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Úvod
Fibrilace síní (FS) je nejčastější klinickou supra-

ventrikulární arytmií, která zvyšuje nejen mor-

biditu, ale i mortalitu. U dospělých je její pre-

valence kolem 2–3 % a výrazně se zvyšuje 

s věkem. Další nárůst prevalence se očekává 

nejen z důvodu stárnutí populace, přidruže-

ných komorbidit a narůstajících rizikových fak-

torů, které ke vzniku FS přispívají, ale i díky lepší 

diagnostice asymptomatické FS.

Katetrizační ablace FS je indikovaná u symp-

tomatických pacientů, u kterých většinou selže 

antiarytmická terapie. U významně sympto-

matických pacientů, po dohodě s dotyčným, 

může být ablace i léčebnou metodou první 

volby dle doporučení České kardiologické spo-

lečnosti. FS je většinou spouštěna z fokusů 

v síňovém myokardu v ústí plicních žil. U pa-

roxysmální formy FS se provádí elektrická izo-

lace plicních žil od síňového myokardu. Úspěš-

nost ablace je 70–80 %. U perzistentní formy 

FS, kdy je již významnější strukturální remode-

lace levé síně, se musí izolace plicních žil do-

plnit o další linie v levé síni. Tím se modifi kuje 

arytmogenní substrát, který se podílí na vzniku 

a udržení FS [1–3].

Podle CHA
2
DS

2
-VASc skóre je u pacientů 

s FS stratifi kováno riziko tromboembolie a na-

sazena antikoagulační terapie, buď antago-

nista vitaminu K (VKA) – warfarin nebo přímá 

antikoagulancia (direct oral anticoagulants – 

DOAC) – dabigatran, rivaroxaban, apixaban, 

edoxaban. Dále se stanovuje riziko krvácení 

podle např. HAS-BLED skóre, ABC skóre (age, 

bio markers, clinical history). U vyššího rizika 

krvácení je nutné pečlivé sledování pacienta. 

Pokud je intolerance antikoagulační terapie 

nebo je kontraindikovaná, je nutné zvážit ka-

tetrizační uzávěr ouška levé síně [4–6].

Pacienti podstupující ablaci mají zvýšené 

riziko krvácení, ale současně také vyšší riziko 

tromboembolických příhod. Mezi nejvážnější 

periprocedurální komplikace patří cévní moz-

ková příhoda (CMP), tranzitorní ischemická 

ataka (TIA) a srdeční tamponáda. Pro snížení 

rizika tromboembolických příhod je nutná 

účinná systémová antikoagulace před ablací, 

během ní a po ablaci [7]. 

Antikoagulační léčba se většinou zaha-

juje 21–28 dní před ablací. Před výkonem 

se provádí jícnová echokardiografie k vylou-
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zeny v rámci prevence CMP a systémových 

embolií (studie RE-LY s dabigatranem – přímý 

inhibitor trombinu, další studie jsou s přímými 

inhibitory faktoru Xa – studie ROCKET AF s riva-

roxabanem, studie ARISTOTLE s apixabanem, 

ENGAGE AF-TIMI 48 s edoxabanem) byl menší 

počet pacientů, který podstoupil ablaci FS 

a dále chyběla data o nepřerušovaném či pře-

rušovaném podání antikoagulační terapie při 

ablaci.  Proto byly provedeny menší srovná-

vací studie s nepřerušeným podáváním rivaro-

xabanu, dabigatranu, apixabanu a edoxabanu 

ve srovnání s nepřerušovaným podáním an-

tagonistů vitaminu K. Jedná se o studie VEN-

TURE AF s rivaroxabanem, RE-CIRCUIT s da-

bigatranem, AXAFA-AFNET 5 s apixabanem 

a ELIMINATE AF s edoxabanem. Při plánování 

těchto studií se předpokládalo, že nepřerušená 

léčba DOAC by mohla podobně jako nepře-

rušené podání warfarinu u ablace FS snížit kr-

vácivé i tromboembolické komplikace. Tyto 

studie s DOAC mají menší počet pacientů, 

takže nemůžou statisticky hodnotit noninfe-

riotu či superioritu ve srovnání s nepřerušo-

vaným podáním warfarinu, ale i tak jsou vý-

sledky studií pozitivní. 

