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Vyznam perioperaéného manazmentu pacientov, ktori vyzaduju docasné prerusenie dlhodobej antikoagula¢nej lie¢by kvéli chirurgické-
mu alebo invazivnemu vykonu, neustale stupa. Pri periopera¢cnom antikoagulaénom manazmente je potrebné zvazit dve hlavné rizika:
a) riziko tromboembdlie pre pacienta po preruseni peroralnej antikoagula¢nej liecby a b) riziko krvacania, ktoré je spojené s chirurgickym
alebo invazivnym vykonom. Clanok sa zaobera praktickymi protokolmi perioperaéného antikoagulaéného manazmentu, tzv. premos-
tujucej liecby, ktoré boli vypracované na zaklade hodnotenia tromboembolického rizika pacienta.
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The perioperative management of patients on long-term anticoagulant therapy

The perioperative management of patients who require temporary interruption of oral anticoagulant therapy because of surgery or other
invasive procedures is a topic of strong importance. The two main issues that need to be considered in the perioperative anticoagulant
management are as followed: a) the patient’s risk of thromboembolic event when anticoagulant therapy is interrupted and b) the risk of
bleeding that is associated with the surgery or procedure. This review explores management protocols of the perioperative anticoagula-

tion, so called bridging therapy, that were prepared according to assessment of the patient’s thromboembolic risk
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Uvod

Perioperacné vysadenie oralneho antiko-
agulancia sa spéja so zvysenym rizikom trombo-
embolickych komplikdcii. Na minimalizdciu perio-
peracného trombotického rizika boli vypracované
rezimy s pouzitim heparinu (nizkomolekulové-
ho - LMWH alebo nefrakcionovaného — UFH), aby
sa skratil Cas, pocas ktorého je pacient nechraneny
pred tromboemboliznnom (TE).

Takato tzv. premostujuca lie¢ba s LMWH
alebo UFH mézZe znizit az o 70 % riziko TE, ktoré
vznikd v ¢ase po preruseni oralnej antikoagulac-
nej liecby (1). Sucasne vsak méze liecba hepa-
rinom zvysit riziko krvdcania, ktoré moze byt
fatdlne v 9 — 13% (2). Odporucania American
College of Chest Physician (ACCP) z roku 2008
(3) a dalsie preto stratifikovali skupiny pacientov
podla rizika trombdzy a krvécania a presnejsie
definovali pravidla premostujucej liecby.

Premostujuca liecba je vseobecne akcep-
tovand iba u pacientov s vysokym rizikom TE.
U pacientov s nizkym alebo strednym rizikom TE
metddy perioperacného antikoagula¢ného ma-
nazmentu variruju od minimalistickej stratégie
s prerusenim oralnej antikoagulacnej liecby bez
podania heparinu az po agresivnu premostu-
jucu liecbu s terapeutickymi davkami LMWH.
Zda sa, ze nedédvno publikované prospektivna

multicentricka Studia (4), ktord predstavila novy
individualizovany premostujtci protokol
s lepSim pomerom uU¢innosti a bezpecnosti
premostujucej lie¢by pre ambulantnych pacien-
tov, by mohla zlepsit perioperacnu antikoa-
gulacndu stratégiu najma v skupine pacientov
s vysokym rizikom TE.

Stratifikacia vykonov podla rizika

Perioperacné rizikové faktory pre
tromboembolizmus (TE)

Med?zi rizikové faktory pre perioperacny

TE patria:

vlastné riziko spojené so zakladnym ocho-

renfm, kvoli ktorému sa zacala dlhodoba

antikoagulacna liecba:

- vendzny TE (VTE) — pri poddévkovani
antikoagulacie pocas 4 -5 dni ,pre-
mostujucej liecby” je riziko recidivy
vendézneho TE az 70% (5). Bez adek-
vatnej antikoagulac¢nej liecby sa riziko
opakovanej vendznej trombdzy pocas
prvych 3 mesiacov odhaduje na 50%.
U pacientov s anamnézou opakovanej
vendznej trombozy, s vrodenou alebo
ziskanou trombofiliou je jednoro¢né
riziko opakovaného TE asi 15% (5);
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— artériovy TE (ATE) — u pacientov s me-
chanickou srdcovou chlopnou je riziko
TE zavislé na pozicii chlopne (mitralna >
aortélna) a pridruzenych rizikéch (pred-
sienova fibrilacia, predchddzajuca trom-
boembolické prihoda, dysfunkcia lavej
komory, viac chlopni, hyperkoagula¢ny
stav). U pacientov s predsieriovou fibri-
laciou, ktorf by boli po prerusent liecby
warfarinom neadekvatne antikoagulo-
vani 4 -5 dni, je odhadovany vyskyt
tromboembolickej mozgovej prihody
v perioperacnom obdobi od 0,026 %
do 0,25% (6);
trombofilia spojend s chirurgickym vy-
konom. Riziko plucnej embolie enormne
narastd az na 6,4% v prvych 2 tyzdnoch
po opera¢nom vykone. Na rozdiel od ve-
nozneho TE nie je v sUvislosti s operacnym
vykonom dokazané zvysené riziko artério-
vého TE (5);
mozny hyperkoagulaény stav po vysa-
deni warfarinu (rebound hypercoagula-
bility).

Stratifikacia pacientov podla rizika TE
Podla rizika TE moZno pacientov rozdelit
na dve skupiny:



Tabulka 1. Predpokladany vyskyt tromboembolizmu a znizenie rizika premostujicou antikoagulac-

nou lie¢bou (5).

indikacia vyskyt bez antikoagulacie znizenie rizika priliecbe
(%) (%)
akutny VTE 1. mesiac 40 80
akutny VTE 2. - 3. mesiac 10 80
rekurentny VTE 151 80
AF bez ndhrady chlopne 45+ 66
AF bez ndhrady chlopne a prekonany TE 12t 66
mechanicka chlopna 8 75
akutny ATE 1 mesiac 15 66

Viysvetl.: VTE = vendzny tromboembolizmus; AF = predsieriova fibrilacia; ATE = artériovy tromboemboliz-

mus; t =rocny vyskyt.

pacienti s vysokym rizikom TE (> 10%) (2,
7) = VTE pred < 3 mesiacmi, ATE srdcového
pévodu pred < 1 mesiacom, mitrdlna me-
chanicka srdcova chlopna (starsi model),
neddvno zavedena mechanicka chlopna

Schéma 1. Perioperacny antikoagulacny manaz-
ment s nizkomolekulovym heparinom (LMWH) (4).

Den -5 (pred vykonom)
Viysadit warfarin.

!

Den -3 (pred vykonom)
Zacat premostujucu liecbu s LMWH.

!

Den -1 (pred vykonom)
Podat poslednu davku LMWH najmenej
12 hodin pred operaciou.

!

Den 0 (deri vykonu)
Skontrolovat INR; ak je INR > 1,5 zvézit
odklad vykonu.

!

Den +1/+2 (po vykone)

Znova zac¢at LMWH v davke ako pred
vykonom v def +1 (najmenej 12 hodin
po vykone) alebo v den +2 podla stavu

hemostazy.
Znova zacat liecbu warfarinom

v obvyklej davke ako pred vykonom

zvysenej o0 50 %.

!

Den +3/+5 (po vykone)
Pokracovat s LMWH.
Ak je hemostéza primerand, pokracovat
vo warfarine v obvyklej davke ako pred
vykonom.

!

Den +6 (po vykone)
Skontrolovat INR a vysadit LMWH, ak je
INR v terapeutickom rozsahu (INR > 2,0).

Pokracovat s warfarinom v obvyklej
davke ako pred vykonom.

Vysvetl. LMWH = nizkomolekulovy heparin;
INR = medzindrodny normalizovany pomer.

(< 3 mesiace), rekurentny VTE na celoZivot-
nej lie¢cbe warfarinom, hyperkoagulacny
stav s prekonanym idiopatickym VTE alebo
opakovanym ATE (> 2), predsienova fibrildcia
s mechanickou chlopriou alebo prekona-
nym ATE, intrakardidlny trombus (potvrdeny
echokardiograficky);

pacienti s nizkym rizikom TE (< 5%) (2,
7) =VTE > 3 mesiacmi, ATE srdcového po-
vodu pred > T mesiacom, predsieriova fibri-
|acia bez pritomnosti mechanickej chlopne,
aortélna mechanicka srdcova chlopria (novsi
model), latentné cerebrovaskuldrne ocho-
renie (napr. ateroskleréza karotid) bez opa-
kovanych embolizacif alebo tranzitérnych
ischemickych atakov.

