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Prevence kardioembolickych
cévnich mozkovych prihod
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Antikoagulacni Ié¢ba hraje dilezitou roli v primarni i v sekundarni prevenci embolizace do mozkovych tepen u pacienttd s nevalvularni
fibrilaci sini a jinymi zdroji kardioembolickych ikt. Nej¢astéji uzivané antikoagulans v téchto indikacich je warfarin. Tento Iék vyznamné
snizuje riziko iktu i mortalitu, ale zvy3uje riziko krvaceni. Zivot ohrozuijici intracerebralni hemoragie je nejzavaznéjsi komplikaci antiko-
agulacni Iécby s mortalitou presahujici 50 %. Slibnou alternativou Ié¢by warfarinem jsou nové pfimé inhibitory trombinu (dabigatran)
a plazmatického faktoru Xa (rivaroxaban, apixaban). Dabigatran etexilate je jiz schvélen pro prevenci ischemického iktu u rizikovych
pacient s fibrilaci sini. Je u¢innéjsi nez warfarin a ma lepsi bezpecnostni profil.
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Prevention of cardioembolic stroke

Anticoagulant therapy plays an important role in primary and secondary prevention of brain embolism in patients with non-valvular
atrial fibrillation and other sources of cardioembolic strokes. The most commonly used anticoagulant in these indications is warfarin.
Warfarin significantly reduces the risk of stroke and death, but increases that of bleeding. Life-threatening intracerebral haemorrhage
is the most serious complication of anticoagulant therapy, with a mortality, that can exceed 50 %. New oral direct thrombin inhibitors
(dabigatran) and factor Xa inhibitors (rivaroxaban, apixaban) present promising alternatives to warfarin. Dabigatran etexilate is already
approved for prevention of ischaemic stroke in patients with atrial fibrillation at risk of stroke. Dabigatran is more effective than warfarin,
and has demonstrated a good safety profile.
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Uvod

Kardioembolické ikty jsou casta a vétsinou
zavazna onemocneéni, predstavuji 20-25 % vsech
ischemickych cévnich mozkovych pifhod, po 80.
roce véku dokonce az 36 % vsech ischemickych
ikt (obrazek 1). Metodou volby jak v primarni,
tak i v sekundéarni prevenci téchto piihod je lé¢-
ba antikoagula¢ni. Jde o terapii vysoce ucinnou,

Obrdzek 1. Rozséhla expanzivné se chovajici
malacie v celém povodi stfedni mozkové tepny
(Sipka) s vyznamnou hemoragickou infarzaci.
Kardioembolicky iktus pfi fibrilaci sini. Kontrolni
CTZ vysetieni 24 hod. po pfihodé

jeji pfinos vsak maze byt znehodnocen zavaz-
nymi komplikacemi, pfedevsim hemoragického
charakteru. Proto pfed jejim zahdjenim je vzdy
nutno nejen peclivé zvazit, zda je opravnéné
indikovana, ale téZ posoudit miru rizika této
lécby (1).

