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Úvod
Výsledky studií z posledních pěti let přinesly 
v problematice fibrilace síní (FS) nejvíce zá-
sadnějších poznatků především v oblasti antit-
rombotické léčby, což vytvořilo největší tlak na 
tvorbu nových doporučení pro léčbu nemoc-
ných s FS. Ve studiích se ukázalo, že neho-
mogennost rizikových faktorů (RF) pro vznik 
cévní mozkové příhody (CMP) či tromboem-
bolizmu (TE) je větší, než se předpokládalo, 
a v důsledku toho došlo ke ztrátě dostatečné 
prediktivní hodnoty doposud užívané strati-
fikace rizika CMP a TE, tzv. CHADS2 skóre 
(tab. 1) [1,2]. Současně s tím studie proká-
zaly účinnost nových antitrombotik i kombi-
nací více antitrombotik při sníženém riziku 
krvácení a to vše vedlo k potřebě nových do-

poručení pro antitrombotickou léčbu nemoc-
ných s FS.

antikoagulační vs antiagregační 
léčba
Všechna schémata rizikové stratifikace 
CMP/TE rozdělují nemocné do tří riziko-
vých skupin – nízce riziková, středně rizi-
ková a vysoce riziková skupina. Dle míry rizika 
byla vesměs doporučována warfarinizace 
pro vysoce rizikovou skupinu a kyselina ace-
tylosalicylová (ASA) pro nízce rizikovou sku-
pinu [3]. U středně rizikové skupiny se do-
poručoval warfarin nebo ASA dle poměru 
rizika krvácení a rizika tromboembolizace. Lé-
čebné přehledy dostupných registrů ukázaly, 
že relativně velká část nemocných zařazená 

do skupiny s nízkým rizikem TE medikovala 
warfarin [4,5]. Sledováním antikoagulační 
léčby se také ukázalo, že u starších nemoc-
ných je tato léčba statisticky významně efekt-
nější v prevenci CMP než ASA, navíc není 
rozdíl v počtu velkých krvácivých příhod 
a stejně tomu je i u nemocných s jedním ri-
zikovým faktorem dle CHADS2 skórovacího 
systému [6–8]. Na druhou stranu studie, 
která sledovala skupinu léčenou ASA proti 
skupině bez antitrombotické léčby u nemoc-
ných v nízkém riziku TE, ukázala, že ASA 
nebyla efektnější v prevenci CMP proti kont-
rolní skupině bez léčby a navíc zde byl trend 
k vyššímu výskytu krvácivých komplikací [9].

kombinovaná antitrombotická 
léčba
Studie ACTIVE A ukázala, že duální antiagre-
gační léčba (ASA + clopidogrel) významně 
redukuje riziko TE proti ASA samotné (rela-
tivní redukce CMP – 28 %), ale tato duální an-
tiagregační léčba vede také k signifikantnímu 
zvýšení velkých krvácivých komplikací proti 
ASA samotné (2 % vs 1,3 %) [10].
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aNTiTRoMboTiCká léčba z PohlEdU 
NovýCh doPoRUčENí PRo léčbU 

NEMoCNýCh s FibRilaCí síNí

P. Heinc, O. Moravec, J. Přeček, J. Ondrušková, M. Táborský

CHADS riziková kritéria Skóre

prodělaná CMP nebo TIA 2

věk > 75 let 1

hypertenze 1

diabetes mellitus 1

srdeční selhání 1

CMP – cévní mozková příhoda, TIA – tranzi-
torní ischemická ataka

Tab. 1. Riziko mozkové příhody u ne
mocných s FS bez přítomné chlopňové 
vady a bez antikoagulační léčby dle 
CHADS indexu.
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Studie ACTIVE W ukázala, že u nemoc-
ných se středním a vyšším rizikem (CHADS2 
skóre ≥ 1) je statisticky významně větší 
přínos antikoagulační léčby proti duální anti-
agregaci (ASA + clopidogrel) [11]. Výskyt kr-
vácivých komplikací při této duální antiagre-
gaci byl podobný jako u léčby antikoagulační, 
nicméně v současné době, kdy jsou k dispo-
zici přímé inhibitory trombinu nebo inhibitory 
faktoru Xa, nelze tuto duální antiagregaci do-
poručit ani u nemocných, kteří nejsou vhodní 
k antikoagulační léčbě warfarinem z jakého-
koli důvodu.

Kombinace antikoagulační léčby s anti-
agregační léčbou nepřináší další snížení vý-
skytu TE, ale naopak zvyšuje výskyt krváci-
vých komplikací. Proto v případě, že dojde 
k TE při účinné antikoagulační léčbě (INR 
2,0–3,0), nedoporučuje se přidat antiagre-
gační léčbu, nýbrž zvýšit účinnost antikoagu-
lace (INR 3,0–3,5), jelikož riziko závažného 
krvácení se zvyšuje až od hodnoty INR > 3,5.

