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Streszczenie

Wstep: Stosowanie lekéw przeciwpsychotycznych wiaze sie z dzialaniami niepozadanymi z zakresu uktadu sercowo-
naczyniowego. Wynika to z wieloreceptorowego dziatania lekéw przeciwpsychotycznych gtéwnie poprzez receptory adrenergiczne,
histaminowe, muskarynowe oraz serotoninowe. Istotnym powiklaniem sg zaburzenia rytmu serca. Czynnikiem ryzyka powodujacym
zwiekszenie prawdopodobienstwa wystapienia zaburzen rytmu jest polekowe wydtuzenie odstepu QT. Cel: Celem pracy jest okreslenie
wplywu stosowanych lekéw przeciwpsychotycznych na czas trwania QTc oraz stwierdzenie czy pojawity sie jakie$ zaburzenia rytmu
w zapisie EKG podczas stosowania atypowych lekéw przeciwpsychotycznych. Metody: W badaniu wzieto udziat 51 oséb hospitalizowanych
w Klinice Psychiatrii Dorostych UM w Lodzi. Pacjenci leczeni byli olanzaping (n= 20), arypiprazolem (n=16) oraz zyprasidonem (n=15). Kaz-
demu pacjentowi wykonano dwukrotnie 12 odprowadzeniowe badanie EKG przed przyjeciem stosowanego leku oraz w trakcie jego przyj-
mowania. EKG oceniano pod katem wystepujacych zaburzen rytmu oraz mierzono manualnie wzorem Bazzeta czas trwania QTc i jego zmiane.
Wyniki: Wéréd badanych pacjentéw nie zaobserwowano polekowych zaburzen rytmu. Nie zaobserwowano wydtuzenia QTc powyzej 450ms
u mezczyzn oraz powyzej 470ms u kobiet na Zadnym stosowanym leku przeciwpsychotycznym. Poziom potasu u wszystkich pacjentéw
miescit sie w granicach normy. U Zadnego pacjenta nie wystepowata bradykardia (HR ponizej 50/min) oraz tachykardia (HR > 100/min).
Whioski: Atypowe leki przeciwpsychotyczne takie jak olanzapina, arypiprazol, zyprasidon mozna uzna¢ za bezpieczne kardiologicznie.
Nie powoduja one groznych dla zycia zaburzen rytmu ani istotnego statystycznie wydtuzenia czasu trwania QTc.

Stowa kluczowe: leki 11 generacji, EKG, odstep QTc

Abstract

Introduction: Treatment with antipsychotics is associated with cardiovascular side effects. This results from mechanism of action
of antipsychotic agents because these drugs are affinity antagonist at adrenergic histamine, cholinergic and serotonine receptors. Arr-
hythmias are the serious side effects. Treatment with antipsychotics may prolong QTc and increase the risk of dangerous supraventricu-
lar and ventricular arrhythmias. Objectives: The main aims of the research are the following: If any antipsychotics agents may prolong
QT interval? If treatment with olanzapine, ziprasidone and aripiprazole may induce any arrhythmias? Methods: Data for this study were
collected from 51 patients hospitalized in the Department of Adult Psychiatry and treated with olanzapine (n=20), aripiprazole (n =16),
ziprasidone (n=15). All patients had 12 leads ECG two times: before admitting the drugs and during the treatment. All ECG were as-
sessed on the presence of any abnormalities and QTc was calculated manually by using Bazzet formula. Results: Among treated patients
no significant QTc prolongation was observed. There was no prolonged QTc over 450ms in Male and 470 ms in female patients treated
with antipsychotics. Potassium level in all patients was within the norm. Bradykardia (< 50/min) and tachykardia (>100/min) was not
observed among participants. Conclusions: Atypical antipsychotics such as olanzapine, aripiprazole, ziprasidone are cardiovascular safe
drugs. They did not induce dangerous for life arrhythmias especially ventricular arrhythmia (known as torsades de pointes), which can
progress to ventricular fibrillation and sudden death.
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Wstep

Stosowanie lekéw przeciwpsychotycznych wigze sie
z wieloma dzialaniami niepozgdanymi w zakresie uktadu
sercowo naczyniowego. Wynika to przede wszystkim
z wieloreceptorowego dziatania lekéw przeciwpsycho-
tycznych gtéwnie w zakresie receptoréw adrenergicz-
nych, histaminowych, muskarynowych oraz serotoniner-
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gicznych. Istotnym powiklaniem moga by¢ zaburzenia
rytmu serca. Czynnikiem ryzyka powodujacym zwieksze-
nie prawdopodobienstwa wystgpienia zaburzen rytmu
jest polekowe wydtuzenie odstepu QT.

