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. UVOD
 V kardiologii patri antikoagulancia k nejvice
pouzivanym lékum.
 Jejich cilem je inhibovat tvorbu trombinu, nebo

primo trombin.

* V kombinaci s protidestiCkovymi leky je ale treba
pocitat s rustem hemoragickych komplikaci, ktery

je mozné omezit volbou individualniho postupu.

-



Indikace antikoagulacni IéCby
v kardiologii - soucasny stav

Kratkodoba lecba :

* Akutni koronarni syndrom ( AKS )
1-8dni: (UFH, LMWH, FONDA,
BIVALIRUDIN ), zde ale vzdy v
kombinaci s protidestiCkovymi leky —

ASA, Clopidogrel,

T



Indikace antikoagulacni leCcby
v kardiologii - soucasny stav

Dlouhodoba lécba :

1) warfarin nebo NOAC

e nevalvularni fibrilace sini
« sekundarni profylaxe VTE

2) jen warfarin

« plicni hypertenze




Warfarin

- Antagonista vitaminu K1, ktery je nezbytny pro

tvorbu ( pro gama - karboxylaci) funkcnich

koagulaénich faktoru Il, VII, IX, X v jatrech.

- Davkovani je zde treba upravovat dle

pravidelnych laboratornich kontrol INR.

- Uginek ovliviiuji genetické vlivy, potrava aj.

P



Nova prima antikoagulancia —
NOAC

 Jejich ucCinek nemusi byt laboratorne
kontrolovan, lze volit ze dvou moznych
davkovani dle vyse rizika trombogeneze :
Krvaceni.

* V porovnanim s warfarinem vsak maiji
nizsi vyskyt krvaceni.

* Maji kratky poloCas 5 -17 hod.

'-v—w



Indikace a doporucenée davkovani NOAC dle SPC

Prevence ischemického iktu
pii fibrilaci sini (FiS)

| Dabigatran

150 mg 2 denne;

nebo 110 mq 2 denné unemocnych
ve veku = 80 let,

5 (rCl = 30-50 ml/min,

nebo pri soucasné lécheé verapamilem,
nebo ve véku 75-80 pii

vyssim riziku krvaceni *

(vCetneé gastritidy, ezofagitidy a refluxu)

| Rivaroxaban

20 mgq 1x denné;
nebo 15 mq 1x denné
pri (r(l = 30-50 ml/min

| Apixaban

5mg 2 denne;

2,5mg 2x denné za
pritomnosti nejmeéne

2 rizikovych faktori z:
vek = 80 let,

hmotnost < 60 kg,

nebo kreatinin v séru
>1,5mg/dl (133 pmol/1)

| Edoxaban

60 mq 1x denne;

nebo 30 mg 1x denneé

u pacienti s 1

nebo vice rizikovymi faktory:

(rl = 15-50 ml/min,

hmotnost < 60 kg nebo soubézné
uzivaniinhibitord P-gp cyklosporinu,
erythromycinu ¢i ketakonazolu

Lécba HZT a PE a prevence
rekurence TEN

po nejméné Sdenni léche s LMWH
150 mq 2 denné

nebo

110 mg 2x denné u rizika krvaceni*
stejné jako pri FiS

15mq 2 denné 21 dni,
poté 20 mg 1x denné

v pripade zvyseni rizika
krvaceni* 15 mg 1x
denné

lécha TEN

10 mg 2 denné 7 dni,
potom 5 mg 2x denné;
dale je mozna prevence
rekurence TEN 2,5 mg 2x
denné

u nemocnych lécenych

6 mesicii 5mgq

2x denné

po nejmeéné 5denni léche s LMWH
60 mg 1x denné;

nebo 30 mq 1 denneé

u pacientd s 1 nebo vice rizikovymi
faktory:

(rCl =15-50 ml/min,

hmotnost < 60 kg nebo soubézné
uzivaniinhibitord P-gp cyklosporinu,
erythromycinu ¢i ketakonazolu

Prevence TEN v ortopedii
(ndhrada kycelniho anebo
kolenniho kloubu)

220 mq 1x denné;

nebo 150 mq 1x denné u nemocnych > 75
lef,

5 (rCl = 30-50 ml/min,

nebo soucasné lécenych verapamilem,
amiodaronem nebo chinidinem

* zdvisi na vyhodnacenf individudiniho rizika krvdceni a trombotizace

10 mg 1x denné

2,5mq 2x denné

neniindikace
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a) antikoagulancia v lecbe VTE

Cor et Vasa
Available online at www.sciencedirect.com

ScienceDirect

journal homepage; www.alsevier.com/locate/crvasa

Doporucené postupy Evropské kardiologické

spolecnosti pro diagnostiku a lécbu
akutni plicni embolie, verze 2014.

