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Anticoagulant therapy in a patient with thrombocytopenia
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Abstract. Anticoagulant therapy in patients with thrombocytopenia represents a clinical challenge
that requires careful balancing of bleeding and thrombotic risks. In clinical practice, a minimum
platelet count threshold is often taken into account when deciding on anticoagulation; if the
count falls below this level, treatment is usually considered too risky. However, this approach
is not supported by strong clinical evidence. Thrombocytopenia comprises a heterogeneous
group of disorders that can lead to an increased bleeding tendency, yet these conditions do
not preclude the development of transient or permanent prothrombotic states that may require
prophylactic or therapeutic anticoagulation. In this review, we summarize the current knowledge
on anticoagulant therapy in patients with thrombocytopenia. Tab. 6, Ref. 31, on-line full text
(Free, PDF), www.cardiologyletters.sk
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Abstrakt. Antikoagulacna liecba u pacientov s trombocytopéniou predstavuje klinickG vyzvu, pri
ktorej je potrebné starostlivo vyvazit' riziko krvacania a trombdzy. V klinickej praxi sa pri rozhodovani
o antikoagulacnej liecbe berie do Gvahy urcity miniméalny pocet trombocytov; ak pocet trombocytov
klesne pod tuto hodnotu, lekari zvycajne povazuju liecbu za prilis rizikovl. Tato stratégia sa vSak
nezaklada na silnych klinickych dékazoch. Trombocytopénie predstavuju heterogénnu skupinu ocho-
reni, ktoré moézu viest k zvySenej krvacavosti, no zaroven tieto stavy nevylucuju vznik tranzientnych
alebo trvalych protrombotickych stavov vyzadujucich profylakticku alebo lieCebnu antikoagulaciu.
V tomto prehladovom ¢lanku sumarizujeme aktualne poznatky o antikoagulacnej lie¢be u pacientov
s trombocytopéniou. Tab. 6, Lit. 31, on-line full text (Free, PDF), www.cardiologyletters.sk
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Pritomnost” trombocytopénie zvysuje riziko krvacania,
avsak na druhej strane neposkytuje ochranu pred rizikom
vzniku arterialnej alebo ven6znej trombdzy. Manazment
pacientov, ktori maju sucasne trombocytopéniu a indika-
ciu na antikoagulacnu liecbu, byva komplikovany. Dékazy,
ktoré by usmernovali spravnu liecbu v tomto kontexte,
su velmi obmedzené. Kazdé rozhodnutie o podani an-
tikoagulacnej liecby sa preto musi starostlivo zvazit' so
zohladnenim individualneho rizika krvacania a trombozy.
V tomto prehladovom clanku prindsame suhrn odporu-
c¢ani, ako pristupovat' k pacientom s trombocytopéniou,
ktori maju indikaciu na antikoagulacnu liecbu.

Trombocytopénia

Trombocytopénia predstavuje stav, kedy dochadza
k poklesu trombocytov pod dolnd hranicu normy -
u dospelych to je 150 x 10°%I1. Pocet trombocytov je
pomerne stabilny pocas dospelosti, aj ked mierny
pokles sa pozoruje s vekom (po 60. roku). Mierne
vyssie hodnoty trombocytov sa popisuju u Zien a v
niektorych etnickych skupinach. Trombocytopénia je
relativne castym nalezom u ambulantnych aj hospi-
talizovanych pacientov. Casto sa zistuje akcidentalne
u asymptomatickych jedincov.

Ziskana trombocytopénia vznika troma mechaniz-
mami:

1. zniZzenou produkciou trombocytov v kostnej dreni,

2. zvySenou destrukciou alebo konzumpciou trombo-
cytov so skratenym prezivanim v cirkulacii,

3. redistriblciou trombocytov z cirkulacie do inych
tkaniv.

Mozna je aj kombinacia tychto mechanizmov (1).

Trombocytopéniu typicky sprevadzaja krvacavé
prejavy, predovsetkym mukokutanne.

