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Pitvarfibrilldl betegeknél a besziikiilt vesefunkcié tovdbb noveli a trombotikus
kockdzatot, és antikoaguldns terdpia alkalmazdsa mellett egyiittal a vérzéses szo-
védmények gyakorisdgdt is. Kiilondsen komoly nehézséget okoz az ilyen betegek
megfeleld antikoaguldns kezelése, mert nehéz megtaldlni az egyensilyt a hatd-
s0ssdg és a biztonsdgossdg kozott. Az eddigi tanulmdnyok meggydzd bizonyité-
kot szolgdltattak arra, hogy az 1ij tipusii ordlis antikoaguldnsok nemcsak megdr-
z0tt vesefunkcid esetén, hanem besziikiilt vesefunkciondl is haszndlhatéak a
warfarin alternativdjaként a stroke és szisztémds embolizdcié megeldzésére non-
valvuldris pitvarfibrilldcicban. Az i tipusii ordlis antikoaguldnsok koziil idedlis
vdlasztdsnak tiinik a vesén keresztiil kismértékben elimindlédé FXa-gdtlo
apixaban. Alacsonyabb major vérzéses kockdzat mellett az apixaban hatdsossdga
jobb a warfarinéndl, biztonsdgossdga az aszpirinnel dsszemérhetd. Sét, az
apixabannal kezelt kozépsiilyosan besziikiilt vesefunkcidjii betegeknél a vérzéses
kockdzat ardnyaiban jobban csokken, mint a megdrzott vesefunkcié esetén, igy
az apixaban kiemelkedden jo biztonsdgossdgdnak koszonhetéen ez a betegcso-
port még tobbet nyer az apixaban terdpidval.

Effective and safe stroke prevention with apixaban in chronic kidney disease
Impaired kidney function increases the thromboembolic risk of patients with atri-
al fibrillation and enhances bleeding complications during anticoagulation. The
appropriate anticoagulation of these individuals is challenging because we have
to balance between risk and benefit. Clinical trials have provided evidence that
novel oral anticoagulants can be used as an alternative to warfarin not only in
patients with preserved kidney function but also in moderate renal impairment
to prevent stroke and systemic embolism in non-valvular atrial fibrillation.
Among the currently approved novel oral anticoagulant agents, FXa inhibitor
apixaban is the least dependent on renal clearance for elimination and seems to
be an appealing therapeutic option. Apixaban is more efficacious than warfarin
and is associated with a lower bleeding risk. The safety of apixaban is compara-
ble to aspirin. Furthermore, when treated with apixaban, patients with impaired
renal function seem to have the greatest reduction on major bleeding. Due to the
remarkable safety, these individuals have greater benefit from apixaban therapy
compared to ones with normal kidney function.

Apitvarf ibrillicié6 (PF) rettegett szovédménye a
stroke és a szisztémds embolizicié. Ebben a beteg-
csoportban éveken dt egészen a kozelmaltig a K-vita-
min-antagonisik (KVA) jelentették a stroke és a szisz-
témas embolizicié (SSE) megelGzésére alkalmazott terd-
pia hatékony alappillérét. A KVA-k alkalmazisival
jelent8sen, 64%-kal sikertilt vizsgilatokban csokkenteni
a stroke-ok rizikdjit (1), azonban ezeknek a gydgysze-
reknek a napi rutinban valé alkalmazisa szimos kihivis
clé illitja az orvost és beteget egyarint, ilyenek pl. a
szik terdpids ablak, vérzéses kockazat, lassan kialakuld

