farmakoterapie

Edoxaban v klinické
praxi - moderni
pristup k prevenci
tromboembolickych

Uvod

Pred 16 lety se objevily vysledky vel-
kych multicentrickych studii prvnich
primo pusobicich antikoagulacnich
latek - primych peroréalnich antikoagu-
lancii (DOAC). Byly to: v roce 2009
dabigatran, v roce 2011 rivaroxaban
a apixaban a posledni z nich - v roce
2013 - edoxaban. Edoxaban (vyvinu-
ty japonskou spolec¢nosti Daiichi San-
kyo) je vedle dabigatranu, rivaroxaba-
nu a apixabanu &tvrtym pripravkem
pro peroralni antikoagula¢ni 1é¢bu
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prihod

Jiri Spde

patricim do skupiny novych antikoagu-
lancii. Na trh byl uveden v roce 2015
ve Spojenych statech americkych pod
nazvem Savaysa a v Evropé v témze
roce pod nazvem Lixiana. Patentova
ochrana edoxabanu je platnd zhru-
ba do 18. 4. 2027 pro hlavni latku,
po této dobé je mozno ocekavat vstup
generickych variant na trh.

Ukéazalo se, ze selektivni plsobeni
téchto pripravkd na koagulaéni kas-
kddu s jednodussi farmakokinetikou
vede k lepsim [é¢ebnym Gcinkdm, nez
prokazal jejich predchldce warfarin,

Edoxaban je cturtym léCivem ze skupiny tzv. novych peroralnich
antikoaqgulancit (NOAC), které bylo schudleno pro le¢bu vendzniho
tromboembolismu a prevenci iktu / systémouvé embolizace pri
Jfibrilact sini (FS). Jednd se o [e¢ivo s priznivym farmakologickym
profilem, jednoduchym dduvkouvacim schématem, minimem zauaznych
interakct a s ucinnosti ovérenou velkymi randormizovanyrni

studiemi. Bezpec¢nost a ucinnost byly u edoxabanu navic prokdazdny
Jjak v populact starsich pacientt ve veku nad 75, resp. 80 let,

u nemocnych se srdec¢nim selhavanim a FS po akutnim korondrnim
syndromu, tak u pacientt: podstupujicich elektrickou kardioverzi

a pritom jsou tyto pripravky bezpec-
ngjsi po strance fatalnich krvacivych
komplikaci, hlavné téch nejzavaznéj-
Sich (mozkové krvéaceni), s nizsim
nebo podobnym vyskytem stredné za-
vaznych krvaceni. Jejich masové vyuziti
v fadé zemi odsunulo pouzivani anta-
gonistd vitaminu K (VKA) jen k nizsi-
mu procentu nemocnych nebo k vy-
uziti u nékterych speciélnich indikaci.
Pacienti, kteri dosud neuzivali anti-
koagulancia, dostavaji DOAC, pokud
nemaji nékterou z kontraindikaci je-
jich pouziti. T€zko si vzpominédm, kdy
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Tab.1 Zakladni charakteristiky klinicky pouzivanych DOAC

=
Biologicka dostupnost (%) 6,56 80-100
Absorpce ovlivnéna jidlem Ne +39 % a vice

doporuc¢eno uzivat s jidlem
Clearence 20/80 65/35
nerendlni/rendlni (%)
Jaterni metabolismus Ne Ano
(cytochrom 3A4%)
Potencidlni 1ékové interakce Inhibitor P-gp Substrat CYP3A4

a inhibitor P-gp

Doba do maximalni inhibice (hodiny) 0,6-2 1-4
Polocas eliminace 12-17 5-13
Doporuc¢eno pro CrCl > 30 ml/min > 15 ml/min

DOAC - primé peroralni antikoagulancia; CrCl - clearance kreatininu; P-gp - P-glykoprotein

jsem naposledy zacal s |é¢bou warfa-
rinem de novo u nemocného s FS. Z{-
stala jedind otazka - jak vybirat mezi
t€mito pfipravky, kdyz jejich ucinek je
v zéasadnich rysech podobny? Zadna
objektivni srovnavaci studie téchto
pripravkd nebyla provedena. Existu-
ji situace, které mohou vést k upred-
nostnéni nékterého pripravku opro-
ti jinému?

