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Antitromboticku liecbu uziva v sticasnosti vel'ké mnoZstvo pacientov a ich pocet neustale narasta. Liecba slizi na primarnu a sekundarnu
prevenciu tromboembolizmu v arteridlnom aj venéznom rie€isku pri ochoreniach roznych odborov. Antitromboticka liecba znamena pre
pacienta vyznamny benefit v znizovani morbidity a mortality sposobenej uvedenymi ochoreniami, ale predstavuje aj urcité riziko krvacania.
Preto je potrebné vediet, ako postupovat a aké sii moZnosti v pripade Zivot ohrozujiiceho krvacania, alebo urgentného invazivneho vykonu.
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Current options of acute reversal of antitrombotic drugs in Slovakia

Antithrombotic therapy is used by large population of patients and this number is still increasing. Antithrombotic therapy is used for primary
and secondary prevention of thromboembolic diseases of various field of medicine. Patients henefit from antithrombotic therapy by significant
decreasing of morbidity and mortality from thrombotic diseases, but it is for sure there is also a risk of bleeding. Therefore it is neccessary to be
awared of all available procedures of acute reversal of effect of antithrombotic drugs in case of life treatening bleeding or urgent invasive procedure.
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Fyziologia hemostazy

Fyziologickou vlastnostou krvi je
zastavenie krvacania po naruseni integ-
rity cievnej steny. VSetky fyziologické
procesy zahrnuté vo funkcii krvi zastavit
tnik krvi z krvného rieCiska nazyvame
sthrnnym nazvom hemostaza. Hemostaza
ma 4 zakladné casti, ktorych nastup je sice
postupny, ale nasledne sa ich aktivita pre-
kryva. Prvym krokom je reflexna vazokon-
strikcia ciev v okoli narusenej cievy s cie-
lom minimalizovat prietok krvi do miesta
poranenia. Tento fenomén ma vsak len
minimalny vplyv na hemostazu. Stbezne
dochadza k aktivacii trombocytov, ktoré st
aktivované kontaktom so subendotelovy-
mi Struktrami a molekulami vyplaveny-
mi z poSkodenych endotelovych buniek,
ktoré sa za beznych okolnosti v cirkulacii
nevyskytuji. Z nich je najdoleZitejsi sub-
endotelovy kolagén a von Willebrandov
faktor, ktorého molekula nasledne vytva-
ra premostenie medzi spomenutym kola-
génom a glykoproteinovymi receptormi
na povrchu trombocytu. Toto je zjedno-
dusene zakladom adhézie trombocytov
a sice ulozenia prvej linie trombocytov
upevnenych k stene poskodenej cievy na
zaklade vizby s odhalenymi subendote-
lovymi Struktarami. Samotna aktivacia
trombocytov meni tvar trombocytu z ty-
pického sférického na zloZitejsi, obsahu-

juci vybezky, ktorymi dokaze trombocyt
vytvarat vizby, okrem poskodenej steny
cievy, aj s inymi trombocytmi. Aktivovany
trombocyt teda vykonava adhéziu (vizbu
trombocytu na subendotelové molekuly
poskodenej steny cievy) a agregaciu, pod
¢im rozumieme vdzbu medzi trombocytmi
navzajom pomocou dalsich glykoproteino-
vym receptorov na povrchu trombocytu.
Adhéznu vézbu s von Willebrandovym fak-
torom vykonava dominantne glykopro-
teinovy receptor GPIb na povrchu trom-
bocytu, agregaciu vykonavaji dominant-
ne receptory GPIIb na povrchu jedného
trombocytu a GP Illa na povrchu druhého
trombocytu, ktoré spolu vytvoria komplex
GPIIb/1lla, ktory je podstatou agregacie
(). Spomentt tieto receptory je dolezité
z hladiska, Ze proti uvedenym recepto-
rom st namierené urcité protidostickové
lieky (antiagregancid). Pocas aktivacie sa
metabolizmus trombocytu zvySuje a z gra-
nul trombocytov sa vyplavuji dalsie latky,
ktoré dalej podporuju aktivaciu dalSich
a dalsich trombocytov. Za normalnych
okolnosti st tieto latky uskladnené v gra-
nulach trombocytov. Teda dochadza ku
kaskadovitej augmentacii reakcie, do ktorej
sa zapaja mnozstvo trombocytov z cirku-
lacie. Vznika trombus, ktory nazyvame tzv.
»dosti¢kova zatka", pretoze trombocyt je
hlavnou zloZkou. Trombus je bezfarebny

