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8.4 PERIPROCEDURALNI ANTIKOAGULACNI A PROTIDESTICKOVA LECBA
u planovaného bronchoskopického vy3etieni

Petr Jakubec, Vitézslav Kolek, Dmitry Rakita, Ondfej Sobotik (za CPFS)
Milos Taborsky, Jana Popelova, Robert Cihak (za CKS)

8.4.1  Rozdéleni pacientii do skupin podle rizika tromboembolismu a krvaceni béhem vykonu

(ilem tohoto postupu je minimalizovat rizika krvdcivych i tromboembolickych komplikaci v periprocedurdinim obdobi endoskopického vykonu. Z tohoto divodu
je vhodné rozdélit pacienty do skupin s nizkym, stiednim a vysokym rizikem tromboembolismu (TE) (tab. 8.2, 8.3) a endoskopické vykony do skupiny s nizkym
a vysokym rizikem krvdcenf (tab. 8.4).

Obecné Ize fidi, ze s rostoucim rizikem TEN je nutné co nejnizsi omezeni nebo co nejkratSi vysazenf antikoagulacni 1écby. Na druhé strané s rostoucim rizikem
krvdceni z diivodu vykonu je nutné prodlouZeni doby, po kterou je antikoagulacni lécba vysazena. DlileZitym parametrem je také doba od tromboembolické ataky
do doby pldnovaného vykonu. U pacientli s anamnézou Zilnfho tromboembolismu by se elektivni vykon nemél provédét v prvnich tfech mésicich od ataky TEN.
U pacientd s tromboembolickymi komplikacemi fibrilace sinf (FS) je nejrizikovéjsi prvni mésic od dokumentace TE komplikace a elektivn{ vykon by mél byt odloZen
na co nejpozdéjsi mozny termin.

8.4.2  Strategie podavani antikoagula¢cnich léki jako jsou warfarin, nefrakcionovany heparin (NFH),
nizkomolekularni heparin (LMWH)

Postup pfi vysazeni a znovunasazeni 1éChy je uveden v tabulce 8.5, kterd vychdzi z posouzeni rizika krvdceni.

Postup u tzv. premostujici antikoagulacni [écby (bridging), kterd je vhodnd u ¢asti pacientli (vétsinou warfarinizovanych) je uveden v tabulce 8.6. Tato lé¢ba
se pouzivd k minimalizaci rizika vzniku tromboembolické pfthody u rizikovych pacientli a zarover by méla minimalizovat riziko krvécenf pfi a po bronchoskopii

K selekci pacientll se pouziva tzv.,periprocedurdini heparinové premostujici strategie” na podkladé stratifikace dle rizika tromboembolie a krvécenf rozdélujici
pacienty do kategorii A—E (obr. 8.5).

8.4.3  Nova peroralni antikoagulancia (novel oral anticoagulants, NOAC)

K témto Iék(im patfi pfimy inhibitor trombinu dabigatran (Pradaxa®) a piimé inhibitory faktoru Xa rivaroxaban (Xarelto®) a apixaban (Eliquis®). Postup vysazeni
téchto je uveden v tabulce 8.7. Diky rychlému nastupu Ucinku téchto Iékd (vrcholu plasmatické koncentrace dosahuji béhem nékolika hodin) nebyvd u téchto
|ékd doporucovdna ,pfemostujici antikoagulacni 1écha”. Vyjimkou jsou stavy s vyrazné vysokym rizikem TE, kde je vhodné pted i po vykonech podat LMWH
k minimalizaci rizika vzniku tromboembolické pfihody a zdroven minimalizaci rizika krvaceni pfi a po bronchoskopii.

Prvni dévka NOAC se pak podévd nejdiive 10 hodin po poddnf posledni ddvky LMWH, resp. v Case, kdy je pldnovano standardni poddni NOAC. Postup znovunasazeni
NOAC po vykonech je uveden v tabulce 8.8. Pozdéji se NOAC nasazuji po komplikovanych vykonech spojenych s vétsim krvdcenim a to vzdy po kompletnim dosazeni
hemostdzy.

NOAC nejsou schvdlena jako antikoagulacni lécba u mechanickych chlopennich nahrad.