Stratifikacia vykonov podla rizika

krvacania
Podla rizika krvacania mozno stratifiko-

vat'vykony nasledovne (1, 8,9, 10):
vysoké riziko — ortopedické operdcie (ar-
troplastiky bedrového a kolenného kibu,
operacie pre fraktury femuru), polypektd-
mia, laminektdmia, neurochirurgické ope-
racie, biopsia oblicky, velké brusné a hrudné
operdcie, transuretrdlna resekcia prostaty,
endoskopicka sfinkterektémia, cievne ope-
racie, operacie nadorov, operacie trvajlce
> 1 hodiny;
nizke riziko — extrakcia zubov, operécia
katarakty, implantdcia kardiostimuldtora,
artrocentéza, hernioplastika, hemoroidekté-
mia, kozné vykony a endoskopie traviaceho
traktu aj s odberom biopsif (nie s polypek-
témiou).

Premostujlce rezimy

Prerusenie lie¢by warfarinom vedie k po-
stupnému znizeniu hodnoty medzindrodné-
ho normalizovaného pomeru (INR). Podéavanie
LMWH v liecbe a profylaxii TE v znacnej miere

nahradilo UFH. Doposial nie su k dispozicii Ziad-
ne kontrolované studie porovnavajuce LMWH
a UFH pri perioperacnej premostujlcej liecbe.

Uprava koagulacného stavu je dolezita aj
7 hladiska moznosti pouzitia anestézie. Iba pa-
cienti s normokoagulacnym potencidlom (INR
< 1,5) mdézu byt operovani v spindlnej, alebo
v epidurdlnej anestézii. Pacienti s vy3sim INR
musia byt rieseni v celkovej anestézii, ¢o priich
zavaznej polymorbidite zvysuje celkovo ich pe-
rioperacné riziko zataze.

Premostujuci rezim

pri vysokom riziku TE
Premostujtci rezim pri vysokom riziku TE

(3,4, 9, 10) sa vztahuje na nasledovné situacie:
TE v predchadzajucich 3 mesiacoch;
recidivujuce (2 a viac) artériové alebo vendz-
ne TE prihody;
fibrildcia predsieni s anamnézou tranzitor-
neho ischemického ataku (TIA), alebo néhlej
cievnej mozgovej prihody (NCMP) alebo
s intrakardidlnym trombom;
zndmy trombofilny stav — defekt proteinu
C (PC), defekt proteinu S (PS), defekt antit-
rombinu, FV Leiden — homozygotna forma,
antifosfolipidovy syndrém a pod.).

Schéma premostujiceho rezimu

pri vysokom riziko TE:

1. 5 dnf pred vykonom vysadit warfarin (t. j.
vysadit 5 ddvok warfarinu);

2. 3.dni pred vykonom nasadit pInu terapeu-
ticku alebo subterapeuticki davku LMWH
(pri INR < 2,0);

3. 12 =24 hodin pred vykonom vysadit LMWH,
pred poslednou davkou LMWH posudit ri-
ziko krvacania (v poslednej ddvke LMWH
podat 50% celkovej dennej davky LMWH);

4. vden vykonu skontrolovat INR, malo by byt
<15

5. priblizne 12 = 24 hodin po vykone nasadit
pInu terapeutickd davku LMWH po posu-
deni poopera¢ného rizika krvacania;

6. warfarin nasadit po posudeni pooperac-
ného rizika krvécania z operacnej rany; ak
je riziko krvacania minimalne, mozno zacat
vecerv 1. pooperacny den po obnovenip.o.
prijmu (takéto rozhodnutie je ovplyvnené
48 — 72 hodin trvajucim oneskorenim ucinku
antagonistov vitaminu K);

7. 3-=>5dnipo zacati podavania warfarinu pra-
videlne monitorovat INR, vysadit LMWH, ak
hodnota INR dosiahne 2 dni po sebe > 2,0.
Najnovsia prospektivna studia (4) odporuca

pri vysokom riziku TE nie terapeutické, ale len
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subterapeutické davky (70 j/kg s. c. kazdych
12 hod.) z dévodu optimalneho pomeru nizke-
ho rizika krvacania a Ucinnej prevencie TE pri
uvedenom davkovani LMWH.