Podla poctu trombocytov sa rozliSuje trombocyto-
pénia lahka (100 — 150 x 10%/1), stredne tazkad 50 — 100
x 10%/1) a tazka (< 50 x 10%1). Pocet trombocytov medzi
100 — 150 x 10%1 predstavuje z klinického hladiska
hrani¢nd trombocytopéniu, ktorad sa obvykle nespaja so
zvySenym rizikom krvacania. U casti pacientov zostava
dlhodobo stabilnd a predstavuje nezavaznu odchylku
od normy; u casti pacientov ale pri dalSom sledovani
dochédza k progresii trombocytopénie a rozvoju dalsej
kliniky (1 - 3).
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Riziko krvacania a trombézy

Trombocytopénia a riziko krvacania

Tradi¢né vnimanie vztahu medzi trombocytopé-
niou a rizikom krvacania méa svoj povod v 60. rokoch
20. storocia, kedy Gaydos et al. analyzovali skupinu
92 pacientov s akutnou leukémiou (4). Zistili, Ze masivne
krvacanie sa vyskytovalo u 33 % pacientov s poctom
trombocytov < 1 x 10%/1 a u 3 % pacientov s po¢tom
trombocytov medzi 5 — 20 x 10%/l. Na zaklade tychto
Udajov sa v klinickej praxi zacala pouzivat hranica
20 x 10%1 ako prahové hodnota rizika krvacania pri
trombocytopénii.

Aj ked sa tazkd trombocytopénia spdja s vyssim
rizikom krvacania najma v kontexte hematologickych
malignit, otdzkou zostava, ako toto riziko vyhodno-
covat pri inych formach trombocytopénie. Napriklad
u pacientov s pokrocilym ochorenim pecene, imunitnou
trombocytopéniou (ITP) alebo u kriticky chorych so sep-
sou mozu byt krvacavé prihody menej casté, nez by sa
ocakavalo na zdklade samotného poctu trombocytov!
1. U pacientov s ochorenim pecene k zvysenému rizi-

ku krvécania prispievaju aj faktory ako je portalna

hypertenzia, renalna dysfunkcia, ¢i systémovy zapal

(5).

2. U pacientov s ITP sa casto nevyskytuju krvacavé kom-
plikacie ani pri velmi nizkych poctoch trombocytov

(5 = 10 x 10%1), najmé ak maju negativhu osobnu

anamnézu na krvacavé udalosti a nie su starsi ako

60 rokov (6).

3. U septickych pacientov je rovnovdha v hemostéaze

Casto posunutd smerom k hyperkoagulacnému stavu

a krvacanie byva zriedkavé. Ak sa vyskytne, zvycajne

ide o dosledok poskodenia cievneho endotelu (7).
4. Stvrtou skupinou pacientov, u ktorych sa ¢asto vy-

skytuje trombocytopénia, su pacienti so solidnymi

nadormi. V ich pripade moze byt trombocytopénia
sposobena metastdzami do kosti alebo Utlmom pro-
dukcie trombocytov po chemoterapii. V stadii Dutcher
et al. sa nepreukazala jednoznacna suvislost medzi
poctom trombocytov a rizikom krvacania. Vacsina
pripadov zavazného krvacania sa vyskytla pri pocte
trombocytov nad 20 x 10%/, pricom i$lo o krvacanie

z nekrotickych nadorovych lozisk (8).

Riziko krvacania pri trombocytopénii zavisi teda od
viacerych faktorov — nielen od poctu trombocytov, ale aj



od integrity endotelu, zakladného ochorenia a celkového
klinického stavu pacienta. Nizky pocet trombocytov
sdm o sebe nemusi automaticky predstavovat vysoké
riziko krvacania, najma ak nejde o pacientov s hema-
tologickym malignym ochorenim.

Urcenie rizika krvacania pri trombocytopénii inak
nez podla poctu trombocytov

Presné stanovenie rizika krvacania u pacientov
s trombocytopéniou si vyzaduje viac nez len zohlad-
nenie absolUtneho poctu trombocytov. Kltcovym
faktorom je schopnost kostnej drene kompenzovat ich
pokles. Pri aktivnej regeneracii krvotvorby maju mla-
dé (nezrelé) trombocyty vyssiu hemostatickd aktivitu.
Ukazovatelom ich pritomnosti je tzv. frakcia nezrelych
trombocytov (IPF — immature platelet fraction), ktora
nepriamo koreluje s rizikom krvacania. Vyssie hodnoty
IPF boli spojené s nizSim vyskytom krvacania u pa-
cientov s ITP (9, 10).