8.4.4  Dualni protidestickova lécha (clopidogrel + KAS) u zavedenych koronarnich stentii (metalické stenty, bare-
metal stents, BMS a koronarni stenty uvoliujici farmaka, drug eluting stents, DES)

Riziko trombézy stentu a reinfarktu myokardu je nejvy3si béhem prvnich 4—6 tydni po zavedeni BMS a béhem 3—6 mésic(i po zavedeni DES. Proto by mél byt
elektivnivykon odlozen na dobu nejméné 4 tydn( po zavedeni BMS nebo nejméné 6 mésicli po zavedeni DES, idedIné az na dobu po ukonceni dudini protidestickové
lécby (tab. 8.9-8.12).

Pozndmka
Nekteré dalsi Iéky nejsou v Ceské republice k dispozici:
a) trojslozkovy protrombinovy komplex (faktory I, IX, X)
~ v 1é¢bé krvdceni vyvolanych warfarinem a NOAC
~ davka: 50 1U/kg
b) kyselina aminokaproovd
~ v é¢bé krvéceni vyvolanych NOAC
~ davka: 2gi.v. a6 hodin
) desmopressin
~ v é¢bé krvdceni vyvolané antiagregacni 1écbou (KAS, dipyridamol, blokdtory P2SY12 receptoru)
~ ddvka: 0,3-0,4 pg/kg ve 100 ml NaCl 0,9% po 30 minut
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TABULKY A OBRAZKY

= Tabulka 8.2 Rizikové skupiny tromboembolické nemoci (TEN)

Riziko

vysoké

stiedni

nizké

Mechanicka chlopenni
nahrada

- ndhrada mitréInf chlopné

- nebiologickd ndhrada
aortdIni chlopné

« iktus nebo TIA
v poslednich 6 méscich

- bioprotéza aortaInf
chlopné

+

- fibrilace sinf

nebo

+ parametr CHA,DS -VASc
(viz tab. 8.3)

- bioprotéza aortalnf
chlopné bez fibrilace sinf

+ CHADS -VASc skére 0,
resp. 1, je-li jedinym
rizikovym faktorem
Zenské pohlavi

Fibrilace sini

+ CHADS -VASc
- skdre: 5-9
- iktus nebo TIA
v poslednich 3 mésicich
- revmatickd chlopennf
vada

+ CHA,DS -VASc skore: 14

+ CHADS, skore: 02 (bez
anamnézy iktu nebo TIA)

Tromboembolickd nemoc

- TEN v poslednich
3 mésicich

- TEN bez rizikovych faktord

- té7kd trombofilie

- (deficit proteind Ca S,
deficit antitrombinu
I1I, antifosfolipidovy
syndrom, homozygot
Leidenské mutace,
homozygot mutace
protrombinového genu
G20210A, slozend
heterozygotni mutace
obou genti, mnohocetné
trombofilie)

TEN v poslednich

3—12 mésicich
rekurentn{TEN

leh¢i trombofilie
(heterozygot Leidenské
mutace, heterozygot
mutace protrombinového
genu G20210A)

rakovina diagnostikovand
v poslednich 6 mésicich

- probihajici protinddorova
|écha

- TEN starsi 12 mésicil
- 73dné jiné rizikové faktory

m Tabulka 8.3 CHA DS -VASC — skérovaci systém pro zhodnocent rizika tromboembolickych komplikact

u pacientd s fibrilacf sinf (0—9 bod)

C
H
A2
D
$2
Vv

Sc

srdecni selhdnf
hypertenze

vék > 75
diabetes mellitus
TIA/iICMP

vaskuldrni onemocnénf (IM/ICHS, ICHDK; AS karotid, aorty)

vek 65—74

7enské pohlavi

1
1

Maximdini ziskany pocet je 9, kdy je riziko tromboembolie nejvyssi. Pacienti se skore = 2 jsou jednoznacné indikovdni k p.o.
antikoagulacni 1écbé, u pacientii s rizikem 1 se antikoagulacni lécba spiSe doporucuje, pacienti bez rizikovych faktord lécbu
nevyZaduji.