a vytvoreny vylu¢ne z trombocytov. Ma
v8ak svoju obmedzenu velkost, pretoze
vazby medzi jednotlivymi trombocytmi
dokazu udrzat trombus proti shear stresu
okolitého toku krvi len do ur¢itej velkosti.
Preto takmer stCasne a bez omeSkania sa
spustaja procesy 3. Casti hemostazy - koa-
gulacie. Ide o kaskadovit reakciu zloziek
ludskej plazmy roznej chemickej povahy,
od mineralov az po zlozité proteiny, ktoré
st po chemickej stranke enzymy - seri-
nové proteazy. Tuto reakciu nazyvame
koagulac¢na kaskada (1). Tymto faktorom
sa rokmi vyskumu priradovali rimske
¢islice oznacujuce ich poradie, ale dnes
sa oznacenie rimskou cislicou pouziva iba
pri niektorych. Napriklad kation vapnika,
ktory je pre hemostazu esencialny, bol
v minulosti klasifikovany ako faktor IV.
Oznacenie rimskou Cislicou sa vSak uz
napriklad pri vapniku v st¢asnosti ne-
pouziva. Oznacenie rimskou ¢islicou je
vSak ponechané pre faktory proteinovej
povahy, ako napriklad Faktor VIII (FVIII),
alebo faktor IX (FIX). Uvedenych faktorov
je sthrnne 13 a pri vysvetlovani koagulacie
a koagulacnej kaskady sa vyuziva priklad
domino efektu. Pri oznacovani rimskymi
¢islicami zaroven rozliSujeme, ¢i je faktor
neaktivny, alebo aktivovany inym faktorom
a tym schopny proteolyticky Stiepit iny
dalsi faktor v kaskade. Neaktivny ozna-
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cujeme ako ,X“ a aktivovany s malym ,a“
teda ,Xa“. Tento priklad domina je vSak
velmi simplifikujci, nakol'ko faktory ne-
reaguji v rade za sebou, ale interagujt
mnozstvom reakcii vratane mnozstva po-
zitivnych a negativnych spatnych vézieb.
Vysledkom tejto zlozitej kaskadovitej re-
akcie je konverzia protrombinu (Faktor II),
na proteolyticky enzym trombin (Faktor
ITa), ktory Stiepi molekulu fibrinogénu na
monoméry fibrinu. Monomér fibrinu je
zakladnym prvkom budtceho fibrinové-
ho vlakna. Monomér fibrinu polymerizuje
spolu s inymi monomérmi do pevnej vlak-
novej Struktary, ktort nazyvame fibrinové
vlakno, ktoré vo velkom mnoZstve tvoria
fibrinov( siet. Fibrinova siet speviiuje uz
vytvoreny trombus tvoreny dominantne
trombocytmi a zabezpecuje, aby v ilom
mohlo byt lokalizovanych viac trombocy-
tov a taktiez, aby do nej mohli byt fixované
aj iné komponenty ako napriklad erytro-
cyty, ktoré st bunky velkej velkosti a tu
plnia akasi objemovt funkciu. Trombocyty
a erytrocyty fixované fibrinovou sietou
vytvaraji Struktaruy, ktortt nazyvame koa-
gulum a je zakladom zastavenia krvacania,
lebo vyplni otvor v poSkodenej cieve, kym
reparacné procesy nezacelia léziu v stene
cievy. Aby sa vytvorilo fibrinové vlakno,
je potrebné, aby boli v§etky komponen-
ty koagulacie pritomné, alebo funkéné.
Vrodenou absenciou niektorého z ko-
agula¢nych faktorov vznikaja vrodené
koagulopatie, ako napr. hemofilia. Proti
komponentom hemostazy st zamerané
aj rozne lieky, ktoré aktivne pracuja proti
hemostaze v prevencii patologickej hemo-
stazy a trombotickych ochoreni. Takato
porucha hemostazy je farmakologicky na-
vodena a bude predmetom dalSieho textu.
Poslednym, $tvrtym krokom hemostazy je
fibrinolyza (1). Fibrinolyza je fyziologicky
proces, ktory zabezpecuje rozpad fibri-
novych vlakien a je stc¢astou rovnovahy,
aby trvanie existencie koagula bolo presne
také dlhé, ako je potrebné pocas hojenia
rany v stene cievy. Podstatou fibrinolyzy
je transformacia molekuly neaktivneho
plazminogénu na aktivny proteoliticky
enzym - plazmin a ten Stiepi fibrinové
vlakna. Fibrinolyza ja aktivovana pomo-
cou aktivatorov, z ktorych najdolezitejsi je
tPA - tkanivovy aktivator plazminogénu.
Fibrinolyzou vznikaji rozpadové produkty,
nazyvané gj fibrin-degradacné produkty,

