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10 powoddw stosowania riwaroksabanu w terapii
przeciwzakrzepowej u os6b w podeszlym wieku

10 reasons to use rivaroxaban as an oral anticoagualtion therapy
in elderly patients

Pawet Balsam

| Katedra i Klinika Kardiologii Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego

STRESZCZENIE

Doustne antykoagulanty niebedgce antagonistami witaminy K (NOAC) s3g coraz czesciej stosowane
w polskiej populacji pacjentow z migotaniem przedsionkéw. Bardzo czesto sg to osoby w podesztym
wieku, u ktérych ryzyko zaré6wno udaru mézgu/zatorowosci obwodowej, jak i krwawienia jest wyzsze
niz u mtodszych oséb. Leki z grupy NOAC stosowane u oséb w podesztym wieku cechujg sie zaréwno
skutecznoscia w zabezpieczaniu przed tymi incydentami, jak i odpowiednim profilem bezpieczenstwa
w zakresie ryzyka krwawienia. Nalezy pamietac¢, ze skutecznos¢ postepowania zalezy od stosowania sie
pacjentéw do zaleconej terapii. Wydaje si¢, ze sposéb dawkowania (raz/d.) moze wptywaé na poprawe
adherenciji do zalecen lekarskich, zwtaszcza wsréd starszych pacjentéw, co w codziennej praktyce le-
karskiej moze sie przektadaé na poprawe rokowania i bezpieczenstwa.
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Stowa kluczowe: migotanie przedsionkéw, doustne antykoagulanty, starsi pacjenci, seniorzy

ABSTRACT

Non-vitamin K oral anticoagulants (NOAC) are increasingly being used in the Polish population of patients
with atrial fibrillation. Very often these are elderly , in whom both the risks of stroke/systemic embolism
and bleeding are higher than in younger people. NOACs used in the elderly are characterized by both:
effective protection against these incidents and relevant safety profile regarding the risk of bleeding.
Please note that the effectiveness of the treatment depends on the adherence to the therapy. It seems
that the dosing regimen is (ones/day) can lead to improved adherence, especially among elderly patients,
which can be translated to the improvement of safety and prognosis.
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Pawef Balsam, 10 powodoéw stosowania riwaroksabanu

WPROWADZENIE

Obecnie postepowanie terapeutyczne zmienia sie
w kierunku podejscia skoncentrowanego na pacjencie
(patient-based), co w duzej mierze wynika ze starzenia
sie populacji wymagajacej indywidualizacji postepowa-
nia. W zwiazku z wydluzeniem $redniego czasu zycia
oraz starzeniem si¢ populacji 0s6b z tak zwanej generacji
baby boom urodzonych w latach 40. i 50. liczebnos¢ oséb
w wieku 60 i wiecej lat narasta szybciej niz pozostatych.
Szacuje sie, ze w 2050 roku populacja oséb w tym wieku
przekroczy 2 miliardy na catym swiecie [1]. Jednoczesnie
takie jednostki chorobowe, jak ostre zespoly wiehicowe
czy migotanie przedsionkow (AF, atrial fibrillation), czyli
wskazania do terapii przeciwplytkowej oraz przeciw-
zakrzepowej, czesciej wystepuja u osob starszych [2-4].
W wiekszosci badan klinicznych za punkt odciecia dla
podeszlego wieku uznaje sie wiek ponad 65 lat, jednak
coraz czesciej podkresla sie konieczno$¢ podwyzszenia
tej granicy, co wynika z coraz lepszego stanu zdrowia
0s6b w wieku 65-74 lat. Nawet w skali CHA,DS, VASc
inaczej przydziela si¢ punkty osobom w wieku 65-74 oraz
75 i wiecej lat. Osoby starsze cechuja zmiany w funk-
cjonowaniu wielu narzadéw i ukladéw, wyzsze ryzyko
wystapienia incydentéw niedokrwiennych oraz krwo-
tocznych, liczne choroby wspdlistniejace oraz wskazania
do przyjmowania wielu lekéw, co sprawia, ze podjecie
decyzji o leczeniu przeciwzakrzepowym bywa wyzwa-
niem. Jednak w przypadku stosowania sie do zalecef
towarzystw naukowych oraz charakterystyki produk-
tow leczniczych (ChPL) jest to skuteczne i bezpieczne
postepowanie.