Idedlnym ukazovatelom rizika by bol celkovy he-
mostaticky potencial vSetkych trombocytov — mladych
aj starych. Testy agregacie trombocytov predstavuju
zlaty Standard pri hodnoteni ich funkcie, avsak pri
nizkych poctoch trombocytov je hodnotenie agregacie
vyrazne limitované. V tomto kontexte sa do popredia
dostava prietokova cytometria, ktord umoznuje analy-
zovat funkciu trombocytov nezavisle od ich absolutne-
ho poctu. Napriklad metdédou prietokovej cytometrie
mobzeme hodnotit” exprimaciu P-selektinu na povrchu
trombocytov (11).

Dalsim uzitoénym markerom méze byt hodnotenie
von Willebrandovho faktora (vWf). Stidie preukazali, ze
u pacientov s ochorenim pecene dochadza k tzv. reba-

Tabulkal HAS-BLED skérovaci systém
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lansovanej hemostaze, kde je trombocytopénia kompen-
zovana zvySenymi hladinami vWf. Podobny mechanizmus
sa predpoklada aj u pacientov so sepsou a solidnymi
nadormi, kde zapal endotelu stimuluje uvolfovanie
velkého mnozstva vVWT (12).

Na posudenie globalneho hemostatického potencialu
sa v ostatnych rokoch vyuziva aj tromboelastometria.
Viaceré studie ukazali, Ze parameter maximum clot firm-
ness (MCF) v ROTEM® systéme predikuje riziko krvacania
u pacientov s trombocytopéniou (13).

Riziko krvacania pri trombocytopénii by sa nemalo
urcovat len na zaklade poctu trombocytov, ale komplex-
ne vzhladom na ich funk¢ny stav, hladinu vWf a dalSich
hemostatickych parametrov. Moznosti laboratérnych
vysetreni su v nasich podmienkach obmedzené, v tomto
kontexte nie su hradené zdravotnou poistoviou, nie su
bezne dostupné pre vsetkych kardiolégov a casto sa
vyuzivaju len v rdmci klinickych studii, preto by nase
hodnotenie malo vychadzat' zo Standardnych rizikovych
skorovacich systémov pre krvacanie.

Skorovacie systémy a dotazniky pre krvacanie

HAS-BLED. Tento skoérovaci systém bol vyvinuty na
stanovenie ro¢ného rizika rozvoja vyznamného krvacania
u pacientov s fibrilaciou predsieni. Do klinickej praxe bol
uvedeny v roku 2010 (Tabulka 1).

Maximalny pocet bodov je 9, kde skoére > 3 indiku-
je vysoké riziko krvacania a antikoagulacna terapia by
sa mala starostlivo zvazit. V porovnani so skérovacim
systémom HEMORR2HAGES, méa HAS-BLED skére lepsiu
prediktivnu hodnotu v klinickej praxi (14).

HEMORR2HAGES. Tato klasifikacia bola vytvorena za
Ucelom kvantifikovat' riziko rozvoja krvacania u pacientov

Kritéria
H Hypertenzia (nekontrolovana, > 160 mmHg systolicky tlak krvi) +1
A Oblickové funkcie: hemodialyza, transplantovana oblicka, kreatinin > 200 pmol/I + 1

pecenové funkcie: cirhdza, bilirubin > 2x norma, AST/ALT/ALP > 3x norma +1
S NCMP - stav po prekonanej NCMP +1
B Krvacanie — vyznamné krvacanie alebo predispozicia +1
L INR: nestabilné hodnoty INR/vysoké INR, < 60 % ¢asu mimo terapeutické okno +1
E  Vek > 65 rokov + 1
D Uzivanie lieciv, ktoré zvy3uju riziko krvacania +1

abuzus alkoholu (> alkoholickych napojov za tyzden) +1

AST — aspartataminotransferaza; ALP — alkalicka fosfataza; ALT — alaninaminotransferaza; NCMP — nahla
cievna mozgova prihoda; INR — International Normalised Ratio
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Tabulka 2 HEMORR2HAGES skérovaci systém

Kritéria Body
H Pecenové alebo oblickové ochorenie +1
E Alkohol +1
M Malignita +1
O Vek > 75 rokov +1
R Trombocytopatia (zahfia aj uzivanie ASA, hemofilia) +1
R2 Krvacavé stavy +2
H Hypertenzia (nekontrolovana) +1
A Anémia +1
G Geneticka predispozicia (polymorfizmus CYP 2C9, VKORC1)  + 1
E Riziko padov +1
S Predchéadzajuca NCMP +1

ASA - kyselina acetylsalicylova; CYP2C9 — cytochréom P 2C9; NCMP
- nahla cievna mozgova prihoda

s fibrilaciou predsieni na antikoagulacnej profylaxii. Ide
o pomerne stary skorovaci systém, ktory je urceny pri-
marne pre pacientov liecenych warfarinom (Tabulka 2).
Maximalny pocet bodov je 12. Skére viac ako 3 body
predstavuje vysoké riziko krvacania (15).

