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Santrauka

Tikslas — atlikti moksliniy Saltiniy, nagrinéjanciy
landiololio vartojimag aritmijoms gydyti, sisteming
analize ir apibendrinti Sio vaisto panaudojimo gali-
mybes ir nauda.

Medziaga ir metodai. Duomenys buvo renkami Pu-
bMed duomeny bazéje. Analizei naudoti visateksciai
straipsniai, atitike apzvalgos tiksla. Analizuotos tik
angly kalba skelbtos publikacijos, pasirodziusios
ne véliau nei prie$ 10 mety. Analizei atrinktos ir
iSanalizuotos 33 publikacijos.

Rezultatai. Landiololis yra labai trumpo veikimo 1
receptoriy blokatorius, skiriamas sinusinei tachikar-
dijai, priesirdziy virpéjimui ir plazdéjimui gydyti
[1]. Sis medikamentas labai kardioselektyvus (p1/
2=255), lyginant su kitais f-adrenerginiy receptoriy
blokatoriais, todél retinamas Sirdies susitraukimy daz-
nis, o arterinis kraujospiidis iSlieka beveik nepakites
[2]. Landiololio vartojimas intraveninis, todél patogu
ji titruoti iki reikiamos dozés iimiy biikliy metu. Re-
miantis tyrimy rezultatais, teigiamas efektas stebi-
mas skiriant §j vaistg iminio koronarinio sindromo
bei iminio dekompensuoto Sirdies nepakankamumo
metu [3]. Landiololis pranasenis uz digoksing, kon-
troliuojant Sirdies susitraukimy daznj priesirdiniy
aritmijy metu pacientams, kuriy kairiojo skilvelio
funkcija yra sutrikusi [4]. Landiololis efektyvus ne
tik supraventrikulinéms aritmijoms valdyti. Jis gali
bati naudingas ir gydant ventrikulines aritmijas (skil-
veling tachikardija ar skilveliy virpéjima), kai kiti
medikamentai neveiksmingi [5, 6]. Mazos landiolo-
lio dozés gali biti skiriamos operacijy metu ar po jy,

siekiant i§vengti pooperacinio priesirdziy virpéjimo
[7]. Atliekant aortokoronariniy jung¢iy suformavimo
operacija su voztuvy plastika, pastebéta, jog poopera-
cinio priesirdziy virpéjimo gydymui landiololis buvo
tinkamesnis uz diltiazema [8]. Atliktuose tyrimuose
aprasoma ekonoming¢ landiololio vartojimo nauda
prevencijai ar pooperacinio priesirdziy virpéjimo gy-
dymui [9]. B-adrenerginiy receptoriy blokatoriai gali
biti naudingi mazinant viruso patekima i lastele CO-
VID-19 pacientams, turintiems normaly kraujospiidi
ar sergantiems arterine hipertenzija [10].

Ivadas

Landiololis yra labai trumpo veikimo B-adrenerginiy re-
ceptoriy blokatorius (toliau — BAB), intraveninis, vartojamas
pooperacinéms supraventrikulinéms tachikardijoms (toliau
— SVT), iminiam koronariniam sindromui (toliau — UKS)
bei iminiam dekompensuotam Sirdies nepakankamumui
(UDSN) gydyti. Lyginant su kitais BAB, landiololis pasi-
Zymi trumpo gyvavimo pusperiodziu (4 minutés), aukstesniu
receptoriy selektyvumu (B1/32=255) ir silpnesniu neigiamu
inotropiniu poveikiu [11]. Europos Sajungoje patvirtintos
dvi vaisto vartojimo formos: koncentruoto tirpalo (20 mg/
2 ml) ir milteliy pavidalo (300 ir 600 mg) [12]. Isotinamoji
dozé 100 pg/kg/min, palaikomoji 10-40 pg/kg/min. Esant
sunkiai kardiovaskulinei patologijai, maksimali palaikomoji
dozé rekomenduojama 80 pg/kg/minute. Pacientams su ke-
peny pazeidimais rekomenduojama minimali dozé, o esant
Sirdies nepakankamumui (toliau — SN), kai kairiojo skilvelio
(toliau — KS) i8stiimio frakcija (toliau — IF) maziau kaip 40
procenty, III-IV funkciné klasé pagal NYHA, rekomenduo-
jama skirti 1-10 pg/kg/minute [13].

