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Hluboka zilni trombéza znamena uzavér hluboké zily trombem.
Je spojena s kratkodobym rizikem migrace trombu do plicni ar-
terie, coz zpusobi plicni embolii. Tromboza hluboké Zily dolni
koncetiny pod kolenem se nazyva proximalni, distalni je pak
takova, kterd se objevi nad kolenem. Proximalni hluboka zilni
trombdza sebou nese zvlasté vysoké riziko plicni embolie"?/.

Bez 1é¢by je symptomaticka plicni embolie v akutni fazi smrtici
ve 30 % pripadi. S 1é¢bou se mortalita pohybuje mezi 2-8 %'/.
U zhruba 1 % pacient se v letech nasledujicich po plicni em-
bolii rozvine chronicka plicni hypertenze, kterd vede k dyspnoi
a srde¢nimu selhanf®/.

Hluboka Zilni trombdza dolni koncetiny muze mit také lokalni
komplikace. V priibéhu 5 let po prvni trombéze se az u 30 % pa-
cientll rozvine posttraumaticky syndrom charakterizovany bo-
lesti dolni koncetiny, varixy, otokem, pigmentaci kiize a v nékte-
rych ptipadech i koznimi ulceracemi*/.

Jaka antikoagula¢ni terapie je nejlepsi pro pocate¢ni terapii hlu-
boké zilni trombdzy nebo plicni embolie z pohledu mortality
a recidivy? Text nediskutuje nefarmakologické moznosti 1é¢by.

Nizkomolekularni heparin: standardni terapie
vroce 2013

Antikoagulancia se pouzivaji k prevenci $ifeni a recidivy trombu.

Na pocatku devadesatych let byl standardni pocate¢ni terapii
hluboké Zilni tromboézy a plicni embolie nefrakcionovany hepa-
rin. Heparin snizoval mortalitu u pacientti se symptomatickou
plicni embolii a predchazel recidivé trombu u pacientti se sym-
ptomatickou proximalni hlubokou Zilni trombézou v porovnani
s pacienty bez 1é¢by. Intravendzni i subkutanni podani vykazo-
valo srovnatelnou u¢innost”®/.

Od té doby byla hodnocena rtiznd dal$i antikoagulancia v 1é¢bé
hluboké zilni trombozy a plicni embolie. Prehled rtiznych typt
antikoagulancii a jejich nezadoucich a¢ink je uveden na str. 3.

Snizuje se mortalita po podani nizkomolekularniho heparinu
ve srovnani s nefrakcionovanym heparinem? Systematicky pre-
hled skupiny Cochran zkoumal randomizovana klinicka hodno-
ceni srovnavajici subkutdnni podani nizkomolekuldrniho hepa-
rinu (low molecular weight heparin - LMWH) oproti adjustované
davce nefrakcionovaného heparinu podaného intravaskuldrné
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nebo subkutdnné u pacientt s hlubokou Zilni trombézou dolni
koncetiny nebo s plicni embolii’/. Autofi vybrali 23 studii zahr-
nujicich 9 587 pacient, z nichZ kolem 25 % mélo plicni embolii.

Hlavni LMWH pouzité v téchto studiich byly nadroparin
(6 studii, 1 896 pacientt), tinzaparin (2 studie, 1 044 paci-
enttt), enoxaparin (5 studii, 1 993 pacienttr), dalteparin (3 studie,
705 pacienttl), certoparin (3 studie, 2 017 pacientit) a reviparin
(2 studie, 1 784 pacientt).

Celkova mortalita na konci sledovaného obdobi byla niZzsi
u LMWH neZ u nefrakcionovaného heparinu (4,4 % versus
5,8 %, p= 0,008). Ukazalo se také, ze LMWH jsou lepsi v pod-
skupiné 4 451 pacientll s proximalni hlubokou Zilni trombo-
zou (bez plicni embolie) a v podskupiné 446 pacientii s nddo-
rem’/. U pacientt s proximalni hlubokou zilni trombézou bylo
riziko symptomatické recidivy 1,3 % pti lécbé LMWH a 1,9 %
s nefrakcionovanym heparinem (p<0,001). Celkové riziko za-
vazného krvaceni bylou LMWH 1,1 % a 1,9 % u nefrakcionova-
ného heparinu (p=0,003)°/.