Struc ny pre hl ed Wp racova l"l}"v CESKA KARDIOLOGICKA SPOLECNOST
Ceskou kardiologickou spole¢nosti THE CZECH SOCIETY OF CARDIOLOGY

(2014 ESC Guidelines on the diagnosis and management
of acute pulmonary embolism. Summary document prepared by the Czech Society of Cardiology)

Richard Rokyta?, Martin Hutyra®, Pavel Jansa“




VA=

A) prevence VTE: s.c. LMWH, FONDA ( NYHA IlI-IV)
B) terapie VTE:
NOAC — LMWH s.c. 5 dni, pak Dabigatran 2x denne 150mg

. LMWH s.c. 5 dni, pak Edoxaban 1x denné 60mg
. Rivaroxaban 2x 15 mg 3 tydny, pak 1 x 20 mg

. Apixaban 7 dni 2x10mg, pak 2x5 mg (6 mes)

. prev. rekurence po 6. mes. 2x 2,5mg

« Warfarin : LMWH s.c. spolu s Warfarinem p.o. do INR 2.0,
. pak jen warfarin pfi INR 2.0-3.0




Pri lécbe VTE se nyni jiz preferuji NOAC!

10th ACCP. Antithrombotic Therapy for VTE Disease:

CHEST Guideline and Expert Panel Report.
Chest. 2016;149(2):315-352

Pro nemocné s HZT nebo s PE, ktefi nemaji karcinom, se k

antikoagulacni lé€bé doporucuji dabigatran, rivaroxaban,

apixaban, nebo edoxaban pred lécbou s VKA ( stupen 2B).




Prevence rekurence VTE

o Studie lIl EINSTEIN CHOICE® dokazala, ze
rivaroxaban 10mg, nebo 20 mg 1 x denne
signifikantne ( p< 0.001) redukuje v porovnani s
aspirinem riziko rekurence VTE bez zvyseni

krvacivych projevu.

« Weitz Jl et al. Rivaroxaban or aspirin for extended treatment of venous

PSS



b) antikoagulancia v lecbe FS

Cor et Vasa
Avallable online at www.sciencedirect.com

ScienceDirect o

journal hemepage: www.elsevier.comflocatelcrvasa

Doporuceni pro... | Guidelines
Doporucené postupy ESC 2016 pro lécbu
fibrilace sini formulované ve spolupraci s EACTS.

%GUhm dﬂk"!ment[u p”praverjy i CESKA KARDIOLOGICKA SPOLECNOST
Ceskou kardiologickou spole¢nosti THE CZECH SOCIETY OF CARDIOLOGY

{2016 ESC Guidelines for the management of atrial fibrillation developed
in collaboration with EACTS. summary of the document prepared by the Czech Society of Cardiology)

Robert Cihdk?, Ludék Haman®, Milo$ Taborsky*




Doporucené postupy ESC 2016 pro lecbu fibrilace

sini - antikoagulancia

Doporutani pro prevend ischemické CMP u padientl s fibrilad sini

Doporuceni Ww
Peroraini antikoagulaini terapie je jako

prevence tromboembolismu doporufovang

uviech pacientt s FS a skdre CHA,DS, Vi

v hodnoté 2 nebo vyl

Peroralni antikoagulatni terapie je jako

prevence tromboembolismu doporudovs

u vsech pacientek s F5 a skore CHA,DS;-VASC

v hodnoté 3 nebo vyssi.

Peroraini antikoaguladni terapie by jako
prevence tromboembolismu méla byt 7vé-
iena u pacientil 5 FS a skdre CHA,DS, VASC
v hodnoté 1 po zhodnocenl individudinich
charakteristik a padentowch preferenc,

Peroralni antikoagulaini terapie by jako
prevence tromboembolismu méla byt zva-
iena u pacientek s FS a skire CHA,DS,-VIAS
¥ hodnote 2 po zhodnoceni |r1|:l|1-|dualnlr.h
charakteristik a padientdinych preferend.

