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(49) u pacientl s CrCl < 15 ml/min uzivajicich 5 mg apixabanu dvakrat
denné ke zméné vrcholovych koncentraci, ackoliv plocha pod kfivkou
(AUC) byla zvysena. Dle autorl této studie neni nutné bezpodminecné
redukovat davku apixabanu pouze na zékladé renalnich funkci (49). Ke
stejnému zavéru dosli také Chang et al. (48). U pacientl s pokrocilou
rendlniinsuficienci se tak apixaban jevf jako vhodné volba antikoagulace,
jelikoz se zda byt bezpecny i u pacientd s CrCl < 15 ml/min. Na druhou
stranu byla v ¢inské studii (35) pozorovana negativni korelace mezi
plazmatickymi koncentracemi apixabanu a CrCl. MinimélIni koncentrace
byly zvysené i u pacientd uzivajicich redukovanou davku apixabanu, coz
bylo spojeno s vyssim rizikem krvaceni. Nicméné, vzhledem k tomu, Ze
byla tato studie provddéna na mongoloidni populaci, nelze vysledky
ploSné aplikovat napf. na kavkazskou rasu. Dle systematické reSerde
z roku 2023 (54) hrozi nejvy3si riziko krvaceni u pacientl s rendinf in-
suficienci u dabigatranu, jelikoz je ze vsech DOAC vylu¢ovén ledvinami
v nejvetsi mite.

Se zménou ledvinnych funkci se ve studiich pojila i variabilita
koncentraci DOAC. Kampouraki et al. (1) pozorovali u pacientd s renélni
insuficienci znac¢nou variabilitu koncentraci apixabanu, rivaroxabanu
a dabigatranu. Tato variabilita byla zarover ovlivnéna nevhodné zvole-
nou davkou a zenskym pohlavim. Naproti tomu dle studie Silva et al. (9)
neméla CrCl na variabilitu koncentraci dabigatranu vliv. Mira odlisného
davkovani DOAC oproti doporu¢enym postuptdm byla v zafazenych
studiich popisovana u 16 az 72 % pacientd (1,2,10,57). Pfed¢asna re-
dukce dévky, kterd neni v souladu s doporuc¢enymi postupy, mohla byt
zpUsobena obavou z manifestace nezddoucich ucinkl DOAC. S kle-
sajici funkci ledvin se nicméné zvysuje také riziko tromboembolismu.
Nesnizuje se tedy pouze bezpecnost DOAC, ale hrozi i selhdnf jejich
Ucinku (54, 58). Z toho dlvodu je neopodstatnéné snizovani davek
DOAC pro pacienty rizikové. Nejvice tromboembolickych komplikacf
bylo zaznamenano u pacientl s rendlni insuficienci a FIS uzivajicich

rivaroxaban a u pacient( s ZT uzivajicich apixaban (54).
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Vzhledem k plazmatickym koncentracim DOAC, které se v na-
lezenych studiich u pacientl s rendIni insuficienci pohybovaly nad
referencnim rozmezim, a tendenci predcasné redukovat davky DOAC
z obavy z nezddoucich Ucinkl vyplyvé, Ze by laboratorni monitorovani
mohlo byt u pacientl s renalnf insuficienci pro optimalizaci ddvkovant
DOAC uzite¢né. Zvlasté pak u téch pacientl, u nichz se vyskytuje vice
rizikovych faktord, které mohou koncentrace DOAC ovlivnit, jako je
napf. nizkd hmotnost ¢i pokrocily vék.

Vék

Z analyzy zafazenych studif vyplynulo, Ze rostouci vék pacientl
(10, 12, 31-33) prokazatelné pozitivné koreloval s vyssimi plazmatickymi
koncentracemi dabigatranu, apixabanu a rivaroxabanu, a tedy vyssim
rizikem krvaceni. V anglické studii (1) byly u pacientl starsich 75 let
statisticky vyznamné ¢astéji pozorovany vrcholové koncentrace DOAC
mimo definovanou mez. V hodnocenych studiich byl dale popisovan
vlivvéku nad 65 let (2, 7), ten v3ak jiz nebyl statisticky vyznamny. Jelikoz
spotieba DOAC u této populace vzristd, je nutna pecliva individualizace
jejich davkovan.

U starsich osob byla také ¢astéji popisovana interindividualni vari-
abilita (7, 59), zejména u dabigatranu, ktery by u této populace nemél
byt lékem volby (25). Pricinou vysoké interindividuaIni variability mtze
byt doporuceni SmPC (56) redukovat davku u pacientl starsich 80 let
(ve specifickych pfipadech 75 let) bez podminky pritomnosti dalsich
rizikovych faktor(. Dle zminované anglické studie (1) se u pacientd
stardich 75 let jevi jako nejbezpecnéjsi apixaban, jelikoZ u n&j byly
oproti rivaroxabanu a dabigatranu pozorovéany plazmatické koncen-
trace ¢astéji v doporuceném rozmezi. Dle SmPC apixabanu (60) a DP
(16) k redukci jeho davky u starsich pacientd vyssi vék na rozdil od
dabigatranu nestaci (musf byt pfitomny alespori dva rizikové faktory,
z nichz jeden je vék > 80 let). Tato skute¢nost podporuje tvrzeni, Zze
samotny vék neni spolehlivym kritériem pro Upravu davky DOAC (25).
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