Badania wykazaty; Ze pacjenci z wydtuzonym odste-
pem QT cechuja sie wyzszym ryzykiem wystapienia zabu-
rzen rytmu serca w tym szczegélnie polimorficznego
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czestoskurczu komorowego okreslanego mianem Torsade
de pointes (TDP) [1]. Gidwnymi objawami TDP sg zawroty
gltowy, omdlenia, krétkotrwate utraty przytomnosci, cza-
sem z drgawkami. TDP ma tendencje do samoogranicza-
nia sie, ale moze réwniez przej$s¢ w migotanie komdér i by¢
przyczyna nagtej Smierci sercowej [1].

Etiologia wydtuzenia odstepu QT jest zwiazana
z wydtuzeniem okresu repolaryzacji miesnia sercowego.
Odstep QT obejmuje czas trwania zespotu QRS, odcinka
ST oraz zatamka T. Zatamek Q jest poczatkiem depolary-
zacji komoér, odcinek ST odpowiada wczesnej fazie repola-
ryzacji miesnia komdr, z kolei zatamek T odpowiada kon-
cowej fazie repolaryzacji miesnia komoér. Komoérki mie-
$nia sercowego majace ujemny i staty elektryczny poten-
cjat spoczynkowy pobudzane s3 pradem elektrycznym
biegnacym od sasiedniego kardiomiocyta poprzez tacza
Sciste. Depolaryzacja rozpoczyna sie od aktywacji kana-
16w sodowych. Przeptywa wdwczas przez btone komor-
kowa depolaryzujacy prad sodowy. W wezle zatokowym
aktywacji ulegaja kanaty wapniowe typu L. Nastepnie
miesien sercowy przechodzi przez faze plateau w okres
repolaryzacji, bedacy skutkiem inaktywacji dokomoérko-
wego pradu sodowego a otwarciem odkomoérkowych
kanatéw potasowych. Kanaty te sa biatkami zlokalizowa-
nymi w blonie komoérkowej transportujagcymi jony pota-
sowe. Proporcje przeptywu jondw przez te kanaty decy-
duja o dtugosci potencjatu czynnos$ciowego, czasie trwa-
nia refrakcji oraz dtugosci odcinka QT. Na te delikatng
réwnowage wptywa wiele lekow.

Wykazano réwniez genetycznie uwarunkowane zabu-
rzenia budowy tych kanaléw, odgrywajace istotng role

w etiologii wrodzonego zespotu wydtuzonego QT (LQTS - long
QT syndrome). Opisano ponad 300 mutacji gendw koduja-
cych poszczegblne podjednostki kanatéw potasowych,
sodowych a nawet wapniowych. Geny te zlokalizowane sg
na chromosomie 11, 7 i 21 (dla kanatu potasowego),
i chromosomie 3 (dla kanatéw wapniowych). Mutacje te
powoduja zaburzenia w funkcjonowaniu poszczegdlnych
kanatéw, niejednorodng repolaryzacje komoérek miesnia
sercowego i rozwoju TDP w mechanizmie reentry [2].
Klinicznie LQTS wystepuje jako zespét Romana i Warda
(bez zaburzen stuchu, postaé¢ dziedziczona dominujaco)
oraz Jarvela i Langer-Nielsena (z gluchota, dziedziczona
recesywnie). Nabyty zespdt wydtuzonego QT jest najcze-
Sciej skutkiem stosowanych lekéw albo zaburzen elektro-
litowych. Najwazniejsze czynniki powodujace wydtuzenie
QT zostaty zawarte w Tabeli 11 2.

Polekowe wydtuzenie odstepu QT pojawia sie wte-
dy, kiedy leki nasilaja dokomdrkowy transport jondw
sodu i wapnia i hamuja odkomérkowy transport jonéw
potasowych poprzez blokowanie kanatéw potasowych Ikr
(rapid delayed rectifier currents) [3].