Klasicka antikoagulancia
Antikoagulancia cilené inhibuji plazmatic-
kou koagula¢ni kaskadu, a to na jej rdzné drovni
(schéma 1). Klasickym inhibitorem koagulace,
ktery je v praxi pouzivan vice nez 50 let, je kuma-
rinovy derivat warfarin. Plisobi jako antagonista
syntézy K vitamin dependentnich koagulacnich
faktorQ v jatrech — faktoru VI, IX, X a protrombinu.
Klicovou roli v syntéze téchto faktorlh ma vita-
min K. Antikoagula¢nf efekt warfarinu spociva
v inhibici jaterniho enzymu epoxyd reduktazy,
¢imz je znemoznéna recyklace vitaminu K, jehoz
nésledny deficit vede k produkci koagula¢nich
faktord s redukovanou koagula¢ni aktivitou.
Intenzita antikoagulacnf terapie warfarinem se
hodnoti pomoci tromboplastinového testu vyja-
dreného formou INR (International Normalization
Ratio), obvykla terapeutickd hodnota je 2,0-3,0.
Pro zévazné riziko hemoragickych komplika-
cf 1é¢ba vzdy vyzaduje pffsnou monitoraci (2).
Antidotem warfarinu je vitamin K. V nékterych
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pifpadech vysokého rizika krvéacivych komplikaci
(akutnf stadium iktu), rizika toxicity warfarinu
(gravidita) nebo jako pfemostujici [é¢ba pred
elektivnim operacnim vykonem nebo bezpro-
stfedné po ném Ize misto warfarinu podat hep-
ariny (nefrakciovany heparin; nizkomolekuldrni
hepariny: enoxaparin, nadroparin, dalteparin,
parnaparin, reviparin, tinzaparin, bemiparin; syn-
tetické sacharidy: fondaparin, idraparin). Jejich
antikoagula¢ni efekt spocivé v mohutném poten-
covani antitrombinu lll, a to aZ tisiceronasobné.
Monitorovani 1é¢by nefrakciovanym heparinem
(UFH, unfractionated heparin) se provadi pomocf
aktivovaného parcidlniho tromboplastinového
testu (APTT), obvykla terapeutickd hodnota je
1,5-2,5% vyssi nez Cas kontrolniho vzorku krve.
Monitorovéanf [é¢by nizkomolekuldrnimi hepa-
riny (LMWH, low-molecular-weight heparins) se
provadi hodnocenim aktivity anti-Xa, obvyklé
rozmezi preventivnich davek je 0,2-0,4 anti-Xa
j/ml. AZ na vyjimecné pfipady (déti, prilis stih-
I a nadmiru obéznf jedinci, nemocni s renainf
insuficienci, gravidni Zeny) podavani LMWH
v preventivnich davkdch monitoraci nevyza-
duje. Antidotem UFH je protamin sulfat, LMWH
specifické antidotum nemaj.

V soucasné dobé vstupuji do hry nova, v po-
rovnani s warfarinem Ucinnéjsi a bezpecnéjsi an-



Schéma 1. Cilend inhibice hemokoagula¢ni kaskddy antikoagula¢ni terapif. UFH — nefrakciovany heparin,
LMWH - nizkomolekularni heparin, TF — tkdnovy faktor, NAPc2 — rekombinantni inhibitor tkdnového
faktoru, TTP889 — synteticky inhibitor aktivovaného IX plazmatického faktoru, a = aktivovany
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tikoagulancia (pfimé inhibitory trombinu, pfimé
inhibitory faktoru Xa), o kterych bude pojednano
v druhé &asti tohoto sdélen.

Antikoagula¢ni lé¢ba je vysoce ucinna
pfedevsim v téch pfipadech, kde je zvysena
intrakardialnf a intravaskularni prokoagulacni
aktivita, provazena tvorbou trombd s vysokym
embolizacnim potencidlem a vyznamnym na-
slednym rizikem kardioembolickych cévnich
mozkovych pfihod.

Nerevmaticka fibrilace sini, at paroxyzmal-
ni, perzistentni nebo permanentni, je zdaleka
nejcastejsi pricinou embolizace ze srdce, je od-
povédna za vice nez 50 % vsech kardioembolic-
kych iktQ. Protoze jde o klinicky nejvyznamnéjsi
arytmii, je ji v prevenci kardioembolickych iktl
vénovana nejvetsi pozornost. Jde o ¢asté one-
mocnéni postihujici 0,5-1 % dospélé populace,
v 9. deceniu jiz kazdého 10. jedince. S prodlu-
Zujicim se vékem nardstd jeji incidence, a to
do té miry, Ze je nékdy nazyvéna epidemif 21.
stoleti. Primérné rocni riziko embolizace je 5%,
v 90% jde o embolizaci do mozku. Fibrilace sinf
zvysuje riziko ischemického iktu 5-6ndsobné
a zdvojnasobuje riziko Uumrti, celosvétoveé je
kazdoroc¢neé pricinou 3 miliont iktd, polovina
z téchto nemocnych do jednoho roku zemfe.
Podstatou fibrilace sini je chaoticka elektricka
aktivita v srde¢nich sinich se ztratou mechanické
kontrakce, coZ je provézeno zvysenym rizikem
tvorby trombu. Terapie je zaméfena bud na nor-

