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Stoupajici pocty urologickych vykon a rostouci vék a nemocnost urologickych pacientl zvysuje rizika perioperacnich krvaci-
vych komplikaci. Neexistuje jednoduché doporuceni k prevenci krvaceni. Postup by mél vychazet z aktudlniho stavu pacienta
a povahy konkrétniho urologického vykonu. Nezfidka je tfeba konzultace ambulantniho specialisty - hematologa ¢i angiologa.
V praci pfedstavujeme piehled soucasnych moznosti farmakologické profylaxe krvaceni pfi urologickych vykonech.
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Pharmacological prophylaxis of bleeding in urological procedures

The rising number of urological procedures and the increasing age and morbidity of urologic patients increase the risk of periop-
erative bleeding complications. There is no simple recommendation to prevent bleeding. It should be based on the current state
of the patient, who undergo the specific urological procedure. Often, consultation with a specialist (hematologist or angiologist)
is useful. In this paper we present an overview of the current possibilities of pharmacological prophylaxis of bleeding during

urological procedures.
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Uvod

Stoupajici incidence urologickych diagndz,
vCetné téch onkologickych, kazdy rok zvysuje
pocty urologickych vykond. Zvysuje se rozsah
a radikalita vykond, prodluzuje se priimérny vék
doziti. Zvy3uje se také Cetnost a zdvaznost ko-
morbidit urologicky operovanych nemocnych.
Soucasné se zvysuje pocet pacientl uzivaji-
cich léky narusujici hemostdzu. Antikoagulacni
preparaty uzivaji pacienti s fibrilaci sini pro
snizen( rizika ischemické mozkové pfihody ne-
bo po mechanické ndhradé srde¢ni chlopné.
Antiagregacni latky (¢asto v kombinaci) uzivaji
dlouhodobé pacienti po implantaci cizich ma-
teridll do krevniho fecisté (napt. koronarni sten-
ty). To v3e vede k vyraznému zvysovani rizika
krvaceniv souvislosti s urologickou operativou.
Masivni krvacenibéhem a po urologické operaci
je jednou z nejcastéjsich zivot ohrozujicich kom-

plikaci. Krvaceni samotné mdze prostrednictvim
hemodiluce, hypoperfuze a konsumpce koagu-
la¢nich faktord v kone¢ném dlsledku zpdsobit
tzv. letdInf trias” — koagulopatii, hypotermii
a acidozu (1). Pomineme-li fatalni ddsledky, je
sniZzeni perioperacniho a poopera¢niho krva-
ceni dtlezité hned z nékolika dalsich ddvodu.
Zakladnim chirurgickym pravidlem je dobry
pfehled v opera¢nim poli. Krvaceni snizujici
prehled mUze vést ke zvyseni rizika periope-
racnich komplikacf a prodluzovani délky vykonu.
V kone¢ném dlsledku mlze zvysovat riziko reo-
perace. Anémie vznikla v dlsledku krevnich ztrat
mUze vést k perioperacnimu srde¢nimu selhani
¢i akutnikorondrni pfihodé, kterd az pétkrat zvy-
Suje riziko pooperacni mortality do 30 dnd od
vykonu (2). Podani krevni transfuze je spojeno
se zvysenym rizikem febrilni potransfuzni reakce,
infek¢ni komplikaci po vykonu (3), je rizikem pre-

nosu infekénich onemocnéni (HIV, hepatitidy B
aC,...)@),cizhorsenim onkologickych vysledk
vlivem imunokompromitace (5). V neposlednf
fadé je nutno zminit rizika chyby lidského faktoru
pfi podani krevnich pripravkd.

Pfedoperacni zhodnoceni rizik

V urologii vyuzivame Siroké spektrum ope-
ra¢nich technik s rznym rizikem perioperacniho
krvéceni. Urologicti pacienti vstupuji na operac-
ni sél s velkym mnozstvim stavd ovliviujicich
hemostazu. Nase rozhodovani musi zésadné
ovlivnit fakt, zda jde o akutni ¢i planovany vykon.
Proto doporuceni pro farmakologickou profy-
laxi krvacenf pfi urologickych vykonech nelze
jednoduse pausalizovat. Naopak je tfeba hledat
optimalnf postup pfi konkrétni operaci u kon-
krétniho pacienta ve spolupraci s angiologem
a hematologem.
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Tab. 1. Stratifikace rizika perioperacniho tromboembolismu (pfevzato z (6))

