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ANTITROMBOTICKA LECBA TROMBOEMBOLICKE ZILNI NEMOC

Antitromboticka lécba

tromboembolickeé zilni nemoci

doc. MUDr. Ondfej Ludka, Ph.D.
Interni kardiologicka klinika FN Brno, Lékarska fakulta MU, Mezinarodni centrum klinického vyzkumu
FN u sv. Anny v Brné, Brno

Tromboembolicka Zilni nemoc (TEN) zahrnuje hlubokou Zilni trombézu (HZT) a plicni embolii (PE). Jedna se o relativné ¢asté
kardiovaskularni onemocnéni s akutnim rizikem Umrti a moznymi dlouhodobymi nasledky, které postihuje pfiblizné 2-5%
populace. Nemocni s PE jsou ohroZeni az 20% mortalitou a dlouhodobé nasledky TEN jsou taktéz nezanedbatelné. Posttrom-
boticky syndrom (PTS) se vyskytuje az u 40% nemocnych a chronickd tromboembolickd plicni hypertenze (CTPH) u 2-4%.
Cilem lé¢by je zabranéni progrese, dislokace trombu, dosazeni maximalni rekanalizace a zabrana recidivy, k ¢emuz nadm slouzi
antitrombotickd Iécba (antikoagula¢ni nebo trombolytickd), vzacné pfi jeji kontraindikaci 1é¢ba chirurgickd nebo endovas-
kularni, pfipadné zabrana vzniku plicni embolie pomoci implantace kavalniho filtru. Vzhledem k tomu, ze antitromboticka
[é¢ba s sebou nese rizika krvacivych komplikaci, je stanoveni optimalni [é¢ebné strategie zcela zésadni. V 1é¢bé PE se fidime
doporucenimi Evropské kardiologické spole¢nosti (ESC) z roku 2014. American College of Chest Physicians (ACCP) vsak letos
publikovala v ¢asopise Chest 10. vydani doporuceni pro 1é¢bu TEN, ktera pfinasi nékterd zdsadni doporuceni pro klinickou praxi.

Klicova slova: tromboembolicka Zilni nemoc, hluboka zilni trombédza, plicni embolie, antitromboticka Iécba.

Antithrombotic therapy of thromboembolic disease

Venous thromboembolism (VTE) includes deep vein thrombosis (DVT) and pulmonary embolism (PE). This is a relatively common
cardiovascular disease with acute risk of death and possible long-term consequences, which affects approximately 2-5% of the
population. Patients with PE are at risk up to 20% mortality rate and long-term consequences of VTE are also negligible. Post-throm-
botic syndrome (PTS) occurs in up to 40% of patients and chronic thromboembolic pulmonary hypertension (CTPH) in 2-4%. The
goal of treatment is to prevent progression, dislocation of thrombus, achieving maximum recanalization and prevention of relapse
for which we used antithrombotic treatment (anticoagulation or thrombolytic therapy), rarely because a contraindication, we use
surgical or endovascular treatment, or inferior vena cava filter implantation as the prevention of pulmonary embolism. Since the
antithrombotic treatment entails the risk of bleeding complications, it is essential determining optimal treatment strategies. In
the treatment of PE, we follow 2014 recommendations of the European Society of Cardiology (ESC). American College of Chest
Physicians (ACCP), however this year, published in the Chest 10th Edition of the Antithrombotic Guideline, which brings some key
recommendations for clinical practice.

Key words: venous thromboembolic disease, deep vein thrombosis, pulmonary embolism, antithrombotic therapy.