hatis, rendszeres laboratériumi kontroll igénye, dézis-
titrdlds, a farmakokinetikai és farmakodindmiai tulaj-
donsigokban mutatkozé jelentSs inter-individualis kii-
[6nbségek, gyogyszer- és ételinterakciok. Ugy tiinik,
hogy ezek a nehézségek lekiizdhetSk és az 4y tipust
orilis antikoagulinsok (NOAC) megjelenésével 4j id6-
szamitds kezd6détt a non-valvuliris PF (NVPF) gyégy-
szeres kezelésében. Hirom 4 készitmény, a Xa-faktor
(FXa) gitl6 rivaroxaban ¢s apixaban, valamint a direkt
trombingitlé dabigatrin Gsszesen tobb mint 50 ezer
betegen végzett nagy randomizilt kontrollilt klinikai
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tanulmdnyokban (ROCKET-AF) (2), (ARISTOTLE) (3),
(RE-LY) (4) kivaloan vizsgizott a warfarinnal 6sszeha-
sonlitva. Amellett, hogy gyorsan kialakul a hatsuk, fix
dézisban adhatdk, nem igényelnek rendszeres laboraté-
riumi ellendrzést, kevés a gydgyszer- és ételinter-
akciojuk. Bizonyitist nyert, hogy a rivaroxaban, az
apixaban és a dabigatran legalibb olyan hatékony vagy
hatékonyabb a SSE megel&zésében, mint a warfarin, és
ckozben  biztonsigosabb. A fenti eredményeknek
koszonhetGen a NOAC-ok bekeriiltek az ESC altal
2012-ben kiadott PF-rdl sz4l6 frissitett szakmai ajinlis-
ba a KVA-k alternativijaként I. és ILa osztilyt ajinlds-
sal (5).

Antikoagulilist igényl6 PF-betegeknél gyakran taldl-
kozunk valamilyen fokd krénikus veseelégtelenség
(KVE) és el6rehaladott életkor tarsulisival. Ez részben
annak koszonhetd, hogy a KVE-betegek kozott 2X
gyakrabban fordul el PF az itlagpopuliciéhoz képest
(6, 7), teltehetGen a KVE-ben gyakrabban észlelt hiper-
ténia, folyadékterhelés, ingadozé elektrolitszintek, a
renin—angiotenzin—aldoszteron-rendszer és a szimpati-
kus idegrendszer kéros aktivitdsa miatt. Misrészt, a
vesef unkciét jellemzd kreatinin clearance (CrCl), illet-
ve glomeruldris filtriciés rita (GFR) az életkor elGre-
haladtaval romlik, kb. 0,75 ml/perc/év (8). A vesefunk-
cié-kiarosodis mértékének meghatirozisa Eurépiban
az European Medicines Agency (EMA) osztilyozdsa
alapjin térténik (CrCl ml/perc); normil: >80; enyhe:
50-80; kozepesen stlyos: 30-<50; stlyos: <30; végsti-
dium: dializist/vesetranszplanticiét igényel (9). KVE-
ben megviltoznak a hemosztatikus paraméterek:
trombocita-diszfunkcié van jelen, csdkken a trom-
bocitaaggregicié, viltozik a von Willebrand-faktor
szintje s aktivitdsa, a trombin és fibrinogén szintje, stb.
(10). Ezek alapjin nem meglepd, hogy a csokkent GFR
(10), valamint Go és munkatdrsai eredményei alapjin
onmagdban mdir a proteinuria is (jelent8sebb GFR-
csokkenés nélkiil) (11) fokozza az artérids és vénds
trombézisok kockazatit. Azt is kimutattik PF-ben,
hogy a GFR-cs6kkenés stilyossigdval bizonyitottan nd
a bal fiilcse thrombus, a spontin echokontraszt és az
alacsony fiilcse-flow el6forduldsa (12). Antikoagulins
terdpia alkalmazisa esetén a beszikiilt vesetunkci6 saj-
nos £6 rizik6faktora lesz egytttal a vérzéses szovédmé-
nycknek is (13, 14). Kiilon figyelmet kell hit szentel-
niink ennek a nagy rizikéju betegesoportnak a szimul-
tin fokozott stroke és vérzéses kockizat miatt. A
NOAC-ok idedlis antikoagulinsnak téinhetnek ebben
a specialis betegcsoportban, hiszen a ROCKET-AF (2),
az ARISTOTLE (3) és a RE-LY (4) betegeken legalibb
olyan hatékonyak voltak, mint a warfarin és vérzéses
kockdzat szempontjibdl biztonsigosabbak annil. De
igy van ez KVE-ben is? A vese részt vesz mindhirom
NOAC eliminicidjaban, tehit a beszikiilt vesefunkcié
magdiban hordozza a gyégyszer-ttladagolis és az elhi-

z6d6 gydgyszerhatis, eziltal a fokozott vérzés veszé-
lyét. A KVE-betegek a fent emlitett nagy tanulma-
nyokban csak részleges képviseletet kaptak, a CrCl
<30 (25) ml/perc vesefunkcié, a végstidiumt és a
dializlist igényl6 vesebetegség pedig kizarisi kritéri-
umként szerepelt, igy kevés a tapasztalat a KVE-bete-
gekkel. Kérdés tehit, hogy NOAC-ok alkalmazisival
elérhetG-e a hatdsos antikoaguldlis a vérzés tokozott
kockdzata nélkil.

