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SHORT COMMUNICATION

Anticoagulant treatment as the prophylaxis of thromboembolic
complications in atrial fibrillation

Skrakova M, Sujanova Z
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Abstract

In recent years, atrial fibrillation has attracted much attention and has been studied intensively. It
causes embolic strokes, which in 75 % are complicated by cerebrovaskular strokes. The risk of emboli-
sations depends on the presence and character of the basic heart disease. (Short communication)
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Riziko CMP pri fibrilácii predsiení (FP) nereumatického pô-
vodu je zvý�ené 5,6�17,5-násobne, ak FP vznikla pri reumatic-
kom postihnutí srdca (najèastej�ie srdcových chlopní). Analýza
údajov z randomizovaných kontrolovaných �túdií ukázala, �e typ
FP (paroxyzmálna alebo chronická) a èas, keï pacient mal FP,
nemajú detegovate¾ný vplyv na výskyt CMP. Riziko embolizácie
sa zdá najväè�ie na zaèiatku FP, poèas prvého roka a krátko po
verzii na sínusový rytmus.

Rizikové faktory predisponujúce k CMP pri nereumatickej FP

vek >65 r; anamnéza embolických príhod, CMP, TIA; artério-
vá hypertenzia; �enské pohlavie; diabetes melitus; stav po infarkte
myokardu; dysfunkcia ¾avej komory; dilatovaná ¼P >50 mm; trom-
bus v ¾avej predsieni alebo mechanická dysfunkcia ¾avej predsiene.

Na základe týchto rizikových faktorov mo�no pacientov roz-
deli� na vysokorizikovú alebo nízkorizikovú skupinu, èo je dôle-
�ité pre výber antikoagulaènej lieèby (antikoagulanciá � warfa-
rín; antiagreganciá (ASA) � aspirín, anopyrín).

Prevencia embolických komplikácií je jedným z hlavných cie-
¾ov lieèby FP.

Antikoagulaèná lieèba

Cie¾: umelé navodenie poruchy zrá�ania krvi, aby sa zabráni-
lo vzniku trombózy, alebo aby sa zastavila progresia u� vzniknu-
tého trombu.

Druhy: parenterálna lieèba heparínom (nefrakcionovaný he-
parín, nízkomolekulové heparíny) perorálna lieèba derivátmi di-
kumarolu, u nás Warfarín, Pelentan (acenocoumarol, phenproco-
umon, superwarfaríny � potkanie jedy).

Klinické dôsledky farmakologického úèinku kumarínových
antikoagulancií

Nástup úèinku kumarínových antikoagulancíí má dve zlo�ky:
� nastavenie úèinnej hladiny lieku v organizme,
� zmetabolizovanie úèinných hemokoagulaèných faktorov,
� najkrat�í polèas má faktor VII (4�6 h) a proteín C (6�12 h),

(FIX 14�20 h, FX 45�70 h, FII 60-90 h, PS 42 h),
� pri rýchlom nastavení úèinnej hladiny kumarínových prepará-

tov (ako to je pri pelentane) a pri vysokých úvodných dávkach
warfarínu dochádza k nerovnomernému úbytku koagulaèných
faktorov, prièom rýchlo klesá aktivita faktora VII s následným
predå�ením PT. S tým nekore�ponduje adekvátny pokles fak-
torov IX, X a II. Preto�e na dosiahnutie dostatoèného antiko-
agulaèného efektu je nevyhnutné zní�enie v�etkých vitamíno-
vo K-dependentných faktorov a hlavne faktora II �
protrombínu, dochádza pri rýchlom nasýtení kumarínovými
preparátmi k diskrepancii medzi laboratórnym efektom (tera-
peutické rozmedzie INR) a nedostatoèným klinickym efektom.
Ak je v tomto období lieèby akútnej trombózy vysadený he-
parín na základe dosiahnutia cie¾ového INR, mô�e dôjs� k no-
vej progresii trombotického procesu,

