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Antikoagulacni lécba je vyuzivana v prevenci a terapii trombézy a tromboembolizmu a komplikaci s nimi spojenych, véetné prevence ische-
mické cévni mozkové piihody (iCMP). K tomuto tcelu jsou vyuzivany nejéastéji warfarin, heparin (véetné nizkomolekularniho), ale také nova
antikoagulancia (napf. dabigatran, rivaroxaban nebo apixaban). Uziti antikoagulancii maze byt komplikovano hemoragii, a to véetné spon-
tanniintracerebralni hemoragie (SICH). Pokud dojde k rozvoji SICH u pacienta na peroralni antikoagulaci, jsou indikovany okamzité ukonceni
antikoagulace a snaha o co nejrychlejsi normalizaci koagula¢nich parametrd. Pfi rozhodovani o indikaci dlouhodobé antikoagula¢ni terapie
v sekundarni prevenci iktu u pacientd po prodélané SICH je nutné porovnat riziko recidivy SICH oproti riziku ischemické cévni pfihody.

Kli¢ova slova: mozkové krvaceni, antikoagulac¢ni Ié¢ba, warfarin, nova peroralni antikoagulancia, ischemicka cévni mozkova pfihoda,
prevence.

Intracerebral hemorrhage and anticoagulation therapy

Anticoagulation therapy is being used in the prevention and therapy of thrombosis and thromboembolism and of related complications,
including the prevention of ischemic stroke. Warfarin, heparin (including low-molecular-weight one), but also new oral anticoagulants
(e. g. dabigatran, rivaroxaban or apixaban) are being used most frequently for this purpose. The use of anticoagulants may be compli-
cated by hemorrhage, including spontaneous intracerebral hemorrhage (SICH). In the case of the occurrence of SICH in patient on oral
anticoagulation, immediate discontinuation of anticoagulation and effort for the most rapid normalization of coagulation parameters are
indicated. During decision making about the indication of long-term anticoagulation in the secondary prevention of stroke in patients

with a history of SICH, comparison of the risk of SICH recurrence and the risk of ischemic vascular disease is needed.

Key words: intracerebral hemorrhage, anticoagulant therapy, warfarin, new oral anticoagulants, ischemic stroke, prevention.

Seznam zkratek

ACM - arteria cerebri media

AH — arteridInf hypertenze

AHA/ASA - American Heart Association/
American Stroke Association

aPTT - aktivovany parcidlni tromboplastinovy ¢as

ARISTOTLE — Apixaban for Reduction in Stroke
and Other Thromboembolic Events in Atrial
Fibrillation

ASA - kyselina acetylsalicylova

CMP - cévni mozkova piihoda

CrCl - clearance kreatininu

DM - diabetes mellitus

EF - ejekeni frakce

EMA — European Medicines Agency

EP — embolie plic

ESO - European Stroke Organisation

FS —fibrilace sinf

HZT - hluboké Zilni trombdza

ICHS - ischemické choroba srde¢ni

iCMP — ischemicka cévni mozkova pfihoda

INR — international normalized ratio

IVT — intravendzni trombolyza

LK - leva komora

LMWH - low-molecular-weight heparin

NYHA — New York Heart Association

RE-LY — Randomized Evaluation of Long-Term
Anticoagulation Therapy

RF — rizikovy faktor

ROCKET AF — Rivaroxaban Once Daily Oral Direct
Factor Xa Inhibition Compared with Vitamin
K Antagonism for Prevention of Stroke and
Embolism Trial in Atrial Fibrillation