Az apixaban kronikus
veseelégtelenségben

A gydgyszerek hatdserdsségét a vérben mérhetd szabad
koncentriciéjuk hatirozza meg, ami fiigg a gydgyszer
bevitt mennyiségétdl, a vérben a gydgyszermolekulik
fehérjek6t6désétdl és az eliminiciotdl. Ha az elsG két
meghatirozé nem viéltozik, ugyanakkor az eliminicié
csokken, akkor magasabb gydgyszerszintekkel és eré-
sebb hatissal kell szimolnunk. A vese a rivaroxaban
(15), az apixaban (16) és a dabigatrin (17) elimindciji-
ban is szerepet jitszik, azonban kiilonb6z8 mértékben.
A hirom NOAC koziil az apixaban az, amely a legke-
vésbé vesefliggd, igy besztkiilt vesefunkcid esetén is
legkevésbé varhaté véltozis a gydgyszer-koncentricié-
ban és az antikoagulins hatdsban. Az apixaban a FXa
reverzibilis gitldszere. Nem prodrug. Per os gyorsan
felszivodik, a biohasznosuldsa kb. 50%, csticskoncent-
raciét 3-4 6ra alatt éri el. Elimindcids féléletideje kb. 8-
15 6ra. Eliminicidja tobb ttvonalon torténik, 25-27%-
ban a vesével tiriil nagyrészt viltozatlan formdban, a
73-75% pedig részben metabolizalodik, részben a bilidris
rendszerrel (és talin intesztindlis dton is) kertil kivilasz-
tdsra. Metabolizicidja dontSen a CYP3A4/5 enzim-
rendszer Gtjan torténik demetilicié és hidroxilicié
révén. Aktiv metabolitjai nincsenck (16), ezaltal farma-
kokinetikdja jol kiszimithat6. Az alacsony renalis eli-
mindci6 ellenére egy 1238 betegen végzett I1. tazis vizs-
gilatban azt figyelték meg, hogy a vesefunkcié csok-
kenése megnovekedett apixaban expoziciét eredmé-
nyez a vesefunkcié-csokkenés mértékétdl fliggden
(18). Normaél CrCl betegekhez képest enyhén csékkent
vesefunkcié (CrCl 51-80 ml/perc) esetén 16%-kal,
kozepesen silyos KVE-ben (CrCl 30-50 ml/perc) 29%-
kal, stlyos KVE-ben (CrCl 15-29 ml/perc) 44%-kal
novekedett az apixaban plazmakoncentricidja. Azon-
ban két nagy apixabannal végzett vizsgilatbdl tgy
tlinik, hogy ennek a klinikai gyakorlatban nincsenek
hitrinyos kovetkezményei. Az AVERROES-vizsgilat-
ban (19) 5599 pitvarfibrillilé beteg vett részt, amelyben
az apixaban az aszpirinnel keriilt 6sszehasonlitisra. A
vizsgilatba azok a NVPF-betegek kertilhettek be, akik-
nél a CrCl 25 ml/perc-nél nem volt alacsonyabb. A
KVE-betegek alcsoport-analizisének eredményei 2012-
ben kertiltek publikilisra (20). A betegeket eGFR alap-
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jan 2 csoportra osztottik, eGFR =60 ml/perc/1,73 m?
(3828 beteg), illetve <60 ml/perc/1,73 m? (1697 beteg).
Az apixabant napi 2X5 mg dézisban kaptik a betegek,
akinél viszont az aldbbiak koziil kett§ kritérium fenn-
allt (testtomeg <60 kg, életkor =80 év, szérum kreati-
