Peroralni antikoagulacni
ecba
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Trombofilie je vrozeny nebo ziskany defekt
hemostazy, ktery je s nejvetsi pravdepodobnosti
pricinou zvyseného sklonu k tromboze

Hyperkoagulacni stav je stavem aktivace
hemostazy s (bezprostredni) hrozbou trombozy
McFarlane: ,frombodza je hemostaza na nepravém miste

Trombohemoragicky syndrom — soucasny
vyskyt trombozy a krvaceni



Varovne signaly trombofilie

trombdza neobvyklé lokalizace

trombdza bez jasneé predchazejici priciny
tromboza v mladistvem veku

trombdza v rodinné anamnéze
recidivujici tromboza

tromboza pri zavedene antikoagulacni lecbe s
nastavenim terapeutickeho rozmezi

opakované potraty
progredujici AS, soucasna tepenna a zilni t.
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Spektrum chorob (stavu) nejcastéji
provazenych koagulopatii

 Jaterni choroby (cirh6za)
« Sepse, Sokoveé stavy, otravy

» Myeloproliferace a hematologické malignity (APL,
paraproteinemie)

» Solidni nadory

* Chirurgicke vykony, urazy, popaleniny;
* Tehotenstvi

» Uginek lékd



Rozdeéeleni antitrombotickeé lecby

1) antikoagulacni (prevaha anti-lla ucinku)
- heparin, hirudin, argatroban, (kumariny)
2) antitromboticka (prevaha anti-Xa ucinku)
- heparany, LMWH, pentasacharidy,
3) antiagregacni (antitrombocytarni)
- ASA, clopidogrel, ticlopidin, abciximab
4) trombolyticka — t-PA
5) substitucni - AT, PC ; plazma
6) kombinovana - 1+2, 1+2+3, 2+3, 1(2)+5, 4+1...



Kumariny - antivitaminy K

» Zasahuji do metabolismu K-vitamin
dependentnich pusobku ovlivhénim
redukCnich pochodu blokadou epoxid
reduktazy a reduktazy.

» Brani karboxylaci y-glutamatovych zbytku
faktoru Il, VII, IXa X a

inhibitoru koagulace — proteinu C a S



Uéinek kumarinu na
metabolismus K vitaminu
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Prehled kumarinovych preparatu

genericky nazev polocas

etylbiskumacetat (Pelentan) 2 hodiny

acenocumarol (Sintrom) 8 hodin
warfarin (Coumadine,
Lawarin, Warfarin) 47 hodin

fenprokumon (Marcoumar) 160 hodin



Farmakokineticke udaje warfarinu

vstrebani

vazba na albumin
nejvyssi hladina
polocCas

nastup ucinku
doznivani ucinku

okamzite
99 %

do 90 min.
47 hodin

do 60 hodin
/2 hodin

odbouravani v jatrech (~ davce) az do 120 hodin
dve izomerické formy (S a R) s odlisnym metabolismem
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Poloc¢as pusobku ovlivhénych

U ETd)Y (v hod.)
Fli 60 - 96
FVII 4 -6
FIX 18 - 30
FX 30 - 48
PC 5-0

PS 10




Indikace PAK kumariny

(Guidelines on oral anticoagulation, BJH, 1998, 101, 374 — 387, BCSH)

1) VTE u netéhotnych (INR 2.5)

2) Vrozena trombofilie (INR 2.5)

3) Antifosfolipidovy syndrom (INR 2.5 — 3.5)

4) Fibrilace sini (INR 2.5)

5) Mitralni stenéza (INR 2.5)

6) Kardiomyopatie (INR 2.5)

7) Valvularni protéza (INR 2.5, mechanicka — 3.5)

8) Ischemicka cévni mozkova prihoda (INR 2.5, sekund. profyl. ASA)
9) Tromboza v. centralis retinae (INR 2.5)

