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SUMMARY

Proximal femur fractures (PFF) pose a major challenge in elderly patients with severe comorbidities and receiving an-
tithrombotic therapy since according to the latest guidelines the surgery should be performed as soon as possible, prefer-
ably within 24 hours, to reduce mortality and morbidity. This review outlines the practical approach to surgical manage-
ment of PFF that relies on increasing evidence of safety of early surgery in patients with PFF receiving antiplatelet and 
anticoagulant therapy. We have also used information from the existing evidence-based guidelines for elective/planned 
surgery in patients with antithrombotic therapy. The practical approach can be summarised as follows:
•	 Antiplatelet therapy – discontinuation of acetylsalicylic acid (ASA) and clopidogrel in monotherapy or in combination is 

not necessary prior to surgery. In case of bleeding, antifibrinolytic therapy is recommended as well as administration of 
platelet concentrate which is rarely needed.

•	 In patients taking warfarin, reversal of its effects is recommended by early administration of vitamin K to allow surgery 
to be performed within 24 hours. Prothrombin complex concentrate (PCC) as a second-line drug is reserved for extreme 
cases only. Warfarin therapy is resumed 24 hours after surgery.

•	 Direct oral anticoagulants must be discontinued 24–48 hours prior to surgery, possibly longer depending on the type of 
drug, time of administration of the last dose, and renal function. In extreme cases, an antidote (idarucizumab, off-label 
andexanet) can be administered prior to surgery, or PCC in case they are unavailable. Anticoagulation therapy is re-
sumed in 24–48 hours.

•	 Neuraxial anaesthesia is possible when ASA is taken by the patient and in case of effective warfarin reversal.
•	 In early surgery and rapid restart of anticoagulant therapy, bridging therapy with LMWH is not indicated except for in 

cases with extreme risk of thrombosis.
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ÚVOD

Zlomeniny proximálneho femuru (FPF) sú najčastej-
šími fraktúrami, ktoré vyžadujú operačnú liečbu. Ich in-
cidencia sa v posledných rokoch významne zvýšila v sú-
vislosti s predlžujúcim sa vekom populácie a zvyšujúcim 
sa podielom krehkých pacientov s osteoporózou a zníže-
nou funkčnou kapacitou (12). Najvyšší výskyt osteopo-
rotických FPF je v  krajinách severnej Európy a  USA, 
s vyšším zastúpením žien (6, 18). Aj Slovensko patrí ku 
krajinám s  vyššou incidenciou osteoporotických FPF, 
ktorá činila v r. 2016 390/100 000 obyvateľov s 1,7ná-
sobnou prevahou žien oproti mužom, s dramatickým ve-
kovým vzostupom incidencie až na  2145/100 000 
u jedincov nad 80 rokov (30). Podľa predpovedí do roku 
2050 stúpne celosvetový výskyt osteoporotických frak-
túr na  7 miliónov ročne (6, 12). Pri FPF predstavujú 
okrem stúpajúcej incidencie problém aj s vekom súvisiace 
komorbidity a  polypragmázia vrátane antitrombotickej 

liečby, ktoré môžu ovplyvniť voľbu optimálneho času 
pre výkon operácie, ktorý priamo koreluje s morbiditou 
a mortalitou pacientov (13, 33). Oddialenie operácie nad 
48 hodín je spojené s výskytom celkových komplikácií 
ako sú pneumónia, dekubity, pľúcny edém, tromboem-
bolizmus (TE), infekcie močového traktu a neskorá mobi-
lizácia a imobilizačný syndróm (52). Oddialenie operá-
cie nad 24 hodín je rizikovým faktorom pre vznik infek-
cie v rane (5). Podľa kritérií správnej praxe v Spojenom 
kráľovstve z r. 2014 sa za ekonomicky efektívnu považo-
vala včasná operácia FPF vykonaná do 36 hodín (53), ale 
súčasné odporúčania národných a medzinárodných orto-
pedických a  anesteziologických spoločností zaraďujú 
operáciu FPF do kategórie urgentných operácií, ktoré sa 
majú vykonať za 6-24 hodín po prijatí pacienta (15, 34, 
54, 55). Ortopedické operácie patria medzi výkony s vy-
sokým rizikom krvácania ale aj  TE komplikácií. 
Trombotické riziko vyplývajúce z operácie samotnej je 
u  starších pacientov s FPF potenciované prítomnosťou 
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kardiovaskulárnej a cerebrovaskulárnej komorbidity. Ri-
ziko krvácania je podmienené súčasnou antitrombotic-
kou liečbou. Existujúce medzinárodné odporučenia pre 
manažment operácií u  pacientov užívajúcich antitrom-
botickú liečbu riešia prípravu na  elektívne výkony, 
prípadne manažment pooperačného krvácania (17, 22, 
24). Súčasná literatúra už však poskytuje dostatok zdro-
jov a dôkazov pre výkon včasnej a bezpečnej operácie aj 
u pacientov s FPF užívajúcich antitrombotickú liečbu (9, 
12, 13, 15, 55). 

