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Co mozemy zaoferowac chorym z
rozpoznanym migotaniem
przedsionkow?

Mozliwosci terapii przeciwkrzepliwe,j.




U ok. 1 z 3 chorych z
migotaniem przedsionkow w
ciqgu zycia wystqpi udar
niedokrwienny mozqu.

U 2/3 z nich bedzie to udar
zatorowy, u 1/3 miazdzyco-
pochodny




Czynniki ryzyka udaru sq systemowe
(nadciSnienie, cukrzyca, wiek, chorob

Powiekszenie LA nie jest czynnikiem ry
Istnieje wiele innych zrodet zatoru poza

Nieprawidtowe biomarkery wskazujq na prol
systemowy
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Przyczyny i mechanizmy udaru
u chorych z niezastawkowym AF

Prospektywny rejestr udarow: 5493 pts, w tym 860 pts z
niezastawkowym AF

100 Analizowano przyczyny
90 | =00 . B i mechanizmy udaru
801 ‘ ‘ l oraz skale CHADS2 i

70 || CHA2DS2-VASc
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0 e Im wyZsza punktacja

6 1 2 3 4 5 6 7 8 9 CHA2DS2-VASc tym
CHA,DS, - VASc score wieksze ryzyko réznych
Number of potential cardiac sources of embolism mechanizmow udaru
0 =1 m2 u3 m4

Cha M-J et al. Eur J Neurol 2012



Redukcja ryzyka udaru i zatoru systemowego
u chorych z AF: wyniki randomizowanych badan klinicznych
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Antiplatelet  Clopidogrel + ASA Warfarin Dabigatran 150mg  Rivaroxaban Apixaban
Overview ACTIVE-A Overview RE-LY ROCKET- ARISTOTLE
ACTIVE-W AF

Granger C B et al. Circulation 2012



= warfarin

rivaroxaban
apixaban
edoxaban

lla (thrombin)

fibrinogen

fibrin clot

Atheroscler Thromb 2011;18:257-273



Skutecznos¢ OAC vs placebo w prewencji udarow mézgu u
chorych z AF

A Study, Year (Reference) Relative Risk Reduction
(95% Cl)

Adjusted-dose warfarin compared ! !
with placebo or control : :
AFASAK |, 1989 (2); 1990 (3) ! |
SPAF I, 1991 (5) —e— |
BAATAF, 1990 (4) —= ' | :

CAFA, 1991 (6) e |
SPINAF, 1992 (7) ———
EAFT, 1993 (8) I—-—i-l E
QII trials (n = 6) @—j

1T 11T T 1 T 11 rrr 1 b 1T 1T 1T
100% B0% 0 —50% —100%
Favors Warfarin Favors Placebo
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VKA

2-krotnie wyzsze
ryzyko krwawien w
porownaniu do INR
2-3
—— Ischaemic stroke 1

—————— Intracranial bleeding

Odds ratio

1 I
3.0 4-0 50 6-0 7-0 8-0

g ,
INR<2 t International normalized ratio

Brak ochrony przed
udarem moézgu Hylek EM et al, N Engl J Med 1996; 335: 540-546



@ Europace (2014) 16, 308-319 CLINICAL RESEARCH

uuuuuuuu dok10.1093/europace/eut373 Atrial fibrillation

SOCIETY OF

A prospective survey in European Society

of Cardiology member countries of atrial
fibrillation management: baseline results

of EURObservational Research Programme Atrial
Fibrillation (EORP-AF) Pilot General Registry

Gregory Y.H. Lip", Cécile Laroche?, Gheorghe-Andrei Dan?, Massimo Santini?,
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Figure 2 Proportions of patients treated with antithrombotic drugs by HAS-BLED score.
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Patients with AF
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High Prevalence of Atrial Fibrillation Among Patients With
Ischemic Stroke

Leif Friberg, PhD; Marten Rosengvist, PhD; Arne Lindgren, PhD:; Andreas Terént, PhD;
Bo Norrving, PhD; Kjell Asplund, PhD
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Paradoksalnie: im wyzszy
CHA,DS,VASc tym rzadziej
stosowane OAC
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NOAC: badania kliniczne III fazy -
jaki efekt
w pordwnaniu z warfarynq?

RE-LY ROCKET AF ARISTOTLE

Lek i dawka dabigatran rywaroksaban apiksaban
2x150 2x110 1x20 (1x15) 2x5 (2x2,5)

Udar lub zator lepszy nie nie gorszy lepszy
ObWOdOWY gorszy
Udar lepszy podobny | podobny podobny

niedokrwienny
MY G IEHIEE podobne | rzadsze | podobne rzadsze

Krwawienie rzadsze rzadsze | rzadsze rzadsze
srodczaszkowe

Smiertelnosé mniejsza | podobna | podobna mniejsza
p=0,051 p=0,047




NOAC vs warfaryna - podsumowanie skutecznosci (redukcja
udardow i zatorowosci obwodowej) oraz bezpieczenstwa

