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Priprava pacientid na dlouhodobé antikoagulac¢ni lé¢bé k nejriiznéjsim invazivnim vykonim vyZaduje peclivé zvazeni moznych komplikaci
spojenych s chirurgickym vykonem i se zakladnim onemocnénim, pro které je peroralni antikoagula¢ni lé¢ba indikovana. Z chirurgického
hlediska jsou obavané krvacivé komplikace, stran zékladniho onemocnéni naopak recidiva tromboembolické nemoci. Spravna priprava
vyzaduje multioborovou spolupréci. Vykony s nizkym rizikem krvaceni nevyzaduji pferuseni antikoagulaé¢ni Ié¢by, naopak u operaci
s vysokym rizikem krvacivych komplikaci je nutno peroralni antikoagula¢ni lé¢bu prerusit a u vysoce rizikovych pacientti s tromboem-
bolickymi komplikacemi pfislusné obdobi preklenout pomoci aplikace nizkomolekularniho heparinu.
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Perioperative bridging of peroral anticoagulant therapy in patients requiring surgery

Patients receiving chronic anticoagulation therapy posse a clinical challenge when therapy needs to be interrupted for surgical or invasive
procedures. The management of warfarin therapy in patients undergoing surgery or other risk of hemorrhage needs to evaluate risk
of thrombotic or hemorrhagic complications. Procedures with the low risk of hemorrhage can be provided with continuing of anticoagula-
tion therapy. In the other hand, surgery with high risk of haemorrhage need stopping warfarin and starting bridging anticoagulant therapy
with unfractionated heparin or mostly in our conditions with low molecular heparin prior and after surgery. Periprocedural treatment of

patients undergoing long-term anticoagulant therapy requires a competent evaluation of individualized risks versus benefits.

Key words: anticoagulant therapy, warfarin, invasive procedures, bridging therapy.

Uvod
V soucasnosti se stale castéji setkdvame

s nemocnymi na dlouhodobé perorainf anti-

koagula¢ni lécbé (warfarin), u kterych je indiko-

van chirurgicky nebo jiny invazivni vykon. Mezi
nejcasnéjsi indikace antikoagula¢ni terapie patif
kardiovaskuldrni onemocnénf a zilnf tromboem-
bolické komplikace. V nasich podminkach klinické
praxe jde o chronickou fibrilaci sini s embolicky-
mi projevy do CNS a perifernich cév, chlopenni
mechanické nahrady, hlubokou Zilni trombdzu,
plicni embolii a z&vazné trombofiln{ stavy. Vedent
antikoagulacnilécby je v dnesni dobé pfi velkém
mnozstvi lé¢enych pacientl prevadéno do ordi-
naci specialistl a praktickych lékard. Spravna te-
rapie vyzaduje pravidelné laboratorn{ kontroly
zajistujici udrzenflécby v i¢inném a bezpec¢ném
rozmezi (INR 2-3) a zejména predpoklada nale-

Zitou edukaci pacientd.

V pfipadé opera¢niho vykonu je nutno po-
soudit jeho riziko z hlediska krvéceni na jedné
strané a riziko tromboembolické nemoci pfi
vysazenf antikoagulacni Ié¢by na strané druhé.
Strategie pfipravy posuzuje:

1. Typ invazivniho vykonu z pohledu rizika
krvéceni a zékladniho onemocnéni pro které
je antikoagula¢nf lé¢ba indikovana.