Potenciální význam a relativita 
sledovaných rizikových faktorů 
ovlivňujících TE u nemocných 
s Fs – Cha2ds2vasc skóre
Řada studií sledovala nové rizikové faktory 
nebo podrobně hodnotila závažnost stáva-
jících klinických a echokardiografických ri-
zikových faktorů pro vznik CMP především 
z důvodu, aby došlo ke zvýšení oslabené pre-
diktivní hodnoty rizikové stratifikace CMP či 
TE (CHADS2 skóre – tab. 1) [1,2]. Prodě-
laná CMP/TIA/TE (TIA – tranzitorní ische-
mická ataka), věk, hypertenze, diabetes mel-
litus a známky srdečního selhání se potvrdily 
jako důležité rizikové faktory. Nově byl zjištěn 

vyšší stupeň závažnosti u věku ≥ 75 let, na 
významu získala přítomnost aterosklerotic-
kého cévního onemocnění a ženské pohlaví. 
Tato nová zjištění vedla k vytvoření nového 
schématu pro stratifikaci rizika TE u nemoc-
ných s FS a toto schéma dostalo pojmenování 
CHA2DS2Vasc skóre (tab. 2).

Závažnost rizikového faktoru věku začíná 
od věku 65 let a signifikantní navýšení zá-
važnosti tohoto rizikového faktoru je od věku 
≥ 75 let. Dobře kontrolovaná hypertenze 
představuje nízké riziko CMP/TE, nicméně 
na závažnosti nabývá s věkem, přičemž za ri-
zikový faktor se pokládá neléčená hypertenze 
> 160/95 mmHg nebo korigovaná hyper-
tenze hypotenzivní léčbou.

Přítomnost závažnější systolické dys-
funkce levé komory při echokardiografickém 
vyšetření (ejekční frakce levé komory –  
EF LK ≤ 40 %) se ukázala jako jediný ne-
závislý rizikový faktor CMP. Zatímco riziko 
TE při snížené systolické funkci levé 
komory je jasné, riziko TE u srdečního se-
lhání při zachované dobré systolické funkci 
levé komory není zatím dostatečně přesně 
definované.

Nově bylo stanoveno, že přítomnost ate-
rosklerotického cévního onemocnění před-
stavuje zvýšené riziko CMP. Nicméně závaž-
nost jednotlivých aterosklerotických cévních 
onemocnění není stejná. Prodělaný infarkt 
myokardu zyšuje riziko CMP/TE [12], ale 
dia gnóza anginy pectoris samotné je nespo-
lehlivá, jelikož část těchto nemocných nemusí 
mít sklerotické postižení koronárních tepen. 
FS přispívá ke špatné prognóze nemocných 
s postižením periferních tepen, ale postižení 
periferních tepen není nezávislým predik-

torem CMP/TE, jako je tomu u komplexních 
aortálních plátů.

Analýza četných studií a registrů nově 
stanovila, že ženské pohlaví představuje po-
dobně zvýšené riziko TE, jako je tomu u rizi-
kových faktorů věku a hypertenze.

Echokardiografické parametry, které zvy-
šují riziko vzniku CMP a TE u nemocných 
s FS, jsou přítomnost trombu v levé síni, 
přítomnost komplexních aortálních plátů, 
přítomnost spontánního echokontrastu 
a nízká výdejová rychlost v oušku levé síně 
(≤ 20 cm/s). Tyto echokardiografické para-
metry jsou nezávislé prediktory CMP a TE při 
transezofageální echokardiografii a tato rizika 
jsou podobná u paroxyzmální, perzistentní 
i permanentní formy FS.

Cha2ds2vasc skóre vs 
Chads2 skóre
Studie, která porovnávala predikci stratifi-
kačních schémat, ukázala, že toto nové stra-
tifikační schéma (CHA2DS2Vasc skóre) 
má lepší prediktivní hodnotu pro CMP a TE 
proti všem doposud známým stratifikačním 
schématům stanovujícím tato rizika [4]. Toto 
schéma velmi dobře identifikuje nemocné 
s FS, kteří jsou skutečně v nízkém riziku 
(CHA2DS2Vasc skóre = 0, žádná CMP nebo 
embolizační příhoda během jednoho roku). 
Současně toto schéma velmi dobře katego-
rizuje skupinu nemocných se středním ri-
zikem tromboembolizace (CHA2DS2Vasc 
skóre = 1), která je podstatně méně početná 
(15,1 % dle stratifikace CHA2DS2Vasc vs 
61,9 % dle stratifikace CHADS2) a lze u ní 
nadále volit mezi antikoagulační a antiagre-
gační léčbou. U skupiny nemocných, která 
měla dle CHADS2 skóre = 0 a byla v mírném 
ohrožení, byl roční výskyt CMP či emboli-
zace 1,4 %. Při zvolené nové stratifikaci ne-
došlo u nemocných ve skutečně nízkém 
riziku tromboembolizace (CHA2DS2Vasc 
skóre = 0) k žádné tromboembolizační pří-
hodě, proto je u těchto nemocných možné 
nepodávat jakoukoli antitrombotickou léčbu. 
Doposud se u nemocných v nízkém riziku 
(CHADS2 skóre = 0) doporučovala ASA, což 
vedlo k určitému množství krvácivých kompli-
kací, navíc velká část nemocných ve středním 
riziku (CHADS2 skóre = 1) dostávala ASA, 
což vedlo při podhodnocení rizika k trombo-
embolickým komplikacím a při nadhodnocení 
rizika k určitému počtu krvácivých kompli-
kací. U všech ostatních nemocných, kteří jsou 
zařazení do vyššího rizika tromboembolizace 

Rizikové faktory dle CHA2DS2Vasc stratifikace Body – skóre

prodělaná CMP nebo TIA 2

věk > 75 let 2

hypertenze 1

diabetes mellitus 1

srdeční selhání/levokomorová dysfunkce 1

věk 65–74 let 1

ženské pohlaví 1

cévní onemocnění (prodělaný infarkt myokardu, periferní arteriální  
onemocnění, aortální sklerotický plát

