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UvoD

Vené6zni tromboembolie (venous
thrombembolic event - VTE) spojena
se zhoubnym nadorem (cancer asso-
ciated thromboembolism - CAT) zahr-
nuje dvé klinické jednotky - hlubokou
Zilni trombdzu (deep vein thrombosis -
DVT), vyskytujici se nejcastéji v ob-
lasti dolnich koncetin, a plicni embo-
lii (PE).

Incidence CAT u onkologickych pa-
cientli vzhledem ke zlepseni moznosti
protinddorové léc¢by a prodlouzeni Zi-
vota pacientl stoupa. Zhoubny nador
je spojen s hyperkoagula¢nim stavem.
U véech zhoubnych nadord je incidence
CAT 3 %, u lécenych systémovou terapii
pres 5 %.

CAT u pacientl s malignitou zpuso-
buje vys$si morbiditu, (3x zvySuje nut-

nost hospitalizace, 3x ji prodluzuje),
mortalitu (9,2 % Umrti z dGvodu CAT)
a zhor3eni kvality Zivota. CAT vyzaduje
[é¢bu antikoagulancii, oddaluje pro-
tinddorovou [é¢bu, zvy3uje ndklady,
ohrozuje nemocného recidivou, rizi-
kem krvaceni, navratem zhoubného
nadoru.

Rizikovymi pacienty jsou lidé vy3siho
véku, s internimi komorbiditami, trom-
bofilii nebo DVT a PE v anamnéze. S vys-
$im rizikem CAT jsou spojeny nékteré
typy nadord (mozkové nadory, karcinom
zaludku, pankreatu, plic s translokacemi
ALK/ROS1, hematologické malignity,
aj.) a pokrocilé nadory s vyssim grade,
nejcastéji kratce po diagnoéze. Dalsi vy-
znamné riziko CAT souvisi s onkologic-
kou lé¢bou (chemoterapie, terapie hor-
mony, anti-VEGF |éc¢ba, erytropoézu

stimulujici proteiny, imidy, centralni zilni
katetr, krevni prevody atd.) (tab. 1 a 2).

U kazdého individudlniho nemocného
je tfeba odhadnout riziko, uvazit vhod-
nou prevenci a v pripadé diagnézy zvo-
lit spravnou lé¢bu (typ pfipravku a délku
podavani). Vzhledem k pretrvavajicim ri-
zikdim u nemocnych s aktivni onkologic-
kou terapii je nutné uvazit i tzv. sekun-
darni prevenci CAT pomoci udrzovaci
antikoagulacni terapie.

PREVENCE CAT

Hospitalizovani pacienti

U hospitalizovanych pacientl s aktivni
malignitou a akutnim internim onemoc-
nénim nebo omezenou hybnosti je do-
porucena farmakologickd tromboprofy-
laxe, pokud nekrvéci nebo nemaji jiné
kontraindikace. Davkovani viz tab. 3.
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Tab. 1. Rizikové skére vzniku CAT (dle Khorany [16]).

Charakteristika pacienta
lokalizace malignity
velmi vysoké riziko (zaludek, slinivka) 2

vysoké riziko (plice, lymfomy, gynekologické nadory, mocovy 1
méchyr, varlata)

hodnota trombocytl (pfed chemoterapii) > 350x10%/I 1
hemoglobin < 100 g/l nebo uzivani ristovych faktord erytrocytl 1
(erytropoetin)

pocet leukocytll (pred chemoterapii) = 11x10%I 1
body mass index = 35 kg/m? 1

CAT - trombodza spojena s malignitou

Rizikové skore

Tab. 2. Hodnoceni skoére rizika CAT dle Khorany [16].

