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TROMBOEMBOLICKA CHOROBA |

Filova

Trombus
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GENERACIA TROMBINU

Fibrin
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HISTORIA ANTIKOAGULACNEJ LIECBY |

UFH: Antitrombin-dependentna inhibicia F Xaa F llav

pomere 1:1 1930s

Parenteral

antagonisti vitaminu K : nepriamo ovplyvnuju

Oral syntézu koagulaénych faktorov

1940s

LMWH:

AT-dependentna inhibicia F Xa > F lla 1980s

Parenteral

Parenteral Priame inhibitory F lla 1990s

Parenteral Nepriame inhibitory F Xa 2000s

Priame inhibitory F lla

HEMO MEDIKA. s.ro. Kosice Alban, Eur J Clin Invest 2005, Link, Circulation 1959



POTENCIONALNE CIELE POSOBENIA
ANTIKOAGULANCI
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APC, activated protein C; AT, antithrombin; sTM, soluble thrombomodulin; TF, tissue factor;
TFPI, tissue factor pathway inhibitor

HEMO MEDIKA, s.ro. Kosice Adapted from Weitz & Bates, J Thromb Haemost 2005



POZIADAVKY NA IDEALNE
ANTITROMBOTIKUM

. VSEOBECNE KRITERIA ‘ SPECIFICKE KRITERIA \

e Peroralne podanie

e Prediktabilita

Predchadzanie explézii trombinu

e Siroké terapeutické okno Bez vplyvu na vznik malého mnozstva trombinu

e Fixna davka Bez blokady existujucej trombinovej aktivity

e Bez nutnosti monitorovania

e Nizke riziko interakcii
(jedlo, lieky...)

e Rychly nastup ucinku
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SUCASNE ANTIKOAGULANCIA

e Parenteralne
— UHF
— LMWH
— Nepriame inhibitory Xa

(Fondaparinux)

— Priame inhibitory lla

Oralne

- Antagonisti vitaminu K
- Priame inhibitory lla

- Priame inhibitory Xa

HEIMQ
a4 MEDIK A

Oralne antikoagulancia
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MECHANIZMUS UCINKU WARFARINU

—

Ell |

I I Inhibuje ucinok vitaminu K pri y karboxylacii

» koagulacnych faktorov I, VII, IX, X

e

: inhibitorov zrazania PC, PS, PZ
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INDIKACIE K ANTIKOAGULACNEJ LIECBE-
WARFARINOM

Warfarin je indikovany v primarnej /sekundarnej
prevencii ziloveho tromboembolizmu :

dihodoba immobilizicia s rizikom 2T &
o po ortopedickych operaciach ( TEP)

- v sestonedeli u rodiciek s vrodenou trombofiliou
prevencia CMP pri fibrilacii predsieni
- o liecba a sekundarna prevencia

HEMO MEDIKA) s.r.0. Kosice



WARFARIN — DAVKOVANIE I

.

| > v jednej dennej davke

e

| > davka je vysoko individualna ( 1,5 — 15 mg/deii)

"
> nezavisi od hmotnosti pacienta |

‘ > je mozné davat rézne davky ob defi
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WARFARIN - ZACIATOK LIECBY
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MANAZMENT SITUACIE,

KED INR JE MIMO TERAPEUTICKE ROZPATIE |

R

SITUACIA

UPRAVA DAVKY WARFARINU

< 5,0

bez vyznamného krvacania

znizit’, vynechat’
nasledne adjustovat’

ale < 9,0

bez vyznamného krvacania
vyssie riziko krvacania

vynechat' 1 - 2 davky
nasledne adjustovat’
vitamin K 1 - 2,5 mg p.o.

9,0

bez vyznamného krvacania

vynechat
vitamin K 2,5 - 5 mg p.o.

ysené

zavazneé krvacanie

vynechat
vitamin K10 mg i.v. a 12h
CMP, PCC, rFVlla

iabilna
oved’

nizke davky vitaminu K
(100 - 200ug)
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WARFARIN
LABORATORNE MONITOROVANIE

Interval monitorovania

l 'I na zaciatku liecby, alebo pri nestabilnom uUcinku : 2 — 3 x/ tyzden
pri stabilnych hodnotach INR : 1 x /4 — 6 tyzdnov
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GENETICKY PODMIENENY UCINOK WARFARINU |

CYP2C9 - metabolizuje S-izomér Warfarinu

Polymorfizmus génu CYP2C9*2 a CYP2C9 *3:
> zvysSene riziko krvacania
i potreba nizkej davky