RR - relativniriziko

SICH - sponténni intracerebrdlni hemoragie

TIA - tranzitorn{ ischemicka ataka

Uvod

Antikoagulacni 1é¢ba se uplatiiuje v pre-
venci a terapii trombdzy a tromboembolizmu
a komplikaci s nimi spojenych. K tomuto Ucelu
jsou vyuzivany nejcastéji warfarin sodny, he-
parin (pfedevsim nizkomolekuldrni — low-mo-
lecular-weight heparin [LMWH]), ale také nova
antikoagulancia (napf. dabigatran, rivaroxaban
nebo apixaban). UzZitl antikoagulancii mize byt
komplikovdno hemoragif, a to v¢etné mozko-
vé. Samostatnou problematiku pak predstavuji
provedenfintravendzni trombolyzy (IVT) v rdm-
ci terapie akutni faze ischemické cévni mozkové
pithody (ICMP) pacientdm na peroralni antikoa-
gula¢ni terapii, ale také lé¢ba pacientd, u kterych
doslo pfi uzivani antikoagulanf terapie k rozvoji
spontanni intracerebralni hemoragie (SICH).

Clanek seznamuje ¢tenéfe s indikaci anti-
koagulacnilécby warfarinem i novymi antikoa-
gulancii v prevenci ischemického iktu a zmiru-
je také problematiku intravendzni trombolyzy
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a spontannich intracerebralnich hemoragii u pa-
cientll lécenych antikoagulacii.

Indikace antikoagulac¢ni lécby
v primarni prevenci
ischemického iktu

Nezavislym rizikovym faktorem iCMP je fib-
rilace sinf (FS). Antitromboticka terapie se v pre-
venci tromboembolizmu (tedy véetné primarmni
prevence iCMP) doporucuje viem pacientdm
s nevalvulari FS kromé téch, jejichzZ riziko je nizké
(muZi i Zeny mladsi 65 let a izolovana FS), nebo
existuji-li kontraindikace této terapie. Vybér anti-
trombotické lécby by mél byt zaloZzen na absolut-
nim riziku CMP/tromboembolizmu, riziku krvaceni
a Cistém klinickém pifnosu pro daného pacienta.
Jako néstroj k hodnoceni rizika CMP u nevalvuldrni
FS se doporucuje skore CHA DS,-VASc (tabulka 1).
PerordIni antikoagula¢ni terapie se doporucuje
u pacientl se skore CHA DS -VASc > 2, pokud ne-
jsou pritomny kontraindikace. U pacientd se skore
CHA,DS VASc =1 je tfeba tuto terapii zvazit na za-
kladé stanoven(rizika krvacivych komplikacia pre-
ference pacienta, a to s vyjimkou Zen mladsich 65
let sizolovanou FS, u kterych je jedinym rizikovym
faktorem pohlavi. K perorédini antikoagula¢ni te-
rapii je mozno pouzit warfarin (s Upravou davky
k dosazeni hodnoty international normalized ratio
[INR] 2,0-3,0) nebo novd antikoagulancia, o nichZ je
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Tabulka 1. Skére CHA DS -VASc

Rizikovy faktor Body
C  méstnavé srdecni selhanf 1
H hypertenze 1
A, veék=75let 2
D diabetes mellitus 1
S2 anamnéza CMP/TIA 2

<

cévni onemocnéni (@namnéza infarktu myokardu, postizent perifernich tepen, sklerotické postizeni aorty) 1

vek 65 - 74 let

1

Sc  zenské pohlavi

1

C - congestive heart failure; H — hypertension; A — age; D - diabetes mellitus; S — history of stroke or transi-
ent ischemic attack; V - vascular disease; A — age; Sc — sex category

CMP - cévni mozkova pfihoda; TIA — tranzitorni ischemicka ataka

Tabulka 2. Indikace novych antikoagulancii v prevenci ischemického iktu

Preparat Indikace

dabigatran etexildt  dospéli pacienti s nevalvularni

FSs>1RF

CMP, TIA nebo systémova embolie v anamnéze

EF LK <40%

symptomatické srdecni selhanf tridy NYHA > I

vék > 75 let

vek > 65 let + 1 z ndsledujicich onemocnént: DM,
ICHS nebo AH

rivaroxaban dospéli pacienti s nevalvularni

FSs>1RF

méstnavé srdecni selhanf

AH

vék > 75 let

DM

prodéland CMP nebo TIA

apixaban dospéli pacienti s nevalvularni

FSs>1RF

predchozi CMP nebo TIA

vék > 75 let

AH

DM

symptomatické srdecni selhanf tfidy NYHA > i

AH — arteridlni hypertenze; CMP — cévni mozkova piihoda; DM - diabetes mellitus; EF — ejekeni frakce; FS -
fibrilace sini; ICHS — ischemicka choroba srde¢ni; LK — leva komora; NYHA — New York Heart Association; RF