1

maximum 9

CMP – cévní mozková příhoda, TIA – tranzitorní ischemická ataka

Tab. 2. Riziko embolizační mozkové příhody u nemocných s fibrilací síní bez  
přítomné chlopňové vady pro stanovení antitrombotické léčby dle CHA2DS2Vasc 
skórovací stratifikace.

proLékaře.cz | 21.12.2024



155Kardiol rev 2011; 13(3): 153–159

antitromboticKá léčba z pohledu nových doporučení pro léčbu nemocných s Fibrilací síní

tory faktoru Xa). Studie s apixabanem a edoxa-
banem v prevenci CMP/TE u nemocných s FS 
zatím nemají zveřejněny výsledky, které by vy-
kazovaly preferenční výsledky proti warfarinu.

Studie AVERROES prokázala, že dávka  
2 × 5 mg apixabanu denně u nemocných, 
u nichž není možno podat warfarin, vede 
k signifikantnímu snížení rizika CMP či TE 
bez zvýšení rizika krvácení ve srovnání s ASA.

Studie ROCKET-AF ukázala, že rivaro-
xaban je přinejmenším srovnatelně efektivní 
v prevenci CMP nebo TE ve srovnání s war-
farinem při sníženém riziku intrakraniálního či 
fatálního krvácení u nemocných se zvýšeným 
rizikem CMP a TE.

Studie RE-LY ukázala, že dabigatran vede 
k významnému snížení život ohrožujících kr-
vácení proti warfarinu, je přinejmenším stejně 
účinný v prevenci CMP a TE jako warfarin 
a jeho medikace není provázena hepatoto-
xicitou ve srovnání se správně nastavenou 
dávkou warfarinu [16]. Dabigatran se jeví 
jako účinná a bezpečná antikoagulační léčba, 
která zajišťuje prevenci CMP s nižším rizikem 
krvácení, než je tomu u warfarinu, bez potřeby 
rutinního monitorování, bez interakcí s potra-
vinami a s nízkým potenciálem pro interakce 
s léky (není metabolizován v systému cyto-
chromu P 450).

Dabigatran a rivaroxaban se po mnoha 
letech ukazují jako možná alternativa antitrom-
botické léčby v prevenci CMP/TE u středně 
rizikových a vysoce rizikových nemocných 
s FS. Obě nová antitrombotika nelze porov-
návat, jelikož mají rozdílnou farmakokinetiku, 
rozdílné dávkování a studie, které prokázaly 
jejich příznivý efekt, neměly stejnou strukturu 
rizika nemocných.

Studie REDEEM ukázala, že dabigatran 
v dávce až 2 × 150 mg společně s duální anti-
agregací vedl proti placebu k absolutnímu zvý-
šení velkých krvácivých komplikací pouze do 
1 % při zachovaném klinickém efektu v pre-
venci TE, což dokládá vysokou bezpečnost 
této trojkombinační antitrombotické léčby 
nemocných po akutním infarktu myokardu.  
Významná výhoda vysoké bezpečnosti této 
trojkombinační antitrombotické léčby bude 
jistě v nejbližší budoucnosti uplatněna u velké 
populace nemocných se zvýšeným rizikem 
tromboembolizmu podstupujících koronární 
intervenci s implantací stentu, i když kom-
binace dabigatranu s clopidogrelem nebo  
ticlopidinem není zatím oficiálním souhrnem 
údajů o léku (SPC) u dabi gatranu (Pradaxy) 
doporučována.

jednoduchostí a dobrou zapamatovatelností 
tohoto skórovacího systému. Nová stratifikace 
rizika CHA2DS2Vasc skóre není proti pů-
vodní stratifikaci rizika dle CHADS2 skóre vý-
razně složitější, CHA2DS2Vasc skóre má pod-
statně větší prediktivní hodnotu pro stanovení 
rizika CMP/TE a v nejbližší době nelze předpo-
kládat, že by se objevily nové, signifikantně zá-
važné rizikové faktory. Z těchto důvodů by bylo 
účelné, aby se všichni lékaři od počátku již řídili 
při stanovení rizika CMP/TE touto novou stra-
tifikací (CHA2DS2Vasc skóre).

alternativy antikoagulační léčby
Do III. fáze klinického zkoušení antikoagulační 
léčby se dostal dabigatran (přímý inhibitor trom-
binu), rivaroxaban, apixaban a edoxaban (inhibi-

(CHA2DS2Vasc > 1), by měla být podávána 
antikoagulační léčba (tab. 3) [13–15].