Hlavni vyhody edoxabanu
oproti jinym primym
antikoagulanciim

Edoxaban je selektivni inhibitor FXa-
-serinové endopeptidazy koagulaéni
kaskady, ktera je nezbytna pro Stépe-
ni protrombinu na trombin. Inhibici
faktoru Xa edoxaban sniZuje tvorbu
trombinu a dochazi k inhibici agrega-
ce krevnich desti¢ek indukované trom-
binem, a tim ke sniZenf tvorby a pro-
grese trombu.

O vlastnostech edoxabanu existu-
je i v ceském pisemnictvi rada ¢lankd
shrnujicich jeho hlavni rysy.»? |ak také
vyplyva z tabulky 1, edoxaban vykazu-
je 62% peroralni dostupnost s rychlym
nastupem Gcinku (1-2 hodiny). Ma
dlouhy plazmaticky elimina¢ni polocas
(10-14 hodin). Dlouha délka inhibice
faktoru Xa umoznuje davkovani jed-
nou denn¢, coZ znamenda pro nemoc-
ného vyrazné usnadnéni IéCby. Vstre-
bavani, a tim i Gcinnost edoxabanu
nejsou ovlivnény jidlem, nebo jen mi-
nimaln€, coz zjednodusuje jeho uziva-
ni a komfort Ié¢by pro pacienta - ten
si mOZe vybrat, kdy bude Iék uzivat.

Narozdil odjinych NOACse u edoxa-
banu metabolismus prostrednictvim

cytochromu P450 uplatiiuje z méné
nez ¢tyr procent. Tento fakt Usti v nizké
riziko vzniku |ékovych interakci. Trans-
port P-glykoproteinu (P-gp) je dlle-
zitym faktorem pro vsechna DOAC.
Edoxaban vyzaduje Upravu davky pfi
soub&zném uzivani se silnymi inhibito-
ry P-gp, nejvice krvacivych komplikaci
bylo doloZeno u starSich nemocnych
pri soucasném uzivani 1€k ovliviuji-
cich tento systém.?

Funkce ledvin je klicovym para-
metrem pri podavani vsech DOAC.
Edoxaban mé dudlni vylu¢ovéni, zhru-
ba 50 procent absorbované davky je
vylu¢ovano renalné. Uprava davky
je doporucena na zéaklad€ clearance
kreatininu (CrCl). Pro spréavné dévko-
vani edoxabanu je doporuc¢eno pouzi-
vat Cockcroftovu-Gaultovu rovnici pro
vypocet rendlni funkce. Davka 30 mg
je doporucena pro pacienty s CrCl
15-50 ml/min a také u nemocnych
s télesnou hmotnosti < 60 kg nebo pri
soucasném uzivani specifickych inhibi-
tord P-gp, jako jsou cyklosporin, dro-
nedaron, erythromycin, ketokonazol
nebo verapamil. Edoxaban se nedopo-
rucuje u pacientd s CrCl < 15 ml/min
nebo u pacientl zavislych na dialy-
ze, nebot u téchto skupin nemocnych
chybi dostatek klinickych dat.