Celkové skore rizika Rizikova kategorie Riziko symptomatické

0 nizka 0,3-1,5%
1-2 stredni 2,0-4,8 %
>3 vysoka 6,7-12,9 %

CAT - trombdza spojena s malignitou

Ambulantni pacienti podstupujici
protinadorovou lécbu

Rutinni farmakologicka profylaxe by ne-
méla byt podavana viem ambulantnim
nemocnym s malignitou. Ambulantni pa-
cienti s malignitou ve vysokém riziku (jiz
pfi Khorana skére > 2) by prfed zahdje-
nim nové systémové onkologické lécby
méli dostavat farmakologickou trombo-
profylaxi s pouzitim nizkomolekularniho
heparinu (low weight molecular heparin -
LMWH) nebo pfima (nova) oralni anti-
koagulancia (direct oral anticoagulants -
DOAC) (apixaban nebo rivaroxaban),
pokud nejsou signifikantni rizika krva-
ceni a vyznamné lékové interakce. Uvaha
o konkrétnim zpUsobu [é¢by by méla byt
doprovazena diskuzi s pacientem o re-
lativnich vyhodéch a rizicich, cené léku
a délce profylaxe. Davkovani viz tab. 4.

Pacienti s malignitou podstupujici
chirurgicky vykon

Vsichni nemocni s malignim onemocné-
nim podstupujici chirurgickou intervenci
by méli dostavat farmakologickou trom-

Tab. 3. Moznosti profylaxe CAT pro hospitalizované onkologicky nemocné.

Antikoagulans Standardni davka

enoxaparin 40 mg s.c. 1x denné 20 mg 1x denné s.c.

pfi C krea 15-30 ml/min

fondaparinux 2,5mgs.c. 1x denné

BMI — body mass index; C krea - clearance kreatininu; CAT — trombdza spojend s malignitou; s.c. - podkozné

Davkovani pfi renalni nedostate¢nosti

vyvarovat se pfi C krea < 30 ml/min

Davkovani pfi obezité (BMI = 40)

40 mg s.c. 2x denné a 12 h nebo
0,5 mg/kg s.c. denné

zvazit poddvat 5 mg s.c. 1xdenné

Tab. 4. Moznosti profylaxe CAT pro onkologicky nemocné, u kterych je zahdjena systémova protinadorova lécba.

Antikoagulans Standardni davka Davkovani pfi renalni Dalsi modifikace davek

nedostatecnosti
enoxaparin 40 mg s.c. 1x denné 20 mg 1x denné s.c. redukce davky na 0,5 mg/kg s.c.
1 mg/kg s.c. denné 3 mésice pfi C krea 15-30 ml/min pfi poctu desti¢ek 50 000-75 000
a pak 40 mg s.c. 1x denné*
apixaban 2,5 mg p.o. 2x denné kontraindikace vyvarovat podavani pfi poctu

pfi C krea < 15 ml/min desticek < 50 000 a véha < 40 kg

kontraindikace
pfi Ckrea < 15 ml/min

rivaroxaban 10 mg p.o. 1x denné vyvarovat podavani pfi poctu

desticek < 50 000

Profylaxe je pro vysoce rizikové nemocné s malignim onemocnénim, ktefi podstupuji ambulantni chemoterapii

(> 18 let, Khorane skore > 2, zahdjeni nové chemoterapie). Délka trvani profylaxe je pul roku nebo déle, pokud nadale rizika VTE trvaji.
*plati pro nemocné s pokrocilym neoperabilnim a metastazujicim karcinomem pankreatu

C krea - clearance kreatininu; CAT - trombdza spojend s malignitou; p.o. — orélné; s.c. - podkozné
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Antikoagulans

o pripravku; VTE — vendzni tromboembolie

Standardni davka

Tab. 5. Moznosti prolongované profylaxe CAT u pacientli s malignim onemocnénim a nutnosti chirurgického vykonu.

Davkovani pfi renalni
nedostatecnosti

optimalné monitorace aXa

optimalné monitorace aXa

enoxaparin 40 mg s.c. 1x denné 28 dni
nadroparin 238001U (0,3 ml) s.c. 1x denné
bemiparin 3500 IU s.c. 1x denné
apixaban* 2x denné 2,5 mg p.o.

Pro nemocné s vysokym rizikem VTE v bfi$ni a panevni chirurgii (anamnéza VTE, imobilizace = 4 dny, operacni ¢as > 2 h, pokrocilé stadi-
um onemocnéni, vék > 60 let.V CR neni schvéleno pouziti DOAC (apixaban a rivaroxaban) v prevenci VTE.