ZMIANY ZWIAZANE Z WIEKIEM

Zmiany zwigzane z aktywnodcia i stezeniem czynni-
kéw krzepniecia moga wplywac na wzrost ryzyka ser-
cowo-naczyniowego, jednoczesnie zwigzana z wiekiem
angiopatia amyloidowa podwyzsza ryzyko krwawienia
[5, 6]. Dodatkowo dysfunkcja $rédbtonka, procesy za-
palne oraz dysproporcja miedzy stresem oksydacyjnym
a przeciwutleniaczami powoduje wzrost zwigzanego
zwiekiemryzyka zakrzepowo-zatorowego. Nalezy row-
niez pamietac o stopniowo pogarszajacej sie z wiekiem
funkcji nerek, co réwniez moze mie¢ wplyw na skutecz-
nos¢ oraz bezpieczenstwo terapii przeciwplytkowej oraz
przeciwzakrzepowe;j.

W metaanalizie badan dotyczacych stosowania do-
ustnych antykoagulantéw niebedacych antagonistami
witaminy K (NOAC, non-vitamin K oral anticoagulants)

z udzialem pacjentéw w podeszlym wieku (> 75 lat)
wykazano, ze nie powoduja one zwiekszonego ryzyka
krwawiefn w poréwnaniu z antagonistami witaminy K
(VKA, vitamin K antagonists), natomiast ich stosowanie
wigze sie z podobna lub nawet wyzsza skutecznoscig
w zakresie prewencji incydentéw zatorowych [7]. Argu-
menty przemawiajace za wyborem riwaroksabanu dla
pacjentow w podesztym wieku podsumowano ponizej.

Powad 1.
Wsrod badan stuzacych ocenie skutecznosci
i bezpieczenstwa NOAC to wtasnie hadanie ROCKET AF
cechowato sig najwigkszym odsetkiem pacjentow
w podesztym wieku

W catej populacji badania ROCKET AF (Rivaroxaban
Once Daily, Oral, Direct Factor Xa Inhibition Compared with
Vitamin K Antagonism for Prevention of Stroke and Embo-
lism Trial in Atrial Fibrillation) az 44% (6229 pacjentow)
stanowili chorzy w wieku ponad 75 lat [8]. W przypadku
apiksabanu (ARISTOTLE, Apixaban for Reduction in Stroke
and Other Thromboembolic Events in Atrial Fibrillation) ten
odsetek wynosit 31,2%, a w przypadku dabigatranu —
39,9% [9, 10]. Cho¢ badanie ROCKET AF nie bylo najli-
czebniejsze z wymienionych, to wlasnie w nim najwieksza
czes$¢ badanych stanowili seniorzy, co réwniez przelozyto
sig¢ na wysoki wskaznik CHADS,, ktory wynosit 3,5. Dla
poréwnania w przypadku badania ARISTOTLE wynosit
on 2,1, a w przypadku badania RE-LY (Randomized Eva-
luation of Long-Term Anticoagulant Therapy) — przy dawce
dabigatranu 2 razy 150 mg — 2,2 [11, 12].