Lécba PE

U pacientd s Zivot ohrozujici, vysoce rizikovou
PE se Sokem nebo s hypotenzi je v akutni fazi do-
porucovano bez odkladu zahdjit intravendzni anti-
koagulaci nefrakcionovanym heparinem (UFH) (IC
dle ESQ). U téchto pacient je taktéz doporucena

trombolyticka lé¢ba (TL) (IB dle ESCa 2B dle ACCP).
Uroveni dtikazd dle ESC, tfidy doporucenti dle ESC,
kvalitu dostupnych dtikazt a doporuceni dle ACCP
ukazuji tabulky 1-3. V&tsina kontraindikaci trom-
bolyzy je u téchto nemocnych povaZovénazarela-
tivni. Lékem volby je altepldza, lidsky rekombinant-

ni tkanovy aktivator plazminogenu (rt-PA). Podava
se nitrozilnfinjekcf trvajicl 1-2 minuty — 10mg, dale
nitrozilnf infuzf trvajici 2 hodiny — 90 mg. U osob
s télesnou hmotnosti do 65 kg nesmf celkova dav-
ka pfesahnout 1,5 mg/kg. MaximalIni denni davka
altepldzy je 100mg.
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Tab. 1. Uroveri ditkazt dle ESC

A | Datajsou odvozena z nékolika velkych randomizovanych klinickych studii nebo z metaanalyzy.

studif.

B Data jsou odvozena z jedné velké randomizované klinické studie nebo z velkych nerandomizovanych

Ciregistrech.

C | Jevieobecny souhlas odbornikd zalozeny na mensich studiich, pfipadné na retrospektivnich studiich

Tab. 2. Tfidy doporuceni dle ESC

je indikovano.

| Existuji dlikazy nebo véeobecny souhlas, Ze dané postupy/Iécba jsou prospésné a icinné. Je doporuceno/

dtkazy a poznatky. MUZe byt zvazeno.)

Il | Jsourozporuplné diikazy a/nebo nejednotny ndzor, ze dané diagnostické postupy/Iécba jsou prospésné
a ucinné. (lla — vétsina dukazd a poznatkd ukazuje, Ze dané diagnostické postupy/Iécba jsou prospésné
aucinné. Mélo by byt zvézeno. llb — prospésnost a tcinnost daného postupu jsou méné presvédcivé podlozeny

Il | Existuji dGkazy nebo vieobecny souhlas, Ze dané postupy/Iécba nejsou prospésné a icinné a v nékterych
pfipadech mohou byt skodlivé. Neni doporuceno.

Tab. 3. Kvalita dostupnych dtkazt a doporuceni dle ACCP

Kvalita dikaza Doporuceni

A vysoka 1 siiné
B stfedni 2 slabé
C nizka

Pfinos trombolytické terapie u hemodyna-
micky stabiln{ PE je jiz dlouhou dobu pfedmé-
tem sporu. Nové informace stran lécby téchto
pacientd pfindsi studie PEITHO (Pulmonary
Embolism Thrombolysis). TL sniZila v této studii
vyskyt primdrniho cile (mrti nebo hemodyna-
micky kolaps v prébéhu 7 dn(, 2,6% vs. 5,6 %,
p =0,015), snizeni bylo ale zplsobeno zejména
snizenim vyskytu hemodynamického kolapsu
(1,6% vs. 50%, p = 0,002). Celkovd mortalita
byla v této studii pomérné nizka (1,2% vs. 1,8 %,
p =0,43). TL taktéZ ale zvysila vyskyt hemorrha-
gickych komplikaci (6,3% vs. 1,5%, p < 0,001).
Viyskyt hemorrhagickych komplikaci byl méné
Casty ve vékové skupiné < 75 let. Studie PEITHO
tedy nepfinesla prikaz prednosti TL v této skupi-
né pacientd. Strategie pouzivajici redukovanou
davku TL (polovi¢ni) se jevila jako bezpecna
u ,stredné tézké" PE, tato studie zahrnovala ale
jen 121 pacientd. U pacient( s mobilnimi trom-
by v pravém srdci byl |é¢ebny zisk TL rozporny.
U pacientd s PE bez soku nebo hypotenze (se
stfednim nebo nizkym rizikem) je doporucovana
antikoagula¢ni terapie. U pacientl s vysokou ne-
bo stfedni pravdépodobnosti PE je indikovano
okamzité zahdjeni parenterdini antikoagulace
jiz v pribéhu diagnostického vysetfeni (IC dle
ESC). U vétsiny pacientl v akutni fazi se jako
parenteralnf antikoagulace doporucuje podani
nizkomolekuldrniho heparinu (LMWH) nebo
fondaparinuxu (IA dle ESC), protoze jsou spo-
jeny s nizsim rizikem zavazného krvaceni a he-

parinem indukované trombocytopenie (HIT).