VENTURE AF s rivaroxabanem 
VENTURE-AF je první prospektivní randomizo-

vaná studie nepřerušeného podání přímého 

antikoagulancia rivaroxabanu – přímého in-

hibitoru faktoru Xa ve srovnání s nepřeru-

šovaným podáním antagonistů vitaminu 

K u pacientů s nevalvulární FS podstupujících 

katetrizační ablaci [9]. 

Bylo zařazeno 248 pacientů s FS, kteří byli 

randomizováni k nepřerušenému podání riva-

roxabanu (20 mg 1× denně) nebo k nepřetrži-

tému VKA před ablací a 4 týdny po zákroku. Pri-

márním end pointem bylo krvácení po ablaci, 

sekundárním cílem byly tromboembolické pří-

hody (CMP, systémová embolie, infarkt myo-

kardu a cévní smrt) a další události krvácení 

nebo procedury spojené s ablací. Pacienti byli 

ve věku 59,5 ± 10 let, 71 % mužů, 74 % mělo 

paroxysmální formu FS a CHA
2
DS

2
-VASc skóre 

bylo 1,6. Průměrná celková dávka heparinu 

použitá pro řízení aktivovaného koagulačního 

času (ACT) během výkonu byla o něco vyšší 

(13 871 vs. 10 964 jednotek; p < 0,001) a prů-

měrná hladina ACT byla o něco nižší (302 vs. 

332 s; p < 0,001) u rivaroxabanu vs. VKA. Výskyt 

závažného krvácení byl nízký (0,4 %; 1 velké kr-

vácení). Podobně byly nízké tromboembolické 

příhody (0,8 %; 1 ischemická CMP a 1 cévní 

smrt). Všechny události se vyskytly v rameni 

čení trombů, které jsou převážně v oušku 

levé síně. Pokud jsou identifi kovány tromby, 

ablace se neprovádí a pacienti dále pokračují 

v antikoagulační terapii s kontrolou jícnové 

echokardiografie. 

Během ablace se používá nefrakcionovaný 

heparin (UFH) s aktivovaným koagulačním 

časem (ACT) 300–400 s. Následně po ablaci 

se pokračuje s podáváním warfarinu nebo pří-

mého antikoagulancia.  Délka podání antikoa-

gulace po ablaci se zvažuje podle úspěšnosti 

výkonu, rizikovosti pacienta podle CHA
2
DS

2
-

-VASc skóre, přítomnosti arytmie při dlouho-

dobém EKG monitorování.     

Studie COMPARE ukázala, že nepřeru-

šená léčba warfarinem výrazně snížila krvá-

civé i tromboembolické komplikace u ka-

tetrizační ablace FS. Díky těmto pozitivním 

výsledkům potom postupně proběhly rando-

mizované studie s DOAC – studie VENTURE AF 

s rivaroxabanem, RE-CIRCUIT s dabigatranem, 

AXAFA-AFNET 5 s apixabanem a poslední pu-

blikovaná studie ELIMINATE AF s edoxabanem 

a dospěly ke stejným pozitivním závěrům. 

Výsledkům těchto studií se budeme dále 

věnovat.

Studie COMPARE s warfarinem
Studie COMPARE byla prezentována v roce 

2014 v odborném časopise Circulation. Srov-

návala přerušenou léčbu antagonistů vita-

minu K a překlenutím nízkomolekulárním 

heparinem (low molecuar weight heparine 

– LMWH) s nepřerušovanou léčbou warfa-

rinem, kdy INR (International Normalized Ratio) 

bylo v terapeutickém pásmu, u pacientů s ne-

valvulární FS, kteří podstupovali katetrizační 

ablaci FS [8]. Během katetrizační ablace se 

standardně podával heparin k dosažení ACT 

nad 300 s. Bylo zahrnuto 1 584 pacientů se 

skóre CHADS
2
 ≥ 1. Pacienti byli náhodně při-

řazeni v poměru 1 : 1 k rameni s přerušeným 

podáním warfarinu a přemostěním LMWH 

a k rameni s nepřerušeným podáním war-

farinu. Primárním end pointem studie byl 

výskyt tromboembolických příhod během 

48 hod po ablaci. Nebyl pozorován žádný sta-

tistický rozdíl ve výchozích charakteristikách. 

Ve skupině s přerušeným podáním warfa-

rinu (759 pacientů) bylo 39 tromboembolic-

kých příhod (29 CMP – 3,7 % a 10 TIA – 1,3 %). 