Powad 2.
Zgodnie z ChPL riwaroksahban mozna stosowaé
u pacjentow z przewlekia chorobg nerek z GFR
ponad 15 ml/min

Obnizajaca sie z wiekiem czynnos¢ nerek oraz jej
wahania wynikajace ze wspolistniejacych choréb (nie-
wydolnos¢ serca, zapalenia ptuc) moga wplywac na ste-
zenie niektérych lekéw przeciwplytkowych oraz prze-
ciwkrzepliwych usuwanych przez nerki, takich jak: he-
paryny drobnoczasteczkowe, fondaparinux, dabigatran,
eptifibatid. Jednoczes$nie czynnos¢ nerek u oséb w po-
deszlym wieku powinna by¢ oznaczana w réwnaniach
uwzgledniajacych wiek i mase ciala, a nie tylko stezenie
osoczowe kreatyniny, ktore zawyzaja wspotczynniki fil-
tracjinerkowej (GER, glomerular filtration rate) [13]. Osta-
tecznie powyzsze zmiany spowodowane starzeniem sie
organizmu wplywaja na zwigkszenie toksycznosci lekow
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wydalanych przez nerki, ograniczajac korzysci kliniczne
zwiazane z ich stosowaniem. Zgodnie z ChPL standar-
dowa dawka riwaroksabanu podawana w ramach profi-
laktyki zakrzepowo-zatorowej w przebiegu AF wynosi
20 mg raz/dobe. U 0s6b z klirensem kreatyniny 15-49
ml/min wynosi 15 mg raz/dobe. Podobne zalecenia po-
dano w konsensusie Europejskiej Asocjacji Rytmu Serca
(EHRA, European Heart Rhythm Association) dotyczacym
stosowania NOAC u pacjentow z AE jednak w aktualizacji
wytycznych postepowania z pacjentami z AF opraco-
wanych przez Europejskie Towarzystwo Kardiologiczne
(ESC, European Society of Cardiology) z 2012 roku podano,
ze graniczna warto$¢ GFR dla stosowania NOAC wynosi
co najmniej 30 ml/min [14, 15].

Powdd 3.
Stosowanie riwaroksabanu szeroko przeanalizowano
w badaniach klinicznych

Do badania ROCKET AF wiaczono 14 264 pacjentow
obcigzonych wysokim ryzykiem wystapienia udaru moz-
gu [16]. Riwaroksaban w dawce 20 mg stosowanej raz/
/dobe (pacjentom z klirensem kreatyniny 30-49 ml/min
podawano 15 mg 1 X/d.) byl nie gorszy od warfaryny
w prewencji udaru mézgu lub zatorowosci obwodowej,
bez znaczacej roéznicy w zakresie powaznych krwawien.
Krwawienia §rédczaszkowe oraz zakoficzone zgonem
wystepowaly rzadziej w grupie pacjentéw stosujacych ri-
waroksaban, natomiast powazne krwawienia z przewodu
pokarmowego byly czestsze w tej grupie. W calej popula-
cjiaz44% (6229 pacjentéw) stanowili chorzy w wieku po-
nad 75 lat [8]. Pierwotny zlozony punkt koncowy, w po-
staci udaru moézgu lub zatorowosci obwodowej, czesciej
wystapil w populacji 0s6b starszych (2,57% v. 2,05%/100
pacjentolat; p = 0,0068); podobne réznice zaobserwowa-
no w odniesieniu do powaznych krwawien (4,63% u oséb
starszych v. 2,74%/100 pacjentolat u oséb miodszych;
p <0,0001). W zakresie skuteczno$ciibezpieczefistwa nie
wykazano réznicy miedzy riwaroksabanem a warfaryna
w populacji pacjentéw w podesztym wieku.