Na základe prehľadu rozsiahlych zdrojov z literatú-
ry a relevantných metaanalýz v publikácii predkladáme 
aktuálne dostupné dôkazy, ktoré môžu slúžiť ako prak-
tický návod pre včasnú operáciu a perioperačný manaž-
ment pacientov s  FPF užívajúcich protidoštičkovú 
a antikoagulačnú liečbu. 

FRAKTÚRY PROXIMÁLNEHO FEMURU 
U PACIENTOV UŽÍVAJÚCICH 
ANTITROMBOTICKÚ LIEČBU

Takmer 30–40 % pacientov s FPF užíva antitrom-
botickú liečbu, z nich približne 50 % protidoštičkovú 
liečbu, 5–10,3  % warfarín a  v  súčasnosti sa zvyšuje 
podiel nových priamych orálnych antikoagulancií (direct 
oral anticoagulants – DOAC), ktorý u pacientov s FPF 
dosahuje takmer 20 % (15). Správne načasovanie ope-
rácie vyžaduje úzku spoluprácu ortopéda a anastezioló-
ga, zhodnotenie rizika ochorení, pre ktoré pacient proti-
doštičkovú alebo antikoagulačnú liečbu užíva, informá-
ciu o  funkcii obličiek ale aj orientačnú znalosť far-
makokinetických a  farmakodynamických vlastností 
najčastejších antitrombotických liekov. Prípady pacien-
tov s najvyšším rizikom TE komplikácií (mechanické 
chlopne, fibrilácia predsiení s  nedávnou cerebrovas-
kulárnou príhodou ≤3 mesiace a  venóznym tromboem-
bolizmom s vysokým rizikom) (8), vyžadujú multidis-
ciplinárny prístup s konzultáciou internistu, kardiológa, 
prípadne angiológa a hematológa. Pri časovaní operácie 
FPF u pacientov s antitrombotickou liečbou musia byť 
zodpovedané nasledovné otázky:
1.	Je možná včasná operácia do 24 h?
2.	Aké sú možnosti neuraxiálnej a celkovej anestézie?
3.	Je operácia možná pri pokračovaní antitrombotickej 

liečby alebo ju treba prerušiť? 
4.	Aké sú potreby a možnosti reverzie antitrombotickej 

liečby?
5.	Kedy je optimálny návrat k antitrombotickej liečbe 

v prípade jej prerušenia?

Protidoštičkové lieky
Antiagreganciá majú veľký význam v sekundárnej 

prevencii arteriálnych TE príhod a používajú sa v monote-
rapii alebo ako kombinovaná, tzv. duálna antiagregačná 
terapia (DAT), ktorá inhibuje dve rôzne cesty aktivácie 
krvných doštičiek. Podľa odporučení American College 
of Chest Physicians (ACCP) u  pacientov užívajúcich 
antiagregačnú liečbu nie je pred operáciou potrebné ru-
tinné funkčné vyšetrenie trombocytov (9).

Acetylsalicylová kyselina (ASK) je ireverzibilný 
inhibítor cyklooxygenázy-1 (COX-1), ktorý zabraňuje 
agregácii trombocytov prostredníctvom zníženia 
produkcie tromboxánu A2 (TX2). Protidoštičkový úči-
nok sa dostaví už za  30–40 minút po  užití lieku 
a  ovplyvní celú populáciu cirkulujúcich trombocytov. 
V  minulosti sa uvádzali vyššie nároky na  transfúznu 
liečbu po operácii  FPF u pacientov užívajúcich ASK 
(23), ale nedávne štúdie dokázali, že operácia bez od-
dialenia a vysadenia ASK je bezpečná. Podľa odporu-
čení ACCP, Association of Anaesthetics of Great Bri-
tain and Ireland (AAGBI) a  British Society of Hae-
matology (BSH) nemá byť operácia FPF oddialená 
z  dôvodu užívania aspirínu (9,15,19). Monoterapia 
s ASK nie je prekážkou ani pre neuraxiálnu anestéziu 
(17, 27, 44). Podľa ACCP môže byť ASK prerušená 
u  nízkorizikových pacientov s  akútnym koronárnym 
syndrómom (ACS) (9) a  podľa AAGBI odporučení 
u pacientov bez angíny alebo nedávnych tranzitórnych 
ischemických atakov (TIA) (15). V prípade neočakáva-
ného nadmerného krvácania sa odporúča podať v prvom 
rade kyselinu tranexámovú 15 mg/kg a  účinok ASK 
možno zvrátiť podaním trombocytového koncentrátu, 
ale táto liečba je málokedy potrebná (12, 13).