10)Periferni arterialni tromboza a rekonstrukce (INR 2.5, sek. pr. ASA)
11)Koronarni trombéza (INR 2.5, sekund. profylaxe ASA)
12)Koronarni angioplastika (ASA - prim. leCba — PAK zpochybnéno)



Kontraindikace PAK

tehotenstvi (hlavne 1. a 3. trimestr)
choroby jater a slinivky
vrozene Ci ziskane krvacive stavy

cerstve operacni zakroky nebo stavy tesne po
operaci

pritomnost nebo hrozba Cerstvého krvaceni
chybi-li spoluprace pacienta pri leCbe a kontrole
léCba bez moznosti laboratornich kontrol
abusus alkoholu




Pomale zahajeni léchy

« ZacCiname davkou 1,5 — 3 mg warfarinu denneé
* INR kontrolujeme po 5-7 dnech

« Dale zvysujeme denni davku o 1,5 mg kazdych 5-7
dni do dosazeni ciloveho INR

Vyhody:

* Predavkovani je velmi vzacne

* Neni nutna aplikace LMWH
Nevyhody:

* Cilového INR je dosazeno pozdeji



Rychle zahajeni lechy

Léecbu zahajujeme plnou davkou LMWH.

Soucasne nebo s odstupem 1-2 dni zahajime
podavani warfarinu v davce 5 mg denne.

Od 3. dne lecby warfarinem kontrolujeme INR
denne.

Dalsi davkovani warfarinu ridime podle dynamiky
hodnot INR.



Davkovani warfarinu

* Velké interindividualni rozdily
* 1,5 mg obden az 17,5 mg denne
— geneticke rozdily
— stravovaci navyky
— vek
— polymorbidita a lekove interakce



Zmeny davkovani warfarinu

* Pri rozhodovani bereme v uvahu:

1. absolutni hodnotu INR i1 rozdil mezi minulou a
soucasnou hodnotou

2. dosavadni stabilitu antikoagulacni lecby
3. mozné priciny predavkovani Ci poddavkovani
4. duvod antikoagulacni [éCby



Zmeny davkovani warfarinu

* Pri poddavkovani Ci predavkovani do 0,1-0,2 INR nad
nebo pod leCebneé rozmezi u jinak stabilniho pacienta
davku mozno ponechat,

Dalsi kontrola pak nejpozdegji za 14 dni!

* Pri mirném poddavkovani Ci predavkovani (do 0,4
INR nad nebo pod leCebné rozmezi) zména o 1,5-5
mg za tyden,
dalsi kontrola pak za 1-2 tydny!



Zmeny davkovani warfarinu

Pri vyznamnem poddavkovani (vice nez 0,4 INR
pod IéCebné rozmezi) zvySit davku o 3-5 mg/tyden

dalsi kontrola pak za tyden !

Pri predavkovani s hodnotou INR 4,0-6,0 vynechat
1-2 dny warfarin, pak pokracovat 1-2 dny cca
polovicni denni davkou a zkontrolovat INR

dalsi kontrola tedy 3.-5. den, nejpozdeji za tyden !



Zmeny davkovani warfarinu
Pri predavkovani s hodnotou INR >6,0:

Vynechat 2 dny warfarin.

Zvazit podani 1 mg vitaminu K (Kanavit 1 gtt.)
Dalsi kontrola pri podani Kanavitu 2.-3. den
Dalsi kontrola bez podani Kanavitu 2.-5. den



Intervaly mezi kontrolami INR

Zpocatku 2-3x tydne, poté prodluzovat.
Maximalni interval 4 - 6 tydnu
— u dlouhodobe stabilizovaného pacienta.

