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 Úvod
Dlo uhodobá antiko agulační terapi e je 
indikována jako léčba a prevence žilní 
a arteri ální tromboembolické nemoci 
[1– 6]. V klinické praxi se s ní nejčas-
těji setkáváme u paci entů s chronic-
ko u f ibrilací síní, žilním tromboem-
bolizmem a mechanickými srdečními 
chlopněmi [7,8]. Kromě pravidel-
ného sledování účinnosti antiko agu-
lační léčby je nedílno u so učástí péče 
o tyto paci enty jejich příprava na ope-
rační či jiný invazivní zákrok. V těchto 
situ acích balancujeme mezi rizikem kr-
vácení při zachování antiko agulační te-
rapi e na straně jedné a rizikem trom-
boembolické nemoci při jejím vysazení 
na straně druhé. Před každým invaziv-
ním zákrokem je nutné poso udit riziko 
výkonu z hlediska obo u možných kom-
plikací [9]. V této so uvislosti je důle-
žitá skutečnost, že trvalá invalidita či 

smrt je častější po arteri ální trombóze 
(75 %) než u žilního tromboembolizmu 
(4– 10 %) nebo velkém po operačním kr-
vácení (1– 6 %) [10]. Strategi e přípravy 
paci entů k invazivním zákrokům vyža-
duje vzájemné poso uzení 3 okolností: 
1.  farmakokinetiky warfarinu k určení 

doby jeho vysazení 
2.  typu invazivního zákroku z pohledu 

rizika krvácení 
3.  zhodnocení rizika tromboembolické 

nemoci z pohledu základního one-
mocnění, pro které je antiko agu-
lační léčba indikována

Farmakokinetika warfarinu
Účinek warfarinu je založen na jeho 
schopnosti zamezit redukci a půso-
bení vitaminu K při syntéze ko agulač-
ních faktorů II, VII, IX a X. Warfarin do-
sahuje plného účinku po 2– 7 dnech, 
během nichž dochází k eliminaci 

ko agulačních faktorů již přítomných 
v cirkulaci. Warfarin je eliminován ja-
terním metabolizmem, kde je katalý-
zo u rozložen na ne aktivní metabolity, 
které jso u vylučovány do moči. Elimi-
nační poločas warfarinu je 36– 42 hod 
a jeho efekt odeznívá za 96– 120 hod 
[11]. Pro bezpečné provedení většiny 
invazivních zákroků se doporučuje sní-
žit hodnotu mezinárodního normali-
zovaného poměru (internati onal nor-
malized rati o –  INR) pod 1,5, pro 
ne urochirurgické zákroky je dopo-
ručováno INR 1,0 [9]. Pro dosažení 
těchto parametrů je třeba warfarin vy-
sadit 4– 5 dní před výkonem, tuto dobu 
je ovšem nutné prodlo užit u paci entů 
s vyšším INR (nad 3– 3,5) a u starších 
paci entů [12]. INR je nutné ještě zkon-
trolovat 1– 2 dny před výkonem a při 
hodnotě INR ≥ 1,5 podat vitamin K 
1– 2 mg p.o. [9].
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So uhrn: Příprava paci entů s dlo uhodobo u antiko agulační terapi í k invazivním zákrokům vyžaduje pečlivé poso uzení možných krvácivých 
komplikací při ponechání antiko agulační léčby a rizika tromboembolické příhody při jejím přerušení. Riziko komplikací hodnotíme podle 
typu invazivního zákroku a základního onemocnění, kvůli kterému je antiko agulační léčba indikována. Výkony s nízkým rizikem krvácení 
(stomatologické, dermatologické a oftalmologické výkony, endoskopická vyšetření) nevyžadují zpravidla přerušení léčby, u výkonů s vy-
sokým rizikem krvácení je nutno antiko agulační léčbu přerušit a dle rizika možných trombotických komplikací zahájit překlenovací léčbu 
nízkomolekulárním, popř. nefrakci onovaným he pa rinem. V případě nutnosti urgentního operačního zákroku se k úpravě ko agulačních 
parametrů po užívá vitamin K, koncentrát protrombinového komplexu či čerstvě zmražená plazma.
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Preparati on of pati ents on antico agulant tre atment for invasive surgery

