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Rozdéleni pacientll do skupin podle
rizika tromboembolismu a krvaceni
béhem vykonu

Cilem tohoto postupu je minimalizovat rizika krvacivych i
tromboembolickych komplikaci v periproceduralnim obdobi
endoskopického vykonu. Z tohoto diavodu je vhodné rozdé-
lit pacienty do skupin s nizkym, stfednim a vysokym rizikem
tromboembolismu (TE) (tabulka 1) a endoskopické vykony
do skupiny s nizkym a vysokym rizikem krvaceni (tabulka 2).

Obecné lze Fici, ze s rostoucim rizikem tromboembo-
lické nemoci (TEN) je nutné co nejnizsi omezeni nebo co

nejkratsi preruseni podavani antikoagulac¢ni lécby. Na
druhé strané s rostoucim rizikem krvaceni z ddvodu vy-
konu je nutné prodlouzeni doby, po kterou je antikoa-
gulacni |écba prerusena. Dllezitym parametrem je také
doba od tromboembolické ataky do doby planovaného
vykonu. U pacientd s anamnézou zilniho tromboembolis-
mu by se elektivni vykon nemél provadét v prvnich trech
mésicich od ataky TEN. U pacientl s tromboembolickymi
komplikacemi fibrilace sini (FS) je nejrizikovéjsi prvni mé-
sic od zaznamendni tromboembolické komplikace a elek-
tivni vykon by mél byt odloZzen na co nejpozdéjsi mozny
termin.
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Tabulka 1 - Rizikové skupiny tromboembolické nemoci

Riziko Mechanicka chlopenni ndhrada

Vysoké - Nahrada mitraIni chlopné
- Nebiologicka néhrada aortalni chlopné
- CMP nebo TIA v poslednich Sesti mésicich

Stredni - Bioprotéza aortalni chlopné
+
- Fibrilace sini
nebo
parametr CHA,DS,-VASc
Nizké - Bioprotéza aortélni chlopné

bez fibrilace sini
Skore CHA,DS,-VASc: 0, resp. 1, je-li
jedinym rizikovym faktorem Zenské pohlavi

Fibrilace sini

- Skére CHA,DS,-VASc: 5-9

- CMP nebo TIA v poslednich
tfech mésicich

- Revmatickd chlopenni vada

- Skére CHA,DS,-VASC: 1-4

- Skére CHA,DS,-VASc: 0, resp.
1, je-li jedinym rizikovym
faktorem zenské pohlavi

Tromboembolicka nemoc (TEN)

- TEN v poslednich tifech mésicich

- TEN bez rizikovych faktora

- Tézka trombofilie (deficit proteinti Ca S,
deficit antitrombinu IlI, antifosfolipidovy
syndrom, homozygot leidenské mutace,
homozygot mutace protrombinového
genu G20210A, slozend heterozygotni
mutace obou genl, mnohocetné
trombofilie)

- TEN v poslednich 3-12 mésicich

- Rekurentni TEN

- Leh¢i trombofilie (heterozygot
leidenské mutace, heterozygot mutace
protrombinového genu G20210A)

- Nadorové onemocnéni diagnostikované
v poslednich Sesti mésicich

- Probihajici protinddorova Iécba

- TEN starsi 12 mésicl
- Zadné jiné rizikové faktory

CMP - cévni mozkova piihoda; TIA - transitorni ischemicka ataka.

Tabulka 2 - Riziko krvaceni u bronchoskopickych vykont

Riziko krvaceni Vykon

Vysoké - Punkce tenkou jehlou (transbronchialni,
transtrachealni)
- Transbronchidlni biopsie plic
- Laserova nebo jina resekce tumoru
- Dilatace stenozy
- Zavedeni stentu

Nizké - Diagnosticka bronchoskopie
- Bronchoalveolarni lavaz
- Bronchoskopické biopsie sliznice (brush,
forceps)
- Jednoduché zavedeni stentu
- Kryobiopsie

Tabulka 3 - Skérovaci systém CHA,DS,-VASc (0-9 bodi)

C Srdecni selhani 1
H Hypertenze 1
A, Vék > 75 let 2
D Diabetes mellitus 1
S, TIA/ICMP 2

Vaskularni onemocnéni (IM/ICHS, ICHDK, AS

g karotid, aorty) L
A Vék 65-74 1
Sc Zenské pohlavi 1

AS - ateroskleréza; iCMP - ischemicka cévni mozkova prihoda;
ICHDK - ischemicka choroba dolnich koncetin; ICHS - ischemicka
choroba srdecni; IM - infarkt myokardu; TIA - transitorni
ischemicka ataka.