- rizikovy faktor; TIA — tranzitorni ischemickd ataka

pojedndno v samostatné kapitole. Jestlize pacient
jakoukoliv perordini antikoagulaci odmit3, je tfeba
zvazit antiagregacni terapii kombinaci kyseliny ace-
tylsalicylové (ASA) 75-100 mg denné a klopidogre-
lu 75 mg denné (pfi nizkém riziku krvécenf) nebo
samotnou ASA 75-325 mg denné, jejiz i¢innost je
vsak nizsi (Camm et al,; ESC Committee for Practice
Guidelines, 2012).

Indikace antikoagulacni lécby
warfarinem v sekundarni prevenci
ischemického iktu

Vrdmci sekundarni prevence je perordini anti-
koagulace (s cilovou hodnotou INR 2,0-3,0) dopo-
ruc¢ena po iCMP ve spojitosti s FS a také u pacientd
s kardioembolickym iktem bez spaojitosti s FS, po-
kud je vysoké riziko jeho recidivy. Antikoagulancia
nejsou indikovéna po nekardioemboligennim is-

chemickém iktu s vyjimkou specifickych situaci,
jako jsou ateromy aorty, fuziformni aneuryzma
bazildrni tepny, cervikalni arteridIni disekce, fo-
ramen ovale patens za pfftomnosti potvrzené
hluboké Zilnf trombdzy nebo aneuryzmatu septa
sini. Perordlni antikoagulace vsak neni indikovana
u pacientl s komorbiditami, jako jsou pady, Spat-
na spoluprace, nekontrolovana epilepsie nebo
gastrointestindIni krvaceni, pficemz vyssi vék sa-
motny nenf kontraindikacf jejiho podavani. Pokud
je peroralni antikoagulace kontraindikovana, je
doporuceno podanf kombinace nizké davky ASA
a dipyridamolu (The ESO Executive Committee
and the ESO Writing Committee, 2008).

Tato doporuceni ESO vychdzeji ze zjistén,
ze peroralnf antikoagulace (s cilovou hodnotou
INR 2,0-3,0) snizuje riziko recidivy iCMP u pa-
cientl s nevalvularni FS (at uz permanentni-
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ho, chronického nebo paroxyzmalniho typu)
a u vetsiny dalsich kardidlnich zdroj& embolizace.
Antikoagulace by meéla byt uzivana dlouhodo-
bé nebo alespori 3 mésice po kardioembo-
ligennim iktu v dasledku infarktu myokardu.
Diskuze o optimalnim ¢ase zahajeni peroralni
antikoagulace je kontroverzni. Po tranzitorn{
ischemické atace nebo drobné iCMP je moz-
no ji za¢it podavat ihned, ale po vétsim iktu
s vyznamnym infarktem na neurozobrazovani
(napf. v rozsahu vice nez 1/3 povodi a. cerebri
media [ACM]) by se mélo pockat nékolik tydnd
(napf.4). Toto rozhodnuti je v3ak nutno individu-
alizovat. Antikoagulace mdze byt pfinosna také
u pacientd s ateromatem aorty, fuziformnim
aneuryzmatem bazildrni tepny nebo cervikalni
disekci (The ESO Executive Committee and the
ESO Writing Committee, 2008).