Summary: The management of warfarin therapy in pati ents undergo ing surgery or other invasive procedures involves a balance between 
the risk of hemorrhage, and the risk of thrombosis. Risk of hemorrhage and the trombosis depends on the type of procedure and on 
pre-existing conditi ons. Procedures with low risk of hemorrhage (dental, dermatologic or ophtalmologic procedures, endoscopy) can be 
provided with continuing antico agulant therapy. Surgery with high hemorrhagic risk need stop warfarin and start bridging antico agulant 
therapy, such as unfracti onated he pa rin or low molecular weight he pa rin, pri or and after surgery. In pati ents requiring emergency surgery, 
vitamin K, prothrombin complex concentrate or fresh frozen plasma can be used to improve co agulati on.
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Riziko krvácení
Riziko krvácivých komplikací je úzce 
spojeno s typem operace. Při retro-
spektivním zhodnocení krvácivých 
komplikací u 603 paci entů na anti-
ko agulační léčbě, kdy většina paci entů 
neměla antiko agulační léčbu přeru-
šenu, mělo krvácivé komplikace 9,5 % 
paci entů [13]. Nejméně krvácení bylo 
při oftalmologických a ortopedických 
výkonech, nejvíce u výkonů nitrohrud-
ních. Nejčastěji byly krvácivé kompli-
kace v místě zákroku či v gastro intes-
tinálním traktu a 2/ 3 z nich se objevily 
do 48 hod po operaci. Za zákroky 
s nízkým rizikem krvácení, které nevy-
žadují přerušení antiko agulační léčby, 
lze považovat stomatologické výkony, 
operace katarakty, artrocentézy, in-
jekce měkkých tkání a endoskopii gast-
ro intestinálního traktu [10]. Při extrak-
cích zubů je riziko krvácení u paci entů 
s antiko agulační léčbo u minimální, 
pokud je INR v terape utickém rozmezí 
[14]. Extrakce zubů je možné provádět 
bez přerušení antiko agulační léčby a ke 
zmírnění krvácení lze provést výplach 
úst kyselino u tranexanovo u či kyseli-
no u ε- aminokapronovo u [15]. Malé 

riziko klinicky závažného krvácení při 
operaci katarakty prokázaly četné stu-
di e [16– 18]. Z dlo uhodobého hlediska 
nebyla nijak ovlivněna zraková ostrost, 
výkony byly po uze spojeny s vyšším ri-
zikem malých krvácivých komplikací: 
subkonjuktiválním krvácením a hyphé-
mo u (krvácení do přední komory oka). 
Antiko agulační léčbu není nutné pře-
rušovat ani u malých dermatologic-
kých zákroků (např. excize bazali omu, 
névů) [19]. Dle doporučení American 
Soci ety of Gastro intestinal Endoscopy 
není nutné přerušení antiko agulační 
léčby při gastroskopii, sigmo ide oskopii 

a koloskopii, a to ani v případech, kdy 
je plánováno provedení bi opsi e [20]. 

Riziko tromboemboli e
Riziko tromboembolické nemoci po 
přerušení antiko agulační léčby závisí 
na charakteru základního onemoc-
nění, pro které je antiko agulační léčba 
indikována [9,21]. Paci enty lze rozdě-
lit na vysoce, středně a nízce rizikové 
(tab. 1). Do vysokého rizika spadají 
např. nemocní s žilní tromboemboem-
bolicko u nemocí prodělano u v posled-
ních 3 měsících, závažno u trombofi -
li í nebo paci enti s chronicko u fi brilací 

Tab. 1. Riziko žilní nebo tepenné trombózy po vysazení antiko agulační léčby. Podle ACCP 2008 (8th ed).

  Indikace k antiko agulační léčbě
mechanická srdeční chlopeň fi brilace síní žilní tromboembolizmus

Vysoké riziko
mitrální chlopňová protéza CHADS2 skóre 5– 6 žilní tromboemboli e v posledních 3 měsících

starší (kuličková nebo disková)  CMP nebo TIA závažná trombofi li e (např. defi cit proteinu C,  
aortální chlopňová protéza v posledních 3 měsících proteinu S nebo antitrombinu, antifosfolipidové
  protilátky nebo kombinace abnormalit)
chlopenní náhrada + CMP nebo  revmatická srdeční vada
TIA v posledních 6 měsících

Střední riziko
dvo ulistá aortální chlopňová protéza  CHADS2 skóre 3– 4 žilní tromboemboli e v posledních 3– 12 měsících
(dvo ukřídlá, bile afl et) + jedno další   méně závažná trombofi li e (např. mutace faktoru
riziko (fi brilace síní, předchozí CMP      V Leiden a faktoru II v heterozygotní formě)
či TIA, cukrovka, srdeční selhání,   opakovaná žilní tromboemboli e
věk nad 75 let)   aktivní nádorové onemocnění (léčené v posledních 

   6 měsících nebo na pali ativní léčbě)

Nízké riziko
dvo ulistá aortální chlopňová protéza  CHADS2 skóre 0– 2 bez žilní tromboemboli e před více než 12 měsíci
(dvo ukřídlá, bile afl et) bez dalšího rizika předchozí CMP či TIA bez přídavných rizik

CHADS2 skóre: srdeční selhání +1, hypertenze +1, věk nad 75 let +1, cukrovka +1, předchozí CMP nebo TIA +2, 
CMP –  cévní mozková příhoda, TIA –  tranzitorní ischemická ataka

Tab. 2. Riziko žilní tromboembolické nemoci dle typu operačního zákroku. 
Podle ACCP 2008 (8th ed).