Z toho 2 případy (0,87 %) u pacientů s pa-

roxysmální FS, 4 (2,3 %) u pacientů s perzis-

tentní FS a 33 (8,5 %) u pacientů s dlouhodobě 

perzistujícím FS. Ve skupině s nepřerušeným 

podáním warfarinu byly pozorovány pouze 

2 CMP (0,25 %) u pacientů s dlouhodobě per-

zistující FS (p < 0,001). Ukončení léčby warfa-

rinem s přemostěním LMWH se ukázalo jako 

silný prediktor periprocedurálního tromboem-

bolizmu (p < 0,001). 

Závěr studie COMPARE 
Studie COMPARE je první randomizovaná 

studie, která ukazuje, že provedení kate-

trizační ablace FS bez přerušeného podání 

warfarinu výrazně snižuje výskyt tromboem-

bolických komplikací – periprocedurálních 

mozkových příhod i krvácivých komplikací ve 

srovnání s vysazením warfarinu a přemostěním

 LMWH. 

Na podkladě výsledků této studie bylo do-

poručeno nepřerušené podání warfarinu u pa-

cientů podstupujících katetrizační ablaci FS 

(obr. 1 a 2).

Přímá perorální antikoagulancia mají při 

dlouhodobé léčbě pacientů s FS vyšší účin-

nost a bezpečnost ve srovnání s antagonisty 

vitaminu K, u nás používaným warfarinem. Vět-

šinou je velmi složité dosáhnout a dlouhodobě 

udržet INR v terapeutickém rozmezí. Ve výsled-

cích velkých studií s přímými antikoagulancii 

u pacientů s nevalvulární FS, které byly nasa-
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Obr. 1. Studie COMPARE-VKA – nepřeru-
šené podávání antagonistů vitaminu K 
v porovnání s přerušeným podáním 
a přemostěním LMWH u katetrizační 
ablace fi brilace síní. Incidence periproce-
durálních tromboembolicých událostí 
a  krvácivých komplikací byly častější 
v populaci s vysazeným warfarinem než 
s nepřerušeným warfarinem [8].
CMP/TIA – cévní mozková příhoda/tran-

zitorní ischemická ataka, RR – relativní riziko, 

LMWH – nízkomolekulární heparin
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hibitor trombinu (150 mg 2× denně) nebo 

warfarin (INR 2,0–3,0). Ablace byla provedena 

po 4–8 týdnech nepřerušené antikoagulace, 

která pokračovala v následujících 8 týdnech 

po ablaci. Primárním end pointem byl výskyt 

závažných krvácivých příhod během ablace 

a až do 8 týdnů po ablaci. Sekundární end 

point zahrnoval tromboembolické příhody 

a další krvácení. Studie zkoumala bezpečnost 

nepřerušeného podání dabigatranu etexilátu 

ve srovnání s warfarinem u pacientů podstu-

pujících ablaci FS.

Do studie bylo zařazeno 704 pacientů, 

ablaci podstoupilo 635 pacientů. Základní cha-

rakteristiky byly mezi léčenými skupinami vy-

vážené. Výskyt závažných krvácivých příhod 

během ablace a se sledováním až 8 týdnů 

po ablaci byl nižší u dabigatranu než u war-

farinu (5/ 317 pacientů (1,6 %) vs. 22/ 318 pa-

cientů (6,9 %); p < 0,001). Dabigatran byl spo-

jován s menším počtem periprocedurálních 

srdečních tamponád a hematomů v třísle než 

warfarin. Obě léčené skupiny měly podobný 

VKA a všechny po ablaci. Počet jakýchkoli po-

suzovaných případů u rivaroxabanu vs. VKA: 

(26 vs. 25), krvácení (21 vs. 18) a dalších udá-

lostí souvisejících s procedurou (5 vs. 5) byly 

podobné.

 

Závěr VENTURE-AF 
U pacientů podstupujících katetrizační ablaci 

pro FS bylo možné použít nepřerušované per-

orální podání rivaroxabanu a četnost událostí 

byla podobná jako u nepřerušené léčby VKA 

(obr. 3). 

 

RE-CIRCUIT s dabigatranem 
etexilatem 
Studie RE-CIRCUIT je prospektivní, randomi-

zovaná, otevřená, multicentrická studie, která 

srovnává nepřerušovanou léčbu dabigatranu 

etexilatu ve srovnání s nepřerušovanou léčbou 

warfarinu u pacientů s FS podstupujících ka-

tetrizační ablaci [10,11].