2. Z hlediska farmakokinetiky warfarinu urcit
dobu jeho vysazeni pfed vykonem.

3. Posoudit operacni vykon z pohledu nalé-
havosti operace (do 12 hodin) ¢i mozného
odlozenf (18-24 hodin).

Warfarin

Warfarin dnes predstavuje jediny kumari-
novy derivat pouzivany k dlouhodobé nebo
celozivotni antikoagulacni terapii. Patff k casto
predpisovanym medikamentdm. Po nasazeni
dosahuje pIného ucinku za 2-7 dnd, kdy do-
chazi k poklesu koagulac¢nich faktort (Fil, FVII,
FIX, FX a koagula¢nich inhibitort PC, PS). Je
metabolizovan v jatrech za Ucasti cytochromu
P450 — izoenzym CYP2C9, ktery je zodpovédny
za fadu Iékovych interakci. Polo¢as metaboli-
zace warfarinu je udavan 36-42 hodin. Efekt
odezniva vétsinou za 3-5 dnl po vysazeni.
Pro klinické vyuziti warfarinu jsou typické cet-
né interakce s radou medikamentd, slozkami
potravy a ovlivnéni pfidruzenymi chorobnymi
stavy. Existuje Siroka interindividualni variabi-
lita metabolizace kumarin(, kterd v odpoveédi
na urcité davkovani zplsobuje v pocatcich pfi
predavkovani krvaceni, naopak pfi profylaktic-
ké davce je aplikace nelcinna. V soucasnosti
jsou znamy dva hlavni geny (genotyp CYP2C9
a VKORC 1), které se podileji na variabilité po-
trebné davky. Vsechny tyto faktory je vzdy
nutno zohlednit pfi sledovéni nemocného
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a eventudlné od nich odvodit davkovani [écby
a frekvenci kontrol.

Posouzeni rizika krvaceni

Riziko krvacenf je Uzce spojeno s typem ope-
ra¢niho vykonu. V literature je uvddéno nejmen-
3i riziko krvaceni u oftalmologickych vykont
a naopak nejvétsi pri nitrohrudnich operacich.
Nizka rizika krvaceni nevyzadujf pferusenf anti-
koagulacnf [é¢by.

Posouzeni rizika
tromboembolické nemoci

Riziko manifestace tromboembolickych
komplikaci je zavislé na charakteru zakladni-
ho onemocnéni, pro které byla antikoagulacni
|é¢ba indikovana, na typu a oblasti operacniho
vykonu, na véku pacienta a na pfidruzenych
faktorech (tabulka 1).

Preklenuti 1écby heparinem béhem peri-
operacniho obdobf je stale diskutovano. V na-
Sich podminkach po vysazeni warfarinu je bézné
pouzfvan LMWH, jehoz vyhody jsou vieobecné
zndmy (snadnd podkozni aplikace, pfedplnénd
strikacka s ur¢enou davkou preparétu, neni nut-
né monitorovani, nizky vyskyt trombopenie).
Pouziti v ambulantni praxi, bez rizika velkého
krvaceni. UmoZnuje predoperacni pfipravu téch-
to pacientd terénnim lékardm.
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Postupy v obdobi

chirurgického vykonu

Ponechani antikoagula¢ni 1é¢by
U pacientl s nizkym rizikem krvéaceni —

jednoduché stomatologické vykony, operace

katarakty, dermatologické intervence, artrocen-

tézy a endoskopickd vysetfeni gastrointestindl-

niho traktu.

m  antikoagulacnilécha se neprerusuje pfi hod-
notach INR 2-3

B pii zubnich extrakcich doporucen vyplach
antifibrinolytiky (kyselina tranexamova, ami-
nokapronova) a lokalnf stavéni krvacent je
doporucovano pouzitim tkanového lepidla

Preruseni antikoagula¢ni 1écby
bez preklenuti heparinem

Tento postup nutno zvazit po individualnim
posouzen( rizika tromboembolie, krvacent, cha-
rakteru a délky opera¢niho vykonu (nizké riziko).
V pfipadé nizkého rizika je aplikovana profylak-
tickd ddvka LMWH nebo bezfarmakoterapie jen
s mechanickou prevenci (cviceni, kompresivni
puncochy aj.).

Preruseni antikoagulacni |é¢by
a preklenuti vykonu heparinem

K preklenuti, bridging” doby po vysazeni war-
farinu je v dnesni dobé bézné pouzivan nizkomo-

lekuldrni heparin (LMWH), ktery je podavan bud

v profylaktické nebo v Ié¢ebné davce v zavislosti

na riziku tromboembolické nemoci (tabulka 2).
Lécebnéd déavka se pouziva u extrémne rizi-

kovych pacientl z hlediska indikace antikoagu-

la¢ni lécby (mechanické chlopenninahrady, cer-

stvd tromboembolickd komplikace v tepenném

i Zilnim Fecisti). V pfipadé [écebné davky poslednf

aplikace 24 hod pfed vykonem, u profylaxe 12

hod pfed vykonem.