Při sledování dalších koincidujících one-
mocnění u nemocných s FS byly zjištěny i další 
faktory, které představují zvýšené riziko TE 
(chronické onemocnění ledvin, hypertyreóza, 
hypertrofická kardiomyopatie, amyloidóza 
a řada dalších), nicméně tyto faktory zvyšují 
současně mortalitu a krvácivé komplikace 
a nebyly prospektivně sledovány, proto jejich 
závažnost ve vztahu k TE není stanovena, ale 
dá se předpokládat, že závažnost těchto dal-
ších faktorů nebude srovnatelná s výše uve-
denými rizikovými faktory. Evropská doporu-
čení navrhují, aby se periferní lékaři nadále 
v počátku řídili při stratifikaci rizika CMP/TE 
dle CHADS2 skóre a tento návrh odůvodňují 

Rizikové faktory dle tab. 1 Doporučená antitrombotická léčba

žádný rizikový faktor
minimální riziko CMP/TE

kyselina acetylosalicylová 75–325 mg/den, nebo žádná  
anti trombotická léčba 
preference: žádná antitrombotická léčba

počet rizikových faktorů = 1
střední riziko CMP/TE

kyselina acetylosalicylová 75–325 mg/den nebo warfarin 
(INR = 2,0–3,0 – optimální INR = 2,5), nebo dabigatran  
2 × 110 mg/den (event. rivaroxaban 1 × 20 mg) 
preference: warfarin (výhledově dabigatran)

počet rizikových faktorů > 1
vysoké riziko CMP/TE

warfarin (INR = 2,0–3,0 – optimální INR = 2,5), nebo  
dabigatran 2 × 150 mg/den (event. rivaroxaban 1 × 20mg) 
preference: warfarin (výhledově dabigatran)

INR – mezinárodní normalizovaný poměr, CMP – cévní mozková příhoda, TE – tromboembolizmus

Tab. 3. Doporučení pro prevenci tromboembolie dle rizikových faktorů 
CHA2DS2Vasc stratifikace.

1. písmeno rizikového 
faktoru

Rizikový faktor krvácení
Body 

– skóre

H Hypertension hypertenze 1

A Abnormal porucha ledvinných či jaterních funkcí (1 bod za každou) 1 nebo 2

S Stroke cévní mozková příhoda 1

B Bleeding krvácení 1

L Labile kolísavá INR hodnota 1

E Elderly věk > 65 let 1

D Drugs léky nebo alkohol (1 bod za každý) 1 nebo 2

maximum 9

INR – mezinárodní normalizovaný poměr. Hypertenze je definována jako systolický tlak krve  
> 160 mmHg. Abnormální funkce ledvin je definována jako přítomnost chronické dialýzy, nebo stav 
po transplantaci ledviny, nebo hladina kreatininu v séru ≥ 200 µmol/l. Abnormální funkce jater jsou 
definovány jako chronické onemocnění jater (např. cirhóza), nebo biochemické poškození jater ve 
smyslu signifikantně zvýšeného bilirubinu (dvojnásobek horního limitu normy ve spojení s trojnásob-
kem horního limitu normy u transamináz – AST/ALT/alkalická fosfatáza). Krvácení znamená krvá-
cení v anamnéze, nebo přítomnost predispozice ke krvácení (krvácivá diatéza, anemie aj.). Jako  
kolísavá INR hodnota jsou nestabilní/vysoké hodnoty INR nebo časté hodnoty mimo terapeutické 
rozmezí (např. 60 %). Léky nebo alkoholem je míněna doprovodná léčba např. antiagregancii,  
nesteroidními antiflogistiky nebo nadměrné pití alkoholu.

Tab. 4. Stanovení rizika krvácení dle rizikové stratifikace HASBLED.
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nifikantně zvyšuje od hodnoty INR ≥ 3,5, 
neměla by být tato hodnota překročena.

U nemocných s umělou chlopenní ná-
hradou by se hodnota INR měla udržovat 
minimálně na hodnotě INR ≥ 2,5, pokud je 
náhrada v mitrální pozici, a minimálně na hod-
notě INR ≥ 2,0, pokud je náhrada v aortální 
pozici.

V případě, že dojde k TE při prokazatelně 
účinné antikoagulační léčbě (INR 2,0–3,0), 
je možno zvýšit účinnost antikoagulace na 
hodnoty INR 3,0–3,5. Jak již bylo zmíněno, 
neměla by se k této antikoagulační léčbě při-
dávat antiagregační léčba.

K optimalizaci antikoagulační léčby lze 
využít také monitorace INR pacientem 
(self-monitoring např. přístrojem Coagu-
Check), kde je předpoklad určité inteligence 
a spolupráce.

zvláštní klinické situace 
Perioperační antikoagulační 
léčba – dočasné přerušení 
antikoagulace
Nemocní s FS na antikoagulační léčbě vyža-
dují, aby před operačním krvácivým zákrokem 
byla vysazena antikoagulační léčba a většina 
chirurgů požaduje, aby hodnota INR byla před 
zákrokem < 1,5 nebo aby byla zcela v normě. 
Riziko závažného krvácení by mělo být vždy 
porovnáváno s rizikem TE v průběhu změny 
antikoagulační léčby. Pokud nemocný me-
dikuje warfarin, jehož biologický poločas je 
36–42 hod, antikoagulační efekt po vysazení 
přetrvává 4–5 dní, a naopak při opětovném 
nasazení je nutno počítat s 2–3denní latencí 
nástupu účinku. Warfarin by měl být tedy vy-
sazen pět dnů před plánovanou operací a in-
vazivní zákrok by měl být proveden v době po-
klesu INR do subterapeutických hodnot. Tato 
subterapeutická hodnota, během níž by měla 
být provedena operace, by měla optimálně 
trvat maximálně 48 hod, kdy je nejnižší riziko 
vzniku tromboembolické komplikace. Pokud 
se přerušuje antikoagulační léčba u nemoc-
ných v jakémkoli zvýšeném riziku TE, je opráv-
něné nasazení nízkomolekulárního heparinu 
v preventivní dávce den po vysazení antikoa-
gulace. Po provedeném krvácivém zákroku, 
pokud je stabilní hemostáza, je vhodné večer 
v den zákroku nebo následující den ráno na-
sadit udržovací dávku antikoagulancia (ne na-
sycovací dávku) a u nemocných se zvýšeným 
rizikem TE ještě překrýt periodu subtera-
peutické hodnoty INR nízkomolekulárním 
heparinem.