Doporuceni pro pravenc ischemické CMP u pacientd s fibrilacf sinl
Lécha antagonistou vitaminu K (s cilovym

INR 2,0-3,0 nebao vy3iim) je doporugovéna

jako prevence ischemické CMP u pacien-

tli s F5 a stfedné zavainou ai zévainou

mitréini stendzou nebo s mechanickou

srdecni chiopni,

Je-li perordini antiknagulace zahajova-
na u pacienta s FS, jemu? lze predepsat
NOAC (apixaban, dabigatran, edoxaban
nebo rivaroxaban), ma byt NOAC upfed-
nostnéno pled antagonistou vitaminu K.

Je-li pacient iden antagonistou vitaminu K,
méla by byt doba v terapeutickém rozmezi
{time in therapeutic range - TTR) udriova-
na na co nejvyiEl drovni a pedivé sledovana.
U pacient( s F5 jiZ I&cenych antagonistou
vitaminu K lze zvaZit pfevedeni na

NOAC, jestlize TTR neni navzdory dobré
adherenci postadujicl nebo jestlize
pacient sém NOAC upfednostni a nema
kontraindikace (napf. umélou chlopen).

Kombinace peroralnich antikoagulancii

a antiagregancil 2vySujl riziko krvicen(

a pacientiim s FS by nemély byt podavany,
pokud neexistuje dall indikace pro
inhibici trombocytd,




vyhodnoceni rizika krvaceni : vyse antikoagulace

[ Fibrilace sini ]

R T

Valvularni fibrilace ANO
pri chlopenni vadé nebo nahradé

(nevalvularni
fibrilace sini)

ANO Bez antikoagulacni
< 65 let, véetné Zen > lécby

Vypocet rizika dle
CHA,DS,-VASc

\ 4

Peroralni

antikoagu-
lancia

warfarin

S %

—> doporuceni lékare
NOAC NOAC




Respektovani dalSich rizik vede u pacientu
S NVES K rozdilném davkovani NOAC

Apixaban

rizikovy faktor pro [ Pacient ma rizikovy faktor pro CMP ]

CMP
Odhad CrCl ] [ <15 ml/min ] [15—29 mI/min] I |

1
lﬂ‘iﬂ] ' hSmtaQninonsltI l l Stanovit SCr l
<15 ml/min 15-49 mi/min >50 ml/min [ 280years | [ se0kg | [ 2133pmoin |
1. 1 J

1 1
[ = 2 faktory ] [ <1 faktor ]
Nedoporueuje = 15 mg - denne 20 mg - denne M m m
Dabigatran**

] Edoxaban

Rivaroxaban

Pacient ma

Pacient ma
rizikovy faktor pr
CMP

Pacient ma rizikovy faktor pro
CMP

Odhad CrCl

: ' Odhad CrCl
[ <30 ml/min ] [ 30-50 ml/min ] >50 ml/min
 p— | I T ) CI: 1 !
[ Vék ] [ V&k =75 let nebo ] [ Vék ] [ Vék ] [ Vék ] <15 ml/min [ 15-50 ml/min ] [ >50 ml/min ]
i

>80 let vysoke riziko krvacen <75 let 75-80 let >80 let

——

i

60 mg od

Nizké riziko TEN a
vysoké

Nedoporucuje Ovlivnéni
o ! 30 mg od P-gp
°¢ inhibitor(

150 mg 150 mg , 110 mg @ 150 mg . 110 mg 30 mg od 30 mg od
bid bid bid bid bid

OD — 1x denné, BID — 2x denné&, CrCl: clearence kreatininu, *Pri stfedné téZkém renalnim postizeni (CrCl 30 — 49 ml/min): redukovat davku na 15 mg/dern, pfi tézkém g postizeni (CrCl 15 — 29 ml/min): redukovat davku na

15 mg/den, podavat s opatrnosti ( omezené klinické udaje). **Pacienti se soubéZnou lécbou dabigatranem a verapamilem by méli mit redukci davky na 110 mg bid, @ piihoda, NVFS — Nevalvularni fibrilace sini,



