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zavislost absorpce dabigatranu na pH Zalude¢niho prostfedi, konkrétné
se v kyselém prostredi zvysuje. Po podani PPl Ize tedy ocekdvat snizenf
plazmatickych koncentraci dabigatranu. Vzhledem k tomu, Ze jsou PP
zaroven stfedné silnymi inhibitory P-glykoproteinu, dal by se pfi spo-
le¢ném podavani ocekdvat i opacny efekt, tedy zvyseni plazmatickych
koncentracf dabigatranu (37). Dle DP (16) a vy3e zminénych interak¢-
nich databazi (79-81) nenf nicméné tato interakce nynf povazovana
za klinicky relevantni. Jako klinicky vyznamna nebyla vyhodnocena
ani interakce DOAC s atorvastatinem (slaby inhibitor P-glykoproteinu
a substrat CYP 3A4) (16, 44, 79-81) &i s imunosupresivy, konkrétné
takrolimem a everolimem (45, 79). Klinicky vyznam soucasného po-
davéani DOAC s imunosupresivy byl zkouman z ddvodu metabolismu
everolimu a takrolimu probihajicim na CYP 3A4. Takrolimus je navic
slaby inhibitor CYP 3A4 a stifedné silny inhibitor P-glykoproteinu (16, 45).
U obou IéCiv byl zaroven popsan trombogenni potencial (45). Pfesto
je tato interakce z vySe jmenovanych interakénich databdzi zminéna
pouze v databazi Lexicomp (79), dle které je soucasné podavani DOAC
a takrolimu bezpecné (79). V rozporu s tim je DP (16), ktery soucasné
podavani DOAC a takrolimu nedoporucuje, a v pfipadé dabigatra-
nu dokonce oznacuje tuto kombinaci jako kontraindikovanou. Toto
doporuceni viak nema oporu v dostupné literatufe (82-84). Stejné
tak nebyly zadné klinicky vyznamné Iékové interakce prokdzany ani
v pfipadé everolimu (79-81).

Ve studii Perlman et al. (46) bylo u pacient( uzivajicich enzymové
induktory po laboratornim monitorovani DOAC pozorovano ¢asté na-
vyseni jejich davek bez nutnosti prerusovani terapie (at uz DOAC nebo
enzymového induktoru). Laboratorni monitorovani tak pfedstavuje
jeden znastrojU, ktery mze usnadnit klinické rozhodovani v situacich,
kdy je nutné spole¢né s DOAC podat léciva s vysokym interakénim po-
tencidlem. Umoznuje Iépe posoudit nutnost Upravy davky zejména pfi
soucasném podan silnych induktorl ¢i inhibitort CYP a P-glykoproteinu
a pfi kumulaci rizikovych faktord pacienta nebo rizikovych léciv.
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Limity

Za limity této préce je tfeba povazovat zvoleny design, metodiku
vybéru ¢lankd a orientaci na prace, které analyzovaly faktory v kontextu
laboratorniho monitorovani DOAC pouze pomoci anti-Xa a dTT.

Zaveér

Studie zaméfené na analyzu vlivu laboratorniho monitorovanf
DOAC a pfipadnych Uprav jejich ddvek na celkovy pfinos lé¢by nejsou
v soucasné dobé k dispozici, proto ani rutinni monitorovani plazmatic-
kych koncentracf DOAC neni doporuceno. Presto existuji studie, které
potvrdily souvislost mezi naméfenymi plazmatickymi koncentracemi
a efektem Ié¢by (28). Laboratorni monitorovani DOAC maze v klinické
praxi vyznamnou mérou napomoci pfi rozhodovani v akutnich situa-
cich, jako je krvéceni, nutnost podstoupeni urgentniho chirurgického
vykonu nebo podezfeni na predavkovani (16). Mimo tyto akutni stavy
se dle ndmi nalezenych dat ukazuje, Ze laboratorni monitorovani DOAC
mUze byt potencidlné prospésné také pfi klinickém rozhodovani stran
managementu vyznamnych lékovych interakci, pfi vybéru davky u kfeh-
kych pacientl vyssiho veku s nizkym podilem svalové hmoty nebo
se zavaznym poskozenim rendlnich funkci ¢i pfi podezieni na non-
-adherenci k1é¢bé. Vyznam tohoto stanoveni pfitom narQsta s poctem
rizikovych faktor( a interagujicich léciv. Ackoliv Ize od laboratorniho
monitorovani DOAC ocekdvat maximalizaci Ucinku [é¢by a minimalizaci
jejich rizik, je dllezité, aby byla interpretace ziskanych vysledkd vzdy
provadéna s védomim, Ze dostupna referen¢ni rozmezi plazmatickych
koncentraci vychdzi z observacnich studif (16). Pro dosazeni optimalni
lécby na zakladé plazmatickych koncentraci DOAC je tedy zaroven
nezbytné stanoveni jednotného referen¢niho rozmezi plazmatickych
koncentraci na zakladé prospektivnich randomizovanych kontrolova-

nych studif.
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