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SOUHRN

Spontanni intracerebralni hemoragie (ICH) predstavuji zavazné onemocnéni. Az 40 % pacientt umira v prd-
béhu prvnich 30 dnd. Ro¢ni mortalita je az 50 %. Nej¢astéjsim rizikovym faktorem je arteridlni hypertenze,
kterd v dlsledku hypertenzni arteriolopatie na podkladé hypertrofie a degenerace v tunica media malych
tepen a fibrinoidni nekrézy muaze indukovat vznik hematomu lokalizovaného v hlubokych mozkovych struk-
turéch, jako napf. bazalni ganglia, thalamus, pons. Pacienti uzivajici dlouhodobé antikoagulaci maji vyssi
riziko progrese hematomu, a tim i horsiho klinického stavu. Zékladnim terapeutickym postupem u téchto
pacientl je tedy snaha o rychlé zruseni antikoagula¢niho Ucinku, které byva u v soucasnosti hojné pouzi-
vanych novych perorélnich antikoagulancii (NOAC) problémem. Dabigatran je jediny lék ze skupiny NOAC,
ktery ma v klinické praxi dostupné ucinné antidotum — idarucizumab (Praxbind). Nedavny klinicky vyzkum
prokazal, Ze u pacientd s ICH pfi terapii dabigatranem muze idarucizumab zabranit rGstu hematomu a zlep-
sit vysledny klinicky stav pacienta.
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ABSTRACT

Spontaneous intracerebral hemorrhage (ICH) is a life threatening condition. Up to 40% of patients have fa-
tal outcome within the first 30 days. Mortality rate is 50% per year. The most frequent cause of ICH is arterial
hypertension, which as a result of hypertensive arteriolopathy based on hypertrophy and degeneration in
the tunica media of small arteries and fibrinoid necrosis, can induce the hematoma located in deep brain
structures such as basal ganglia, thalamus, pons. Patients treated with chronic anticoagulation therapy have
higher risk of hematoma progression and thus worse clinical outcome. Basal therapeutic approach for these
patients is aimed to cancel the anticoagulation effect as soon as possible. This can be difficult in cases when
novel oral anticoagulants (NOAC) are used for anticoagulation. Dabigatran is the only NOAC having effecti-
ve specific antidote called idarucizumab (Praxbind) that is used in clinical practice. A recent clinical research
has shown that in patients with intracerebral hemorrhage on dabigatran, idarucizumab can prevent the
growth of hemorrhage and improve the clinical outcome.

Uvod

Popis kazuistiky

Spontanni intracerebrdlni hemoragie (ICH) predstavu-
ji zdvazné onemocnéni s vysokou mortalitou. Az 40 %
pacientl od zacatku prihody umirad do jednoho mésice,
nicméné dvé tretiny z téchto nemocnych umiraji jiz v pri-
béhu prvniho tydne.! Nejcastéjsi pricinou ICH je arteridlni
hypertenze. Vysoky krevni tlak je asociovdn se zvysenym
rizikem progrese velikosti hematomu a zhor$enou pro-
gnézou pacienta.? Riziko vzniku ICH u dlouhodobé an-
tikoagulacni 1écby je méné nez 2 %.2 Proto je zasadnim
terapeutickym postupem agresivni lécba arterialni hyper-
tenze a korekce koagulacnich poruch.

Ctyfiaosmdesatileta pacientka s anamnézou fibrilace sini
lé¢enou dabigatranem, byla pfijata na nasi kliniku pro
akutni intracerebrdlni krvaceni v oblasti putamen vlevo
o velikosti 35 x 19 mm dle CT vysetfeni mozku. V objek-
tivnim neurologickém nélezu byla pfitomna deviace hlavy
a bulbl doleva, smisena faticka porucha, tézka centralni
Iéze n. VIl vpravo a tézka pravostranna hemiparéza, NI-
HSS (National Institute of Health Stroke Scale) 13. Etio-
logie krvaceni byla verifikovana pfi dekompenzované
arterialni hypertenzi. Neurochirurg doporucil konzerva-
tivni postup. Laboratorni testy vykazovaly antikoagulacni
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aktivitu dabigatranu, proto byl aplikovan intravenézné
Praxbind v davce 5 g. Kontrolni CT mozku za 24 hodin
vyloucilo progresi velikosti hematomu. V pribéhu hos-
pitalizace stabilizovana dekompenzovana arterialni hy-
pertenze, implantovan kardiostimulator a zalécena bron-
chopneumonie véetné umélé plicni ventilace. Kompletni
resorpce hematomu dle CT vysetfeni nastala za 34 dni.
Doslo k regresi neurologického deficitu, pfitomna stfed-
né tézka dysartrie, centralni léze n. facialis vpravo, pravo-
stranna hemiparéza lehkého az stredniho stupné, NIHSS
6. Navracena byla antikoagulacni 1é¢ba dabigatranem.