Dal$i metaanalyzy ukdzaly podobné vysledky>®/. Autofi pfipou-
§ti, ze vysledky nékterych studii mohly byt ovlivnény publikac-
nim zkreslenim vysledkii a riiznymi metodologickymi chybami.
Zda se, ze jednotlivé LMWH maji srovnatelnou uc¢innost. Nej-
déle byly sledovany enoxaparin, dalteparin a nadroparin.

LMWH jsou prakti¢téj$i. Ve srovnani s nefrakcionovanym he-
parinem, ktery obvykle vyzaduje tpravu davky podle vysledka
koagula¢nich testti, maji LMWH vyhodu podani ve fixni davce
(podle télesné hmotnosti) v jedné ¢i dvou subkutdnnich injek-
cich denné.

Fondaparinux: neni lepsi nez heparin. Fondaparinux je hepa-
rinoidové antikoagulans podavané subkutinné jednou denné.
Randomizovana dvojité slepa neinferiorni studie porovnéavala
fondaparinux s enoxaparinem u 2 205 pacientil s proximalni
hlubokou trombézou dolni koncetiny bez plicni embolie'/.
Dal$i studie se stejnym designem porovnavala fondaparinux
s intravendznim nefrakcionovanym heparinem u 2 213 pacientt
s plicni embolii''/. Nebyl nalezen statisticky vyznamny rozdil
mezi fondaparinuxem a heparinem, pokud jde o recidivu sym-
ptomatické tromboembolie (primarni endpoint). Statisticka sila
téchto studii byla prili§ mala na prokazani klinicky relevantniho
rozdilu ve prospéch fondaparinuxu nebo ve prospéch enoxapa-
rinu ¢i heparinu, pokud jde o mortalitu a zavazné krvacent®/.
Proto je lepsi pokracovat v pouzivani LMWH, které jsou lépe
zhodnoceny v terapii hluboké Zilni tromboézy a plicni embolie.
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Rivaroxaban: neni lepsi nez LMWH. Rivaroxaban je peroralni
antikoagulans, které neinhibuje vitamin K. Jeho hodnoceni za-
hrnuji dvé randomizovand nezaslepend neinferiorni klinicka
hodnoceni u pacientt s hlubokou zilni trombézou (3 449 paci-
entl) nebo plicni embolii (4 832 pacientit). Rivaroxaban nebyl
uc¢innéjsi nez LMWH nasledovany adjustovanou davkou anta-
gonisty vitaminu K pfi porovnani mortality nebo klinické re-
cidivy'>"/. Celkovy vyskyt krvaceni byl podobny v obou sku-
pindch. Zavazné krvaceni se vyskytovalo méné ¢asto po podani
rivaroxabanu ve skupiné s plicni embolii (1,1 % versus 2,2 %
u LMWH nasledovaného antagonistou vitaminu K). Ve studii
s vendzni tromboembolii nebyl rozdil ve frekvenci vyskytu za-
vazného krvaceni pozorovan'?/.

Analyza vyznéla priznivéji pro pouziti LMWH pti pocate¢ni
1é¢bé zilni trombodzy predevsim proto, ze je k dispozici vétsi
mnozstvi udajii o této skupiné antikoagula¢nich latek.

Trombolyticka terapie: pouze pro masivni plicni
embolii

Trombolytické enzymy jsou pouzivany k rychlému rozpusténi
krevnich srazenin, které blokuji plicni zilu nebo tepnu. Trom-
bolytika byla hodnocena u pacientil s vendézni tromboembolii
a u pacientt s plicni embolii s/bez hemodynamické nestability.