Manažment operácie FPF pri užívaní ASK:
▪	 Operáciu FPF možno vykonať bez oddialenia a bez 
vysadenia alebo prerušenia ASK.

▪	 Pri užívaní ASK možno bezpečne vykonať aj neura-
xiálnu anestéziu.

▪	 Vyšetrenie funkcie trombocytov pred operáciou nie je 
potrebné.

▪	 Pri krvácaní je liekom prvej voľby kyselina tranexá-
mová v dávke 15 mg/kg i.v., v prípade perzistujúceho 
krvácania sa zváži podanie 2 transfúznych jednotiek 
(TU) trombocytového koncentrátu.

Klopidogrel ireverzibilne inhibuje receptor P2Y12 
membrány trombocytov a bráni ich agregácii indukova-
nej ADP. Plazmatický polčas klopidogrelu je približne 
6 hodín a jeho koncentrácia po 24 klesá pod 2 %, preto 
je bezpečné vykonať operáciu 24 h po poslednej dávke 
bez ďalšieho oddialenia. Viaceré štúdie demonštrovali 
u pacientov užívajúcich klopidogrel zvýšené intraope-
račné krvácanie, ale bez zvýšenia mortality a morbidity 
(7, 12, 51). Collyer a spol. poukázali na vyššie riziko 
kardiovaskulárnych príhod po  prerušení liečby klopi-
dogrelom a  oddialení operácie (4), preto smernice 
AAGBI odporúčajú včasnú operáciu aj u pacientov uží-
vajúcich klopidogrel (15). Aj nedávny prehľad rozsiah-
lej systematickej analýzy dostupných dôkazov, v zhode 
s výsledkami ďalších štúdií (7, 42, 47), potvrdil bezpeč-
nosť včasnej operácie FPF pri užívaní klopidogrelu, 
s marginálnym zvýšením krvácania, bez rozdielu v cel-
kovej krvnej state, počte transfúzií a mortalite, s nižším 
výskytom komplikácií a s kratšou hospitalizáciou oproti 
operovaným pacientom bez klopidogrelu a pacientom 
s  oddialenou operáciou kvôli užívaniu klopodogrelu 
(28). U pacientov užívajúcich klopidogrel sa dáva pred-
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nosť celkovej anestézii, keďže neuraxiálna anestézia je 
možná len po päťdňovom vysadení lieku (17). Pri krvá-
caní je liekom prvej voľby kyselina tranexámová, trom-
bocytový koncentrát má väčší účinok, ak sa podá 12–24 
hodín po poslednej dávke klopidogrelu (12, 36).

Manažment operácie FPF pri monoterapii 
klopidogrelom:
▪	 Užívanie klopidogrelu nie je dôvodom pre oddialenie 
operácie FPF.

▪	 Včasnú operáciu možno vykonať bez vysadenia klopi-
dogrelu, ideálne 24 h po poslednej dávke v celkovej 
anestézii.

▪	 Neuraxiálna anestézia je pri súčasnom užívaní klopi-
dogrelu kontraindikovaná.

▪	 Pre možnosť krvácania je vhodné pred operáciou 
a 3 hodiny po operácii podať kyselinu tranexámovú 
a mať v rezerve trombocytový koncentrát.

Inhibítory P2Y12 receptora novej generácie. 
V  súčasnosti sa zvyšuje počet pacientov užívajúcich 
antiagreganciá so silnejším účinkom ako klopidogrel, 
najmä po  revaskularizačných výkonoch. Prasugrel je 
ireverzibilný inhibítor P2Y12 receptora a obnova fun-
kcie doštičiek vyžaduje až 10 dní. Ticagrerol inhibuje 
ADP receptor reverzibilne, pôsobí rýchlejšie, ale krat-
šie ako klopidogrel, na obnovu funkcie doštičiek stačí 
liek vynechať 2–4 dni. Cangrelor je intravenózny 
reverzibilný P2Y12 inhibítor, ktorý účinkuje okamži-
te, má polčas len 2,6–3,3 minúty a jeho účinok rýchlo 
ustupuje už behom jednej hodiny.