Skorovaci systém pro zhodnoceni

rizika tromboembolickych komplikaci

u pacientu s fibrilaci sini - CHA,DS,-VASc
(tabulka 3)

Maximalni ziskany pocet je 9, kdy je riziko tromboembo-
lie nejvyssi. Pacienti se skore > 2 jsou jednoznacné indiko-
vani k peroradlni antikoagulacni Ié¢bé, u pacient s rizi-
kem 1 se antikoagula¢ni l1écba spise doporucuje, pacienti
bez rizikovych faktort lé¢bu nevyzaduiji.

K rychlé kalkulaci TE rizika je moZno pouzit celou fadu
online kalkuldtor, napf.: http:/reference.medscape.
com/calculator/chads-vasc-af-stroke.

Strategie podavani antikoagulancii,
jako jsou warfarin, nefrakcionovany
heparin (UFH), nizkomolekularni heparin
(LMWH)

Postup pfi preruseni a opétovném zahajeni lécby je uve-
den v tabulce 4, ktera vychdzi z posouzeni rizika krvaceni.

Postup u tzv. premostujici antikoagulacni 1écby (,brid-
ging”), ktera je vhodna u casti pacientd (vétSinou warfa-
rinizovanych) je uveden v tabulce 5. Tato |é¢ba se pouziva
k minimalizaci rizika vzniku tromboembolické pFihody u
rizikovych pacientl a zarovern by méla minimalizovat rizi-
ko krvaceni pfi a po bronchoskopii.

K selekci pacientl se pouziva tzv. periproceduralni he-
parinova premostujici strategie na podkladé stratifikace
dle rizika tromboembolie a krvaceni, kterd rozdéluje pa-
cienty do kategorii A-E (obr. 1).
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Tabulka 4 - Tradi¢ni antikoagulancia

Opétovné zahajeni lécby (po vykonu)
12-24h

Nizké riziko krvaceni: 24 h
Vysoké riziko krvaceni: 48-72 h

Léciva Preruseni lécby (pred vykonem)

Warfarin Standardné pét dnd, resp. s prihlédnutim
k aktudlnim hodnotdm INR
Bronchoskopické vysetreni je mozno provést, je-li
INR< 1,5

UFH 4-6 h

LMWH 24h

(profylakticka davka 12 hodin)

Nizké riziko krvaceni: 24 h
Vysokeé riziko krvaceni: 48-72 h

INR - mezinarodni normalizovany pomér; LMWH - nizkomolekularni heparin; UFH - nefrakcionovany heparin.

Tabulka 5 - Protokol premostujici Iécby

Den Warfarin LMWH
-5 Vysazeni — nacasovat vzdy dle aktualni hodnoty INR Nepodavat
-3 Ne Zahajeni podavani v terapeutické nebo intermediarni davce
-2 Ne Terapeutickd nebo intermediarni dévka
-1 Ne (pfi INR > 1,5 podat 1-2,5 mg vitaminu K p.o.) Podani 50 % celkové denni davky nejméné 24 h pred

U mechanickych chlopennich nahrad zvazit vykonem

i odlozZeni vykonu nebo podani cerstvé mrazené

plazmy
Den vykonu Dle aktualniho stavu mozno podat vecer prvni Nepodavat

puvodni udrzovaci denni davku
+1 Dle aktudlniho stavu podat rano prvni ptivodni Nizké riziko krvaceni: zahajeni podavani v terapeutické nebo

udrzovaci denni dévku (pokud nebyla podana jiz intermedidrni davce

vecer v den vykonu) Vysoké riziko krvaceni: nepoddvat

nebo pokracovat v podavéni plvodni udrzovaci

denni davky
+2 Pokracovat v podavani ptvodni udrzovaci denni Nizké riziko krvaceni:

davky za kontroly INR s eventualni Upravou davky terapeuticka nebo intermedidrni davka

Vysoké riziko krvaceni:
zahdjeni podavani v terapeutické nebo intermediarni davce

+3 Pokracovat v podavani pGvodni udrzovaci denni Terapeutickd nebo intermediarni dévka, pokud je INR < 2

davky za kontroly INR s eventualni Upravou davky

(eventudlné takto pokracovat i v dalSich dnech, pokud
INR < 2)

INR - mezinarodni normalizovany pomér; LMWH - nizkomolekuldrni heparin.