Vice krvaceni, mozny niz$i vyskyt posttrombotického syn-
dromu. Systematické prehodnoceni publikované literatury pro-
vedené skupinou Cochran zkoumalo randomizovana klinickd
hodnoceni porovnavajici trombolyzu s antikoagulaci u pacientti
s hlubokou Zilni trombézou dolni konéetiny. Bylo vybrano dva-
nact studii s celkem 700 pacienty. Trombolytika pouzitd v téchto
studiich byla altepldza, streptokindza a urokindza.

Ani souhrnnd analyza ani hodnoceni jednotlivych trombolytic-
kych latek neprokazalo statisticky vyznamné ovlivnéni incidence
plicni embolie nebo dlouhodobé incidence bércovych viedi. In-
cidence krvaceni byla u trombolytické terapie vyssi (10 % versus
8 % bez trombolytické terapie p=0,004)"/. Ani aktualizace této
metanalyzy o 2 dal$i klinickd hodnoceni nezménila vysledky®/.

Do randomizované studie publikované v roce 2012, ktera nebyla
soucasti predchazejici metanalyzy, bylo zarazeno 209 pacientt
s proximalni hlubokou Zilni trombézou 1é¢enych bud LMWH
a alteplazou, podavanou katetrem pfimo do trombu, nebo sa-
motnym LMWH"/. Po dvou letech byla prevalence posttrom-
botického syndromu niz$i u skupiny s trombolytickou terapii
(41 % oproti 56 %, p=0,047), ale za cenu vy$si frekvence vyskytu
krvacivych komplikaci (20 ptipadd, 3 zavazné oproti zadnému
krvaceni). Nebyl pozorovan statisticky vyznamny rozdil v mor-
talité nebo recidivé tromboembolie.

Plicni embolie: Zadna vyhoda trombolyzy. Systematické pre-
hodnoceni randomizovanych dvojité slepych klinickych hod-
noceni zkoumalo t¢inek trombolyzy u pacientd s plicni embo-
lii, kteti byli také lé¢eni antikoagula¢ni 1écbou'®/. Bylo vybrano
13 studii zahrnujicich celkem 944 pacientt. V 6 studiich byla
trombolytikem alteplaza, ve 4 streptokindza, ve 2 urokindza
a v 1 tenekteplaza. Metaanalyza téchto studii neprokazala sni-
zeni mortality nebo recidivy plicni embolie pfi pridani trombo-
lytické 1écby k 1écbé antikoagula¢ni. Jind metaanalyza 10 studii,
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dobné vysledky®/.
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Masivni plicni embolie: pravdépodobné méné umrti. Plicni
embolie je klasifikovana jako masivni, pokud ovliviiuje hemo-
dynamické parametry (systolicky tlak pod 90 mm Hg nebo
nahly pokles o nejméné 40 mm Hg) pti nepfitomnosti arytmie,
hypovolemie nebo infekce?/. Bez 1é¢by kon¢i masivni plicni em-
bolie obvykle v priibéhu nékolika hodin fatalné'?/.

Pét ze studii hodnoticich trombolytickou 1é¢bu zahrnovalo také
blize nespecifikované mnozstvi pacientd s masivni plicni em-
bolii'’/. Metaanalyza téchto 5 studii pii zarazeni viech pacienti
naznacila vyssi snizeni umrtnosti po trombolytické terapii nez
ve studiich bez pacienti s masivni plicni embolii. Rozdil vak
nebyl statisticky vyznamny: celkova umrtnost v trombolytické
skupiné byla 6 % a v placebové skupiné 13 % (p=0,09). Vysledky
jsou limitovany nedostate¢nou metodologickou kvalitou zata-
zenych studii, nepresnosti hodnocenych udaji a moznosti pub-
lika¢niho zkresleni vysledka®®/. Presto je tfeba tak velky rozdil
v mortalité vzit v ivahu.

Krvaceni, hypersenzitivita a dal$i. Trombolyticka lé¢ba sebou
nese riziko krvaceni, pfedevsim v misté podani, ale i jiné, napt.
mozkové krvaceni. Muze také zpusobit hypersenzitivitu (hlavné
streptokindza), embolii, hypotenzi a akutni selhani ledvin'®/.