Zatiaľ nie sú dostupné štúdie a  odporučenia pre 
manažment urgentných operácií FPF pri užívaní týchto 
liekov. Ak riziko krvácania prevyšuje ischemické rizi-
ko, mala by sa liečba na krátko prerušiť (16). Treba si 
uvedomiť, že pri užívaní prasugrelu a  ticagrerolu je 
trombocytový koncentrát neúčinný ak sa podá skôr ako 
12 h po poslednej dávke (8,12,35).

Manažment operácie FPF pri užívaní 
prasugrelu a ticagrerolu:
▪	 Odporučenia pre manažment urgentných operácií 
FPF pri užívaní prasugrelu a ticagreloru chýbajú.

▪	 Konzultácia anesteziológa,  kardiológa a  prípadne 
angiológa, ktorý zváži krátke prerušenie liečby.

▪	 Neuraxiálna anestézia je kontraindikovaná.
▪	 Trombocytový koncentrát je pri užívaní prasugrelu 
a ticagreloru neúčinný.

Duálna protidoštičková liečba 
Duálna antiagregačná terapia (DAT) kombináciou 

ASK s  P2Y12  inhibítorom (klopidogrel, ticagrelor 
alebo prasugrel) je indikovaná u pacientov s vysokým 
kardiovaskulárnym rizikom, ako nedávny ACS a per-
kutánna koronárna intervencia (PCI). Duálna liečba 
ASK/klopidogrel nie je prekážkou pre vykonanie ope-
rácie FPF do 24 hodín, treba počítať s vyššou krvnou 
stratou a  vyššími  nárokmi na  transfúziu. Morbidita 
a  mortalita vyplývajúce z  oddialenia operácie a  TE 

príhod po prerušení liečby však prevyšujú riziko peri-
operačného krvácania (9, 12, 16). Ak je potrebné antiag-
regačnú liečbu redukovať, dáva sa prednosť vynecha-
niu P2Y12 inhibítora (8, 16, 26). U pacientov s vyso-
kým trombotickým rizikom (ACS < 1 mesiac, PCI < 3 
mesiace) a rizikom trombózy stentu je potrebná konzul-
tácia kardiológa, ktorý zváži potrebu premostenia krát-
ko účinkujúcimi parenterálnymi inhibítormi receptora 
GPIIbIIIa (eptifibatid, tirofiban) alebo P2Y12 receptora 
(cangrerol) (8, 16). U  pacientov s mechanickými chlop-
ňami užívajúcimi DAT sa tento postup paušálne neod-
porúča (9,35). V prípade krvácania sa aj pri DAT prefe-
ruje antifibrinolytická liečba (kyselina tranexámová) 
a až v druhej línii sa odporúča podať dve TU trombocy-
tového koncentrátu (19). Trombocytový koncentrát má 
väčší účinok, ak sa podá 12-24 h po poslednej dávke 
klopidiogrelu (12, 36). Neuraxiálna anestézia je pri 
DAT kontraindikovaná (13).

Manažment operácie FPF pri duálnej 
antiagregačnej liečbe:
▪	 U  pacientov s  duálnou antiagregačnou liečbou je 
možná včasná operácia FPF v celkovej anestézii.

▪	 Neuraxiálna anestézia je pri DAT kontraindikovaná.
▪	 U pacientov s vysokým trombotickým rizikom (nedáv-
ny ACS, PCI a stenty) konzultácia anesteziológa, kar-
diológa alebo angiológa, ktorý zváži premosťovaciu 
liečbu krátko účinkujúcimi intravenóznymi antiagre-
ganciami (epifibatid, tirofiban, cangrelor).

▪	 Pre možnosť zvýšeného krvácania je vhodné pred 
operáciou a 3 hodiny po operácii podať kyselinu tran­
exámovú a mať v rezerve trombocytový koncentrát.

▪	 Pri kombinácii ASK s prasugrelom alebo ticagrelo-
rom nie je trombocytový koncentrát účinný, ak sa 
podá skôr ako 12 hodín po  poslednej dávke týchto 
liekov.