Antikoagulancia a lecba
akutnich forem ICHS

CoretVsa

Available onfine at wiw.sciencedirect com

Journal homepage: wiw lsevier comflocate/crvasa

Souhrn Doporucenjich postupi ESC
pro diagnostiku a lé¢bu pacient

s akutnim infarktem myokardu

s elevacemi Useku STz roku 2012.
Pripraven Ceskou kardiologickou spolecnost

CESKA- KARDIOLOGICKA  SPOLECNOST
THE CZECH SOCIETY OF CARDIOLOGY

Cor et Vasa
Available online at www.sciencedirect.com

ScienceDirect

journal homepage: www.elsevier.com/locatefcrvasa

Souhrn Doporuceni ESC 2015 pro |é¢bu
pacienti s akutnim koronarnim syndromem
bez elevaci tiseku ST. Q‘)

Pripraven Ceskou kardiologickou
spolecnosti

CESKA KARDIOLOGICKA SPOLECNOST
THE CZECH SOCIETY OF CARDIOLOGY

(Summary of the 2015 ESC Guidelines for the management of acute
coronary syndromes in patients presenting without persistent
ST-segment elevation. Prepared by the Czech Society of Cardiology)

Petr Widimsky?, Richard Rokyta®, Ota Hlinomaz

Cor et Vasa

Avallable online at www.sclencediract.com
ScienceDirect

journal homepage: www.elsevier.com/locatelervasa

Doporuceni pro... | Guidelines

Souhtn Doporucenych postupt ESC/EACTS
pro revaskularizaci myokardu z roku 2014,

Pripraven Ceskou kardiologickou spolecnosti

(Summary of the ESGIEACTS 2014 Guidelines on myocardial
Tevascularization. Prepared by the Czech Society of Cardiology)

Petr Kala?, Michael Zelzko®, Jan Pirk®

CESKA KARDIOLOGICKA SPOLECNOST
THE CZECH SQCIETY OF CARDIOLOGY




Doporuceni pro antitrombotickou [éCbu u pacientu se
STEMI podstupujicich primarni PCI - antikoagulancia
spolu s protidestickovymi leky.

Antikoagulacni lécba

Antikoagulatni lécha je vybirana podle rizika ischemie a krvacenl & podle parametrd (dinnosti a bezpecnost
vybraného léku.

Nefrakcionovany heparin: bolus 70-100 Uy i, kdyZ neni plénovano padanfinhibitoru GP Ib/ll; 50-70 Uk iv,
kdyZ e pldnovano podant inhibitoru GP Iblla,

Bolus bivalirudinu 0,75 mofkg i.v. ndsledovany infuzl 1,75 ma/kah poddvanou a2 tyfi hodiny po vkonu,

Enaxaparin 0,5 mafkg iv.  inhibitorem GP N/lla nebo bez néj.




Antikoagulancia indikovana pri non-STEMI
a Jejich modifikace dle funkce ledvin

Tabulka 11 - Davkovanl antikeagulancil u pacientd s normalni a sni2enou funkd ledvin
Léfive Doporuieni

Norméini funkce ledvin nebo CKD stadia 1-3 CKD stadia 4 CKD stadia 5
(eGF > 30 mi/min/1,73 m?) (@GF 15-29 mi/min/1,73 m?)  (eGF < 15 ml/min/1,73 m?)

» Pred koronarografit: 60-70 IUfkg iv. (max. 5 000 )
a infuze (12-15 IWkg/) (max. 1 000 IUM), cilové aPTT
Nefrakcionovany 1,5-2,5krdt kontrola N .
heparin * B&hem PCI 70-100 IU/kg i.v. u predtim Bez Opravy davky Bez Oprevy divky
neantikoagulovanych pacientd (50-70 IUkg pfi
soutasném poddvani inhibitord GP lib/lla)

Enoxaparin 1 mgfkg s.c. dvakrat denné 1 mgfkg s.c. jednou denne Nedoporutuje se

: “E . Nedoporuduje se pii eGF < L .
Fondaparinux 2.5 mg s.c. jednou denné 20 mimin/1,73 m? Nedoporufuje se
U nemocnych na dialyze
bolus stejny, infuze rychlosti
0,25 mgkgh

o o Bolus stejny, rychlost infuze
3 LI e 1.7% L0y Lo .