Dtugo$¢ odstepu QT zalezy przede wszystkim od cze-
stotliwosci rytmu serca, w mniejszym stopniu od pici i wieku.
Zmiany dtugosci odstepu QT wynikajg ponadto z zaburzen
elektrolitowych oraz zmian aktywnosci uktadu adrenergicz-
nego. Podlegaja réwniez wahaniom dobowym [4]. W celu
poréwnania czasu trwania odstepu QT przy réznej czesto-
tliwosci rytmu serca oblicza sie skorygowang warto$¢ QT
wedlug wzoru Bazetta QTc = QT/VRR. Skorygowana
warto$¢ QT obliczona na podstawie wzoru Bazetta jest
zawyzona przy czestotliwo$ci rytmu powyzej 100/min

Tab. 1. Przyktady lekéw-mogacych powodowa¢ wydtuzenie odstepu QT

Leki psychotropowe

Chlorpomazyna, haloperidol, droperidol, trifluoperazyna, flufenazyna, pimozyd,
sertindol, tioryzadyna, mesoryzadyna, klozapina, ziprazidon, amitryptylina,
klomipramina, dezypramina, nortryptylina, citalopram lit,

Leki przeciwarytmiczne

Chinidyna, prokainamid, flakainid, enkainid, propafenon, amiodaron, sotalol

Leki przeciwhistaminowe

Hydroxyzyna, difenhydramina, loratydyna, mizolastyna, terfenadyna, astemizol

Antybiotyki i chemioterapeutyki

Klarytromycyna, erytromycyna, klindamycyna, pentamidyna, chinina, sparflok-
sacyna, chlorochina

Inne leki

Papaweryna, amantadyna, cisapryd

Tab. 2. Niefarmakologiczne czynniki ryzyka wystapienia wydtuzonego QT

Czynnik ryzyka

Komentarz

Uszkodzenie mie$nia sercowego

Zawat serca, niewydolno$¢ serca, kardiomiopatia, zapalenie mie$nia sercowego

Choroby OUN

Krwiaki wewnatrzmdzgowe, tetniak OUN, nowotwor oun

Zaburzenia elektrolitowe

Hipokaliemia, hipomagnezemia, hipokalcemia

Hipotermia W zapisie EKG wydtuzeniu ulega PQ i QT oraz poszerzajg sie zespoty QRS. Zwol-
nieniu ulega rytm serca, moga wystapi¢ przedwczesne pobudzenia komorowe
i nadkomorowe, migotanie przedsionkéw i komér

Uszkodzenie watroby Utrudniony metabolizm lekéw i hormondéw

Guz chromochtonny

Plec zenska

Czestoskurcz zdarza sie cze$ciej u kobiet, 7 na 10 oséb z TDP to kobiety
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i zanizona przy czestosci pracy serca ponizej 50/min. [5].
Hodges [6] wprowadzit odmienny wzdr do obliczenia skory-
gowanego czasu trwania QT: QTc = QT + 1,75(czestotliwo$¢
rytmu - 60). Uwaza sie, ze warto$ci obliczone na podsta-
wie tego wzoru s 10-20ms mniejsze od wartosci obliczo-
nych wg wzoru Bazetta. Mimo swoich ograniczen wzér Baze-
tta jest ,ztotym standardem” w przypadku obliczania warto-
$ci QTc. Uwaza sie wiec, ze prawidtowe wartosci QTc dla
mezczyzn wynosza <430ms, dla kobiet <450ms. Za odstep
wydtuzony uwaza sie odstep >450ms u mezczyzn oraz
>470ms dla kobiet. Wydtuzenie QTc powyzej 500ms
podnosi istotnie ryzyko wystapienia TDP. Najczesciej
jednak TDP stwierdzano wsréd pacjentéow z QTc trwaja-
cym miedzy 600-649ms [7].

Cel

Celem pracy jest okreslenie wptywu stosowanych lekdw
przeciwpsychotycznych na czas trwania QTc oraz stwier-
dzenie czy pojawity sie jakie$ zaburzenia rytmu w zapisie
EKG podczas stosowania lekéw neuroleptycznych. Bada-
niem objeto pacjentéw leczonych atypowymi lekami
przeciwpsychotycznymi (ALPP) takimi jak Arypiprazol,
Zyprasidon, Olanzapina. Praca ta prezentuje wstepne
wyniki projektu badawczego dotyczacego wptywu lekow
przeciwpsychotycznych na zmiany w EKG.

Material

W badaniu wzieto udziat 51 pacjentéw (mezczyzni
n= 34; 66,66%), w wieku 18- 65lat ($redni wiek 34,2 lata)
hospitalizowanych w Klinice Psychiatrii Dorostych Uniwer-
sytetu Medycznego w Lodzi oraz w Szpitalu im. Babinskiego
w Lodzi. Badania EKG wykonano u pacjentéw przyjmujacych
leki przeciwpsychotyczne zgodnie ze wskazaniami. Zebrano
3 grupy pacjentéw leczonych 3 lekami przeciwpsychotycz-
nymi Il generacji: Olanzaping, Zyprasidonem, Arypiprazolem.
Pacjenci byli leczeni zgodnie z procedurami leczniczymi
danej placowki, badacz nie ingerowat w proces leczniczy
pacjentow. Na badanie zostata wyrazona zgoda Komisji
Bioetyki (Nr RNN/729/09/KB z dnia 27.10.2009r.)