Pri akutnich situacich vyzaduji-
cich preruseni antikoagula¢ni 1é¢by
je odhadovany c¢as do normaliza-
ce hemostdzy po posledni davce
edoxabanu asi 11-24 hodin, pfi sni-
zené funkci ledvin jesté delsi. Vyso-
k& davka edoxabanu musi byt vysaze-
na alespon 72 hodin pred neuraxiaini
blokddou nebo blokddou hlubokych
nervovych plexd.* Rutinni koagulac-
ni testy nemuseji byt pri chronickém
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50 62

Ne +6-22 %
nemd vliv na absorpci
73/27 50/560
Ano Ne
Substrat CYP3A4 Slaby
a inhibitor P-gp inhibitor P-gp
1-4 1-2
8-16 6-11
> 15 ml/min > 15 ml/min

podavani provadény a nejsou pro sta-
noveni jeho koncentrace pfilis prinos-
né. Viysledky jsou kolisavé a umoznuji
jen orienta¢ni stanoveni pritomnos-
ti DOAC u nemocného. Prodlouzeni
protrombinového ¢asu (PT) je citlivej-
§im ukazatelem nez aktivovany parcial-
ni tromboplastinovy ¢as (aPTT), ale
nema dostate¢nou citlivost - je zavislé
na koncentraci edoxabanu a na typu
pouzitého tromboplastinu. Normal-
ni PT nebo aPTT nevylucuje relevant-
ni pritomnost edoxabanu. V pripa-
dé krvacivych komplikaci u pacient(
|é¢enych edoxabanem je tfeba zjis-
tit ¢as posledni uzité davky, stanovit
CrCl a hodnotu hemoglobinu a pro-
vést rychlé koagula¢ni vysetreni kon-
centrace edoxabanu chromogenni
metodou zaloZenou na inaktivaci fak-
toru Xa. Pouziva se stejny diagnos-
ticky test jako pro stanoveni hod-
noty nizkomolekuldrniho heparinu
(LMWH), avsak kalibrovany na stan-
dard edoxabanu. Hodnoty jsou zavis-
|é na ¢asu odbéru (maximalni efekt je
1-2 hodiny po uZiti tablety) a soucas-
né je nutno brat v Gvahu funkci ledvin.
Pri velkém krvaceni, které neohrozu-
je pacienta na zivotg, jsou navic na-
mist€ podplrna opatreni (mechanické
komprese, endoskopicka ¢&i chirurgic-
k& hemostaza, volumoterapie, trans-
fuzni terapie, Cerstvd mrazena plazma,
fibrinogen, antifibrinolytika). V pfripa-
dé Zivot ohrozujictho krvaceni je u pa-
cientl Ié¢enych edoxabanem indikova-
no podani koncentratl koagulacnich
faktorl - koncentratu protrombinové-
ho komplexu nebo alternativné jeho
aktivované formy. Idarucizumab (On-
dexxya) neni dle Souhrnu Gdajd o pri-

v

pravku (SPC) urcen k pouZiti pfi [é¢bé

307



edoxabanem, ale nékterd doporuce-
ni jeho podavani pripoustéji jako ,off
label terapii”.

Edoxaban v klinické praxi

Edoxaban byl schvélen pro Kklinic-
ké pouziti k prevenci cévni mozkové
prihody (CMP) a systémové embolie
u pacientl s nevalvuldrni FS (NVFS)
splriujicich rizikovou stratifikaci a in-
dikovanych k zavedeni antikoagulac-
ni 1éc¢by na zakladé vysledkd studie
ENGAGE AF-TIMI 48. Tato rozséhla
randomizovana klinicka studie porov-
navala edoxaban s warfarinem u pa-
cientd s NVFS. Prokézala se non-infe-
riorita edoxabanu (60 mg 1x denné¢)
pro prevenci ischemické CMP a systé-
mové embolie. Soucasné studie potvr-
dila superioritu edoxabanu v preven-
ci hemoragické CMP a snizeni vyskytu
zavazného krvaceni obecné.