*aplikovano pouze v gynekologii u nemocnych s malignitou dle SPC
C krea - clearance kreatininu; CAT — trombdza spojena s malignitou; IU - jednotka; p.o. - ordIné; s.c. - podkozné; SPC — Souhrn udaj

snizeni davky pfi C krea < 30 ml/min,

snizeni davky pfi C krea < 30 ml/min,

vyvarovat se pfi C krea < 15 ml/min -

Dalsi modifikace davek

u obéznich nad 100 kg zvyseni davky
(cca 0,5 mg/kg 1x denné)

u obéznich nad 100 kg zvy3eni davky
(cca 50 1U/kg 1x denné)

u obéznich nad 100 kg zvyseni davky
(5000 IU 1x denné)

boprofylaxi s pouzitim LMWH (nebo UFH -
nefrakciovany heparin), pokud nejsou pfi-
tomné aktivni krvaceni, vysoké riziko
krvaceni nebo dalsi kontraindikace. Pro-
fylaxe by méla byt zahdjena pfed operaci.
Mechanické metody mohou byt kombino-
vany s farmakologickou tromboprofylaxi,
ale nemély by byt pouzity jako monotera-
pie v prevenci CAT, pokud neni kontrain-
dikace jejich podani pro aktivni krvaceni
nebo vysoké riziko krvaceni. Kombinace
farmakologické a mechanické profylaxe
maze zvysit jeji uc¢innost zejména u vy-
soce rizikovych nemocnych. Farmakolo-
gickd tromboprofylaxe by u pacientd pod-
stupujicich vaznou operaci pro malignitu
méla byt podavana nejméné 7-10 dni, po
rozsahlé operaci pro zhoubny nador je in-
dikovana prodlouzend profylaxe po dobu
4 tydn(. Prolongovana prevence (4 tydny)
s vyuzitim LMWH je indikovana u pacientd
s malignitou k prevenci CAT po laparosko-
pické chirurgii stejnym zplsobem jako po
laparotomii.

Po operaci se pacientiim s malig-
nitou doporucuje podani LMWH jed-
nou denné (pokud je clearance kreati-
ninu =30 ml/min) nebo nizké davky UFH
3x denné. Farmakologicka profylaxe by
méla byt zahajena 2-12 h pred operaci.
LMWH 1x denné je pohodIngjsi volbou
oproti UFH (LMWH snizuje riziko hema-
tomu v operacni rané oproti UFH). Nee-
xistuji Zddna data o superiorité jednoho
typu LMWH vici druhému.

Pfi prevenci CAT je po operaci u pa-
cientd s malignitou, ktefi maji body mass
index (BMI) = 40, doporuceno uziti vys-
Sich profylaktickych davek LMWH. Dav-
kovani viz tab. 5.

Dalsi doporuceni pro profylaxi CAT
Zavedeni filtru do dolni duté Zily neni
doporucovano v rdmci rutinni profylaxe.
Neni doporucena rutinni antikoagula¢ni
profylaxe katetrem asociované trombozy.

DIAGNOSTIKA CAT

Symptomy DVT jsou nespecifické
(otok, bolestivost, barevné zmény, zvy-
send teplota kize). Symptomy PE (dus-
nost, bolest na hrudi, hypotenze, ta-
chykardie, synkopa, méné casto kasel
a hemoptyza) mohou byt mylné po-
vazovany za priznaky nadorového
onemocnéni.

U onkologickych pacientl (na rozdil
od neonkologickych) nezahajujeme dia-
gnosticky algoritmus stanovenim kli-
nické pravdépodobnosti diagnézy (napf.
pomoci Wellsova skére), nebot sama pfi-
tomnost nadoru znamena stiedni i vy-
sokou pravdépodobnost. Rovnéz neni
pfinosné stanoveni D-dimerU (negativni
prediktivni hodnota se uplatni v dia-
gnostice pfedevsim u neonkologickych
pacient(l).

U onkologickych pacientl tedy pro-
vedeme rovnou prislusné zobrazovaci
vysetieni:

Pfi podezieni na DVT zil dolnich
(event. hornich) koncetin — duplexni so-
nografii (DUSG) zil (indikuje prakticky
IékaF, onkolog, internista ¢i jiny osetfu-
jici 1ékar; provadi angiolog ¢i specialista
oboru zobrazovacich metod).