z ktorych najznamejsi je D-dimér. D-dimér
vSak nie je zvySeny iba prirozpade koagula,
ale aj pri zapale, malignitach, hojeni ran,
alebo v gravidite. To stvisi s faktom, zZe
aj vtedy je zvySena aktivita fibrinogénu.
Fibrinogén je reaktantom akttnej fazy, te-
da jeho mnozstvo a aktivita byva zvySena
pri zapale, podobnymi mechanizmami pri
malignite, kde je tento fenomén jednou
z pricin vysSieho rizika tromboembo-
lizmu pri malignite aj zapale. V gravidite
stpa hladina fibrinogénu a jeho aktivita
z dévodu fyziologickych zmien hemostazy
v gravidite, ked' sa zmnoZenim kompo-
nentov hemostazy telo Zeny pripravuje
fyziologicky vopred na vyznamn hemo-
ragiu pri porode. Je dolezité si uvedomit,
Ze procesy fibrinolyzy prebiehaji v ramci
hemostazy sti¢asne a rozpadnuté fibrinové
vlakna st nahradzané novymi. Pochopenie
tohto procesu ma velky klinicky vyznam,
pretoze ak dojde k absencii, alebo dysfunk-
cii niektorého komponentu hemostazy
skor, ako s adekvatne zhojené 1ézie ciev,
napr. priskoré obnovenie antitrombotickej
liecby, procesy fyziologickej fibrinolyzy
prevladnu, koagulum sa rozpadne z do-
vodu absencie novotvorby fibrinovych
vlakien a to sa klinicky prejavi recidivou
krvacania (1).

Antitrombotika a akutna

reverzia ich ucinku

Lieciva, ktoré negativne vplyvaji
na hemostazu, oznacujeme sthrnnym
nazvom antitrombotika. Delime ich na 3
skupiny podla toho, proti ktorému kroku
hemostazy pdsobia. Proti aktivacii a agre-
gacii trombocytov posobia antiagregancia,
proti koagulacii antikoagulancia a fibrino-
lytika extrémne urychluja fyziologicku fib-
rinolyzu, ¢o vedie k pred¢asnému a rych-
lemu rozpadu uz vzniknutého koagula.
Antitrombotika st indikované v liecbe
a primarnej a sekundarnej prevencii trom-
botickych ochoreni, podla prevazujiaceho
patomechanizmu trombotického ocho-
renia, alebo sa moze vyskytovat aj kom-
binacia antiagregancia a antikoagulancia.
Indikacie lieku zavisia od druhu trombo-
tického ochorenia. Arterialna tromboza
je najcastejSie sposobena aterosklerézou
tepny, kde dochadza k poskodeniu cievnej
steny a nadmernej aktivacii trombocytov,
ktoré patologicky agregujt a vznika trom-
boéza, ktora je podkladom napr. infarktu

