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Nizké riziko krvaceni
(Warfarin)

1. Zkontrolovat INR tyden pred vykonem
» INR 2,0-3,0 - neménit davku warfarinu.

2. Kontrola INR den pred vykonem!
» Vykon mozno provést pri INR 2,0-3,0

Nizké riziko krvaceni
(NOACs)

Nejsou dostateCné udaje ze studii.
Navrzeny postup:
1. Vynechat davku NOAC rano pred vykonem.

2.V pripadé davkovani 2x denné pokracovat
dalsi planovanou davkou.

3. V pripadé davkovani 1x denné podat ranni
davku 4-6 hodin po vykonu.
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Extrakce zub(

» Neni vyssi riziko velkého krvaceni oproti
pacientdm bez warfarinu.

» Doporucena lokalni opatreni:
= Tlak na ranu
= Lokalné trombin
= Dalsi stehy

» U krvacejicich pacientt jemny vyplach Ust
Exacylem.

Endoskopie:

» Gastroskopie:
» Zadnd priprava
= 7adna zména davkovani warfarinu
» Kolonoskopie:
» Priprava s cilem odstranéni stolice
= Snizeny prijem potravy
= Projimadla
» Riziko predavkovani warfarinu
» Pfiprava a vykon jsou nepohodiné pro pacienta
=> Stejna strategie jako pred operaci
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Stredni nebo vyssi riziko krvaceni

Warfarin /\NOACS

Stredni nebo vyssi riziko krvaceni

» Vysadit warfarin 5 dni pred operaci.
» Den pred vykonem zkontrolovat INR.

» Pri INR >1,5 podat 1 mg vitaminu K
p.0. a zkontrolovat INR tésné pred
vykonem.

» Warfarin znovu nasadit 12-24 hodin po
operaci, pokud neni abnormalni
krvaceni.
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Stredni nebo vyssi riziko krvaceni

» Prvni 2 dny davka warfarinu
dvojnasobna oproti primérné denni
davce uzivané pred vysazenim.

» V/ dalSich dnech davka stejna jako pred
vysazenim.

Stredni nebo vyssi riziko krvaceni

A co LMWH?




27.9.2016

Bridging?

Zakladni skupiny podle indikace W:
Pacienti s fibrilaci sini

Pacientis TEN

Pacienti s umelou chlopni

Bridging?
Pacienti s fibrilaci sini

Douketis JD, Spyropoulos AC, Kaatz S, et
al.: Perioperative Bridging Anticoagulation
in Patients with Atrial Fibrillation. N Engl ]
Med. 2015 Aug 27;373(9):823-33.
Randomizovana, dvojite zaslepena
studie, 1884 pacientu s fibrilaci sini.

Placebo x dalteparin 100 IU/kg 2x
denne




27.9.2016

Bridging?
Pacienti s fibrilaci sini

ELMWH +
E LMWH -

tepenna velké
tromboéza krvaceni

P=0,005

Bridging?
Pacienti s fibrilaci sini
Preklenovaci podavani IéCebné davky
LMWH:

1. nesnizuje riziko trombotickych
komplikaci, vyplyvajicich z fibrilace sini.
2. zvysuje riziko krvacivych komplikaci.
Douketis JD, Spyropoulos AC, Kaatz S, et al.: Perioperative Bridging

Anticoagulation in Patients with Atrial Fibrillation. N Engl J Med. 2015 Aug
27;373(9):823-33.
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Bridging?
Pacienti s fibrilaci sini

»Neni indikovana zadna preklenovaci
lécba LMWH.

» Opodstatnéna je profylakticka davka
LMWH jako prevence pooperacni
trombozy (pokud je indikovana) dokud
neni dosazeno INR >2,0

Bridging?
Pacienti s TEN

Udaje ze studii velmi limitované
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Bridging?
Pacientis TEN

Skeith L, Taylor J, Lazo-Langner A, Kovacs MJ.: Conservative
perioperative anticoagulation management in patients with chronic
venous thromboembolic disease: a cohort study.

