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Souhrn

Antikoagula¢ni terapie je indikovana u pacientt s mechanickymi ndhradami srdecnich chlopni, u vétsiny pacientt s fibrilaci sinf a u trombembolickych nemoci ke
snizeni emboliza¢nich pfihod. Dudini protidestickova lé¢ba v této indikaci selhdva. Pacienti po prodélaném akutnim korondrnim syndromu majf vyss riziko kardio-
vaskularnich komplikaci. Pokud tito pacienti podstoupf perkutanni koronarni intervenci s implantaci stentu, je zde indikace podani dualni antiagregace pro snizenf
rizika ischemickych prihod — nejcastéji soucasné podavani kyseliny acetylsalicylové a klopidogrelu, ev. z novéjsich ireverzibilnich blokatord receptort pro adenozin-
difosfat — ticagrelolu ¢i prasugrelu. Ale kombinace obou lécebnych rezimU: antikoagulace a dudini antiagregace, tzv. triple terapie, zvysuje riziko krvacivych kom-
plikaci. Stéle se hledd idedIni terapie u pacientd s indikaci chronické antikoagulacni terapie a soucasné prodélané perkutdnni intervence, aby se zabranilo trom-
botickym komplikacim bez zvyseného rizika krvaceni. Prvni prospektivni randomizovana studie WOEST ukazala, Ze podani warfarinu a klopidogrelu bez ASA ve
srovnani s triple terapii nenf horsi v prevenci trombotickych komplikaci a vyznamné redukuje riziko krvacent, ale nedala ndm odpovéd na podani ticagrelolu ¢i pra-
sugrelu. Dalsi otdzkou je kombinace novych orélnich antikoagulancif, kterd nahrazuji v indikovanych pfipadech warfarin a soucasné podavéani dualnf antiagregace.

Klicova slova
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Combination of anticoagulant and antiaggregant treatment in patients after myocardial infarction with an indication for anticoa-
gulant treatment - so-called triple therapy.

Abstract

Anticoagulant therapy is indicated in patients with artificial heart valves, in most patients with atrial fibrillation and in thromboembolic diseases to reduce
embolisms. Dual antiaggregant treatment fails in these indications. Patients who have suffered from acute coronary syndrome have a higher risk of cardiovascular
complications. If these patients undergo percutaneous coronary intervention with stent implantation, dual antiaggregation is indicated in order to reduce the
risk of ischemic attacks, most often with acetylsalycic acid and clopidogrel or newer irreversible blockers of adenosine diphosphate receptors — ticagrelol or
prasugrel. However, the combination of both kinds of treatment — anticoagulation and dual antiaggregation, known as triple therapy — increases the risk of
bleeding. The ideal therapy for patients with an indication for chronic anticoagulant therapy and receiving percutaneous intervention treatment that would
stop thrombotic complications without a higher risk of bleeding is still being sought. The first prospective randomized study, WOEST, showed that warfarin
and clopidogrel without acetylsalycic acid is no worse than triple therapy in prevention of thromboembolic complications, and significantly reduces the risk
of bleeding. However, this study has not answered the question regarding the administration of ticagrelol or prasugrel. Another question is the administration
of the new oral anticoagulants replacing warfarin in indicated cases, in combination with dual antiaggregation.
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Uvod

V klinické praxi je velmi ¢asta kombinace ische-
mické choroby srde¢ni (ICHS) a fibrilace sinf (FS)
a je spojena s vyznamné vyssi mortalitou [1].
U téchto pacientl se fesf slozité situace kom-
binace antikoagula¢ni a antiagregacni |écby.
U pacient( s fibrilaci sinf je 5x véts riziko vzniku

cévni mozkové pithody a 2x vy3si mortalita
nez u pacientl se sinovym rytmem. Pokud je
rizikova stratifikace vzniku cévni mozkové pri-
hody (CMP) u fibrilace sini CHA, DS -VASc skore
1 a vice, je indikovéna antikoagulacni lé¢ba,
co7 predstavuje asi 95 % pacientd s fibrilaci
sinf [2]. Zakladem antikoagula¢ni terapie byly

do roku 2010 antagonisté vitaminu K, v nasich
podminkdach warfarin. Warfarin je ucinny v pre-
venci CMP u nevalvuldrni FS, ale také branf
vzniku akutniho infarktu myokardu [3]. Nova
peroralni antikoagulancia (NOAC — new oral
anticoagulants) prokazala oproti warfarinu
vetsi ucinnost i bezpecnost v prevenci embo-
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liza¢nich prihod. Dudlni protidestickova lé¢ba
v této indikaci selhdva. Pacienti po prodélaném
akutnim koronarnim syndromu, pokud pod-
stoupi perkutdnni koronarni intervenci s im-
plantaci stentu, jsou indikovani k podani dudlnf
antiagregace pro snizeni rizika ischemickych
pfihod. Zatim neni dostatek dikazd k opti-
malné vedené écbé u pacientl s FS a ICHS.
Tzv. triple terapie, kombinace antikoagulace
a dudlnf antiagregace, s sebou nese vysoké
riziko krvacent.V soucasné dobé jsou k dispo-
zici i nové antiagregancia k lé¢bé akutnich ko-
rondrnich syndromd (AKS) - ticagrelol, prasu-
grel — které maji ve srovnani s klopidogrelem
rychlejsi a konzistentnéjsi nastup ucinku a pa-
cienti na né nemaji rezistenci. Nova antiag-
regancia opét vnasi nejistotu pro jejich sou-
¢asné podavani s warfarinem nebo s novymi
antikoagulanciemi.

Vkvétnu 2013 vydala EHRA (European Heart
Rhythm Association) rozséhld prakticka do-
poruceni pro vedenf [é¢by nevalvularni FS
ajedenz 15 oddill se tyka pacientl s ICHS [4].
Na konci listopadu 2014 vydala Evropska kar-
diologicka spole¢nost dalsi doporuceni pro
antitrombotickou terapii u pacientd s FS a AKS
a nebo pokud pacienti s FS podstupuji perku-
tanni koronarni intervenci (PCl) [5].

Vétsina ischemickych CMP u pacientd s FS
vznika pfi nedostatecné nebo chybéjici antiko-
agula¢ni terapii. Pribéh a progndza CMP u FS
je horsi nez z jiné pficiny a je vyssi pravdépo-
dobnost, Ze pacient bude mit trvalé nasledky
nebo zemfe. Pouze polovina indikovanych pa-
cientl k antikoagula¢ni terapii tuto lé¢bu sku-
te¢né uziva. Nepodani antikoagulace u FS se
zvIasté tykd starsich pacientd, kde riziko vzniku
CMP je jeste vetsi. Pouze asi 44 % warfarinizo-
vanych pacientl ma INR v rozmezi mezi 2 a 3.
Tedy pouze asi Ctvrtina pacienty s FS je spravné
lécend.V randomizovanych studiich sniZil war-
farin oproti kontrolnf lé¢bé riziko CMP o 68 %,
ale zvysily se krvécivé komplikace. Z dlvodu
snizeni krvacivych komplikaci byla snaha na-
hradit warfarin dudlni antiagregaci, ale v této
indikaci selhala [6]. NOAC jsou v této indikaci
ucinnéjsi a bezpecnéjsi nez warfarin.