malizaci srde¢niho rytmu, nebo na normalizaci
srdecni frekvence. Obé metody jsou srovnatelné,
pokud jde o Zivotn{ prognézu, tromboembolic-
ké komplikace a kvalitu Zivota. Obé metody musf
byt doplnény o lé¢bu antikoagulacnf (3-5).
Podle preventivnich studif snizuje antiko-
agula¢ni lé¢ba relativni riziko iktu u pacientd
s fibrilaci sini 0 68% (BAATAF — Boston Area
Anticoagulation Trial for Atrial Fibrillation, CAFA —
Canadian Atrial Fibrillation Anticoagulation,
SPAF I-lll = Stroke Prevetion in Atrial Fibrilla-
tion, AFASAK — Atrial Fibrillation, Aspirin, Anti-
coagulation, SPINAF — Stroke Prevention in
Nonvalvular Atrial Fibrillation). Podle sou¢asnych
doporuceni ESO (European Stroke Organisation)
z 1. 2008 je u nemocnych s fibrilaci sinf, v¢etne
paroxyzmalni fibrilace sinf, indikovadna antikoa-
gula¢ni lé¢ba warfarinem s cilovou hodnotou
INR 2,0-3,0 vzdy po probéhlé embolizacni cév-
ni mozkové pffhodé nebo tranzitorni pffhodé
(TIA, transient ischemic attack), a rovnéz je-li
fibrilace sinf provézena zévaznymi vaskularnfmi
rizikovymi faktory (6). Z praktického hlediska je
pro jejich posouzeni vyhodné pouzivat skére
CHA DS ,-VASc, které dnes nahradilo plvodni
skore CHADS, ((tabulka 1). Nejzavaznéjsi rizikové
faktory jsou ohodnoceny jednotlivymi body
(maximalni pocet 9 bodU). Soucet bodd udava
riziko embolizace: pfi skére 0 neni lé¢ba nutna,
pfi skére 1 je moznd volba mezi lé¢bou antiagre-
gacni (kyselina acetylsalicylové) a antikoagulacni
(warfarin), antikoagulacni terapie je vsak prefero-
vana, pfi skore 2 a vy3sim jiz jde o zdvazné riziko
embolizace a antikoagula¢ni|écba je indikovana
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jednoznacné. Tento postup je ve shodé s mezi-
narodné uznavanym standardem Amerického
kolegia plicnich Iékard (ACCP, American College
of Chest Physicians) zr. 2008, z kterého ve svych
doporucenich vychazi i Ceskd spole¢nost pro
trombdzu a hemostazu (7).

Jind onemocnéni srdce s vysokym kardio-
emboliza¢nim potencidlem, kterd vyzadujf
preventivni antikoagula¢nf 1é¢bu, jsou prede-
vsim stavy po infarktu myokardu za soucasné
pfitomnosti perzistentn( fibrilace sinf, trombu
v levé komore, aneuryzmatu nebo tézké poru-
chy mobility jeji stény s ejekeni frakci méné 25 %.
Déle jde o mechanické a biologické nahrady sr-
decnich chlopni, porevmatickou mitrélni stend-
zu, dilata¢ni kardiomyopatii, intraventrikularni
tromby, zvlasté v kombinaci s aneuryzmatem
srdecni stény, myxom levé siné a pfitomnost
mobilnich trombU v ascendentni aorté. PFicinou
embolizace mUZe byt iforamen ovale patens,
zvlasté v kombinaci s aneuryzmatem srde¢niho
septa nebo hlubokou Zilnf trombdzou dolnich
koncetin a panevnich Zil.