Pacienti s paroxysmální nebo perzistentní 

FS dostali buď dabigatran etexilat – přímý in-

Obr. 2. Studie COMPARE-VKA – nepřerušené podávání antagonistů vitaminu K v porovnání s přerušeným podáním a přemostěním LMWH 
u katetrizační ablace fi brilace síní. Relativní riziko a 95% CI pro CMP u specifi ckých podskupin [8].
CMP/TIA – cévní mozková příhoda/tranzitorní ischemická ataka, RR – relativní riziko, ICHS – ischemická choroba srdeční

p RR (95% CI)

Pohlaví 0,88

muž 0,044 (0,006–0,33)

žena 0,058 (0,008–0,43)

Věka roky 0,43

<75 0,043 (0,005–0,24)

≥75 0,11 (0,01–0,85)

Diabetes 0,81

ne 0,06 (0,008–0,45)

ano 0,04 (0,006–0,32)

ICHS 0,39

ne 0,033 (0,005–0,24)

ano 0,11 (0,014–0,86)

Předchozí CMP/TIA 0,76

ne 0,036 (0,005–0,26)

ano 0,11 (0,014–0,86)

CHADS2 skore 0,23

1 0,186 (0,023–1,53)

≥2 0,029 (0,004–0,21)

0 0,5 1 1,5 2

nepřerušený warfarin

lepší

přerušený warfarin

lepší

0 %

5 %

10 %

ri
va

ro
xa

b
an

 (1
13

)

V
K

A
 (1

07
)

smrt

CMP nebo TIA

velké krvácení (TIMI)

Obr. 3. Studie VENTURE – rivaroxaban. 
Nepřerušené podávání rivaroxabanu v po-
rovnání s nepřerušeným podáním warfa-
rinu u katetrizační ablace fi brilace síní [12].
CMP – cévní mozková příhoda, TIA – tran-

zitorní ischemická ataka, VKA – antagonista

vitamínu K
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výskyt menších krvácivých příhod. Ve skupině 

podání warfarinu se vyskytla jedna tromboem-

bolická událost.

Závěr studie RE-CIRCUIT
U pacientů podstupujících ablaci pro FS byla 

antikoagulace s nepřerušeným podáním dabi-

gatranu spojena s méně krvácivými komplika-

cemi než nepřerušovaný warfarin. U pacientů 

s nepřerušeným podáváním dabigatranu 

nebyla pozorována žádná tromboembolická 

příhoda a léčba byla spojena s nižším vý-

skytem závažných nežádoucích účinků než 

u pacientů na warfarinu (obr. 4). 

AXAFA-AFNET 5 s apixabanem
Cílem studie bylo porovnat bezpečnost a účin-

nost nepřerušeného podání apixabanu, pří-

mého inhibitoru faktoru Xa, ve srovnání s anta-

gonisty vitaminu K u pacientů podstupujících 

katetrizační ablaci FS. V rámci podstudie se 

sledovaly změny kognitivních funkcí a moz-

kových lézí detekovaných magnetickou rezo-

nancí (MRI) [12]. 

Ve studii se srovnávalo nepřerušené podání 

apixabanu (5 mg 2× denně) s antagonisty vita-

minu K (INR 2–3) u pacientů s FS a přítomným 

≥1 rizikovým faktorem pro vznik CMP s dobou 

sledování 90 dnů. Primárním end-pointem 

byla kombinace smrti, vzniku CMP nebo kr-

vácení. V pod-studii byla provedena magne-

tická rezonance mozku s vysokým rozlišením 

(MRI), která kvantifi kovala akutní mozkové léze. 

Kognitivní funkce byly stanoveny Montreal-

ským kognitivním hodnocením (MoCA) na 

začátku a na konci sledování. Celkově bylo 

randomizováno 674 pacientů (průměrný věk 

64 let, 33 % žen, 42 % mělo neparoxysmální 

FS); 633 pacientů obdrželo sledovanou terapii 

a podstoupilo ablaci (radiofrekvenční ablace 

63,5 %, kryoablace 29,3 %). U 335 pacientů byla 

provedena MRI. Primární end-point byl pozo-

rován u 22/ 318 pacientů randomizových na 

apixaban a u 23/ 315 randomizovaných na VKA, 

tzn. 6,9 vs 7,3 %, vč. úmrtí 0,3 vs. 0,3 %, CMP/ TIA 

0,6 vs. 0 % velké krvácení 6,2 vs. 7,9 %. Akutní 

malé mozkové léze byly nalezeny u podob-

ného počtu pacientů v každém rameni, u api-

xabanu 44/ 162 (27,2 %), u VKA 40/ 161 (24,8 %). 