Badanie nieinterwencyjne XANTUS [17] zaplanowa-
no oraz przeprowadzono w celu oceny skutecznosciibez-
pieczefistwa riwaroksabanu w prospektywnej obserwacji
u pacjentéw z niezastawkowym AFE Do badania wigczono
pacjentéw w wieku co najmniej 18 lat, ze wskazaniami do
przyjmowania lekéw przeciwzakrzepowych, u ktérych
lekarz prowadzacy podjal decyzje o leczeniu riwaroksa-
banem. W rejestrze XANTUS pacjenci cechowali sie matg

liczba takich zdarzen, jak udar mézgu czy powiklania za-
krzepowo-zatorowe; stwierdzono mala czestos¢ zgonow
z dowolnej przyczyny (1,9%/rok). Czesto podnoszony
w literaturze problem powaznych krwawien z przewodu
pokarmowego nie potwierdzit obaw lekarzy praktykow
— zapadalno$¢ na nie przekroczyla 1% na rok (0,9%/rok).
Badanie miato charakter prospektywnego rejestru, a nalezy
pamieta¢, ze rejestry majg znaczaca role w ocenie skutecz-
nosci i bezpieczenstwa terapii. W odréznieniu od badan
klinicznych, z okreslonymi kryteriami wlgczenia i wylacze-
nia, rejestry obrazuja to, co dzieje sie w codziennej praktyce
klinicznej. Rejestr XANTUS potwierdza korzystny stosunek
korzysci doryzyka podczas leczenia riwaroksabanem, kté-
ry zaprezentowano w badaniu III fazy ROCKET AE

Powdd 4.
Dawkowanie raz dziennie oznacza
lepsze stosowanie sig do zalecen

Nieprawidlowe stosowanie sie do zaleceni dotycza-
cych przyjmowania VKA wynosi 22-58% [18]. W poréw-
naniu z VKA leki z grupy NOAC cechuja si¢ mniejsza
liczbg interakgji, przewidywalng farmakokinetyka i nie
wymagaja kontroli miedzynarodowego wspoétczynnika
znormalizowanego (INR, international normalized ratio).
Mimo tych zalet wskazniki adherencji oraz przerywania
leczenia przez pacjentéw przyporzadkowanych do tera-
pii za pomocg NOAC sg podobne do VKA [19]. Réznice
w zakresie adherencji do NOAC moga wynika¢ z dawko-
wania oraz objawow ze strony przewodu pokarmowego
[20]. W retrospektywnej analizie przeprowadzonej przez
McHorneya i wsp. [20] poréwnano odsetek pacjentdw,
u ktérych wskaznik dni, w ktérych przyjmowano leki
(PDC, proportion of days covered), wynosit co najmniej 0,8.
Wskaznik PDC wyliczano na podstawie danych od ubez-
pieczycieli oraz danych aptecznych w Stanach Zjednoczo-
nych; liczbe dni, ktérym odpowiadata ilo$¢ zakupionych
lekéw, podzielono przez liczbe dni obserwacji. Nastepnie
oceniono, ujakiego odsetka chorych przyjmujacych riwa-
roksaban, dabigatran oraz apiksaban PDC przekraczat 0,8.
Analiza objela 21 175 pacjentow przyjmujacych NOAC
(n=11095 dlariwaroksabanu, n = 6548 dla dabigatranu,
n = 3532 dlaapiksabanu). Najczestszym wskazaniem do te-
rapii NOAC bylo niezastawkowe AF (83,2% dla dabigatra-
nu, 88,7% dla apiksabanu oraz 72,8% dla riwaroksabanuy).

Pacjenci przyjmujacy riwaroksaban charakteryzo-
wali sie¢ wyzszym odsetkiem adherencji do stosowanej
terapii w poréwnaniu z dabigatranem (72,7% v. 67,2%;
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Wskazniki adherencji do terapii

. Riwaroksaban . Dabigatran |:| Apiksaban
74,7
72,7

71,5 70,8

69,5

67,2

Adherencja do terapii Adherencja do terapii
z mozliwoscig zmiany

na inny NOAC

Rycina 1. Odsetek pacjentéw osiggajacych wskaznik
adherenciji do terapii PDC (proportion of days covered