Metody

Kazdy pacjent miat wykonane dwunasto-odprowadzeniowe
badanie EKG przed zastosowaniem danego leku przeciw-
psychotycznego oraz w trakcie stosowanego leczenia.
Kryteriami wytaczajacymi pacjenta z badania byty: stan
pacjenta uniemozliwiajacy podjecie $wiadomej zgody
w rozumieniu ustawy o ochronie zdrowia psychicznego,
wiek ponizej 18r.z. oraz powyzej 65r.Z., zaburzenia rytmu
serca w wywiadzie, stan po zawale mie$nia sercowego
i angioplastyce, stan po zapaleniu mie$nia sercowego,
zaburzenia elektrolitowe (gtéwnie w zakresie sodu, pota-
su i magnezu), stosowanie lekéw, co do ktérych wiadomo,
ze wplywaja na wartos¢ odstepu QT.

Pacjenci w trakcie terapii otrzymywali dodatkowe le-
ki z grupy benzodiazepin. W badaniu oceniano warto$¢ QTc
przed i w trakcie stosowania nastepujacych lekéw neuro-
leptycznych: Olanzapiny, Arypiprazolu, Zyprasidonu. QTc
obliczano stosujac wzdr Bazetta. Zapisy EKG wykonywano
aparatami: AsCARD Mr. Red oraz BTL - 08 ECG seria S. Nie
korzystano z automatycznych pomiaréw odstepu QT
z uwagi na ich nieprecyzyjno$¢. Do precyzyjnego wykona-
nia pomiaru przez aparat wymagany jest zapis niezaktéco-
ny oraz wyrazny i nieznieksztalcony zatamek T. Zwykle
w praktyce klinicznej zapis taki uzyskuje sie trudno.

W analizie statystycznej zebranego materiatu wykorzy-
stano statystyke opisowa - Srednig arytmetyczng (M), odchy-
lenie standardowe (SD). Do oceny korelacji dtugosci QTc
wykorzystano Test t-studenta oraz analize wariancji ANOVA.

Wyniki

W badaniu wzieto udziat 51 pacjentéw. Grupa leczona
Olanzapinag liczyta 20 os6b (mezczyzni n= 34, 66,66%), grupa
leczona Arypiprazolem liczyla 16 oséb (mezczyzni n=11;
68,75%), natomiast grupa, ktéra otrzymywata Zyprasidon
liczyta 15 o0séb (mezczyzni n=8; 52,33%). Sredni czas pomie-
dzy pomiarami QTc oraz $rednie tetno w poszczegdlnych
grupach prezentuje Wykres 1. W trakcie leczenia ALPP
u zadnego pacjenta nie wystapity zaburzenia rytmu i prze-
wodzenia. W zadnym przypadku nie stwierdzono wydtuze-
nia QTc powyzej 450ms u mezczyzn oraz powyzej 470ms
u kobiet Srednia dawka Olanzapiny wynosita 14,75mg
(SD%4,99), Zyprasidonu 152,5 (SD+16,56) a Arypiprazolu
21,15mg/d (SD+7,2).

Wykr. 1. Wartosci Srednie tetna oraz czasu (w dniach)
miedzy wykonywanymi badaniami EKG

Wartosci Srednie badanych zmiennych

O Aripiprazol

@ Olanzapina

B Ziprazidon

tetno przed drugim
badaniem

czas miedzy
badaniami DNI

tetno przed
badaniem

Czas trwania QTc przed podaniem leku i w trakcie leczenia
pacjentéw leczonych Olanzaping i Arypiprazolem nie r6znit
sie w sposéb istotny statystycznie. W przypadku pacjentow
leczonych Zyprasidonem czas trwania QTc w trakcie leczenia
roznit sie istotnie statystycznie od czasu trwania QTc przed
podaniem leku: t=3,193, przy p=0,007. Nie przekroczyt jed-
nak 470ms. Wykorzystujac analize wariancji ANOVA stwier-
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dzono, ze $rednia wartos¢ QTc w poszczegdlnych grupach
przed podaniem lekéw i w trakcie leczenia nie réznila sie
w sposOb istotnie statystycznie. Wartosci wykonanej
analizy s3 nastepujace: QTc przed podaniem leku dla
wszystkich badanych grup: F= 0,054; p=0,948, QTc
w trakcie leczenia danym lekiem dla wszystkich grup:
F=1,237; p=0,299. Tabele 3, 4, 5 przedstawiajg rdéznice
czasu trwania QTc przed i w trakcie leczenia danym le-
kiem przeciwpsychotycznym.