Indikace antikoagulacni terapie

Tab. 2. CHADS2 skére pro riziko cévni mozkové
prihody prifibrilaci sini (pfevzato z (7))

Stuper rizika Mechanické nahrada chlopné Fibrilace sini (FiS) | Hluboka Zilni trombéza Zkratka Rizikovy faktor Skore
(HZT) ) recentni srde¢ni
— - — - - — Congestive . 1
Viysoké riziko protéza mitralni chlopné CHADS25a6 HZT do 3 mésicd selhani
ickové i 4 nd Hypertension hypertenze 1
kulickova ne{bo,d|skovavnahrada CMP/TIA do 3 mésicil t&3k4 trombofilie yp yp a
aortéInf chlopné Age vek 1
CMP (cévni mozkova pithoda)/TIA revmatické postizeni Diabetes diabetes mellitus 1
(transitorni ischemicka ataka) do 6 mésicl chlopni CMP nebo TIA
Stredni riziko dvojcipa néhrada aortaini chlopné a HZT 3-12 mésic Stroke vanamnéze 2
dalsi rizikovy faktor (FiS, st.p. CMP/TIA, CHADS2 324 recidivujici HZT . o o
diabetes mellitus, hypertenze, malignita Tab. 3. Riziko cévni mozkové piihody podle
vék nad 75 let) nezévazna trombofilie CHADS2 skdre (prevzato z (7))
Nizké riziko dvojcipa rj?hraqia aorFa\m chlopné bez CHADS2 0-2 HZT pred > 12 mésici Ce!kove Adjustované riziko Rozmezi
dalsiho rizikového faktoru skore v % / rok
0 19 (1,2-3,0)
Hodnoceni rizika stizent. Prevalence je 1: 1000, nicméné klinicky ~ |! 28 (20-38)
: . . v 1 " . 2 4, J1-5,1
tromboembolismu manifestni je kazdy desaty (tedy v populaci 1 : 3 58 ((j6 i;)
Stratifikaci rizika periopera¢niho trombo- 10 000). Mirné formy zpravidla nevyzaduji lé¢bu. P 8/5 (6/3—11, )
embolismu popsal Douketis (6) (viz tabulka 1). U zavaznych forem, a zejména u vykond s vyso- |5 125 (8,2-175)
Rizika cévni mozkové prihody pri fibrilaci sini  kym rizikem krvéceni, se profylakticky podavaji 6 18,2 (10,5-27,4)

stratifikoval Gage (7) (viz tabulky 2 a 3).

Hodnoceni rizika krvaceni

Riziko perioperacniho krvéacenti je déno jed-
nak charakterem vykonu (viz tabulka 4) a jed-
nak pacientem samotnym. Pacienti s vysokym
rizikem perioperacniho krvaceni jsou pacienti
s vrozenou ¢i ziskanou poruchou hemostazy.
Byly popsény skérovaci systémy ke stratifikaci
rizika periopera¢niho krvaceni, napfiklad u pa-
cient( s fibrilaci sini (8) (viz tabulka 5). Skore > 2

je spojeno s vyssim rizikem zavazného krvacen.
Profylaxe u poruch hemostazy

Poruchy primarni hemostazy
Pomineme-li vzacné vaskulopatie pfi vaskuli-
tidach, vrozenych poruchach pojivové tkané a pfi
nedostatku vitaminu C (v nasich zemépisnych $i-
kach spiSe v rdmci poruch pfijmu potravy), jedna se
nejcasteéji o poruchy poctu nebo funkce krevnich
desticek. Krvacivé komplikace se u téchto pacientd
pfi chirurgickych vykonech vyskytuijive 20 %, s vy-
znamné vyssi tendencf ke krvaceni u poruchy funk-

ce (25 %), nez u poruchy poctu desticek (13 %) (9).

Trombocytopatie

Von Willebrandova choroba je nej¢astéjsi
vrozend koagula¢ni porucha. Vznikd deficitem
von Willebrandova faktoru (vWf), ktery vazbou
na povrch krevnich desti¢ek stimuluje jejich
agregaci a adhezi k poskozené cévni sténé. Dale
je nosicem a stabilizatorem faktoru VIl (fVIII). Byla
popsana i ziskana forma pfi autoimunitnim po-
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antifibrinolytika, desmopresin, pfipadné jejich
kombinace. Pfi nedostate¢ném efektu je nutno
podat trombocytarni naplavy.