— odsetek dni, w ktérych prawidtowo przyjmowano

leki) ponad 0,8 podczas terapii riwaroksabanem,
apiksabanem oraz dabigatranem; riwaroksaban versus
dabigatran versus apiksaban — p < 0,001; NOAC (non-
-vitamin K oral anticoagulants) — doustne antykoagulanty
niebedgce antagonistami witaminy K

p < 0,001) oraz apiksabanem (72,7% v. 69,5%; p < 0,001;
ryc. 1). Po uwzglednieniu mozliwosci zmiany na inny
NOAC riwaroksaban nadal cechowal sie wyzszym od-
setkiem adherencji niz dabigatran (74,7% v. 71,5%;
p < 0,001) oraz apiksaban (74,7% v. 70,8%; p < 0,001;
ryc. 1). W analizie wieloczynnikowej szanse na uzyska-
nie PDC ponad 0,8 podczas terapii riwaroksabanem byty
0 20% wieksze niz w przypadku apiksabanu, natomiast
dla dabigatranu byly o 15% nizsze niz dla apiksabanu
(iloraz szans [OR, odds ratio] przy 95-proc. przedziale
ufnosci [Cl, confidence interval]: dla riwaroksabanu 1,20;
CI1,10-1,31, dla dabigatranu 0,85; CI 0,77-0,93, dla obu
poréwnan z apiksabanem p < 0,001). Dawkowanie
raz/dobe moze by¢jednym z czynnikéw determinujacych
adherencje do terapii farmakologicznej.

U pacjentow w starszym wieku poziom komplikacji
dotyczacych dawkowania lekéw moze mie¢ istotne zna-
czenie w odniesieniu do prawidlowej adherencji do zale-
cen lekarza. W wytycznych dotyczacych postepowania
u pacjentéw z nadci$nieniem tetniczym wyraznie pod-
kredlono znaczenie uproszczenia terapii hipotensyjnej po-
przez Iaczenie substancji w jednej tabletce, dzieki czemu
zmniejsza sie liczba pigulek przyjmowanych przez chore-
go [21]. Przytoczone wyzej badania wskazuja réwniez, ze
bez wzgledu na wiek prosta forma dawkowania wigze sie
z wyzszym odsetkiem pacjentéw prawidlowo przyjmu-
jacych leki, a tylko w takiej sytuacji pacjent moze odnie$¢
korzysci, jakie zanotowano w badaniach klinicznych.

Powdd 5.
Bezpieczenstwo u pacjentow
przyjmujacych wiele lekéw

Celem kolejnej analizy badania ROCKET AE, przepro-
wadzonej przez Piccini i wsp. [22], bylo przeanalizowa-
nie ryzyka zwiazanego ze stosowaniem riwaroksabanu
tacznie z innymi lekami. W populacji pacjentéw tego
badania 5101 (36%) przyjmowalo od 0 do 4 lek6éw, 7298
(51%) przyjmowato 5-9 lekéw, a 1865 (13%) — ponad 10
lekéw. Polifarmakoterapia nie powodowata zwiekszone-
goryzyka udaru mézgu ani zatorowoéci obwodowej, ale
wiazala si¢ z podwyzszonym ryzykiem powaznych oraz
nieistotnych krwawien (wspdlczynnik ryzyka [HR, hazard
ratio] 1,47 w przypadku przyjmowania > 10 lekéw v. gru-
pa chorych przyjmujacych <4 lekéw, 95% CI 1,31-1,65).
Nie odnotowano r6znic w zakresie rokowania miedzy
pacjentamileczonymi warfarynairiwaroksabanem, poza
chorymi przyjmujacymi mniej niz 5 lekéw. Wsréd tych
pacjentéw stosowanie riwaroksabanu wigzato sie z niz-
szym ryzykiem powaznego krwawienia.

