteislepatusta ja verenpaineen laskua voi esiintya.

Eteisvdrind on yleisin pitkdkestoinen rytmihdirio. 70 % potilaista on yli 65-vuotiaita. Noin neljdnnes yli 40-vuotiaista kokee
eteisvdrindn. Ladkkeellinen rytminsiirto on tehokas akuutissa eteisvirindssd, mutta se menettda tehoaan eteisvarinan
pitkittyessd. Flekainidin, propafenonin, amiodaronin ja ibutilidin teho tdssa kdyttdaiheessa on osoitettu. Myos

beetasalpaajia kaytetdan.

Vernakalantti on tarkoitettu aikuispotilaille dskettdin alkaneen eteisvirindan kdantdmiseen sinusrytmiin, kun eteisvarina on
kestdnyt enintddn seitseman vuorokautta, syddnleikatulla potilailla enintddn kolme vuorokautta. Vernakalanttia annetaan
syddanvalvonnassa laskimoon 3 mg/kg 10 minuutissa. Ellei sinusrytmi palaudu 15 minuutin kuluessa infuusion
paattymisestd, voidaan antaa toinen 2 mg/kg annos. Entinen ohjeistus tehokkaasta antikoagulaatiosta ja syketason

hallinnasta viahintdan kolmen viikon ajan ennen rytminsiirtoa on voimassa, jos eteisvirind on kestényt yli 48 tuntia.

Farmakologia

Vernakalantti vaikuttaa lahinna eteisissd pidentden niiden refraktdariaikaa ja hidastaen impulssin johtumista. Mita

nopeampi syketaso, sitd voimakkaampi vaikutus. Vastaavat vaikutukset kammioissa ovat vihdiset.
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Vernakalantin jakautumistilavuus on 2 I/kg ja infuusion jdlkeen jakautuminen pienentdd pitoisuutta veressa nopeasti.
Eliminaatiota katalysoi CYP2D6, mutta timén entsyymin geneettinen polymorfia ei vaikuta merkittavasti ladkkeen tehoon
tai turvallisuuteen. AUCg-gp min 0N 15 % suurempi hitaiden metaboloijien elimistdssa verrattuna nopeisiin metaboloijiin.
Kahtena perédkkidisend iv-infuusiona annettuna vernakalantilla ei havaittu yhteisvaikutuksia varfariinin, metoprololin,
furosemidin tai digoksiinin kanssa. Vernakalantti on myos P-glykoproteiinin substraatti, mutta antotavan ansiosta tastd ei

synny kliinisesti merkittavad potentiaalia lddkeaineyhteisvaikutuksille.

Suun kautta otettavan vernakalantin tehoa tutkitaan eteisviarindn estohoidossa. Taman annostelumuodon

interaktiopotentiaali on vield tuntematon. Tiedetddn, ettd vernakalantti on CYP2D6-entsyymin inhibiittori.

Teho

Vernakalantti-infuusion tehoa tutkittiin yli 18-vuotiailla potilailla, joilla saattoi olla sepelvaltimotauti, aiemmin sairastettu
syddninfarkti, verenpainetauti, kongestiivinen sydamen vajaatoiminta, jatkuva rytmihdirioladkitys suun kautta tai
tahdistin. Lyhytkestoista (< 7 vuorokautta) eteisvarinda sairastaneista 51 %:1le vernakalanttia ja 4 %:lle lumelaakettd
saaneista palautui sinusrytmi yhden tai kahden infuusion jalkeen 90 minuutin kuluessa (p < 0,0001). Vernakalantin teho oli

huomattavasti heikompi, jos eteisvdrina oli kestdnyt pitempaén.

Sydénleikkauksen jdlkeen 3 vuorokauden kuluessa ilmenneen eteisvéarindn hoidossa sinusrytmi palautui 47 %:lle
vernakalanttia ja 14 %:lle lumeldédkettd saaneista (p = 0,0001). Vernakalanttia on verrattu amiodaroniin; alle 48 tuntia
kestdneen eteisvarindn hoidossa vernakalantilla sinusrytmin saavutti 52 % potilaista ja amiodaroni-infuusiolla 47 % (p <

0,0001). Eteislepatuksen hoidossa vernakalantilla ei ollut tehoa.

Haittavaikutukset

Haittavaikutuksina havaittiin bradykardiaa sinusrytmin palautumisen yhteydessa ja osalla potilaista ohimenevaa
eteislepatusta, joka korjautui vernakalantti-infuusiota jatkamalla. Hypotensiota, kammioperéisid rytmihairioita ja
vajaatoiminnan pahenemista tuli useimmin kongestiivista syddmen vajaatoimintaa sairastaville potilaille, ja kdyttd onkin
vasta-aiheista NYHA III-1V luokan potilaille. Makuhdiriot, parestesiat, aivastelu, yskiminen ja pahoinvointi ovat

vernakalantin annon aikana mahdollisia.

Vernakalantin kayttoa ei ole tutkittu potilaissa, joilla on pitkdlle edennyt maksan vajaatoiminta, merkittdva syddnlapan
ahtauma, hypertrofis-obstruktiivinen kartdiomyopatia, restriktiivinen kardiomyopatia tai konstriktiivinen perikardiitti.
Vernakalantin antoa ei suositella potilaille, jotka ovat saaneet laskimoon ryhmain I tai III rytmihdirioladkettd edeltavan 24

tunnin kuluessa eika sitd saa antaa potilaille, jotka ovat saaneet nditéd ladkkeitd edeltdvén 4 tunnin kuluessa.

Pohdinta

Vernakalantti on uusi akuutin eteisvarindn kddntoon tarkoitettu ladke, jonka teho on verrannollinen amiodaroniin. Sen
proarytmogeeninen vaikutus on vdahdinen. Vertailevia tutkimuksia flekainidin, propafenonin tai ibutilidin kanssa akuutin
eteisvdrindn kddannossa ei ole tehty. Tutkimukset suun kautta annosteltavan vernakalantin soveltuvuudesta eteisvarindn

estohoitoon jatkuvat.
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