Nova peroralni antikoagulancia

K novym peroralnim antikoagulanciim (novel oral anti-
coagulants, NOAC) patfi pfimy inhibitor trombinu dabi-
gatran (Pradaxa) a pfimé inhibitory faktoru Xa rivaroxa-
ban (Xarelto) a apixaban (Eliquis). Postup pfi poruseni
podavani NOAC je uveden v tabulce 6. Diky rychlému na-
stupu ucinku téchto Iékd (vrcholu plazmatické koncen-
trace dosahuji béhem nékolika hodin) nebyva u téchto
lék’ doporucovana , pfemostujici antikoagula¢ni |é¢ba”.
Vyjimkou jsou stavy s vyrazné vysokym rizikem TE, kde je
vhodné pred vykony i po nich podat nizkomolekularni
heparin (LMWH) k minimalizaci rizika vzniku tromboem-
bolické prihody a zaroven minimalizaci rizika krvaceni
pfi a po bronchoskopii.

Prvni ddvka NOAC se pak podava nejdfive deset hodin
po aplikaci posledni davky LMWH, respektive v Case, kdy
je planovano standardni podani NOAC. Postup znovuza-
hajeni podavani NOAC po vykonech je uveden v tabulce
7. Pozdéji se podavani NOAC zahajuje po komplikovanych
vykonech spojenych s vétsim krvacenim, a to vzdy po kom-
pletnim dosazeni hemostazy.

Nova peroralni antikoagulancia nejsou schvalena jako
antikoagula¢ni 1é¢ba u mechanickych chlopennich na-
hrad.

Protidestickova lécba

Souhrn 1éku pro protidestickovou |écbu prindsi tabulka 8.
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Riziko
tromboembolie

Vysoké Stredni Nizkeé
Kategorie E
Vysokeé riziko | | Nizké riziko Vysokeé riziko | | Nizké riziko
krvaceni krvaceni krvaceni krvaceni
Kategorie A Kategorie B Kategorie C Kategorie D
Bridging Bridging Bridging Bridging Bridging
ANO ANO ZVAZIT ZVAZIT NE

Obr. 1 - ,Periproceduralni heparinova premostujici strategie”

Tabulka 6 - Preruseni podavani NOAC pied vykonem

Lécivo

(davka) Posledni davka Posledni davka

Polocas rozpadu Renalni funkce pacienta (nizké riziko krvaceni) (vysoké riziko krvaceni)
Dabigatran

(150 mg 2x denné)

t,,=14-17 h Normalni, lehce snizena Dva dny pred vykonem (vynechat Tri dny pfed vykonem (vynechat
(CrCl > 50 ml/min) dvé davky) Ctyri davky)
t,,=16-18 h Vyrazné snizena Tri dny pred vykonem (vynechat ~ 4-5 dnu pred vykonem

Rivaroxaban
(20 mg 1x denné)

(CrCl 30-50 ml/min)

Ctyri davky)

(vynechat 6-8 davek)

t,,=89h Normalni, lehce snizena Dva dny pred vykonem (vynechat Tri dny pfed vykonem (vynechat
(CrCl > 50 ml/min) jednu davku) dvé davky)

t,,=9h Vyrazné snizena Dva dny pred vykonem (vynechat Tfi dny pred vykonem (vynechat
(CrCl 30-50 ml/min) jednu davku) dvé davky)

t,,=9-10h Zavazné snizena Tfi dny pfed vykonem (vynechat  Ctyfi dny pred vykonem
(CrCl 15-29,9 ml/min) dvé davky) (vynechat tri davky)

Apixaban

(5 mg 2x denné)

t,,=7-8h Normadlni, lehce snizend Dva dny pred vykonem Tfi dny pred vykonem
(CrCl > 50 ml/min) (vynechat dvé dévky) (vynechat ¢tyfi davky)

t,,=17-18 h Vyrazné snizend Tti dny pred vykonem CtyFi dny pred vykonem

(CrCl 30-50 ml/min)

(vynechat ctyri davky)

(vynechat Sest davek)

CrCl - clearance kreatininu; t,,— polocas rozpadu.
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Tabulka 7 - Opétovné zahajeni podavani NOAC po vykonu

Lécivo

(davka)
Dabigatran

(150 mg 2x denné)

Rivaroxaban
(20 mg 1x denné)

Apixaban
(5 mg 2x denné)

Nizké riziko krvaceni

24 h po vykonu
24 h po vykonu

24 h po vykonu

Vysoké riziko krvaceni
48-72 h po vykonu

48-72 h po vykonu

48-72 h po vykonu

Tabulka 8 - Protidestickova lécba

Lécivo
Kyselina acetylsalicylova
(ASA)