Biorac pod uwage populacje starszych pacjentéw, na-
lezy uwzgledni¢ fakt stosowania wiekszej liczby lekow, co
wynika z licznych choréb wspoétistniejacych. Z powyzszej
analizy wynika, ze polifarmakoterapia nie zwiekszala ry-
zyka zatorowosci, przy czym nalezy uwzgledni¢ podwyz-
szone ryzyko krwawienia, co jest jednym z elementéw
oceny ryzyka krwawienia w skali HAS-BLED.

Powad 6.
Mozliwo$¢ rozkruszania tabletki oznacza tatwos¢
przyjmowania u pacjentéw z problemami z potykaniem

Z danych dotyczacych stosowania riwaroksabanu oraz
apiksabanu w postaci rozkruszonej wynika, ze biodostep-
nos¢ jest podobna jak w przypadku postaci nierozkruszo-
nej [14]. Dla pacjentéw, ktérzy nie mogg potykac calych
tabletek, tabletke riwaroksabanu mozna rozgnies¢ i wy-
miesza¢ z woda lub przecierem jabtkowym (bezposred-
nio przed zastosowaniem)ipoda¢ doustnie. Rozkruszong
tabletke riwaroksabanu mozna réwniez podawac przez
zglebnik zoladkowy, w matej ilosci wody, po potwierdzeniu
jego prawidlowego umiejscowienia. Przed podaniem leku
nalezy sie upewnic, ze zglebnik znajduje si¢ w zolagdku. Na
koniec zglebnik trzeba przeptukaé woda [23]. W przypadku
dabigatranu nie powinno sie otwiera¢ kapsutek [14].

Warto réwniez poruszy¢ temat dzielenia tabletek, co
wiaze sie z wieloma konsekwencjami [24]. Wadami dzie-
lenia tabletek mogg byc¢:
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e zmiana wlasciwosci substancji leczniczej; tabletki
powlekane sa chronione migdzy innymi przed $wia-
ttem, wilgocia i temperaturg, ale, naruszajac oslone
tabletki, mozemy spowodowac zmiane jej dziatania
(leki o przedtuzonym uwalnianiu, dojelitowe, dozo-
tadkowe itd.);

e réznica dawek w podzielonych tabletkach;

* utrata masy tabletki.

Biorac powyzsze pod uwage, nie nalezy dzieli¢ ta-
bletek powlekanych riwaroksabanu ani apiksabanu, co
oczywiscie nie wyklucza mozliwosci ich rozkruszania.
Nalezy pamieta¢ o tym, ze riwaroksaban powinien by¢
przyjmowany z jedzeniem, dzieki czemu jego biodo-
stepnosc osiaga poziom zblizony do 100%.

Powod 7.
Riwaroksabhan zapewnia stabilny cafodobowy
efekt przeciwzakrzepowy

Terapia za pomoca VKA ma wiele ograniczen utrud-
niajacych ich stosowanie. Dawkowanie VKA jest indywi-
dualne, ze znaczna rozpietoscig dawek miedzy chorymi.
Wynika to miedzy innymi z licznych interakcji lekowych
VKA (np. z niesteroidowymi lekami przeciwzapalnymi
czesto przyjmowanymi przez osoby w podesztym wieku),
stosowanej diety oraz spozywanego alkoholu. Jednocze-
$nie choroby wspdlistniejace moga wplywac na wartosé
INR. Wszystko to sprawia, ze konieczna jest regularna,
nie rzadziej niz comiesieczna, kontrola INR i ewentualna
modyfikacja dawkowania VKA [25]. Mobilnos¢ oséb star-
szych czesto jest ograniczona, co moze oznaczac trudnosci
w dostepie do regularnego oznaczania INR, a jednocze$nie
prawidlowego prowadzenia terapii VKA. Jednym z wy-
znacznikow skutecznodci i bezpieczefistwa terapii jest
odsetek czasu, w jakim warto$¢ INR pozostaje w zakresie
terapeutycznym (TTR, time in therapeutic range). Niestety
wykazano, ze kontrola leczenia VKA mierzona za pomoca
wskaznika TTR jest gorsza u chorych w podesztym wieku
niz u os6b mtodszych [26]. Dlatego terapia NOAC wsréd
senioréw w codziennej praktyce lekarskiej moze sie okazac
jeszcze bardziej korzystna niz w rezimie badan klinicznych.