Pfi podezieni na PE spirdini plicni CT
angiografii — CTAG (indikuje internista,
kardiolog, onkolog ¢i jiny osettujici lékafr;
provadi specialista oboru zobrazovacich
metod). U hemodynamicky nestabilnich
pacientl, kdy neni dostupna CT nebo
pacient nemUze byt transportovan, je
metodou volby echokardiografické vy-
Setfeni u lGzka (provadi kardiolog). Ven-
tilacné-perfuzni (V/Q) plicni scintigrafie
je metodou volby u pacientud s kontrain-
dikaci spiralni plicni CTAG (provadi spe-
cialista oboru zobrazovacich metod).

Vzacnéji, pfi nediagnostickém vy-
sledku DUSG Zil hornich ¢i dolnich kon-
Cetin ¢i pfi podezieni na trombdzu splan-
chnickych Zil (nebo jinych Zil trupu),
pouzijeme CT venografii, pfipadné MR
venografii, eventualné kontrastni veno-
grafii (indikuje internista, angiolog on-
kolog ¢i jiny odettujici 1ékaf; provadi spe-
cialista oboru zobrazovacich metod).

LECBA CAT

Zakladem terapie je antikoagulacni

lécba

1) Inicialni lé¢ba (,akutni®)

« Zahajena bezprostiedné po stanoveni
diagnoézy CAT (pfipadné jiz pfi vzniku

Transfuze Hematol Dnes 2023; 29(1): 61-67




Doporuceni pro CAT

silného podezieni na akutni CAT - do
provedeni pfislusného zobrazovaciho
vysetieni, které podezieni potvrdi, ¢i
vyvrati), obvykle tento pojem zahrnuje
prvnich 1-7 dni (pfipadné 1-21 dni).

« Pro inicidlni lé¢bu akutni CAT (u ne-
mocnych bez renélni insuficience, tj.
clearance kreatininu > 30 ml/min) je
vhodny LMWH ¢i DOAC, ale pro ini-
cia¢ni léCbu Ize uzit pouze apixaban
¢i rivaroxaban. Pri tézké renalni insufi-
cienci je mozné volit nefrakcionovany
heparin, event. LMWH v redukované
dévce s kontrolou hladiny antiXa a pfi-
padnou adjustaci davky.

-U onkologickych pacientl ptichazi
v Uvahu ambulantni [é¢ba, a to ze-
jména v pripadé nekomplikované DVT,
za podminky dobré spoluprace a ab-
sence zifejmého krvacivého rizika. Ne-
mocni se symptomatickou PE byvaji
obvykle v inicidlni fazi hospitalizovani.

« Lé¢bu muUze provadét internista, angio-
log, kardiolog, hematolog nebo onko-
log. Zadouci je spoluprace mezi témito
obory k posouzeni rozsahu a zavaz-
nosti CAT ze strany internisty, angio-
loga (¢i kardiologa) a také k odhadu
rizika krvaceni ¢i rizika interakci s proti-
nadorovou lécbou ze strany onkologa.

-V ptipadé DVT by méla byt doporu-
¢ena téz kompresni puncocha ¢i ban-
daz koncetiny.

-V nejzavaznéjsich pripadech CAT pfi-
chazi inicialné v tvahu lé¢ba tromboly-
ticka (systémova trombolyza u vysoce
rizikové PE ¢i katetrem fizend trom-
bolyza u rozsahlé ileofemoréini DVT),
pfipadné endovaskularni trombekto-
mie. Mél by byt peclivé zvazen pomér
riziko/benefit, zejména s prihlédnu-
tim k celkovému stavu a prognéze pa-
cienta. Trombolyticka |écba je kontra-
indikovana pfi postizeni centralniho
nervového systému a pfi vyznamnych
rizikovych faktorech krvaceni.

«Incidentalni CAT, tj. PE ¢i DVT oligo-
symptomatické ¢i asymptomatické,
nadhodné diagnostikované (obvykle
pomoci CT v rdmci urceni stadia onko-
logického onemocnéni) maji byt rovnéz
[é¢eny antikoagula¢né. U dobte spolu-
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pracujiciho pacienta s nizkym rizikem
komplikaci Ize zvolit ambulantni 1écbu.