Splnéniindikacnich kritérif jesté k zahdjeni te-
rapie warfarinem nestaci. Vzdy je nutno peclivé
zvazit i rizika této lécby, kterd nejsou rozhodné
zanedbatelnd. Potencidlnf hrozbou je predevsim
riziko krvacent, v€etné nejobdvanéjsiho krvacenf
intracerebralniho, které pro svou zavaznost patff
do kategorie Zivot ohrozujicich krvaceni. Lé¢ba
warfarinem zvysuije riziko intracerebrélniho krva-
cenfaz 10ndsobné, podle nékterych statistickych
Udajd je v souvislosti s warfarinizaci 15-20%
hemoragickych iktd. Ro¢ni riziko hemoragic-
kych komplikaci 1écby warfarinem se pohybuje
v rozmezi 5-6%, intracerebralnfho krvacenf

Tabulka 1. CHA DS ,-VASc skore:
riziko kardioembolizmu u pacientl s FS

Rizikové faktory Body
C  Srdecniselhdvéani (nebo vyznamna 1
dysfunkce levé srde¢ni komory)
H  Arteridlni hypertenze: krevni tlak 1
trvale nad 140/90 mm Hg (nebo
lécend hypertenze na 1é¢bé)
A, Vekz75let 2
D Diabetes mellitus 1
S, Predchozi iktus nebo TIA nebo 2
tromboembolické pfihoda
V  Vaskuldrni onemocnéni 1
(onemocnéni tepen dolnich
koncetin, stav po infarktu myokardu,
pritomnost platl v aorté)
A Vék65-74 let 1
Sc  Zenské pohlavi 1
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0,5%, u starsich pacientl nardsta az na 1,7 %.
V ddsledku navozené perzistentni koagulopatie
je krvaceni ¢asto progreduijici, vicecetné a reci-
divujici, pfedevsim v prvnich hodindch hemo-
ragické prihody, coZ je provdzeno postupnym
zvétsovanim hematomu a deterioraci klinického
stavu (obrazek 2a, b). Neni proto prekvapujici,
Ze u tohoto typu krvaceni je 30denni mortalita
vyssi nez 50% (8-11). Pricinou hemoragickych
komplikaci Ié¢by warfarinem mUze byt jeho pre-
davkovani, zvysené citlivost pacienta k této lécbé
(mutace genu VKORCT, mutace genu cytochro-
mu P450 2C9) nebo interakce warfarinu s jinou
terapif (12). Riziko krvacenf Ize rovnéz zhodnotit
kvantitativné (skore HEMORR2HAGES, skore
riziko krvaceni (tabulka 2). Vzajemné porovnani
skére CHA DS -VASc a skére HEMORR2HAGES
(HAS-BLED) zhodnoti pfesnéji pomeér rizika
embolizace a rizika hemoragickych komplikaci,

Obrdzek 2. Intracerebrélni krvaceni u warfarini-
zovaného pacienta (INR 4,5). a) Nevelké krvaceni
v centrdlnich strukturdch pravé mozkové hemisféry
(Sipka). CT vysetfeni 2 hod. po pfihodé. b) Vyrazna
progrese velikosti hematomu (Sipka) a provalenf
krve do komorového systému (prerusované sipky)
v dUsledku navozené perzistentni koagulopatie.
Kontrolni CT vysetfeni s odstupem 4 hod.

ocekéavany benefit antikoagulacni terapie musf
vZzdy pfevysovat riziko krvéacent.

V pifpadé, Ze antikoagula¢nf [é¢ba nemlze
byt podana, je doporucena bezpecnéjsi lécba
antiagregacni, jeji U¢innost je vsak asi o 2/3 nizsi.
Dnes se upfednostriuje kombinovana terapie
kyselinou acetylsalicylovou s pomalu uvolfo-
vanym dipyridamolem. Tento postup je vhodny
i pti Spatné compliance pacienta, pokud neni
jistota, ze nemocny bude brat pravidelné me-
dikaci a bude plné spolupracovat s osetfujicim
|ékafem. Stejné postupujeme i v pfipadé zvyse-
ného rizika padu.