nin >133 umol/l), ott dézisredukecié tortént (napi 2X2,5
mg). Ez az alcsoport-analizis megerd@sitette azt a mr
ismert tényt, hogy a csdkkent vesefunkcidji betegek
eseménykockdzata szignifikinsan magasabb a kont-
rollhoz képest, stroke esetén 5,6% vs. 2,8% (HR 2,0;
95% CI 1,4-2,9), major vérzés esetén 2,2% vs. 0,8%
(HR 2,6; 95% CI 1,4-4,9). Apixaban kezelés mellett
azonban ebben a <60 ml/perc/1,73 m? eGFR betegcso-
portban szignifikdnsan csokkent a SSE kockizata
(1,8% vs. 0,55%, HR 0,32; 95% CI 0,18-0,55), ugyanak-
kor a major vérzés kockizata nem emelkedett (2,5%
vs. 2,2%, HR 1,2; 95% CI 0,65-2,1), azaz az apixaban
az aszpirinndl jobb hatdsossdg mellett az aszpirinhoz
hasonlé biztonsigossigot mutatott. Az eGFR <60
ml/perc/1,73 m? betegeken kapott eredmények 6ssz-
hangban vannak az AVERROES-vizsgilat teljes popu-
liciéjaban kapott eredményekkel. Fontos megfigyelés
tovabbd, hogy mig az elsédleges végponti eseményeket
eGFR 260 ml/perc/1,73 m? esetében 43%-kal csokken-
tette az apixaban, KVE-ben még jobban, 86%-kal. A
misik nagy apixabannal végzett klinikai vizsgilat az
ARISTOTLE (3), amelyben 18 201 beteg kertilt rando-
mizdlisra és az apixaban komparitora ezattal a war-
farin volt. A teljes betegpopulaciéra vonatkoztatva az
apixaban elsédleges végpont tekintetében hatisosabb
volt, mint a warfarin és ugyanakkor biztonsigosabb is
annil: az apixaban a stroke és szisztémdas embolizaciét
21%-kal, a major vérzést 31%-kal, a halilozist pedig
11%-kal csokkentette a warfarinhoz képest. Ebben a
vizsgalatban jelentds szimban voltak beszikilt vese-
funkcidji betegek, az eGFR szerinti megoszls az alib-
bi volt: >80 ml/perc 7518 beteg (42%), 49-80 ml/perc
7587 beteg (42%), <50 ml/perc 3017 beteg (15%). A
<25 ml/perc eGFR vagy a >221 umol/l szérum krea-
tininérték eleve kizdrisi kritérium volt. A KVE-betegek
alcsoport-analizise (21) szintén megerdsitette, hogy a
KVE a kardiovaszkuliris események és a vérzés foko-
zott kockazatival jar. eGFR <50 ml/perc esetén az éves
iszkémids stroke ardny t6bb mint a dupldja volt (0,76%
vs. 1,7%), az dsszmortalitds tobb mint 3X emelkedett
(2,52% vs. 7,71%), és a major vérzés incidencidja is szig-
nifikdnsan nétt (1,65% vs. 4,8%) a normal vesef unkcié-
jua betegekhez képest. Amennyiben a beszikiilt vese-
funkcidji betegek nem warfarin, hanem apixaban
kezelésben részesiiltek, az mind hatdsossig, mind biz-
tonsigossig szempontjibdl az elényiikre vilt, fliggetle-
niil az eGRF-csokkenés mértékétdl, s6t major vérzés-
ben a legkifejezettebb csokkenés az eGFR <50 ml/perc
csoport betegeinél volt (Cockcrof t-Gault GFR szdmita-
si formula alapjan HR 0,5 p=0,005, CKD-EPI formu-

