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Antikoagulace u fibrilace síní – jak dál?

pondělí 8. května 2017, moderátor: MUDr. Jiří Veselý 
(Broumov)
V prevenci CMP u  pacientů s  nevalvulární fibrilaci síní 
(NVFS) je stále co zlepšovat. Novými (per)orálními anti­
koagulancii (NOAK) je v  ČR léčeno stále více pacientů 
s  NVFS v  prevenci CMP, praxe však přináší denně nové 
otázky: Komu indikovat NOAK? Jsou pro našeho konkrét­
ního pacienta NOAK z hlediska CMP účinnější než war­
farin? Jsou pro něj bezpečnější než warfarin? A protože 
„stroke is no joke“, setkalo se několik specialistů, aby spo­
lečně na tyto otázky hledali odpovědi.

Antikoagulace v reálné praxi
MUDr. Jiří Veselý (Broumov)
Antikoagulační terapie je standardem léčby nemoc­
ných s nevalvulární fibrilací síní. Vedle warfarinu se ve 
stále větším měřítku uplatňují přípravky ze skupiny 
nových perorálních antikoagulancií (NOAK). V České re­
publice je NOAK léčena pouze čtvrtina pacientů s neval­
vulární fibrilací síní indikovaných k antikoagulační léčbě 
– většina z  nich až po předchozí neefektivnivní či ne­
tolerované léčbě warfarinem. Přitom warfarin v prvním 
měsíci užívání zvyšuje riziko ischemické CMP, jak uká­
zala studie z Velké Británie. Kanadský registr zase pro­
kázal nárůst závažných krvácení během prvních 30 dní 
po zahájení léčby warfarinem. NOAK vykazují ve srov­
nání s  warfarinem lepší profil účinnosti a  bezpeč­
nosti. Dabigatran 150 mg 2krát denně prokázal u paci­
entů s FS vyšší účinnost v prevenci ischemických CMP 
ve srovnání s  warfarinem a  zároveň byl i  bezpečnější, 
pokud se týká nejobávanějšího krvácení, a sice mozko­
vého. Důležité je komunikovat i tyto vlastnosti jednot­
livých antikoagulancií s  pacientem, neboť pochopení 
cíle léčby je zásadní pro udržení jeho kompliance.  

Triple terapie dnes a zítra
MUDr. Roman Miklík, Ph.D. (Brno)
Význam bezpečnosti léčby dále vzrůstá u nemocných, 
kteří vyžadují vedle antikoagulace také léčbu antia­
gregační. Přibližně jedna třetina pacientů s  fibrilací 
síní má zároveň ischemickou chorobu srdeční (ICHS) 
a zhruba 10 % pacientů s ICHS a fibrilací síní užívá kom­
binaci antikoagulace a  antiagregace. Triple terapie je 
účinná, ale riziko krvácení je při kombinaci duální antia­
gregační a  antikoagulační léčby u  pacientů po perku­
tánní koronární intervenci zvýšené. Délku trvání triple 
terapie je třeba minimalizovat s  ohledem na riziko kr­
vácení a  riziko tromboembolických komplikací. Jedi­
nou studií s NOAK, která umožňovala zařazení pacientů 
s duální antiagregační terapií, byla studie RE-LY s dabi­
gatranem. Obě dávky dabigatranu v duální nebo triple 

terapii byly bezpečnější než stejná kombinace protides­
tičkové léčby a  warfarinu. Výsledky této studie se od­
razily v  současných doporučeních, podle kterých da­
bigatran u  pacientů na duální antiagregační léčbě 
podáváme v nejnižší ověřené účinné dávce, tj. 110 mg 
2krát denně.

Emergentní situace a jak je řešit
MUDr. Martin Polák (Příbram)
V klinické praxi vznikají situace, které vyžadují reverzi anti­
koagulačního účinku. Vedle potřeby akutní operace či 
jiného zákroku se jedná také o stavy s život ohrožujícím 
či nekontrolovaným krvácením. Při těchto emergentních 
situacích u  pacientů na NOAC zvažujeme podání speci­
fického antidota. V  případě pacienta na dabigatranu je 
k  dispozici idarucizumab, první specifické antidotum 
k  reverzi antikoagulačního účinku dabigatranu. Idaruci­
zumab se specificky váže na dabigatran a  antagonizuje 
jeho antikoagulační účinek. Idarucizumab neovlivňuje 
účinky jiných antikoagulačních přípravků. Jeho aplikace 
je jednoduchá a  rychlá, reverze po jeho podání je oka­
mžitá a úplná. Poté je možné k tomuto pacientovi přistu­
povat tak, jako kdyby antikoagulační léčbu nikdy neužíval. 
Pokud je příčina krvácení odstraněna, lze léčbu v případě 
dabigatranu zahájit do 24  hodin po podání antidota, 
ostatní antikoagulancia (LMWH) se mohou podat kdykoliv 
po podání idarucizumabu. Idarucizumab umožňuje pro­
vádět život zachraňující výkony s minimálním odkladem 
a činí tak antikoagulační léčbu bezpečnější.