2) Nasledna antikoagulacni terapie

(,zakladni*)

« Lze podévat LMWH, apixaban, rivaroxa-
ban ¢i edoxaban (edoxaban je mozné
podavat az po uvodni minimalné pé-
tidenni 1é¢bé LMWH). Lécba by méla
trvat minimalné 3, spiSe vsak alespon
6 mésicl.

- Lé¢bu muze provadét internista, an-
giolog, kardiolog, hematolog nebo
onkolog - optimdalné za vziajemné
spoluprace, s posouzenim ucinnosti
a tolerance lé¢by a s pfipadnym prove-
denim kontrolnich zobrazovacich vy-
Setfeni (napf. kontrolni duplexni Zilni
sonografie u DVT ¢i kontrolni echokar-
diografie po rozsahlé PE).

3) Lécba extendovana

(po dobu ¢asové neohranicenou)

- Extenze antikoagulacni terapie nad
6 mésicl je vhodn4, trva-li aktivita ma-
ligniho onemocnéni, ¢i pokracuje-
-li protinddorova lécba (pokud nejsou
kontraindikace antikoagulacni [é¢by).

- Lze zvolit LMWH (enoxaparin, nadro-
parin, bemiparin) ¢i DOAC (apixaban,
rivaroxaban ¢i edoxaban), néktera do-
poruceni pfipoustéji i warfarin za pred-
pokladu dobré spoluprace nemoc-
ného, ¢astych kontrol a peclivé casté
monitorace INR. (Dabigatran v soucas-
nosti nema studii priikazu ucinku a bez-
pecnosti u onkologickych nemocnych.)

- Lé¢bu muze provadét internista, angio-
log, kardiolog, hematolog nebo onko-
log (pfipadné prakticky lékar).

« Zvolime-li extendovanou terapii, je
nutno v pravidelnych intervalech pfe-
hodnocovat pomér riziko/benefit, nej-
[épe opét konzultaci mezi vyse uvede-
nymi odborniky.

Volba typu antikoagulacni lécby

Pro uziti LMWH plati zasady:

« Preference u lumindlnich nadord (i
1ézi) GIT, pfipadné u nador( (¢i [ézi) uro-
genitalniho traktu a pfi vysokém riziku
krvaceni.

- Preference pfi progresi malignity.

- Preference pfi zavaznéjsi trombocyto-
penii (< 50x10%/1).

-Vhodny pfi emetogenni terapii, nau-
zee, zvraceni a poruchach absorpce
zGIT.

«Vhodny pfi riziku lékovych inter-
akci protinddorové lé¢by s DOAC i
warfarinem.

« Neni vhodny pfi pokrocilé rendlni insu-
ficienci ¢i kolisavé funkci ledvin. U renal-
niho selhavani se upravuji ddvky LMWH
podle hladiny anti-Xa. V pfipadé rendlni
insuficience spojené s trombdzou davku
LMWH u pacientt s C krea > 30 neni
tfeba upravovat ; s C krea = 15-30 se
doporucuje upravit davku, a pokud je
Ckrea < 15, pak pozastavit 1écbu.

Pro DOAC plati:

« Preference u malignit mimo GIT a uro-
genitélni trakt, pro ambulantni [é¢bu je
vhodny apixaban i rivaroxaban (Ize je
uzit jiz pfi zahéjeni [é¢by - nevyZzaduji
Lpredléceni” LMWH).

+Nevhodna v pfipadé anamnézy krva-
ceni z GIT, nepouzivat v pfipadé vy-
sokého rizika krvaceni ¢i zavazné
trombocytopenie.

- Nepouzivat pfi riziku Iékovych interakci
(na drovni P-gp a CYP3A4).

- Nepouzivat pfi pokrocilé renalni in-
suficienci ¢i pfi kolisavé funkci ledvin.
(C krea < 15 ml/min)

- Nepouzivat u zdvaznéjsi hepatopatie
s koagulopatii.

-Dllezita je compliance k pravidel-
nému uzivani, zejména pfi davkovani
2x denné (vecerni davka castéji za-
pomindna — apixaban), nicméné api-
xaban md soucasné data o nejvyssi
bezpecnosti.

Pro pfipadné uziti warfarinu plati:

« Lze zvazit, je-li onkologické onemoc-
néni stabilni, ¢i v remisi.