Bivalirudin olus 0,75 mo'kg iv., infuze 1,75 mokgh snizena na 1 mo/kgh

ACT - aktivovany sraZeci Cas; aPTT - aktivovany pardialnl thromboplastinovy Cas; CKD - chronické onemocnéni ledvin; eGF - vypoctena

glomerulam/ fittrace; IU - mezindrodni jednotky; iv. - intravendzni; kg - kilogramd télesné hmotnosti; s.c. - subkutanni.

Doporuceni pro podani zde uvedenych |&Civ se midZe liSit v zavislosti na pfesném oznaceni kaddého lédiva v zemi, kde je pouZivano.




Antikoagulancia u non-STEMI
prednost maji s nizsim rizikem krvaceni

Doporufeni k antikoagulaci u akutnich korondarmiich syndromd
bez elevad dseku ST

[~

ParPnt alni mtll:uagulac.—: se d-:nl:mrun’uh:

a Ilrvarwéhu rlzlk;-a

Fomdaparinux {2,% mg s.c. denng) se
doporadiuje, nebot ma nejpiiznivejsi profil
ucinnostiberpetnosti bez ohledu na
I&cebmvouw strategii.

Bivalirudin (0,75 mo'kg iov. bolus,
nasledns 1,75 moalkg'h aF 4 h po vwkonu)
5 dnpnrucuje |ahn Eltt—'-rna-i_wa UFH plus

UFH 7O0-100 IWkg iov. (S0-70 IWkg pri
soudasnam podavand inhibitorn GP lIbAlla)
se doporucuje pacientam podstupujicinm
PO, ktefl nedostavaji Zadnd antikoagulans.
U pacientd uFivajicich fondaparinux

(2.5 mg s.c. denne), ktefi podstoupi PCI,

s& doporucuje Ehem wwkonu jeden v
bolus UFH (70-85% ILWkg nebo

S0—e0 IUkg piri soutasnem podavani
inhibitord GP Hb/lla).

Enocxaparin {1 mgfkg s.c. dvakrat denné)
rnebo UFH se doporuduji, neni-li kK dispozici
fondaparinmux.

Enoxcaparin ma byt rvaFovan jako
antikoagulans pfi PCl u pacientd
predliédenych enoxaparinem s.c.

Po inicialnd 1&che U
b&hverm PCI dalsi iow.

MNeni-li indikovano jinak, ma byt po PCH
FuvaFfovano vysareni antikoagulace.

Doporucent k anfikoagulaci u akutnich koronarnich syndromd
baz elevac dsaku ST (dokencon)

Piechod 2 UFH na LMWH a naopak se

nedaporucuje,

U pacientd s non-STEMI bez predchozl
LMFJT Lﬁmswsnh;rm |sd1+=mm{jrm nzi{em

awtfrﬂllwlwuuaclupwlnqrfl |26 po
azeni parenterdin antikoagulace vazovat
malou divku rivaraxabanu (25 ma dvakrdt
nv piibiizné po dobu jednoha roku),

R —



Zasadni problem dneska - nemocny s
aterosklerotickym cevnim
onemocnénim, ktery ma FS

Ma mit protidestiCkovou lecbu
+ antikoagulans

Kdy warfarin ? a kdy NOAC ?




Hlavni cévni manifestace
aterosklerozy — jak zde dale postupovat pri indikovane
kombinované antitromboticke lecbe?

Iktus
Pi
is
Infarkt - o (T
Angina pectoris:
myokardu - Stabilni
* Nestabilni

Ischemicka choroba
dolnich koncetin



protidestiCkova IéCba + antikoagulans
pri AKS a FS = zvysene riziko krvaceni
po dobu kombinovane Iécby

Pacient s F5 vyEadujici OAC po AKS

|

Riziko krvaceni nizké Riziko krvaceni vysokd
oproti rizikuy AKS nebo trombazy oproti riziku AKS nebo trombazy
stentu stemtu

Casovy odstup od AKS 1

0

1 bk Trojita terapie® (I128)  [HIHE

PO
3 misica Trojita terapie® (laB)

Duélni terapia® (IlaC)

& mésice - - A
Dualni terapie® (IlaC)
| Akt

12 mésich

CeloFivolns Monotarapie QAC (IB) Monoterapie OAC (IB)
| [ |

. QAC . Kyselina acatylsalicylova . Clopidogral 75 ma denné
75-100 mg dennég




IM predni steny s nastennym trombem,nebo
S vysokym rizikem vzniku trombu ( ejekcni
frakce pod 40%, abnormalni motilita )

Warfarin ( 1B) + protidestiCkove leky,
modifikovano dle

pouziti stentu (2C),
OWACCP, Chest 2012

nitp://chestjeurnal.cnestpurs.org/content/141/2




Nemocny s NVFS a ateroskleroticka cevni
onemocneni : NOAC a protidestickove leky —
zatim konsensus.