Tikslas — atlikti ne vélesniy nei 10 mety moksliniy Salti-
niy, nagrinéjanciy landiololio vartojimag jvairioms aritmijoms
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gydyti, sisteming analize ir apibendrinti §io vaisto panaudo-
jimo galimybes bei nauda.

Tyrimo medZiaga ir metodika

Duomenys buvo renkami PubMed duomeny bazéje. Ana-
lizei naudoti visatekséiai straipsniai, kuomet jy pavadinimas,
santrauka ar raktazodziai atitiko apzvalgos tiksla. Analizuo-
tos tik angly kalba skelbtos publikacijos, pasirodziusios ne
veéliau nei pries 10 mety. Analizei atrinktos ir iSanalizuotos
33 publikacijos.

Rezultatai ir jy aptarimas

Landiololis gali biiti naudojamas $irdies susitraukimy
dazniui (toliau — SSD) koreguoti iki 24 valandy, esant SVT
su staziniu SN, jungiamajai (angl. bridging) terapijai, pries
pradedant skirti geriamuosiuos BAB, atliekant perkatetering
abliacija ar Sirdies resinchronizacijos procediira, esant SN.
Tyrimy duomenimis, palaikant viduting dozg 10,8 + 9,4 pg/
kg/min, vidutinis SSD sumazéja nuo 133 +27 iki 82 = 15
k./min, o rySkesnio efekto sistoliniam kraujosptidZiui ne-
stebima [11]. Toks pat efektas stebimas esant priesirdinei
tachiaritmijai su UDSN [14], ar sunkiai arterinei hipotenzijai
su letiniu SN [15]. Lyginant su kitais vaistais, vartojamais
SVT atveju, landiololj patogu skirti esant iminéms situaci-
joms. Esmololis, kaip ir landiololis, yra intraveninis labai
trumpai veikiantis BAB, naudojamas SSD koreguoti iki 24
valandy, esant UKS, ta¢iau dél maZesnio selektyvumo 1
receptoriams stebimas neigiamas inotropinis efektas, suke-
liantis ryskesne, nuo dozés priklausoma, hipotenzija [2].
Digoksino, vartojamo esant priesirdziy virp&jimui (toliau
—PV), veikimo pradzia léta ir nenuspé&jama [11]. Tyrimy
duomenimis, landiololis laikomas efektyvesniu preparatu
uz digoksing mazinant SSD, esant priesirdziy plazdéjimui
(toliau — PP) ar PV pacientams su KS disfunkcija [4,16,17].

Mazos landiololio dozés (1,5 pg/kg/min) kartu su mil-
rinonu (0,25-0,5 png/kg/min) gali biti vartojamos gydant
UDSN. Stebétas teigiamas efektas — sumazintas SSD, nepa-
veikiant kraujosptidzio. Gydant $ia doze, pageréjo hemodi-
naminiai parametrai: plauéiy kapiliary pleiStinis spaudimas,
sistolinio tiirio bei miokardo darbo indeksas ir deguonies
saturacija veniniame kraujyje. Pastebéta, jog vartojant mazas
landiololio dozes, dingsta ir SN biidingas alternacinis pulsas
[1,18]. Kai kurie tyrimai rodo, kad landiololis UDSN metu
esant PV gali biti skiriamas kaip pirmo pasirinkimo vaistas
SSD mazinimui [19]. Esant sumaz¢jusiai KS IF (<40 proc.),
rekomenduojama landiololio dozé neturéty virsyti 10 pg/kg/
minute [20]. Vieno centro studijoje nustatyta, jog landiolo-
lio skyrimas pacientams su UDSN pagerino ligos baigtj ir
sumazino pakartotiniy hospitalizacijy kiekj [14].

Skilvelinei tachikardijai (toliau — ST) ar skilveliy virpé-

jimui (toliau — SV) jprastai skiriami III klasés antiaritminiai
vaistai (amiodaronas, nifekalantas), tac¢iau kartais jie ne-
veiksmingi. Tokiu atveju kaip alternatyva galima skirti BAB
— landiololj, palaikant doze 4-5 pg/kg/minute [5,17,21].
Keleto atvejy apraSymuose pateiktas sékmingas forsades
de pointes gydymas landiololiu, esant ilgo QT intervalo sin-
dromui. Tai reiSkia, jog Siais atvejais, esant neveiksmingam
pirmo pasirinkimo gydymui, galima naudoti landiololj [6,22].