Dabigatran očima nefrologa
prim. MUDr. Martin Havrda (Praha)
V souvislosti s antikoagulační terapií je věnována pozor­
nost vlivu antikoagulancií na pokles renálních funkcí. Při 
léčbě dabigatranem dochází k lepšímu uchování funkce 
ledvin než při léčbě warfarinem. Po warfarinu byla po­
psána antikoagulancii indukovaná nefropatie. Etiologie 
této nefropatie je nejasná. Vyskytuje se u  pětiny paci­
entů na warfarinu s hodnotou INR > 3. Rizikovými faktory 
jsou dále věk, diabetes mellitus, hypertenze a srdeční se­
lhání. Rozdíly v účinku na funkci ledvin se vysvětlují lepší 
stabilitou antikoagulačního účinku při léčbě dabigatra­
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nem a absencí akcelerace vaskulárních kalcifikací při blo­
kádě vitaminu K.

Jeden hot a druhý čehý
prim. MUDr. Aleš Tomek, Ph.D.
Pacient v sekundární prevenci CMP s FS má vysoké riziko 
recidivy. Největší chybou po CMP je neantikoagulovat. 
Optimální antikoagulační léčbou v sekundární prevenci 
CMP u pacientů s FS jsou nové preparáty. Jako nejčastější 
důvody proč nepředepisovat antikoagulační léčbu jsou 
uváděny rizika pádů a krvácení. A protože obavy lékaře 
i pacienta jsou hlavní zábranou účinné léčby, i zde je vý­
hodou dostupnost specifického antidota pro okamži­
tou reverzi antikoagulačního účinku. Další oblastí, kde 
je dostupnost specifického antidota idarucizumabu pro 
dabigatran naprosto zásadní je jeho podání u pacientů 
s akutní ischemickou CMP. Zde je pak možné po zrušení 
antikoagulačního účinku dabigatranu u  indikovaných 
pacientů podat následně intravenózní trombolýzu a vý­
znamně tak zlepšit prognózu těchto pacientů.

Kardio-metabolické fórum
úterý 9. května 2017, moderátor: prof. MUDr. Aleš 
Linhart, DrSc. (Praha)

Antikoagulace u pacientů s fibrilací síní 
v roce 2017
prof. MUDr. Aleš Linhart, DrSc. (Praha)
Riziko, že u jedince ve věku 55 let nastane fibrilace síní, je 
velmi vysoké – 24 % u mužů a 22 % u žen. Riziko CMP u pa­
cienta s fibrilací síní je 5krát vyšší než u pacienta bez fibrilace 
síní a v přítomnosti dalších rizikových faktorů (např. srdeční 
selhání nebo diabetes mellitus) se toto riziko dále zvyšuje. 
Fibrilace síní je tak významným rizikovým faktorem vzniku 
CMP a prognóza pacientů s CMP při fibrilaci síní je neblahá. 
Antikoagulační terapie zásadním způsobem redukuje riziko 
vzniku CMP a systémové embolizace. Hlavní úskalí warfa­
rinizace je, že % pacientů, kteří dosahují cílových hodnot 
INR, je pouze 44%. Ani kompliance na warfarinu není ide­
ální a  nová antikoagulancia by ji mohla vylepšit. Dabi­

gatran zvyšuje ve srovnání s warfarinem kompliance paci­
entů s léčbou o 24%. Ve studii RE-LY bylo prokázáno snížení 
výskytu CMP a  SE o  35% u  pacientů užívající dabigatran 
150 mg 2krát denně a snížení fatálního krvácení o 42% u pa­
cientů užívající dabigatran 110 mg 2krát denně vs warfarin. 
Dabigatran zlepšuje ve srovnání s warfarinem osud nemoc­
ných. Studie RE-LY byla navržena, aby nezávisle zhodnotila 
pacienty slepě randomizované k dávce 150 nebo 110 mg 
dabigatranu. Post-hoc analýza studie RE-LY srovnává pouze 
pacienty, kterým byl dabigatran podáván v souladu s ev­
ropským SPC. Do této post-hoc analýzy bylo zařazeno 
6 004  pacientů, kterým byl dabigatran dávkován podle 
evropského SPC. Rovněž data z reálné praxe potvrdila vy­
sokou účinnost i  bezpečnost dabigatranu ve srovnání 
s  warfarinem. Dalším významným prvkem bezpečnosti 
antikoagulační léčby je dostupnost specifického antidota – 
v případě dabigatranu idarucizumab.