U pacientt s AKS je snaha sniZit riziko krva-
cenf, a to podanim nizké davky kyseliny ace-
tylsalicylové (ASA) v davce 75-100mg, dale
zvolenim vhodnéjsiho radidlniho pfistupu pfi
intervenci, ktery snizi riziko krvacenf v misté
vpichu, a zavedenim nepotazeného kovového
stentu (BMS) nebo DES stentu vyssi generace,
u kterych je mozné snizit dobu podanf triple
terapie.

Warfarin je ucinny v prevenci akutniho in-
farktu myokardu (AIM) a dfive se uzival v sekun-
darni prevenci AIM [3]. Po zavedeni invazivni
terapie — perkutdnni koronarni intervence - se
warfarin v této indikaci nepouZiva, ale byl na-
hrazen dualni protidesti¢kovou lécbou.

V soucasné dobé se stale diskutuje otazka
rizika vzniku infarktu myokardu pfi lé¢bé NOAC
u pacientl s nevalvuldrni FS. Zfejmé je rozdil
v plsobenti inhibitor( faktoru Xa a piimého in-
hibitoru trombinu na riziko vzniku IM. S timto
zadvérem se musi pocitat u rizikovych pacientd
a zvoleni NOAC.

Warfarin a riziko akutniho
infarktu myokardu

Ve studii WARIS-2 pfi samostatném podanf
warfarinu po infarktu myokardu, pfi pfisné
kontrole INR, které bylo mezi 2,8 a 4,2, bylo
riziko recidivy ischemickych pfthod nizéi nez
pfi kombinaci warfarinu s ASA, pokud bylo INR
mezi 2,0 a 2,5 [7]. NedUsledné sledovani INR
nebo nelcinna lé¢ba warfarinem nema pro-
tektivni Ucinek.

Prvni metaanalyza publikovana v roce
2005 zahrnovala 10 klinickych studif s celkovym
poc¢tem 5 938 pacientd s akutnim koronarnim
syndromem. Pacienti byli léceni warfarinem
a aspirinem a doslo k signifikantnimu snizeni
ischemickych komplikaci, jako je infarkt myo-
kardu, CMP nebo revaskularizace, ale krvacent
bylo vétsi nez u podani samotné ASA. Podani
warfarinu po AKS ma protektivni Ucinek [8].
Pokud se podé pacientovi po AKS kombinace
warfarinu a ASA, tak je U¢innéjsi v prevenci is-
chemickych pfihod nez samotna ASA.

Druha metaanalyza zahrnovala 14 randomi-
zovanych klinickych studif u 25 307 pacientd
s akutnim korondrnim syndromem a ukézala
benefit kombinace podani warfarinu a aspi-
rinu v redukci infarktu myokardu a mozkové
pfihody pfi INR mezi 2 a 3 [9].

Podani samotného warfarinu ve srovnani
s podanim ASA snizilo recidivu AIM o Ctvr-
tinu a pokud se podéavala kombinace warfarin
s aspirinem, tak sniZila recidivu infarktu oproti
samotnému aspirinu o polovinu, ale za cenu
dvojnasobného zvysenf krvaceni. U pacientl
s nizkym az stfednim rizikem krvacenf preva-
Zuje benefit nad rizikem krvécenf podani kom-
binace warfarinu s ASA [8].

Podani VKA po AKS m& ochranny ucinek
v sekundarni prevenci ICHS, ale mtze mit
ochranny efekt i v primérni prevenci vzniku
infarktu myokardu u pacientd Ié¢enych war-
farinem pro fibrilaci sinf.

Studie WOEST je prospektivni randomizo-
vanou studii, kterd zafadila 573 pacient( na
chronické antikoagulac¢nf terapii, ktefi pod-
stupuji PCI [10]. Studie srovnavala skupinu
pacientl s dudini terapif (VKA a klopidogrel)
s triple terapif (VKA, ASA a klopidogrel). 70 %
pacientt bylo antikoagulovanych z ddvodu FS.
Studie prokdzala, Ze triple terapie ma dvojna-
sobné riziko krvacenf nez dudlnf terapie. Dualnf
terapie méla nizsi mortalitu.

V danském registru byla srovnavéna dudlnf
a triple terapie u pacientd s FS, ktefi prodé-
lali IM [171].

Triple i dudIni terapie vyznamné zvysily
riziko krvacenf ve srovnani se samostatnym
VKA nebo po podéni dudini protidestickové
terapie. Riziko krvaceni bylo lehce vyssi pfi
kombinaci klopidogrel a VKA nez ASA a VKA.
Vysledky dénského registru potvrdily vy-
sledky studie WOEST, Ze triple terapie je spo-
jena s vyssim vyskytem krvaceni nez dudini te-
rapie bez snizenf ischemickych pfihod. Podle
vysledk( téchto studii by se méla triple terapie
podévat co nejkratsi dobu. Dudlnf terapie by
mozn& mohla byt dostacujici u fady pacientd.

V/ Z&f 2014 byly prezentovany vysledky ran-
domizované studie ISAR-TRIPLE, kdy byla srov-
navana triple terapie u 614 pacient po PCl
s implantaci DES stentu. Triple terapie byla
v kombinaci antagonisté vitaminu K (fen-
prokumon nebo warfarin, kdy INR bylo mezi
2 a2,5), ASA a v jedné skupiné byl klopido-
grel na 6 tydnd, ve druhé na 6 mésicd. Zkra-
ceni doby podani klopidogrelu z 6 mésicl na
6 tydnd nesnizilo vyskyt krvaceni a nezvysilo
incidenci ischemickych pfihod.

V soucasné dobé probiha randomizovana
studie MUSICA-2 porovnavajici dudinf anti-
agregaci (ASA ve vyssi davce 300mg a klo-
pidogrel) a triple terapii (acenokumarol,
ASA 100mg a klopidogrel) u pacientt s FS
a CHADS, skaére < 2, podstupujici PCl s im-
plantaci stentu. Vysledky by mély ukézat, zda
omezeni triple terapie u pacientd s FS a nizsim
rizikem trombembolie po PCl s implantaci
stentu snizf vyskyt krvaceni bez zvysenti rizika
trombembolickych komplikaci.

Nova peroralni antikoagulancia

a riziko infarktu myokardu

Z klinickych studii s NOAC at s pfimymi inhi-
bitory trombinu (dabigatranu) nebo s inhi-
bitory faktoru Xa (rivaroxabanu, apixabanu,
edoxabanu), které byly srovnavény s warfa-
rinem u pacientl s nevalvularni fibrilaci sini,
jsou nova peroralni antikoagulanica Ucinnéjsi

Kardiol Rev Int Med 2014; 16(6): 464-471

465



Kombinace antikoagula¢ni a antiagregacni Iécby u nemocnych po infarktu myokardu indikovanych k antikoagulacni lécbé

v prevenci trombembolie s nizsim vyskytem
krvaceni, zvIasté je redukce Zivot ohrozujicich
krvaceni, takzZe jsou bezpecnéjsi.V téchto stu-
diich bylo asi 14-18 % pacientl po prodé-
laném infarktu myokardu. Pacienti s neddvno
prodélanym AKS byli ze studif lll. faze prevence
ischemického iktu u pacientd s FS vylouceni.
Nebyla zde prokdzana spojitost s prodélanym
infarktem a Ucinnosti a bezpec¢nosti pfi lécbé
NOAC. Ale vysledky téchto studif jesté neda-
vaji Uplnou odpovéd na podavani NOAC u pa-
cientl s ICHS.