J Thromb Haemost. 2012 Nov;10(11):2298-304.

» 634 preruseni warfarinu u osob s
rizikovou TEN >3 mésice.

» Po ambulantnim vykonu zadny LMWH

» Po vykonu za hospitalizace LMWH po
dobu hospitalizace.

Bridging?
Pacienti s TEN

Skeith L, Taylor J, Lazo-Langner A, Kovacs MJ.: Conservative
perioperative anticoagulation management in patients with chronic
venous thromboembolic disease: a cohort study.

J Thromb Haemost. 2012 Nov;10(11):2298-304.

» Béhem 30 dnl doslo k recidivé TEN u 2
pacientl (0,32%)
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Bridging?
Pacientis TEN

» TEN > 3 meésice: pooperacne
profylakticka davka LMWH do nastupu
ucinku warfarinu.

» TEN < 3 mésice: elektivni operaci
pokud mozno odlozit

»Neni — |li mozno operaci odlozit,
profylakticka davka LMWH pred operaci i
PO operaci

Bridging?
Pacienti s TEN

TEN < 1 mésic:

Neni — li mozno operaci odlozit:
profylakticka davka LMWH pred
operaci i po operaci
Zvazit zavedeni doCasného kavalniho
filtru.
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Bridging?
_ Pacienti s umelou chlopni
Udaje ze studii velmi limitované

» Zatim tedy je optimalni ridit se
doporucenimi IX. ACCP (2012).

Bridging?

Pacienti s umélou chlopni

1. Bileaflet aortalni chlopenni nahrada bez
dalSich rizikovych faktord (diabetes,
hypertenze, vék nad 75 let, fibrilace
sini)

» Profylakticka davka LMWH jako
prevence pooperacni trombdzy
(pokud je indikovana) dokud neni
dosazeno INR >2,0

11
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Bridging?
Pacienti s umelou chlopni

2. Bileaflet aortalni chlopenni nahrada
s nejméné jednim rizikovym faktorem
(diabetes, hypertenze, vék nad 75 let,
fibrilace sini)

» Profylakticka davka LMWH.

» Od 2.-3. dne intermediarni davka
LMWH (polovina terapeutické davky 2x
denné€) dokud neni dosazeno INR >2,0

Bridging?

Pacienti s umélou chlopni

3. Ostatni uméelé chlopenni nahrady:
» Profylakticka davka LMWH.

» Od 2.-3. dne terapeuticka davka
LMWH dokud neni dosazeno INR >2,0
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Priprava k urgentnimu vykonu:

Vynechani warfarinu - ucinek béhem dni
Vitamin K — ucinek béhem hodin

Cerstvé zmrazena plazma — (cinek
okamzité po podani (je ale nutno plazmu
rozmrazit a podat v priibéhu desitek
minut)

Koncentrat faktorl protrombinového

komplexu (Prothromplex) - ucinek behem
minut

PCC versus plazma

Efektivni INR<.1-3 Tromates Pozs:lm ,
hemostdza 30 min krvaceni
po infusi

Goldstein JN, Refaai MA, Milling TJ Jr et al.: Lancet. 2015 May 23;385(9982):2077-87.
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Priprava k urgentnimu vykonu:

. Vynechani warfarinu vzdy
. Vitamin K pokud je INR nad 3,5 a

ocekavany vykon je véetsiho rozsahu.
davka: 5-10 mg pomalu i.v.

Priprava k urgentnimu vykonu:

3.

Koncentrat faktor( protrombinového
komplexu (Prothromplex) pokud
potrebujeme operovat do 1-2 hodin nebo
pokud je pacient predavkovan.

Davka: INR 2,0-3,9: 251U/kg
INR 4,0-6,0: 35 IU/kg
INR > 6,0: 50 IU/kg
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Priprava k urgentnimu vykonu:

4. Cerstvé zmrazend plazma:
1. pokud neni k dispozici PCC

2. pokud je mozno operaci odloZit o vice nez 2
hodiny a INR je pod 3, 5.
3. Pokud dlivodem operace je masivni krvaceni.