V nékterych pripadech je mozna ambulantni lécba
Ambulantni 1é¢ba LMWH pfinasi jen malo praktickych obtizi:
1ék je podavan ve stejné davce podle télesné hmotnosti v jedné
nebo dvou subkutannich injekcich. V klinickych hodnocenich
bylo porovnavano podavani u ambulantnich a hospitalizova-
nych pacientd.

Ambulantni 1é¢ba oproti 1écbé pri hospitalizaci. Systematické
prehodnoceni provedené skupinou Cochrane zkoumalo ran-
domizovand klinickd hodnoceni u pacientti s hlubokou Zilni
trombozou porovnavajici ambulantni terapii LMWH s lé¢bou
LMWH za hospitalizace nebo s 1é¢bou nefrakcionovanym hepa-
rinem'/. Bylo vybrano $est studii s 1 708 pacienty. Jejich metaa-
nalyza neukazala nartst celkové mortality, frekvence rekurentni
trombozy nebo zévazného krvaceni u ambulantnich pacientd.
Vysledky metaanalyzy jsou limitovany vysokym poctem paci-
entll vyrazenych ze studie a kratkodobou hospitalizaci na za-
¢atku 1écby u vice nez poloviny pacientd'’/. Presto se ambu-
lantni 1é¢ba zda byt rozumnou moZnosti u pacientd, ktefi neziji
sami a nemaji zvy$ené riziko krvaceni.

Ambulantni lécba plicni embolie s nizkym rizikem. Dvé kli-
nicka hodnoceni se 471 pacienty s plicni embolii s nizkym ri-
zikem komplikaci porovnavala hospitalizaci trvajici 24 hodin
nebo 3 dny s delsi hospitalizaci. Celkova analyza téchto studii
neprokazala statisticky signifikantni rozdil v celkové morta-
lité, recidivé plicni embolie nebo zdvazného krvaceni. Do studii
v8ak bylo zatazeno prili§ malo pacientt k vylouc¢eni klinicky vy-
znamnych rozdil v jednom nebo vice z uvedenych endpointi.

Systematické prehodnoceni zkoumalo prospektivni studie s na-
slednym sledovanim pacientt s plicni embolii 1é¢enych pouze
ambulantné®/. Bylo vybrano 8 studii se 777 pacienty. Kritéria
vybéru pacientt 1é¢enych ambulantné se lisila mezi jednotlivymi
studiemi. V prabéhu 3-6 mési¢niho nasledného sledovani ze-
mfeli 2 pacienti (0,3 %) na plicni embolii a u 4 se objevilo velké
krvéceni (Zadné smrtelné). Tyto vysledky naznacily, ze je pii-
pustné pacientim s plicni embolii nabidnout ambulantni péci,
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pokud maji nizké riziko komplikaci, neZiji sami a nemaji zvysené
riziko krvaceni.

Doporucené postupy pro klinickou praxi:

doporuceni pro pocatecni 1é¢bu

Doporucené postupy pro klinickou praxi publikované mezi lety
2006-2012 predkladaji podobna doporuceni.

Zadné zvysené riziko komplikaci: LMWH nebo fondapari-
nux. Pro pacienty s proximalni hlubokou zilni trombdzou dolni
koncetiny nezasahujici véna iliaca a pro pacienty s hemodyna-
micky nevyznamnou plicni embolii bez renalniho poskozeni
a rizika krvaceni je pro zahdjeni antitrombotické 1é¢by doporu-
¢ovano pouziti LMWH nebo fondaparinuxu. Pokyny odrazuji
od pouziti trombolyzy">#!¢'33/. Pouze jedno doporuceni zahr-
nuje mezi moznost prvni volby pouziti nefrakcionovaného he-
parinu (intraven6zné nebo subkutanné)'/.

U pacientii s nizkym rizikem krvaceni, a pokud tomu okolnosti na-
svédc¢uji, mnohé pokyny doporucuji okamzitou ambulantni 1é¢bu
u pacientt s proximalni hlubokou Zilni trombdzou a u pacienti
s plicni embolif s nizkym rizikem po kratké hospitalizaci>**">/.