Podle EHRA doporuceni se podle téchto vy-
sledkd klinickych studii da predpokladat, ze
NOAC se mohou povazovat za Ucinnou a bez-
pecnou alternativu warfarinu i u stabilnf ICHS.
Neuprednostruje zadné z NOAC, i kdyz bylo
pozorovano malé zvysenfIM u dabigatranu, ale
bez ovlivnéni celkového klinického pfistupu.

Dabigatran
U pacientd s nedavno prodélanym AKS nebyl
dabigatran hodnocen v 7adné klinické studii
3. faze. Ve studii RELY srovnavajici dabigatran
v davkidch 2 x 110mg a 2 x 150mg s warfa-
rinem u pacientl s FS bylo 17 % pacientd,
ktefi méli infarkt myokardu pred vstupem do
studie. Ve studii RELY byl statisticky vyznamné
vyssi vyskyt IM u 0,81 % pacientd rocné |é-
¢enych dabigatranem v dévce 2 x 150mg,
u 0,82 % pacientl rocné lécenych dabiga-
tranem v dadvce 2 X 110mg oproti 0,64 %
béhem lécby warfarinem.V metaanalyze studif
s dabigatranem vs VKA byl zjistén statisticky
vyznamny vyskyt IM pfi podéani dabigatranu,
i kdyz absolutni hodnota nadmérného vyskytu
IM byla velmi nizkd, priblizné 3 na 1 000 pa-
cientd. Klinicky pfinos dabigatranu oproti VKA
byl zachovan i u pacientl s FS, ktefi pred zafa-
zenim do studie prodélali IM. Relativni tc¢inek
dabigatranu vs VKA na vyskyt ischemickych
prihod byl stejny u pacientd, ktefi méli jiz pro-
delany IM nebo IM v anamnéze neméli [12].

V posledni metaanalyze z NOAC u FS, kde
byla zahrnuta i studie ENGAGE-AF, nebyl sig-
nifikantni rozdil ve vyskytu IM u jednotlivych
NOAC (dabigatran, inhibitory faktoru Xa)
a warfarinem [13].

Ale nizkd davka dabigatranu 2 x 110mg
a edoxabanu vedla ve srovnani s warfarinem
k 25% nardstu Ml u pacientt s nizkym rizikem
recidivujicich ischemickych pfihod. Nenfjasné,
zda se tyto Ucinky tykaji i pacientl s AKS.

V subanalyze studie RELY vedla dudlnf te-
rapie ke zvyseni rizika krvaceni o 60 %, triple
terapie 0 130 %. U pacientd s AKS zatim nebyly

provedeny srovnavaci studie s dudlni i triple
terapii v kombinaci s VKA vs NOAC, takze
zatim nenf zndmo, kterd kombinace je Ucin-
néjsi a bezpecnéjsi.

Ve studiich s FS nebyla zjisténa Zadna inter-
akce NOAC s dudlini protidestickovou lé¢bou,
takze se da predpokladat, Zze si NOAC ve srov-
nani s VKA zachovaiji pfednosti i pfi dudinf &i
triple terapii.

Stejné jako u dabigatranu nebyla zjisténa
interakce ve studiich s AKS béhem dualni &i
triple terapie u rivaroxabanu ani apixabanu.

Apixaban
Ve studii ARISTOTLE, kde se u nevalvulami FS po-
daval apixaban, mélo 14 % pacientl prodélany in-
farkt myokardu pfed vstupem do studie. BEhem
podévani apixabanu se snizilo riziko tromb-
embolickych pithod i celkové a kardiovaskuldrni
mortalita. Snizeno bylo riziko vzniku IM. Metaana-
lyza studif s apixabanem z roku 2012 ukazala sta-
tisticky nevyznamné snizeni rizika AKS a IM [14].
Pokud se k apixabanu pfidaly dvé antiag-
regans u pacientd s FS po AKS, tak se statis-
ticky zvysilo riziko zavazného a fatalniho kr-
vaceni, véetné krvaceni intrakranialniho, bez
jednoznacnych ddkazd o snizeni ischemic-
kych pfihod a CMP.

Rivaroxaban

Rivaroxaban v nizké davce pridany k dudini an-
tiagregaci vyznamné snizuje riziko ischemie po
AKS, ale je spojen se zvysenym vyskytem intra-
kranidlniho krvaceni [15]. Zatim neni zcela jasné,
zda tato nizkd davka rivaroxabanu snizi riziko CMP
u pacientl s fibrilaci sini. Riziko CMP se nesni-
2uje, pokud byl rivaroxaban v malé davce pfidan
k dudIni antiagregaci u pacientt s AKS bez FS.

V soucasné dobé probihaji dvé klinické
studie s NOAC u pacientl s nevalvularni FS
a AKS nebo podstupujici PC.

Prospektivni randomizovana studie PIO-
NEER AF-PCl srovnava rivaroxaban vs warfarin
v dudlni nebo triple terapii u pacient podstu-
pujicich PCl s implantacf stentu. Rivaroxaban
se podavd v davce 2 x 2,5mg a nasledné
1 x 15mg denné nebo u pacientd se stfedné
tézkou poruchou funkce ledvin 1T x 10mg
denné. K obéma skupindm se podava jedno
nebo dvé antiagregans — ASA 75-100mg a klo-
pidogrel 75 mg denné nebo (ticagrelol v ddvce
2 X 90mg i prasugrel 1 x 10mg denné).

Podobna prospektivni randomizovana studie
RE-DUAL PCI probihd s dabigatranem u pa-
cientd s nevalvularni FS a akutnim koronarnim

syndromem (STEMI nebo NSTEMI) a nestabilni
anginou pectoris indikovanou k PCl s implan-
taci stentu BMS nebo DES. Dabigatran v dévce
2 X 110mg nebo 2 x 150mg se podava se
v dudlini terapii v kombinaci s klopidogrelem
nebo ticagrelolem. Dudlni terapie s dabigat-
ranem se srovnava s triple terapii, kombinace
warfarinu, kdy INR se drzi mezi 2 a 3, s ASA a klo-
pidogrelem nebo ticagrelolem.

Pristup k nasazeni ordlni antikoagulace
a protidestickové lécby musf byt individualni.
Musime zvézit riziko ischemické mozkové pri-
hody, riziko krvaceni, opakujici se koronarni
prihody, trombodzy ve stentu. Vétsina navrze-
nych terapeutickych postup( je na zdkladé
odborného konsenzu a/nebo subanalyz pod-
skupin nebo vysledk mensich studi.

U pacientt Iécenych warfarinem je PCl bez-
pecnd, bez nutnosti vysazeni a bez nutnosti
preklenovaciho obdobi do vykonu a nemusf se
periprocedurdiné podavat heparin [16]. Nenf
znamo, zda to plati i pro NOAC, protozZe ve
studiich byla v dobé PCl tato Ié¢ba prerusena.