Leczenie riwaroksabanem nie wymaga dostosowy-
wania dawki, kontrolowania parametréw uktadu krzep-
niecia w codziennej praktyce klinicznej ani specjalnych
ograniczen dietetycznych. Wiecej; riwaroksaban charak-
teryzuje sie mala liczba interakcji lekowych, co bardzo
upraszcza terapie tym lekiem. Gléwne przeciwwskazania
do réwnoczesnego stosowania z riwaroksabanem doty-
cza nastepujacych substancji lub grup substancji: rifam-

picyna, inhibitory proteazy ludzkiego wirusa niedoboru
odpornosci (HIV, human immonodeficiency virus), azole,
karbamazepina, fenobarbital, fenytoina.

Powdd 8.
Prostota dawkowania riwaroksabanu

Zgodnie z ChPL we wskazaniu, jakim jest profilaktyka
udaru i zatorowosci obwodowej u doroslych pacjentow
zniezastawkowym AF, dawka doustna (p.o., per os) wynosi
20 mg raz dziennie, podczas posilku. Leczenie nalezy
kontynuowac dlugotrwale pod warunkiem, ze korzys¢
wynikajaca ze stosowania leku przewaza nad ryzykiem
wystapienia krwawienia. U oséb z klirensem kreatyniny
wiekszym lub réwnym 50 ml/min nie ma koniecznosci
modyfikowania dawki, u 0s6b z klirensem kreatyniny
15-49 ml/min dawka wynosi 15 mg raz/dobe, a u 0séb
z klirensem kreatyniny ponizej 15 ml/min nie zaleca si¢
stosowania tego leku.

Zgodnie z wytycznymi Europejskiego Towarzystwa
Kardiologicznego (ESC, European Society of Cardiology), do-
tyczacymi postepowania u pacjentéw z AE dawke riwarok-
sabanu nalezy rowniez zmniejszy¢ w sytuacji wysokiegory-
zyka powikian krwotocznych (>3 pkt. w skali HAS-BLED).

Powdd 9.

Prosty schemat przygotowywania do zabhiegéw
W przypadku NOAC nalezy pamieta¢ o odpowiednim

przygotowaniu pacjenta do zabiegu. Leki przeciwzakrze-

powe nalezy odstawi¢ z odpowiednim wyprzedzeniem

— zaleznie od leku, ryzyka krwawienia oraz czynnosci

nerek. Czas od przyjecia przez chorego ostatniej dawki

do momentu wykonania zabiegu podano w tabeli 1 [14].
Przykladowe zabiegi niewymagajace odstawienia

lekéw [14]:

* ekstrakcja jednego do trzech zebéw;

* zabiegi za¢my lub jaskry;

¢ endoskopia bez biopsji;

e powierzchowna chirurgia.

Przykladowe zabiegi cechujace sie niskim ryzykiem

krwawienia [14]:

¢ endoskopia z biopsja;

* Dbiopsja prostaty lub pecherza;

* badanie elektrofizjologiczne lub zabieg ablacji arytmii
prawostronnych;

e implantacja stymulatora serca lub wszczepialnego
kardiowertera-defibrylatora (ICD, implantable cardio-
verter-defibrillator), z wyjatkiem obecnoéci anomalii
anatomicznych.

https://journals.viamedica.pl/choroby_serca_i_naczyn
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Tabela 1. Czas zaprzestania terapii nowym doustnym antykoagulantem przed zabiegiem zaleznie od

czynnosci nerek oraz ryzyka krwawienia (zrédto [14])

Wartosé CrCl Czas zaprzestania terapii* [h]
[ml/min]