� pri rýchlom nasadení kumarínového preparátu dôjde k ïal�ie-
mu poklesu aktivity proteínu C, súèasne dostatoène neklesá
aktivita faktorov II, IX, X a mô�e dôjs� k paradoxnej situácii
vychýlenia koagulaènej rovnováhy smerom k hyperkoagulaè-
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nému stavu a z toho vyplývajúce zhor�enie prejavov trombó-
zy, prípadne vzniku novej trombózy,

� tomuto nebezpeèiu mo�no predchádza� pomalým nastavením
lieèby ní��ími úvodnými dávkami warfarínu za súèasného po-
dávania heparínu najmenej 5 dní a ukonèením heparinizácie
2. deò po dosiahnutí cie¾ového rozmedzia INR,

� pokia¾ ukonèujeme lieèbu kumarínovými preparátmi pláno-
vane, vysadzujeme liek postupne poèas 3�4 tý�dòov a dávku
zní�ujeme asi o 1/4�1/3 po 7�10 dòoch.

Kontrola antikoagulaènej lieèby kumarínovými preparátmi

Quickov èas � protrombínový èas ( PT) je laboratórna metó-
da, ktorou zis�ujeme aktivitu faktorov II, V, X, VII a Fbg.

Princíp: meranie èasu od pridania tkanivového tromboplastí-
nu s kalciom k citrátovej plazme a� po vytvorenie fibrínu. Èím
ni��ia je aktivita uvedených faktorov, tým je èas merania dlh�í.

PT mô�e by� vyjadrený v sekundách, v percentách, ako prot-
rombínový index (pomer èasu reakcie pacientovej plazmy a èasu
reakcie kontrolnej plazmy), novým vyjadrením výsledku je INR
(International Normalized Ratio), èo je protrombínový index pri
pou�ití �tandardizovaného tromboplastínu:

INR� = PI ISI

(ISI International Sensitivity Index).
Vhodné je pou�íva� tromboplastín s ISI pribli�ne 1,0 od reno-

movaného výrobcu s medzinárodným certifikátom. U nás pou�íva-
me Thromborel S s ISI 1,04, kogulometre BCT, prípadne CA 5000.

Indikácie antikoagulaènej lieèby

Krátkodobé indikácie � tý�dne a� mesiace � pred plánova-
nou verziou by mali by� pacienti lieèení warfarínom 3�4 tý�dne.
V antikoagulaènej lieèbe je potrebné pokraèova� e�te 4 tý�dne.

Dlhodobé indikácie � roky, èasto celý �ivot � FP pri mitrál-
nej chybe, nereumatická FP s ïal�ími rizikovými faktormi.

Dlhodobé indikácie individuálne � �a�ká chronická pravos-
tranná srdcová nedostatoènos� (èasté komplikácie tromboembo-
lické, ale na druhej strane èasté ulcerácie gastroduodéna).

Odporuèené cie¾ové rozmedzie INR

Cie¾ové rozmedzie INR je rozmedzie, ktorého prekroèením
upravujeme dávkovanie warfarínu:
� pri nereumatickej FP sa odporúèa INR 2,0�3,0 � nespája sa

s výraznym rizikom krvácania,
� u pacientov s FP s vysokým rizikom tromboembolických prí-

hod, napr. s chlopòový ochoreniami a chlopòovými protéza-
mi, mo�no upravi� INR na 3,0�4,0 � riziko krvácavých kom-
plikácií sa zvy�uje.

Nastavenie antikoagulaènej lieèby

Existuje nieko¾ko návodov, ale lieèba musí by� individuálna.
Pelentan sa odporúèa 1. a 2. deò 3x300 mg, 3. deò 2x300 mg,

ïalej dávka pod¾a laboratórnych prametrov v kombinácii a Pe-
lentanettae à 75 mg.

Warfarín sa odporúèa podáva� v ni��ích dávkach do 10 mg/
deò, v 1 obedòaj�ej dávke.