la alapjan HR 0,48 p=0,003). Az ARISTOTLE-ben is
a KVE-betegek profitdltak a legtobbet az apixaban
terdpidbol. Tehdt az apixaban, mint a vesén keresztiil
kevéssé elimindléds NOAC, kiemelkedden jél teljesitett
KV E-betegekben, iigy képes csokkenteni az SSE kockdzatdt,
hogy a warfarinhoz képest csokkenti a major vérzések kockd-
zatdt, biztonsdgossdga az aszpirinnel dsszemérhetd, és job-
ban tolerdlhats, mint a warfarin vagy akdr az aszpirin.
KVE-ek dsszességében jobban élvezhetik az apixaban eld-
nyeit a normdl vesefukcidjiiakhoz képest, igy KVE-ben
nagyon jé vdlasztdsnak tiinik. Eurépdban az alkalmazdsi
eldirds szerint az apixaban javasolt adagoldsa napi 2X5 mg,
dézisredukcio 2X2,5 mg-ra akkor sziikséges, ha megvannak
a stilyos fokban besziikiilt vesefunkcié kizdrélagos kritériu-
mai (CrCl 15-29 ml/perc), illetve amennyiben az aldbbi
hdarom feltétel koziil kettd jelen van: testtomeg <60 kg,
életkor =80 év, szérum kreatinin >133 umol/l; CrCl <15
ml/perc esetén addsa ellenjavallt (16, 22). Az alkalmazdsi
eldirds ellenére az ESC guideline valamivel évatosabb, jelen-
leg az apixaban addsat mdr CrCl <30 ml/perc esetén sem
Jjavasolja (5). Az apixaban plazmafehérjékhez val6 kots-
dése emberben kb. 87%, igy hemodializissel érdemben
nem tavolithaté el, teoretikusan dializis programban
levé betegeknél is széba johetne a hasznilata, de erre
vonatkozé adat egyelSre nincs.

Egyéb NOAC-ok kronikus
veseelégtelenségben

Az apixaban mellett a rivaroxaban és a dabigatrin
alkalmazisa is széba jon KVE-ben.

A rivaroxaban, az apixabanhoz hasonléan, FXa-gitlé.
Eliminicidja azonban jobban fiigg a vesétdl: 1/3 része
viltozatlan formdban tiriil a vesén keresztiil, 2/3 pedig
inaktiv metabolitokk4 alakul, amit a vese és a hepa-
tobilidris rendszer fele-fele ardnyban vilaszt ki (15, 23).
Erthetd, hogy a vesefunkci6 romldsaval ennél a szernél
is elhtizédik a gydgyszerhatds és csokken a clearance
(24). A TII. fazist ROCKET-AF-vizsgilat alcsoport-
analizisében 2950 betegen kozoltek adatokat kdzepe-
sen stlyos KVE-ben (CrCl 30-49 ml/perc) (25). A
KVE-ck napi 1X15 mg rivaroxabant (a normail vese-
funkciéval alkalmazott napi 1X20 mg rivaroxabannal
szemben) vagy INR-hez illesztett warfarint kaptak.
Kozépstlyos KVE-ben a rivaroxaban csokkentett dé-
zisban kozel Ggy teljesitett, mint a normal dézis nem
KVE-ben, azaz SSE megel6zés tekintetében a war-
farinhoz hasonld hatdsossigt és napi 1X15 mg riva-
roxaban nem fokozta a KVE-betegek vérzéses kocka-
zatit a warfarinhoz képest, azonban a warfarinnil
jobbnak csak a fatdlis kimeneteld vérzések és vérzéses
stroke elSforduldsa tekintetében bizonyult. A riva-
roxaban Eurépiban CrCl >50 ml/perc esetén napi
1x20 mg, CrCl 30-49 ml/perc esetén napi 1X15 mg
dézisban kertilt torzskonyvezésre, az alacsonyabb dézis
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6vatosan CrCl 15-29 ml/perc esetén is adhat6 (15, 22),
bir a rivaroxaban adisit sem javasolja az ESC CrCl
<30 ml/perc esetén (5).