Lécba warfarinem ma vsak fadu limitaci,
mezi které patfi naptiklad nepredvidatelna
odpovéd pacientll na lé¢bu vcetné rezistence
na warfarin (tyto limitace Ize ¢astecné eliminovat
genetickym vysetfenim pacientl pfed zahdje-
nim 1é¢by), pomaly nastup a odeznivani ucinky,
uzké terapeutické okno, nutnost laboratorniho
monitorovani Ié¢by, u nékterych pacientl nut-
nost ¢astého upravovani davky, cetné potravi-
nové a lékové interakce. Pravé tyto limitace vedly
k vyvoji novych antikoagulancif.

Indikace antikoagulacni lécby
novymi antikoagulancii v prevenci
ischemického iktu

Mezi novd antikoagulancia schvélend pro
pourziti v prevenci iCMP patfi dabigatran etexildt
(pfimy inhibitor trombinu) a déle rivaroxaban
a apixaban (pfimé inhibitory faktoru Xa). Jejich
indikace v uvedené oblasti a také davkovani
jsou uvedeny v tabulce 2 a tabulce 3. U viech tif
prepardtd je nutnad opatrnost u pacientl s re-
nalni insuficienci. Napfiklad v pffpadé dabiga-
tranu je nutno u pacientl se stredné tézkou
poruchou funkce ledvin (s clearance kreatininu
[CrCL] 30-50 ml/min) na zékladé posouzen rizi-
ka tromboembolie a krvaceni volit mezi davkou
zakladni (150 mg 2 x denné) a snizenou (110 mg
2x denng). U pacient s CrCl < 30 ml/min je
pak podavani dabigatranu kontraindikovano.
Rivaroxaban je poddvan ve snizené davce (15 mg
1x denné) pacientlim se stfedné zavaznou (CrCL
30-49 ml/min) nebo zavaznou (CrCL 15-29 ml/
min) renalni nedostate¢nosti a kontraindikovan
je u pacientl s CrCl < 15 ml/min. Apixaban je
pak kontraindikovan pfi rendini nedostate¢nosti
s CrCL < 25 ml/min (Pfiloha | = Souhrn udajd
u pfipravku Eliquis 2012, Pfiloha | — Souhrn Uda-
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Tabulka 3. Ddvkovani novych antikoagulancii v prevenci ischemického iktu

Preparat Davka

Indikace davky

dabigatran etexildt 150 mg 2x denné

zékladni davka

110 mg 2x denné

vek > 80 let

soucasné uzivani verapamilu

110 nebo 150 mg 2x denné (na
zakladé posouzeni rizika trom-

boembolie a krvéaceni)

vek 75-80 let

stfedné tézka porucha funkce ledvin (CrCL 30-50 mi/min)

gastritida, ezofagitida nebo gastroezofagealni reflux

ostatni pacienti se zvysenym rizikem krvaceni

rivaroxaban 20mg 1x denné

zakladni davka

15 mg 1x denné

stfedné zavazna (CrCL 30-49 ml/min) nebo zavazna
(CrCL 15-29 ml/min) rendlni nedostate¢nost

apixaban 5mg 2x denné

zakladni davka

CrCl - clearance kreatininu

jU u pfipravku Pradaxa 2012, Pfiloha | - Souhrn
Udajl u pripravku Xarelto 2011). Je vsak nutno
zdlraznit, Ze uvedené indikace vychdzeji z ofi-
cidlnich Souhrn( Udajd o pfipravku a pred jejich
nasazenim do medikace je nutno zkontrolovat
aktudini podminky jejich Uhrady stanovené od-
lisné v Ceské republice a ve Slovenské republice.