B vysazeni warfarinu 5 dnd pred invazivnim
zakrokem

B dvadny po vysazeni zahdjeni preklenovacf
lécby LMWH v profylaktické nebo Iécebné
davce v zavislosti na riziku TEN

® standardni profylaktickd davka LMWH
u stfedniho rizika TEN

| vyssi profylaktickd dadvka LMWH u vysokého
rizika TEN

m  kontrola INR den pred vykonem s cilem do-
sazené hodnoty INR < 1,3 (1, 5)

B po vykonu pokracovat v profylaktické he-
parinizaci (bézné za 12 hod)

Po provedeném vykonu prevedeni zpét
na warfarin v plvodni dévce dle individuainiho

Tabulka 1. Rozdéleni pacientt dle rizika tromboembolickych komplikaci

Riziko Zilni tromboembolické nemoci dle typu opera¢niho zakroku (dle ACCP 2008, 81" ed)

Primérné riziko

Riziko Druh operace EAP s e
nizké maly.chlrurlglcky vyk?n u mobilnich, mladych pacient <10
bez rizikovych faktord
stredn vetsina vykohu lvselobecne chirurgie, gynekologické 10-40
nebo urologické vykony
néhrady kycelnich nebo kolennich kloubd, fraktura proximélnich
vysoké ¢asti femuru nebo operace pétefe, anamnéza TEN, malignity, 40-80

zavazné trombofilni stavy

Tabulka 2. Dévkovéni LMWH pfi preklenovaci 1é¢bé

LMWH profylaxe terapeuticka davka
Dalteparin (Fragmin) 50001U/24h 1001U/kg/12h, 2001U/kg/24 h
Enoxaparin (Clexane) 40mg/24h 1mag/kg/12h, 1,5mg/kg/24 h
Nadroparin (Fraxiparine) dle hmotnosti a 24 h dle hmotnostia 12h
<50kg-0,2ml 50-59kg - 0,5ml
50-69kg - 0,3 ml 60-69kg - 0,6 ml
>70kg-04ml 70-79kg - 0,7 ml

... atd. dle firemniho ndvodu

*v profylaxi se davka Fraxiparinu od 4. poopera¢niho dne zvysuje (< 50kg — 0,3 ml, 50-69kg — 0,4 ml|,

> 70kg - 0,6 ml)

posouzeni s ohledem na riziko krvacivych pro-
jevl a chirurgickych komplikaci. LMWH se vy-
sazuje az po dosazeni hodnoty INR > 2 dvakrat
po sobeé.

Urgentni vykony

V pfipadé nutnosti provedeni urgentniho
operac¢niho zékroku do 12 hod je nutné stanove-
ni aktudlnihodnoty INR.V pfipadé zakroku s vys-
im rizikem krvéacent je nutné snizeni INR < 1,5.
K dosazeni tohoto cile se pouziva infuzi cerstve
zmrazené plazmy (10-20ml/kg) nebo podani
protrombinového koncentratu (25-501U/kg)
Protromplex, soucasné podanf vitaminu K p.o.
nebo i.v. U vykond, které je mozno odloZit, Ize
¢asto vystacit pouze s podanim vitaminu K v niz-
sich dévkéch (2,5-5mg).

Zavér

Pfiprava pacientd na dlouhodobé antiko-
agula¢nf terapie vyzaduje nutnou spolupra-
ci chirurgickych obord a osetfujicich lékard,
ktefi pacienta pfipravuji k vykonu. Mnohé je
na bedrech pravé terénnich Iékard, ktefi tyto
chronicky nemocné na trvalé warfarinizaci oset-
fuji. Pfedpoklada se zhodnoceni rizika krvacenf
a tromboembolickych komplikaci a informace
o provedeném vykonu. Proto byly vypracovany
doporucené preklenovaci postupy, které vycha-
zeji z mezinarodnich guidelines. Ocekavaji se vy-
sledky dvou studif ,bridging” terapie u téchto
nemocnych.
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