Data z bézné klinické praxe o edo-
xabanu, ktery vstoupil do klinické sféry
jako posledni, poskytl registr ETNA AF-
-Europe - dosud nejvétsi prospektivni
neintervencni studie hodnotici Ucinky
jednoho xabanu v ramci bézné péce.’
Velké observacni (kohortové) studie,
které hodnotily bezpec¢nost a ucin-
nost edoxabanu v realné klinické praxi,
probihaly v Hongkongu s vyuzitim do-
konalé celomé&stské databéaze zdravot-
ni péce. Ukazalo se, ze vyskyt jaterni-
ho poskozeni byl pouze 1,5 %, coz je
méné neZ u dabigatranu (1,8 %), ri-
varoxabanu (2,1 %) nebo apixabanu
(2,5 %) a vyrazné méné nez u warfa-
rinu (3,7 %). Podobné vyskyt zlome-
nin ky¢le byl niz8f nez u nemocnych
uzivajicich warfarin.

Velké srovndvaci kohortové studie,
napr. analyza autor( Lau a kol. v roce
2022, zahrnuijici vice nez 500 tisic ne-
mocnych s FS, potvrdily, Ze vSechna
hlavni DOAC jsou v bé&zné klinické
praxi Gcinnéjsi nez warfarin v prevenci
ischemické CMP a systémové embolie.
Mezi jednotlivymi DOAC byly rozdily
malé, ale trend ukazal, Ze edoxaban
mé velmi nizké riziko krvaceni a ucin-
nost srovnatelnou s apixabanem nebo
dabigatranem.

Také pri provadéni elektrické kar-
dioverze u NVFS ve studii ENSURE-AF
prokézal edoxaban 60 mg ve srovnani
se strategii enoxaparin-warfarin ucin-
nost a bezpecnost i v této indikaci.

308

Edoxaban u fibrilace sini
a srde¢niho selhavani

Koexistence srde¢niho selhani (HF)
a FS je spojena se Spatnymi klinicky-
mi vysledky. HF zvysuje riziko CMP
nebo systémové embolie (SE) u pa-
cientd s FS, coz se odrazi ve skoére
CHADS, a CHA,DS,-VASc bézné po-
uzivanych k posuzovani rizika trombo-
embolie. Data studie ETNA-AF-Europe
naznacuji, ze u pacientl s FS je 1écba
edoxabanem Uc¢inna ve sniZovani vys-
Stho rizika ischemickych prihod pozo-
rovanych pri soubézném HF v celém
spektru ejekéni frakce levé komory
(LVEF) na podobné riziko jako u pa-
cientdl bez HF béhem dvouletého ob-
dobi. Pacienti s HF zUstavaji vystave-
ni vy$8imu riziku zavaznych krvacivych
prihod. Proto by méla byt pfi posou-
zeni rizika krvaceni pri 1é¢bé pacientd
s FS kromé skére HAS-BLED zvazova-
na i pritomnost HF. Riziko mortality zd-
stava vyssi také u pacientd s FS a HF,
s nejvyssi mirou vyskytu prihod u HF
s LVEF < 40 %.% Podobné také vysled-
ky studie EMAYIC podporuji pouziti
edoxabanu u pacientt s FS a HF a uka-
zuji priznivé profily bezpecnosti a Ucin-
nosti u vSech podtyp HF.” Vysledky
potvrdily nizkou miru vyskytu krvace-
ni a ischemickych prihod a tim doplnu-
ji data ze studie ENGAGE AF-TIMI 48.

Edoxaban u fibrilace sini
a ischemické choroby
srdeéni

Asi 15 % pacientl s FS mze vyzado-
vat zavedeni stentu k Ié¢b€ koronarni
ischemické choroby srde¢ni (ICHS). Pa-
cienti s FS podstupuijici perkutéanni ko-
ronarografii (PCl) potrebuji peroraini
antikoagulaéni terapii k prevenci kar-
dioembolickych prihod a soucasné an-
tiagregacni terapii k prevenci koronéar-
nich prihod.