Ve studii OASIS-5/6 pti podani fondaparinu
u AKS bylo zvysené riziko katetrizacni trom-
bodzy [17], coZz by mohlo naznacovat, Ze per-
oralni podéni NOAC a inhibice faktoru Xa by
také mohlo byt nedostacujici.

Pfi soucasném podavani antikoagulace a an-
tiagregacni terapie v rdmci dudini nebo triple
terapie je vzdy nutné individudiné urcit a vyba-
lancovat riziko vzniku ischemické cévni moz-
kové piihody, rizika krvaceni, recidivy korondr-
nich pfihod a trombdzy ve stentu [18]. Existuji
Udaje, které naznacuji, Ze kombinace antiko-
agulace a antiagregace zabrani vzniku ische-
mické CMP u FS, trombdzy ve stentu a re-
kurenci korondrnich pfihod. Ale i nejnovéjsi
doporuceni z listopadu roku 2014 jsou z velké
¢asti na zdkladé odborného konsenzu a/nebo
odvozenych z dat od pacientl se sinusovym
rytmem, observacnich studif, analyz podskupin
a nékolika mensich studif. Existuji urc¢itd data
Ucinku kombinované terapie na vyskyt krvaceni
u dabigatranu, apixabanu, rivaroxabanu, ale
u pacientd bez FS [19-21]. U rivaroxabanu se
podavaly vétsinou nizsi davky, nez se podavaji
v prevenci ischemickych pfihod u pacientt FS.

Zatim nenfi dostatek vysledkd randomizo-
vanych studii, které porovnavaji rdzné anti-
trombotické rezimy u pacientd s FS s nutnostf
implantace korondrnich stentl u AKS nebo
u pacientd, ktefi potfebuji antikoagulaci napt.
u FS béhem AKS nebo kratce po probéhlém
AKS. Pacienti s FS a akutnim koronarnim syn-
dromem se vyrazné od sebe i3] v riziku rein-
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Nevalvularni fibrilace sinf
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Tab. 1. Konsensus doporuceni pro management pacientd s nevalvularni FS a AKS s prodélanym PCl ev. s implantaci stentu. Upraveno dle [5].

AKS — akutni koronérni syndrom, PCl —

perkutanni koronarni intervence, DAPT — dudlni protidestickova [é¢ba, dudlni terapie — antikoagulace

1 protidestickovy Iék, triple terapie — antikoagulace a 2 protidestickové léky, ASA — kyselina acetylsalicylova
*ASA je alternativou klopidogrelu, **dudlni terapie u vysokého rizika koronarnich piihod

farktu a riziku periprocedurélniho krvéceni nez
pacienti s FS a chronickou ICHS. U pacient(
s AKS je vyssiriziko CMP a reinfarkt( nez u sta-
bilnich pacientd s FS a ICHS, vzhledem k me-
chanizmu trombotickych pfihod pfi aktivaci
zanétu a protrombotické kaskady.

Pokud jsou pacienti na warfarinu, je nutna
kvalitni kontrola INR, ktera souvisi s Uc¢innostf
a bezpecnosti. Pokud se nedafi drzet INR v te-
rapeutickych mezich, hrozi riziko trombem-
bolie nebo naopak vézného krvaceni. Podle
Evropské kardiologické spolec¢nosti, pracovni
skupiny pro trombdzu, by mélo byt INR v tera-
peutickém rozmezi — TTR (time in therapeutic
range) > 70 %, zvIasté pokud se jednd o vysoce
rizikové pacienty s AKS a FS podstupujici PCl,
ev. PCl s implantaci stentu [22].

Pro stratifikaci vysokého TTR nad 70 % u an-
tikoagulovaného pacienta na warfarinu, coz
svedci pro nizké riziko nezadoucich pfihod,
slouzi klinické skore SAME-TT R, score [23].

Vdechna po jednom bodé: S - sex (po-
hlavi-Zena), A - age (vék nad 60 let), M — medical

history (alespor dvé z nasledujicich chorob -
hypertenze, diabetes mellitus, ICHS/IM, ische-
micka choroba dolnich koncetin, méstnavé
srdecni selhdni, predchozi CMP, plicni onemoc-
néni, onemocnéni jater, ledvin), T - treatment
(interaktivni Iéky jako napf. amiodaron).

Vsechna po dvou bodech: T - tabacco us
(koufeni), R - race (jiny nez béloch).

Pokud je SAME-TT R, score = 2, jsou vhod-
néjsi alternativou NOAC. Toto skére nam tedy
odhaluje pacienty s labilnim INR, s ¢imz sou-
visi vice trombembolif a vaznych krvaceni [24].

Konsenzus doporuceni

Konsenzus doporucenf pro management pa-
cientl s FS a AKS s prodélanym PCl, ev. s im-
plantaci stentu, je shrnuty v tab. 1. Obecné
plati, Zze triple terapie by méla byt co nej-
kratsi. Poté nédsleduje dudlnf terapie, kom-
binace ordlni antikoagulace a jednoho anti-
agregans (preferuje se klopidogrel v dévce
75mg/den, ev. alternativou je ASA v davce
75-100mg/den). Doba trvani triple terapie

zavisi na fadé faktorl. Zda se jednd o akutni
nebo elektivni proceduru, stanoveni rizika kr-
vacenf (HAS-BLED score), typ stentu (preferuje
se DES stent nové generace nebo BMS stent).
Pokud se podava pfi dudini nebo triple te-
rapii ordlnf antikoagulace, potom se mUze po-
davat VKA pouze tehdy, pokud nenflabilnf INR
(TTR > 70 %) nebo se indikuji NOAC.

Obecné postupy u pacientd s FS a AKS, kteri
absolvuji, nebo neabsolvuji PCl, podle dopo-
ru¢eniz 11/2014
- U pacientd s FS je nutné stanovit riziko
trombembolie pomoci CHA,DS -VASc skore,
riziko krvécenf podle HAS-BLED skore, tato
skore by méla byt kazdoro¢né prepocita-
vana. U vyssiho rizika krvacenti je nutné zjistit,
zda pacient nema nekontrolovanou hyper-
tenzi, labilnf INR, sou¢asné uzivani ASA nebo
nesteroidni antirevmatika, pozivani vétsiho
mnozstvi alkoholu.

U pacientd s VKA drZet INR ve spravném roz-
mezi u 70 % hodnot (TTR 0,7 %).
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Pokud pacient medikuje kombinaci VKA
s klopidogrelem a/nebo s ASA, je vhodné
drzet INR mezi 2,0a 2,5.

Pokud se pouZivaji NOAC s klopidogrelem
a/nebo s ASA, podavaji se NOAC v prevenci
ischemické CMP nizsi davky — dabigatran
v ddvce 2 X 110 mg, rivaroxaban 1 X 15mg
denné, apixaban 2 x 2,5mg, davka edoxa-
banu zatim neni stanovena.