myokardu, ¢asti nahlych cievnych mozgo-
vych prihod, alebo akttnych ischémii kon-
c¢atin. KedZe cielovym komponentom he-
mostazy je vtomto pripade trombocyt a je-
ho patologicka agregacia, lie¢ba je v tomto
pripade antiagregacna. V pripade hlbokej
venoznej trombodzy a placnej embolie je
hlavnym patomechanizmom Virchowova
tridda a koagula¢na kaskada, kedZe finalny
trombus je tvoreny hlavne fibrinom. V li-
teratire sa moZeme stretnit aj s delenim
trombov na ,trombus bohaty na trombo-
cyty“ priarterialnej tromboze a ,trombus
bohaty na fibrin“ pri venoznej trombdze
(2). Toto delenie tiez reflektuje rozdiely
v patofyziologii vzniku jednotlivych trom-
boz. Tromboza v artérii samozrejme mo-
Ze vzniknat aj vplyvom pric¢in typickych
skor pre venoznu trombdzu, ako napriklad
tromboza hepatalnejartérie pri transplan-
tacii pecene, ked je mozZnou pri¢inou napr.
zUzenie lamenu cievy v mieste anastomo-
zy (3). Na principe zmeny pradenia krvi
vznika aj trombus v usku lavej predsiene
pri fibrilacii predsieni. Antitrombotika
st lieciva pouzivané Sirokym spektrom
klinickych odborov, kde sltzia na liecbu
a prevenciu trombotickych ochoreni a ich
indikacie a davkovanie s definované v od-
poruceniach jednotlivych disciplin, kde
sa medzi sebou mozu lisit. Je to hlavne
lie¢ba a prevencia akutnych koronarnych
syndroémov, ischemickej choroby srdca,
trombdzy uska lavej predsiene pri fibrilacii
predsieni, antikoagulacii pri mechanickej
nahrade srdcovej chlopne v kardiologii,
liecba a sekundarna prevencia cievnej
mozgovej prihody a trombolyticka liec¢-
ba a lie¢ba trombo6zy mozgovych splavov
v neuroldgii, lie¢ba hlbokej zilovej trombo6-
zy a plicnej embolie v angiologii, prevencia
aliecba tromboembolickej choroby v inter-
nej medicine, chirurgickych disciplinach,
onkologii, v intenzivnej medicine a inych.
V neposlednom rade v hematologii je to
prevencia a lie¢ba trombotickych kompli-
kacii vaznych vrodenych a ziskanych trom-
bofilnych stavov a prevencia a liecba trom-
botickych komplikacii hematologickych
ochoreni ako napriklad myeloproliferativ-
ne ochorenia a v inych dalSich odboroch.
Pacienti z uzivania antitrombotickej liecby
vindikovanej situacii vyznamne profituja.
Uzivanie antitrombotickejliecby je spojené
s rizikom krvacania. Toto riziko je stanove-
né ako prijatelné a vychadza z klinického
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Tabul'ka 1. doplInit ndzov tabulky (modif. podla Papachristos & Giannoudis 2020 a Griffiths et al 2021)(4)

Nazov Polcas Efekt
kyselina acetylsalicylovd 2 min. ovplyvni vSetky Tr v cirkuldcii,
plné obnovenie funkcie Tr 7 dni po vysadeni
klopidogrel 6 hod. ovplyvni vSetky trombocyty v cirkuldcii
plné funkcie trombocytov 5 - 7 dni po vysadeni
prasugrel 7 hod. ovplyvni vSetky Tr v cirkuldcii
plné obnovenie funkcie trombocytov 5 - 7 dni po vysadeni
ticagrelor 8 -12hod. | efekt vymizne s vymiznutim lieku
eptifibatid 2,5 hod. efekt vymizne s vymiznutim lieku

sktiSania lieku, kde bol bezpecnostny
profil lieku sledovany. Ur¢itd hemostaza
pri uzivani antitrombotickej lie¢by stale
funguje a nejde o absenciu hemostazy. Pri
akutnych situaciach, ako napriklad zavaz-
né krvacanie, alebo nutnost urgentného
invazivneho vykonu, ktory ale vyZaduje
normalnu hemostazu, je nedostato¢na a je
nutné ¢inok antitrombotika zvratit.