Trombocytopenie

Jedna se o snizené mnozstvi trombocy-
th v krvi vlivem nerovnovdhy mezi tvorbou
a destrukci trombocytd. Z klinického hlediska se
trombocytopenie délf podle zadvaznosti na leh-
kou (150-50x10%1), stfedné téZkou (20-50x10%1)
atézkou (< 20x10%1). Lé¢ba by méla byt pokud
mozno kauzalni, tedy fesit pficinu, kterd pokles
poctu desticek vyvolala. Pokud to neni mozné,
jsou podavény trombocytarni koncentraty s cllem
vratit pocet trombocytd minimalné nad 50x10%/1.

Poruchy sekundarni hemostazy

Vrozené

Riziko krvacent pfi chirurgickém vykonu je
snizeno profylaktickym podanim chybéjiciho
faktoru pfed planovanym vykonem. Lécba je

viak finan¢né narocna, a proto by operacni lé¢-
ba téchto pacientld méla byt centralizovana.
V pripadé akutniho krvaceni a nedostupnosti
substituce faktoru je Zivot zachranujicim zakro-

kem podani velkého mnozstvi plazmy.

Hemofilie AaB

Jednad se o vrozeny nedostatek faktoru VIII
(hemofilie A) a IX (hemofilie B). Dédi¢nost je
gonozomalné recesivni, vdzana na X chromo-
zom, klinicky se manifestuje tedy jen u chlapct
v poméru 1:5000. Planované operacni vykony
by meély probihat v centrech specializovanych
na péci o hemofiliky v rannich hodindch a na
zacatku tydne (kvlli dostupnosti diagnostiky
a zajisténi faktor() (10, 11).

Vzacné vrozené koagulaéni poruchy

Rare inherited coagulation disorders —
RICD se v populaci vyskytuji s nizkou preva-
lenci kolem 1: 1 000 000 obyvatel. Alely pro

Tab. 4. Riziko krvdceni operacnich vykond v urologii

Nizké riziko Stfedni riziko

Vysoké riziko

Cystoskopie bez biopsie
Ascendentni pyelografie
Zavedeni stentu

Optickd uretrotomie

Uretroplastika
Slingové operace

Pyeloplastika
Nefrektomie

Adrenalektomie
Biopsie prostaty
Orchiektomie
Cirkumcize
Plastika hydrokély

Perkutanni nefrostomie
Ureterorenoskopie
Extrakorporalint litotripse

Nefroureterektomie

Transuretralni resekce

Perkutannf extrakce konkrementu
TransvezikaIni prostatektomie
Retroperitonedinf lymfadenektomie
Resekce tumoru ledviny

RadikaIni prostatektomie
Nefrektomie s trombektomif
RadikaIni cystektomie
Transplantace ledviny
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Tab. 5. Stratifikace rizika perioperacniho krvdcent
u fibrilace sinf HAS-BLED (prevzato z (8))

Zkratka Rizikovy faktor Skore

Hypertension hypertenze 1

Abnormal abnormé:g;f\:::kcejater/ 15

Bleeding krvacivé projevy 1

kolisajici INR

Labile INR (international 1
normalized ratio)

Elderly vék > 65 let 1
soucasné uzivana

Drugs antiagregancia ¢i 1-2

alkohol

vznik onemocnénf jsou dédény recesivné,
klinicky se manifestuji zpravidla homozygoti.
Nicméné sklon ke krvaceni vykazuji i néktefi
heterozygoti. Patfi sem afibrinogenemie, ktera
mUze byt lécena koncentratem fibrinogenu
(Haemocomplettan P®) nebo kryoprecipita-
tem (obsahujici kromé fibrinogenu jesté fak-
tor VIII, von Willebrand(v faktor a fibronektin).
Déle deficit faktoru VI, pro ktery je k dispozici
rekombinantni aktivovany faktor VII (rfVila —
Novoseven®) (12, 13).