Cor et Vasa
Awvallable online at www _sciencedirect. com
ScienceDirect

journal homapage: www.elsevier.com/flocatefcrvasa

Aktualizovana Prakticka doporuceni
European Heart Rhythm Association
pro pouziti novych peroralnich antikoagulancii

u pacientd s nevalvularni fibrilaci sini.
Souhrn c:loku_men?u prlpraven‘,y i CESKA KARDIOLOGICKA SPOLECNOST
Ceskou kard iologickou Spolecnostl THE CZECH SOCIETY OF CARDIOLOGY

{(Updated Eurcopean Heart Rhythm Association Practical Guide on the use of non-vitamin K antagonist

anticoagulants in patients with non-valvular atrial fibrillation: Summary of the document prepared by
the Czech Society of Cardiology)

Robert Cihak?, Ludé&k Haman®, Milo3 Taborsky*




Scénare a kritéria pro upravu dlouhodobé IéCby pacientl uzivajicich NOAC po
revaskularizaci nebo AKS. U individualizované IéCby je tfeba brat v uvahu charakteristiky
pacienta a zavedené postupy zdravotnického zafizeni. Tento obrazek ma slouzit jako
zaklad pro vypracovani individualizované lécby. A: kyselina acetylsalicylova 75-100 mg
OD; C: clopidogrel 75 mg OD.

=
Q)
=
>
=3
Q.
o
=
a.

Akutm koronarni Dvojkombinace NOAC
NOAC + A nebo C v monoterapu

Faktory zkracujici délku kombinacni lécby

—_—

- (Nekorigovatelné) vysoké riziko krvaceni
- Nizké riziko trombdzy aterosklerotické etiologie (podle skére REACH nebo SYNTAX, pokud je pldnovano?;

GRACE = 118, pokud jde o AKS?)

Faktory prodluzujici délku kombinacni lécby

_—

- DES prvni generace
- Vysoké riziko trombozy aterosklerotické etiologie (skére, jak uvedeno vyse; implantace stentu do hlavniho kmene levé koronarni tepny,
proximalni levé sestupné koronarni tepny, proximdlini bifurkace, recidiva IM atd.) a nizké riziko krvaceni

AKS — akutni koronarni syndrom; BMS = nepotazeny kovovy stent; DAPT — dualni protidestickova terapie; DES — |ékovy stent; ICHS — ischemicka choroba

srdecni; IM — infarkt myokardu; NOAC — nova peroralni antikoagulancia; PCI — perkutanni koronarni intervence.




Budeme pri hodnoceni periproceduralniho trombotickeho
rizika vysetrovat i trombofilie ?

Management of Patients on Non—Vitamin K Antagonist Oral Anticoagulants in the Acute Care and

Periprocedural Setting.
A Scientific Statement From the American Heart Association.
Circulation. 2017. https://doi.org/10.1161/CIR.0000000000000477

T — Moderats to High Procedural Peri-Procedural Bleeding Risk
Bilweding itk Blaading Risk Moderate High

oz wimao ksl T e scie

Pl Chermal VT obhkrien

Evaluste TE Riik
Low Procedural BAaT DrnTeiTEiT ¥oI Impdant
Blawding Rizk
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Definitivni rozhodnuti k postupu
pri pouziti NOAC spolu s
protidestiCkovou lecbou bude az
dle vysledku dalSich
randomizovanych studii.
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* |[Il. Nové trialy s NOAC a vyzkum



PIONEER-AF PCI Study Design

Objective: Safety of two rivaroxaban regimens versus VKA after PCI with stent
placement in patients with non-valvular AF

Rivaroxaban 15 mg od®¢ + P2Y,, inhibitord

[ Population: )

Patients with N=2100
paroxysmal,
persistent or
permanent AF,
undergoing PCI _
(with stent 1:1:1 [ Intended DAPT duration J