Antikoagulačná liečba antagonistami 
vitamínu K

Warfarín je nepriame antikoagulancium ktoré inhi-
buje syntézu  vitamín K dependentných koagulačných 
faktorov II, VII, IX a X a inhibítorov koagulácie prote-
ínu C a S. Warfarín má stále svoje miesto v liečbe pa-
cientov s  fibriláciou predsiení s  ochorením obličiek 
alebo valvulárnou patológiou, v  liečbe pacientov 
s  mechanickými srdcovými chlopňami a  venóznym 
tromboembolizmom (VTE) pri súčasnom chronickom 
ochorení obličiek (12). Terapeutické rozpätie INR (in-
ternational normalised ratio) pri účinnej liečbe je 2,0–
3,0. Všeobecne sa akceptuje, že pri veľkých operáciách 
medzi ktoré patrí aj operácia FPF, by mala byť hodnota 
INR <1,5, hoci viaceré štúdie potvrdili, že ani hodnoty 
>1,5–1,7 nezvyšujú riziko krvácania a nároky na trans-
fúzie (3). U pacientov užívajúcich warfarín sa v minu-
losti operácia FPF automaticky oddialila, čo malo nega-
tívny dopad na mortalitu aj morbiditu (35, 49, 50). Dnes 
sa v snahe zabezpečiť včasnú operáciu odporúča okrem 
prerušenia warfarínu použiť aj niektorú z foriem rever-
zie jeho účinku (19).
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Vitamín K  je preferovaným liekom na  reverziu 
warfarínu, keďže operácia FPF nie je okamžitá, ale ur-
gentná s preferenciou výkonu do 24 hodín. Pacientovi 
užívajúcemu warfarín sa hneď pri prijatí aplikuje in-
travenózne (i.v.). Vitamín K v dávke 5 mg, ktorá na roz-
diel od historických nízkych dávok 1–2,5 mg (11) má 
silnejší potenciál rýchlej korekcie INR, čím sa význam-
ne skráti čas do operácie (12, 16, 19). Ak za 6 hodín 
neklesne INR pod 1,5, podajú sa ďalšie dávky vitamínu 
K 1–2 mg v 6–12 intervaloch až do dosiahnutia INR 
<1,5. Systematický prehľad a  metaanalýza 11 retros-
pektívnych a 3 prospektívnych štúdií u pacientov s FPF 
potvrdila, že reverzia warfarínu viedla k  signifikant-
nému skráteniu času do  operácie o  45,3 h (95% CI 
15,8–74,8 h) (49).

Ak bola počas operácie adekvátna hemostáza, liečba 
warfarínom sa reštartuje prvý pooperačný deň predoš-
lou udržiavacou dávkou (8), prípadne 1,5–2násobnou 
dávkou počas 2 dní (16, 38).

Protrombín-komplex koncentrát (PCP) obsahuje 
vysoké koncentrácie faktorov II, VII, IX a  X a  pred-
stavuje druhú líniu reverzie warfarínu pri neúspechu 
reverzie vitamínom K. PCC aplikovaný v dávke 20-30 
IU/kg normalizuje hemostázu behom 5–10 minút. 
Hlavnou obavou podania PCC je riziko TE, ale nedávne 
štúdie potvrdili jeho bezpečnosť v selektovanej skupine 
pacientov s FPF (31). Jedinou výnimkou pre podanie 
PCC v prvej línii je urgentná operácia u mladých warfa-
rinizovaných pacientov s  intrakapsulárnou fraktúrou 
bedra, kde je indikovaná rýchla (< 6 h) fixácia, aby sa 
zabránilo avaskulárnej nekróze (48). 

Čerstvo zmrazená plazma sa v  druhej línii 
na  reverziu warfarínu používa zriedkavo, jej nevýho-
dou je pomaly nastupujúci efekt (14–50 h), riziko ob-
jemového preťaženia, akútnej potransfúznej pľúcnej 
reakcie TRALI (Transfusion-Related Acute Lung Inju-
ry) a prenos infekcie.

Premosťovacia liečba nízkomolekulovým 
heparínom (LMWH) pri prerušení warfarínu

Veľké randomizované kontrolované štúdie a počet-
né observačné štúdie ukázali, že podávanie LMWH po-
čas prerušenia warfarínu u pacientov s fibriláciou alebo 
mechanickými srdcovými chlopňami neovplyvnilo vý-
skyt trombotických príhod, ale naopak zvýšilo krváca-
vé komplikácie, ktoré boli prekážkou skorého reštartu 
antitrombotickej liečby (8, 21, 41). Najnovšie odporu-
čenia ACCP a ESC (European Society of Cardiology) 
argumentujú proti premosťovacej liečbe u  pacientov 
liečených warfarínom pre fibriláciu, mechanické chlop-
ne a VTE s nízkym rizikom TE (8, 9). Pri operácii FPF 
sa pri nízkom riziku TE premostenie s LMWH paušálne 
neodporúča (19), LMWH sa má zvážiť len u pacientov 
s vysokým rizikom TE (11,13,16).

Manažment operácie FPF u pacientov 
užívajúcich warfarín:
▪	 Pri príjme pacienta vysadiť warfarín a už na pohoto-
vosti podať 5 mg vitamínu K i.v.