Castgjsi kontroly pfi zmé&né zdravotniho stavu a
zmene ostatni medikace

Pri zmene davky warfarinu 1. kontrola za tyden,
nejpozdeji za 2 tydny



Komplikace lecby kumariny

krvaceni (predavkovani, mutace propeptidu FIX,
mutace cytochromu P450CYP2C9)

-v az (%, fatalni 0.5%
warfarinem indukovana kozni nekroza

selhavani lecby (nadorové onemocneni, lekove
a potravinove interakce, geneticke dispozice)

teratogenni ucinek (6. - 12. tyden gravidity)



Zvysena sensitivita k PAK

 Mutace propeptidu FIX:

Ala (GCC) -10Thr(ACC) - Chu et al., 1996

Ala (GCC) -10Val (GTC) - Oldeburg et al., 1997
* Polymorfismus cytochromu P450
cytochrom P450(2C9), P450(3A4) - metabolizovan

izomer S v jatrech vyluCovan zlucCi

cytochrom P450(1A2), P450(3A4) - metabolizovan

izomér R a vylucovan ledvinami




Krvaceni po warfarinu
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Nerevmaticka fibrilace sini

Atrial Fibrillation Investigators:

Arch. Intern. Med. 1994: 154: 1449-1457 .
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Stavy ovlivnujici léecbu warfarinem

Klinické

« aktualni klinicka situace (soubezna akutni Ci
chronicka choroba)

e soubezna lécba

« strava

Laboratorni

« preanalyticky (chybny odber zilni krve, vysoky
(>0.60) nebo naopak nizky (<0.25) hematokrit...)

« analyticky (pouZziti nestandardnich tromboplastind,
chyby ve vlastnim stanoveni)

« postanalyticky (interpretace vysledku)



Zmeneéena odpoved’' na warfarin

Zvysena

pri nedostatku vitaminu K

pri malabsorpci, obstrukcni zloutence, jaternich chorobach,
}atrogenné pri terapii antibiotiky potlaCujicimi saprofytickou strevni
loru,

pri zvySenem metabolismu, u tyreotoxikdzy nebo pri dele trvajicim
horeCnatém stavu,

v prubéhu infekce

Snizena

u osob s vrozenou nebo ziskanou rezistenci na warfarin
vcetne dedicné podminene snizenou afinitou warfarinovych
receptoru k warfarinu.

u ziskanych pricin u hypervitaminozy K zpusobené podavanim
vitaminu K nebo prijmem potravy bohate na vitamin K

urémie, hypometabolickeé stavy; strava bohata na K vitamin



Léekové interakce

Zvyseni INR

e chlorpromazin

* dipyridamol

e chinidin

* laxancia

« nesteroidni antiflogistika
» kortikosteroidy

« tolbutamid

e erytromycin
 metronidazol

« 3. generace cefalosporinu
e cimetidin

 amiodaron

* heparin

Snizeni INR

* barbituraty
* haloperidol
« aldakton
* cholestyramin
 rifampicin
* vitamin
K
« antihistaminika
» peroralni kontraceptiva
 griseofulvin



Mnozstvi v. K ve vybranych

potravinach
brokolice 270
celer 300
list. kapusta 817
Kopr 400
kvetak 300
paZzitka K110
petrzel 700

(v ug/100q9)
spenat 500
Kys. zeli 1540
ol. olej 400
SoJ. olej 9542
sl. olej 10
zel. caj 712
Kur. maso 100



Doporucena opatreni pri
predavkovani kumarinu

INR 3.0 - 6.0 redukce Ci vynechani do INR <5.0
INR 6.0 - 8.0 vynechani davky do INR < 5.0
INR > 8.0 vynechani davky a p.o. vitamin K
v davce 0.5 - 2.5 mg
velké krvaceni protrombinovy komplex
vitamin K 5 mg p.o. Ci i.v.

BCSH 1996



Priprava pacienta na AKT k intervenci

1. Nutna vysoka uroven AKT a vykon spécha

preruseni AKT, substituce PPSB ¢i FFP a okamzite prevedeni
nemocného na H (plna, popr. profylakticka davka)

N

snizeni davky AK, substituce FFP, H v profylakticke davce

3. Nutna vysoka uroven AKT a vykon nespécha

snizeni AK, podani male davky K vit. (1—- 2.5 mqg), prevedeni naH v
profylaktické davce

BN

snizeni AK, minim. davka K vit. (INR ke 2.0), H v profylakt. davce

5. AT neni nutna z duvodu predchozi indikace
zvazeni zda vykon sam nevyzaduje AT, pokud ne, postup. AK ex



Jake hodnoty INR lze pripustit ?