A harmadik NOAC, a dabigatrin-etexilat egy prodrug,
amely hidrolizis iltal vilik aktiv molekulivi. A trombin
direkt gatldja. A dabigatrin £§ eliminiciés tGtvonala a
vese, kb. 80% (20%-ban pedig a mdj) (17, 26). Azaz a
hirom NOAC koziil ennek az eliminicidja a leginkibb
vesefunkcié-fiiggd. Ennek megftelelSen, egy kisebb, 23
betegen végzett farmakokinetikai vizsgilat csokkent
vesefunkcidji betegeknél a dabigatrin kifejezetten el-
haz6dé exporzicidjit igazolta (27), egy gydgyszerszi-
muliciés vizsgilat alapjan pedig a dabigatrin clearance
csokkenését igazoltik kozepesen stlyos és stlyos KVE-
ben (28). A RE-LY-vizsgilatban a dabigatrin napi 2x110
mg & 2X150 mg dézisit hasonlitottik Ossze war-
farinnal (cél INR: 2-3) PF-betegeken (4). A CrCl<30
ml/perc vesefunkcidja betegek itt sem vehettek részt a
vizsgilatban. A RE-LY-betegek 48%-dnak volt enyhén
csokkent (CrCl 50-80 ml/perc) és 19%-inak kozépsa-
lyosan csokkent (CrCl 30-50 ml/perc) vesef unkcidja. A
dabigatrin dozirozisa nem a vesefunkcié alapjin tor-
tént, igy minden CrCl csoport kaphatott alacsonyabb és
magasabb dabigatrin dézist. A RE-LY-vizsgilat alapjin
ugy tlnik, hogy a dabigatrin koézépsilyos KVE-ben
csak részben 6rzi meg a warfarinnal szembeni elényos
tulajdonsigait, a major vérzés csokkentésbdl szirmazd
elény ebben a betegcsoportban elvész, viszont a
dabigatrin vérzéses stroke el6fordulisiban jobb ered-
ményt hozott mint a warfarin (29). A dabigatrin ada-
golisa az alibbiak szerint ajinlott: Amerikdban 2x150
mg CrCl >30 ml/perc esetén, és 2X75 mg CrCl 15-30
ml/perc esetén (cz utdbbi ddzissal nem tortént
randomizalt klinikai vizsgilat ebben a betegcsoportban);
Eurépiban 2X150 mg CrCl >50 ml/perc esetén, és
2x110 mg CrCl 30-50 ml/perc esetén. CrCl <30
ml/perc esetén a dabigatrin is kontraindikalt (17, 22).

K-vitamin-antagonistak kréonikus
veseelégtelenségben

A teljesség kedvéért meg kell emlékezniink a klinikai
vizsgilatok referenciavegyiileteirsl, a KVA-krol, a Ma-
gyarorszdgon a legelterjedtebben haszndlt az acenoku-
marolrdl és a warfarinrdl. Ezek a szerek, mint ismere-
tes, <1% kertilnek a vesével kivilasztisra. Hatékony-
sdgukat dontSen az egyén genetikai polimorfizmusa és
egyéb faktorok hatirozzik meg, tehit annak ellenére,
hogy a vese alig vesz részt az eliminiciéban, KVE-ben
az egyébként is megviltozott hemosztizis miatt foko-
zott laboratériumi ellendrzés javasolt a vérzéses komp-
likdcidk elkertilésére. A salyos KVE és a végstidiumu
KVE-betegeken KVA-kal végzett nagy randomizilt
kontrolldlt vizsgilatok hidnyoznak, azonban extrapo-
lalva a kevésbé stlyos KVE- és a nem KVE-betegekkel

nyert adatokat, a hidnyzé evidencidk ellenére és ellenja-
vallat hidnydban, hasznilatban vannak ennck a stlyos
betegcsoportnak az antikogulins kezelésére. Hogy ez
mennyire helyénval6, megkérdgjelezhetd néhiny djabb
vizsgilati eredmény birtokdban. Ugy tiinik, hogy PF
hemodializilt betegeken a warfarin néveli az 4j stroke-
ok kockdzatit, f8leg azoknidl a betegeknél, akiknél
nem torténik megfelel§ rendszerességgel INR-kontroll
(30, 31). Egy osszefoglalé kdzlemény pedig arra hivja
fel a figyelmet, hogy ezeknél a betegeknél a war-
farin 2-szeresére noveli a major vérzések arinydt, nem-
csak az antikoagulinst nem kapdkkal szemben, de
még a heparinnal szemben is (32). Nem meggy5z8
tehat, hogy a dializdlt betegek valéban profitilnak a
KVA-kezelésbdl, illetve az is vita tirgydt képezi, hogy
kell-e ket antikoagulilni egyéltalin.