www.internimedicina.cz

Naproti tomu UFH je indikovén u pacient( v pfi-
padé zvazovani primarni reperfuznf Iécby. Pro
|é¢bu PE Ize dle ESC guidelines pouZit dalteparin
1001U/kg 2x denné nebo 2001U/kg 1x denné /
pacienti s nadorovym onemocnénim — 200U/
kg (maximum 18000 IU) 1x denné po dobu jed-
noho mésice, ndsledné 1501U/kg 1x denné&/,
nadroparin 861U/kg 2x denné nebo 1711U/kg
1% denné, enoxaparin 1 mg/kg 2x denné ne-
bo 1,5mg/kg 1x denné, tinzaparin 1751U7kg 1x
denné s.c. AntiXa je doporu¢eno monitorovat
u pacient s glomeruldrni filtraci <30 ml/min,
déti, téhotnych Zen a obéznich. Terapeutické
rozpéti je 0,6-1,01U/ml. Odbér by mél byt pro-
veden za 4 h po podani LMWH. Pentasacharid
fondaparinux se podavé 1x denné 75mg s.c.
pfi télesné hmotnosti 50-100kg, pod 50kg 5mg
anad 100kg 10mg 1x denné s.c.

Soubézné s parenterdlni antikoagulaci je do-
porucovana lécha antagonisty vitaminu K (VKA)
s cflem dosahnout hodnotu INR 2,5 (rozmezi
2,0-3,0) (IB dle ESQ). Jako alternativu kombina-
ce parenteralni antikoagulace s VKA doporucuj
ESC guidelines pouZiti novych peroralnich anti-
koagulancif (NOACs) - rivaroxaban (15mg 2x den-
né po dobu tif tydnd, nasledné 20mg 1x denné),
apixaban (10mg 2x denné po dobu sedmi dni,
nasledné 5mg 2x denné, pfi extenzilécby 2,5 mg
2x denné), dabigatran (150mg 2x denné nebo
110mg 2x denné u pacientt ve véku >80 nebo pa-
cientll uzivajicich verapamil) a edoxaban (60mg 1x
denné nebo 30mg Tx denné, pokud je clearance
kreatininu 30-50 ml/min nebo télesnd hmotnost
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<60kg) (v3e dle ESC IB). Zcela jiny pohled na per-
oréIni antikoagulaci pfindsi 10. vydani doporuceni
ACCP. U nemocnych bez piftomnosti nadorového
onemocnéni se jednozna¢né doporucuje lé¢ba
pomoci nékterého z NOACs (dabigatran, apixa-
ban, rivaroxaban nebo edoxaban — viechny 2B
dle ACCP) oproti podavani antagonist( vitaminu
K (VKA — 2C dle ACCP). Pfi rozhodovani mezi VKA
aLMWH jsou upfednostriovany VKA (2C dle ACCP).
NOACs nejsou dle dostupnych klinickych studif
horsi z hlediska Ucinnosti, jsou ale zvlasté z hlediska
vzniku zavazného krvaceni bezpecnéjsi nez rezim
parenteralni antikoagulace/VKA. Pro onkologicky
nemocné je nadéle doporucovana lé¢ba LMWH
misto warfarinu, respektive NOACs (2B, resp. 2C
dle ACCP).