Fibrilace síní a diabetes mellitus
doc. MUDr. Jan Václavík, Ph.D. (Olomouc)
Podobně jako v jiných evropských zemích je i v České re­
publice zaznamenán nárůst počtu pacientů s  onemoc­
něním diabetes mellitus, mezi lety 2000 a 2013 byl nárůst 
až 30%. U diabetiků jsou ve srovnání s nediabetickou po­
pulací častější i další onemocnění, která zvyšují relativní 
riziko vzniku CMP, a to zejména fibrilace síní. Tento stav 
byl demonstrován na kazuistice, jejíž závěry jsou:

�� u našeho pacienta se ukázala vhodnost dvou dostup­
ných a ověřených dávek dabigatranu 150 a 110 mg

�� je možná laboratorní kontrola orientační úrovně anti­
koagulace

�� v případě nutnosti je dostupné antidotum
�� renální funkce je nutné hodnotit u všech NOAK podle 

vypočtené clearance kreatininu, nikoliv podle glo­
merulární filtrace

�� dabigatran zpomaluje progresi renální insuficience 
v porovnání s warfarinem

MUDr. Jiří Veselý
Broumov
Doručeno 15. května 2017
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Výsledky studie RE-LY: výskyt fatálního krvácení je 
při srovnání s warfarinem i bez přítomnosti antidota 
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RRR – redukce relativního rizika (relative risk reduction) 
TTR – doba v terapeutickém rozmezí (time in therapeutic range)
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*podle CKD-EPI rovnice
CKD-EPI – Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration
SE – standardní odchylka (standard error)
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PRVNÍ PERORÁLNÍ

ANTIKOAGULANS SE

SPECIFICKÝM ANTIDOTEM1

VAŠE PŘEDVÍDAVOST,
JEHO BUDOUCNOST.