Ziskané

darni hemostdzy je jaterni insuficience. Mimo
nedostatecné tvorby zejména vitamin K de-
pendentnich koagula¢nich faktorG v jatrech
je riziko krvaceni potencovano asociovanou
trombocytopenii a trombocytopatii. Za nizsi
pocet krevnich desticek je u jaterni insuficience
zodpovednd zvysend sekvestrace trombocy-
td ve sleziné a snizend tvorba trombopoetinu
v jatrech. Jaterni selhani je déle povaZzovano
za hyperfibrinolyticky stav. Profylaxe krvaceni

Tab. 6. Charakteristiky antikoagulacnich prepardtt
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u téchto pacientl vyZaduje kombinaci postupt
pro zlepseni primarni i sekundarni hemosta-
zy. Kromé parenterdinfho podavani vitaminu
K (perordini podani pfi malabsorbci ztraci smysl)
se poddva desmopresin zvysujici vVWF a fVIII,
plazma, pfipadné koncentraty koagula¢nich
faktor®i (14, 15, 16).

Profylaxe u pacientt lécenych
léky ovliviujici srazeni krve
Rocné je 10 % jedincl lécenych léky ovliv-
Aujici srazeni krve indikovano k opera¢nimu
zdkroku. Ten mUze byt dle charakteru zakro-
ku, typu a indikace antikoagula¢ni ¢i antiagre-
gacni terapie spojen s vy33im rizikem krvace-
ni. Problematice 1ékd ovliviujici hemostazu
se podrobné vénuje ve své praci Belej (17).
Perioperacnirizika novych antikoagulancif pro-
bird Heinc a spol. (18). Perioperacni management
pacient na chronické antitrombotické terapii
sumarizuje Ortel (19).
Zde si dovolime tedy pouze strucny prehled:
Antiagregacni prepardty
B acetylsalicylova kyselina (ASA) — Acylpyrin®,
Aspirin®, Anopyrin®, Aggrenox® Godasal®,
Kardegic®
B inhibitory receptor( pro ADP
= plvodni - ticlopidin (Apo-Tic®, Ticlid®, ...),
clopidogrel (Plavix®)
= nové — prasugrel (Efient®), ticagrelor
(Brilique®)

Antikoagulaéni prepardty

B antagonista vitaminu K — kumarin (Warfarin®)

B nefrakciovany heparin (UFH)

B nizkomolekuldrni heparin (LMWH) — nadro-
parin (Fraxiparine®), enoxaparin (Clexane®), ...

B nepiimy inhibitor fXa — fondaparin (Arixtra®)

B DOAC (direct oral anticoagulant drug), NOAC
(new oral anticoagulant drug)
= piimé inhibitory fXa (aktivovany faktor X)
(xabany) - rivaroxaban (Xarelto®), apixa-
ban (Eliquis®), edoxaban (Lixiana®)
= pfimé inhibitory trombinu (gatrany) — da-
bigatran (Pradaxa®)

Antiagregancia

Antiagregancia jsou latky potlacujici primar-
ni hemostézu, tedy vznik destickového trombu.
Nejcastéji jsou uzivany k sekundarni preven-
ci ischemie myokardu (proti rozvoji akutniho
infarktu myokardu) a mozku (proti ischemické
cévnimozkové ptthodé). Jejich kombinace —tzv.
dudlnf antiagregace (ASA + blokatory ADP re-
ceptoru) se doporucuje zejména po implantaci
cizorodych materiall (napf. koronarnich sten-
t0). AZ 25 % pacientd uZivajicich antiagregacni
preparaty podstoupi béhem péti let operacni
zakrok. U pacientt do 30 dni od akutni koronarni
pithody stoupd riziko perioperacni mortality na
59%. Vzhledem k vysokému riziku recidivy ische-
mické prihody se u vykond s nizkym rizikem
krvaceni doporucuje kombinaci nevysazovat.
U vykon stfedniho rizika krvaceni se doporucu-
je pokud mozno ponechat ASA. U vykont s vy-
sokym rizikem krvacenf je tfeba peclivé zvazit
postup ve spoluprdci s kardiologem. Pokud je to
mozné, pldnovany zakrok odlozit o Sest mésicd,

kdy klesa riziko na Urover bézné populace.

Kyselina acetylsalicylova (ASA)

Podani 100 mg ASA denné pulsobf irreverzi-
bilni blokddu COX-1 ve viech trombocytech po
celou dobu jejich existence (10-12 dnf). K odez-
néni Ucinku dochazi novotvofenim trombocytd.
Doporucend doba vysazeni pred planovanym

Vlastnosti Kumariny UFH LMWH Fondaparin | Rivaroxaban Apixaban |Edoxaban | Dabigatran
(Warfarin®) (Heparin®) | (Fraxiparin® Clexane®) | (Arixtra®) (Xarelto®) (Eliquis®) (Lixiana®) | (Pradaxa®)

Plsobent K vitamin flla, fXa hlavné fXa nepfimy ifXa | pfimy ifXa primy ifXa primy ifXa | pfimy inhibitor

trombinu

Podavani p.o. S.C., IV s.C. s.C p.o. p.o. p.o. p.o.