V akutni fazi lé¢by PE je indikovéna paren-
terdIni antikoagulace prvnich pét az deset dni.
Parenterdinilécba se musf pfekryvat se zahajenim
lécby VKA ¢&i po ni mUze nasledovat terapie da-
bigatranem nebo edoxabanem. Podavani VKA je
nutné zahdjit co nejdfive. LéCbu rivaroxabanem
nebo apixabanem muazeme zahgjit okamzité ne-
bo jeden az dva dny po |é¢bé parenterdini.

ESC guidelines ve shodé s ACCP guidelines
doporucuji zahdjit 1é¢bu u viech hemodyna-
micky stabilnich pacientd antikoagulacni lécbou
a trombolytika podat jen pacientlim, kteff se
pfi této 1é¢bé horsi (2C dle ACCP). Pacienty s PE
a vyssim stfednim rizikem je doporuceno moni-
torovat (IB dle ESC), coz umozni ¢asnou detekci
hemodynamické dekompenzance a v¢asné za-
hajeni zachranné reperfuzni lécby (I1aB dle ESC).

U pacientl s akutni PE, kteff jsou léceni TL,
se preferuje systémové podani periferni zilou
pred lokdInim katetrizacnim podanim (2C dle
ACCP).

Pri pfedpoklddaném vysokém riziku krvéceni
v pribéhu TL mize byt u pacientl s PE s vyssim
stfednim rizikem zvéZzena dle ESC guidelines chi-
rurgickd embolektomie (IlbC) nebo perkutanni
katetrizacni |é¢ba (IIbB). Dle ACCP doporucen(
je katetriza¢ni endovaskularni trombektomie
plicnice metodou volby pfi PE s hypotenzi s vy-
sokym rizikem krvaceni nebo pfi selhani trom-
bolytické Ié¢by nebo pfi Sokovém stavu, ktery
je schopny pacienta usmrtit dfive, nez zac¢ne
pUsobit systémova trombolyza (2C).

Rutinnf pouzivani kavalnich filtrd neni u pa-
cientl s PE a HZT doporuceno (lllA dle ESC a 1B
dle ACCP). Implantace kavalnich filtr& (do dol-
ni duté Zily) by méla byt zvdZzena u pacientd
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s akutni PE a absolutnimi kontraindikacemi an-
tikoagulace (IIAC dle ESC) a v pfipadé recidiv PE
pfi U¢inné antikoagula¢nilé¢bé (IlaC dle ESQ).

U pacientd s akutni PE a nizkym rizikem by
meélo byt zvézeno jejich ¢asné propusténi a pokra-
Covéni v domdcf 1échbé, pokud Ize zajistit fadnou
ambulantni antikoagula¢ni 1é¢bu (llaB dle ESC) ¢i
je mozno je lécit dokonce i doma (2B dle ACCP).

Pacienti se subsegmentdlni PE bez prikazu
proximalni HZT, ktefi maji nizké riziko rekurence
TEN, zejména pfi souc¢asném vysokém riziku
krvaceni, mohou byt jen observovani (2C dle
ACCP). Pro antikoagulacni terapii hovofi u téchto
pacientl naopak pfitomnost vysokého rizika
rekurence tromboembolie a snizend kardiopul-
monalni rezerva (2C dle ACCP).

Lé¢ba HZT

Zakladem lécby HZT zstava nadéle antikoa-
gulace. TL ¢i jind intervencni lé¢ba jsou indiko-
vany jen ve vybranych pfipadech.