Tabulka 3 Stupen krvacania podla WHO

Stupen Popis krvacania

0 Ziadne krvacanie
1 Mierne krvacanie, ktoré nevyzaduje liecbu ani transfuziu
2 Mierne az stredne zavazné krvacanie, ktoré méze

vyzadovat mensi lekarsky zésah (napriklad krvacanie
z dasien, predlzena menstruacia, krvacanie po
drobnom vykone)

3 Zavazné krvacanie vyzadujlce aktivnu liecbu, transfuziu
alebo hospitalizaciu
4 Zivotohrozuijlce alebo fatalne krvacanie

WHO - Svetové zdravotnicka organizacia

Tabulka 4 CHADS,-VA skérovaci systém

Kritéria Body

C Srdcové zlyhavanie +1
H Artériova hypertenzia +1
A2 Vek

< 65 rokov 0

> 75 rokov +2
D Diabetes mellitus + 1
S2 TIA/NCMP/histéria tromboembdlie +2
Vv Vaskularne ochorenie IM/ICHS/ICHDK/ATS + 1
A 65 — 74 rokov +1

ATS — aterosklerdza; ICHDK — ischemickéa choroba dolnych koncatin;
ICHS - ischemicka choroba srdca; IM — infarkt myokardu; NCMP —
nahla cievna mozgova prihoda; TIA — tranzitérna ischemicka prihoda
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ISTH-BAT (International Society on Thrombosis and
Haemostasis — Bleeding Assessment Tool) je Standardi-
zovany dotaznik, ktory slizi na objektivne hodnotenie
krvacavych prejavov u pacientov s podozrenim na
poruchu hemostazy. Tento néastroj hodnoti krvacanie
podla klinickej manifestacie (celkovo 14 oblasti), ako
je napriklad epistaxa, krvacanie z dasien, menstruacné
krvacanie, krvacanie pri porode alebo chirurgickych
zaékrokoch, gastrointestinalne krvacanie, ¢i krvacanie do
svalov a kibov. Kazdy typ krvacania sa boduje podla
zavaznosti, frekvencie a potreby lekarskeho osetrenia.
Vysledné skdre umoziuje odlisit” fyziologické krvacanie
od patologického. ISTH-BAT ma vysoku citlivost, najméa
pri diagnostike vrodenych krvacavych poruch, ale pou-
Ziva sa aj pri hodnoteni krvacavého rizika u pacientov
s trombocytopéniou alebo pred planovanou invazivnou
liecbou. Vyhodou néstroja je jeho jednoduchost, nein-
vazivnost’ a pouzitelnost’ v.ambulantnej praxi (16).

Skérovaci systém Svetovej zdravotnickej organizacie
(WHO) sa pouziva na hodnotenie zdvaznosti krvaca-
nia u pacientov. Skala rozdeluje krvacanie do piatich
stupnov (stupen 0 — 4), pricom kazdy stupen zodpoveda
urcitej klinickej zavaznosti — od nepritomnosti krvacania
az po zivotohrozujuce alebo fatadlne krvacanie. WHO
skala je jednoduchd, prakticka a rychla, vdaka ¢omu sa
Siroko pouziva najma v hematolégii, onkoldgii a inten-
zivnej medicine. Na rozdiel od dotaznikovych skérovacich
nastrojov, WHO skala hodnoti aktualnu klinickd situaciu
(Tabulka 3) (17).

Hodnotenie rizika trombozy

Hodnotenie tromboembolického rizika zavisi od
konkrétneho klinického kontextu. V réznych situaciach
existuju Specifické skérovacie systémy, ktoré pomahaju
identifikovat pacientov so zvySenym rizikom ven6zneho
trombembolizmu (VTE) a nasledne urcit potrebu profy-
laktickej alebo terapeutickej antikoagulacie.