CO naj- Redukcja udaréw
S krwotocznych/

mnle-l Iepszy krwawien o e

réwny wewnatrzczaszkowych Krwawien catkowitej

Redukcja Redukcja
duzych Smier-telnosci

Dabigatran 110

Dabigatran 150

Rywaroksaban

Apiksaban

NEJM 2009:;361:1138 NEJM 2011;365:98 NEJM 2011;365:883 NEJM 2011;364:806
Kardiol Pol 2012;70:979-988 Am J Cardiol 2012;110:453-460




WtasSciwosci farmakologiczne NOAC

Rutyno- we

_ Dawka . _ Niewydo- monito-
Antyko Dawka/do "5 o Okres Interakeje Wydala- nie p5¢6 herek rowanie

agulant o] od wieku pottrwania (h) lekowe przez nerki (CCr mi/min) krzepli-

wosScCi

niskie
(P-gp)

niskie
(CYP3A4,
P-gp)

Rivaro-
xaban

ADi- niskie
P 2807 |at (CYP3A4,
xaban P-gp)

jezeli towarzyszy waga < 60 kg lub kreatynina = 133 umol/l
* wedtug wytycznych ESC dawka zredukowana, ** nie nalezy stosowac

nie stosowac wedtug charakterystyk produktow Circulation 2012:121:1523-1532 Atheroscler Thromb 2011:18:257-273 Kardiol Pol 2012:70:979-988




Najwazniejsza meta-analiza:
NOAC - 42 411, warfaryna - 29 272

Pierwotny punkt koncowy: udar lub zator obwodowy: wieksze dawki

NOAC (events) Warfarin (events) RR (95% CI) P

RE-LY** 134/6076 199/6022 0.66 (0.53-0.82) 0-0001
ROCKET AF5t 269/7081 306/7090 0-88 (0-75-1-03) 0-12
ARISTOTLE £ 212/9120 265/9081 0-80 (0-67-0-95) 0.012
ENGAGE AF-TIMI 488§ 2967035 337/7036 0.88 (0-75-1.02) 0.10
Combined (random) 911/29312 1107/29229 0.81(0-73-0-91) <0.0001

| 1

0. 1.0 2.0
= 4+— g
Favours NOAC Favours warfarin

Wtodrne punkty konncowe skutecznosci i bezpieczenstwa

Pooled NOAC Pooled warfarin RR (95% Cl) P

(events) (events)
Efficacy
Ischaemic stroke 665/29292 72429221 —@—- 0-92 (0-83-1-02) 010
Haemorrhagic stroke 130/29292 263/29221 —@— 0-49 (0-38-0.64) <0.0001
Myocardial infarction 413/29292 432/29221 —e— 0-97 (0-78-1-20) 077
All-cause mortality 2022/29292 2245/29221 @- 0-90 (0-85-0-95) 0-0003
Safety
Intracranial haemorrhage  204/29287 42529211 —@— 0-48 (0-39-0-59)  <0.0001
Gastrointestinal bleeding ~ 751/29287 591/29211 —@— 1.25 (1-01-1-55) 0.043

0!2 0!5 1 i
+— —>
Favours NOAC Favours warfarin

Ruff CT et al. Lancet, 2014



Zalecenia ESC 2016 dotyczqce profilaktyki
zakrzepowo-zatorowej u chorych z AF

Mechaniczna proteza zastawkowa lub umiarkowana Tak
badi ciezka stenoza mitralna
Niel
Ocena ryzyka udaru mézgu na podstawie liczby
czynnikéw ryzyka w skali CHA, DS -VASc?
l Y l
I /|
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przeciwplythowego ¥ przeciwzakrzepows
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GARFIELD 2 w Polsce

Prewencja udaru zaleznie od punktacji w skali CHA2DS-VASc

HVKA HVKA+AP LFXa/DTI WFXa/DTI+AP KAP HENone
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W Polsce odsetek chorych otrzymujacych
antykoagulacje siega 70%

Stepiniska J et al. Kardiol Pol 2015



PREFER in AF registry

Rejestr AF prowadzony w

7 krajach (Austria, Niemcy,
Szwajcaria, Wtochy,

Francja, UK, Hiszpania) dla oceny 0%
wdrazania 80%
wytycznych z 2010 r

70%

60%

01.2012 - 01.2013
7243 pts

50%

40%

Percentage of patients

Mezczyzni: 60% 30%
Wiek: 71 v 5' 20%
CHA2DS2VASc: 3,4

10%

VKA lub NOAC >80%
pts wymagajacych
leczenia

100%

Neither NOAC nor ®OAC + AP mNOAC

VKA nor AP
mAP n VKA

[l

(N—318) (N—GBS) (N—1045)(N 1426)(N 1479) N-ssg) (N—482) (N—192) (N—76} (N= 11
CHAZDSZVASC score

Kirchhof P et al. Europace 2014



Leczenie przeciwzakrzepowe w FA skuteczni
Smiertelnos¢ jak i chorobowosé

NOAK wykazujq wiekszq lub poréwnywalng skut
do VKA w redukcji SmiertelnoSci i chorobowosci
FA

Bezpieczenstwo stosowania NOAC jest porownywaln
VKA

Zarowno sposob jak i zakres leczenia przeciwkrzepliwe
krajach Europy zachodniej jest zblizony. Wciqz pozosta

wymagajqcy poprawy.
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