TL vede k rychlejsimu rozpusténi trombu,
zachovani intaktnich chlopnfia snizenf vyskytu
PTS. Je viak spojena s vyssim rizikem krvacenti
i jinych nezadoucich uGcinkd. PYi rozhodovani
o zahdjeni lokdIni TL zvazujeme predevsim
rozsah a lokalizaci zilnf trombdzy, vék paci-
enta a staff trombdzy (maximalné do 10 dnu).
Pro dobfe vybrané nemocné s rozsdhlymi for-
mami proximalni flebotrombdzy je moznosti
lokaInf aplikace rt-PA po dobu minimainé 24
hodin, katetrem do podkolennf Zily v davce
0,5-2mg/h soucasné s nefrakcionovanym
heparinem (bolus 50001U a dale kontinual-
né 10001U/h za kontroly aPTT). Tato metoda
se ¢asto kombinuje s farmakomechanickym
rozrusenim trombu a jeho endovaskularnim
odsavanim. Vykon muze byt taktéz doplnén
implantaci stentu do mista rekanalizované Zily,
jestlize hrozi reokluze (pfi Utlaku zventi nebo
pfi rezidudlni stendze). Nova ACCP guidelines
viak preferuji u nemocnych s akutnf proximalini
HZT samotnou antikoagulaci pred lokalni trom-
bolyzou (2C) podobné jako u pacient(i s HZT
hornich koncetin (2C). Katetrem aplikovand TL
pro akutni proximaini HZT je indikovana jako
nejucinnéjsilécba k prevenci PST (ileofemordlni
lokalizace, symptomy kratsi 14 dnd, celkové
dobry stav a nizké riziko krvacen).

AZ polovina nemocnych s hlubokou zilnf
trombdézou mlze byt lé¢ena ambulantné. Ke kla-
sické konzervativni 1é¢bé patfi podobné jako

u PE UFH, LMWH a pentasacharid fondapari-
nux. Soucasné s parenteralnimi antikoagulancii
podavame, opét stejné jako u PE, od prvniho
dne VKA v pfekryvném rezimu. Od uzivani
nefrakcionovaného heparinu se v indikaci lécby
hluboké Zilni trombodzy ustupuje zejména pro
riziko subterapeutického davkovani a kolisani
koncentrace. Nové se v 1é¢bé HZT podobné jako
u PE objevujf dvé skupiny perordlnich antikoa-
gulancii patficich mezi takzvané NOACs, a sice
pfimé inhibitory faktoru Xa (rivaroxabanem,
apixaban, edoxaban) a pfimy inhibitor trombi-
nu (dabigatran). Klinické studie prokazaly jejich
non-inferioritu proti standardni medikaci (enoxa-
parin + VKA), pfi dobrém bezpecnostnim profilu.
V 1é¢bé akutni Zilni trombdzy pro né plati dle
doporuceni ACCP stejnd pravidla jako pfi lé¢bé
PE ajsou podavany od prvniho dne (rivaroxaban
a apixaban) nebo se na né pfechazi minimalné
po Uvodni pétidenni parenteraini 1é¢bé (dabi-
gatran, edoxaban) podobné jako u PE.

Sporné je, jak antikoagulovat nemocné
s izolovanou distalni HZT. V novych ACCP do-
porucenich je uvedeno, Ze distalni HZT nemusi
byt lé¢ena vzdy. Guidelines preferuji u téchto
nemocnych bez zdvaznych symptom ¢i rizi-
kovych faktord extenze flebotrombdzy sériové
zobrazen{ hlubokych Zil provadéné po dobu
2 tydnU pred antikoagula¢ni lé¢bou (20). V pfi-
tomnosti zavaznych symptom ¢i rizikovych
faktord extenze naopak antikoagulaci pred sé-
riovym zobrazovanim hlubokych Zil (2C, toto
odporuje evropskému pfistupu).