CHA,DS,-VA skére. Tento skorovaci systém je urceny
pre pacientov s fibrilaciou predsieni. Tato stratifikacna
schéma zalozena na rizikovych faktoroch, poskytuje lepsiu
prediktivnu hodnotu klinického rizika tromboembolizmu
ako starsi skorovaci systém CHADS,. Maximalny ziskany
pocet bodov je 8. Pocet bodov 0 predstavuje nizke rizi-
ko tromboembolizmu a neodporuica sa antikoagulacna
terapia. Jeden bod predstavuje nizSie stredné riziko
a odporuca sa zvazit antikoagulacna terapia. Dva a viac



bodov predstavuje vyssie stredné riziko a odporuca sa
zaciatok antikoagulacnej terapie (Tabulka 4) (18).

U pacientov podstupujucich chirurgicky zakrok sa
najCastejSie vyuziva Capriniho skoére, ktoré rozdeluje
pacientov do rizikovych kategorii podla klinickych fak-
torov, ako je napriklad vek, imobilizacia, typ a dizka
operacie a dalsie (19).

U onkologickych pacientov sa pouziva Khoranova
klasifikacia, ktord kombinuje klinické a laboratorne kri-
téria, napriklad typ nadoru (najvyssie riziko maju nadory
pankreasu a zalidka), pocet trombocytov a leukocytov
pred chemoterapiou, koncentracia hemoglobinu, pouzitie
erytropoetinu a index telesnej hmotnosti (BMI). Skore
> 2 naznaluje potrebu profylaktickej antikoagulacie
(20) (Tabulka 5).

Na identifikaciu internistickych pacientov s vysokym
rizikom VTE sa pouziva Padua skdre. Medzi rizikové fak-
tory patri napriklad anamnéza VTE, imobilizacia, aktivne
nadorové ochorenie, trombofilia, nedavny Uraz alebo
operacia, vysoky vek, srdcové alebo respiracné zlyhavanie,
infekcia, reumatologické ochorenie, hormonalna liecba
a obezita. Skére > 4 signalizuje vysoké riziko a indikuje
profylaxiu (21).

Niektoré systémové ochorenia, ako antifosfolipidovy
syndrom (APS), diseminovana intravaskularna koagula-
cia (DIC) alebo heparinom indukovana trombocytopénia
(HIT), si vyzaduju antikoagula¢nu liecbu aj pri velmi
nizkom pocte trombocytov!

Antikoagulacna terapia

Tromboprofylaxia

Tromboprofylaxia u pacientov s trombocytopéniou
predstavuje klinickd vyzvu, pretoze vacsina odporucani
vychddza zo Studii, ktoré nezahfnali pacientov s poc-
tom trombocytov nizéim ako 50 x 10%I. Prave preto
chybaju robustné data pre tuto Specificki populaciu.
Hoci s dokazy obmedzené, pri pocte trombocytov
nad 50 x 10%/I sa profylakticka antikoagula¢na lie¢ba vo
vseobecnosti povazuje za bezpecn, ak pacient nema iné
vyznamné krvacavé rizika. U onkologickych pacientov,
ktori maju pocet trombocytov medzi 25 — 50 x 10%/,
ISTH odporuca zvazit' profylakticki antikoagulaciu pri
pozitivnej osobnej anamnéze prekonania trombotic-
kej prihody (22). U pacientov s po¢tom trombocytov
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Tabulka 5 Skoérovaci systém podla Khorana

Charakteristika pacientov Skore

Miesto rakoviny

— velmi vysoké riziko (zalidok a pankreas) 2

— vysoké riziko (pluca, lymfom, gynekologické, mocovy 1
mechdr, semeniky)

Pocet trombocytov pred chemoterapiou (> 350 x 10%/1) 1

Koncentracia hemoglobinu < 100 g/l alebo podavanie 1

erytropoetinu

Pocet leukocytov pred chemoterapiou > 11 x 10%/I 1

BMI > 35 kg/m? 1

BMI - body mass index

< 25 x 10%/1 je délezité zhodnotit kazdy pripad indivi-

dualne a opatrne posudit, ¢i prevazuje riziko krvacania

alebo trombdzy (2).