Davka: 15 ml/kg

Stredni nebo vyssi riziko krvaceni

Warfarin /\‘ NOACs

15
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Vysazeni pred planovanym vykonem

Fawole A, Daw HA, Crowther MA, Cleve Clin J Med. 2013 Jul;80(7):443-51.

GE Vykon Vykon
Antikoagulans : s nizkym | s vysokym
(ml/min) . /-
rizikem rizikem

>50 1 den 2 dny
Dabigatran 31-50 2 dny 4 dny
<30 4 dny 6 dni

Rivaroxaban =30 L @y 2y
<30 2 dny 4 dny
; >30 1 den 2 dny

Je nutno pred planovanym vykonem
laboratorné ovérovat odeznéni ucinku
NOAC?

» Obecné neni testovani doporuceno
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Je nutno pred planovanym vykonem
laboratorné overovat odeznéni ucinku
NOAC?

U vykonUl s velmi vysokym rizikem krvaceni
(CABG, operace srdecnich chlopni, operace
aorty, neurochirurgické operace, rozsahlé
rekonstrukeni plastické operace, velké
operace pro maligni nadory, oteviené
operace prostaty nebo mocového méchyre,
revize pro krvaceni) by mélo byt ovéreno.

Je nutno pred planovanym vykonem
laboratorné ovérovat odeznéni ucinku
NOAC?

» Obecné neni doporuceno

» U vykon( s velmi vysokym rizikem krvaceni
je navrzeno ovérit si laboratornimi testy
nepritomnost antikoagulancia v koncentraci
ovliviujici hemostazu.

= Inhibitory trombinu: normalni trombinovy
cas.
= Inhibitory Xa: aktivita aXa ~ 0

17



27.9.2016

Je nutno pred planovanym vykonem
laboratorné ovérovat odeznéni ucinku
NOAC?

» U vykon( které nejsou spojeny s velmi
vysokym rizikem krvaceni neni u pacientt
leécenych dabigatranem prodlouzeni
trombinového casu dlvodem k odkladani
operace!

Je nutno pred planovanym vykonem
laboratorné ovérovat odeznéni Ucinku
NOAC?

» \/ pripadé lékovych interakci nebo snizeni
renalnich funkci je navrzeno ovérit hladinu
NOAC

» Operovat bez zvysSeného rizika velkého
krvaceni je pravdépodobné mozno:

= Pri hladiné dabigatranu <30 ng/ml

= Pfi hodnoté aXa <0,4 IU/ml pri 1écbé
inhibitory Xa
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Kdy po vykonu znovu nasadit NOAC?

Doporuceni nejsou presné formulovana
a ovérena v klinickych studiich.

Je mozno formulovat navrzené postupy
odvozené od znamych skutecnosti.

Casné po vykonu:
Ovéerena bezpecnost profylakticke davky NOAC po
TEP kycle a kolene

Po operaci se srovnatelnym rizikem pooper.
krvaceni tedy mlizeme znovu nasadit:

Dabigatran minimalné 4 hod. po operaci v davce
75 mg, od 2. dne 150-220 mg 1x denné

Rivaroxaban 6-10 hod. po operaci v davce 10 mg
1x denne

Apixaban 12-24 hod. po operaci v davce 2,5 mg
2x denne

Schulman S, Crowther MA: Blood. 2012 Mar 9;119(13):3016-23.
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Casné po vykonu:
Operace s velmi vysokym rizikem
pooperacniho krvaceni:

— pooperaéné profylakticka davka LMWH

— nasazeni NOAC po 72 hodinach od vykonu,
pokud pacient nekrvaci

(CABG, operace srdecnich chlopni, operace aorty,
neurochlrurglcke operace, rozsahlé rekonstruként
plastické operace, velké operace pro maligni nadory,
otevrené operace prostaty nebo mocového méchyre,
revize pro krvaceni)

Weltermann A, Brodmann M, Domanovits H, et al.:
Wien Klin Wochenschr. 2012 May,; 124(9-10):340-7.