Klinicka situace cilové INR
Mirné krvaceni + vysokeé riziko VTE 2.0-2.1
Zavazne krvaceni + stredni riziko VTE 1.5

Zivot ohrozujici krvaceni a nizké riziko VTE 1.0

Schulman S., NEJM, 2003



Hodnoty plazmaticke koncentrace
jednotlivych faktoru ve vztahu k INR

INR %
Predavkovani > 5.0 3
4.0-49 10
Terapeuticke roz. 2.6 —3.2 15
2.2—-25 20
1.9-2.1 25
Subterapeuticke r. 1.7-1.8 30
1.4-1.6 40
Kompletni normal. 1.0 100

Schulman S., NEJM, 2003



Vypocet davky FFP ci PCC
k pozadované korekci INR

Pocet ml FFP ¢i IU koncentratu =
pozadovana - aktualni koncentrace ff (%) x kg tel. hm.

Priklad:
nemocny po prodelané PE je stizen zavaznym krvaceni ze zazivaciho
traktu

zakladni parametry: aktualni INR 7.5 (~ cca 5% ff), poZzadovane INR
1.5 (~ cca 40 % ff), telesna hmotnost 80 kg

Vypocet:
(40 —-5)x 80 =2800 ml FFP Ci IlU PCC

Schulman S., NEJM, 2003



LMWH jako ,,premost'ujici“ lecba

INR Shizenidavky  Vysazeniwarfarinu  Opétovné nasazeni warfarinu
warfarinu na 1/2

| Nasazeni LMWH Vysazeni LMWH




Zakroky nevyzadujici preruseni
antikoagulacni lecby

» jednoduché ale i1 vicecetné zubni extrakce
 artrocentezy

* operace katarakty

 diagnosticke endoskopie (s Ci bez biopsie)

Poznamka : trvalé nasledky €i smrt v souvislosti s trombézou ¢i krvacenim
nachazime v dusledku:

tepenného trombembolismu (70 — 75 %), VTE (4 — 10%), pooperacniho krvaceni
(1 -6 %)

Dunn A., Turpie A.G.G., Arch Intern Med, 2003



Trvani lecby

Nekomplikovana prvni tromboza — 3 mesice
Komplikovana tromboéza (PE) — 6 — 12 meésicu
Zjisteny defekt — dlouhodobé (celozivotne)
Zajisteni kritickeé situace — prechodna cilena



Rizikove faktory rekurence

Proximalni lokalizace trombozy

Opakovana prihoda

Neuplna rekanalizace postizene cevy

Zvysena hladina D-dimeru pfi IéEbé nebo po vysazeni
antikoagulacni lecby

Nektere trombofilni stavy (APS, deficit antitrombinu,
vysoka hladina f.VIll)



Zasady peroralni antikoagulacni
lecby kumariny

zacCinat podavat kumariny spolu s heparinem a

prevadet spolecne nejméne 4 dny

zacCinat pozvolna a spise mensi davkou

zajistit podminky a spolupraci s nemocnym a jeho

dalsimi osetrujicimi Iékari s jejich poucenim

kontrolovat [eCbu nejmene 1x za 4 tydny

uvazlivé menit - snizovat, zvysovat a prerusovat

lecbu

ponechavat lecbu potrebne dlouhou dobu



Algoritmus lecby a sledovani

* heparin + warfarin

1.d. 5-10mg, 2. d. 5-7,5mg, 3.d. Smg,
dale davka dle hodnot INR a H 4.d ex)

« warfarin
1. - 2. tyden - kontrola nejm. 2x
3. - 6. tyden - kontrola nejm. 1x
dale kontrola 1x za 2 - 4 tydny



Co se v AT meéni ?

rozsiruje se spektrum lecebnych moznosti
(vybér leku, LD rezimy.....

leCba se zjednodusuje a zdokonaluje
(jedina denni davka, samosledovani.....

leCba je mozna i v ambulantnim rezimu
(noveé pristupy k Iécbe TEN.....

doporucuje se profylaxe u SirSiho spektra
nemocnych (nadory, starsi nemocni.....

castejSi dlouhodoba profylaxe .....
ucinnejsi depistaz, dispenzarizace .....