Landiololio gali buti skiriama esant iiminiam miokardo
infarktui (toliau — UMI) i$kart po perkutaninés koronarinés
intervencijos (toliau — PKI). Tyrimy duomenimis, anksty-
vas landiololio paskyrimas pacientams po PKI yra saugus,
gerina Sirdies funkcijas, slopina miokardo remodeliacijg ir
néra asocijuotas su iminéje fazéje iSsivyséiusiu kardioge-
niniu $oku ar staziniu SN [3,23]. Stebimosios studijos metu
nustatyta, kad landiololio infuzija (3 pg/kg/min) prie§ PKI
buvo susijusi su ST segmento atsistatymu ir nebuvo atsira-
des Killip klasés blogéjimas [1]. Pastebéta, kad pacientams
paskyrus landiololio po PKI, jy KS IF buvo geresné, nei
ty, kuriems $io medikamento nebuvo skirta [2]. Landiololis
saugiai ir efektyviai mazina deguonies poreikj miokardui,
esant iSemijai [24]. Mazindamas SSD, jis nedaré poveikio
pacienty po PKI sistoliniam kraujosptdziui [3]. Metoprololis
(B-1 selektyvus BAB) slopina neutrofily migracija bei jy in-
dukuota neutrofily-trombocity kompleksy formavimasi, dél
kuriy kraujagyslése susiformuoja mikrookliuzijos. Nustatyta,
kad dél Sios priezasties skiriant B-1 selektyvius BAB pries
reperfuzijg, sumazéja UMI zona ir stebimas maZesnis KS pa-
zeidimas bei pakartotiniy hospitalizacijy kiekis del SN [24].

Mazos landiololio dozés (5-10pug/kg/min)gali biiti naudo-
jamos kardiochirurginiy ir nekardiologiniy operacijy metu ar
intensyviosios terapijos skyriuose. Stemplés véZio operacijy
metu skirtas landiololis (5 pg/kg/min) sumazino pooperaci-
nio PV bei sinusinés tachikardijos atsiradimo tikimybe [7].
Landiololio skyrimas yra tikslingas po kardiochirurginiy
operacijy, norint sumazinti pooperacinio PV rizikg. Klini-
kiniuose tyrimuose (PASCAL, BABYLON) atliekant aorto-
koronariniy jung¢iy suformavimo operacija (toliau — AKJO)
nustatyta, jog mazos landiololio dozés, skirtos pooperacinio
PV prevencijai, yra veiksmingos [25]. Atliekant AKJO ir
voztuvy plastikg buvo pastebéta, jog landiololis gali biiti
naudojamas pooperacinio PV gydymui ir yra efektyvesnis,
nei diltiazemas [1]. Atlickant AKJO nustatyta, jog landiololis
sumazino SSD 20 proc. nuo pradinio, tadiau nepriklausé nuo
buvusio SSD prie§ infuzija. Nustatyta, kad norint pasiekti
galima maksimaly (90-95 proc.) SSD sumazéjima, 25 pg/kg/
min yra pakankama doz¢ Siai operacijai. Pastebéta, jog di-
desnis SSD sumazéjimas pasireiskia rikantiems pacientams
ir tiems, kurie pries operacija vartojo BAB [26]. Landiololis
mazina pooperaciniy PV daznj, nedidindamas BAB biidingy
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komplikacijy rizikos [3,28]. Dél auksto B1 receptoriy selek-
tyvumo landiololis tinkamas pacientams, kuriems reikalingas
nuolatinis hemodinamikos palaikymas [29]. Atliktuose tyri-
muose aprasoma ir ekonominé landiololio vartojimo nauda
PV prevencijai ar pooperaciniam gydymui [9].