Riziko Druh operačního zákroku Průměrné riziko 
  DVT bez 
  tromboprofylaxe ( %)

nízké malý chirurgický zákrok u mobilních  < 10
 paci entů 

střední většina výkonů vše obecné chirurgi e,  10– 40
 gynekologické nebo urologické výkony

vysoké náhrada kyčelního nebo kolenního klo ubu,  40– 80
 fraktura proximální části femuru nebo 
 operace páteře 
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síní či chlopenní náhrado u spojeno u 
s prodělano u cévní mozkovo u přího-
do u či tranzi entní ischemicko u ata-
ko u v posledních 3, resp. 6 měsících. 
V rámci komplexního zhodnocení rizik 
je nutné poso udit i riziko tromboem-
bolizmu z pohledu samotného ope-
račního zákroku. Toto riziko závisí na 
rozsahu a typu operace, věku paci enta 
(tab. 2). Mezi nejvíce rizikové výkony 
se řadí náhrada kyčelního nebo kolen-
ního klo ubu, fraktura proximální části 
femuru nebo operace páteře.

Překlenovací léčba he pa rinem
K překlenutí doby po vysazení warfarinu 
může být po užit nefrakci onovaný he pa-
rin (unfracti onated he pa rin –  UFH) či 
nízkomolekulární he pa rin (low molecu-
lar weight he pa rin –  LMWH). V našich 
podmínkách je v so učasné době po uží-
ván téměř výhradně LMWH. Jeho výho-
do u je snadná podkožní aplikace bez 
nutnosti laboratorní monitorace, která 
umožňuje ambulantní přípravu bez 
nutnosti hospitalizace. Podání LMWH 
jako překlenovací léčby je spojeno 
s malým rizikem krvácivých komplikací 
[22]. K překlenutí („bridging“) doby, 
kdy je warfarin vysazen, je LMWH po-
dáván v profylaktické či léčebné dávce 
(tab. 3) v závislosti na riziku trombo-
embolické nemoci [21]. V případě vy-
sokého rizika je doporučována léčebná 
dávka, v případě středního léčebná či 
profylaktická dávka a v případě nízkého 
rizika profylaktická dávka či LMWH 

není podáván vůbec. Poslední dávka 
se aplikuje 24 hod před výkonem v pří-
padě léčebné dávky (50 % celkové denní 
dávky) a 12 hod před výkonem v pří-
padě profylaktické dávky (100 % běžné 
dávky). Po výkonu se s léčbo u začíná 
za 12 hod u profylaktické dávky a za 
24 hod u dávky léčebné (v případě ri-
zika krvácení až za 48– 72 hod a mezi-
tím je podávána profylaktická dávka). 
Pokud již není riziko krvácivých kom-
plikací, zahajuje se so učasně i aplikace 
warfarinu (zpravidla večer či ráno po 
výkonu) a LMWH je podáván až do do-
sažení cílového INR > 2,0.

Urgentní provedení výkonu
V případě urgentních operačních vý-
konů je u paci entů s antiko agulační 
léčbo u základním krokem podání vita-
minu K v dávce 2,5– 5 mg i.v. či p.o. 
[23,24]. V případě, že výkon musí být 
proveden do 12 hod, je nutné kromě vita-
mi nu K podání čerstvě zmražené plazmy 
(15– 20 ml/ kg) nebo koncentrátu pro-
trombinového komplexu (25– 50 IU/ kg). 
Výhodo u podání plazmy jso u nižší ná-
klady, u paci entů s kardi ovaskulárním 
postižením je však nutno vzít v úvahu 
možné objemové přetížení. Koncentrát 
protrombinového komplexu umožňuje 
okamžito u úpravu ko agulačních po-
měrů, nevýhodo u je vyšší cena a poten-
ci ální riziko tromboembolických kom-
plikací, zvláště u paci entů s cirhózo u, 
kardi omyopati í, rakovino u, paci entů po 
resuscitaci a šoku [25]. Jso u-li k úpravě 

ko agulačních parametrů po užity čer-
stvě zmražená plazma nebo koncent-
ráty faktorů, je vždy nutné so učasné po-
dání vitaminu K. Plazma či koncentráty 
upraví ko agulační parametry, ale neeli-
minují zcela efekt antiko agulační léčby, 
který přetrvává, dokud není warfarin 
plně endogenně metabolizován či ne u-
tralizován vitaminem K.