Kekalkulaci TE rizika je mozno pouZit fadu online kalkuldtord, napr: http://reference. medscape.com/calculator/chads-vasc-af-stroke.
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| Tabulka 8.4 Riziko krvacenf u bronchoskopickych vykonli

vysoké

nizké

Riziko krvaceni

Vykon

= punkce tenkou jehlou (transbronchidlni, transtrachedln)
- transhronchidlnf biopsie plic
- laserovd nebo jind resekce tumoru

- dilatace stendzy
- zavedeni stentu

- diagnostickd bronchoskopie
= bronchoalveoldrnf lavdz

= bronchoskopicka biopsie sliznice (brush, forceps)

- jednoduché zavedent stentu

= kryobiopsie

™ Tabulka 8.5 Tradi¢ni antikoagulacni léky

Medikace

warfarin

NFH

LMWH

Vysazeni |écby (pfed vykonem)
standardné 5 dnd, resp. s piihlédnutim
k aktudInim hodnotdm INR
Bronchoskopické vysetfenf je mozno
provést, je-li INR < 1,5

4—6 hodin

24 hodin
(profylakticka dévka 12 hodin)

Znovunasazeni lécby (po vykonu)
12—24 hodin

nizké riziko krvéceni: 24 hodin
vysoké riziko krvaceni: 48—72 hodin

nizké riziko krvaceni: 24 hodin
vysoké riziko krvaceni: 48—72 hodin

M Tabulka 8.6 Protokol pfemostujici 1écby

Den

Den vykonu

+1

+2

+3

Warfarin

- vysazeni — casovani nastavit vzdy dle

aktudInf hodnoty INR

* ne

* ne

© ne
- (pfiINR>1,5 podat 1-2,5mg
vitaminu K p.0.)

LMWH

+ nepoddvat

- zahdjenf podavani v terapeutické nebo
intermedidrnf ddvce

- terapeutickd nebo intermedidrni ddvka

+poddni 50% celkové denni ddvky
nejméné 24 hodin pred vykonem

u mechanickych chlopennich néhrad
zvézit i odlozenf vykonu nebo podani
Cerstvé mrazené plasmy

« dle aktudlniho stavu mozno podat

vecer

- prvni plivodni udrzovacf denni ddvku

« dle aktudlniho stavu podat rdno

prvnf{ plvodnf udrzovaci dennf dévku
(pokud nebyla poddna jiz vecer v den
vykonu)

- nebo pokracovat v podavani pdvodni

udrzovaci dennf dévky

« pokracovat v poddvani plivodnf

udrzovaci dennf dévky za kontroly INR
s event. (pravou ddvky

» pokracovat v poddvani ptivodnf

udrZovaci dennf ddvky za kontroly INR
s event. (pravou ddvky

* nepoddvat

nizké riziko krvaceni:
- zahdjeni poddvani v terapeutické nebo

intermediarni davce

vysoké riziko krvaceni:
+ nepoddvat

nizké riziko krvaceni:

- terapeutickd nebo intermedidrni ddvka
vysoké riziko krvéceni:

- zahdjenf podavanf v terapeutické nebo

intermedidrnf davce

- terapeutickd nebo intermedidrnf ddvka

pokud je INR < 2

- (event. takto pokracovat i v dalsich

dnech, pokud INR < 2)
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= Tabulka 8.7 Vysazeni NOAC pfed vykonem

Lék (davka) Rensini funkee pacienta Posledni davka Posledni davka

Polocas eliminace P (nizké riziko krvacen) (vysoké riziko krvacent)

Dabigatran

(150 mg 2>< denng)

t,,=14=17hodin  normalni, lehce snizend 2 dny pfed vjkonem 3 dny pred vykonem
(CrCl > 50 ml/min) (vynechat 2 dévky) (vynechat 4 davky)

t,=16-18hodin  vyrazné snizend (CrCl 3 dny pred vykonem 4-5 dnii pred vykonem
3050 ml/min) (vynechat 4 dévky) (vynechat 68 dévek)