Pri primarnej prevencii VTE sUvisiacej s nadorovym
ochorenim rozlisSujeme dve skupiny onkologickych pa-
cientov: tych, ktori podstupuju chirurgicky zakrok v su-
vislosti s nadorom, a tych, ktori maju aktivne nadorové
ochorenie a su lieCeni systémovou (nechirurgickou) liec-
bou — alebo pocas hospitalizacie, alebo ambulantne. Za
zakladné lieciva v primarnej prevencii nadalej povazujeme
hepariny s nizkou molekulovou hmotnostou (LMWH). Na
kazdy tento pripad sa pozrieme individualne:

1. U onkologického pacienta, ktory podstupuje chirur-
gicky vykon, je indikovana farmakologicka trombo-
profylaxia za predpokladu, Ze pre fu nie je pritomna
kontraindikacia. V opacnom pripade sa pouziva me-
chanicka tromboprofylaxia. Sposob farmakologickej
tromboprofylaxie urcuje osetrujuci lekar, v sicasnosti
su v Slovenskej republike dostupné v tejto indikacii
vyhradne LMWH (23, 24).

2. Pri hospitalizacii pacienta s onkologickym ochorenim
sa Casto vyzaduje podavanie tromboprofylaxie (vyssi
vek ako najsilnejsi protrombogénny faktor, akdtne
ochorenie ako dovod hospitalizacie, pridruzené ri-
zikové faktory, najma hospitalizacia dlhsia ako Sest’
dni, pokoj na 16zku alebo obmedzenie hybnosti pocas
> 3 dni, anamnéza prekonanej prihody VTE — ak nie
je na trvalej antikoagulacnej lie¢be). LMWH sa vse-
obecne maju uprednostnit’ pred nefrakcionovanym
heparinom (UFH) (23, 24).

3. Jednou z najvyraznejsich zmien vo vsetkych odpo-
rdcaniach je individualizovany pristup k primarnej
prevencii VTE u ambulantne liecenych onkologickych
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pacientov. Je to suUcasne najkontroverznejSia cast’
odporucani. Na zaklade vysledkov klinickych Studii
AVERT (25) a CASSINI (20, 26) sa zmenili medzina-
rodné odporuicania s podporou primarnej farmako-
logickej prevencie u onkologickych ambulantnych
pacientov so strednym a vysokym rizikom s Khorana
skére > 2 a to po dobu Siestich mesiacov, respektive
aj dlhsie, ak riziko pretrvava (LMWH a/alebo priame
peroralne antikoagulancia — DOAK - rivaroxaban
a/alebo apixaban) (23, 24). K tomuto odporucaniu
predlozil nedavny slovensky konsenzus odbornych
spoloc¢nosti Slovenskej lekarskej spolo¢nosti nasledu-
juci komentar s vyhradami: ,,Vysledky spominanych
klinickych Studii AVERT a CASSINI podla sloven-
skych multidisciplinarnych odporucani z roku 2022
nemozno interpretovat’ ako jednoznacné, pretoze
zatial nie su pre primarnu prevenciu VTE u nechi-
rurgickych onkologickych pacientov jednoznacné
dokazy na Urovni “evidence based medicine”. Podla
sucasnych slovenskych multidisciplinarnych odporu-
¢ani neexistuje dovod pre rutinnd tromboprofylaxiu
ambulantne lieCenych onkologickych pacientov.
Khoranovo skore sa odporica pouzivat v suvislosti
s klinickym zhodnotenim celkového funkéného stavu
pacienta, pricom rozhodnutie o pripadnej primarnej
farmakologickej tromboprofylaxii je vzdy zavislé od
oSetrujuceho klinického onkol6éga alebo hematoldga
(23).

PIna antikoagulac¢na liecba u pacientov

s trombocytopéniou
Podavanie plnej antikoagulacnej liecby u pacientov

s trombocytopéniou je narocnym klinickym rozhodnu-

tim, ktoré si vyzaduje individualne posudenie pomeru

krvacavého rizika a rizika trombdzy.