Dévkovani 1x denné (INR) | kont.i.v. 1-2x denné 1x denné 1-2x denné 2x denné 1x denné 2x denné

PIny ucinek 72-96 h 20 minut 2h 2h 2-4h 2h 3h 3h

Biologicka 95 % variabilnf 80-90 % 100 % 66 % nala¢no 50 % 62 % 6%

dostupnost 80-100 % s jidlem

Biologicky 40 h 1-1,5h 4-7h 17 h 5-13h 9-14h 10-14 h 12-17 h

polocas

Antidotum vitamin K protamin + protamin nenf nenf nenf nenf Praxbind®

Vylucovani ledviny ledviny, RES | ledviny ledviny 35 % ledvinami 27 % 50 % 80 % ledvinami

65 % jatry ledvinami ledvinami
Monitoring INR aPTT antiXa antiXa antixXa antiXa antiXa Hemoclot®
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vykonem je 7-10 dni. V pfipadé urgentniho
vykonu s vysokym rizikem krvéaceni je potreba
zvazit podani trombocytarnich naplava.

Ticlopidin

Podani 250 mg 2x denné zpUsobuje irrever-
zibilnfinhibici agregace desticek. Pomérné casty
vyskyt neutropenie, agranulocytézy ¢i obecné
pancytopenie vedl ke kompletnimu vytésnéni
preparadtu novéjsimi molekulami.

Clopidogrel

Clopidogrel irreverzibilné inhibuje vazbu
ADP na desti¢kovy receptor. Vysazeni pred pla-
novanym vykonem se doporucuje s pfedstinem
5-7 dnf. Po pfedstaveni novych ucinnéjsich pre-
paratl po roce 2007 jeho vyznam ustupuje.

Prasugrel

Uziva se 1x denné. Ve srovnani s clopido-
grelem pfedstavuje lepsi prevenciischemickych
pfthod po korondrnfintervenci u rizikovych pa-
cientl. Nicméné tento benefit je ,vykoupen”
vyskytem fatélnich krvacivych prihod se stejnou
incidenci, jako je pravdépodobnost odvracenf
umrti na koronarni pfihodu. V pfipadé urgent-
niho vykonu s vysokym rizikem krvacenf je po-
tfeba zvazit podani trombocytarnich naplavd
nejlépe po 12 hodindch po poslednim podani
leku (20).

Ticagrelor

Uziva se 2x denné, coz mlze zpUsobovat
problémy s compliance pacientd, nicméné byla
popsana nizsi tendence ke krvacivym kompli-
kacim. V pfipadé urgentniho vykonu je mozno
ocekavat efekt podani trombocytarnich naplavl
jiz po Sesti hodinéach (21).

Antikoagulancia

Antikoagulancia jsou latky ovliviiujici sekun-
darni hemostazu blokddou koagula¢nich faktor(
(viz tabulka 6). Nepiimé antikoagulancia (kuma-
riny) snizuji produkci vitamin K dependentnich
faktor( v jatrech. Pifma antikoagulancia inaktivujt
samotné antikoagula¢ni faktory bud nepfimo
aktivaci antitrombinu Ill (hepariny a LMWH),
nebo pffmo blokadou trombinu (gatrany) ne-
bo fXa (xabany). Neni vhodné vydavat pausaini
doporuceni o vysazeni antikoagula¢ni terapie
pfi objedndvan( k vykonu, ale o nutné pfipravé
praktickym lékafem ¢i ambulantnim specialistou

- hematologem. Bez pferusenf antikoagulac-
ni terapie Ize provadét vykony v nizkém riziku
krvécenf (viz tabulka 4). Nékteré prace dopo-
rucuji pouhé vysazenf antikoagula¢ni terapie
na nahrady, protoze bylo prokdzano vyssi riziko
krvaceni pfi uziti preklenovaci terapie nez riziko

tromboembolické pfthody bez nf (22, 23).