Rivaroxaban

(20mg 1 denng)

t,,=8-9hodin normalnf, lehce snizend 2 dny pred vykonem 3 dny pred vykonem
(CrCl > 50 ml/min) (vynechat 1 dévku) (vynechat 2 ddvky)

t,,=9hodin vyrazné snizend (CrCl 2 dny pied vykonem 3 dny pred vykonem
30—50 ml/min) (vynechat 1 ddvku) (vynechat 2 davky)

t,,=9-10hodin tézce snizend (CrCl 3 dny pred vykonem 4 dny pred vykonem
15-29,9 ml/min) (vynechat 2 dévky) (vynechat 3 ddvky)

Apixaban

(5mg 2 denné)

t,,=7-8hodin normalnf, lehce snizend 2 dny prred vykonem 3 dny pred vykonem
(Crdl > 50 ml/min) (vynechat 2 dévky) (vynechat 4 davky)

t,=17-18hodin  vyrazné snizend (CrCl 3 dny pred vykonem 4 dny pred vykonem
3050 ml/min) (vynechat 4 dévky) (vynechat 6 ddvek)

™ Tabulka 8.8 Znovunasazeni NOAC po vykonu

Lék (davka) Nizké riziko krvaceni Vysoké riziko krvaceni

dabigatran (150 mg 2x denné) 24 hodin po vykonu 48—72 hodin po vykonu

rivaroxaban (20 mg 1 denng) 24 hodin po vykonu 48—72 hodin po vykonu

apixaban (5mg 2 denné) 24 hodin po vykonu 48—72 hodin po vykonu

M Tabulka8.9 P

rotidestickova lécba

Lék Nizké riziko krvaceni

kyselina pokracovat v zavedené

acetylsalicylovéa  protidestickové terapii

(KAS)

dipyridamol pokracovat v zavedené
protidestickové terapii

KAS + pokracovat v zavedené

dipyridamol protidestickové terapii

(Aggrenox)

blokdtory pokracovat v zavedené

P2SY12 protidestickové terapii

receptoru

(clopidogrel,

ticlopidin)

blokdtory pokracovat v zavedené

P25Y12 protidestickové terapii

receptoru +

KAS

Vysoké riziko krvaceni

vysadit 7—10 dni pred
pldnovanym vykonem
(zvlastniindikace KAS —
neddvny iktus, akutnf korondrnf
syndrom, implantovany
korondrnf stent: nepferusovat
écbu)

vysadit 3 dny pred pldnovanym
vykonem

vysadit 7—10 dni pfed
pldnovanym vykonem

clopidogrel: vysadit 57 dni
pred pldnovanym vykonem
ticlopidin: vysadit 10—14 dndl
pred planovanym vykonem

jeden z prepardti v [éché
ponechat (pfednostné KAS)

Znovunasazeni lécby
(po vykonu)

co nejdrive je to z hlediska
bezpecnosti mozné (ve vétsiné
pfipadd do 24 hodin po vykonu)

co nejdrive je to z hlediska
bezpecnosti mozné (ve vétsiné
pfipaddi do 24 hodin po vykonu)

co nejdfive je to z hlediska
bezpecnosti mozné (ve vétsiné
pfipaddi do 24 hodin po vykonu)

co nejdfive je to z hlediska
bezpecnosti mozné (ve vétsiné
pfipaddi do 24 hodin po vykonu)

co nejdrive je to z hlediska
bezpecnosti mozné (ve vétsiné
pfipadd do 24 hodin po vykonu)
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Tabulka 8.10 Dudlni protidestickovd lécha (clopidogrel 4 KAS) u zavedenych korondmich stent(i

(as od zavedeni stentu Nizké riziko krvaceni :(/:l\j;)(k:nrimko Znovunasazeni |écby (po vykonu)

< 6tydni od zavedeni BMS nebo  pokracovat v zavedeni dudlni  pokracovat v dudlnf protidestickové 1écbé, co nejdrive je to z hlediska bezpe¢nosti mozné
< 6 mésicti od zavedeni DES protidestickové terapii. pokud je to mozné — KAS nikdy nevysazovat  (ve vétsiné pfipadi do 24 hodin po vykonu)
> 6 tydni od zavedeni BMS nebo  pokracovat v zavedeni dudini  pokracovat v terapii KAS co nejdfive je to z hlediska bezpecnosti mozné
> 6 mésfcli od zavedenf DES protidestickové terapii. clopidogrel vysadit 5—7 dni pfed vykonem (ve vétsiné pifpadd do 24 hodin po vykonu)