Pacient s FS a stabilnfim cévnim onemoc-
nénim (ischemicka pfihoda nebo revasku-
larizace pred > 1 rokem) by mél byt lécen
samotnou antikoagulaci (VKA nebo NOAC).
U korondrnf angiografie by se mél preferovat
radidIni pfistup, aby se sniZilo riziko krvacent
v misté pfistupu.

DES stenty nové generace mohou byt prefe-
rovany pfed BMS stenty u pacientd s nizkym
rizikem krvaceni (HAS-BLED 0-2).

Nové inhibitory receptoru P2Y12 (prasugrel
a ticagrelol) by se nemély podavat pfi triple
terapii pro vysoké riziko krvacen.

Lécba akutniho koronarniho
syndromu (AKS) u pacienta

s fibrilaci sini na peroralnich
antikoagulanciich

Fibrilace sini, kterd komplikuje akutni koro-
narni syndrom s elevaci (STE), nebo bez ele-
vace (NSTE) ST segmentu, se vyskytuje po-
mérné ¢asto a je spojena s vyznamneé vysokou
mortalitou [25].

U AKS se warfarin nevysazuje, ale NOAC,
kterd maji kratky polocas, je vhodnéjsi na pre-
chodnou dobu vysadit. Zatim neni znamo
riziko krvéceni pfi sou¢asném podani ticagre-
lolu a prasugrelu s NOAC. Po vysazeni NOAC
je mozné bezpecné nasadit novéjsi inhibitory
P2Y12, napt. ticagrelol a prasugrel, které jsou
Ucinnéjsi u AKS nez klopidogrel. Souc¢asné se
podava ASA v nizké davce, kdy nasycovaci
davka je 150-300 mg. U nestabilnich, starsich
polymorbidnich pacientd po podani klopido-
grelu trva dlouho, nez za¢ne maximalni anti-
agregacni Ucinek. Takze podani ASA predsta-
vuje u téchto pacientl bezpecnéjsi zahdjeni
lécby pred invazivnim zékrokem.

U pacientl je potieba zhodnotit atero-
trombotické riziko podle GRACE skore, riziko
krvaceni podle HAS-BLED skore, u pacient(
s fibrilaci sini je jesté nutné stanovit riziko
trombembolie podle CHA DS -VASc skore.
Rozvrstveni rizika tvofi dynamicky proces,
proto podle nejnovéjsich evropskych dopo-
ruceni z roku 2014 je nutnd stratifikace rizika
podle rizikovych skére jednou rocné [5].

Akutni lécba infarktu myokardu

s ST elevacemi

Dle doporuceni EHRA se pfechodné vysazuje
antikoagulac¢ni lé¢ba — warfarin i nova anti-
koagulancia. Co nejdfive se podava dudlni
antiagregacni terapie (DAPT - dual antipla-
telet therapy). Pouze u polymorbidnich star-
sich pacientd, kde je vysoké riziko krvacent, se
podava pouze kyselina acetylsalicylova a DAPT
se podava az po odeznéni antikoagulacniho
ucinku peroralnich antikoagulancif. Pouze pfi
alergii na ASA se podavé samostatné klopi-
dogrel. Nasycovaci davka ASA je 150-300mg,
poté se podavé v davce 75-100mg na den.
ASA se podéva v kombinaci s inhibitorem re-
ceptoru pro ADP, preferuje se ticagrelol nebo
prasugrel pred klopidogrelem.

Dava se prednost primarni PCl pfed po-
danim fibrinolyzy. Fibrinolyza je podavéna
pouze tehdy, pokud neni dostupna PCl.

Po dobu intervence se podava dalsi antiko-
agulace bez ohledu na dobu posledni davky
NOAC. Pro kratky Ucinek a mensi riziko krva-
cenf se doporucuje bivalirudin pred nefrakci-
onovanym heparinem (UFH) nebo enoxapa-
rinem. Pfi chronické warfarinizaci a neznédmé
hodnoté INR se béhem intervence podava
redukovand davka UFM v dédvce 30-50 IU/kg.
Po intervenci se tato Iéc¢ba vysazuje a dalsi
davka UFH nebo nizkomolekuldrniho heparinu
(LMWH), nejcastéji enoxaparinu, se podava az
po odeznénf Ucinku perorélnich antikoagu-
lancil. Inhibitory glykoproteinu Ilb/llla se ne-
podavaji, pouze jen jako zachrannd terapie.

Pokud je indikovana balonkova angioplas-
tika, je vhodnéjsi prosta PCl bez implantace
stentu nebo implantace nepotaZzeného kovo-
vého stentu (BMS) nebo potaZzeny Iékovy (DES)
stent vys$si generace vzhledem ke zkraceni
délky podavani dualni ¢i triple terapie, i kdyz
v novych doporucenich z roku 2014 se jiz ne-
klade takovy dlraz na typ pouzitého stentu.

U pacientd s vysokym rizikem krvacenf a nut-
nosti rozsahlé intervencni revaskularizace s na-
slednou dlouhodobou triple terapif je vhod-
néjsi zvazit indikaci aortokoronarniho bypassu.

Pokud je jedinou moznosti reperfuzni te-
rapie fibrinolyza, mizeme ji podavat podle do-
poruceni EHRA, pokud neprekracuji horni hra-
nici normy dTT (dilutovany trombinovy cas),
ECT (ecarin koagulacni ¢as), aPTT (aktivovany
parcidlni protrombinovy ¢as) — u pfimého in-
hibitoru trombinu-dabigatranu nebo PT (pro-
trombinovy ¢as) u inhibitord faktoru Xa. N&-
sledné se podava UFH nebo enoxaparin az po
odeznénf Ucinku antikoagulancif.

Lécba pacientl s FS a STEMI podle doporu-

¢enfzroku 2014 [5]

1. Pacienti s FS a STEMI jsou Iéceni predevsim
PCl. Docasné se zastavuje podani NOAC
nebo VKA. Podava se ASA, klopidogrel,
nefrakcionovany heparin nebo bivalirudin.
Rutinné se nepodavajf ihibitory llb/llla.

2.U PCl se preferuje radidIni pristup pred fe-
moralnim vzhledem k mensimu riziku krva-
cenf v miste pfistupu do tepny.

3.U pacientd s nizkym rizikem krvaceni
(HAS-BLED 0-2) se doporucuje triple terapie
(antikoagulace, ASA, klopidogrel) po dobu
6 mésicd, poté od 6 do 12 mésicl antikoa-
gulace a klopidogrel v dévce 75mg (nebo
alternativné ASA 75-100 mg/den).

U rizikovych pacientl s CHA DS -VASc >
> 2 a nizkym rizikem krvaceni HAS-BLED
0-2 se mlze podavat triple terapie az do
12 mésicl nebo dudlni terapie VKA ¢i NOAC
s klopidogrelem v davce 75 mg/den.

4.U pacientd s vysokym rizikem krvacenf
(HAS-BLED > 3) by se méla podavat triple
terapie po dobu 4 tydnt po PCl, bez ohledu
na typ stentu. Potom do 12 meésicl kombi-
nace antikoagulace s klopidogrelem v davce
75mg, ev. alternativné misto klopidogrelu
ASA v dévce 75-100 mg/den.

Jako alternativa u vysokého rizika krva-
ceni a nizkého rizika trombdzy ve stentu
a nizkého rizika recidivy ischemickych
prihod je mozné podévat dudini terapii
antikoagulacia a klopidogrel 75 mg/den.