Hlavnim zamérem antikoagulacni 1é¢by je
co nejrychlejsi dosazeni stabilni i¢inné lécebné
davky, udrzeni této davky v terapeutickych me-
zich a vyloucenf vyznamnéjsiho predavkovant.
Dlouhobé warfarinizace v prevenci kardioem-
bolickych ikt nenf z tohoto pohledu idedinf.
Vedle jiz zminénych hemoragickych komplikacf
ma 1é¢ba i dalsi Uskali: pomaly ndstup ucinku (za
72-90 hod.), dlouhodobé pretrvavani Gcinku
po vysazeni warfarinu (96-120 hod.), Uzké tera-
peutické okno (obvykle hodnoty INR v rozmezi
2,0-3,0), nutnost monitorace a ¢asté Upravy
lécby (pfedevsim pfi zahdjenf terapie), Iékové
a potravinové interakce (moznost interakci az
u 88% lécenych pacientl), rezistence a gene-
ticky podminénd hypersenzitivita na warfarin
(@Z u 30-40% kavkazské populace). Lécba war-
farinem je po lé¢hé inzulinem druhou nejcas-
t&jsi pricinou emergentniho pfijmu nemocného
z dlvodu iatrogenniho postizeni. Tyto faktory
spolu s neznalosti spravnych indikaci, Spatnou
compliance pacienta a nedokonalou organizacf
péce jsou hlavnimi dlvody podhodnoceni lécby
warfarinem, lé¢eno je pouze 15-44% vhod-
nych pacientd, z toho pfiblizné jen polovina
adekvatné (TTR - time in therapeutic range cca
44%). ZlepSeni piindsi zfizovani antikoagulac-
nich center a sirsi zavadéni systému point of
care, kdy si pacient pomocf pfiru¢niho pfistroje
(napt. Coagu Check S) sam kontroluje hodnotu
INR a popfipadé i sdm upravuje davku warfari-
nu. Tento postup snizuje pocet hemoragickych
komplikaci zhruba o polovinu. Zaroven se téz
intenzivné hledaji nova antikoagulancia, kterd
by byla dostate¢né uc¢inna, relativné bezpecna
a lé¢ba snadno proveditelna.

Nové trendy
v antikoagulacni terapii

V priibéhu poslednich dvou let doslo k ukon-
Ceni nékolika studii, které vyznamné zasahly do
dénfkolem antikoagula¢nilécby u pacientd s FS.
Jako reakce na tyto studie byly v ¢ervenci 2011
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Tabulka 2. HEMORR2HAGES skore

Rizikové faktory Body
predchozi CMP 2
hepato/nefropatie 1
alkohol 1
malignita 1
vék > 75 let 1

trombocytopatie 1

krvacivé stavy 1

nekontrolovand arteridlni hypertenze 1

anémie 1

geneticka predispozice 1

riziko padd, psychiatrickd onemocnéni 1

a v nasledujicich mésicich publikovany nové
aktudlni informace, které vazné ohrozuji hege-
monii warfarinu jako jediného antikoagula¢niho
pfipravku v prevenci kardioembolickych iktl. Do
klinické praxe vstupuji nova pifma antikoagulan-
cia — gatrany (dabigatran) a xabany (rivaroxaban,
apixaban, edoxaban, betrixaban, otamixaban).
Soucasné se testuji i jind antikoagulancia pd-
sobici na odlisnych mistech hemokoagula¢ni
kaskady (rekombinantnf inhibitor tkafového
faktoru, synteticky inhibitor IX plazmatického
faktoru a nékterd dalsi) (13, 14).