Premostujuci rezim pri vysokom
riziku TE pri mechanickych ndhradach
chlopni

Premostujtci rezim pri vysokom riziku
TE pri mechanickych nahradach chlopni (3,
9, 10) sa vztahuje na nédhradu trikuspidalnej, mit-
rélnej chlopne alebo aortélnej chlopne, ktora je
asociovana s:

fibrilaciou predsient;

dysfunkciou lavej komory (LK) (ejekend
frakcia — EF < 30 %);

anamnézou TE;

hyperkoagula¢nym stavom.

Novsie a lepSie koncipované studie s pre-
mostujucou lie¢bou pomocou LMWH, napr.
REGIMEN a daldie (4, 11, 12, 13) dokézali prija-
telny vyskyt krvécania a vyrazné znizenie TE
u pacientov s mechanickymi nédhradami srd-
covych chlopni (< 1 %). Nové ACCP 2008 pre-
to odporucaju na rozdiel od ACCP 2004 aj pri
mechanickych ndhradach srdcovych chlopnf
premostujucu liecbu s LMWH s vyssou silou
odporucania nez lie¢bu s pouzitim UFH (3).

Premostujuci rezim s LMWH pri mecha-
nickych nadhradach chlopni je rovnaky ako
vyssie uvedeny pri vysokom riziku TE.

Postup premostujuceho rezimu s UFH
pri mechanickych nahradach chlopni je na-
sledovny (9, 10):

1. 5dni pred vykonom vysadit warfarin (t. j.
vysadit 5 davok warfarinu);

2. 3dni pred vykonom (alebo ak je INR < 2,0)
zacat s kontinudlnym podévanim UFH, udr-
Ziavat aPTT 2-nasobne predizené;

6 hodin pred vykonom vysadit UFH;

v den vykonu skontrolovat INR, malo by byt

<15

5. priblizne 6 =12 hodin po vykone po posu-
denf pooperac¢ného rizika krvacania nasadit
UFH a pokracovat v lie¢be UFH, kym je INR
<20;

6. warfarin nasadit po posudeni pooperac-
ného rizika krvacania z operacnej rany; ak
je riziko krvécania minimalne, mozno za-
¢at v 1. pooperacny den po obnoveni p. o.
prijmu (takéto rozhodnutie je ovplyvnené
48 — 72 hodin trvajucim oneskorenim Gcinku
antagonistov vitaminu K);

7. 3-5dni po zacati podévania warfarinu
pravidelne monitorovat INR, vysadit UFH,

ak hodnota INR dosiahne 2 dni po sebe
>2,0.

Premostujuci rezim pri vysokom riziku
TE - planovanej operacii s vyssou
profylaktickou davkou LMWH

Premostujuci rezim pri vysokom riziku
TE - planovanej operacii s vy$sou profylak-
tickou davkou LMWH (3, 9, 10) sa vztahuje
na nasledovné situdcie:

cerebrovaskuldrne ochorenie s opakovanymi

(= 2) NCMP alebo TIA bez rizikovych faktorov

pre kardidlny embolizmus;

fibrildcia predsieni bez anamnézy TE, ale

s mnohopocetnymi (> 2) rizikami pre kar-

didlny embolizmus - vek nad 75 rokov, dia-

betes mellitus, hypertenzia, infarkt myokar-

du, kardidlna insuficiencia/dysfunkcia UK (EF

< 30 %), chlopriova chyba;

novsi typ mechanickej ndhrady mitralnej

chlopne;

star$i typ mechanickej ndhrady aortélnej

chlopne;

VTE prekonany v predchadzajucich 3 -6

mesiacoch.