Tab. 3. Réznice miedzy Srednim czasem trwania QTc
pacjentéw leczonych Olanzaping

OLANZAPINA M sD t P
QTc przed podaniem leku 0,390 | 0,025

Te w trakcie leczeni

QTc w trakee leczenia 0397 | 0,030 | 1,382 | 0,183

danym lekiem

t-Test t-Studenta; p-poziom istotnosci statystycznej

Tab. 4. Réznice miedzy Srednim czasem trwania QTc
pacjentéw leczonych Arypiprazolem

ARYPIPRAZOL M SD t p
QTc przed podaniem leku 0,389 | 0,020
QTcw trakcie leczenia danym 0394 | 0,014 | 1,072 | 0,300

lekiem

t-Test t-Studenta; p-poziom istotnosci statysycznej

Tab. 5. Roznice miedzy Srednim czasem trwania QTc
pacjentéw leczonych Ziprasidonem

ZYPRAZIDON M SD t p
QTc przed podaniem leku 0,392 | 0,034

Tc w trakcie 1 iad

QTc w trakcie leczenia danym 0.409 | 0,034 | 3,193 | 0,007

lekiem

t-Test t-Studenta; p-poziom istotnosci statysycznej
Dyskusja

Badaniem objeto osoby leczone lekami przeciwpsy-
chotycznymi 1l generacji: Olanzaping, Arypiprazolem
i Zyprasidonem. Dawki stosowanych lekéw nie przekracza-
ty dawek zarejestrowanych. Pacjenci dobrze tolerowali
leczenie, nie stwierdzono istotnych dziatan niepozadanych.

Neurolpetyki I jak i II generacji moga wigzac sie
z dziataniami niepozadanymi zwigzanymi z wydtuzeniem
odcinka QT. Wykazano takie dziatanie w przypadku po-
chodnych fenotiazyny: chloropromazyny [7] trifluopera-
zyny [8] i prochlorpromazyny [9].

Najbardziej niebezpieczna pod tym wzgledem oka-
zala sie tioryzadyna oraz mesoryzadyna, ktéra w Polsce
nie byta zarejestrowana. W badaniach wykazano, ze
tioryzadyna posiadata najsilniejszy potencjat blokowa-
nia odkomérkowego pradu potasowego poprzez oddzia-
tywanie na kanat jonowy lkr. Z tego powodu u 50%
leczonych tioryzadyng w dawkach miedzy 40 - 100mg
wystepowato wydtuzenie odstepu QT oraz nastepowata
zmiana morfologii zatamka T. Opisywano takze pojawie-

nie sie zatamka U [10].
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W przypadku innych lekéw I generacji wykazano
mozliwe wydtuzenie odstepu QT w przebiegu stosowania
flufenazyny [11] oraz haloperidolu [12].

W przypadku olanazapiny wykazano, ze lek ten rzadko
powoduje wydtuzenie odstepu QT. Dane z kontrolowanych
badan klinicznych potwierdzaja, ze ryzyko wydiuzenia od-
stepu QT powyzej 450ms jest nieistotne klinicznie [13].

Arypiprazol jest atypowym neuroleptykiem zareje-
strowanym w Europie od 2004 roku. R6zni sie on od pozo-
statych lekéw mechanizmem dziatania. Jest cze$ciowym
agonista receptora Dz oraz 5-HT1A [14]. Wplyw arypipra-
zolu na odstep QT jest pordwnywalny z placebo [15].

Zyprasidon jest atypowym lekiem, ktéry wzbudza duzo
kontrowersji odno$nie jego sercowo-naczyniowych dziatan
niepozadanych gtéwnie wpltywu na odstep QT. Poczatkowo
po wprowadzeniu tego leku na rynek donoszono o jego
silnym wplywie na wydtuzenie odstepu QT [16].