K placement)? / of 1, 6 or 12 months

Rivaroxaban 2.5 mg bide
+ DAPT'

Rivaroxaban 15 mg odP
+ ASA 75-100 mg od

VKA (INR 2.0-3.0)¢ VKA +
+ DAPT' ASA 75-100 mg od
End of
treatment
(12 months)

De Caterina R. and Goto S., Vascular Pharmacology 81 (2016) 1-14




COMPASS Study Design

Objective: Efficacy and safety of rivaroxaban, low-dose rivaroxaban plus ASA or ASA
alone for reducing risk of MI, stroke or CV death in patients with CAD onP

Rivaroxaban 2.5 mg bid + ASA 100 mg od

4 )

30-day
NR27400 washout
Population: Rivaroxaban 5.0 mg bid + ASA placebo period®
Patients with
CAD or PADab
1:1:1
k / ASA 100 mg od + rivaroxaban placebo
Final Final
follow-up washout
visitd period visit

De Caterina R. and Goto S., Vascular Pharmacology 81 (2016) 1-14




RE-DUAL PCI Study Design

Objective: Efficacy and safety of dual therapy with dabigatran plus a P2Y ,, inhibitor
versus triple therapy consisting of warfarin and ASA and a P2Y ,, inhibitor in patients
with non-valvular AF undergoing PCI

Dabigatran 150 mg bid + P2Y,, inhibitore

4 ) N=8520

Population:
Patients with non Dabigatran 110 mg bid + P2Y,, inhibitore
-valvular AF
undergoing PCI Run-in
with stentinga® period
Warfarin (INR 2.0-3.0)

\ J 1:1:1

+ P2Y,, inhibitorc + ASA

Follow-up visits at month 1, 3, 6, 9, 12, )
and 15: and 18, 24, and 30 Primary

post-randomization or end of trial endpoint

Minimum treatment duration 6 months

De Caterina R. and Goto S., Vascular Pharmacology 81 (2016) 1-14




Vyzkum : V etiopatogeneze NVFS se uplatiuji zanét a
hyperkoagulace

R. Cihak, et al., 2016 ESC Guidelines for the management of atrial fibrillation developed in collaboration with EACTS.
Summary of the document prepared by the Czech Society of Cardiology, Cor et Vasa 58 (2016) e636—e683
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Angll - angiotensin II; FXII - faktor XII; IL-6 - interleukin 6; PAI-1 - inhibitor aktivatoru plasminogenu 1 (plasminogen activator inhi-
bitor 1); TF — tkanovy faktor; VCAM-1 — adhezni molekula cévnich bunék (vascular cell adhesion molecule 1).




Nové poznatky o FS — editorial Luscher T.F. : Atrial fibrillation beyond the arrhythmia: hypercoagulability,
adipose tissue, and fibrotic remodelling.

Eur Heart J. 2017;38(1):1-3. doi:10.1093/eurheartj/ehw674

Inhibice trombinu dabigatranem zde snizuje tvorbu zanétlivych slozek, které hraji roli v
etiopatogenezi FS
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@ Dabigatran (350 ng/mL)

@ Dabigatran (350 ng/mL)
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= NS
MCP-1/36b4 (compared to control) @

)

0.001 0.01 0.05 0.1 : 0.001 0.01 005 01 05
Thrombin (U/mL) Thrombin (U/mL)

Pfevzato z Spronk HM et al. Hypercoagulability causes atrial fibrosis and promoted atrial fibrilation.
Eur Heart J. 2017;38(1): 38-50

Thrombin dose-dependently increased expression of (A) interleukin-6 (n = 8-13) and (B) monocyte chemotactic protein-1 (n =
8-12). Dabigatran reduced these effects. IL6, interleukin-6; MCP-1, monocyte chemoattractant protein-1. *P < 0.05 compared
with control; #P < 0.05 compared with thrombin only:




V. Zaver

 V oblasti optimalni indikace antikoagulacni |[éCby
se bude v budoucnu stale vice uplatnovat
multidisciplinarni pristup.

* Pri volbe antikoagulanci se zatim ma postupovat
individualne po vyhodnoceni obou rizik —

trombogeneze nebo krvaceni s vyuzitim

validovanych skorovacich systému.




Dekuji za pozornost