Warfarin

Warfarin patif mezi nepiima antikoagulancia,
protoze pUsobi jako kompetitivni antagonista vi-
taminu K, a tim blokuje tvorbu K dependentnich
koagula¢nich faktor( v jatrech. Warfarin se nejcas-
té&ji uzivd u mechanické nahrady srde¢ni chlopné
(dozivotné), u fibrilace sinf a do tfi mésicl po trom-
boembolické nemoci (TEN), u pacientl s vysoce
rizikovym trombofilnim stavem dozivotné.

Planovany vykon

U vykonu stfedniho a vysokého rizika krva-
cenf se vysazuje Warfarin 5-7 dnf pfed operaci.
Pfi poklesu INR pod 2 se zahajuje ,pfemostuji-
c” (bridging) terapie profylaxe LMWH v davce
podle rizika TEN. Posledni davka se podava nej-
pozdéji 12 hodin pfed vykonem. Za bezpecny
se povazuje pokles INR pod 1,5-1,25.V pfipadé
nedostatecného poklesu INR je moZzno podat
peroradlné vitamin K's odezvou v fadu 24-48
hodin. Nutno zopakovat, Ze je tfeba pfihlédnout
ke konkrétnimu nemocnému se zvazenim rizika
TEN a krvacen(.V pfipadé planovaného vykonu
je tedy Iépe operacni zakrok odlozit. Prevod zpét
na Warfarin mGze byt zahdjen po pominutf rizik
chirurgického krvéceni. U vykon( se stfednim
rizikem 1.-5. pooperacni den, u vykonU s vyso-
kym rizikem za 7-10 dna.

Urgentni vykon

V piipadé urgentniho vykonu u warfarinizo-
vaného pacienta je tfeba zjistit posledni davku,
davkovaci schéma a aktudlni hodnotu INR. Lze
pak odhadnout rychlost metabolismu Warfarinu.
Pokud Ize vykon odloZit 0 24 hodin, podéva se
intravendzné vitamin K. Vzdy je ale tfeba pocitat
s rizikem nasledného vzniku rezistence na lé¢bu
pfi zpétném prevadeéni na Warfarin. Chybéjici
koagula¢ni faktory Ize nejrychleji nahradit plaz-
mou, eventudlné koncentradtem protrombino-
vého komplexu (prothrombin complex con-
centrate — PCC — napt. Prothromplex® Ocplex®)
v davce 25-50 IU/kg. Po operaci se zahajuje
LMWH v preventivni nebo vyssi preventivn{
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davce dle charakteru vykonu a jeho priébéhu
s odstupem minimalné osm hodin po operaci.
Prevod zpét na Warfarin se zahajuje podobné
jako po planovaném vykonu.

LMWH

Nizkomolekuldrni hepariny snizuji riziko
pooperacni tromboembolické ptihody o 50 %,
nicméné soucasné o 50 % zvysujf riziko periope-

ra¢niho krvaceni.

Planovany vykon

Pacienti v nizkém riziku TEN uZivaji pro-
fylaktickou davku LMWH 1x denné zpravidla
ve velernich hodindch, operace v takovém
pfipadé mize probéhnout idedlné s odstu-
pem 12 hodin. Ve stfednim riziku uzivaji vy3si
profylaktickou davku (polovinu terapeutické)
zpravidla 1x denné, posledni davka se podava
vecer pred operaci. Pacienti ve vysokém rizi-
ku TEN uzivaji terapeutickou davku LMWH 2x
denné. Vecler pfed vykonem lIze sniZit davku
na profylaktickou. Znovunasazeni LMWH se
zpravidla zahajuje ve vecernich hodinach po
vykonu (nejdfive za osm hodin) po vylouceni
rizika chirurgického krvéceni. V pfipadé pre-
trvévajiciho rizika krvaceni se redukuje davka
LMWH na profylaktickou, vyjimecné Ize vecerni
davku vynechat. Dalsi postup se fidi aktudlnim
klinickym stavem (24).

Urgentni vykon

Maximalnf riziko krvacenf je u pacientd lé-
¢enych LMWH 2-8 hodin po podani. V tako-
vém pfifpadé je nutné odebrat hladinu antiXa
a podat protamin sulfat, ktery neutralizuje cca
60% aktivity antiXa. Zahajuje se ddvkou 1 mg na
1001U LMWH, dle vyvoje je mozné podat dru-
hou davku 0,5 mg na 100 IU LMWH za osm ho-
din. Pfi odstupu vétsim nez 12 hodin po podani
LMWH zpravidla neni tfeba zvlastnich opatreni.
Znovunasazen{ LMWH pobihd obdobné jako pfi
planovaném vykonu.