INR < 3,0 přibližně stejné [17]. Podobně je 
třeba si uvědomit, že prospěšnost antikoagu-
lační léčby v prevenci CMP mnohonásobně 
převažuje nad rizikem intrakraniálního krvá-
cení. I přes tato známá fakta je potřeba s ri-
zikem krvácení počítat, proto na základě roz-
boru evropského přehledu dat nemocných 
s FS (EuroHeart Survey) byla vytvořena re-
lativně jednoduchá stratifikace rizika krvá-
cení HAS-BLED [18]. Tato stratifikace je 
postavena na podobném principu skórování 
jednotlivých rizikových faktorů, jako je tomu 
u stratifikace rizika tromboembolizace dle 
CHA2DS2Vasc skóre (tab. 4). Dle této stra-
tifikace je relativně vysoké riziko krvácení při 
HAS-BLED skóre ≥ 3 a u těchto nemocných 
by zatím měly být přísnější a častější kontroly 
antikoagulační léčby warfarinem nebo volba 
antikoagulační léčby dabigatranem či rivaro-
xabanem po uvolnění této alternativní antit-
rombotické léčby pro indikaci nemocných 
s FS.

Riziko in-stent trombózy je nejvyšší během 
prvního měsíce po implantaci stentu, proto je 
všeobecný souhlas, aby všichni nemocní do-
stávali duální antiagregační léčbu po dobu 
nejméně čtyř týdnů po implantaci stentu. 
Není mnoho studií, které sledovaly riziko kr-
vácivých příhod u trojkombinační antitrombo-
tické léčby (warfarin, ASA, clopidogrel). Tyto 
studie vesměs prokazovaly zvýšený výskyt kr-
vácivých příhod při této trojkombinační an-
titrombotické léčbě, nicméně minimum zá-
važných krvácivých komplikací (< 2 %) 
vznikalo, pokud se tato medikace podávala 
v kratší periodě – tj. do 30 dnů po implantaci 
stentu [19,20].

optimální antikoagulační léčba 
warfarinem
Za účinnou a optimální antikoagulační léčbu 
v prevenci CMP a TE lze dnes pokládat jed-
noznačné udržení hodnot INR v rozmezí  
2,0–3,0. Vzhledem k tomu, že hodnota INR 
je variabilně ovlivňována lékovými interak-
cemi, potravou a požíváním alkoholu, pohybují 
se hodnoty INR v tomto rozmezí ve studiích 
jen asi po dobu 60 % a v reálném životě jen 
přibližně po dobu 50 %. Při hodnotách INR  
1,5–2,0 se riziko CMP zvyšuje dvojnásobně 
a to platí i pro starší nemocné, kde se v minu-
losti připouštěly nižší hodnoty rozmezí INR. 
Pokud se nemocný nepohybuje v rozmezí INR  
2,0–3,0 více než 60 % času, pak zcela mizí 
prospěšnost antikoagulační léčby. Vzhledem 
k tomu, že riziko závažného krvácení se sig-

Praktické uplatnění nové 
stratifikace rizika a nových 
antitrombotik
U nemocných se středním rizikem trombo-
embolizace (CHA2DS2Vasc skóre = 1)  
se doporučuje dávkování dabigatranu  
2× 110 mg denně, u ostatních nemocných 
s vyšším rizikem TE se dávkování řídí mírou 
rizika krvácení dle kritérií HAS-BLED (tab. 4).  
Při nízkém riziku krvácení (HAS-BLED skóre 
0–2) se doporučuje dávka dabigatranu  
2× 150 mg a při vyšším riziku krvácení 
(HAS-BLED skóre ≥ 3) dávka 2× 110 mg 
denně. Praktické uplatnění těchto doporu-
čení u nás bude ještě vyžadovat schválení 
této léčby v dané indikaci (FS) a do určité 
míry pak budou tato doporučení ovlivněna 
výšemi úhrad léků pojišťovnami, preferen-
cemi indikujících lékařů i preferencemi ne-
mocných. Vymezení indikací pro medikaci ri-
varoxabanu zatím není k dispozici, nicméně 
jistě přistoupí jako alternativní antikoagu-
lační léčba u nemocných s vyšším rizikem 
CMP či TE.

Podání dabigatranu by mělo být dopo-
ručeno i u nemocných, kteří jsou indikovaní 
k léčbě warfarinem, ale nejsou vhodní k an-
tikoagulační léčbě warfarinem z jakéhokoli 
důvodu. Doposud se jako alternativní léčba 
u těchto nemocných doporučuje duální anti-
agregace (ASA + clopidogrel), nicméně toto 
by mělo být změněno v okamžiku uvolnění 
dabi gatranu (event. rivaroxabanu) v indikaci 
anti trombotické léčby FS.

