Antikoagulacijsko
zdravljenje pri bolnikih
s kroni¢no ledviéno
boleznijo — pogled
nefrologa



Pojavnost atrijske fibrilacije (AF) in kroni¢ne ledvicne bolezni (KLB) s starostjo
narasca. Priblizno tretjina bolnikov s KLB, starejsih od 65 let, ima kronicno AF.
Ta predstavlja poleg venskih trombembolizmov (VTE) najpogostejso indikacijo

za antikoagulacijsko zdravljenje.

Nizkomolekularni heparini se v celoti izlocajo skozi ledvice, nefrakcionirani
(»standardni«) heparin pa le, ¢e ga apliciramo v velikih odmerkih. Pri bolnikih
z napredovalo KLB je tako nefrakcionirani heparin varnejse antikoagulacijsko
zdravilo. Varfarin se presnavlja v jetrih, zato ga bolniki s KLB lahko prejemajo.
Pomembno je vedeti, da pogosto za doseganje terapeviskega INR bolniki s
KLB potrebujejo manjse odmerke varfarina kot bolniki brez KLB. To pripisujejo
manjsi ucinkovitosti citokroma P450 pri bolnikih s KLB. Varfarin zmanjsuje
pojavnost ishemicne kapi pri bolnikih z AF in KLB. Ko pa KLB napreduje do
koncne ledvicne odpovedi in hadomestnega zdravljenja, tega zascitnega
ucinka ni ve¢, mocno pa se poveca pojavnost krvavitev. Zato bolnikom s
kronicno AF, ki so zdravljeni s hemodializo, predpisemo acetilsalicilno kislino
in ne varfarina. Tega predpisemo le, ¢e gre za AF in akutne trombembolicne

dogodke ali mitralno stenozo.

Novejsa antikoagulacijska zdravila, ki delujejo neodvisno od vitamina K (NOAK),
se z razlicno afiniteto vezejo na beljakovine plazme, v razlicnem odstotku se
izlocajo skozi ledvice in se odstranjujejo z dializnim zdravljenjem. V najvedji meri
se skozi ledvice izloca dabigatran. V vec randomiziranih raziskavah so dokazali,
da so NOAK pri preprecevanju ishemicnih dogodkov pri bolnikih z AF in blago
KLB vsaj enako ucinkoviti kot varfarin, tudi glede pojavnosti krvavitev so z njim
primerljivi (raziskave RE-LY, ROCKET, ARISTOTLE). Pri bolnikih z zmerno KLB je
treba odmerek NOAK zmanjsati. PriporocCila ameriske in evropske agencije za
zdravila glede zmanjsanja odmerka pri KLB se nekoliko razlikujejo, ameriska
agencija dovoljuje uporabo NOAK pri nizjih stopnjah ocenjene glomerulne
filtracije kot evropska. Apiksaban se po ameriskih smernicah lahko uporablja
tudi pri bolnikih, ki so na nadomestnem zdravljenju s hemodializo, kar v Evropi

ni dovoljeno. Vecjih randomiziranih raziskav glede uporabe NOAK pri bolnikih z
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napredovalo KLB in bolnikih na nadomestnem zdravljenju s hemodializo Se ni.

Vsi bolniki s kronicno AF, ki prejemajo antikoagulacijsko zdravljenje, imajo hitrejsi
upad hitrosti glomerulne filtracije (GFR) kot bolniki brez antikoagulacijskega
zdravljenja. Podanalize velikih raziskav pa so pokazale, da imajo bolniki, ki
prejemajo varfarin, hitrejSi upad GFR kot bolniki, ki prejemajo dabigatran ali

rivaroksaban. Za apiksaban tega niso dokazali.

K hitrejsemu upadu GFR prispeva tudi nefropatija, ki lahko nastane
v povezavi z antikoagulacijskim zdravljenjem. Ta nastane zaradi
povecane prepustnosti predhodno blago okvarjene filtracijske bariere za
eritrocite in soCasnega prekomernega antikoagulacijskega zdravljenja.
Ponavadi se pojavi v prvin 3 mesecih po pricetku antikoagulacijskega
zdravljenja, predvsem pri bolnikih, pri katerih je prisoten prekomeren
antikoagulacijski ucinek. Kaze se z mikrohematurijo ali makrohematurijo,
oligurijo, hipervolemijo, hitrim slabsanjem ledvicnega delovanja. Pojavi
se pri bolnikih, ki imajo tudi druge dejavnike tveganja za slabse ledvic¢no
delovanje. V vzorcu, odvzetem z ledvicno biopsijo, so prisotni Stevilni
eritrocitni cepi v tubulih in posledicno tubulo-intersticijsko vnetje, ki ga
zdravimo z metilprednizolonom. Ce antikoagulacijsko zdravljenje ni nujno
potrebno, ga prehodno ukinemo, sicer pa ga vzdrzujemo ob ¢im manjsi

aktivnosti, a Se v terapevtskem obmocdju.
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