Indikace a davkovanf téchto novych antiko-
agulancif jsou zaloZeny na vysledcich provede-
nych klinickych studif. Prvni z téchto studif byla
studie Randomized Evaluation of Long-Term
Anticoagulation Therapy (RE-LY), ve které byla
srovnana dlouhodobd uc¢innost a bezpecnost
dabigatranu s adjustovanou davkou warfarinu
(INR v rozmezi 2,0-3,0) v prevenci CMP a systé-
mové embolizace u rizikovych pacientd s neval-
vuldrnf FS. Poddvani dabigatranu v davce 150 mg
2x denné bylo ve srovnani s warfarinem spojeno
se snizenim relativniho rizika CMP a systémové
embolizace 0 34% (1,11 % versus 1,69 % rocné),
snizenim relativniho rizika iCMP o 24 % (0,92 %
versus 1,209% ro¢né) a snizenim relativniho rizika
amrti z vaskuldrnf piciny o 15% (2,28 % versus
2,69% ro¢nd). U¢innost dabigatranu podavané-
ho v ddvce 110 mg 2 x denné pak byla v tomto
ohledu srovnatelna s warfarinem (Connolly et
al.; RE-LY Steering Committee and Investigators,
2009). V dalsi provedené studii, kterou byla stu-
die Rivaroxaban Once Daily Oral Direct Factor Xa
Inhibition Compared with Vitamin K Antagonism
for Prevention of Stroke and Embolism Trial in
Atrial Fibrillation (ROCKET AF), byla porovnava-
na ucinnost a bezpec¢nost rivaroxabanu opét
s adjustovanou davkou warfarinu (INR v rozmezi
2,0-3,0) u rizikovych pacientl s nevalvularn{ FS.
Podavani rivaroxabanu v ddvce 20 mg denné
bylo ve srovnani's warfarinem spojeno se snize-
nim rizika CMP a systémové embolizace o 21 %

(1,7 % versus 2,2 % ro¢né) a snizenim rizika CMP,
embolizace mimo CNS a Umrti z vaskularni pfici-
ny 0 14% (3,11 % versus 3,63 % rocné). V prevenci
samotné iCMP byl v této studii rivaroxaban po-
dobné Gcinny jako warfarin (Patel et al.; ROCKET
AF Investigators, 2011). U¢innost a bezpe¢nost
apixabanu byla srovndvana s adjustovanou dav-
kou warfarinu (INR v rozmezi 2,0-3,0) v prevenci
CMP a systémové embolizace u rizikovych pa-
cientl s nevalvularni FS ve studii Apixaban for
Reduction in Stroke and Other Thromboembolic
Events in Atrial Fibrillation (ARISTOTLE). Pfi lé¢-
bé apixabanem v ddvce 5 mg 2 x denné bylo
oproti warfarinu relativni riziko CMP a systémové
embolizace nizsi 0 219% (1,27% versus 1,60 % ro¢-
né), relativni riziko jakékoliv CMP 0 21% (1,19%
versus 1,51 9% roc¢né) a riziko CMP, systémové
embolizace a umrti z jakékoliv pficiny bylo nizsi
0 11% (4,49 % versus 5,04 % ro¢né) (Granger et al,;
ARISTOTLE Committees and Investigators, 2011).

Intravenézni trombolyza u pacienti
Iécenych antikoagulancii

Mensi studie prokazaly, Ze pacienti uzivajicf
warfarin sodny nemaji zvysené riziko rozvoje
SICH po provedeni IVT, pokud je u nich hod-
nota INR pod 1,7 (Vergouwen et al.,, 2011; Xian
et al, 2012), coz bylo zohlednéno v doporu-
¢enich American Heart Association/American
Stroke Association (AHA/ASA), podle kterych je
kontraindikaci IVT uzivani warfarinu sodného
jen v pfipadé, Ze je u nich hladina INR nad 1,7.
Kontraindikaci IVT je také podavani heparinu
v poslednich 48 hodindch, pokud aktivovany
parcidlni tromboplastinovy ¢as (@PTT) prevysuje
horni hranici normalnich laboratornich hod-
not (Adams et al.; American Heart Association;
American Stroke Association Stroke Council;
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Clinical Cardiology Council; Cardiovascular
Radiology and Council;
Atherosclerotic Peripheral Vascular Disease
and Quality of Care Outcomes in Research
Interdisciplinary Working Groups, 2007). V pfi-

