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Prevence a léčba krvácení nebo trombózy     
je u pacientů s jaterní cirhózou spojena 

s řadou úskalí, zažitých představ a zavedených 
stereotypů



Falešné paradigma, že změny hemostázy   
mají krvácivý charakter



Vytvoření nové rovnováhy 1



Nová rovnováha je křehčí s rizikem závažných 
důsledků neadekvátních intervencí 1-3



PT, APTT, fibrinogen, počet destiček, ROTEM 
etc. nepredikují riziko krvácivých komplikací 

invazivních zákroků 2, 4-9



PT, APTT, fibrinogen, počet destiček, ROTEM 
etc. nepredikují riziko krvácivých komplikací 

invazivních zákroků 2, 4-9

Vyšetření nelze indikovat k predikci rizika 
krvácení po výkonu a/nebo                             
při antitrombotické léčbě 2



Lze je použít k posouzení závažnosti nemoci 
a

v případě krvácení po výkonu mohou sloužit  
k porovnání s výchozím stavem 2



Riziko krvácení určuje charakter výkonu 2



Riziko trombózy u pacientů s jaterní cirhózou



Jsou pacienti s jaterní cirhózou v riziku žilní tromboembolické nemoci? 1-3

• U pacientů s jaterní cirhózou dochází k „rebalanci“ hemostázy 
• U pacientů, kteří nejsou kriticky nemocní, převládá spíše posun k hyperkoagulaci
• Tromboprofylaxe je však u těchto pacientů nedostatečně využívána 34

Lze u pacientů s jaterní cirhózou používat klinické skórovací systémy pro predikci VTE (DVT/PE)? 2

• Klinické skórovací systémy jako jsou „Padua prediction score“ (>3 nebo 4) 35 nebo „IMPROVE score“ 
(4) 36 lze i u hospitalizovaných pacientů s jaterní cirhózou používat k predikci vysokého rizika vzniku DVT 
a/nebo PE 

Lze výsledky ROTEM nebo jiných testů u pacientů s cirhózou používat k posuzování rizika VTE? 2

• Používání viskoelastických testů nebo jiných laboratorních testů k posuzování rizika VTE (DVT/PE) u 
pacientů s jaterní cirhózou se nedoporučuje 
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Která antitrombotika lze u pacientů s jaterní 
cirhózou použít v profylaxi VTE?



Lze u pacientů s jaterní cirhózou v profylaxi VTE použít LMWH nebo DOACs? 2

• U pacientů s jaterní cirhózou lze doporučit tromboprofylaxi pomocí LMWH, protože má přiměřený 
bezpečnostní profil, ale účinnost je podle dostupných dat nejasná 

• U pacientů s jaterní cirhózou Child-Pugh A a B lze doporučit tromboprofylaxi pomocí DOACs, protože 
DOACs mají u těchto pacientů přiměřený bezpečnostní profil, ale údaje o účinnosti jsou stále omezené –
u pacientů s jaterní cirhózou Child-Pugh C se DOACs nedoporučují 

• Při rozhodování o tromboprofylaxi je vždy nutno zvážit i krvácivé riziko 



Lze u pacientů s jaterní cirhózou v profylaxi VTE použít LMWH nebo DOACs? 2

• U pacientů s jaterní cirhózou lze doporučit tromboprofylaxi pomocí LMWH – přiměřený bezpečnostní 
profil – účinnost je nejasná 

• U pacientů s jaterní cirhózou Child-Pugh A a B lze doporučit tromboprofylaxi pomocí DOACs – přiměřený 
bezpečnostní profil – údaje o účinnosti jsou stále omezené

• U pacientů s jaterní cirhózou Child-Pugh C se DOACs nedoporučují = metodou volby jsou LMWHs

• Při rozhodování o tromboprofylaxi je vždy nutno zvážit i krvácivé riziko 



Která antitrombotika lze u pacientů s jaterní 
cirhózou použít v léčbě VTE?



Lze u pacientů s jaterní cirhózou v léčbě VTE použít warfarin, LMWH nebo DOACs? 2

• Warfarin by měl být při léčbě DVT/PE u pacientů s jaterní cirhózou používán s opatrností, protože tito 
pacienti mohou mít výchozí INR změněné a bezpečné terapeutické rozmezí INR u nich bývá nejisté 

• U pacientů s jaterní cirhózou Child-Pugh A jsou LMWH a warfarin rozumnou volbou. Dokud nebude k 
dispozici více údajů, doporučuje se pro léčbu DVT/PE u pacientů s jaterní cirhózou Child-Pugh B a C 
LMWH 

• U podobných pacientů se současným selháním ledvin je léčbou volby nefrakcionovaný heparin 
• U pacientů s cirhózou Child-Pugh A neexistují žádné zásadní obavy ohledně bezpečnosti DOACs

• Vzhledem k možnosti akumulace by DOACs měly být používány s opatrností u pacientů s jaterní cirhózou 
Child-Pugh B a u pacientů s clearance kreatininu pod 30 mL/minutu