V souladu s tim nedavné evropské,
americké a japonské smérnice pro pa-
cienty s FS podstupujici perkutanni ko-
ronarni intervenci (percutaneous co-
ronary intervention, PCl) obvykle
doporuduji, aby trojita terapie (anti-
koagulaéni latka + aspirin + antiagre-
gacnilatka) byla deeskalovanana dudlni
terapii do jednoho mésice po zavede-
ni stentu a aby dudlni terapie byla udr-
zovéna 6 mésict az 1 rok po zavedeni

stentu v zavislosti na jejich ischemic-
kém riziku. U pacientl s FS podstupu-
jicich PCI studie ENTRUST-AF-PCI uka-
zala, Ze reZim zaloZeny na edoxabanu
byl z hlediska krvaceni podobny jako
rezim zalozeny na VKA, bez vyznam-
nych rozdild ve vyskytu ischemickych
pirihod (pokud jde o krvaceni, doséhl
edoxaban ve srovnani s VKA non-in-
feriority).® Po 6-12mési¢nim obdo-
bi dvojité antitrombotické terapie je
u vétsiny pacientd s AF-PCl CCS (pa-
cienti s chronickym koronarnim syn-
dromem a fibrilaci sini s kontrolou
prostrednictvim perkutanni koronar-
ni intervence) preferovano pokraco-
vani |é¢by jen s pouzitim peroralniho
antikoagulancia (pricemz DOAC jsou
vhodnéjsi nez warfarin).?

Edoxaban u nemocnych
vysokého véku

Stars$i nemocni maji podstatné vyssi
prevalenci onemocnéni s trombo-
embolickym potencidlem nez mlad-
$i nemocni a s vyrazné vy$§im nejen
trombotickym, ale i krvacivym rizi-
kem. Vyskyt FS a tromboembolickych
komplikaci, hlavné¢ CMP, exponen-
cialné stoupa s vékem v souvislosti
se zme&nami ve stari - chronickym sr-
de¢nim a ledvinnym selhanim, zmé-
nami koagulacnich faktord (vzestup
hodnoty fibrinogenu, zvySen& akti-
vita trombocytd), zvysenim vyskytu
zavaznych kardiovaskularnich, onko-
logickych a zanétlivych onemocné-
ni, snizenou fyziologickou rezervou
vSech systém( a vy$si zranitelnosti
vU¢i stresor@im. Efektivita a Ucinnost
antitrombotické 1é¢by edoxabanem
s lepSimi 1é¢ebnymi vysledky oproti
VKA jsou také viditelné u nemocnych
starSich 75 let. Viyskyt velkych krvace-
ni i ischemickych kardiovaskularnich
prihod u nich byl pri 1é¢bé edoxa-
banem vyznamné niz8i nez pri uzi-
vani VKA. Pri podavani NOAC bylo
u devadesatnikd zjisténo o 68 % nizsi
riziko intrakranialniho krvaceni opro-
ti 1éCb& VKA pfi srovnatelném vyskytu
ischemickych prihod. Pacienti s vyso-
kym krvacivym rizikem méli prospéch
z pouziti davky 30 mg.’® U velmi sta-
rych japonskych pacientd s NVFS
(ve véku 80 let a starsich), kteri
byli povazovani za nezpUsobilé pro
standardni peroralni antikoagula¢ni



terapii kvali obavam z rizika krva-
ceni, studie ELDERCARE-AF ukaza-
la, ze davka 15 mg edoxabanu jed-
nou denné signifikantné snizila riziko
CMP nebo SE. Vyskyt zavazného krva-
ceni byl pri 1é¢bé edoxabanem nesig-
nifikantné vyssi, avSak bez nérlstu vy-
skytu intrakranialniho krvaceni nebo
fatéalniho krvaceni. To naznacuje, ze
15 mg edoxabanu mUZe byt pfrijatel-
nou lé¢ebnou moznosti pro preven-
ci CMP v této nejrizikovéjsi populaci.