Antiagregancia

Antiagregancia st skupina liekov,
ktora narusuje hemostazu blokovanim ag-
regacie trombocytov (tabulka 1). Delime
ich na peroralne, kde je v Slovenskej repub-
like k dispozicii kyselina acetylsalicylova,
klopidogrel, prasugrel, tiklopidin a ticag-
relor a parenteralne, ktoré sa podavaju
intravenozne, eptibifatid a cangrelor. Z kli-
nického hladiska je vSak dolezité delenie
na reverzibilné a ireverzibilné antiagre-
gancia. Reverzibilné antiagregancium sa
po rozpade molekuly, ktoré je podmienena
jeho biologickym polcasom, uvolni z vaz-
by na receptor na trombocyte a uvedeny
trombocyt sa moze nasledne zapojit do
procesov hemostazy. Pri ireverzibilnom
antiagreganciu je vplyv lieku na trombocyt
permanentny a trva po cely zvySok trvania
existencie trombocytu (7 dni). Ale ak je uZi-
vanie lieku prerusené, liek je eliminovany
z cirkulacie, akékolvek transfundované
trombocyty budt plne funkéné a zapo-
ja sa do procesov hemostazy. Medzi ire-
verzibilné antiagregancia patria kyselina
acetylsalicylova, klopidogrel, prasugrel,
tiklopidin. Medzi reverzibilné patria epti-
fibatid, cangrelor a ticagrelor.

Zakladnou metddou reverzie i€¢inku
antiagregancia je transfazia jedného alebo
viacerych trombocytovych koncentratov.
RozliSujeme dva druhy trombocytovych
koncentratov — trombocytovy koncen-
trat z aferézy, ktory je vyrobeny aferézou
od jedného darcu a trombocytovy koncen-

trat vyrobeny zo 4 az 6 odberov celej krvi.
Trombocytové koncentraty maji kratku
expiraciu, iba 5 dni, ¢o moze komplikovat
ich aktnu dostupnost v zdravotnickych
zariadeniach bez dostato¢ného obratu
trombocytovych koncentratov, teda ich
spotreby a nasledne vytvaranej rezervy.
Trombocytovy koncentrat je efektivny
v reverzii ireverzibilnych antiagregancii.
V pripade reverzibilnych antiagregancii
je u¢innost hlavne v prvych 24 hodinach
po uziti lieku vysoko otazna. Neexistuje
konsenzus, ktory by urcoval presny postup,
ako posledné rieSenie je podla niektorych
autorov na zvazenie podanie rekombinant-
ného aktivovaného Faktora VIla (rFVIIa) (5).

Antikoagulancia

Antikoagulancia su lieky, ktoré
narusuji hemostazu na trovni koagula-
cie. Zasahuju do syntézy jedného, alebo
viacerych koagula¢nych faktorov, alebo
ich fungovanie blokuja priamo Géinkom
na molekulu.

Nefrakcionovany heparin (UFH) je
intravendzne podavany liek s kratkym pol-
¢asom 1- 2 hodiny. Je to nepriamy inhibi-
tor trombinu (Faktor IIa) a mierne inhibuje
aj faktory Xa, Xla, IXa. U¢inkuje v komplexe
s endogénnym antitrombinom, ktory je pre
fungovanie UFH nenahraditelny. Podava sa
v kontinualnej inftzii s pravidelnym mo-
nitoringom pomocou APTT-R. Jeho cie-
lenym antidotom je protamin, ktory jeho
ucinok tplne neutralizuje, ¢o je efektivne
pre manazment krvacania, alebo nutnost
okamzitého ukoncenia posobenia UFH,
napr. v cievnej chirurgii (6).

Nizkomolekulovy heparin (LMWH)
je liek vyvinuty za Gc¢elom lepSej odhad-
nutelnosti G¢inku a vyznamne nizsej
tendencie spdsobit heparinom induko-
vant trombocytopéniu (HIT) v porovnani
s UFH. U¢inkuje inhibi¢ne hlavne na faktor
Xa, menej na faktor Ila. Mimo $pecialne

klinické situacie, ako je obezita, renalna
insuficienca, alebo detsky vek, ked je mo-
nitorovany pomocou Anti-Xa testu, nevy-
zaduje pri beznom davkovani monitoring.
Polcas je priblizne 3 - 5 hodin. Aplikuje sa
subkutanne. V pripade akuatnej reverzie
ucinku Specifické antidotum neexistuje,
na zvazenie je podanie protaminu s niz-
Sou efektivitou. Vzhladom ale na aspon
¢iastocny efektu protaminu na LMWH, je
odportcané podat 1 mg protaminu na 100
Anti-Xa IU LMWH podaného v poslednych
8 hodinach (7). Opisané bolo aj ispesné
pouzitie rFVIIa u pacienta so zavaznym
krvacanim pri predavkovani LMWH (8).