Renalni selhani nebo zvysené riziko krvaceni: nefrakciono-
vany heparin. U pacientt s clearence kreatininu pod 30 ml za
minutu nebo ve vysokém riziku krvaceni pokyny pro klinickou
praxi doporucuji intravendzni nebo subkutanni podani nefrak-
cionovaného heparinu v davce upravené podle hodnot koagu-
la¢nich testrh>5162022/,

Iliofemoralni vendzni trombdza a masivni plicni embolie:
trombolyza. Iliofemoralni vendzni trombodza predstavuje vyssi

riziko posttrombotickych komplikaci, nez jiné formy hluboké
zilni trombo6zy'®/. Mnohd klinickd doporuéeni navrhuji jako
1é¢bu volby u iliofemordlni vendzni trombdzy trombolyzu po-
déavanou katetrem>*'¢%/,

U pacientti s masivni plicni embolii klinické postupy doporucuji
antikoagula¢ni terapii (intravendzni nefrakcionovany heparin)
spole¢né s periferni intravendzni trombolyzou>#162!/,

Néktera doporuceni zminuji pouziti mechanické trombolyzy
nebo chirurgickou trombektomii, pokud farmakologicka 1écba
selze nebo je kontraindikovana®*'¢/.

V praxi: nizkomolekularni hepariny kromé pripadii
renalniho selhani

Riziko plicni embolie nasledujici po hluboké Zilni trombdze
dolni koncetiny zavisi na tom, jestli se jedna o proximalni nebo
distalni trombdzu. Riziko tmrti je nizsi u pacientt s plicni em-
bolii nez u pacientti s masivni plicni embolii. Doporuéeni ¢aso-
pisu Prescrire bere tyto skute¢nosti v uvahu.

K zahdjeni terapie dostupné udaje podporuji pouziti LMWH
jako lék prvni volby, pokud neni pfitomno renalni selhani.
LMWH mohou byt v nékterych ptipadech podavany ambu-
lantné. Trombolyticka terapie mize mit misto v 1écbé masivni
plicni embolie, ale jeji klinické hodnoceni musi pokracovat.

Mezi hlavni nezddouci u¢inky antikoagulaéni terapie patii krva-
ceni a heparinem indukovand trombocytopenie.

Citovana literatura je na vyzadani dostupna na informa¢nim
stiedisku
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Antikoagulancia se li$i mechanismem t¢inku, cestou podani
a nezadoucimi ucinky. Na konci roku 2012 byla néktera z nasle-
dujicich antikoagulancii porovnana ve srovnavacich hodnoce-
nich [é¢by vendzni trombodzy a plicni embolie.

Heparin a heparinoidy
Heparin je glykosaminoglykan praseciho nebo bovinniho ptivodu'%/.

Nefrakcionovany heparin. Nefrakcionovany heparin inhibuje
trombin (faktor Ila) a faktor Xa. VéZe se na destickovy chemo-
kin F4P. Komplexy heparinu a F4P jsou imunogenni a mohou
vyvolat tvorbu protildtek zapojenych ve spusténi trombocyto-
penie?/. Nefrakcionovany heparin se podévé v kontinualni in-
travenozni infuzi nebo subkutanné. Pfi intravendéznim poddéni
je jeho uc¢inek okamzity a polocas v plazmé se pohybuje mezi
0,5-2 hodinami. Pfi subkutannim podani nastupuje Gcinek po-
maleji (okolo 2 hodin), ale trva déle. Umoznuje 12hodinovy in-
terval mezi podanim. Davka podavana k 1é¢bé vendzni trombo-
embolie a plicni embolie musi byt denné upravena podle aPTT
(aktivovany ¢asteény tromboplastinovy ¢as)'?/.