Rizika krvácení
Hodnocení rizika krvácení by mělo být sou-
částí celkového hodnocení nemocného 
s FS před nasazením jakékoli antitrombo-
tické léčby. Přestože antikoagulační léčbu 
užívají starší nemocní s FS častěji než v dří-
vějších studiích, počet intrakraniálních krvá-
cení je srovnatelný a pohybuje se v rozmezí 
0,1–0,6 %. Toto může být způsobeno méně 
intenzivní antikoagulační léčbou, pečlivěj-
šími kontrolami INR nebo lepší kontrolou hy-
pertenze. Intrakraniální krvácení vzrůstá při 
hodnotách INR ≥ 3,5 a naopak nedochází 
ke zvýšenému krvácení při hodnotách INR  
2,0–3,0 ve srovnání s nižšími hodnotami 
INR. Vzhledem k tomu, že způsob hodno-
cení závažnosti krvácivých komplikací byl ve 
studiích značně rozdílný, je rozumné předpo-
kládat, že především u starších nemocných 
je riziko závažného krvácení při medikaci 
ASA a při antikoagulační léčbě s hladinou 
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a středním riziku krvácení se u duální an-
titrombotické medikace doporučuje pone-
chat pouze ASA a při vysokém riziku krvá-
cení se doporučuje provedení zákroku při 
zcela vysazené duální antiagregační léčbě. 
Při vysokém riziku krvácení a při subakutní 
urgenci operace, kdy je třeba duální protides-
tičkovou léčbu zcela vysadit, se ASA vysadí 
sedm dnů před operací, clopidogrel pět dnů 
před operací a tři dny před operací se sláb-
noucí protidestičkový efekt nahradí inhibi-
torem glykoproteinu IIb/IIIa – integrilinem nit-
rožilně v dávce 2 µg/ kg/min. Tato infuze se 
6–8 hod před plánovanou subakutní operací 
zastaví [23]. Pooperačně se co nejdříve vrátí 
původní protidestičková léčba, případně se 
toto období do nástupu plného protidestičko-
vého efektu překryje ještě několikahodinovou 
infuzí integrilinu. Tento způsob léčby je sice 
nákladný, ale pro nemocné s vysokým rizikem 
in-stent trombózy vyžadující neodkladný chi-
rurgický zákrok není zatím jiné levnější/efek-
tivnější řešení.

Pokud je nemocný na trojkombinační an-
titrombotické léčbě, pak je třeba zvážit poměr 
rizika tromboembolizace a in-stent trom-
bózy. Pokud se zdá riziko in-stent trombózy 
vyšší, pak se přejde na stejnou strategii jako 
u duální protidestičkové léčby. Pokud se zdá 
vyšší tromboembolizační riziko, pak se dopo-
ručuje úplné vysazení antitrombotické léčby 
týden před operací a po celou dobu tuto léčbu 
nahradit nízkomolekulárním heparinem v lé-
čebných dávkách s posledním podáním den 
před operací ráno. Po operaci se při nekrvá-
civém průběhu nasazuje co nejdříve nízkomo-
lekulární heparin se znovuzavedením trojkom-
binační antitrombotické léčby.

Pokud je operace urgentní a riziko krvácení 
převyšuje riziko in-stent trombózy (život ohro-
žující traumata či vitální indikace), není jiné 
řešení než podání destičkového koncentrátu.

akutní koronární syndrom  
a/nebo provedená perkutánní 
koronární intervence 
s implantací koronárního stentu
Současná doporučení pro léčbu akutního 
koronárního syndromu a/nebo po prove-
dené perkutánní koronární intervenci s im-
plantací stentu pokládají za optimální duální 
antiagregační léčbu ASA s clopidogrelem 
(čtyři týdny po implantaci kovového stentu 
a 6–12 měsíců po implantaci potahovaných 
stentů). Pokud je nemocný současně ve zvý-
šeném riziku TE, je třeba, aby za těchto okol-

stentem snažíme chirurgickému zákroku vy-
hnout (minimálně jeden měsíc u metalického 
stentu a jeden rok u potahovaných stentů – 
DES). Podobně u nemocných, kde je pláno-
vaná operace v průběhu nejbližších 12 měsíců, 
by neměl být implantován DES [22].

U nemocných, kteří vyžadují provedení ur-
gentního chirurgického zákroku, je třeba in-
dividualizovat antitrombotickou léčbu na zá-
kladě odhadu rizika krvácení chirurgem 
a rizika in-stent trombózy. Při nízkém 

Perioperační antitrombotická 
léčba u nemocných vyžadujících 
duální či trojkombinační 
antitrombotickou léčbu
U nemocných, u nichž je plánován chirur-
gický zákrok, je po vysazení duální či trojkom-
binační antitrombotické léčby vysoké riziko 
in-stent trombózy s potenciálně fatálními dů-
sledky (mortalita se pohybuje v rozmezí  
2,5–21,4 %) [21]. Proto se u těchto vysoce 
rizikových nemocných s implantovaným 

Způsob 
intervence

Typ zavede-
ného stentu

Doporučená antitrombotická léčba

elektivní metalický 1 měsíc: trojkombinační antitrombotická léčba (warfarin s INR 
2,0–2,5, ASA ≤ 100 mg, clopidogrel 75 mg/den) 
dlouhodobě: warfarin (INR 2,0–3,0)

elektivní potahovaný 
(DES)

3–6 měsíců: trojkombinační antitrombotická léčba (warfarin 
s INR 2,0–2,5, ASA ≤ 100 mg, clopidogrel 75 mg/den) 
do 1 roku: duální léčba warfarin + clopidogrel, nebo ASA 
ve stejném dávkování 
dlouhodobě: warfarin (INR 2,0–3,0)

akutní metalický/pota-
hovaný (DES)