Podminky pro spravne vedeni
antikoagulacni lechy

dobra laborator

trvalé vzdélavani

zkusenosti s dostatecne velkym
souborem pacientu

tymova spoluprace pri reseni komplikaci
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Strategie pripravy intervencniho
vykonu u nemocného na diouhodobe
peroralni antikoagulacni leche
~ riziko trombembolismu po vysazeni

antikoagulacni lécby

~ krvaceni pti samotnem intervenc¢nim
vykonu

~ naklady spojené s rezimem zmgen

(hospitalizace, laboratorni kontrola,
alternativni Iécba etc.)



Aspekty rozhodovani

1. Zvazujeme, zda je nutné pokracovat v AKT
nekomplikovana prvni tromboza — 3 mesice
komplikovana tromboza (PE) — 6 — 12 mésicu
zjisteny defekt — dlouhodobe (celozivotne)
zajisteni kritické situace — prechodna cilena

2. Zda je nutno AKT prerusit Ci vyznamne zmenit

3. Zvazujeme, zda je vykon nalehavy nebo jej Ize
odlozit



Riziko TEN

Kategorie Panevni Proximalni  Fatalni PE
Nizké < 10 % < 1% < 0,01 %
(mala chirurgie, mladi pacienti, zadné rizikove ff.)

Stredni 10 - 40 % 2-10 % 0,1-0,8%

(vSeobecna chirurgie > 40 let u zakroku > 30°, u pac. na
p.o. kontracepci (< 40) a urgentni provedeni s. Caesarea)

Vysoké 40-80% 10 -30 % 1-5%

(velké ortopedické, urologicke vykony > 40, anam. TEN,
extenzivni panevni a abdominalni operace pro malignity)

Nicolaides AN a spol., 1997



Trombofilni stavy dle klinicke

zavaznosti
Vrozené Ziskané Vrozené Ziskané
Nizké riziko Vysokeé riziko
FVL heterozyg | chirurgie FVL hoz TEP, hip fr.,
PT20210A htz | OC, tehot. PT20210A hoz! APL
econ.class sy

Stredni riziko

AT, PC, PS hiz

malign-chir.
sepse,APS
MPS, PNH

NejvysSsi riziko
AT, PC, PS hoZ mucin.
adenoca




Zhodnoceni rizika zilni trombozy po
preruseni antikoagulacni lecby

Nizkéeé riziko trombotickych
komplikaci po preruseni Iécby

 anamneéza provokovane zilni TEN pred vice nez
tfremi mésici u pacientu bez pretrvavajicich
pridatnych rizik

 fibrilace sini u pacientu pod 65 let bez dalSich rizik
s antikoagulaci pred planovanou kardioverzi



Nizke riziko trombembolie

1. vysazeni warfarinu cca 4 dny pred chirurgickou
intervenci (za ucelem dosazeni INR blizko
normalnim hodnotam pred vykonem)

2. v pripade vyssiho VTE rizika samotneho vykonu

pooperacni profylaxe UFH (5000 j. s. c.) Ci LMWH +
soucasne pokracovani terapie warfarinem