5.Po 12 mésicich se doporucuje antikoagu-
lace u vsech pacientd.

Kombinace antikoagulace a jednoho an-
tiagregans, nejlépe klopidogrelu v davce
75mg nebo jako alternativa klopidogrelu
ASA v davce 75-100 mg, je mozné zvolit
u rizikovych pacientd, kde je stent implan-
tovan do proximalnf levé koronarnf tepny,
proximalni bifurkaci.

6. Rutinni podanf ticagrelolu nebo prasugrelu
se s antikoagulanciemi nedoporucuje.

Tato kombinace je mozZna pouze u vysoce
rizikovych stavd, jako je trombdza ve stentu
pfi triple terapii.

Akutni lécba infarktu myokardu
bez elevace ST segmentu
(NSTE-AKS)

Po vysazeni peroralnich antikoagulacif a po
odeznéni Ucinku je nutné nasadit parenteralni
antikoagulaci. U NSTE-AKS se podava nejlépe
fondaparin vzhledem k nizkému riziku krva-
ceni, ev. UFH nebo enoxaparin.
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Neni-li koronarogragfie urgentni, potom
je vhodné ji provadét az po odeznéni Ucinku
NOAC, nejlépe za 24 hod a vice od poslednf
davky. BEhem intervence se dava pfednost
UFH v déavce 70 IU/kg nebo bivaluridinu pred
enoxaparinem. Pfi podavani UFH je tfeba do-
séhnout cilovych hodnot ACT (activated clot-
ting time) nebo aPTT.

U NSTE-AKS stejné jako u STEMI se voli ra-
didInf pfistup pro snizenf krvaceni z mista pfi-
stupu. Pro zkracenf délky dualni ¢i triple te-
rapie se preferuje prosta angioplastika nebo
implantace nepotazenych kovovych stent(
(bare-metal stents, BMS) ¢i lékovych stent(
vyssi generace (drug-eluting stents, DES). Je
tfeba se vyvarovat podani inhibitort glyko-
proteinu lIb/llla.

Pokud jsou pacienti stabilni a neplanuje
se invazivni vykon, nasazuje se zpét antiko-
agulace po ukonceni parenteréini antikoa-
gulace. Podava se vétsinou stejny preparat
7z NOAC nebo warfarin, vzdy v kombinaci s nej-
méné jednim antiagreganciem. U pacient(
s vysokym rizikem krvaceni se zvaZuje redu-
kovana davka NOAC.

Lécba pacientl s FS a NSTE-AKS, vcetné
NSTEMI a nestabilni anginy pectoris podle do-
poruceni z roku 2014 [5]

1. Pacienti se stfednim az vysokym rizikem
u NSTEMI-AKS s nizkym rizikem krvéacenf
(HAS-BLED 0-2) by méli dostat triple te-
rapii — antikoagulace (NOAC nevo VKA)
v kombinaci ASA a klopidogrelem.

2. U pacient( se stfednim az vysokym rizikem
se upfednostnuje invazivni feseni do 24 hod,
a to PCl, ev. CABG, a vytvorit strategii opti-
malni antitrombotické [écby:

+ Vyhnout se lé¢bé inhibitord glykoproteinu
llb/1la.

+ V prednemocni¢ni fazi se nemusi podavat
antagonisté P2Y12 receptor(, pokud je in-
vazivni lé¢ba do 24 hod.

3. U pacientd s AKS je zavedeno podani ASA,
klopidogrelu, heparinu (UFH nebo enoxa-
parinu) nebo bivalirudinu s ev. moznostf
podani inhibitorl glykyoproteinu Ilb/llla.
Vzhledem k riziku krvacenf je vhodné zasta-
veni podani VKA nebo NOAC, déle potom
podavat UFH nebo bivaluridin jen v nut-
nosti nebo pokud je INR < 2, ale je tfeba se
vyhnout podani inhibitor glykoproteinu
llb/llla. VZzdy je nutné u pacienta zvazovat
riziko krvacenf a trombdzy.

U pacientd s AKS a nizkym rizikem, kdy je
invazivni feseni za > 24 hod, se vysazuje an-

tikoagulace a preklenuje se podanim UFM
nebo enoxaparinu. Je vhodné vysadit NOAC
na 36-48 hod s ohledem na biologicky po-
lo¢as u jednotlivych preparatd a funkci
ledvin.

Jestlize je nutné parenterdIni podani an-
tikoagulace pfi PCl u pacienta s vysokym ri-
zikem krvéceni, mél by byt povaZzovan bi-
valuridin za alternativu nefrakcionovaného
haperinu. Stejné to plati i pro pacienty
s nizkym rizikem krvacent.

4. Pokud mé pacient AKS s FS a nizkym ri-
zikem krvaceni (HAS-BLED 0-2), méla by
se podavat po PCl triple terapie 6 mésicl
bez ohledu na typ stentu a nasledné do
12 mésict antikoagulace a klopidogrel
75mg denné nebo jako alternativa klopi-
dogrelu ASA 70-100 mg denné.

U vybranych pacient(i s CHA DS -VASc >
> 2a nizkym rizikem krvaceni (HAS-BLED
0-2) je mozné podani triple terapie i od 6 do
12 mésicd nebo antikoagulace a klopidogrel
75mg na den (ev. alternativné ASA v davce
75-100mg na den).

5. U pacientl s AKS a FS a vysokym rizikem kr-
vaceni (HAS-BLED > 3) by se méla podavat
triple terapie (antikoagulace, clopidogrel,
ASA) po dobu 4 tydnli po PCl bez ohledu na
typ stentu. Poté by mélo nésledovat podani
antikoagulace a jednoho antiagregans, nej-
|épe klopidogrelu 75 mg/den, ev. jako alter-
nativa ASA 75-100mg/den az do 12 mésicd.

U selektovanych pacientd po PCl je mozna
alternativa k pocatecnitriple terapii u pacientl
s vysokym rizikem krvaceni (HAS-BLED > 3)
a nizkym rizikem trombozy a rekurence ische-
mickych pfihod pouze dudlini terapie: antiko-
agulace a klopidogrel 75 mg/den.

6. Dlouhodoba antikoagula¢ni terapie VKA
nebo NOAC se doporucuje u vsech i po
12 mésicich.

U vybranych rizikovych pacientd se do-
porucuje dudlni terapie kombinace anti-
koagulace a klopidogrelu 75mg/den, ev.
ASA 75-100mg/den stenting proximalnf{
RIA, proximalni bifurkace apod.

7. Kombinace ticagrelolu a prasugrelu s anti-
koagulaci je mozna pouze za vyjimecnych
situaci, napf. pfi prokdzané trombdze ve
stentu pfi triple terapii.

Chronicka lécba (od propusténi
do jednoho roku po akutnim
koronarnim syndromu)
Antikoagula¢ni [é¢ba pacientl s akutnim ko-
ronarnim syndromem, a to jak STEMI, tak

NSTE-AKS, neni jednoznacné vyfeSena. Chro-
nickd antikoagulace v kombinaci s jednim nebo
dvéma antiagreganciemi vyznamné zvysuje
riziko krvaceni. Ale u pacientd s fibrilaci sini po
AKS nelze antikoagulacni terapii vysadit, protoze
po prerusenf lé¢by dochézi ke zhorseni morta-
lity a vyskytu velkych kardiovaskularnich pfihod.