Landiololio nauda buvo pastebéta ir gydant tachiaritmijas
sepsio metu. Atliktoje keliy centry studijoje skiriant lan-
diololj (maksimali dozé tyrime buvo 20pug/kg/min), per 24
valandas SSD sumazéjo iki 60-94 k./min 55 proc. pacienty.
Naujy aritmijy i$sivystymas vartojant landiololj buvo mazes-
nis, nei kontrolingje grupéje [30]. Landiololis pasizymi ne tik
antiaritminémis savybémis, bet gali slopinti ir uzdegiminius
rodiklius. Y. Horikoshi ir kt. atliktame tyrime nustatyta, kad
landiololis sumazino IL-6 kiekj stemplés vézio operacijos
metu [7]. Bandymuose su gyviinais pastebéta, jog sepsio
metu landiololis pasizymi kardioprotekcinémis savybémis,
mazindamas endotelino-1 kiekj plazmoje [31]. BAB ma-
zina septinio Soko sukelta mir§tamuma, be to, jiec naudingi
gydant pacienty Timinj respiracinj distreso sindroma (toliau
— URDS) bei kvépavimo nepakankamumg [10]. Tai gali biiti
alternatyva amiodaronui sepsio metu ar po operacijy, kuris
dél savo toksiskumo plau¢iams gali sukelti URDS [32,33].

BAB, veikdami simpating nervy sistema, mazina renino
sekrecija inkstuose. Dél Sios priezasties mazéja angiotenzing
konvertuojancio fermento 2 (AKF2) kiekis, prie kurio jun-
giasi koronaviruso (toliau — COVID-19) spyglinis baltymas,
reikalingas virusui patekti j Iastele. BAB gali biiti naudingi
mazinant viruso patekimg j lastele COVID-19 pacientams,
turintiems normaly kraujospiidj ar sergantiems arterine hi-
pertenzija [10].

ISvados

1. Dél itin trumpo veikimo landiololis laikomas sauges-
niu preparatu negu kiti vaistai, esant SVT su UKS ar PV,
nes jo dozes lengva kontroliuoti, o rizika sukelti sunkias
komplikacijas yra maza.

2. Dviguba terapija su milrinonu gali biiti naudojama
esant UDSN su SVT.

3. Landiololis galimai gali buti alternatyvus medikamen-
tas ST ar SV atvejais, kai neveiksmingi jprastai skiriami 11
klasés antiaritminiai vaistai.

4. Landiololis gali biiti vartojamas iskart po atliktos PKI
deél imaus miokardo infarkto.

5. Mazos landiololio dozés operacijy metu sumazina
pooperaciniy PV daznj, nedidindamos komplikacijy rizikos.

6. Landiololis gali biiti naudojamas tachiaritmijy gydy-
mui sepsio metu.

7. BAB gali bti naudingi mazinant viruso patekima j
lastele COVID-19 pacientams, turintiems normaly kraujos-
pudj, ar sergantiems arterine hipertenzija.
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Summary

Landiolol is an ultra-short acting B1 receptor blocker used for
the treatment of sinus tachycardia, atrial fibrillation, and atrial flut-
ter (1). This drug is highly cardioselective (B1/ 2= 255) compared
to other  -adrenergic receptor blockers, resulting in a reduction in

heart rate and almost unchanged arterial blood pressure (2). Landio-
lol is administered intravenously, so it is convenient to titrate this
drug to the required dose in acute conditions. Based on the results
of studies, a positive effect has been observed in the treatment of
acute coronary syndrome and acute decompensated heart failure (3).
Landiolol is more superior to digoxin in controlling heart rate du-
ring atrial arrthythmias in patients with left ventricular dysfunction
(4). Landiolol is not only effective in the treatment of supraventri-
cular arrhythmias but may also be useful in the treatment of ven-
tricular arrhythmias (ventricular tachycardia or ventricular fibril-
lation) when other medications are not effective (5,6). Low doses
of landiolol may be given during or after surgery to prevent posto-
perative atrial fibrillation (7). Landiolol was superior to diltiazem
in the treatment of postoperative atrial fibrillation during coronary
artery bypass graft surgery (8). In addition to this, studies have des-
cribed the economic benefits of landiolol use in the prevention or
treatment of postoperative atrial fibrillation (9).  — adrenergic re-
ceptor blockers may be useful in the treatment of COVID-19 in
patients with normal blood pressure and in patients with arterial
hypertesion while reducing the entry of the virus into the cell (10).
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