Poznamka: profylaxe UFH ¢i LMWH muze byt zahajena
predoperacne

Ansell J. et al., Chest 2004



Zhodnoceni rizika zilni trombozy po
preruseni antikoagulacni lechbhy
Stredni riziko trombotickych komplikaci po preruseni
lécbhy
« anamneza zilni TEN v poslednich trech mesicich bez zvyseneho

rizika rekurence, tzn. bez pritomnosti pretrvavajiciho vysoce
rizikoveho trombofilniho stavu

 profylaxe zilni trombdzy po ortopedickych operacich

« profylaxe Zilni trombozy u pacientu po rekonstrukénich vykonech na
hlubokych zilach nebo na tepennem recisti

. profylaxe Zilni trombdzy u pacientt s centralnim Zilnim katétrem (CZK)
bez anamnézy trombozy, ale s pridatnymi rizikovymi faktory

« profylaxe zilni trombozy u imobilniho pacienta s mnohocCetnymi riziky
« fibrilace sini u pacientu pod 65 let s dalSimi riziky
* FiSi u pacientu nad 65 let, ktefi nepatfi do vysokého rizika



Stredni riziko trombembolie

1. vysazeni warfarinu cca 4 dny pred chirurgickou
intervenci (za ucelem poklesu INR pred vykonem)

2. 2 dny pred operaci zahajeni profylaxe UFH (5 000 j.
S. €.) Ci LMWH + pooperacCni soucasne pokracovani
terapie warfarinem

Poznamka: nekdy je doporucovana profylaxe vyssimi
davkami UFH ¢i plnymi davkami LMWH

Ansell J. et al., Chest 2004



Zhodnoceni rizika zilni trombozy
po preruseni antikoagulacni lecby

Vysokeé riziko trombotickych komplikaci po preruseni
lécby

« anamnéza zilni nebo tepenne trombdzy v poslednim mesici

« pacienti s vysoce rizikovou trombofilii s nebo bez TEN

« pacienti se stredne rizikovou trombofilii s anamnézou TEN

« pacienti s kavalnim filtrem bez zvySeneho rizika krvaceni

« pacienti s CZK s anamnézou trombdzy v jeho okoli

« pacienti s fibrilaci sini s vysokym rizikem embolizace

« pacienti s anamnézou tepenné embolizace jiného puvodu

« pacienti s chlopenni nahradou

« pacienti s mitralni vadou a dilatovanou levou sini



Vysoke riziko trombembolie

1. vysazeni warfarinu cca 4 dny pred chirurgickou

iIntervenci (za ucelem dosazeni normalnich hodnot
INR pred vykonem)

2. pred operaci (cca 2 dny ~ normalizaci INR) profylaxe
plnou davkou UFH ¢i LMWH + soucCasné pooperacni
pokracovani terapie warfarinem

Poznamka: je-li profylaxe plnymi davkami UFH Ci plnymi
davkami LMWH podavana s.c., pak ji ukonCime 12 —
24 hod. pred vykonem; je-li UFH aplikovan kontinualné
1.V., ukoncime jeho podavani cca 5 hod. pred vykonem

Ansell J. et al., Chest 2004



Planovana operace

- Snizeni davky warfarinu tyden pred operaci na polovinu

» Kontrola INR 3-4 dny pred operaci

» VVysazeni warfarinu 3-4 dny pred operaci

* Pri poklesu INR pod 2,0 zahajit tromboprofylaxi LMWH

» Operaci je mozné zahajit pri poklesu INR pod 1,3-1,5

* Po stabilizaci stavu po operaci je mozny navrat k warfarinu

* Do doby nastupu a stabilizace ucinku (PT nad 2,0 INR) je nutné
soucasneé podavani heparinu (minimalne 5)



Urgentni operace

* Preruseni leCby warfarinem
* PriINR nad 3,5 pomala i.v. infuze KANAVIT %2 amp.