▪	 Kontrola INR za 6 h po podaní vitamínu K, ak je INR 
≤ 1,5 operácia je možná.

▪	 Neuraxiálna anestézia je možná pri INR <1,5.
▪	 Ak je INR po 6 hodinách >1,5, podávať 1–2 mg vita-
mínu K s kontrolami v 6 h intervaloch.

▪	 PCC sa aplikuje až v druhej línii v dávke 20–30 IU/kg 
pri neúspechu vitamínu K upraviť hemostázu do 24 h.

▪	 Liečba warfarínom sa reštartuje prvý pooperačný 
deň udržiavacou dávkou, prípadne sa prvé dva dni 
podajú dvojnásobné udržiavacie dávky warfarínu.

▪	 Premostenie s  LMWH počas prerušenia warfarínu 
nie je indikované, vrátane pacientov s  fibriláciou 
a  mechanickými chlopňami s  nízkym rizikom TE. 
LMWH sa zváži len vo vybraných prípadoch s najvyš-
ším rizikom TE príhod.

Antikoagulačná liečba priamymi orálnymi 
antokoagulanciami

Priame orálne antikoagulanciá zahŕňajú dve skupiny 
liekov: priame inhibítory koagulačného FXa označova-
né ako xabany (apixaban, rivaroxban, edoxaban) 
a kompetitívny priamy inhibítor trombínu (dabigatran). 
DOAC sa používajú v liečbe a profylaxii VTE a v pre-
vencii embolizácie pri nevalvulárnej fibrilácii pred-
siení. V  súčasnosti DOAC prevažujú v  preskripcii 
antikoagulačných liekov a   ich podiel sa zvyšuje aj 
v skupine pacientov s FPF (8,35).

Priame inhibítory FXa dosiahnu účinnú koncentrá-
ciu už za 2–4 hodiny a ich deklarovaný biologický pol-
čas je 10–14 hodín. Podiel eliminácie obličkami pred-
stavuje pri rivaroxabane 33 %, pri apixabane 27 % a pri 
edoxabane 50 %. Dabigatran dosiahne účinnú koncen-
tráciu v plazme za 2 h, jeho biologický polčas je 12–17 
h a až 85 % lieku sa eliminuje obličkami (13). V závis-
losti od  funkcie obličiek a  klírensu kreatinínu, ktorý 
môže predĺžiť efektívne polčasy DOAC, sa ich skutoč-
ný polčas pohybuje medzi 5–27 h (29).

Laboratórne monitorovanie liečby DOAC bežne nie 
je potrebné. Globálne koagulačné testy ako INR, par-
ciálny tromboplastínový čas (aPTT), trombínový čas 
(TT) a  skríning anti-Xa nie sú spoľahlivým indikáto-
rom a nie sú lineárne závislé na dávke DOAC. Nedávno 
boli vyvinuté chromogénne testy na kvantitatívne vy-
šetrenie DOAC, ktoré stanovia aktuálnu koncentráciu 
konkrétneho lieku v krvi (37). Za bezpečnú pre operá-
ciu sa považuje koncentrácia < 50 ng/ml (8, 29). Tieto 
testy môžu byť užitočné pri rozhodovaní o  reverzii 
účinku DOAC (antidotum, PCC), ale nie sú všade bež-
ne dostupné.

Podľa odporučení pre perioperačný manaž-
ment   plánovaných operácií u  pacientov užívajúcich 
DOAC sa pri vysokom riziku krvácania vynechajú inhi-
bítory FXa 24–48 h a dabigatran v závislosti na funkcii 
obličiek 48–96 h pred operáciou (10, 16, 24). V literatú-
re sa hromadia informácie aj o operáciách FPF u pa-
cientov užívajúcich DOAC. Systematický prehľad za-
hŕňajúci 34 štúdií a 39 449 pacientov potvrdil, že čas 
do operácie bol u pacientov užívajúcich DOAC o 13,7 
h dlhší v porovnaní s pacientmi bez liečby, pričom väč-
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šina pacientov absolvovala operáciu až za >48 h (50). 
Niekoľko štúdií demonštrovalo mierne vyššie nároky 
na  transfúzie u pacientov operovaných do 24 h oproti 
pacientom bez DOAC (2, 49). V súčasnosti pribúdajú 
dôkazy, že aj u týchto pacientov môže byť včasná ope-
rácia FPF bezpečná (45). Kolodychuk a spol. pozorova-
li nesignifikantný rozdiel v čase do operácie, ktorý bol 
20,1±9,7 h u  užívateľov DOAC oproti 18,7±10,5 h 
v  kontrolnom súbore bez DOAC (p > 0,04). Nebol 
prítomný rozdiel vo veľkom krvácaní, počte transfúzií 
a 30dňovej mortalite (20). Včasná operácia FPF u pa-
cientov užívajúcich DOAC sa považuje za  bezpečnú 
a nemala by byť oddialená (20,25). Signifikantne dlhší 
interval do  operácie majú užívatelia DOAC, ak sa 
podrobujú neuraxiálnej anestézii (25).