6 měsíců: trojkombinační antitrombotická léčba (warfarin 
s INR 2,0–2,5, ASA ≤ 100 mg, clopidogrel 75 mg/den) 
do 1 roku: duální léčba warfarin + clopidogrel, nebo ASA 
ve stejném dávkování 
dlouhodobě: warfarin (INR 2,0–3,0)

DES – potahované stenty, sirolimus, everolimus, tacrolimus – trojkombinační léčba 3 měsíce,  
paclitaxel – trojkombinační léčba 6 měsíců, INR – mezinárodní normalizovaný poměr, ASA – kyse-
lina acetylosalicylová

Tab. 5. Strategie antitrombotické léčby po zavedení koronárního stentu  
u nemocných s FS s > 1 rizikovým faktorem dle CHA2DS2Vasc stratifikace  
(doporučená antikoagulační léčba) a současně s nízkým až středním rizikem  
krvácení dle HASBLED stratifikace – skóre 0–2.

Způsob 
intervence

Typ zavedeného 
stentu

Doporučená antitrombotická léčba

elektivní metalický
potahované stenty 
(DES) by se neměly 
používat

2–4 týdny: trojkombinační antitrombotická léčba (warfa-
rin s INR 2,0–2,5, ASA ≤ 100 mg, clopidogrel 75 mg/
den)
dlouhodobě: warfarin (INR 2,0–3,0)

akutní metalický
potahované stenty 
(DES) by se neměly 
používat

4 týdny: trojkombinační antitrombotická léčba (warfarin s 
INR 2,0–2,5, ASA ≤ 100 mg, clopidogrel 75 mg/den)
do 1 roku: duální léčba warfarin + clopidogrel, nebo 
ASA ve stejném dávkování
dlouhodobě: warfarin (INR 2,0–3,0)

v případě použití pota-
hovaného stentu
(DES)

3–6 měsíců: trojkombinační antitrombotická léčba (warfa-
rin s INR 2,0–2,5, ASA ≤ 100 mg, clopidogrel 75 mg/den)
dlouhodobě: warfarin (INR 2,0–3,0)

INR – mezinárodní normalizovaný poměr, ASA – kyselina acetylosalicylová

Tab. 6. Strategie antitrombotické léčby po zavedení koronárního stentu u nemoc
ných s FS s > 1 rizikovým faktorem dle CHA2DS2Vasc stratifikace (doporučená an
tikoagulační léčba) a současně s vysokým rizikem krvácení dle HASBLED stratifi
kace – skóre ≥ 3.
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hodu a s recidivami FS je třeba pokračovat 
v léčbě warfarinem doživotně bez ohledu na 
to, zda se po kardioverzi zdá být sinusový 
rytmus obnoven.

U pacientů, u nichž dochází k jasnému ná-
stupu FS a její trvání nepřekračuje 48 hod, 
lze kardioverzi provést při nitrožilním podá-
vání nefrakcionovaného heparinu, po němž 
následuje podávání nízkomolekulárního he-
parinu. U pacientů s rizikovými faktory pro 
CMP je třeba po kardioverzi pokračovat 
v antikoagulační terapii doživotně. Podá-
vání nefrakcionovaného nebo nízkomoleku-
lárního heparinu by mělo pokračovat, dokud 
se INR nedostane na terapeutickou úroveň  
(2,0–3,0). U pacientů bez rizikových faktorů 
tromboembolie není po kardioverzi FS trvající 
do 48 hod perorální antikoagulace zapotřebí.

U pacientů s FS trvající déle než 48 hod 
a hemodynamickou nestabilitou (angina, in-
farkt myokardu, šok nebo plicní otok) je třeba 
provést okamžitou kardioverzi a před ní podat 
nefrakcionovaný nebo nízkomolekulární he-
parin. Po kardioverzi by se mělo začít s pe-
rorální antikoagulací a heparin by měl být 
podáván, dokud se INR nedostane na tera-
peutickou úroveň (2,0–3,0). Trvání perorální 
antikoagulační léčby (čtyři týdny nebo celoži-
votně) bude záviset na přítomnosti nebo ab-
senci rizikových faktorů mozkové příhody.

závěr
Fibrilace síní je spojena se signifikantně vyšší 
morbiditou i mortalitou, což je především způ-
sobeno tromboembolickými komplikacemi. 
Cévní mozkové příhody způsobené fibrilací 
síní mají vyšší mortalitu a způsobují větší inva-
lidizaci než příhody jiného původu. Proto pre-
vence tromboembolických cévních mozko-
vých příhod je jednou z nejdůležitějších složek 
komplexní léčby FS. Dle přítomnosti různých 
rizikových faktorů je u fibrilace síní doporučo-
vána v prevenci tromboembolických kompli-
kací rozdílná strategie antikoagulační nebo 
protidestičkové léčby. Optimální antitrom-
botickou léčbu se snaží najít nová evropská 
i naše národní doporučení pro léčbu fibrilace 
síní na základě nové stratifikace rizika trom-
boembolizace dle tzv. CHA2DS2Vasc skóre 
a současně také s příchodem nových antit-
rombotik ve formě přímých inhibitorů trom-
binu nebo inhibitorů faktoru Xa.
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vých, everolimových a tacrolimových stentů 
a nejméně šest měsíců u paclitaxelem po-
tažených stentů). Tato trojkombinační léčba 
by měla být následně (do 12 měsíců od im-
plantace stentu) vystřídána dvojkombinační 
léčbou warfarinem a ASA nebo clopidog-
relem za současné medikace inhibitory proto-
nové pumpy nebo antagonisty H2 receptorů 
k ochraně žaludeční sliznice. U nemocných 
se zvýšeným rizikem TE by antikoagulační 
léčba pro plánovanou intervenci neměla být 
přerušena a intervence by měla být prove-
dena radiálním přístupem při účinnosti anti-
koagulace na hodnotách INR 2,0–3,0.