Osobni anamnéza: Chronicka fibrilace sini, arterialni
hypertenze, stav po mozkovém infarktu v roce 2007, Alz-
heimerova nemoc s pozdnim zacatkem, postmenopauzal-
ni osteoporodza s kompresivni frakturou obratle L3.

Farmakoterapie

Chronickd medikace: Pradaxa tbl. 110 mg 1-0-1, Presta-
rium Neo tbl. 5 mg %2-0-0, Promemore tbl. 10 mg 1-0-0,
Caltrate tbl. 600 mg/400 IU D, 0-1-0.

Lécba v prubéhu hospitalizace: K neutralizaci antiko-
agula¢niho ucinku dabigatranu byl podan po pfijeti pa-
cientky Praxbind v davce 5 g (2x 2,5 g/50 ml) jako dvé
po sobé nasledujici infuze, kazda infuze byla aplikovana
v délce 5-10 minut. V prlbéhu hospitalizace byl pacientce
implantovan kardiostimulator pro syndrom chorého sinu
a kompenzované arterialni hypertenze. Pro rozvoj bron-
chopneumonie vpravo s akutni respiracni insuficienci byla
indikovdna pfechodna uméla plicni ventilace a zalé¢ena
antibiotiky (Tazocin) s efektem.

Sekundarni prevence: U pacientky byla po resorpci he-
matomu navracend antikoagulac¢ni l1é¢ba dabigatranem
v redukované davce 2x 110 mg vzhledem k véku.

Vysledky relevantnich laboratornich vysetieni

Vstupni aPTT bylo prodlouzené 65,3 s, rovnéz i trom-
binovy cas (TT) byl prodlouzeny > 60 s a Hemoclot byl
0,04 pg/ml. Tyto laboratorni vysledky az na nizsi hodnotu
Hemoclotu prokazovaly antikoagula¢ni aktivitu dabigat-

ranu. Kontrolni laboratorni vysledky po podani antidota
nepresahovaly horni limit laboratore.

Zobrazovaci vysetieni

Obrazek 1 zobrazuje vstupni nativni CT mozku a obréazky
2, 3 kontrolni CT mozku za 24 hodin a za 34 dni.

Diskuse

Dllezitymi prognostickymi faktory u ICH je velikost
a sekundarni expanze hematomu.* Proto je hlavnim te-
rapeutickym cilem prevence progrese hematomu, a to
duslednou lécbou arteridlni hypertenze, a korekce ko-
agulac¢nich poruch. ICH zpuUsobené dlouhodobou anti-
koagulaci antagonisty vitaminu K (VKA) tvofi 10 % az
25 % ze viech ICH a jsou asociovany s progresi velikosti
hematomu a vy3si mortalitou.>® Vyhodou NOAC ve srov-
ndni s VKA je podstatné nizsi riziko ICH.”

Nevyhodou nékterych NOAC je obtizné zruseni jejich
antikoagulacniho pusobeni. Dabigatran jako jediny ze
vsech NOAC ma schvalené antidotum idarucizumab (Prax-
bind), které dokaze v intervalu nékolika minut zrusit jeho
ucinek. Jedna se o fragment humanizované monoklonal-
ni protilatky, ktera se specificky vaze pouze k molekulam
dabigatranu a neutralizuje jeho antikoagula¢ni ucinek
v pribéhu nékolika minut.®® Praxbind je indikovan u pa-
cientd uzivajicich dabigatran se Zivot ohrozujicim nebo
nekontrolovatelnym krvacenim, ktefi potfebuji naléha-
vou operaci nebo jinou akutni intervenci, jako je napf.
i cévni mozkova prihoda. Nedavna observacni studie pro-
kazala, Ze u pacientl s ICH pfi terapii dabigatranem muze
idarucizumab zabranit rdstu hematomu a zlepsit vysledny
klinicky stav.®

Nase kazuistika popisuje situaci, kdy u pacientky z da-
vodu hluboko uloZzeného ICH nebyla indikovdna neuro-
chirurgicka intervence, ale zrudeni antikoagula¢ni aktivity
dabigatranu bylo uskute¢néno pravé pomoci antidota
Praxbind v doporucované dévce 5 g (2x 2,5 g/50 ml) in-
travenézné jako dvé po sobé nasledujici infuze, kazda
v délce 5-10 minut nebo jako bolusova injekce. Vysledny

Obr. 1 - Vstupni nativni CT mozku

Obr. 2 - Kontrolni CT mozku za 24 hodin

Obr. 3 - Kontrolni CT mozku za 34 dni
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pfiznivy CT ndlez a zlep3eny klinicky stav pacientky pod-
poruje vysledky zminénych observacnich studii o ucinnos-
ti a bezpecnosti idarucizumabu.

Zaveér

Pouziti idarucizumabu k zruseni antikoagula¢niho ucinku
dabigatranu se dle dosud dostupnych informaci jevi bez- 6
pecné a ucinné i u intrakranidlnich hematomd, u nichz by

tak idarucizumab mohl snizovat mortalitu a zlepsovat vy-
sledny klinicky stav pacienta.
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