V závislosti na míře rizika lze dle do-
poručení 8. konference ACCP –  The 
American College of Chest Physici ans 
z roku 2008 a The British Committee 
for Standards in Haematology (BCSH) 
z roku 2004 provádět přípravu k inva-
zivním zákrokům následovně:

Příprava paci entů s nízkým rizikem 
krvácení (malé stomatologické, 
dermatologické a oftalmologické 
zákroky)

Nepřerušovat antiko agulační léčbu 
v případě, že hodnota INR je 2– 3.
Při extrakcích zubů je možné provést 
výplach úst kyselino u tranexanovo u 
či kyselino u aminokapronovo u.

Příprava paci entů s vysokým 
rizikem krvácení, tj. nutností vysadit 
warfarin

Vysazení warfarinu 5 dní před inva-
zivním zákrokem.
2 dny po vysazení warfarinu zahájit 
překlenovací léčbu LMWH v profylak-
tické nebo léčebné dávce v závislosti 
na riziku tromboemboli e (viz níže).

•

•

•

•

Tab. 3. Dávkování nízkomolekulárního he pa rinu při překlenovací léčbě.

Nízkomolekulární he pa rin Profylaktická dávka Terape utická dávka

dalte pa rin (Fragmin®) 5 000 IU/ 24 hod 100 IU/ kg/ 12 hod
  200 IU/ kg/ 24 hod

enoxaparin (Clexane®) 40 mg/ 24 hod 1 mg/ kg/ 12 hod
  1,5 mg/ kg/ 12 hod

nadroparin (Fraxiparine®) t. hm. kg do 3. dne do 4. dne t. hm. kg dávka/ 12 hod
 < 50 0,2 ml 0,3 ml 50– 59 0,5 ml
 50– 69 0,3 ml 0,4 ml 60– 69 0,6 ml
 ≥ 70 0,4 ml 0,6 ml 70– 79 0,7 ml
    80– 89 0,8 ml
    90– 99 0,9 ml
    ≥ 100 1,0 ml

t. hm. –  tělesná hmotnost
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INR zkontrolovat 1 den před výkonem 
a v případě hodnoty INR ≥ 1,5 podat 
malo u dávku vitaminu K perorálně 
(1– 2 mg).

Překlenovací léčba paci entů 
po vysazení warfarinu

Aplikace nízkomolekulárního he pa-
rinu se zahajuje 2 dny po vysazení 
warfarinu.
Dávka LMWH závisí na riziku trom-
boemboli e: 
–   nízké riziko: profylaktická dávka 

nebo žádná překlenovací léčba 
–   střední riziko: terape utická nebo 

profylaktická dávka 
–   vysoké riziko: terape utická dávka
Poslední dávku LMWH podat 24 hod 
před výkonem v případě léčebné dávky 
(podává se 50 % celkové denní dávky) 
a 12 hod před výkonem v případě pro-
fylaktické dávky (100 % běžné dávky).
Po výkonu zahájit aplikaci LMWH za 
12 hod v případě profylaktické dávky 
a za 24 hod v případě léčebné dávky 
(u výkonů s vysokým rizikem krvá-
cení začít s léčebno u dávko u až za 
48– 72 hod a mezitím podávat profy-
lakticko u dávku).
Nasazení warfarinu 12– 24 hod (ve-
čer či následující den) po výkonu ve 
stejné dávce, jako u paci ent bral dříve, 
v případě krvácivých komplikací se 
nasazení warfarinu odloží do doby, 
kdy riziko pomine.
LMWH se vysadí po dosažení 
INR > 2,0.

Urgentní výkony
Při nutnosti provedení výkonu do 
12 hod je doporučeno podání čer-
stvě zmražené plazmy (15– 20 ml/ kg) 
nebo protrombinového koncentrátu 
(25– 50 IU/ kg) a so učasně podání vi-
taminu K (2,5– 5,0 mg) i.v. či p.o.
U výkonů, které moho u být prove-
deny až za 18– 24 hod podání vita-
minu K (2,5– 5,0 mg) i.v. či p.o.

Závěr
Příprava paci entů s antiko agulační 
léčbo u k invazivním zákrokům vyža-
duje komplexní zhodnocení rizika mož-

•

•

•

•

•

•

•

•

•

ných krvácivých a trombotických kom-
plikací. Dle míry rizika se následně 
zvolí adekvátní strategi e přípravy k vý-
konu. Je vhodné, aby na každém pra-
covišti byl vypracován doporučený po-
stup překlenovací léčby, který by měl 
vycházet z aktu álních mezinárodních 
doporučení.
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