U pacientov s FPF je pri prijatí dôležité zistiť typ 
a čas užitia lieku a vyšetriť funkciu obličiek. Vyšetrenie 
klírensu kreatinínu (CrCl) patrí k  základnému profilu 
vstupných laboratórnych vyšetrení. Pri užívaní inhibí-
torov FXa je u  pacientov s  CrCl >30 ml/min možná 
operácia FPF v celkovej anestézii 24 h po poslednom 
užití lieku (2 polčasy rozpadu). Ak je CrCl <30 ml/min, 
odporúča sa odložiť operáciu o 48 h. Pri užívaní dabi-
gatranu je operácia v celkovej anestézii možná v závis-
losti na funkcii obličiek za 24 alebo až za 96 h po po-
slednej dávke. Liečba DOAC sa reštartuje 24 h po ope-
rácii, pri vysokom riziku krvácania sa reštart posunie 
na 48 h (9, 13, 16, 35). Názory na možnosť neuraxiálnej 
anestézie v  dostupných odporučeniach pre plánované 
operácie nie sú jednotné, American Society of Regional 
Anesthesia and Pain Medicine (ASRA) odporúča vyne-
chať xabany 72 h a dabigatran podľa výsledku CrCl 3–5 
dní (17). AAGBI odporúča 18hodinový interval u pa-
cientov s  profylaxiou a  48hodinový pri terapeutickej 
dávke rivaroxabanu (15).

Premosťovacia liečba s LMWH sa počas prestávky 
v užívaní DOAC neodporúča vzhľadom na trojnásobne 
vyššie riziko krvácania bez redukcie tromboembolizmu 
(21). Rýchly nástup účinku DOAC po ich reštartovaní 
umožňuje vyhnúť sa LMWH po operácii (8, 16, 35, 43). 
Výnimku tvoria len pacienti s nedávnou (<3 mesiace) 
TE príhodou (VTE, ischémia mozgu, systémová em-
bolizácia) a  pacienti, ktorí v  minulosti vyvinuli TE 
príhodu pri vynechaní DOAC (16).

Reverzia účinku DOAC je potrebná v  prípade 
emergentnej operácie a pri život ohrozujúcom krvácaní. 
V súvislosti s operáciou FPF môže byť aktuálnou otáz-
ka reverzie v prípade nutnosti urýchlenia operácie pri 
pretrvávajúcej vysokej koncentrácii priamych inhibíto-
rov.

Idarucizumab (Praxbind®) je veľmi účinné antido-
tum dabigatranu. Ide o  humanizovanú monoklonálnu 
protilátku proti dabigatranu. Je registrovaný pre inhibí-
ciu dabigatranu u pacientov s veľkým krvácaním alebo 
v rámci prípravy na urgentnú chirurgickú intervenciu. 

Andexanet (Ondexxya®) je modifikovaný rekom-
binantný FXa, ktorý inaktivuje inhibítory FXa v plaz-
me. Biologický polčas andexanetu je 1 h. Klinické 
skúšky s  rivaroxabanom a  apixabanom potvrdili až 

92–94% redukciu anti-Xa aktivity (46) a  výskyt TE 
príhod bol na úrovni 10 % (14). Andexanet je zatiaľ 
registrovaný na reverziu účinku rivaroxabanu a apixa-
banu v prípade nekontrolovateľného alebo život ohro
zujúceho krvácania, nie na  prípravu na  operáciu. 
V súčasnosti prebieha prospektívna kontrolovaná štú-
dia, ktorá zhodnotí účinnosť andexanetu pred urgent-
nou operáciou u 800 pacientov liečených inhibítormi 
FXa (46, 56).

Zatiaľ nebola publikovaná žiadna štúdia o reverzii 
DOAC špecifickými antidotami u pacientov s FPF. Pri 
rozhodovaní o  reverzii treba zvažovať aj pomer ná-
kladov a  prínosu, nakoľko použitie idarucizumabu 
a andexanetu sa nepovažuje za opodstatnené v  prípa-
doch, ktoré nie sú emergentné, prípadne život ohrozu-
júce a ktoré potenciálne môžu čakať 24–48 hodín (40). 