Intervention

padé pacientl lé¢enych novymi antikoagulancii
(napf. dabigatranem, rivaroxabanem nebo api-
xabanem) pak existuje doporuceni European
Medicines Agency (EMA) pouze pro dabigatran
a apixaban. Podle tohoto doporuceni Ize zvézit
uziti fibrinolytik pfi lé¢bé akutniCMP u pacientd
|é¢enych dabigatranem s hodnotami diluto-
vaného trombinového ¢asu, ecarinového tes-
tu nebo aPTT nepfesahujicimi horni hranice
normy mistnich referenc¢nich hodnot (Pfiloha
| = Souhrn Udajd u pfipravku Pradaxa 2012).
U pacientl lécenych apixabanem nenf soucas-
né podani trombolytika doporuceno (Pfiloha
I = Souhrn Udajt u pfipravku Eliquis 2012). Pro
pacienty lécené rivaroxabanem vsak nejsou
k dispozici zadné Udaje stran jejich mozné lécby
IVT, a proto je u nich IVT také kontraindikovéna
(Priloha I = Souhrn Udajd u pfipravku Xarelto
2011). Situace je jesté komplikovanéjsiv ptipade,
kdy u pacienta s iCMP, u kterého Ize pfedpokla-
dat indikaci antikoagulacnf lé¢by (napf. pacient
s FS), neni k dispozici (napf. pro fatickou poru-
chu) udaj o tom, zda antikoagulancia uziva ci
nikoliv. Zatimco v pfipadé terapie warfarinem
sodnym je mozno vysetfit hodnotu INR, v pffpa-
dé novych antikoagulancif nent jejich eventudini
uzivanf standardné provadénym laboratornim
vysetfenfim mozno potvrdit ani vyvratit.

Spontanni intracerebralni
hemoragie u pacientii lé¢enych
antikoagulancii

Antikoagula¢ni terapie je pficinou 4-20%
SICH a zvysuje riziko rozvoje 8 X az 11 X ve srov-
nani se stejné starymi osobami nelécenymi anti-
koagulancii. U pacientd na peroraini antikoagu-
laci ¢inif pfi hodnotach INR mezi 2,0 a 4,5 ro¢nf
riziko rozvoje SICH 0,3-3,7 % ve srovnani s 0,1%
v placebové skupiné. Kazdé zvyseni hodnoty
INR 0 0,5 zvy3uje riziko rozvoje vyznamného
(intrakranidlniho nebo fatalniho) krvaceni 1,4 x.
U pacientl se SICH Ié¢enych perordinimi anti-
koagulancii bylo zjisténo riziko recidivy krvacenf
do 7 dnl od rozvoje hemoragie 54 %, zatim-
co u pacientd se SICH bez Ié¢by perordlnimi
antikoagulancii ¢inilo toto riziko pouze 16 %.
Navic u pacientd s rozvojem SICH na peroralni
antikoagulaci mé krvaceni horsi progndzu s vét-
$im objemem hematomu a je spojeno s vy3sf
dmrtnosti nez u pacientt se SICH bez peroralni
antikoagulace a uzivani warfarinu sodného je



u pacientl se SICH spojeno s hordim vyslednym
klinickym stavem a vyssi 3mésicni mortalitou
(Steiner et al., 2006; Morgenstern et al.; American
Heart Association Stroke Council and Council on
Cardiovascular Nursing, 2010).