Fondaparinux je synteticky penta-
sacharid, ktorého ¢ast molekuly je velmi
podobna heparinom. Inhibuje faktor Xa.
Podava sa parentralne 1x denne. Akttna
reverzia ¢inku je problematicka, nakol'ko
cielené antidotum neexistuje. Protamin
nema efekt. V krajnej situacii prichadza
do Gvahy rFVIla s otaznym efektom (9).
Na Slovensku sa vyskytuje sporadicky,
hlavne ako alternativne antikoagulancium
u pacientov, ktori prekonali heparinom
indukovant trombocytopéniu, alebo v nie-
ktorych angiologickych indikaciach.

Warfarin je kumarinovy de-
rivat, ktory inhibuje syntézu vitamin
K-dependentnych koagula¢nych faktorov
v peceni. Ide o faktory II, VII, IX, X. M4
relativne dlhy a variabilny polcas 24 - 40
hodin. Podava sa peroralne. U¢innost sa
monitoruje pomocou koagula¢ného pa-
rametra INR, ktory ma terapeutické roz-
medzie 2 - 3, pri niektorych $pecialnych
indikaciach 2,5 - 3,5. Nevyhodou warfa-
rinu je jeho interindividualna variabilita
a interakcie s liekmi a stravou. V pripade
nutnosti reverzie i¢inku warfarinu, ktoré
znesie odklad a je potrebné, aby reverzia
pretrvavala, je nutné podat vitamin K in-
travenozne, alebo peroralne. Uéinok sa
dostavi individualne a plne sa moze vyvi-
nat do 6 - 10 hodin. V pripade emergent-
nej potreby zruSenia G¢inku warfarinu je
indikované podanie koncentratu protrom-
binového komplexu, ¢o je liek obsahujtci
vSetky 4 chybajice koagulacné faktory - II,
VII, IX, X1 a podava sa intravendzne. Efekt
spociva v substittcii chybajtcich faktorov
a efekt je okamzity (10).

Inhibitory trombinu (faktora IIa)
- dabigatran, patri k modernejSej gene-
racii antikoagulancii, ktoré st Siroko roz-
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Sirené v klinickej praxi. Ustalil sa pre ne
termin NOAK. NOAK bol pévodne termin
vychadzajaci zo slovného spojenia ,,no-
vé peroralne antikoagulancia“, nasled-
ne, ked uz slovo ,novy“ u tychto liekov
nebolo aktualne, bola (ivaha o zavedenie
terminu DOAK, ktory znamenal ,priame
peroralne antikoagulancia“ (direct oral an-
ticoagulants). Tento termin sa vSak velmi
neujal a v literattire sa stale stretavame
s terminom NOAK, ktorému vSak uz pri-
pisujq, Ze vychadza zo skratky ,non-vi-
tamin K dependentné priame peroralne
antikoagulancid“, kedZe v st¢asnosti sa uz
neda hovorit o novych liekoch. Pol¢as da-
bigatranu je priblizne 12 - 14 hodin a uziva
sa peroralne. U¢innost lieku nie je potreb-
né monitorovat. V koagula¢nych testoch
ovplyviiuje hlavne trombinovy ¢as (TT)
a aktivovany parcialny tromboplastino-
vy cas (APTT), v niektorych pripadoch aj
protrombinovy ¢as (PT). Hoci konvenéné
koagula¢né testy neboli povodne uréené
pre dabigatran, daji sa do urcitej miery
vyuzit na interpretaciu. Normalny TT vy-
lu¢uje pritomnost dabigatranu, predizeny
TT, ale normalny APTT potvrdzuja pritom-
nost subterapeutickej davky dabigatra-
nu a prediZeny a ¢asto nemeratelny TT
(nad 180 s, resp. 240 s, podla analyzatora)
spolu s Iahko prediZzenym APTT sved¢i
o terapeutickej hladine dabigatranu (11).
Hladina dabigatranu sa d4 aj presne kvanti-
fikovat pomocou dilu¢ného trombinového
¢asu (dTT), ale tento test nie je rutinne
dostupny. V pripade Zivot ohrozujuceho
krvacania, alebo indikacie emergentného
invazivneho vykonu je k dispozicii cielené
antidotum idarucizumab, ktorého efekt je
okamzity a st s nim Sirokeé klinické sktise-
nosti. Funguje ako protilatka so zloZitou
Strukttrou, ktora ma $pecialne vazbové
miesto pre dabigatran s vyznamne vys$ou
afinitou, ako mé dabigatran k trombinu.
Dabigatran je preto uvolneny z vazby na
trombin a trombin sa moze ihned zapojit
do procesov koagulacie (12).