Nové léze byly zaznamenány téměř u čtvr-

tiny pacientů bez rozdílu mezi oběma skupi-

nami.  Kognitivní funkce se zvýšila na konci 

sledování bez rozdílu mezi studovanými 

skupinami.

Závěr AXAFA-AFNET 5 studie
Nepřetržité podávání apixabanu je bezpečné 

a účinné u pacientů podstupujících ablaci 

FS s ohledem na krvácení, CMP a kognitivní 

funkce. K omezení asymptomatických akut-

ních mozkových lézí souvisejících s ablací je 

nutný další výzkum (obr. 5). 

Studie ELIMINATE AF 
s edoxabanem
Recentně publikovaná studie ELIMINATE-AF 

je prospektivní, mezinárodní, multicentrická, 

randomizovaná, otevřená studie. Byla prove-

dena za účelem posouzení bezpečnosti a účin-

nosti nepřerušeného 1× denně večer podáva-

ného 60 mg edoxabanu – přímého inhibitoru 

faktoru Xa, (30 mg u pacientů indikovaných 

ke snížení dávky) vs. nepřerušeného podání 

VKA u pacientů s FS, kteří podstupují katetri-

zační ablaci [13,14]. Pacienti byli randomizo-

váni do větve edoxabanu vs. VKA v poměru 2 : 

1. Primárním cílovým ukazatelem byl čas do 

prvního výskytu úmrtí způsobeného všemi pří-

činami, CMP (ischemická, hemoragická nebo 

neurčitá) nebo závažného krvácení v období 

od konce ablačního výkonu do konce léčby 

(90 dní). Sekundární cílové ukazatele zahrno-

valy řadu dalších složených a individuálních 

tromboembolických příhod a sekundární bez-

pečnostní cílové ukazatele zahrnovaly další kr-

vácivé příhody. Celkově bylo zařazeno 632 pa-

cientů, 614 randomizováno a 553 dostalo 

sledovanou antikoagulační terapii a podstou-

pilo ablaci. Součástí byla substudie, která za-

řadila 177 pacientů, kteří podstoupili magne-

tickou rezonanci mozku za účelem posouzení 

asymptomatických mozkových příhod. 

Z primárního cílového ukazatele, který 

byl kombinovaný, se vyskytla pouze velká 

krvácení. Byl pozorován u 0,3 % (1 pacient) 

na edoxabanu a u 2,0 % (2 pacienti) na VKA. 

U pacientů, kteří podstoupili ablaci, byl pri-

mární cílový ukazatel mezi začátkem ablace 

a koncem léčby pozorován u 2,7 % pacientů 

na nepřerušené terapii edoxabanem (n = 10) 

a u 1,7 % pacientů na VKA (n = 3). U pacientů 

na edoxabanu došlo k jedné ischemické 

a jedné hemoragické mozkové příhodě. MRI 

sloužila k rozlišení akutních od chronických 

ischemických mozkových lézí. Mozkové mik-

roemboly byly detekovány u 13,8 % (16) pa-

cientů, kteří dostávali edoxaban a u 9,6 % (5) 

pacientů ve skupině VKA. 

Závěr studie ELIMINATE AF
Nepřerušovaná terapie edoxabanem je 

možnou alternativou k nepřetržité léčbě VKA 

u pacientů podstupujících ablaci FS. 