Kdy po vykonu znovu nasadit NOAC?

Pred nasazenim nutno overit, ze:
1. Nedochazi k abnormalnimu krvaceni
2. Je obnovena peristaltika

27.9.2016
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Kdy ve vratit k plvodni davce?

» Nizké riziko krvaceni: 24 hod.
» Vysoke riziko krvaceni: 48-72 hod.
» Velmi vysokeé riziko krvaceni: 72 hod.

Neodkladny invazivni vykon:

Navrzeny postup pred operaci:

» Provést laboratorni vySetreni:
= KO a hemokoagulacni vysetreni
= Renalni funkce

» Podle vysledkl rozhodnout o dalSich opatrenich:

21
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DalSi postup podle vysledkl
vysetreni:

Dabigatran nebo rivaroxaban <30 ng/ml
nebo aXa <0,4 IU/ml pri Iécbé inhibitory Xa
Mala pravdépodobnost velkého krvaceni
— Mozno operovat, nutno dlsledné stavét krvaceni.

DalSi postup podle vysledkl
vysetreni:

Dabigatran >30ng/ml
nebo
aXa > 0,4 IU/ml pri lécbé inhibitory Xa:
Vétsi pravdépodobnost velkého krvaceni
» Operaci pokud mozno odlozit
= ne vSak za cenu zhorseni progndzy pacienta

» Nakrizit dostateCné mnozstvi erytrocytarnich
koncentratd.

» Zabezpecit dostateCné mnozstvi Cerstvé zmrazené
plazmy.

» Zajistit moznost podani hemostyptik (PCC, APCC)
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Opatreni v pripadé velkeho krvaceni

» Laboratorni sledovani

» Lokalni stavéni krvaceni
» Udrzovani obéhu

» Transfuse

» Hemostyptika

Opatreni v pripade velkeho krvaceni

Hemostyptika
= Antifibrinolytika (Exacyl 1 g i.
= PCC - Prothromplex 50 IU/kg
= aPCC - FEIBA 30-50 j/kg

» Pri poklesu fbg pod 2 g/I substituce

27.9.2016
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Antidota NOAC

Idarucizumab (Praxbind)

» Fab fragment humanizované monoklonalni
protilatky proti dabigatranu

» 350x vyssi afinita v{ci dabigatranu nez
trombin
Andexanet
» Rekombinantni analog f. Xa

Idarucizumab

RE VERSE
Pollack CV, Reilly PA, Eikelboom J, et al.: Idarucizumab for

Dabigatran Reversal. N Engl J Med. 2015
» 51 pacient( se zavaznym krvacenim
» 39 pacientd pred urgentni operaci
» Idarucizumab 5 g i.v.
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Thrombin
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RE VERSE

rombin Time In Growp A B Dilute Thrambin Time in Group B

__________________________________

Time of Blood Samgple

RE VERSE

» Normalizace dTT u 98% pacientt sk A
a u 93% pacientt sk B.

» 36 pacient( sk. B podstoupilo urgentni
operaci

» U 33 z nich nebylo béhem operace Zadné
krvaceni

» U 2 bylo béhem operace mirné au 1
stredné vyznamné krvaceni
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Novée doporuceni:

» U pacientll 1éCenych dabigatranem,
indikovanych k neodkladnému operacnimu
vykonu, kteri maji prodlouzené koagulacni
testy (trombinovy cas), je indikovano podani
idarucizumabu v davce 5 g (2 davky a 2,5 g)
v rychlych i.v. infusich nebo pomalych i.v.
bolusech.

Nové doporuceni:

» V pooperacnim obdobi je indikovano
profylaktické podavani LMWH v bézném
davkovani podle charakteru operace a dalSich
rizikovych faktord.

26



[P hnwnm

A L U