V metaanalyze publikované v roce 2013
se u 30 866 pacientt indikovanych k antikoa-
gulacni terapii po prodélaném AKS k réznym
NOAC - pffmym inhibitorm trombinu nebo
inhibitordm faktoru Xa (apixabanu, dabigat-
ranu, darexabanu, rivaroxabanu, ximelagat-
ranu) — pridavala protidestickova monoterapie,
vetsinou ASA nebo dudini antiagregace — ASA
a klopidogrel [26]. Triple terapii mélo 87 % pa-
cientl. Pokud se pfidalo k NOAC jedno antia-
gregans, nejcasteji ASA, doslo k redukci rizika
dalsi ischemické prihody o 30 % za cenu zvy-
seného krvaceni. Pfi podani triple terapie ve
srovnani s NOAC a jednim antiagregans do-
chazi jen k mirnému snizenf kardiovaskular-
nich pfihod, ale za cenu vice neZ dvojnasob-
ného zvyseni krvacen.

Ve studii APRAISE-2 byl apixaban v davce
2x5mg, ev. 2 X 2,5mg v této indikaci po-
davan do triple terapie. Studie byla pfedc¢asné
ukoncena pro nevyznamné snizeni ischemic-
kych prihod a velky vyskyt krvacent.

Dabigatran byl podavan ve studii RE-DEEM,
faze Il, v davce 50, 75, 110 nebo 150 mg 2x
denné v triple terapii po dobu 6 mésicu. Studie
vysla s neutrdinim vysledkem a dalsi studie se
v této indikaci ve fazi lll neuskutecnila.

Ve studii RUBY-1 nebyl darexaban po
6 mésicich sledovani v triple terapii lepsi nez
placebo.

Ximelagatran byl ve studii ESTEEM sledovdn
pouze v dudlni terapii, kdy po pulro¢nim sle-
dovani snizil riziko ischemickych pfihod, ale
byl staZzen pro hepatotoxicitu.

Do metaanalyzy byly zahrnuty dvé studie
s redukovanou davkou rivaroxabanu. Studie
ATLAS ACS-TIMI 46, kdy se podaval rivaro-
xaban 5mg 1x denné nebo 2x denné, 10mg
1x denné. Rivaroxaban byl ve 25 % jako dudlnf,
v 75 % jako triple terapie. Ve studii ATLAS
ACS2-TIMI 51 bylo 15 526 pacient(, doba sle-
dovani 13 mésicl, 93 % pacientld mélo triple
terapii a byla podadvéana redukovand davka ri-
varoxabanu 2,5 nebo 5mg 2x denné [15]. Ri-
varoxaban v redukované déavce v kombinaci
s ASA a klopidogrelem sniZil po 13 mésicich
vyskyt kardiovaskuldrnich pfihod, snizil kar-
diovaskuldrni i celkovou mortalitu u pacientd
s AKS za cenu vyssiho krvacent i intrakrani-
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alnfho krvaceni. Krvaceni bylo castéjsi u pa-
cientl s nizdf védhou a starsich nemocnych.
Ale nejsou vysledky o riziku trombembolie
u pacientd s fibrilaci sini pfi takto redukované
davce rivaroxabanu.

Pokud jsou pacienti s NOAC a pfidal by se
k ASA z novych antiagregans ticagrelol nebo
prasugrel, mohou se pacienti vystavit jesteé
vétsimu riziku krvaceni nez pfi podani klo-
pidogrelu. Proto se budou v souc¢asné dobée
pridavat k antikoagulaci ASA s klopidogrelem
(nejcasteji warfarin s INR mezi 2 a 3, ASA
v dennf davce 100mg a méné a klopidogrel
v dadvce 75mg).

Podani antikoagulace a pfidéni jednoho
nebo dvou antiagregancii je nutné stanovit
podle rizika trombotického, kardioembolic-
kého a rizika krvacenf. Tato rizika se stanovujf
podle GRACE skore, CHA DS -Vasc a HAS-BLED
skore. Podle doporuceni pro [é¢bu AKS by se
dudlnf protidestickova Iécba méla podavat
nejlépe 12 mésicl. Triple terapie vyrazné zvy-
Suje riziko krvaceni. Prevalence velkého krva-
cenf pfi triple terapii je 2,6-4,6 % v prvnich
30 dnech a v prlibéhu 12 mésict se zvysuje
azna74-103 % [27].

Viysokeé riziko krvaceni po triple terapii, kde
jiz nenf vyznamné snizenf rizika ischemickych
prihod jako infarktu myokardu a CMP, potvrdily
i vysledky studie WOEST. V této studii pfi triple
terapii byla vyssi celkova mortalita. Vyznamné
nizsi mortalita byla pfi kombinaci VKA a klopi-
dogrelu, coz autofi nedokazali vysvétlit. Po-
dobné vysledky kombinace VKA a ASA z jinych
studif nejsou k dispozici, tato kombinace se ve
studii WOEST nepodavala.

Studie WOEST zafadila pacienty, kteff potte-
buji v chronické medikaci antikoaguaci a pod-
stupuji PCl a maji k antikoagulaci bud’ jedno
(VKA + klopidogrel), nebo dvé antiagregancia
(VKA + clopidogrel + ASA). Z vysledkl vyplyva,
Ze triple terapie by se méla indikovat u vysoce
rizikovych pacient(l pouze v kratkém casovém
intervalu, kdy prevazuje benefit terapie nad ri-
zikem krvaceni. Zavéry dokonce naznacuji, zda
neni triple terapie zbyte¢nd, zda by u velké
C¢asti pacientl nestacila pouze kombinace VKA
s jednim antiagreganciem, ale zatim se ne-
doslo k zavéru, zda by to méla byt ASA nebo
klopidogrel.

Lécba stabilni ICHS dle

doporuceni z roku 2014 [5]

1. U pacient se stabilni ICHS a FS, kteff pod-
stupuji PCl a maji nizké riziko krvaceni
(HAS-BLED 0-2), by méla byt triple terapie

minimalné 4 tydny a ne déle nez 6 mésicu.
Poté do 12 mésict by méla nasledovat
dudlIni terapie antikoagulace NOAC nebo
VKA a klopidogrel 75mg/den (nebo alter-
nativné ASA 75-100 mg/den).

U vybranych pacient(i s CHA DS -VASc =
=1 (1 bod z dlvodu prodélaného cévniho
onemocneéni), pfi nizkém riziku krvacent
(HAS-BLED 0-2) je mozna pouze dualni an-
tiagregace ASA 75-100 mg/den a klopido-
grel 75mg/den nebo zvazit dudlni terapii
VKA nebo NOAC s klopidogrelem v davce
75mag.

U vybranych pacient(i s CHA DS -VASc >
> 2 je mozna alternativa misto triple te-
rapie dudInf terapie antikoagulace s klopi-
dogrelem v davce 75mg/den.

