
ÚJ TÍPUSÚ ORÁLIS 
ANTIGOAGULÁNSOK 

(NOAC, DOAC) 
A STROKE MEGELŐZÉSÉBEN

Dr. Fehér Gergely

Szigetvári Kórház

Neurológiai Osztály



PITVAR-

FIBRILLÁCIÓ 

JELENTŐSÉGE

Lubitz SA. Et al. J Am Geriatr Soc. 2013;61(10):1798-803



PITVARFIBRILLÁCIÓ TÍPUSAI

Massimo Z. et al. Clin Epidemiol. 2014; 6: 213–220.





5

A CHA2DS2-VASc sémát a CHADS2 pontozási rendszer kiegészítésére az Európai
Kardiológiai Társaság is átvette

CHADS2
Pontszám CHA2DS2-VASc Pontszám

Pangásos 

szívelégtelenség
1 Pangásos szívelégtelenség/balkamra dysfunctio 1

Hypertonia 1 Hypertonia 1

Életkor ≥75 év 1 Életkor ≥75 év 2

Diabetes mellitus 1 Diabetes mellitus 1

Stroke/TIA/TE 2 Stroke/TIA/TE 2

Maximális pontszám 6 Érbetegség  (korábbi MI, PAD vagy aorta plakk) 1

Életkor 65-74 év 1

Nemi hovatartozás (azaz női nem) 1

Maximális pontszám 9

Camm et al. Eur Heart J 2010;31:2369-429.

CHA2DS2-VASc

 Azok a betegek, akiknél a CHADS2-pontszám 0-1, vagy

 ha részletesebb stroke kockázatfelmérés indokolt



K-VITAMIN ANTAGONISTA KEZELÉS 
PITVARFIBRILLÁCIÓBAN

• 28044 beteg utánkövetéses meta-analízise

• Warfarin adása 64%-kal csökkentette az ischaemiás stroke előfordulását

• Thrombocyta aggregáció gátló terápia esetén  22%-os csökkenés érhető el

• Vérzéses szövődmények száma kevés (cca. 0.3% évente)

Hart RG et al. Ann Intern Med. 2007;146(12):857-67



VÉRZÉSES SZÖVŐDMÉNYEK 

ASPIRIN VS WARFARIN MELLETT

Mohr JP et al. N Engl J Med. 2001;345(20):1444-51



EVIDENCIÁK ÉS A VALÓSÁG

Ako M. et al. Circ J. 2014;78(9):2166-72.



MIÉRT HASZNÁLUNK ACENOCOUMAROLT?

• The percentage of visits within the intended range of INR
(2 to 3) was 65.5% with warfarin and 63.4% with
acenocoumarol. Thirty percent of patients on warfarin had
75% or more of their controls within range, while for those
treated with acenocoumarol this percentage was 22.5%.
In the acenocoumarol group, 0.3 visits/patient/year
presented an INR > or = 6 versus 0.07 in the warfarin
group (p = 0.003).

Oliva Berini E. et al. Med Clin (Barc). 2008 ;131(3):96-7



CARDIOVERSIO HATÉKONYSÁGA



Key targets of the direct oral anticoagulants in the coagulation cascade.

Richard P W Cowell Postgrad Med J 2014;90:529-539

Copyright © The Fellowship of Postgraduate Medicine. All rights reserved.



PREVENCIÓS TANULMÁNYOK

Chris Cameron et al. BMJ Open 2014;4:e004301

©2014 by British Medical Journal Publishing Group



LEGFONTOSABB TANULMÁNYOK

Dabigatran

(RE-LY)

Apixaban

(ARISTOTLE)

Rivaroxaban

(ROCKET AF)

Edoxaban

(ENGAGE AF 

TIMI)

betegszám 18 113 18201 14264 21105

beválasztás egyszeres vak kettős vak kettős vak kettős vak

életkor 71 év 70 év 73 év 72 év

nemi 

megoszlás

63,6 % férfi 64,7% férfi 60,3% férfi 62 % férfi

CHADS2 score 2,1 2,1 3,5 2,8

diabetes 23 % 25 % 40 % 36,2 %

vesebetegség 30 alatti GFR 

kizárási kritérium

25 alatti GFR 

kizárási kritérium

30 alatti GFR 

kizárási kritérium

30 alatti GFR 

kizárási kritérium



EREDMÉNYEK: DABIGATRAN
Warfarin (n=6022) Dabigatran 110 mg 

(n=6015)

p érték Dabigatran 150 

mg (n=6076)

p érték

ISCHAEMIÁS

STROKE

142 159 0,35 111 0,03

SYSTEMAS 

EMBOLISATIO (ÉS

STROKE)