Bezpečnostní profil 
oveřený reálnou praxí 2-13

Bezpečnost ještě umocněna 
možností okamžitého zvrácení 
účinku1

PRADAXA®

Všimněte si prosím změny v informacích o léčivém přípravku. 
Zkrácená informace o přípravku PRADAXA® – Složení: Jedna tvrdá tobolka obsahuje 110/150 mg dabigatranum etexilatum. Indikace: Prevence cévní mozkové příhody a systémové embolie 
u dospělých pacientů s nevalvulární fibrilací síní s jedním nebo více rizikovými faktory jako je cévní mozková příhoda nebo tranzitorní ischemická ataka (TIA) v anamnéze; věk ≥ 75 let; srdeční 
selhání (NYHA třída ≥ II); diabetes mellitus; hypertenze (SPAF). Léčba hluboké žilní trombózy (DVT) a plicní embolie (PE) a prevence rekurence DVT a PE u dospělých pacientů. Dávkování 
a způsob podání: SPAF: Doporučená denní dávka je 300 mg (1 tob. po 150 mg 2 x denně). Léčba musí být dlouhodobá. DVT/PE: Doporučená denní dávka je 300 mg (1 tob. po 150 mg 
2x denně) po léčbě parenterálním antikoagulanciem ≥ 5dní. Délka léčby je individuální po posouzení přínosu vs rizika léčby. Tobolku polykat celou, neotvírat, protože tím může být zvýšeno 
riziko krvácení. Dávka 220 mg (1 tob. po 110 mg 2x denně) – věk 80 let a vyšší, současné užívání verapamilu. Pro následující pacienty by měla být zvolena denní dávka přípravku 300 mg 
nebo 220 mg dle individuálního posouzení rizika tromboembolie nebo rizika krvácení: věk 75-80 let; stř. těžká porucha funkce ledvin; gastritida, ezofagitida nebo gastroezofageální reflux; ostatní 
se zvýšeným rizikem krvácení. Funkce ledvin by měla být zhodnocena výpočtem CrCl před zahájením léčby, aby byli vyloučeni pacienti s těžkou poruchou funkce ledvin (tj. CrCl < 30 ml/min). 
U pacientů léčených přípravkem Pradaxa by měla být funkce ledvin posouzena nejméně 1x ročně nebo častěji podle potřeby. *Kontraindikace: Hypersenzitivita na léčivou nebo pomocnou látku 
přípravku; těžká porucha funkce ledvin (CrCl < 30 ml/min); klinicky významné aktivní krvácení; organické léze nebo stavy, jestliže jsou považovány za významné rizikové faktory závažného 
krvácení. Mohou to být nedávné gastrointestinální ulcerace, přítomnost maligních nádorů s vysokým rizikem krvácení, nedávné poranění mozku nebo páteře, nedávný chirurgický výkon v oblasti 
mozku, páteře nebo oka, nedávné intrakraniální krvácení, známá přítomnost nebo podezření na jícnové varixy, arteriovenózní malformace, cévní aneurysmata nebo závažné intraspinální či 
intracerebrální cévní anomálie; souběžná léčba jinými antikoagulancii např. nefrakcionovaný heparin, nízkomolekulární hepariny, deriváty heparinu, perorální antikoagulancia kromě zvláštních 
situací, kdy dochází ke změně antikoagulační léčby nebo je nefrakcionovaný heparin podáván v dávkách nutných k udržení průchodnosti centrálních žilních nebo arteriálních katetrů; porucha 
funkce jater nebo jaterní onemocnění ovlivňující přežití; souběžná léčba systémově podávaným ketokonazolem, cyklosporinem, itrakonazolem a dronedaronem, *umělá náhrada srdeční chlopně 
vyžadující antikoagulační léčbu. Zvláštní upozornění: Nedoporučuje se podávat pacientům s dvojnásobným zvýšením hodnot jaterních testů nad horní hranici normy. Dabigatran 150 mg 
2x denně byl spojen s vyšším výskytem závažných gastrointestinálních krvácení. Pozorováno u  pacientů 75 let a starších. K prevenci možno podat PPI. Opatrně podávat u pacientů se 
zvýšeným rizikem krvácení. Faktory zvyšující riziko krvácení: věk ≥75 l., CrCl 30-50 ml/min., současné podávání inhibitorů glykoproteinu P (např. amiodaronu, chinidinu, verapamilu), hmotnost 
< 50 kg, ASA, klopidogrel, *tikagrelor, NSAID, SSRI, SNRI, jiné léky ovlivňující hemostázu, poruchy koagulace, trombocytopenie, poruchy funkce trombocytů, nedávná biopsie, závažné zranění, 
bakteriální endokarditida. Akutní chirurgický a jiný výkon: léčbu dočasně přerušit; pokud je to možné, výkon odložit nejméně o 12 hod. Nedoporučuje se podávat u pacientů podstupujících 
anestezii s pooperačním ponecháním epidurálně zavedeného katetru. Interakce: Nefrakcionovaný heparin, nízkomolekulární heparin a deriváty heparinu, (fondaparinux, desirudin), trombolytika, 
antagonisté vitamínu K, rivaroxaban nebo jiná perorální antikoagulancia, látky ovlivňující agregaci krevních destiček (GPIIb/IIIa, tiklopidin, prasugrel, tikagrelor, dextran a sulfinpyrazon) – žádné 
nebo omezené zkušenosti a může být zvýšené riziko krvácení. Současné podávání ASA, klopidogrelu, NSAID zvyšuje riziko krvácení. Dabigatran etexilát a dabigatran nejsou metabolizovány 
v systému cytochromu P450, proto nejsou předpokládány související lékové interakce. Inhibitory glykoproteinu P: amiodaron, verapamil, chinidin, ketokonazol, dronedaron, klarithromycin 
a tikagrelor – pečlivé sledování, k identifikaci zvýšeného rizika krvácení možno použít aPTT a dTT testy. Vyhnout se současnému podávání se silnými induktory glykoproteinu P (třezalka tečkovaná, 
karbamazepin, rifampicin). Nežádoucí účinky: Nejčastěji hlášeným je krvácení. Hlášeny jako časté: anémie, bolest břicha, průjem, nauzea (SPAF); epistaxe, dyspepsie, gastrointestinální 
krvácení, kožní krvácení, urogenitální krvácení (SPAF, DVT/PE); rektální krvácení (DVT/PE). Zvláštní opatření pro uchovávání: Uchovávat v původním obalu, chránit před vlhkostí. Datum poslední 
revize textu: 2/2017 Držitel rozhodnutí o registraci: Boehringer Ingelheim International GmbH, Ingelheim am Rhein, Německo Registrační č.: Pradaxa 110 mg EU/1/08/442/005-007; Pradaxa 
150 mg EU/1/08/442/011. Přípravek schválen i v indikaci Primární prevence žilních tromboembolií u dospělých pacientů po elektivní náhradě kyčelního nebo kolenního kloubu. Výdej pouze 
na lékařský předpis. Přípravek je částečně hrazen z prostředků veřejného zdravotního pojištění. Před podáním se seznamte s úplnou informací o přípravku. 