- Volba v pfipadé pokrocilé rendini insu-
ficience a pfi extrémnich odchylkach
hmotnosti.

- Nepouzivat v pfipadé projevl gas-
trointestindlni toxicity protinadorové
Ié¢by, kachexie, jaterniho selhavani.
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Mechanizmus

Tab. 6. Zakladni udaje o nizkomolekuldrnich heparinech a fondaparinuxu.

Monitorace efektu  Polocas eliminace

pusobeni
enoxaparin aktivace antitrom- Indikace: 5-7h
(Clexane) binu, inhibice f. Xa a CrCl 30 ml/min
¢astecné trombinu hmotnost >100 kg

vék <15 let

nadroparin ﬁ:\;g:ﬁ 3-4h
Fraxiparine

( P ) Metoda: aXa
bemiparin Odbeér: 3-4 h po 5-6h
(Zibor) aplikaci
fondaparinux aktivace antitrombi- 17-21h
(Arixtra) nu, inhibice f. Xa

Lékové interakce Antidotum

farmakokinetické
reakce: nejsou.
farmakodynamické
interakce: potencia-
ce s jinymi
antitrombotiky

protamin jen
castecna inhibice

Clexane 100 mg (10 000 IU)/ml

Clexane Forte 150 mg (15 000 IU)/ml

Fraxiparine 9 500 U/ml

Fraxiparine Forte 19 000 IU/ml

Zibor

Arixtra**

*inicialné vhodnéjsi davkovani 2x denné;

Tab. 7. Davkovani nizkomolekuléarnich heparinti a fondaparinuxu v Ié¢bé CAT.

Davka pro 1. mésic

2x denné 1000 IU (0,1ml)/10 kg
hmotnosti pacienta*

1x denné 1 500 IU (0,1 ml)/10 kg hmotnosti
pacienta

2x denné 950 IU (0,1ml)/10 kg
hmotnosti pacienta*
1x denné 1900 IU (0,1 ml)/10 kg
hmotnosti pacienta
5000 IU pfi hmotnosti < 50 kg
7 500 IU pfi hmotnosti 50-70 kg
10 000 IU pfi hmotnosti > 70 kg
5 mg pfi hmotnosti < 50 kg

7,5 mg pfi hmotnosti 50-100 kg
10 mg pfi hmotnosti >100 kg

**t & nedostupna v CR, resp. dostupnd jen 2,5 mg

CAT - trombdza spojend s malignitou; IU — jednotka

Nasledna lécba

mozno snizit na % plvodni davky

1x denné 1 500 IU (0,1 ml)/10 kg
hmotnosti pacienta

mozno snizit na % plvodni davky

mozno snizit na % plvodni davky

mozno snizit na % plvodni davky

nejsou Udaje

«Zasadni vyznam ma compliance pa-
cienta a pravidelna monitorace ucin-
nosti 1écby.

Indikace filtru dolni duté zily:

- U¢elem zavedeni kavélniho filtru je za-
chytit uvolnéné emboly a chranit tak
pacienta pred Zivot ohrozujici PE.

- Absolutni indikaci kavalniho filtru
je vysoké krvacivé riziko znemozniu-
jici podani antikoagulacni 1é¢by pfi
akutni PE a/nebo akutni proximalni
DVT (tj. postihujici poplitedlni, femo-
ralni ¢i zejména panevni zily) nebo se-
Ihani antikoagula¢ni [é¢by (tj. recidivu-
jici PE i pfes adekvatni antikoagula¢ni
[écbu).

- Preferovény jsou filtry ,docasné”/odstra-
nitelné (tj. s moznosti nasledné volby
odstranéni filtru do urcitého ¢asového
limitu, eventuelné jej Ize i ponechat).

Selhani antikoagulacni lécby —

recidiva CAT

V situaci 1é¢by LMWH intermedidlni
déavkou zvysujeme na terapeutickou.

« Pii [é¢bé terapeutickou davkou LMWH
kontrolujeme intenzitu dalsi lé¢by po-
moci vysetfeni hodnoty antiXa, ev. Ize
davku LMWH zvysit na 120-130 % te-
rapeutické davky (pfipadné zkusit pre-
vod na DOACQ).