NOAC

Planovany vykon

Obecné se doporucuje vysazeni 24 hodin
pred planovanym vykonem nizkého a stfedniho
rizika krvaceni, u vysokého rizika ¢i vyznamné
renalni insuficienci by mélo vysazeni predchazet

vykonu o 2-4 dny.
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Urgentni vykon

Maximalni riziko krvécenf je prvnich Sest
hodin po aplikaci. U gatrand se odebird krev na
aPTT (activated partial thromboplastin time)
a Hemoclot®, jako antidotum Ize podat idaru-
cizumab (Praxbind®) v dévce 5 g iv. U xaban(
se testuje antiXa s korekci na podavany prepa-
rat a podava se koncentrat protrombinového
komplexu (prothrombin complex concentrate —
PCC - napf. Prothromplex®, Ocplex®) v davce
40-501U/kg. Po 12 hodinédch od aplikace riziko
krvécenf vyznamnym zptsobem klesd. Ve fazi
testovani jsou dvé antidota — Andexanet alfa —
rekombinantni a inaktivovana forma faktoru X,
ktery ma slouzit jako univerzalni antidotum pro
vsechny inhibitory faktoru Xa (tedy xabany
a LMWH). Déle Ciraparantag® (aripazin) je syn-
tetickd molekula, ktera inaktivuje pfimé inhi-
bitory faktoru Xa (xabany), pfimé trombinové
inhibitory (gatrany) a hepariny (nefrakcionované
i nizkomolekuldrni) i pentasacharidy. Opétovné
zahdjeni podavani NOAC se fidf riziky chirurgic-
kého krvaceni po vykonu - zpravidla mozno
zahdjit 1é¢bu 1-2 dny po vykonu. Pfeklenovaci
terapie LMWH zpravidla neni nutna (25, 26, 27).

Profylaxe u vykonii se
zvySenym rizikem krvaceni
u jinak zdravych jedinct

Hemostatické latky

Rekombinantni aktivovany faktor VII
(RVlla - Novoseven®)

Faktor VIl je zavisly na vitaminu K a je synte-
tizovéan v jatrech. Po vazbé na tkénovy faktor je
aktivovan nejrliznéjSimi protedzami a aktivuje
faktor X a IX koagula¢ni kaskady. Novoseven® byl
plvodné vyvinut pro nekontrolované krvaceni
u hemofilickych pacientl. Off label byl pouzivan
v kardiochirurgii, neurochirurgii, hepatalni chi-
rurgii a otevrené radikalni prostatektomii. Jeho
uziti bylo spojeno s vys3sim rizikem arteridln{
tromboembolické prihody, zejména u starsich
jedincd, a proto by nemél byt uzivan jako pro-
fylaxe k redukci krevnich ztrat. Jeho vysoka cena
ho diskvalifikuje z rutinniho uzivanf k profylaxi
krvaceni pfi urologickych vykonech (28, 29).

Desmopresin
Je analog vazopresinu, ktery zvysuje hla-

diny faktoru VIII a von Willebrandova faktoru.

www.urologiepropraxi.cz
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Na druhé strané mirné zvysuje fibrinolytickou
aktivitu po uvolnéni tkanového aktivatoru plas-
minogenu. V nékolika studiich nebyl prokdzan
efekt na snizenf poctu podanych krevnich tran-
fuzi ani poctu reoperaci. Podafilo se prokazat
minimalni efekt na redukci perioperacni krevni
ztraty. Sice nebylo prokdzano zvysené riziko
komplikaci v souvislosti s podanim desmopre-
sinu, nicméné pozitivni efekt byl pfinejmensim
diskutabilni (30). Cena za profylaxi se pohybuje
do 100 Ke. Vétsi efekt byl, jak uz bylo zminéno
vyse, prokazan u primarnich poruch hemo-
stazy.

Fibrinogen

V randomizovanych studiich byl prokazan
pozitivni efekt u pacientd s hypofibrinogene-
mif u korondrniho bypassu. Doslo k redukci po-
operacniho krvaceni o 32 % bez zvyseni rizika
pooperacnich komplikaci. Cena okolo osmi
tisic K¢ za jeden g latky jej témér jisté diskvalifi-
kuje z rutinni profylaxe krvacenf pfi urologickych
vykonech (31, 32).