Dipyridamol

ASA + dipyridamol
(Aggrenox)

Blokatory receptoru P2Y,,
(clopidogrel, ticlopidin)

Blokatory receptoru P2Y,,
+ ASA

Nizké riziko krvaceni

Pokracovat v zavedené
protidestickové terapii

Pokracovat v zavedené
protidestickové terapii

Pokracovat v zavedené
protidestickové terapii

Pokracovat v zavedené
protidestickové terapii

Pokracovat v zavedené
protidestickové terapii

Vysoké riziko
krvaceni

Vysadit 7-10 dn( pred planovanym
vykonem

(zvlastni indikace ASA — nedavna
CMP, akutni koronarni syndrom,
implantovany koronarni stent:
neprerusovat lécbu)

Vysadit 3 dny pred plédnovanym
vykonem

Vysadit 7-10 dn0 pred planovanym
vykonem

Clopidogrel: vysadit 5-7 dnt pred
planovanym vykonem
Ticlopidin: vysadit 10-14 dnU pred
planovanym vykonem

Jedno z |éciv v [écbé ponechat
(prednostné ASA)

Opétovné zahajeni lécby

(po vykonu)

Co nejdrive je to z hlediska
bezpecnosti mozné

(ve vétsiné pripadt do 24 h po
vykonu)

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

Co nejdrive je to z hlediska
bezpecnosti mozné (ve vétsiné
pfipadl do 24 h po vykonu)

Co nejdrive je to z hlediska
bezpecnosti mozné (ve vétsiné
pripadi do 24 h po vykonu)

Co nejdrive je to z hlediska
bezpecnosti mozné (ve vétsiné
pripadt do 24 h po vykonu)

Tabulka 9 - Dualni protidestickova lécba (clopidogrel + kyselina acetylsalicylovd) u zavedenych koronarnich stentu

Cas Vysoké riziko
od zavedeni stentu Nizké riziko krvaceni krvaceni

Opétovné zahajeni lécby

< sest tydnd od zavedeni BMS Pokracovat v zavedené dualni

nebo protidestickové terapii

< Sest mésicd od zavedeni

DES

> Sest tydnu od zavedeni Pokracovat v zavedené dualni

BMS nebo
> Sest mésict od zavedeni DES

protidestickové terapii

Pokracovat v dualni protidestickové
|écbé, pokud je to mozné
- ASA nikdy nevysazovat

Pokracovat v terapii ASA, clopidogrel
vysadit 5-7 dnt pred vykonem

(po vykonu)

Co nejdrive je to z hlediska
bezpecnosti mozné (ve vétsiné
pfipadl do 24 h po vykonu)

Co nejdrive je to z hlediska
bezpecnosti mozné (ve vétsiné
pripadd do 24 h po vykonu)

ASA - kyselina acetylsalicylova; BMS — nepotazeny kovovy stent; DES - |ékovy stent.

Dualni protidestickova lécba (clopidogrel
+ kyselina acetylsalicylova) u zavedenych
koronarnich stentd (nepotazenych
kovovych a Iékovych stentt)

Riziko trombdzy stentu a reinfarktu myokardu je nejvyssi
béhem prvnich ¢tyf az Sesti tydnl po zavedeni nepotaze-
ného kovového stentu (BMS) a béhem tfi az Sesti mésicl
po zavedeni Iékového stentu. Proto by mél byt elektivni
vykon odloZzen na dobu nejméné ¢tyf tydnl po zavedeni

BMS nebo nejméné Sesti mésicl po zavedeni DES, idealné
az na dobu po ukonceni dualni protidestickové lécby (ta-
bulka 9).

Laboratorni metody sledovani
antikoagulacni a protidestickové lécby

Tabulka 10 predstavuje souhrn laboratornich metod sle-
dovani antikoagula¢ni a protidestickové |écby
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Tabulka 10 - Laboratorni metody sledovani antikoagulacni a protidestickové lécby

Lécivo Laboratorni metoda

Warfarin INR

Heparin (UFH) aPTT

LMWH antiXa test (méreni stupné inaktivace faktoru Xa)
Dabigatran aPTT, trombinovy ¢as

Hemoclot - test inhibice trombinu
ECT - ecarinovy test

Rivaroxaban antiXa test (méreni stupné inaktivace faktoru Xa) kalibrovany na rivaroxaban
Apixaban antiXa test (méreni stupné inaktivace faktoru Xa)
ASA Z&dna, zvazit testovani funkce desticek

(konzultace hematologa)

ASA + dipyridamol 74dna, zvazit testovani funkce desticek
(konzultace hematologa)

Blokatory receptoru P2Y,, Z4dna, zvazit testovani funkce desticek
(konzultace hematologa)

aPTT - aktivovany parcidlni tromboplastinovy cas; ASA - kyselina acetylsalicylova; INR — mezindrodni normalizovany pomér;
LMWH - nizkomolekularni heparin; UFH - nefrakcionovany heparin.