Protrombín komplex koncentrát sa v  súčasnosti 
úspešne používa na  podporu hemostázy pri krvácaní 
alebo v  príprave na  operáciu u  pacientov užívajúcich 
inhibítory FXa (PCC) a dabigatran (PCC alebo aktivo-
vaný PCC – aPCC) (39). PCC zvýši koncentráciu ko-
agulačných faktorov II, VII, IX a X, ale bez inhibície 
DOAC. Použitie PCC je zakotvené vo viacerých odpo-
ručeniach pre reverziu DOAC od čias, keď ešte neboli 
dostupné špecifické antidotá (8,16,32). White a  spol. 
porovnali účinnosť andexanetu a PCC v liečbe veľkých 
krvácaní u  pacientov liečených antiXa inhibítormi. 
Metaanalýza 18 štúdií potvrdila lepšiu hemostatickú 
účinnosť a redukciu 30 dňovej mortality pri použití an-
dexanetu, rozdiel vo výskyte TE príhod nebol medzi 
obomi skupinami signifikantný (46). Skúsenosti s po-
užitím PCC v  reverzii DOAC pred operáciou FPF sú 
zatiaľ limitované.

Manažment operácie FPF u pacientov 
užívajúcich DOAC:
▪	 Pri príjme pacienta vysadiť DOAC, zdokumentovať 
typ, čas a veľkosť poslednej dávky.

▪	 Základné laboratórne vyšetrenie + hemokoagulačný 
skríning + klírens kreatinínu.

Pri užívaní xabanov:
▪	 Ak je CrCl >30 ml/min je operácia možná v celkovej 
anestézii 24 h po poslednej dávke.

▪	 Ak je CrCl <30 ml/min, po  24 hodinách vykonať 
DOAC kalibrovaný test ak je dostupný:
– �ak je koncentrácia lieku <50 ng/ml, operácia je 
možná, vrátane neuraxiálnej anestézie,

– �ak je koncentrácia lieku >50 ng/ml, test opakovať 
o 24 h.

▪	 Ak test nie je dostupný, operácia 48 h po poslednej 
dávke, v naliehavom prípade zvážiť reverziu off label 
podaním andexanetu alfa alebo PCC 30 IU/kg.

▪	 Reštart inhibítora FXa 24- 48 h po operácii bez pre-
mostenia s LMWH.

Pri užívaní dabigatranu:
▪	 Ak je CrCl >30 ml/min je operácia možná v celkovej 
anestézii 24–48 h po poslednej dávke.
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▪	 Ak je CrCl <30 ml/min, 24–48 h po poslednej dávke 
vyšetriť trombínový čas a špecifický kvantatívny DTI 
test, ak je dostupný:
– �ak je koncentrácia lieku <50 ng/ml, operácia je 
možná, vrátane neuraxiálnej anestézie,

– �ak je koncentrácia lieku >50 ng/ml, opakovať vyšet-
renie o  24 h, v  naliehavom prípade individuálne 
zvážiť reverziu idarucizumabom, pri jeho nedostup-
nosti PCC alebo aPCC 30 IU/kg.

▪	 Neuraxiálna anestézia vyžaduje vynechanie dabiga-
tranu 3–5 dní.

▪	 Reštart dabigatranu 24–48 h po  operácii, bez pre-
mostenia s LMWH.

ZÁVER

Zvyšujúca sa incidencia zlomenín proximálneho fe-
muru u starších pacientov s komorbiditami, z ktorých 
veľká časť užíva antitrombotickú liečbu predstavuje 
narastajúci zdravotnícky problém. Prioritným cieľom je 
vykonanie operácie do  24 hodín v  záujme zníženia 
morbidity a mortality, pri udržaní bezpečnosti anestézie 
a  únosného pomeru medzi rizikom krvácania a  trom-
botických komplikácií. Predložený prehľad uvádza 
praktický prístup k  riadeniu operácie FPF, ktorý sa 
opiera o hromadiace sa dôkazy o bezpečnosti včasnej 
operácie u pacientov s FPF užívajúcich antiagregačnú 
alebo antikoagulačnú liečbu, zohľadňujúc aj odporu-
čenia založené na  dôkazoch pre plánované operácie 
u  pacientov liečených antitrombotikami. Pri operácii 
FPF sa preferuje pragmatický prístup, ktorého pod-
mienkou je individuálne posúdenie každého pacienta 
a výsledkom je operačný a anestetický plán, prispôso-
bený komorbiditám a potrebám pacienta.
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