Schéma premostujiceho rezimu pri
vysokom riziku TE - planovanej operacii
s vysSou profylaktickou davkou LMWH je
nasledovna:

1. 5 dnf pred vykonom vysadit warfarin (t. j.
vysadit 5 davok warfarinu);

2. 3.dni pred vykonom nasadit vyssiu profy-
laktickd davku LMWH;

3. 12 hodin pred vykonom vysadit LMWH, pred
poslednou davkou LMWH posudit riziko kr-
vacania;

4. vden vykonu skontrolovat INR, malo by byt
<15

5. priblizne 8 = 12 hodin po vykone nasadit
vyssiu profylaktickd davku LMWH po posu-
denf poopera¢ného rizika krvacania;

6. warfarin zacat podavat 2. der\ po vykone (so
zretelom na riziko krvéacania po vykone);

7. 3-=>5dnipo zacati podavania warfarinu pra-
videlne monitorovat INR, vysadit LMWH, ak
hodnota INR dosiahne 2 dni po sebe > 2,0.

Premostujuci rezim pri nizkom riziku TE
Premostujuci rezim pri nizkom riziku
tromboembolizmu (3,9, 10) sa vztahuje na na-
sledovné situacie:
epizdda vendzneho TE v predchadzajucich
> 6 mesiacoch;
cerebrovaskuldrne ochorenie (aterosklero-
tické zmeny bez anamnézy TIA a NCMP);
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fibrilacia predsieni bez TE.

Premostujuci rezim pri nizkom riziku TE
spociva v troch krokoch:
1. 5dni pred vykonom vysadit warfarin;
2. v den vykonu kontrola INR, malo by byt
<15
3. vden vykonu znova nasadit warfarin.

Potreba rychleho zrusenia acinku
warfarinu (urgentny vykon)

Zvlastne okolnosti, ako napr. urgentny chi-
rurgicky vykon, mézu vyzadovat alternativnu
stratégiu — zrusenie ucinku warfarinu, ktoré
moze byt v dvoch moduloch:

rychle zrusenie ucinku warfarinu do 4 - 24

hodin (9, 10, 14) - podat < 5mg vitaminu

Kp.o.alebo <2,5mg v pomaleji.v.injekcii.

Vzhladom na takmer Uplnu absorpciu je

p. 0. podanie vitaminu K takmer rovnako

vyhodné ako i. v. podanie s len nepatrnym

oneskorenim Ucinku zapri¢inenym trvanim
absorpcie v GlITe. Davka 10 mg vitaminu

K kompletne zrusi Ucinok warfarinu, preto

sa odporucaju nizsie davky, ak je treba len

Ciastocnu korekciu INR. Ak je po 24 hodinach

hodnota INR stdle vysokd, mozno podanie

vitaminu K zopakovat;

rychle zrusenie tcinku warfarinu do 1 ho-

diny (9,10, 14) - podat koncentrat protrom-

binového komplexu 25 - 50 j/kg pomaly

i. v. ako bolus (1 ml/min.). Cerstva zmrazené

plazma (10 - 15 ml/kg) sa pouZiva jedine

v pripade, ak koncentrat protrombinového

komplexu nie je k dispozicii.

Zaver

Premostujtica liecba musi byt u kazdého
pacienta aplikovand individudlne a musi
byt ,usitd na mieru”. Viyzaduje starostlivy vy-
ber pacientov indikovanych na premostujicu
liecbu vratane individudlneho zvézenia opa-
tovného zacatia p. o. antikoagulacnej liecby
po zakroku. Pri volbe premostujicej liecby
treba prihliadat aj na stratifikdciu operac-
nych zdkrokov podla rizika TE komplikacii.
Z praktickych doévodov je premostuju-
ca lie¢cba LMWH vylucend u pacientov
s telesnou hmotnostou nad 150kg. Riziko
predavkovania stlpa s rasticou telesnou
hmotnostou, pretoze vztah medzi distribuc-
nym objemom LMWH a hmotnostou nie je
linedrny. Pacienti tazsi ako 150 kg by mali byt
prijati na hospitalizaciu a liecenf UFH, pricom
treba monitorovat aPTT kazdych 6 hodin.
UFH sa vysadi 6 hodin pred operaciou.



«Jedokazané, Ze mnohi pacienti mézu pod-
stupit stomatologické zdkroky, operdciu
katarakty a diagnostickt endoskopiu bez
prerusenia antikoagulacnej liecby.
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