Antidotum pro nefrakcionovany heparin je protamin, ktery

rychle neutralizuje antikoagula¢ni tc¢inek. Nefrakcionovany he-
parin neprochazi placentou’/.
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Nizkomolekularni hepariny. Nizkomolekuldrni hepariny
(LMWH) jsou vyrabény z nefrakcionovaného heparinu'/. Inhi-
buji faktor Xa a v mensi mife i trombin?/. Vazi se také na des-
tickovy chemokin F4P a mohou vyvolavat trombocytopenii®*/.
Obvykle jsou podavany subkutanné v jedné nebo dvou davkach
denné. Aktivita LMWH je méfena podle anti-Xa aktivity. Pfi
terapii vendzni tromboembolie a plicni embolie je davka nej-
Castéji upravena podle télesné vahy pacienta bez dal$ich tprav.
Protamin sulfat je jako antidotum méné u¢inny nez v pripadé
nefrakcionovaného heparinu?/.

LMWH neprochazeji placentou. Jsou prvni volbou pfi 1écbé
hluboké Zilni trombozy a plicni embolie v téhotenstvi’/.

Fondaparinux. Fondaparinux je synteticky pentasachrid napo-
dobujici sekvenci pritomnou v heparinovych fetézcich'?/. Inhi-
buje faktor Xa, ale ne trombin. Jeho polocas je 17 hodin a podava
se v jedné denni davce subkutdnni injekci. Davka se obvykle na-
stavuje podle télesné vahy pacienta bez dal$i Gpravy. Fondapa-
rinux muze vyvolat trombocytopenii’/. Neni neutralizovan pro-
tamin sulfitem'/. Fondaparinux c¢dste¢né prochazi placentou
a nezadouci uc¢inky u plodu nemohou byt vylouceny?/.

Danaparinoid. Danaparinoid natrium je smés veprovych gly-
kosaminoglykant (podobnych heparinu) a podava se subku-
tanné"*°/. Slabé interaguje s F4P. Riziko trombocytopenie je
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velmi malé a je tak vhodny pro pacienty, ktefi maji v anamnéze
trombocytopenii typu II vyvolanou heparinem?¢/.

Nezadouci ucinky heparinii. Hlavni nezddoucim u¢inkem he-
parintl je krvaceni, trombocytopenie a trombocytéza. Vzacné
nezadouci Gcinky zahrnuji kozni nekrézu v misté podani in-
jekce, hypersenzitivni reakce, hyperkalémii, zvySeni transami-
naz, priapismus a osteopordzu pti dlouhodobém podani™/.

Selhani ledvin. Rendlni poskozeni snizuje clearens heparinu
a zvySuje riziko predavkovani, které miize vést k zavaznému kr-
vaceni. Opatrnost pfi podavani je nutna pfi clearens kreatininu
mezi 30-60 ml za minutu. Pod 30 ml za minutu je lepsi pouzivat
nefrakcionovany heparin, jehoz davku je mozné titrovat podle
vysledktt aPTT, ktery reflektuje stav srazlivosti’/. Léky, které
zvy$uji riziko poskozeni renalnich funkci, mohou zptsobit pre-
davkovani heparinem.

Derivaty hirudinu

Desirudin, lepirudin a bivalirudin jsou derivaty hirudinu, pep-
tidu izolovaného ze slin pijavic. Tyto pfimé trombinové inhi-
bitory neinteraguji s F4P a neindukuji timto mechanismem
trombocytopenii?/. Derivaty hirudinu jsou podavany subku-
tanné nebo intravenozné. Pro derivaty hirudinu neni k dis-
pozici zadné antidotum®’/. Hlavnimi nezadoucimi u¢inky hi-
rudinovych derivat jsou krvaceni a hypersenzitivita’/. Tyto
ptipravky jsou eliminovany ledvinami ve formé metabolitl
nebo v nezménéné formé. Renalni poskozeni je tak riziko-
vym faktorem predavkovani. Hirudinové derivaty prochazeji
placentou’/.

Antagonisté vitaminu K

Antagonisté vitaminu K interaguji se syntézou nékterych sra-
zecich faktort (jmenovité faktory II, VII, IX a X). Standardnim
predstavitelem antagonistt vitaminu K je warfarin.