1. V pripade VTE spojeného s nadorovym ochorenim
odportca ISTH podavanie plnej terapeutickej davky
antikoagulancii, ak je pocet trombocytov vyssi ako
50 x 10%1. Ak pocet trombocytov klesne pod tdto
hranicu, je vhodné upravit' lieCebny rezim podla
aktualneho klinického stavu pacienta. U pacientov
s vysokym rizikom VTE (napriklad symptomaticka
segmentalna ¢i proximalna plucna embolia, proxi-
malna hlboka zilovd tromboza alebo recidivujica
trombdza v anamnéze) sa odporica podavanie
transfluzii trombocytov s cielom udrzat’ ich v rozme-
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dzi 40 az 50 x 10°%/I. V pripadoch tromb6z s nizkym
rizikom (distadlna hlboka zilova trombdza, ndhodne
diagnostikované subsegmentalne embodlie ¢i katétrom
podmienené trombdzy) méze byt vhodné uvazovat’
aj o znizenej — teda polovicnej — terapeutickej davke
antikoagulancii. Ak sa pocet trombocytov pohybuje
medzi 25 az 50 x 10°%I, mozno uvazovat o profy-
laktickej davke LMWH. Pri poctoch nizsich ako 25
x 10°%/I sa antikoagula¢na terapia zvycajne prerusuje,
aj ked podavanie profylaktickych davok moze byt
v niektorych pripadoch prijatelné, ak pocet trombocy-
tov neklesne pod 10 x 10%/I. Odpord¢ana minimalna
dizka antikoagulacnej lie¢by je $est mesiacov, pricom
v pripade pretrvavajuceho nadorového ochorenia
a pretrvavajuceho vysokého rizika trombdzy sa ma
liecba este predizit (2, 24, 27).

. Trombocytopénia je relativne Castad aj u pacientov

s fibriladciou predsieni, pricom vyskyt sa odhaduje
nad 10 % (28). Sucasné odporucania pre liecbu
pacientov s fibrildciou predsieni sice povazuju
nizky pocet trombocytov za rizikovy faktor krva-
cania, no neuvadzaju presné hranice, pri ktorych
by bolo potrebné antikoagulacnu lie¢bu upravit
alebo prerusit’ (18). Napriek tomu dostupné data
naznacuju, Ze pacientov s lahkou az stredne tazkou
trombocytopéniou mozno lieCit bezpecne, pricom
DOAK vykazuji podobnu Ucinnost” a bezpecnostny
profil ako u pacientov s normalnym poctom trom-
bocytov. Kohortova $tudia zahfnajica 367 pacientov
s po¢tom trombocytov pod 100 x 10%/| ukazala, ze
liecba DOAK sa spéjala s nizsim vyskytom zavazného
krvacania v porovnani s warfarinom, bez signifi-
kantnych rozdielov v pocte ischemickych cievnych
mozgovych prihod, systémovych embdlii alebo Umrti
(29). Retrospektivna analyza, ktord porovnéavala
viac ako 11 000 pacientov s fibrilaciou predsieni
lieCenych bud” warfarinom, alebo DOAK, ukazala,
ze pacienti lie¢ceni DOAK s poctom trombocytov
pod 150 x 10%/1 mali pocas sledovaného obdobia
nizsiu mortalitu (30). DOlezité poznatky priniesla
aj Studia, ktord skimala Ucinnost a bezpecnost
znizenych davok DOAK u pacientov s fibrilaciou
predsieni a miernou trombocytopéniou (50 — 100
x 10%/1). U pacientov lie¢enych redukovanymi dav-
kami rivaroxabanu, dabigatranu alebo apixabanu
sa zaznamenali porovnatelné vysledky vo vyskyte



velkych a klinicky vyznamnych mensich krvacani,
ischemickych prihod aj Umrtnosti v porovnani s kon-
trolnou skupinou pacientov s normalnym poctom
trombocytov (31). Na zaver mozno konstatovat,
Ze u pacientov s fibrilaciou predsieni a poctom
trombocytov nad 50 x 10%/I je plna antikoagulaéna
liecba opodstatnena, pricom DOAK predstavuju
preferovana volbu, pokial nie su pritomné kon-
traindikacie ich pouzitia, ako napriklad nadorové
ochorenie traviaceho traktu.