Tabulka 8.11 Laboratorni metody sledovdni antikoagulacni a protidestickové lécby

Lék

warfarin
heparin (NFH)
LMWH
dabigatran

rivaroxaban

apixaban

KAS

KAS + dipyridamol
blokdtory P2SY12 receptoru

Laboratorni metoda

INR

aPTT

anti Xa test (méfeni stupné inaktivace faktoru Xa)

aPTT, trombinovy as
Hemoclot — test inhibice trombinu
ECT — ecarinovy test

anti Xa test (méfenf stupné inaktivace faktoru Xa)
anti Xa test (méreni stupné inaktivace faktoru Xa)
74dnd, zvaZit testovanf funkce desticek (konzultace hematologa)
Z7adnd, zvdzit testovanf funkce desticek (konzultace hematologa)

74dna, zvazit testovani funkce desticek (konzultace hematologa)

Tabulka 8.12 Terapie periprocedurdiniho krvacenf zpiisobeného antikoagulacni nebo protidestickovou lé¢bou

Lék

warfarin

heparin (NFH)

LMWH

dabigatran

rivaroxaban

apixaban

KAS

KAS + dipyridamol
blokdtory P2SY12 receptoru

Terapie krvaceni

méné zdvazné: 2,5-5mg vitaminu K p.o., i.v.

zdvazné:

- vitamin K 10 mg i.v. vinfuzi (30—60 minut)

- mrazend plasma (15-30 ml/kg)

- 4slozkovy protrombinovy komplex (faktory IL,VILIX,X)

u mechanickych chlopennich néhrad je preferovdna substitucni Iécba (mrazend plasma, protrombinovy komplex) pfed vitaminem K

Protaminsulfat :

+ 1 mg neutralizuje 100 IU heparinu

= 50mgi.v. (vjedné ddvce)

- rychlost 50 mg/ 10 minut, titrace ddvky dle aPTT

Protaminsulfét (¢astecny efekt, cca 60% davky LMWH)

- 1mg neutralizuje 100 anti-Xa IU (1 mg) LMWH, pokud byl LMWH poddn < 8 pedchozich hodin

+ LMWH poddn > 8 hodin nebo je nutnd druhd davka protaminu 0 infuze 0,5 mg protaminu na 100 anti-Xa IU (1 mg) LMWH
= po uplynuti 12 hodin od aplikace LMWH se uZ poddni protaminu nedoporucuje.

- aktivni uhlf p.o.

- antifibrinolytika: kyselina tranexamova (0,5—1g.v. a 8 hodin)

« 4slozkovy protrombinovy komplex (faktory II,VILIX,X) — 50 1U/kg

- FEIBA: antiinhibicni komplex koagulacnich faktord (faktory II, IX a X + aktivovany faktor VII) - 50—80 1U/kg
- hemodialyza (jen u rendlniho selhdni)

- hemoperfuze pies aktivnf uhli

- specifické antidotum je v soucasné dobé ve fazi lll klinické studie

= aktivni uhli p.o.

- antifibrinolytika: kyselina tranexamova (0,5—1g.v. a 8 hodin)

= 4-slozkovy protrombinovy komplex (faktory I1,VI1,1X,X) — 50 1U/kg

« FEIBA: antiinhibi¢ni komplex koagulacnich faktordi (faktory II, IX a X + aktivovany faktor VII) — 50—80 1U/kg
- hemoperfuze pfes aktivni uhlf (hemodialyza nenf moznd)

- specifické antidotum je v soucasné dobé ve fazi lll klinické studie

jako rivaroxaban

trombocytarni koncentrat

trombocytarni koncentrdt

trombocytarni koncentrat
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riziko

tromboembolie

Y

Kategorie E
nizké riziko nizké riziko
krvaceni krvaceni
Kategorie B Kategorie D
A \
bridging bridging bridging bridging bridging
ANO ANO ZVAZIT ZVAZIT NE

0Obr. 8.5 Periprocedurdini heparinovd pfemostujici strategie
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