Inhibitory faktory Xa - st dru-
hou skupinou antikoagulancii, patriacou
k uz vyssie zmieflovanym NOAK. Inhibuju
aktivitu koagula¢ného faktora Xa. Do
tejto skupiny patria rivaroxaban, apixa-
ban a edoxaban. Len velmi nespolahlivo
ovplyvnuja rutinny koagulaé¢ny test PT
a na vysledok s ohladom hladiny lieku sa
neda spolahntt. Pol¢as vSetkych zmierio-

vanych liekov je v rozmedzi 9 - 14 hodin
(13). Akatnej reverzii uvedenych liekov sa
venovala v poslednych rokoch vyznamna
pozornost, nakol'ko cielené antidotum ne-
bolo dostupné. Do popredia sa dostal kon-
centrat protrombinového komplexu (PCC),
kde sice nejde o antidotum, ale o doplne-
nie liekom blokovaného faktora X priamo
do cirkulacie a tento sa ihned zapoji do
procesov koagulécie. U¢innost PCC bola
skiimana aj na zdravych dobrovolnikoch,
aj v klinickej praxi, kde PCC preukazal svo-
ju schopnost akttneho zvratenia G¢inku
inhibitorov faktora Xa a bolo pozorované
vyznamné obnovenie hemostazy (14, 15).
V stiéasnosti je aj v Slovenskej republike od
zaciatku roka 2024 k dispozicii cielené an-
tidotum andexanet alfa. Hoci bol pévodne
testovany na vSetky 3 inhibitory faktora
Xa a enoxaparin, registrovany bol len pre
rivaroxaban a apixaban. Taktiez bol regis-
trovany iba pre Zivot ohrozujiice krvacanie,
nie pripravu pred opera¢nym vykonom
(16). Ma zna¢nu cenu a na Slovensku s nim
zatial mame limitované klinické sktsenos-
ti. Vpripadoch, ked nie je dostupny, alebo
je indikacia mimo jeho SPC, je liekom volby
stale PCC.

Fibrinolytika

Fibrinolytika st lieky, ktoré po-
tencuju fyziologickd fibrinolyzu za Gcée-
lom urychlenia rozpustenia uz existu-
juceho trombu. V st€asnosti jedinym
zastupcom v Slovenskej republike je
alteplaza, Co je rekombinanty tkanivo-
vy aktivator plazminogénu (rt-PA). Ma
velmi kratky polcas okolo 4 min (17), teda
zakladnym krokom rie$enia krvacavych
komplikacii je ukon¢enie infazie, resp. ak
dojde k hemoragii neskor, len symptoma-
ticka lie¢ba, na zvazenie je podanie ky-
seliny tranexamovej, alebo, pri vy¢erpani
vSetkych mozZnosti, rVIla (18).

Zhrnutie

V Slovenskej republike je dostup-
nost liekov, ktoré sa pouzivaju na zvrate-
nie G¢inkov antitrombotik na Standard-
nej Grovni a porovnatelna s vyspelymi
krajinami sveta. V pripade andexane-
tu Alfa je miernou limitaciou vyrazna
finan¢na naroc¢nost, ale liek je dostupny.
V pripade zlyhania v§etkych dostupnych
stratégii a nezastavitelného krvacania je
v Slovenskej republike dostupny aj rFVIla.

Vyhldsenie o potencidlnom kon-
flikte zaujmov: Autor prijal v uplynulych
dvoch rokov honorar za prednaskovu ¢in-
nost od spolocnosti: Swixx Biopharma,
SOBI, Boehringer Ingelheim, Pfizer,
Novartis.
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