Pokud se tyka rizika rozvoje SICH u pacien-
td léCenych novymi antikoagulancii, tak z vy-
sledkd studie RE-LY vyplyvd, Ze dabigatran je
vyznamne bezpecnéjsi nez warfarin, pficemz
relativni riziko SICH bylo nizsi pfi jeho uziva-
ni jak v ddvce 110 mg 2x denné (0,12 % versus
0,38% roc¢né, tj. snizeni RR 0 69 %), tak i v davce
150 mg 2x denné (0,109% versus 0,38 % ro¢né, tj.
snizeniRR o 74%) (Connolly et al,; RE-LY Steering
Committee et Investigators, 2009). Relativnf ri-
ziko rozvoje SICH je ve srovnani s warfarinem
podle vysledkl studie ROCKET AF niZ3i pfi terapii
rivaroxabanem v davce 20 mg denné o 41 %
(0,26 % versus 0,44 9% roc¢né) (Patel et al; ROCKET
AF Investigators, 2011) a podle vysledkd stu-
die ARISTOTLE pfi lé¢bé apixabanem v davce
5mg 2x denné 049% (0,24 % versus 0,47 %
ro¢né) (Granger et al,; ARISTOTLE Committees
et Investigators, 2011).

Pokud dojde k rozvoji SICH u pacienta na per-
ordlni antikoagulaci warfarinem s hladinou INR
> 14, jsou indikovany okamzité ukoncenti anti-
koagulace a snaha o co nejrychlejsi normalizaci
INR (Hanley, 2004) (podanim Cerstvé mrazené
plazmy nebo koncentrdtu protrombinového
komplexu, s pfidanim vitaminu K) s opakovanymi
kontrolami koagula¢nich faktord. (Steiner et al,,
2006). Neexistuji pfitom zadné randomizované
studie, které by jejich U¢innost pfimo srovnavaly
(Fredriksson et al.,, 1992; Goldstein et al., 2006;
Sjoblom et al,, 2001). Podani vitaminu Kma pfitom
pouze doplikovy efekt k jiné, rychleji Ucinkujici
|éCbé, protoZe i pfi jeho intravendznim podani
dochdzi k Upravé INR v faddu hodin (Lubetsky
et al, 2003). U¢innost ¢erstvé mrazené plazmy
je pak omezena rizikem alergickych a infek¢-
nich transfuznich reakci a také objemem vyza-
dovanym k dosaZeni normalizace INR. V jedné
studii bylo zZjisténo, Ze u 17 % pacientd nebylo
dosazeno hodnoty INR < 1,4 ani za 24 h po po-
danf cerstvé mrazené plazmy (Goldstein et al,,
2006). Koncentrét protrombinového komplexu
obsahuje kromé faktoru IX také faktory Il, Vil a X.
Jeho vyhodou je vysoka koncentrace koagulac-
nich faktord v malém objemu a také fakt, Ze pfi
jeho vyrobé dochazi kinaktivaci infekenich agens.
V nékolika studiich byla u pacientl lé¢enym per-
oralnimi antikoagulancii zaznamendna po podanf
koncentratu protrombinového komplexu rychla
normalizace INR (v fadu minut). | kdyZ jeho podéni
mUZe teoreticky vést ke zvyseni rizika trombo-

tickych komplikaci, toto riziko se jevi relativné
nizké (Leissinger et al.,, 2008). Rychlejsi korekce
INR byla zaznamenéna po kombinovaném po-
dani koncentratu protrombinového komplexu
a vitaminu K ve srovnani s kombinovanym po-
danim cerstvé mrazené plazmy a vitaminu K,
avsak bez rozdild ve vysledném klinickém sta-
vu (Fredriksson et al., 1992; Sjoblom et al,, 2001).
V jedné randomizované studii bylo u pacientd
s rozvojem SICH na perordini antikoagulaci srov-
nano podani Cerstvé mrazené plazmy samotné
a v kombinaci s koncentratem protrombinového
komplexu, pfi¢emz po jeho pfidanf doslo k sig-
nifikatnfimu zkrdceni doby dosazeni Upravy INR.
Pacienti lé¢eni uvedenou kombinaci pfitom vyZa-
dovali poddni mensiho objemu cerstvé mrazené
plazmy. I kdyz nebyl zaznamenén rozdil ve vy-
sledném klinickém stavu, u pacientl lécenych
samotnou Cerstvé mrazenou plazmou bylo za-
zZnamenano vice nezadoucich Ucinkd, primarné
spojenych s pretizenim obéhu tekutinami (Boulis
etal, 1999; Steiner et al, 2006; Morgenstern et al,;
American Heart Association Stroke Council and
Council on Cardiovascular Nursing, 2010).