Délka antikoagula¢ni lécby

Délka antikoagulacni1é¢by je dana pfedevsim
pomérem pfinosu a rizik této terapie. Klinické stu-
die hodnotici délku antikoagulacni 1é¢by proka-
zaly, Ze u pacientd s PE a HZT je minimalni do-
ba antikoagulacnf 1é¢by tfi mésice. Kumulativn{
incidence rekurence TEN dosahuje v prvnich 12
mésicich po ukonceni antikoagulace 5-10% v z&-
vislosti na typu TEN. V ndsledujicich letech stoupa
0 2-4% ro¢né, takze za 10 let mdze kumulativni
incidence recidivy TEN po prvni symptomatické
HZT nebo PE doséhnout az 40%. Proto nova ACCP
guidelines doporucuji u vybranych nemocnych
pokracovat v dlouhodobé antikoagulaci. U¢innost
abezpecnost prolongované terapie byla hodnoce-
na v nékolika klinickych studiich cetné studif s dabi-
gatranem, rivaroxabanem a apixabanem. Vysledky
jsou v souladu s Udaji ze studif hodnoticich NOACs
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v akutni fazi se standardni délkou antikoagulace
po PE nebo HZT. Tyto studie prokazaly, Ze jsou
tyto NOACs minimalné stejné Ucinné a pravdépo-
dobné i bezpenéjsi nez standardni rezimy s VKA.

Pfi proximalni HZT nebo PE, které jsou provo-
kovény chirurgickym vykonem nebo jinym fakto-
rem, preferuji nova ACCP doporucenti antikoagu-
la¢nilé¢bu po dobu minimalné 3 mésicd (1B). Také
distaInf (bércové) trombdzy lé¢ime vétsinou jen tfi
meésice. U nemocnych s nizkym, resp. stfednim rizi-
kem krvaceni a s prvni proximalni neprovokovanou
HZT & PE doporucuji extenzi lé¢by (,no scheduled
stop date” — 2B), pfi vysokém riziku krvaceni se
naopak preferuje u téchto pacientl 1é¢ba po dobu
3 mésicli (1B). Podobneé je tomu i v pripadé druhé
pithody. PFi nizkém, resp. stfednim riziku krvacenf
je doporuceno antikoagulaci extendovat (1B, resp.
2B), pfi vysokém riziku krvaceni je doporucovana
tfimésicni antikoagulace (2B). Extenze lé¢by se jed-
noznac¢né doporucuje také u pacient’ s TEN a ak-
tivnim nadorem pfi nizkém nebo stfednim riziku
krvacen( (1B), pfi vysokém riziku kraceni (2B) a déle
u antifosfolipidového syndromu. Doporuceni ESC
pro diagnostiku a Ié¢bu PE jsou podobnd a uvadi,
Ze pacienti s PE s reverzibilnim rizikovym faktorem
by méli byt lé¢eni perordini antikoagulaci tfi me-
sice (IB), pacienti s neprovokovanou PE alespor tfi
meésice (IA), delsi perordlni antikoagula¢nf 1é¢ba
by méla byt zvézena u pacientli po prvni epizodé
neprovokované PE s nizkym rizikem krvaceni (llaB).
U pacientll po druhé epizodé neprovokované PE
je indikovéna dlouhodoba perordini antikoagu-
lacni lé¢ba (1B). V pfipadé indikace dlouhodobé
antikoagula¢ni lé¢by by méla byt jako alternativa
VKA (s vyjimkou pacientd s tézkou rendini insufici-
encf) zvazeno podavani NOACs (I1aB). U pacient(
s PE a nadorovym onemocnénim by méla byt
zvéazena antikoagulace pomoci LMWH v davkach
adjustovanych na télesnou hmotnost po dobu
3-6 mésict (llaB). U pacientl s PE a nddorovym
onemocnénim by méla byt zvazena delsi antikoa-
gulace (presahujici prvnich 3—6 mésicd) po dobu
aktivity nddorového onemocnéni nebo antikoa-
gulace dlouhodob4 (1aC).

Postaveni kyseliny
acetylsalicylové (ASA)
v lécbé TEN

ASA se u pacientl s neprovokovanou, proxi-
malni HZT ¢i PE doporu¢uje po ukonéeni fadné
antikoagulacni lécby v pfipadé absence jeji kon-
traindikace (2B dle ACCP), nenf ale plnohodnot-
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nou nahradou této lécby. Dle doporuceni ESC
mUze byt u pacient(, kteff antikoagula¢ni lécbu
odmitaji nebo netolerujf, zvazena ASA v sekun-
darni prevenci Zilniho tromboembolizmu (IlbB).

