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Uvod

Pfi podavani warfarinu pacientim s fibrilaci sini v prevenci vzniku mozkoveé mrtvice (CMP) ¢i
systémového trombembolismu (TEN) je nejvyssi efektivity a bezpecnosti dosazeno pii hladiné INR
(international normalised ratio) 2-3, a tedy pii dosazeni Casu v optimalnim terapeutickém rozmezi
(TTR) u maximalniho poctu pacientli. Ve studii RE-LY bylo zjisténo, Ze dabigatran v davce 150mg
dvakrat je efektivnéjsi nez warfarin a stejné bezpecny, v davce 110mg dvakrat denné stejné efektivni,

wevr

S kalkulovanym TTR (cTTR) kazdého centra.

Metodika

Do studie RE-LY bylo zatazeno celkem 18113 pacientti z 931 center a randomizovano do 3 skupin:
dabigatran 150mg a 110mg dvakrat denné a warfarin v davkach upravovanych k dosaZzeni INR 2-3.
Nejprve byly u 18024 pacientl vypocteny individualni TTR pomoci Rosendaalovy metody, poté jejich
zpramérovanim ur¢eny kalkulované TTR (¢TTR) pro 906 center. Poté byly porovnany vysledky RE-
LY v danych 3 skupinach rozdélené v jednotlivych kvartilech cTTR.

Vysledky
Warfarinizovani pacienti byli rozdéleni do 4 skupin dle kvartild, a to < 57,1 %, 57,1-65,5 %, 65,5-

72,6 % a>72,6 %.

Vliv ¢cTTR na prevenci CMP ¢i TEN dabiatranem v davce 150 mg ¢i 110 mg oproti warfarinu nebyl
signifikantni. Stejné nebylo zjisténo signifikatni ovlivnéni cTTR pro vyskyt intrakranialniho krvaceni
u dabigatranu v obou davkovacich schématech v porovnani s warfarinem.

Signifikantni ovlivnéni bylo nalezeno u cTTR a vyznamného krvéaceni pii porovnani dabigatranu
150mg a warfarinu — méné krvaceni pfi niz§im cTTR, avsak stejny pocet krvaceni pii vy$§im cTTR,
zatimco u dabigatranu 110mg byl vyskyt vyznamného krvaceni méné Castny nez u warfarinizovanych
pacientti bez ohledu na cTTR. Signifikatni interakce byla nalezena také mezi cTTR a dabigatranem
V obou davkovanich oproti warfarinu na vznik kardiovaskularni pfi¢iny a celkovou mortalitu — nizsi
vyskyt pfi niz§im cTTR, stejny vyskyt pfi vyssim cTTR.

Zaveér

SniZeni vyskytu mozkovych mrtvic u dabigatranu 150 mg a sniZeni vyskytu krvaceni u dabigatranu
v davce 110 mg bylo pozorovano bez ohledu na schopnost centra dosdhnout cilovych INR. Stejné tak i
ptinos ve sniZeni vyskytu intrakranialniho krvaceni v obou davkovacich schématech dabigatranu. Pro
ostatni sledované parametry (Umrti, nekrvacivé ptihody, vaskularni ptihody) byly pfinosy dabigatranu
veEtsi v centrech s nizsi schopnosti udrzet INR v cilovém rozmezi.
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