Gyakorlati megfontolasok

A NOAC-ok gyakorlati alkalmazdsival kapcsolatban
fontos tisztdban lenni azzal, hogy bir a nem igényelnek
rutin laboratériumi monitorozast, bizonyos helyzetek-
ben sziikség lehet az aktuidlis gyégyszerhatisossidg pon-
tos ismeretére, mint pl. siirgds mdtét, stlyos vérzés,
kezelés ellenére is kialakul6 trombdzis, tiladagolds ese-
tén és ide tartozik a beszikiilt vesefunkcié is (33).
NOAC-ot szed§ betegeknél évente elegendS vese-
funkcié-ellendrzés, ha a vesefunkcié normil (CrCl
=80 ml/perc) vagy enyhén beszikiilt CrCl 50-79 ml/perc),
azonban évente 2-3 alkalommal javasolt kozépsilyos
KVE-ben (CrCl 30-49 ml/perc), illetve soron kiviil
olyan klinikai 4llapotokban, ami a vesefunkciéra hatds-
sal lehet, mint pl. 1z, dehidricid, nefrotoxikus szerek
alkalmazisa, stb. (5). Mivel mindegyik NOAC valami-
lyen mértékben tirtil a vesén keresztiil, beszikiilt vese-
funkcié esetén mindig szdmitdsba kell venni az esetle-
gesen meglassult elimindciét, még az apixabannal is.
Ennck gyakorlati jelentGsége tervezett invaziv beavat-
kozisok elétt lehet, hosszabb varakozasi idét kell tarta-
ni a NOAC felfiiggesztése és a beavatkozds kozott.

Kovetkeztetések

A legtobb NVPF-beteg profitil az SSE megel&zésére
alkalmazott antikoagulins kezelésbSl. Azonban az
antikoaguldns terdpiin 1évS NVPF és egytttal KVE-ben
szenved§ betegek egyszerre vannak kitéve az iszkémids
stroke és a fokozott vérzés kockazatinak. Ezért min-
den NVPF-betegnél az antikoagulins terdpiirdl vald
dontést megel6zGen a stroke és vérzéses kockazat rizi-
kébecslése mellett alapvetd fontossigti a vesefunkcid
(eGFR) és proteinuria ismerete. NOAC-ot szedd bete-
gek orvost vizitjeire vonatkozo ajinlisok részletesen az
EHRA 2013-ban megjelent ajinlisiban olvashaték (22).

Az eddigi tanulminyok meggy3z3 bizonyitékot szol-
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giltattak arra, hogy a NVPF-ben a NOAC-ok kozepe-
sen sulyos beszdkiilt vesefunkcié esetén is jobb vilasz-
tds, mint a KVA-k az SSE megel6zésére. Az apixaban,
mint a vesén keresztiil legkevésbé elimindlodé NOAC
kiemelked@en elényosnek ttinik, mert ugy képes csok-
kenteni SSE embolizicié kockazatit a warfarinnal
szemben, hogy csokkenti a major vérzések kockizatat
is, ardnyaiban még jobban, mint a normal vesefunkcié-
ja betegeknél. Az apixaban biztonsigossiga az aszpirin-
nel dsszemérhetd, ugyanakkor jobban toleralhatd, mint
a warfarin vagy akar az aszpirin. Kozépsulyos KVE-ben
a rivaroxaban és a dabigatrin is alkalmazhaté a

Irodalom

warfarin alternativijaként, mert a kényelmi szempont-
ok mellett az ajinlott dézisokban az SSE megelSzést
tekintve hatdsossiguk ahhoz hasonld, és nem fokozzik
a major vérzések kockazatit, a fatilis vérzések, illetve a
vérzéses stroke tekintetében, melyek az antikoagulilis
legrettegettebb szovédményi, még jobbak is annal
Azonban a jelenlegi curdpai szakmai ajanlisok értelmé-
ben egyelre nem javasolt egyik NOAC addsa sem
CrCl <30 ml/perc esetén klinikai tapasztalatok hidnya
miatt. A nagyon sulyos, végstadiumu és dializalt vese-
clégtelen betegek antikoagulins kezelésének kérdése
tovibbra is megoldatlan marad.
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