Dabigatran (dabigatran etexilate, Pradaxa)
je pfimym inhibitorem trombinu. V r. 2009 byla
publikovana studie RE-LY, kterd porovnavala
dlouhodobou Uc¢innost a bezpecnost dabigat-
ran etexilatu podavaného v ddvce 110 mg nebo
150 mg 2x denné s adjustovanou davkou war-
farinu (INR v rozmezi 2,0-3,0) v prevenci cévnf
mozkové pithody a systémové embolizace u ri-
zikovych pacientl s nevalvularnf fibrilaci sinf
(15). Studie prokézala, Ze podavani dabigatranu
v davce 150 mg 2x denné vyznamné sniZilo
riziko emboliza¢ni cévni mozkové prihody i sys-
témové embolizace v porovnani s warfarinem,
a to 0 35%. U¢innost niz3i davky dabigatranu
(110 mg 2x denné) byla srovnatelnd s warfari-
nem. Pfi hodnoceni bezpec¢nosti dabigatranu
bylo prokazano, Ze vyssi davkovéani (150 mg 2x
denné) snizilo v porovnani s warfarinem pocet
Zivot ohrozujicich krvaceni o 20% a celkovy
pocet klinicky zévaznych a nezdvaznych krva-
cenf 0 9%, nizsi davkovani (110 mg 2x denné)
pocet zavazného krvaceni o 20%. Dabigatran
farin, a to nezavisle na tom, zda $lo o nizsi nebo
vyssi davkovani, pfi hodnoceni poctu intakra-
nidlnich krvéceni (snizeni o 70 %, resp. 59 %)
a poctu hemoragickych iktQ (snizeni o 69 %,
resp. 74 %). Vyssi davkovani vedlo téz k 25%
snizenf rizika Umrti ze vsech pricin a k 15% sni-



Zeni rizika Umrti z vaskularnich pficin. Nasledné
provedend subanalyza studie RE-LY prokazala,
Ze tento Ucinek je konzistentni bez ohledu na
hodnotu CHA DS -VASc skore sledovanych pa-
cientd, jejich vék, typ fibrilace sinfa bez ohledu
na skute¢nost, zda Ié¢bé predchazela nebo
nepfedchdazela cévni mozkova pfihoda nebo
drivéjsi terapie warfarinem. Na zakladé téchto
vysoce pozitivnich vysledkd byl dabigatran
etexilat schvélen k pouziti v klinické praxi pro
indikaci: prevence iktu u rizikovych pacientd
s nevalvularni fibrilaci sinf, a to nejprve v USA
(FDA - Food and Drug Administration, fijen
2010), nasledné i v jinych mimoevropskych
statech a 4. 8. 2011 i ve statech Evropské unie
(EMA-Evropskd Iékové agentura). Doporucend
dévka je 150 mg 2x denné. Nizsi davkovani
(110 mg 2x denné) je vhodné u starsich osob,
dale tam, kde je vysoké riziko krvacivych kom-
plikaci, u nemocnych se stfedné vyznamnou
poruchou funkce ledvin a jater (téZkéd porucha
je kontraindikaci Ié¢by) a pfi soucasné terapii
verapamilem. Riziko krvécenf Ize monitorovat
pomoci hodnot aPTT nebo stanovenim kvan-
titativni hladiny dabigatranu (dilutovany trom-
binovy ¢as — Hemoclot test). Specifické antido-
tum dabigatran nem3, s rozpaky se doporucuje
koncentrét plazmatickych koagulac¢nich faktord
(Protromplex), nadéji jsou monoklonalni pro-
tilatky. Pro kratky polocas dabigatranu (12-14
hod.) vsak protrahované krvaceni nenf prilis
pravdépodobné.