 Tento léčivý přípravek podléhá dalšímu sledování. To umožní rychlé získání nových informací o bezpečnosti. Žádáme zdravotnické pracovníky, aby hlásili jakákoli podezření na nežádoucí 
účinky. Podrobnosti o hlášení nežádoucích účinků viz bod 4.8. SPC přípravku.
Zkrácená informace o přípravku Praxbind® 2,5 g/50 ml injekční/infuzní roztok – Složení: 1 ml injekčního/infuzního roztoku obsahuje idarucizumabum 50 mg. Jedna injekční lahvička obsahuje 
idarucizumabum 2,5 g v 50 ml. Léková forma: Injekční/infuzní roztok Indikace: Specifický přípravek k reverzi účinku dabigatranu. Je indikován u dospělých pacientů léčených přípravkem Pradaxa 
(dabigatran-etexilát) v situacích, kdy je třeba urychleně zvrátit jeho antikoagulační účinky: při naléhavých chirurgických/urgentních výkonech, při život ohrožujícím nebo nekontrolovaném krvácení. 
Dávkování a způsob podání: Omezeno pouze pro použití v nemocnici. Doporučená dávka je 5 g (2 x 2,5 g/50 ml). Podání druhé 5 g dávky lze zvážit v situacích: rekurence klinicky významného 
krvácení spolu s prodloužením doby srážení krve; pokud by potenciální obnovení krvácení bylo život ohrožující a zjistí se prodloužená doba srážení krve; pokud pacienti vyžadují další naléhavý 
chirurgický/urgentní výkon a vykazují prodlouženou dobu srážení krve. Relevantními koagulačními parametry jsou aktivovaný parciální tromboplastinový čas (aPTT), dilutovaný trombinový čas 
(dTT) nebo ekarinový koagulační čas (ECT). Praxbind (2 x 2,5 g/50 ml) se podává intravenózně jako dvě po sobě následující infuze, každá v délce 5 až 10 minut, nebo jako bolusová injekce. 
Pacienti s poruchou funkce ledvin, jater nebo ve věku ≥ 65 let nevyžadují žádnou úpravu dávky. Léčbu přípravkem Pradaxa (dabigatran-etexilát) lze znovu zahájit 24 hod. po podání přípravku 
Praxbind, pokud je pacient klinicky stabilní a bylo dosaženo odpovídající hemostázy. Po podání přípravku lze kdykoli zahájit jinou antitrombotickou terapii (např. nízkomolekulární heparin), 
pokud je pacient klinicky stabilní a bylo dosaženo odpovídající hemostázy. Kontraindikace: Žádné Zvláštní upozornění: Idarucizumab nezruší účinky jiných antikoagulancií, lze kombinovat se 
standardními podpůrnými opatřeními. Obsahuje 4 g sorbitolu, riziko léčby přípravkem Praxbind se u pacientů s hereditární intolerancí fruktózy musí zvážit oproti potenciálnímu přínosu léčby. 
Způsobuje přechodnou proteinurii jako fyziologickou reakci na nadbytek bílkovin procházejících ledvinami. Proteinurie nesvědčí o poškození ledvin. Interakce: Klinicky relevantní interakce 
s jinými léčivými přípravky se považují za nepravděpodobné. Nežádoucí účinky: Žádné nebyly zjištěny. Zvláštní opatření pro uchovávání: V chladničce (2 °C – 8 °C); v původním  obalu, 
aby byl přípravek chráněn před světlem,  po otevření injekční lahvičky stabilita prokázána 1 hodinu při pokojové teplotě. Neotevřenou injekční lahvičku při pokojové teplotě (25 °C) po dobu až 
48 hod., pokud je v původním obalu, chráněna před světlem, nebo až 6 hod. bez obalu na světle. Datum poslední revize textu: 04/2017 Držitel rozhodnutí o registraci: Boehringer Ingelheim 
International GmbH, Ingelheim am Rhein, Německo Registrační č.: EU/1/15/1056/001 Výdej pouze na lékařský předpis. Léčivý přípravek Praxbind je hrazen z veřejného zdravotního pojištění 
jako nemocniční léčivý přípravek na základě zařazení do seznamů NLéky (VZP) a NHVLP (SZP). Před podáním se seznamte s úplnou informací o přípravku. 
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