Pokud se tyka prevence rozvoje hluboké
Zilnf tromboézy (HZT) a embolie plic (EP) u paci-
entl se SICH, pak subkutdnné podany heparin
a LMWH jejich riziko sice snizujf, je ovsem moz-
né, Ze tento pfinos mlze byt prevazen rizikem
rozvoje hemoragickych komplikaci. U téchto
pacientl by proto heparin/LMWH nemély byt
v prvnich dnech po krvéaceni podavany vibec
(v téchto dnech by méla byt vyuzivdna pouze
zatizeni zajistujici intermitentni pneumatickou
kompresi dolnich koncetin) a v dal3ich dnech
(za 1 az4 dny od rozvoje hemoragie) pouze
u imobilnich pacientd s rizikem rozvoje HZT a EP,
ato v polovi¢ni davce oproti béZné a za labo-
ratornich kontrol antikoagulace. Pouze v jedné
malé studii byl pacientdm se SICH podavén
subkutanné heparin (v dédvce 5000 j) jiz 2. den.
U téchto pacientl pak byla signifikantné nizsi
incidence EP ve srovnénf s pacienty, kterym byl
heparin subkutanné podavan az od 4. nebo 10.
dne, pficemz pocet intrakranidlnich hemoragif
nebyl pfi ¢asném podani heparinu vyssi. U pa-
cientl se SICH, kteff jsou neurologicky ve stabil-
nim stavu, tak mze byt podavani nizké davky
heparinu (nebo LMWH) subkutanné zahajeno
druhy den po rozvoji SICH (Steiner et al., 2006;
Morgenstern et al.; American Heart Association
Stroke Council and Council on Cardiovascular
Nursing, 2010).

P¥i rozhodovani o indikaci dlouhodobé an-
tikoagula¢ni terapie v sekundarni prevenci iktu
u pacientd po prodélané SICH je nutné porovnat
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riziko recidivy SICH oproti pfitomnosti ischemic-
kych chorob respektive riziku rozvoje ischemické
pfihody. Antikoagula¢ni terapie pfitom mUze
byt zfejmé prinosnéjsi u pacientd po hluboce
ulozené hemisferdlni SICH, u kterych je soucas-
né vysoké riziko rozvoje tromboembolického
iktu a nizké riziko recidivy SICH (Eckman et al,,
2003). Riziko recidivy SICH je obecné vyssi u he-
misferdlnich SICH, starsich osob, pfi pokracujici
peroralni antikoagulaci, pfitomnosti alel 2 nebo
4 apolipoproteinu E a pfi vy3$sim vyskytu mi-
krokrvaceni na magnetické rezonanci mozku.
Opétovné zahajeni antikoagulani terapie je
bezpecnéjsi po SICH jiné nez hemisferalnilokali-
zace, tj. v zadni jamé lebni. Antikoagula¢ni terapii
po predchozi SICH je za vyse uvedenych okol-
nosti mozno eventudiné znovu nasadit za 10 —
14 dnd po SICH (Steiner et al., 2006; Morgenstern
et al,; American Heart Association Stroke Council
and Council on Cardiovascular Nursing, 2010).

Zaveér

Antikoagulacni [é¢ba predstavuje Uc¢innou
prevenci a terapii trombdzy a tromboembo-
lizmu, mlze viak byt spojena s rizikem rozvo-
je spontdnni intrakranidlni hemoragie. Nova
perordlni antikoagulancia pfedstavujf Uc¢innou
a stran rozvoje mozkové hemoragie bezpecnéjsi
alternativu k warfarinu.
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