HEMO MEDIKA, s.r.0. Kosice



GENETICKY PODMIENENY UCINOK WARFARINU I
B Polymorfizmus génu pre vitamin K epoxiil
VKORC1 - enzym recykluje redukovanu formu

vitaminu K(H), ktora je potrebna pre
gama-glutamyl-karboxylaciu Fll, VI, IX, X

Polymorfizmus génu VKORC1: potreba vyssej dennej
~ davky na dosiahnutie cielového INR
(ovplyvnuje vysku davkovania)
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KRVACAVE KOMPLIKACIE PRI LIECBE WARFARINOM |

I I Vyskyt hemoragickych komplikacii zavisi od: |

e W

~intenzite antikoagulacie

e W

~ stabilite antikoagulacnej lieCby

_ 7 individualnych vlastnostiach pacienta

e

| 7 interakciach Warfainu s inymi liekmi

- W

~ dizke antikoagulaénej lie¢by
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PRICINY NESTABILITY CIELOVEHO INR |

preanalyticka faza vysetrenia

zmeny v prijme vitaminu K

O

zmeny vstrebavania vitaminu K

I'-i i

TN zmeny v metabolizme vitaminu K

.

zmeny syntizy vitaminu K

e

W ITamin ke

| liekové interakcie

L
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PREDOPERACNA PRIPRAVA PACIENTA,
KTORY JE NA DLHODOBEJ ANTIKOAGULACNEJ LIECBE

| —

upravit
prerusit’
B nahradit’
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STRATEGIU URCUJU TIETO ASPEKTY |
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- Stratifikacia vykonov podla rizika krvacania

L —

operacie: o%topedické, neurochirurgické, cievne, velké bruché,
hrudné operacie, nadory, operacie trvajuce viac ako 1 h
polypektomia
/= laminektomia
/ |~ biopsia oblicky
transuretralna resekcia prostaty
endoskopicka sfinkterektomia

Vysokeé
riziko

extrakcia zubov

operacia katarakty
implantacia kardiostimulatora
hernioplastika
hemoroidektomia
endoskopie s biopsiou ( GIT)

Nizke |
riziko

HEMO MEDIKA, s.r.0. Kosice



ManaZment pacientov s nizkym |
rizikom tromboembolizmu

uzivajucich kumariny |




 ManaZment pacientov s nizkym |
- rizikom tromboembolizmu

uzivajucich kumariny |
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Manazment pacientov s vysoky’mJ |
rizikom tromboembolizmu

uzivajucich kumariny |

g o HEMO MEDIKA, s.r.0. Kosice



_________________________
- Manazment pacientov s vysoky’mJ |
- rizikom tromboembolizmu

uzivajucich kumariny
@ Rezim

PRED

OPERACIO
U

=Te
OPERACII
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RIESENIE NASLEDUJUCICH SITUACII

ANTIKOAGULACNA L,IE(vZBA JE NUTNA
(TERAPEUTICKE ROZPATIE)

CHIRURGICKY VYKON NEODKLADNY
| | —

RieSenie:

« rychla uprava INR (<2): aPCC 25-50)/kg
vitamin K 1-5mg
CMP 15ml / kg
rEVila 90 -140 pg / kg
« sucasne podavat’ UFH / LMWH

HEMO MEDIKA, s.r.0. Kosice



ANTIKOAGULACNA LIECBA JE NUTNA
(TERAPEUTICKE ROZPATIE)
CHIRURGICKY VYKON NEODKLADNY

Faktory protrombinoveho komplexu

OPERACIA POZADOVANE INR

maly chirurgicky vykon 1,8 — 2,0 (50%)
zavazny chirurgicky 0,85-1,15 (70 —100%)
vykon

\
Liecba: Faktory protrombinového komplexu
UFH/LMWH

Vitamin K: sposob aplikacie: parenteralne

velkost’ davky: 1 — 5mg

HEMO MEDIKA; s.r.0. KoSice




ANTIKOAGULACNA L’IE(v:BA JE NUTNA
(TERAPEUTICKE ROZPATIE)
CHIRURGICKY VYKON NEODKLADNY

Kedy opatovne zacat’ liecbu Orfarinom ?

« v den chirurgickej intervencie je liecba prerusena
—I — 5.den po chirurgickom vykone podavame Orfarin + LMWH

- — liecbu ukoncime pri dosiahnuti pozadovanej hodnoty INR

HEMO MEDIKA) s.r.0. Kosice