U starsich nemocnych dosud dlou-
hodobé ucinné a bez komplikaci 1é-
¢enych pomoci VKA s dobrym roz-
mezim hodnot INR (Mezindrodni
normalizovany pomér) se predpo-
kladalo, Ze nahrazeni pripravkd VKA
muze zlepsit bezpecnost Ié¢by elimi-
komplikaci (mozkové krvaceni apod.)
V Nizozemsku provadéna randomizo-
vana studie FRAIL-AF u starsich ,kreh-
kych” nemocnych s NVFS prokazala,
ze nemocni léceni DOAC maji vyssi vy-
skyt krvaceni do zazivaciho traktu nez

nemocni léceni VKA, a studie byla
predcasné ukoncena (zavazné krva-
ceni ve studijnim rameni s prevede-
nim na jinou lé¢bu u 15,3 % pacientd
oproti 9,4 % pacientl v rameni setr-
vavajicim na 1é¢be& VKA). Pomér rizik
byl 1,69 (95% interval spolehlivosti
1,23-2,32; p=0,0012).* Nemocni byli
[é¢eni vSemi Ctyrmi typy DOAC - (ri-
varoxaban - 54 %, apixaban - 19 %,
edoxaban - 18 %, dabigatran - 9 %).
V duisledku toho smérnice Evropské
kardiologické spolecnosti z roku 2024
pro lé¢bu fibrilace sini uvadéji, ze
JKrehci pacienti ve véku > 75 let s po-
lyfarmacii a stabilni na VKA mohou
na této |écbé zlstat, misto aby presli
na DOAC". Vzhledem k otevienému
designu studie FRAIL-AF, jejimu pred-
c¢asnému ukonceni a nizké statistické
sile pro detekci rozdild ve vysledcich
(v€etné umrti a tromboembolie) vsak
pretrvava urcitd mira nejistoty ve vy-
béru antikoagula¢ni 1é¢by u senio-
rd. Je také nutno poznamenat, Ze pa-
cienti v Nizozemsku maji |écbu VKA

mnohem |épe kontrolovanu nez kde-
koli jinde, a data studie FRAIL-AF se
tedy vztahuji na nemocné s vynikaji-
ci kontrolou INR. Naproti tomu nej-
vétsi metaanalyza studie COMBINE-
-AF, ktera sloudila individualni data
vice nez 71 000 pacientt s fibrilaci sini
ze Ctyr velkych randomizovanych stu-
dii - RE-LY, ROCKET-AF, ARISTOTLE
a ENGAGE-TIMI 48 - s vybérem ne-
mocnych a medikace DOAC podob-
nych jako ve studii FRAIL-AF, ukézala
jiné vysledky. Prokézalo se, Ze opro-
ti 1écbeé VKA neni statisticky rozdil
ve vyskytu CMP/systémové emboliza-
ce a pri analyze nemocnych Ié¢enych
apixibanem a edoxabanem se objevi-
lo 17% snizeni vyskytu rozsahlejsich
krvacivych prihod a jen nesiginifikant-
ni zvySeni vyskytu krvaceni do zaziva-
ctho traktu oproti warfarinu - tedy vy-
sledky opac¢né nez ve studii FRAIL-AF.}2
Porovnani vysledkd studie FRAIL-AF se
subanalyzou COMBINE-AF vyzadu-
je urcitou opatrnost. Kromé designu
studie (randomizovana kontrolovana
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studie vs. post hoc analyza metaanaly-
zy ze 4 randomizovanych kontrolova-
nych studii) se ob& populace liily ve-
likosti a do subanalyzy COMBINE-AF
bylo zafazeno mnohem vice nemoc-
nych, coz umoznilo vétsi detekci roz-
dilt. Ve studii FRAIL-AF priblizné polo-
vina pacientl prevedenych na DOAC
dostavala rivaroxaban, naopak vice
nez 60 % starsich, krehkych pacient
a pacientl jiz 1é¢enych VKA v substu-
dii COMBINE-AF dostavalo apixaban
nebo edoxaban. Vysledky metaanaly-
zy COMBINE-AF tedy ukazuji i na nut-
nost spravného vybéru DOAC u senio-
rd, kdy rivaroxaban a dabigatran jsou
pravdépodobné ponékud méné bez-
pecné stran krvacivych komplikaci.
Celkové plati, ze by se antikoagu-
laéni Ié¢ba u starsich pacientd neméla
zbytec¢né odkladat z obav z padd, pro-
toze benefit prevence CMP prevazuje
nad rizikem krvéceni z padd. Benefit
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DOAC je zachovan, a mdze byt dokon-
ce vetsi u krehkych a starsich pacien-
td, zvlasté pri vybéru spravné déavky
a spravného pripravku. Ve srovnani
s VKA a nékterymi jinymi DOAC po-