• Použití DOACs u pacientů s dekompenzovanou jaterní cirhózou Child-Pugh C se nedoporučuje
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Lze u pacientů s jaterní cirhózou v léčbě VTE použít warfarin, LMWH nebo DOACs? 2

• Warfarin u pacientů s jaterní cirhózou opatrně – výchozí INR může být změněné a terapeutické rozmezí 
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• U pacientů s jaterní cirhózou Child-Pugh A jsou LMWH a warfarin rozumnou volbou

• U pacientů s jaterní cirhózou Child-Pugh B a C se doporučuje LMWH

• U podobných pacientů se současným selháním ledvin je léčbou volby UFH 

• U pacientů s cirhózou Child-Pugh A neexistují žádné zásadní obavy ohledně bezpečnosti DOACs

• U pacientů s jaterní cirhózou Child-Pugh B a/nebo u pacientů s clearance kreatininu pod 30 mL/minutu 
DOACs opatrně – riziko akumulace léčiva – pod 15 mL/minutu kontraindikace 

• Použití DOACs u pacientů s dekompenzovanou jaterní cirhózou Child-Pugh C se nedoporučuje



Úprava dávky přímých antikoagulancií (DOAC) při selhání ledvin nebo jater
Dabigatran Apixaban Edoxaban Rivaroxaban

Funkce ledvin
CrCl >50 mL/minutu Žádná opatření Žádná opatření Žádná opatření Žádná opatření

CrCl 30-50 
mL/minutu

Zvaž modifikaci 
léčby (redukci) 

Žádná opatření Zvaž modifikaci 
léčby (redukci)

Zvaž modifikaci 
léčby (redukci)

CrCl 15-30 
mL/minutu

Kontraindikace 
léčby

Zvaž modifikaci 
léčby (redukci)

Zvaž modifikaci 
léčby (redukci)

Zvaž modifikaci 
léčby (redukci)

CrCl <15 mL/minutu Kontraindikace 
léčby

Kontraindikace 
léčby

Kontraindikace 
léčby

Kontraindikace 
léčby

Funkce jater
Child-Pugh A Žádná opatření Žádná opatření Žádná opatření Žádná opatření

Child-Pugh B Zvaž modifikaci 
léčby (redukci)

Zvaž modifikaci 
léčby (redukci)

Zvaž modifikaci 
léčby (redukci)

Kontraindikace 
léčby

Child-Pugh C Kontraindikace 
léčby

Kontraindikace 
léčby

Kontraindikace 
léčby

Kontraindikace 
léčby
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Významné lékové interakce s DOACs 
Léky frekventně 
využívané v 
hepatologii

Mechanismus 
interakce

DOAC
Dabigatran Apixaban Edoxaban Rivaroxaban

Carvediol / (propanolol) Inhibice P glykoproteinu Zvaž modifikaci léčby 
(redukci)

Žádná opatření Zvaž modifikaci léčby 
(redukci)

Žádná opatření

Simvastatin / 
atorvastatin

Inhibice P glykoproteinu Zvaž modifikaci léčby 
(redukci)

Chybí data Chybí data Chybí data

Inhibitory protonové 
pumpy

Snížená 
gastrointestinální 
adsorpce

-30 % Nevýznamný vliv Nevýznamný vliv Nevýznamný vliv

Cyklosporin / 
tacrolimus

Inhibice P glykoproteinu 
a CYP3A4

Zvaž modifikaci léčby 
(redukci)

Žádná opatření Zvaž modifikaci léčby 
(redukci)

Žádná opatření

Sirolimus / everilimus Nepředpokládá se 
žádná relevantní 
interakce

Žádná opatření Žádná opatření Žádná opatření Žádná opatření

Sorafenib / nivolumab
/ramucirumab / 
atezolizumab / 
bevacizumab

Nepředpokládá se 
žádná relevantní 
interakce

Žádná opatření Žádná opatření Žádná opatření Žádná opatření

DOACs jsou substráty P glykoproteinu, 
efluxního transportéru, který ve sliznici 

střev reguluje vstřebávání léčiv

Induktory P-gp mohou snižovat 
plazmatické koncentrace DOACs             

a zvyšují riziko trombózy

Inhibitory P-gp mohou zvyšovat 
plazmatické koncentrace DOAC               

a zvyšují riziko krvácení
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Silné inhibitory P-gp Silné induktory P-gp

Cyklosporin Karbamazepin

Dronedaron Fenytoin

Ketokonazol Rifampicin

Posakonazol Třezalka tečkovaná

Chinin

Ritonavir

Niormatrelvir

Krvácení Trombóza

Pomaleji odeznívá efekt Rychleji odezní efekt



Závěry

Opouštíme paradigma, že změny hemostázy u pacientů            
s cirhózou mají apriori krvácivý charakter

Nová rovnováha je křehčí s rizikem závažných důsledků 
neadekvátních intervencí

Při antitrombotické profylaxi a léčbě lze využívat warfarin, 
LMWH/UFH i DOACs s respektem k funkci jater a ledvin



Děkuji za pozornost