Antifibrinolytika

Aprotinin

Aprotinin je sirokospektry inhibitor serino-
vych protedz, tedy i téch v koagula¢ni kaskadé.
Byl prokézan lepsi efekt na prevenci peri- a po-
operacniho krvaceni nez u kyseliny tranexa-
mové. Nicméné v roce 2008 byl stazen z trhu
pro masivni nezddouci Ucinky vcetné zvyseni
periopera¢ni mortality pfi komplexnich kar-
diochirurgickych vykonech (33).

Kyselina e-aminocaproova (EACA)

EACA je synteticky inhibitor plasminu. Jeji
pouZitf je spojeno s hypotenzi, srde¢nf arytmif,
myopatil a rhabdomyolyzou. Na nasem trhu
neni registrovana.

Kyselina tranexamova

Kyselina tranexamova je antifibrinolytikum
vyuzivané ke zmimeéni krvaceni. Mechanismus
Ucinku spociva ve vazbé na volny plasmino-
gen v plazmé (a to s vyssi afinitou nez tkanovy
aktivétor plasminogenu). Branf jeho konverzi
na plazmin, ktery je zodpovédny za degradaci
fibrinovych polymerQ. Vysledkem je pak vyssi
stabilita fibrinové zatky v misté krvéaceni, a tim
i nizsi krevn( ztraty (34, 35, 36). UZitf kyseliny tra-
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nexamové v prabéhu nebo po skonceni operace
nepfinasi zlepseni vysledkd na rozdil od podani
pred vykonem. Biologickym vysvétlenim mize
byt, Zze pokud se kyselina tranexamova navaze
na plasminogen v ¢asné fazi fibrinolytické kas-
kady (po zahdjenf vykonu), redukuje az 80 %

aktivity tkdfového aktivatoru plasminogenu (37).

Pri urologickych operacich, zejména na prostaté

aledviné, mlze dochézet ke zvysené konver-

zi plasminogenu na plasmin, ktery zplUsobuje
hyperfibrinolyzu, jednak vyplavovanim tkano-
vého aktivatoru plasminogenu z destruované
tkdné a jednak urokindzou pfitomnou v moci

(38). Hyperfibrinolyzu Ize diagnostikovat rotac-

ni tromboelastometril (ROTEM). V urologii bylo

dosud publikovano jen mélo praci hodnoticich
uziti kyseliny tranexamové u transuretrdini resek-
ce prostaty, oteviené radikalni prostatektomie

a oteviené radikalni cystektomie. Plvodni prace

viak pozitivni efekt ve smyslu snizeni periope-

racnich a pooperacnich krevnich ztrdt u tran-

suretraini resekce prostaty nepotvrdily (39, 40).

Rostouci sila dlikazl o prospésnosti uziti kyseliny

tranexamové v kardiochirurgii, neurochirurgii,

traumatologii a ortopedii vedla k oprasenf této
myslenky v urologii (41,42, 43). Novéjsi urologic-

ké prace viak pfindseji slibné vysledky (44-47),

vCetné recentni metaanalyzy (48).
| pres padesétileté zkusenosti s uzivanim ky-

seliny tranexamové v profylaxi a lé¢bé krvéacent

je stale tfeba hledat odpovédi na nasledujicf

otazky v urologii (49):

B Stdle hleddme optimalni davku a davkovaci
schéma u konkrétnich vykon(.

B Neni pfesné definovano riziko tromboem-
bolické piihody v souvislosti s profylaktic-
kym podavanim kyseliny tranexamové.

BV urologii nejsou stanovena rizika gene-
ralizovanych kfeci, které byly pozorovany
u vysokych davek v kardiochirurgii.

Zaver

S nardstem veéku a komorbidit urologic-
kych pacientd se zvysuje mnozstvi rizikovych
faktord spojenych s opera¢nim vykonem.
Primérni choroby nebo chronicka lé¢ba pre-
paraty ovliviiujicimi hemostazu patfi k za-
vaznym faktordm. Pokud planujeme operaci
u takového nemocného, musime vzdy peclivé
zvazovat jeji indikaci. Provedeni vykonu je
spojeno s Upravou nebo Uplnym vysazenim

této IéChy. V fadé piipadl je takovd Uprava
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spojena s neumeérnym rizikem tromboem-
bolické ¢i naopak krvéacivé ptihody, které ne-
mUzeme akceptovat. V téchto pfipadech je
nutno pfehodnotit indikaci a vykon odloZit,
nezfidka i UpIné kontraindikovat. Takové roz-
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