Dabigatran Riwaroksaban/apiksaban/edoksaban

Ryzyko zabiegu (krwawienia)

Niskie Wysokie Niskie Wysokie
>80 >24 >48 >24 >48
50-80 > 36 >72 >24 >48
30-50 >48 > 96 >24 >48
15-30 Niewskazany Niewskazany >36h >48
<15 Przeciwwskazanie do leczenia

*W przypadku braku ryzyka krwawienia lub mozliwo$ci uzyskania lokalnej hemostazy zabieg przeprowadzi¢ po > 12 h lub 24 h od przyjecia leku; CrCl (cre-
atinine clearence) — klirens kreatyniny

100 96,1 93,9 912 —A— Riwaroksaban
90 Dabigatran
807 7ol 69,3
70

Odsetek (%)
w
o
|

Rycina 2. Kwartalne udziaty terapii pacjentéw w rynku lekéw przeciwzakrzepowych — wyliczenia miesiecznych terapii
pacjentow dokonano na podstawie danych o liczbie sprzedanych opakowan, uwzgledniajgc ich dzienne dawkowanie
i liczbe tabletek w opakowaniu dla produktéw z klas: BO1EO (bezposredni inhibitor czynnika lla) bez biwalirudyny,
BO1FO0 (bezposredni inhibitor czynnika Xa), BO1AO (antagonisci witaminy K) (opracowano na podstawie: IMS Health,
baza Data View 01.2015, dane za okres sierpien 2012-styczen 2015)

35
—— Riwaroksaban 31,1 31,5
30 | Dabigatran
—— Apiksaban
25
g
X
L 20
&
o 133 131
o
‘| —
> 8,9 9,6
10 H
5
Styczen Styczen Styczen Grudzien
2012 2013 2014 2014

Rycina 3. Globalny rynek nowych doustnych lekow przeciwzakrzepowych (opracowano na podstawie: IMS MIDAS,
Database: MonthlySales grudzien 2014)
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Przykladowe zabiegi obarczone wysokim ryzykiem
krwawienia [14]:
e ablacje lewostronne: AF, czestoskurcz komorowy;
e znieczulenie podpajeczynéwkowe lub podoponowe;
e chirurgia klatki piersiowej;
* chirurgia jamy brzusznej;
¢ duze zabiegi ortopedyczne;
* Dbiopsja watroby;
e przezcewkowe usuniecie prostaty;
* biopsja nerki.

Powad 10.
Riwaroksahan to najczesciej przepisywany NOAC
na swiecie (15 mIn pacjentow) i w Polsce

Zgodnie z danymi IMS Health riwaroksaban jest naj-
czesciej stosowanym lekiem spo$réd nowych doustnych
antykoagulantéw [25, 26]. Na rycinie 2 przedstawiono
trendy sprzedazy NOAC w Polsce, a na rycinie 3 — na
Swiecie.

PODSUMOWANIE

Pacjenci w podeszltym wieku z AF sg obciazeni wyz-
szym ryzykiem powiklan zakrzepowo-zatorowych, co
wynika zaréwno z samego wieku, jak i choréb wspoét-
istniejacych. Jednoczesnie wiek i takie choroby, jak nad-
ci$nienie tetnicze, zwiekszaja ryzyko powiklan krwo-
tocznych. Wéréd oséb w podesztym wieku riwaroksa-
ban wydaje sie co najmniej tak skuteczny jak VKA przy
podobnym profilu bezpieczefistwa. Dodatkowo prosty
spos6b dawkowania (raz/d.) moze mie¢ duze znaczenie
w zakresie stosowania sie do zalecen lekarskich w po-
pulacji starszych pacjentow. Leki przyjmowane facznie
z riwaroksabanem nie wplywaja na jego skutecznosc¢
w zakresie prewencji przed udarami mézgu oraz epizo-
dami zatorowosci obwodowe;j.
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