Zaver

Podéavanie antikoagulacnej liecby u pacientov s trom-
bocytopéniou je zlozitou klinickou situaciou, ktora si
vyzaduje dokladné zohladnenie individualneho rizika
trombozy a krvacania. Napriek krvacavému fenotypu
je dnes jasné, ze aj pacienti s trombocytopéniou mézu
pri pritomnosti protrombotickych rizikovych faktorov
rozvinat’ klinicky vyznamnud trombozu. Riziko krvacania
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pri tromboprofylaxii je pritom podstatne nizSie ako
riziko spojené s plnou antikoagulacnou lie¢bou, ktora
sa uplatnuje v pripade rozvinutej VTE. Preto by sa mala
profylaktickd antikoagulacna lie¢ba zvazit' vzdy, ked
je riziko trombdzy vysoké. PInG antikoagulacnu liecbu
mozno v niektorych pripadoch bezpecne podat’ aj pa-
cientom s trombocytopéniou, pokial je obmedzena na
konkrétne casové obdobie a starostlivo monitorovana
vzhladom na riziko krvacania. Délezité je vSak davku
upravit” alebo lieCbu prerusit’ v okamihu, ked sa trom-
botické riziko znizuje, alebo ak sa objavia krvacavé
komplikacie. V urcitych klinickych situaciach, ako su
napriklad chirurgické vykony, sa mozno riadit odporu-
¢aniami na zaklade Capriniho skére, pricom pri nizkom
az strednom riziku trombdzy sa preferuje mechanicka
profylaxia a pri vysokom riziku LMWH.

Napriek tomu zostava dostupnost ddkazov v tejto
oblasti obmedzena a rozhodnutia o liecbe musia byt
sprevadzané opatrnostou. Lekari by mali starostlivo
zaznamenavat' trombotické aj krvacavé rizikd a prie-
bezne monitorovat’ zdravotny stav pacienta antikoa-

Tabulka 6 Pristup k plnej antikoagulacnej liecbe u pacientov s trombocytopéniou

Riziko Riziko Indikacia na zacatie antikoagulacnej terapie Faktory, ktoré treba zvazit
krvacania  trombodzy
vysoké? vysoké VTE < 3 mesiace « zvazte pouzitie kratkodobo pdsobiacich intravendznych
Fibrilacia predsieni (CHA,DS,-VA skére > 2) alebo perorélnych liekov (UFH, DOAK) s redukciou
srdcova chlopriova ndhrada (mechanickd, nahrada davky po prvom mesiaci, ak doslo k vymiznutiu VTE
viacerych chlopni) » zhodnotte riziko krvacania v porovnani s rizikom
trombdzy a zvazte pouzitie kratkodobo posobiacich
peroralnych liekov (DOAK) pri déslednom sledovani
priznakov krvacania
« kedykolvek je to mozné, pred implantaciou zvazujte
skor bioprotetickl ndhradu
vysoké? nizke VTE > 3 mesiace » zvazte ukoncenie plnej antikoagulacnej liecby
Fibrilacia predsieni (CHA,DS,-VA skére < 2) » zvazte nezacatie antikoagulacnej liecby
srdcova chlopriova nahrada (bioproteticka néhrada) « zvazte nepodavanie dlhodobej antikoagulacnej liecby
nizke® vysoké VTE < 3 mesiace « zvazte standardnu antikoagulacn liecbu a naplanujte
Fibrilacia predsieni (CHA,DS,-VA skére > 2) prehodnotenie trombotického rizika po 3 mesiacoch
srdcova chlopriova ndhrada (mechanickd, ndhrada < zvazte Standardnu antikoagulacnt liecbu s pravidelnym
viacerych chlopni) sledovanim priznakov krvacania
» zvazte Standardnu antikoagulacnu liecbu s pravidelnym
sledovanim priznakov krvécania
nizke® nizke VTE > 3 mesiace « zvazte ukoncenie plnej antikoagulacnej liecby

Fibrilacia predsieni (CHA,DS,-VA skére < 2)
srdcova chloprova nahrada (bioproteticka nahrada) ¢

« zvazte nezacatie antikoagulacnej liecby
zvazte skoré ukoncenie postintervencnej
antikoagulacnej liecby

3WHO skérovaci systém > 2 alebo ISTH_BAT skére > 6 alebo pocet trombocytov < 50 x 10%/1

PWHO skérovaci systém < 2 alebo ISTH-BAT skére < 6 alebo pocet trombocytov > 50 x 10%/1

DOAK — priame peroralne antikoagulancia; ISTH-BAT — International Society on Thrombosis and Haemostasis — Bleeding Assessment Tool;
VTE - vendzny tromboembolizmus; UFH — nefrakcionovany heparin; WHO — Svetova zdravotnicka organizacia
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gulacnej liecby. Zakladom bezpecnej a uUcinnej liecby
je personalizovany pristup v kombinacii s dokladnym
a pravidelnym sledovanim pacienta. Tabulka 6 suma-
rizuje rozhodovaci proces o plnej antikoagulacnej liecbe
u pacientov s trombocytopéniou (2).
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