Tabulka 11 - Terapie periproceduralniho krvaceni zptisobeného antikoagulacni nebo protidestickovou lécbou

Lécivo Terapie krvaceni

Warfarin Méné zévazné: 2,5-5 mg vitaminu K p.o., i.v.
Zévazné : - vitamin K 10 mg i.v. v infuzi (30-60 min)
- mrazena plazma (15-30 ml/kg)
- Ctyislozkovy protrombinovy komplex (faktory II, VII, IX, X)
U mechanickych chlopennich néhrad je preferovana substitucni Ié¢ba (mrazenda plazma, protrombinovy
komplex) pred vitaminem K

Heparin (UFH) Protaminsulfat: 1 mg neutralizuje 100 IU heparinu
50 mg i.v. (v jedné dévce)
rychlost 50 mg/10 min, titrace dévky dle aPTT

LMWH Protaminsulfat (¢astecny ucinek, cca 60 % davky LMWH)
- 1 mg neutralizuje 100 anti-Xa IU (1 mg) LMWH , pokud byl LMWH podén < 8 predchozich hodinéch.
- LMWH podan > 8 hodin nebo je nutna druha davka protaminu - infuze 0,5 mg protaminu na 100 anti-Xa IU
(1 mg) LMWH
- Po uplynuti 12 hodin od aplikace LMWH se uz podani protaminu nedoporucuje

Dabigatran - Aktivni uhli p.o.
- Antifibrinolytika: kyselina tranexamova (0,51 g i.v. a 8 h)
- Ctyfslozkovy protrombinovy komplex (faktory II, VII, IX, X) - 50 [U/kg
- FEIBA: antiinhibi¢ni komplex koagulac¢nich faktort (faktory II, IX a X + aktivovany faktor VII) - 50-80 IU/kg
- Hemodialyza (jen u renalniho selhani)
- Hemoperfuze pres aktivni uhli
- Terapii volby u zadvazného krvaceni je podani specifického antidota - idarucizimabu (Praxbind) i.v. v davce 2x
2,5 g ve 2 nasledujicich infuzich (a 50 ml)

Rivaroxaban - Aktivni uhli p.o.
- Antifibrinolytika: kyselina tranexamova (0,5-1 g i.v. a 8 hodin)
- CtyFslozkovy protrombinovy komplex (faktory II, VII, IX, X) - 50 [U/kg
- FEIBA: antiinhibi¢ni komplex koagula¢nich faktor( (faktory II, IX a X + aktivovany faktor VII)
-50-80 IU/kg
- Hemoperfuze pres aktivni uhli (hemodialyza neni mozna)
- Specifické antidotum je v soucasné dobé ve fazi lll klinické studie, kterd byla recentné ukoncena

Apixaban Jako rivaroxaban
ASA Trombocytarni koncentrat
ASA + dipyridamol Trombocytarni koncentrat

Blokatory receptoru  Trombocytarni koncentrat
P2Y,,

ASA - kyselina acetylsalicylova; LMWH — nizkomolekularni heparin; UFH — nefrakcionovany heparin.
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Terapie periproceduralniho krvaceni
zpUsobeného antikoagulacni nebo
protidestickovou lécbou

Moznosti terapie periprocedurdlniho krvaceni, které zpu-
sobila antikoagula¢ni nebo protidestickova Iécba, shrnuje
tabulka 11.

Poznamky

Nékteré dalsi Iéky nejsou v Ceské republice k dispozici:

a) Trislozkovy protrombinovy komplex (faktory II, IX, X)
v lécbé krvaceni vyvolanych warfarinem a NOAC
davka: 50 IU/kg

b) Kyselina aminokaproova v 1é¢bé krvaceni
vyvolanych NOAC davka: 2 g i.v. a Sest hodin

¢) Desmopressin v 1é¢bé krvaceni vyvolanych
antiagregacni 1é¢bou (ASA, dipyridamol, blokatory
receptoru P2Y,,) davka: 0,3-0,4 pg/kg ve 100 ml
0,9% NacCl po dobu 30 minut
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