Utinnost se li$i mezi jednotlivymi pacienty. Ucinek se objevi
po nékolika dnech. Antikoagula¢ni G¢inek méfeny protrombi-
novym ¢asem je u jednotlivych pacientii vysoce variabilni. Pro-
trombinovy ¢as je vyjadren jako INR (International Normalised
Ratio)**/. Antidotem je vitamin K, ktery u¢inkuje i po intrave-
néznim podani az za nékolik hodin a infuze protrombinového

komplexu, ktery nahrazuje faktory II, VII, IX a X a a¢inkuje
rychleji?/.

Nezadouci ucinky a interakce antikoagulancii. Antagonisté
vitaminu K mohou zptisobovat zdvazné krvaceni. Mezi ostatni
nezddouci ucinky patii imunoalergické poskozeni organt
(zvlasté fluindion), kozni nekrozy a vzacné vaskulitida a jaterni
poskozeni?/.

Antagonisté vitaminu K interaguji s mnozstvim dalsich léka
i potravin. INR by mélo byt kontrolovano, kdykoli je do tera-
pie pfidan ¢i vysazen novy lék, nebo dojde ke zméné davkovani.

Antagonisté vitaminu K mohou zptisobit potrat, fetdlni krvaceni
a vrozené vady (napf. nosni hypoplazii a epifysealni abnorma-
lity) u ptiblizné 6 % exponovanych téhotenstvi. Zdné vrozené
vady nebyly hlaseny, pokud antagonisté vitaminu K byli vysa-
zeni pred Sestym tydnem téhotenstvi®/.

Indandionové derivéty (fluindion a fenindion) prechazeji do ma-
terského mléka a nemély by byt pti kojeni podavany.

Warfarinu a acenokumarolu je v matefském mléce nalézano
pouze stopové mnozstvi. Podani béhem kojeni je bezpecné pro
kojené dité’/.

Ostatni antikoagulancia

Apixaban a rivaroxaban jsou oralni antikoagulancia, ktera pfimo
inhibuji faktor Xa. Neexistuje Zadna laboratorni metoda, kterou
by bylo mozné méfit jejich antikoagula¢ni t¢inek, aby mohla
byt upravena davka. Neexistuje zadné antidotum, ale koncentrat
protrombinového komplexu muize rusit jejich antikoagula¢ni
ucinek"'®!"/. Rivaroxaban interaguje s mnoha léky. Apixaban
arivaroxaban jsou eliminovany ledvinami a poskozené ledvinné
funkce proto mohou zptisobit predavkovani a krvaceni'®!!/.

Dabigatran inhibuje aktivni misto pro trombin. Neexistuji
zadné laboratorni testy na méfeni jeho Gcinnosti a neni také
zadné antidotum™'>"%/.

Citovand literatura je na vyzdddni dostupnd na informacnim
stiedisku

Postup, jakym jsou nase ¢lanky pfipravovany: témata navrzena redakéni radou jsou zpracovavana vybranymi odborniky z oboru a prochazeji recenzi a event. dopra-
covanim oponenty a redakéni radou. Autor mé moznost vlastniho kritického pohledu, ale ¢lanky reprezentuji i nazor redakéni rady. Nadéle proto nebudeme autory
uvadét, v poslednim Gisle kazdého roéniku vSak naleznete souhrnné podékovani vSem, ktefi pro nas ¢lanky do pfisluSného roéniku napsali. Podobné pracuji i ostatni
nezavislé 1ékové bulletiny (napf. britsky DTB), sdruzené v Mezindrodni spole€nosti Iékovych bulletin (ISDB), jejimz fadnym &lenem jsou Farmakoterapeutické
informace od roku 1996.

Farmakoterapeutické informace jsou vydavany Statnim tstavem pro kontrolu Ié&iv a distribuovény jako piiloha Casopisu deskych lékarnikil a Zdravotnickych novin
vydavatelstvi Ambit Media.
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