Závěr
Studie COMPARE, která srovnávala přeru-

šenou léčbou VKA s překlenutím nízkomo-

lekulárním heparinem a nepřerušovanou 

léčbou warfarinem u pacientů s nevalvulární 
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Obr. 4. Studie RE-CIRCUIT – dabigatran 
etexilat. Nepřerušené podávání dabigat-

ranu etexilatu v porovnání s nepřerušeným 

podáním warfarinu u katetrizační ablace 

fi brilace síní – velká krvácení; BID, 

2× denně.
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Obr. 5. Studie AFAXA – apixaban. Nepře-
rušené podávání apixabanu v porovnání 
s nepřerušeným podáním warfarinu u ka-
tetrizační ablace fi brilace síní [12].
CMP – cévní mozková příhoda, ISTH – Inter-

national Society on Thrombosis and Haemo-

stasis, TIA – tranzitorní ischemická ataka, RR – 

relativní riziko, VKA – antagonista vitaminu K
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FS, kteří podstoupili katetrizační ablaci FS, při-

nesla převratné výsledky. Tato studie ukázala, 

že nepřerušená léčba warfarinem výrazně sní-

žila krvácivé i tromboembolické komplikace, 

byla tedy bezpečnější a účinnější. Na pod-

kladě těchto pozitivních výsledků studie bylo 

doporučeno nepřerušené podání warfarinu 

u pacientů podstupujících katetrizační ablaci 

FS s udržení INR v terapeutickém rozmezí – 

INR 2–3.

Ačkoli DOAC mají při dlouhodobé léčbě 

pacientů s FS ve srovnání s VKA vyšší účinnost 

a podobné nebo nižší  riziko krvácení, chy-

běla data, která by podporovala jejich nepře-

tržité periprocedurální použití během ablace 

FS. Proto po studii COMPARE byly postupně 

rozplánované další studie u pacientů s neval-

vulární FS, kteří podstoupili katetrizační ablaci 

FS, a to s nepřerušeným podáním DOAC – 

s přímým inhibitorem trombinu – dabigat-

ranem etexilatem a přímými inibitory faktoru 

Xa – rivaroxabanem, apixabanem a edoxa-

banem. Výsledky nepřerušeného podání pří-

mých antikoagulancií se srovnávaly s ne-

přerušovaným podáváním VKA, většinou 

warfarinem.

U těchto studií se předpokládalo, že při ne-

přerušeném podání DOAC u pacientů podstu-

pujících ablaci pro FS bude podobně nízké kr-

vácení i tromboembolické příhody, podobně 

jako při nepřerušeném podávání warfarinu.

Randomizované studie s přímými anti-

koagulancii – studie VENTURE AF s rivaroxa-

banem, RE-CIRCUIT s dabigatranem, AXAFA-

-AFNET s apixabanem a poslední publikovaná 

studie ELIMINATE AF s edoxabanem – potvr-

dily předpoklady a ukázaly, že podobně jako 

nepřerušené podání VKA je stejně bezpečné 

a účinné nepřerušené podání přímých anti-

koagulancií – jak přímého inhibitoru trom-

binu, tak inhibitorů faktoru Xa u katetrizační 

ablace FS (obr. 6, tab. 1). Co se týká porovnání 
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                   kombinace studií                   RE-CIRCUIT                      AXAFA-AFNET                     VENTURE-AF                    ELIMINATE-AF 

DOAK  DOAK VKA DABI VKA APX VKA RIV VKA EDX VKA

pacienti (n)  1164 954 317 318 318 315 124 124 375 178

úmrtí (%)  0,1 0,2 0 0 0,3 0,3 0 0,8 0 0

ischemická CMP (%)  0,2 0,2 0 0,3 0,6 0 0 0,8 0,3 0

velké krvácení (%)  2,1 4,2 1,6 6,9 3,1 4,4 0 0,8 2,4 1,7

Kompozitní (%)  2,4 4,6 1,6 7,2 4 4,7 0 2,4 2,7 1,7
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Obr. 6. Incidence end-pointů ve studiích s DOAK. Nepřerušené podávání dabigatranu etexilatu, apixabanu, rivaroxabanu, edoxabanu v 
porovnání s nepřerušeným podáním warfarinu u katetrizační ablace fi brilace síní. Pro všechny studie byla použita defi nice velkého krvá-
cení podle ISTH (International Society on Thrombosis and Haemostasis) [13].
AF – fi brilace síní, APX – apixaban, CMP – cévní mozková příhoda, DABI – dabigatran DOAC – přímá antikoagulancia, EDX – edoxaban, RIV – ri-

varoxaban, VKA – antagonista vitamínu K

VENTURE AF RE-CIRCUIT AXAFA-AFNET 5 ELIMINATE-AF

DOAC rivaroxaban dabigatran etexilat apixaban edoxaban

pacienti (n) 248 704 674 553

CHA
2
DS

2
-VASc 1,6 2,31 2,4 1,8

dávka DOAC 1 × 20 mg 2 × 150 mg 2 × 5 mg 1 × 60 mg

randomizace 1 : 1 1 : 1 1 : 1 2 : 1

primární end-point velká krvácení velká krvácení úmrtí, CMP, velká krvácení úmrtí, CMP, velká krvácení