Strategie lécby rekurentni TEN
Pokud dojde k rekurenci TEN pfi peroral-
ni antikoagulac¢ni [é¢bé pfi dobré compliance,
doporucuje se prejit zpét k LMWH (minimalné
na 1 mésic), pak eventudlné na jiné ordIni anti-
koagulans (2C dle ACCP). Dojde-li k rekurenci
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pfi dlouhodobé 1é¢bé LMWH opét pfi dobré
compliance, doporucuje se zvysit jeho davku
025-30% (2C dle ACCP).

Zavér

Za hlavni pfinos novych ACCP doporucenti
|ze oznacit zddraznéni role NOACs, kterd maji dle
dostupnych klinickych studif srovnatelnou ucin-
nost a srovnatelny nebo nizdf vyskyt krvacivych
komplikaci ve srovnani s VKA, a maji tedy i po-
tencidl zlepsit pomér risk-benefit a zjiednodusit

Summary document prepared by the Czech Society of Car-
diology, Cor et Vasa 2015; 57: 275-e296.

4. Kearon C, Akl E, et al. Antithrombotic Therapy for VTE Di-
sease: CHEST Guideline and Expert Panel Report. Chest 2016;
149(2): 315-352.

5. Karetové D. Co nového pfindsi 10. vydani ACCP Guideli-
nes (2016). 22. Cesko-slovenské angiologické sympozium,
Lednice 2016.

Vazeni Ctenari Casopisu

PREHLEDOVE CLANKY (
ANTITROMBOTICKA LECBATROMBOEMBOLICKE ZILNI NEMOCI

lécbu a sekundarni prevenci TEN. Pomineme-li
rozdily farmakodynamické (clearence kreatininu),
hlavnim kritériem vybéru NOACs je preference
|ékafe ¢i nemocného. Po skonceni 3-12mésicni
antikoagula¢ni lé¢by je mozno zvézit prolongaci
|éCby po zvazeni rezidudiniho rizika — opét anti-
koagulancia dle vlastni preference. Kontroverzni
je zatim neléceni distalni flebotrombdzy.

Podporfeno projektem ¢. LQ1605 z Ndrodniho
programu udrzitelnosti Il (MSMT).

6. Prandoni P, Noventa F, et al. The risk of recurrent venous
thromboembolism after discontinuing anticoagulation in
patients with acute proximal deep vein thrombosis or pul-
monary embolism. A prospective cohort study in 1,626 pa-
tients. Haematologica 2007; 92: 199-205.

7. Karetové D. Prevence a lé¢ba tromboembolické nemoci
2011. Interni Med 2011; 13(12): 470-475.

Interni medicina pro praxi,

jako bonus pro vsechny predplatitele se vam dostava do rukou supplementum Jak
se vyviji lécba karcinomu plic. Editorem této brozury je prof. MUDr. Vitézslav Kolek,
DrSc., ktery navrhl jednotliva témata tykajici se sou¢asnych moznostia pristupd v léc-
bé plicnich nadord na zakladé nejnovéjsich poznatkd a zkusenosti. Jelikoz incidence
karcinomu plic stale vzriistd, je nutnosti zkoumat nové trendy v lécbé a srovnavat je
i se zahrani¢nimi studiemi. Nesmime zapominat na to, Zze se musi jednat vzdy o mno-
hostrannou spolupraci pacientdl, pneumologt, onkologdl, chirurgt a dalsSich obort.

JAK SE VYVIi

LECBA KARCINOMU PLIC

1SBN978-80-7471-165-7

Vérime, ze vam predkladané supplementum pomlize zase o trochu zvysit po-

védomi o soucasnych trendech v léehé plicnich karcinom.
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