- Pri 1é¢bé DOAC (ev. warfarinem) preva-
dime na LMWH.

- Inzerce kavalniho filtru pti Zivot ohro-
Zujici high risk PE a ileofemoralni trom-
béze, nebo dokonce v pfitomnosti
trombu v dolni duté zile.

- Slozité situace recidivy CAT pfi antikoa-
gulacni 1é¢bé je vhodné fesit v ramci
multidisciplindrniho tymu.

Specialni situace

Vétsi pozornost by méla byt vénovéna
vybranym populacim, z nichz nékteré
jsou ohrozeny nedostate¢nou bezpec-
nosti nebo ucinnosti antikoagulace.

U pacientl se zhoubnym nadorem
atrombdzou viscerdlni/splanchnické zily
je doporucena lé¢ba kratkodobou anti-
koagulaci nebo sledovani.
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A Mechanizmus
pusobeni

apixaban (Eliquis) xabany - pfimé

edocaban inhibitory fakt. Xa

(Lixiana)

rivaroxaban
(Xarelto)

B Davkovani
v profylaxi VTE
(jen po nahradach
velkych kloubii)

apixaban (Eliquis) 2,5 mg 2x denné
(registr. jen

v ortopedii)

neni schvalen v indi-
kaci profylaxe VTE

edoxaban (Lixiana)

rivaroxaban
(Xarelto)

10 mg 1x denné
(registr. jen
v ortopedii)

VTE - vendzni tromboembolie

Tab. 8. Piehled pfimych oralnich antikoagulancii k Ié¢bé CAT (A) a jejich davkovani (B).

Monitorovani
efektu

Polocas
plazmatické
eliminace (t1/2)

11-14h
10-14h

anti Xa assay

5-9 h (ve strednim
véku)
11-13 h (u seniort)

Davkovani v Iécbé VTE

10 mg 2x denné po dobu prvnich 7 dni, poté 5 mg 2x denné

60 mg 1x denné (nasledujici den po ukonceni |é¢by parenteralnim
antikoagulanciem podavanym po dobu nejméné 5 dnd) nebo
30 mg 1x denné (pfi stfedné zavazném snizeni funkce ledvin, tj.
CrCl 15-50 ml/min), pfi hmotnosti < 60 kg, pfi komedikaci se silny-
mi inhibitory P-gp (cyklosporin, erythromycin, ketokonazol)

15 mg 2x denné po dobu prvnich 3 tydnt a dale 20 mg 1x denné

Lékové Ukonceni
a potravinové efektu
interakce

silné a stredné
silné inhibitory P-gp
a CYP3A4 zvysuji
expozici a silné
induktory P-gp
a CYP3A4 expozici
snizuji (zpravidla
kontraindikovany)

andexanet alfa (v CR
dosud nedostupny),
mozno zkusit kon-
centrét koagul. fak-
torl (Prothromplex,
Total NF, Ocplex,
Beriplex)

Prodlouzena lécba
v profylaxi recidivy
pfi aktivnim nado-
rovém onemocnéni
(> 6 mésicti od
akutni pfihody)

2,5 mg 2x denné

10-20 mg 1x denné

U pacient(l s CAT souvisejici s central-
nim vendznim katetrem (CVC), ktefi do-
stavaji antikoagulacni 1é¢bu, se upred-
nostriuje ponechat CVC pred jeho
odstranénim.

U pacientt s CAT a trombocytopenii je
doporucena plna antikoagulacni lé¢ba
nad 50x10%I, pod 50x10%/I je nutna re-
dukce davky.

U renalniho selhdvani se upravuji davky
LMWH podle hladiny anti-Xa. V pfipadé re-
nalni insuficience spojené s trombdzou
davku LMWH u pacientl s Ckrea > 30 neni
tfeba upravovat ; s C krea = 15-30 se do-
porucuje upravit davku, a pokud je
Ckrea < 15, pak pozastavit 1é¢bu,.

U obezity se preferuje LMWH pred
DOAC, a to i ve vyssich davkach.

V téhotenstvi se doporucuje terapie
LMWH.

Farmakologické vlastnosti a davko-
vani nizkomolekularnich heparin(, fon-
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daparinuxu a pfimych oralnich antikoa-
gulancii v tab. 6-8.
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