tivu v seniorské populaci.

Edoxaban v 1é¢bé zilniho
tromboembolismu

Edoxaban byl schvalen také pro Ié¢bu
Zilni tromboembolické nemoci, tzn.
hluboké Zilnf trombdézy (HZT) a plic-
ni embolie (PE), po pocatec¢ni paren-
teradlnf antikoagula¢ni terapii na zakla-
dé vysledkd studie Hokusai-VTE. Tato
randomizovand, dvojit€ zaslepené stu-
die hodnotila edoxaban v 1é¢bé HZT
a PE. Pacienti po pocatec¢ni 5-10dennf
terapii parenterdlnim antikoagulans
(enoxaparin nebo nefrakcionovany

heparin) obdrzeli edoxaban nebo
warfarin. Studie prokézala, Ze edoxa-
ban je v 1é¢bé HZT a PE stejné Gcin-
ny (non-inferiornf), a navic bezpec-
n€jsi nez warfarin a jeho podavani
je spojeno s mensim vyskytem zavaz-
nych krvaceni. Pro 1é¢bu HZT a PE je
doporucena déavka edoxabanu 60 mg
jedenkrat denné. Edoxaban vyzadu-
je pocatecni terapii parenterdlnim an-
tikoagulans po dobu 5-10 dnl pred
zahajenim peroralni monoterapie.
Studie Hokusai-VTE ukéazala, ze Géin-
nost a bezpecnost 30 mg edoxaba-
nu v téchto subpopulacich jsou stejné
jako Ucinnost davky 60 mg, a v porov-
nani s warfarinem dokonce bezpecnéj-
$i s niz8im rizikem krvéceni.

Studie Hokusai-VTE Cancer u ne-
mocnych s zZilnim tromboembolismem
spojenym s nadory doséhla pfi srovna-
ni edoxabanu s dalteparinem non-in-
feriority v kombinovaném primarnim

Ilustracni foto. Vdechny osoby jsou modelem. Zdroj: iStock



cili (rekurentni HZT nebo PE nebo zé-
vazné krvaceni). Zaznamenéano bylo
mén¢ tromboembolickych prihod pri
|é¢bé edoxabanem, avsak vice krvaceni.
Zvysené riziko krvaceni bylo omezeno
vyhradné na pacienty s gastrointestinal-
nimi (GI) nadory. U pacientd s negast-
rointestinalnimi nadory nebyl v krvaceni
z&dny rozdil. Na zakladé téchto zjisténi
se nedoporucuje pouzivat NOAC u pa-
cientd s aktivnim Gl nadorem.?
Pacienti s aktivnim nadorovym
onemocnénim a noveé diagnostikova-
nou izolovanou distaln{ hlubokou Ziln{
trombdézou (DVT), jimz byl 12 mési-
cl podavan edoxaban, méli ve studii
ONCO-DVT po dobu jednoho roku
méné trombotickych prihod nez ti,
kteri dostavali Ié¢bu tri mésice. Je to
prvni a jedind randomizovana studie,
kterd prokazuje superioritu delSiho
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