DOAC – přímá koagulancia

Tab. 1. Prospektivní, multicentrické, randomizované, nezaslepené studie s nepřerušeným podáváním DOAK (rivaroxaban, dabigatran 
etexilat, apixaban, edoxaban) v porovnání s nepřerušeným podáním warfarinu s cílovým INR 2-3 u katetrizační ablace fi brilace síní.
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účinnosti a bezpečnosti jednotlivých prepa-

rátů přímých antikoagulancií, které byly pou-

žity ve výše uvedených studiích, není možné. 

Každá studie má do určité míry jiný pro-

tokol, jsou odlišně určena vstupní a vylučo-

vací kritéria, dále jsou jinak defi nované pri-

mární a sekundární cíle studie.  U těchto studií 

s DOAC nemohla být statisticky prokázána no-

ninferiota nebo superiorita ve srovnání s war-

farinem, protože byl ve studiích menší počet 

pacientů (248–704 pacientů v jednotlivých 

studiích). 

Studie srovnávající inhibitory faktoru Xa 

a přímého inhibitoru trombinu s VKA uváděly 

použití vyšších dávek heparinu u DOAC ve 

srovnání s pacienty s VKA. Lze předpokládat, 

že vyšší dávka heparinu by mohla přispět ke 

zvýšené pravděpodobnosti krvácení v místě 

vpichu v třísle. Toto pozorování má důležité 

klinické důsledky, pokud jde o sledování pa-

cientů v období po ablaci. Ale ně kte rá praco-

viště používají při extrakci sheatu z třísla tzv. 

Z steh, který by měl lokální krvácení z místa 

vpichu vyloučit či minimalizovat.  

 Ve dvou studiích AXAFA-AFNET 5 s api-

xabanem a v ELIMINATE AF s edoxabanem 

byla v rámci substudie prováděna magne-

tická rezonance k dia gnostice asymptoma-

tické mozkové příhody. Ve studii AXAFA byly 

akutní malé mozkové léze nalezeny u podob-

ného počtu pacientů v každém rameni, u api-

xabanu 44/ 162 (27,2 %), u VKA 40/ 161 (24,8 %). 

Nové léze byly zaznamenány téměř u čtvrtiny 

pacientů bez rozdílu mezi oběma skupinami. 

Ve studii ELIMINATE AF odhalila MRI po ablaci 

akutní asymptomatické mozkové mikroem-

bolie u 13,8 % v edoxabanové větvi vs. 9,6 % 

u VKA. Vyšší výskyt mikroembolií popsaný ve 

studii AXAFA je pravděpodobně způsoben 

různým načasováním provedení MRI. Na rozdíl 

od studie AXAFA, ve které byla mozková MRI 

provedena do 48 hod po ablační proceduře, ve 

studii ELIMINATE za 4 ± 2 dny po ablaci [12,13]. 

Tyto výsledky by se určitě ještě měly podrobit 

dalšímu výzkumu, vč. dlouhodobějšího sledo-

vání kognitivních funkcí.

Randomizované studie s DOAC ukázaly, že 

jejich nepřerušené podání v průběhu katet-

rizační ablace nevalvulární FS je stejně bez-

pečné a účinné v prevenci tromboembolic-

kých komplikací jako nepřerušené podání 

warfarinu.

Podobná doporučení jako u katetrizační 

ablace FS jsou i pro implantace kardiostimu-

látorů a defi brilátorů. I v těchto případech by 

měla být nepřerušená antikoagulační léčba 

warfarinem nebo přímými antikoagulancii, 

protože při vysazení a přemostění LMWH 

došlo ke zvýšení nejen krvácivých, ale i trom-

boembolických komplikací (studie BRUISE 

CONTROL-2 [15], registr ORBIT AF [16].
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Věnování
Milý Jindřišku, 

přejeme Ti k životnímu jubileu jen to nejlepší, pevné zdraví, štěstí, pohody, hodně optimismu a životní energie, úspěchů jak v osobním, 

tak pracovním životě. Jsme moc rádi, že jsme mohli s Tebou spolupracovat a věříme, že ještě dlouho budeme. 

Růža a Karel
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