Rivaroxaban (Xarelto) je pfimym inhibi-
torem aktivovaného X plazmatického faktoru.
Porovnani G¢innosti a bezpecnosti rivaroxabanu
v ddvce 20 mg Tx denné s adjustovanou davkou
warfarinu (INR v rozmezf 2,0-3,0) v prevenci cév-
ni mozkové pfihody a systémové embolizace
u rizikovych pacientt s nevalvularni fibrilaci sinf
bylo provedeno ve studii ROCKET-AF, publiko-
vané vr. 2010 (16). Studie prokdzala, Zze Uc¢innost
rivaroxabanu a warfarinu je srovnatelna (hod-
noceno snizenf vyskytu cévnich mozkovych
pfihod a systémové embolizace), on-treatment
analyza dokonce prokézala, Ze rivaroxaban je
0 21 % ucinngjsi. Pocet viech krvacivych kompli-
kaci byl rovnéz srovnatelny, vyznamné byl vsak
snizen pocet fatalnich krvacenf (0 50%) a intrace-
rebralnich krvaceni (0 33 %). Rivaroxaban je tedy
piipravek minimalné stejné ucinny jako warfarin,
ale bezpecnéjsi. V zaii 2011 probéhla v rdmci FDA
rozsahla diskuze ohledné schvéleni rivaroxabanu
v indikaci prevence iktu u vaskuldrné rizikovych
pacientl s nonvalvuldrni fibrilaci sini. Aby mohl

byt schvalen pro podavaniv bézné klinické praxi,
je nutno jesté vyresit otdzky, pro¢ bylo po ukon-
Ceni studie pfevedeni pacientl zpét na warfarin
provazeno zvysenym vyskytem ischemickych ik-
tl a zda je jednodenni davkovani léku s kratkym
polocasem dostatecné. Kritizovana byla téz nizka
hodnota TTR (55 %) ve skupiné nemocnych léce-
nych warfarinem, coz by na jedné strané mohlo
svédcit o nekvalitné provadéné warfarinizadi,
na druhé strané by vsak mohlo byt ddsledkem
zarazeni starsich a velmi rizikovych pacient(
(primerneé CHADS, skore 3,5).

Apixaban (Eliquis) je rovnéz pfimym inhibi-
torem aktivovaného X plazmatického faktoru.
V srpnu 2011 byly publikovany vysledky studie
ARISTOTLE, porovndvajici Uc¢innost apixabanu
v ddvce 5 mg 2x denné s adjustovanou davkou
warfarinu (INR v rozmezi 2,0-3,0) v prevenci cév-
ni mozkové pfthody a systémové embolizace
u rizikovych pacientt s nevalvuldrni fibrilacf sinf
(17). U¢innost apixabanu v porovnani s warfari-
nem byla o 21 9% vyssi. Apixaban mél rovnéz lepsi
bezpecnostni profil, pocet ,major bleeding” byl
nizsi 0 31 % a mortalita o 11 %. Apixaban je tedy
dalsi velmi ucinné a v porovnani s warfarinem
vyrazné bezpecnéjsi antikoagulans, které vstu-
puje do hry v prevenci iktu u pacient( s fibrilacf
sini.

Zavér

V soucasné dobe probihaji i dalsi studie
s pfimymi inhibitory aktivovaného X plazma-
tického faktoru v prevenci iktu u nemocnych
s nevalvularni fibrilaci sini (studie ENGAGE AF
TIMI 48 s edoxabanem, studie EXPLORE-Xa s be-
trixabanem).

Z3sadnim pfinosem téchto novych perordl-
nich antikoagulancii v porovnani s warfarinem je
vedle vetsi Ucinnosti a bezpecnostii skute¢nost,
Ze lé¢ba nevyzaduje monitoraci hemokoagula-
ce, interakce s ostatnimi Iéky jsou zanedbatelné,
nejsou nutna dietnf opatfeni a nastup ucinku
ajeho odeznivanf jsou rychlé (za 2-4 hodiny).
Dabigatran je po 50 letech prvni peroralnf anti-
koagulans po warfarinu schvélené pro prevenci
iktu a systémové embolizace u rizikovych pa-
cientd s nevalvularni fibrilaci sini. Oprdvnéné
se mizeme domnivat, ze v brzké dobé budou
k dispozici i dalsi nova velmi ucinna a relativne
bezpecnd antikoagulancia, ktera se stanou vy-
zZnamnou soucasti [é¢ebné strategie v prevenci
kardioembolického iktu.

S podporou vyzkumného zdméru
MSM 0021620807.

Mezioborové prehledy -
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