- inj. (fedit 1:5 s Aqua pro inj. nebo 5% glukézou

a potrebnou davku podat rychlosti 1 ml za 20 sekund)
* Soucasneé substitucni lecba podle nalehavosti
— PROTHROMPLEX TOTAL TIM 4 v davce 25-50 I1U/kg
* L.v. Injekci nebo infuzi rychlosti 5 ml za minutu nebo
—PLAZMA v davce 10-15 ml/kg formou i.v. infuze nebo
—bezprostredni kontrola PT, APTT a fibrinogenu



Urgentni operace - pokraéovani

Pri poklesu INR pod 2,0 zahajit tromboprofylaxi LMWH
Operaci je mozné zahajit pri poklesu INR pod 1,3-1,5
Po stabilizaci stavu po operaci je mozny navrat k warfarinu

Do doby nastupu a stabilizace ucinku (PT nad 2,0 INR) je
nutné soucasne podavani heparinu

(souCasné podavani LMWH a warfarinu by meélo trvat
minimalne 5 dni)



Vysoke riziko souvisejici se
zakladnim onemochnéenim

Tromboprofylaxe LMWH v plné terapeutické davce dle
hmotnosti s.c. dvakrat denne

posledni predoperacni injekce 12-24 hodin pred vykonem
* prvni pooperacni injekce 12 hodin po operaci
* v pripadé hemoragickych komplikaci operace je nutné po
vykonu na nezbytne kratkou dobu davku snizit
a co nejdrive po stabilizaci stavu se vratit k terapeutickemu
davkovani
 prevedeni na antikoagulaci warfarinem za obvyklych podminek
az po stablilizaci stavu po operaci



LMWH jako ,,premost'ujici“ lecbha

INR Snizenidavky  Vysazeniwarfarinu  Opétovné nasazeni warfarinu
warfarinu na 1/2

| _
| Nasazeni LMWH | Vysazeni LMWH




Nizke riziko krvaceni

1. warfarin snizime od 4. Ci 5. dne pred vykonem k
dosazeni nastaveni INR cca 1.3 — 1.5

2. pokracCovani plné (puvodni) terapie warfarinem
zahajujeme ihned po vykonu

Poznamka: profylaxe UFH ¢i LMWH muze byt
zajistena, je-li nezbytné

Ansell J. et al., Chest 2004



Dopinkova opatreni pripravy

« Zavedeni kavalniho filtru k zabraneni
komplikujicich embolizaci u nemocnych s vysokym
rizikem VTE a nezbytnosti urgentniho vykonu (pripadné
v dobe do 1 mesice po prodelané prihode VTE)

« Podavani K vitaminu ke korekci INR (soubézné se
substitucni léCbou)

Il vzdy v davce nizsi (do 5 mg) — k vylouCeni nebezepeci
nasledneho vzniku rezistence k warfarinu (mozna i.v. Ci
p.o. aplikace)

Il Je treba pocitat s nastupem ucinku K vitaminu za cca 4
hodiny



Doporuceny postup

vysazeni (snizeni davky) warfarinu

(nasazeni antitrombotické alternativni IeCby)
korekce INR k okamziku vykonu

aplikace profylakticke davky LMWH

navraceni puvodni lecby po (v den) vykonu pod
clonou pIné heparinizace (UFH ¢i LMWH)*

* u zakroku s poopemcmm krvacenim nebo jeho rizikem v
pooperacnim prubéhu pokracujeme v antitrombotické
alternativni lécbé heparinem a na puvodni lécbu
warfarinem piechdzime obvyklym zpiisobem, ale pozdéji

Poznamka:

u stomatochirurgickych vykonu neprerusujeme warfarinizaci a vedle

pecliveho lokalniho osetreni vyplachujeme k .tranexamovou ¢i EAC

ARl e



Doporuceni z pohledu nutnosti AKT

Indikace AKT

<4 % TE/rok

4 — 7 % TE/rok

> 7% TE/rok

Priklad Doporuceni
FiSi bez TE ukoncit AKT

mech. valv. ukoncit AKT,
nahrada Ao (UFH ¢i LMWRH)

mech. Mi chil. ukoncit AKT,
FiSis TE UFH ¢i LMWH

Dunn A., Turpie A.G.G., Arch Intern Med, 2003



1. pripad

60lety muz s tel. hm. 88 kg

s pred 30 lety implantovanou mechanickou chlopni
mitralniho usti

se stabilnim INR pohybujicim se kolem 3.2 — 3.5
pri 5 mg warfarinu dennée

pripravovan ke kolonoskopickému vysetreni pro
opakovanou pozitivitu okultniho krvaceni, ktere
zjisténo pri vySetreni pro stfidani zacpy a prujmu