2.Pacienti s ICHS a FS podstupujici PCl
s vysokym rizikem krvaceni HAS-BLED
> 3 by méli mit triple (antikoagulaci, ASA
75-100mg/den, klopidogrel 75mg/den)
nebo dudlnf terapii: antikoagulaci (NOAC
nebo VKA) a klopidogrel 75mg/den po
dobu 4 tydnl po PCl a poté pokracovat
do 12 mésict dudlnf terapif: antikoagulacf
v kombinaci s klopidogrelem 75mg/den
nebo alternativné s ASA 75-100 mg/den.

U vybranych pacientd s CHA DS -VASc
skore = 1 a s vysokym rizikem krvaceni
HAS-BLED > 3 je mozné podat dudinf an-
tiagregaci: ASA 75-100mg/den a klopido-
grel 75mg/den nebo dudlnf terapii: anti-
koagulanci (NOAC nebo VKA) a klopidogrel
75mg/den po dobu 12 mésicu.

. Dlouhodobd antitromboticka lécba antikoa-
gulanciemi (NOAC nebo VKA) se doporucuje
u vsech pacientd po 12 mésicich.

U vybranych pacientd se stentem

v kmeni, proximalni RIA, bifurkaci apod. je

indikace dudlni terapie: antikoagulace s klo-
pidogrelem v ddvce 75 mg/den (nebo alter-
nativné s ASA 75-100 mg/den).

4. Podani inhibitord protonové pumpy by se
mélo zvazit u kombinace antikoagulace
a protidestickové lécby.

5. Pokud maji antikoagulovani pacienti s VKA
stfedni aZ vysoké riziko trombembolizmu
CHA DS -VASc = 2, nepferusuje se antikoa-
gulacni terapie a nepodavaji se bolusy he-
parinu béhem PCl. U VKA s INR 2-3 se pre-
feruje radidlni pfistup. Tato strategie snizuje
krvaceni i trombembolické pfihody béhem
vykonu.

6. Pokud majf antikoagulovani pacienti s NOAC
stfednf aZz vysoké riziko trombembolizmu
CHA,DS -VASC > 2, vysazuje se na 48 hod

w

a podava se s opatrnosti standardni paren-
terdIni antikoagulace béhem PCl.

7.Pokud je nutné pferusit antikoagulacni
|é¢bu na vice nez 48 hod u vysoce rizikovych
pacient, dava se pfednost podani enoxa-
parinu subkutanné pred nefrakcionovanym
heparinem. Pfeklenovaci terapie mize byt
spojena s vyssim rizikem krvacenf. Pokud se
potom podavaji NOAC, je nutné nacasovani
s ohledem na funkci ledvin a farmakokine-
tiku preparatu.

Zaveér

Doporuceni pro antikoagulac¢ni Ié¢bu u pa-
cientd s nevalvularni FS ve srovnani s pa-
cienty, kde FS nenf piitomnd, se v nékterych
pfipadech lisi. Pokud maji pacienti s FS me-
chanickou ndhradu chlopné, hrozi jim pfi
prerusen( lécby VKA riziko trombembolické
pfihody anebo protetické trombdzy. Tito pa-
cienti by méli podstoupit perkutanni proce-
hodnotou INR podle rizikovych faktor( a rizika
trombogenity chlopenni protézy. NOAC se
nesmi podédvat u mechanické ndhrady ch-
lopné nebo u valvuldrnf FS.

Pacienti s nedavno probéhlou trombembo-
lickou pfihodou mezi 3 a 6 mésici nebo s opa-
kovanymi pfihodami maji vysoké riziko recidivy
pri prerusenf antikoagula¢ni terapie. U téchto
pacientl by mél byt upfednostnén radialni pri-
stup, a to hlavné pfi uc¢inné antikoagulaci VKA,
kdy je INR mezi 2 a 3 nebo medikuji NOAC.

Pokud maji pacienti stabilni vaskularni one-
mocnéni, tzn. nemaji akutni ischemickou pfi-
hodu nebo PCI ¢i implantaci stentu v po-
slednim roce, pouziva se antikoagulace
v monoterapii — bud dobfe kontrolovana te-
rapie VKA, nebo NOAC. Soucasné podavani
antikoagulace a jednoho antiagregans by
nemélo byt poddvano rutinné. Tato dudlnf te-
rapie — antikoagulace a podani jednoho an-
tiagregans (preferuje se klopidogrel v davce
75mg/den nebo alternativné ASA v davce
75-100mg/den) — se podavé u vysoce rizi-
kovych pacient(, napt. pfi implantaci stentu
v proximalni RIA, proximalni bifurkaci, u reci-
divujicich infarkt myokardu.

Triple terapie u pacientd s nedavno prodeé-
lanym AKS mad dvojnésobné riziko krvaceni
nez dudlni terapie, a to bez dalsiho snizenf is-
chemickych pfihod. Triple terapie by se méla
podavat co nejkratsi dobu a mozna u fady pa-
cientd by mohla byt dudlnf terapie dostacu-
jici. Pritriple terapii se k antikoagulaci pfidava
klopidogrel v davce 75 mg/den a ASA v davce
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75-100mg/den. Nové inhibitory receptoru
P2Y12 —ticagrelol a prasugrel se nedoporucujf
pro jesté vétsi riziko krvaceni. Pfi rozhodovani
o délce triple terapie je nutné stanovit riziko
trombembolie, riziko vzniku infarktu myokardu
¢i trombozy ve stentu a riziko krvaceni, dale
pfi rozhodovani o podani VKA je nutné strati-
fikovat riziko labilniho INR.

Je jesté cela fada ne Uplné zodpoveézenych
otédzek, na které by nam mély dat odpovedi
daldf klinické studie:

1. Bezpecnost a ucinnost kombinované
terapie NOAC a antiagregacni terapie u pa-
cientd s FS, podstupujicich PCl. 2. Bezpec-
nost a ucinnost kombinace novéjsich inhibi-
torl P2Y12 receptort - ticagrelolu, prasugrelu
s antikoagulaci u FS a AKS. 3. Srovnani i¢innosti
a bezpecnosti VKA a NOAC pro dudlni ¢i triple
terapii u pacientd s FS podstupujicich PC. 4.
Porovnani rliznych délek podani dualnf antia-
gregace nebo monoterapie — ASA, klopidogrel,
prasugrel, ticagrelol v kombinaci s antikoagu-
laci (jako dudIni nebo triple terapie) u elektiv-
nich PCl nebo u pacientd AKS. 5. Vyhodno-
cenf optimalni Ié¢ebné strategie u pacientd
s FSaimplantaci stentu u AKS nebo u planova-
ného vykonu, u pacientt s CHA DS, -VASc-score
0-1 lécba dudlni antiagreacni terapif, véetné
[é¢by novymi inhibitory receptoru P2Y12,
dudlini terapie — antikoagulace s jednim antia-
greganciem, ev. triple terapie. 6. Optimalni an-
tikoagula¢ni rezim u pacientt podstupujicich
katétrovou ablaci pro FS.

Pokud nebudou vysledky téchto studif,
bude se muset spoléhat na urcité observacni
programy, a tim zfskavat nové informace a do-
tvafet ndvrh optimalni terapie.
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