U infarktu myokardu bez elevací ST úseků 
by implantace potahovaných stentů měla být 
limitována stejným způsobem, jako je tomu 
při plánované intervenci, a podobně je tomu 
u těchto nemocných i v preferenci radiálního 
přístupu při provádění koronární intervence.

akutní cévní mozková příhoda
Nemocní s akutní cévní mozkovou příhodou 
jsou v největším riziku tromboembolizace 
v prvních dvou týdnech, ale antikoagulační 
léčba podaná v této době může vést k intrak-
raniálnímu krvácení. Nemocní s akutní cévní 
mozkovou příhodou a s FS by měli mít před 
nasazením antikoagulační terapie řádně kori-
govanou hypertenzi a CT vyšetření nebo by 
měla magnetická rezonance vyloučit krvá-
civou etiologii mozkové příhody. Po vyloučení 
mozkového krvácení může být antikoagulační 
léčba zahájena po dvou týdnech od vzniku 
akutní příhody. Naopak u nemocných s FS 
a s přechodnou mozkovou ischemií by měla 
být antikoagulační léčba zahájena co nejdříve 
po vyloučení mozkového krvácení.

kardioverze
Zvýšené riziko tromboembolie po kardioverzi 
je obecně uznávaným faktem. Před elektivní 
kardioverzí prováděné kvůli FS trvající déle než 
48 hod nebo FS neznámého trvání se proto 
povinně nasazuje antikoagulační léčba. Na 
základě výsledků observačních kohortových 
studií by se léčba warfarinem (INR 2,0–3,0)  
měla podávat nejméně tři týdny před kardio-
verzí. Tromboprofylaxe se doporučuje u elek-
trické i farmakologické kardioverze FS tr-
vající déle než 48 hod. Warfarin by měl být 
podáván ještě nejméně čtyři týdny po kardio-
verzi kvůli riziku tromboembolie, které je spo-
jeno s dysfunkcí levé síně/ouška levé síně po 
kardioverzi (tzv. „omráčením“ levé síně). U pa-
cientů s rizikovými faktory pro mozkovou pří-

ností měl trojkombinační antitrombotickou 
léčbu (warfarin + ASA + clopidogrel). Pre-
valence závažného krvácení při této troj-
kombinační léčbě je 2,6–4,6 % během prv-
ních 30 dnů a tato prevalence se zvyšuje na 
7,4–10,3 % při medikaci po dobu 12 měsíců. 
Z těchto zjištění vyplývá, že nejlepší poměr 
prospěšnosti trojkombinační léčby a rizika 
krvácení je při krátkém trvání této léčby, nej-
lépe po dobu jednoho měsíce. Potahovaným 
stentům bychom se měli u nemocných indiko-
vaných k antikoagulační léčbě vyhnout a troj-
kombinační léčba by se měla podávat jen po 
krátkou dobu s následnou protrahovanou 
kombinovanou léčbou warfarinem a jedním 
antiagregačním preparátem ve formě ASA 
nebo clopidogrelu (tab. 5 a 6) [24].

Plánovaná perkutánní koronární 
intervence
U většiny nemocných s FS je při plánované 
intervenci, v případě stabilního stavu na ate-
rosklerotických koronárních tepnách, im-
plantován metalický stent. Po provedené 
implantaci stentu by měla být podávána troj-
kombinační antitrombotická léčba (warfarin 
+ ASA + clopidogrel) s inhibitory protonové 
pumpy nebo s antagonisty H2 receptorů po 
dobu jednoho měsíce. Na tuto léčbu by měla 
navazovat dlouhodobější (do 12 měsíců od 
implantace stentu) duální léčba warfarinem 
s clopidogrelem 75 mg denně nebo s ASA 
v dávce 75–100 mg denně, společně s inhi-
bitory protonové pumpy nebo s antagonisty 
H2 receptorů k ochraně žaludeční sliznice. 
Veškerá tato léčba by měla být individuální 
a měla by se řídit rizikem TE i rizikem krváci-
vých komplikací.

Po užívání potahovaných stentů by mělo 
být omezeno na klinické a/nebo anatomické 
situace, kde riziko in-stent trombózy je vý-
razně zvýšeno a kde je tedy přínos potahova-
ného stentu signifikantně vyšší, než je tomu 
u stentu metalického. Tato strategie je dána 
tím, že trojkombinační antitrombotická léčba 
by se měla v případě implantace potahova-
ného stentu podávat jen kratší dobu (čtyři 
týdny) v důsledku současně zvýšeného rizika 
krvácivých komplikací. Obecně platí, že troj-
kombinační léčba by se měla u pacientů se 
stabilním stavem na aterosklerotických ko-
ronárních tepnách podávat minimálně jeden 
měsíc po implantaci metalického stentu, za-
tímco po implantaci potahovaného stentu 
by měla trojkombinační léčba trvat pod-
statně déle (nejméně tři měsíce u sirolimo-
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