V�eobecné odporúèania

Pacienti s lieèbou akútnej trombózy:
� heparín vysadi� 2. deò po dosiahnutí cie¾ového INR, ak bol

podávaný najmenej 5 dní,
� po dosiahnutí cie¾ového INR ponecha� dávku warfarínu z pred-

chádzajúceho dòa a kontrolova� INR ïal�ie 2 dni,
� ak nedosiahneme cie¾ové INR 6. deò, dávky warfarínu zvý�i-

me o 0,5 tbl à 2 dni a� do dosiahnutia optimálneho rozmedzia
INR (vhodné pátra� po liekových interakciách, zvý�enom príj-
me vitamínu K v potrave),

� ak dosiahneme cie¾ové INR, kontrolujeme ho 2 dni po sebe,
potom 1. tý�deò � 3-krát, 2. tý�deò 2-krát, ïalej raz za 3�4
tý�dne.
U pacientov bez nevyhnutnosti akútnej lieèby:

� ako v uvedenej tabu¾ke, za podávania nízkomolekulového he-
parínu v profylaktickej dávke mininálne 5 dní,

� bez heparínu � dávka 1,5 mg warfarínu/deò, v intervaloch
4�7 dní kontrolujeme INR, ak nie je dosiahnuté cie¾ové roz-
medzie, dávku warfarínu zvy�ujeme o 1,5 mg a� do dosiahnu-
tia stabilizácie INR v cie¾ovom rozmedzí.
Vzh¾adom na kolísajúce INR u pacientov lieèených pelenta-

nom odporúèame previes� ich na warfarín.
Ne�iaduce úèinky: krvácavé komplikácie (integrita steny ciev-

nej, funkcia trombocytov, funkcia plazmatických faktorov).

Liekové interakcie

Dôle�itou negatívnou vlastnos�ou kumarínových antikoagu-
lancií je ich interakcia s liekmi, ale aj vplyv nefarmakologických
faktorov na ich úèinok (zvý�ujú alebo zni�ujú).

Záver

Cie¾om antikoagulaèndej lieèby je dosiahnu� najni��iu inci-
denciu tromboembolických komplikácií pri najni��ej incidencii
krvácavých komplikácií. Kontrolované �túdie dokázali, �e antiko-
agulaèná lieèba predstavuje najlep�iu dostupnú stratégiu pre pre-
venciu embolických udalostí. Redukuje riziko priemerne o 68 %,
ale spája sa s rizikom záva�ného krvácania. Pri nereumatickej FP
najlep�ím kompromisom je INR 2,0�3,0. U pacientov s FP s vy-
sokým rizikom, napríklad s chlopòovým ochorením a chlopòový-
mi protézami, mô�e by� potrebné vy��ie cie¾ové rozmedzie INR
3,0�4,0. U�ívanie warfarínu je spojené so zní�enou mortalitou.
U pacientov s vysokým rizikom CMP sa neodporúèa kombinova-
ná terapia nízkodávkovaného warfarínu (INR 1,2�1,5) a kyseli-
ny acetylosalicylovej, preto�e mortalita a incidencia iktov bola
vy��ia ako v skupine lieèenej warfarínom pri cie¾ovom rozmedzí
INR 2,0�3,0.

Kyselina acetylosalicylová by sa mala pou�íva� vtedy, ak anti-
koagulaèná lieèba je kontraindikovaná, alebo ak riziko CMP je
nízke, napríklad u pacientov vo veku pod 60 rokov bez ochorenia
srdca.

Iné antikoagulaèné a antitrombocytové stratégie neboli pre-
skúmané.
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Abstrakt

Skraková M., �ujanová Z.:
Antikoagulaèná lieèba ako prevencia tromboembolických komplikácií pri fibrilácii predsiení
Bratisl. lek. Listy, 102, 2001, è. 5, s. 268�270

Fibrilácia predsiení je v posledných rokoch predmetom zvý�eného záujmu a intenzívneho výskumu. Je príèinou embolických príhod,
ktoré sú v 75 % komplikované cerebrovaskulárnymi príhodami. Riziko embolizácie závisí od prítomnosti a charakteru základného
srdcového ochorenia. (Lit. 5.)
K¾úèové slová: antikoagulaèná lieèba, fibrilácia predsiení.
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