Ukazaty sie kazuistyczne doniesienia o wydtuzeniu
odstepu QT u 17 - letniego chorego leczonego z powodu
depresji psychotycznej, ktory przyjat 2400mg zyprasido-
nu. Przyjmowat réwniez klonazepam, lorazepam oraz
bupropion, ktéry zazyt w ilosci 2250 - 3000mg. Poczat-
kowo czas trwania odstepu QT byt krétszy niz 440ms, by
po 2,5 godzinie od przyjecia wymienionych lekéw wydtu-
zy¢ sie do 480ms. Czas trwania QRS wydtuzyt sie z 80ms
do 200ms. W ciggu 40h odstep QTc ustabilizowat sie na
poziomie 440ms [17].

W 2000 roku opisano przypadek 50 - letniego pacjenta
chorujacego na schizofrenie paranoidalng, ktéry przyjat
3 120mg zyprasidonu. QTc wydtuzyto sie do 490ms [18]. Sa to
jednak doniesienia dotyczace pojedynczych przypadkow
i zmiany czasu trwania QTc wynikaty z przyjecia wielokrot-
nie wyzszych dawek Zyprasidonu niz te, ktére sa zarejestro-
wane. Obecnie po wielu latach stosowania leku mozna po-
wiedzie¢, ze lek ten jest bezpieczny kardiologicznie, co poka-
zuja réwniez badania wstepne autoréw niniejszego artykutu.

Autorzy badan donosza o jego bezpieczenstwie
kardiologicznym, zar6wno w formie domie$niowej jak
i doustnej. W badaniach Micellego [19] oceniano bez-
pieczenstwo kardiologiczne Zyprasidonu w postaci
szybko dziatajacych iniekcji domie$niowych w poréw-
naniu z haloperidolem w formie domie$niowej. W ba-
daniu tym podawano poczatkowo 20mg Zyprasidonu,
po 4 godzinach podano 30mg Zyprasidonu, czyli dawke
wieksza niz zalecana. Dawki Haloperidolu wynosity
odpowiednio 7,5mg i 10mg. W obu badanych grupach
odstep QTc nie wydtuzyt sie o wiecej niz 75ms i nie
przekroczyt 500ms. Srednia zmiana odstepu QTc po
pierwszej iniekcji Zyprasidonu wyniosta 4,6ms nato-
miast po Haloperidolu wyniosta 6,0ms. Po drugiej in-
iekcji Zyprasidonu $rednia zmiana QTc wyniosta
12,8ms, po Haloperidolu 14,7ms. Réznice miedzy obu
badanymi grupami nie byly istotne statystycznie.
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0d czasu wprowadzenia na rynek zyprasidonu nie
ma doniesien $wiadczacych o naglym zgonie sercowym,
badZz zgonie zwigzanym ze stosowaniem tego leku.
W badaniach klinicznych 1 fazy, dawka Zyprasidonu powy-
zej 320mg/d wigzata sie z wydtuzeniem QTc o 3ms [19].
W Polsce dawka maksymalng zarejestrowang jest 160mg/d.

WhioskKi

W przedstawionym badaniu wykazano, ze leki prze-
ciwpsychotyczne II generacji takie jak Olanzapina, Arypi-
razol, Zyprasidon sa bezpiecznymi pod wzgledem kardio-
logicznym lekami i nie powoduja istotnych klinicznie
zmian w repolaryzacji mies$nia sercowego, ktére przeja-
wiatyby sie znaczacym wydtuzeniem czasu trwania QTc
w trakcie leczenia. Leki te nie powodowaty réwniez zabu-
rzen rytmu i przewodzenia.

U pacjentéw leczonych lekami przeciwpsychotycz-
nymi ryzyko wystapienia dziatan niepozadanych ze stro-
ny uktadu bodZco-przewodzacego pod postacig wydtuze-
nia czasu trwania QTc, w wiekszo$ci przypadkéw nie jest
wynikiem dziatania tylko lekéw, ale skutkiem wielu in-
nych wspotwystepujacych czynnikdéw ryzyka, jak zaburzen
elektrolitowych, metabolicznych, organicznego uszkodze-
nia mies$nia sercowego, stosowania lekoéw wptywajacych na
metabolizm lekéw przeciwpsychotycznych.

Autorzy zdaja sobie sprawe z ograniczen niniejszej
publikacji. Przede wszystkim matej liczby badanych os6b
(pozwalajacej jednak dokona¢ analizy statystycznej).
Prezentowane wyniki sg czescig wiekszego projektu ba-
dawczego, ktory jest nadal kontynuowany i niniejsze
doniesienia s3 wstepnymi rezultatami badania, dlatego
nalezy je interpretowac z ostroznoscia.
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