1. pripad - otazka c. 1

e A — ma se vysetreni provadet, kdyz je
mozno zvazovat pozitivitu krvaceni v
souvislosti s vysi INR ?

nebo

e B — se ma vysetreni odlozit a pacient
se ma casteji kontrolovat po strance
stability INR cCi dalsi pozitivity OK ?



1. pripad - odpoved’ na 1. otazku

A - Ma se proveést, nebot | u nemocného
warfarinizovaného se muze vyskytnout
karcinom a stridani zacpy a prujmu mohou
byt prave pro karcinom varujici priznaky



1. pripad - otazka c. 2

e A — ma se prerusit warfarinizace a zajistit
prevedeni pacienta na heparin (UFH Ci
LMWH) ?

nebo

e B — se ma snizit uroven warfarinizace a
provést planovane vysetreni trebas i s
odbérem vzorku tkanée ?



1. piipad - odpovéd’ otazku &. 2

B — ma se snizit uroven warfarinizace a
proveést planovane vysetreni trebas i s
odberem vzorku tkane ? Je vsak treba
vyloucit dalsi poruchu koagulace — napr.
v souvislosti s dosud okultni malignitou.



2. pripad

20leta dosud zdrava zena (65 kg tel.nm.) na

oralnich kontraceptivech 2. generace utrpi
trombozu LDK.

Kontraceptiva jsou vysazena, pacientka je

vysetrena a neni u ni prokazana trombofilni
predispozice.

Po predchozi Iécbe LMWH je prevedena na

warfarin v davce 3 mg denne se stabilnim INR
2.0-2.4.

Za 2 mesice otehotni, tehotenstvi je potvrzeno v 8
tydnu a pacientka preferuje jeho preruseni.



2. pripad - otazka c¢. 1

* A — je nutné k preruseni tehotenstvi

prevedeni nemocné na heparin
(UFH/LMWH) ?

nebo
e B — je mozno snizit uroven warfarinu
na subnormalni hodnotu INR a po

vykonu pak dale pokracCovat v
nastavené a stabilni lécbé ?



2. pripad - odpoved’ ¢c. 1

A — ano, k preruseni tehotenstvi je nutne
prevedeni nemocné na heparin
(UFH/LMWH). Pri samotném vykonu je
Krvaceni znacnym rizikem nehlede na
dalsi mozne komplikace. V pripade obavy
Zz embolizace je mozno zvazit prechodne
zavedeni kavalniho filtru.



2. pripad - otazka 2

« Jakou uroven heparinizace pro zajisteni
pacientky v ramci vykonu preruseni
tehotenstvi zvolite ?

e A —lecebnou ~ jde o pokracovani
antikoagulacni lecby,

e B — profylaktickou ~ mame vetsi obavu z
Krvaceni



2. pripad - odpoved’ €. 2

B — profylaktickou. Pacientka je jiz delsi
dobu na lecbe, a tudiz po strance
moznosti dalSiho narustu trombu
stabilizovana a obava z krvaceni jisté neni
v daném pripade licha a pri pripadnych
reziduiich trombozy Ize zaveést | zmineny
kavalni filtr



2. pripad - otazka ¢. 3

Jak vyresime v danem pripade pravdepodobnost
rizika dalsiho tehotenstvi ?

A — ponechame pacientku po dobu pro ni
potrebnou na kombinovane terapii peroralnimi
kontraceptivy a antikoagulancii - ?

nebo
B — doporucime nitrodelozni telisko - ?



2. pripad - odpoved’ €. 3
B — doporucCime nitrodelozni telisko
C
C — moc nevim
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