199 182 0,34 134 <0,001

MAJOR VÉRZÉS 397 322 0,003 350 0,31

VÉRZÉSES

STROKE

45 14 <0,001 12 <0,001

GI VÉRZÉS 120 133 0,43 182 <0,001

VASCULARIS 

HALÁLOZÁS

317 289 0,21 274 0,04

HALÁLOZÁS 487 446 0,13 438 0,051



EREDMÉNYEK: APIXABAN
Warfarin (n=9081) Apixaban 2,5 mg (n=428)

Apixaban 5 mg (n=8692

p érték

ISCHAEMIÁS STROKE 175 162 0,42

SYSTEMAS EMBOLISATIO 17 115 0,1

MAJOR VÉRZÉS 877 613 <0,001

VÉRZÉSES STROKE 122 52 <0,001

GI VÉRZÉS 119 105 0,37

VASCULARIS HALÁLOZÁS

(+ÖSSZHALÁLOZÁS)

906 810 0,01

HALÁLOZÁS 669 603 0,047



EREDMÉNYEK: RIVAROXABAN

Warfarin (n=7133) Rivaroxaban 20 és 15 mg

(n=7131)

p érték

STROKE ÉS

SYSTEMAS EMBOLISATIO

241 188 0,02

ISCHAEMIAS STROKE 161 149 0,51

MAJOR VÉRZÉS 386 395 0,58

VÉRZÉSES STROKE 84 55 0,02

GI VÉRZÉS 154 224 <0,001

VASCULARIS HALÁLOZÁS 193 170 0,289

HALÁLOZÁS 250 208 0,071



EREDMÉNYEK: EDOXABAN

Warfarin (n=7036) Edoxaban 30 mg 

(n=7034)

p érték Edoxaban 60 mg 

(n=7035)

p érték

ISCHAEMIÁS

STROKE

235 333 < 0,001 236 0,97

SYSTEMAS 

EMBOLISATIO

23 29 0,43 15 0,19

MAJOR VÉRZÉS 524 254 < 0,001 418 < 0,001

VÉRZÉSES 

STROKE

90 30 < 0,001 49 < 0,001

GI VÉRZÉS 190 129 < 0,001 232 0,03

VASCULARIS 

HALÁLOZÁS

611 527 0,008 530 0,08

HALÁLOZÁS 839 737 0,08 773 0,006



EMBOLISATIO VS VÉRZÉS A FELSOROLT TANULMÁNYOKBAN

Chris Cameron et al. BMJ Open 2014;4:e004301



NOAC HASZNÁLATA >75 ÉV FELETT : ISCHAEMIA  

Manuj Sharma et al. Circulation. 2015;132:194-204



Manuj Sharma et al. Circulation. 2015;132:194-204

NOAC HASZNÁLATA >75 ÉV FELETT : VÉRZÉS 



Manuj Sharma et al. Circulation. 2015;132:194-204

NOAC HASZNÁLATA >75 ÉV FELETT : VÉRZÉS 



We recommend that when OAC therapy is indicated

for patients with nonvalvular AF, most patients should

receive dabigatran, rivaroxaban, apixaban, or edoxaban

(when approved) in preference to warfarin (Strong

Recommendation, High-Quality Evidence).

Verma A et al. Can J Cardiol. 2014;30(10):1114-30.



EVIDENCIÁK ÉS A VALÓSÁG –

KLINIKAI REGISZTEREK



Mary Ross Southworth, Pharm.D. N Engl J Med 368;14, 2013

FDA Drug Safety Communication





Torben BG et al. JACC, 2013;22:2264-2273

DÁN 

REGISZTER



HONG KONG ATRIAL FIBRILLATION 
PROJECT

Li WH et al. Clin Cardiol. 2016 Nov 28. doi: 10.1002/clc.22649.



Halvorsen S. et al. 

Eur Heart J Cardiovasc Pharmacother. 

2016;3(1):28-36. 

NORVÉG 

REGISZTER



MEDICARE ANALÍZIS: DABIGATRAN VS RIVAROXABAN

Graham DJ et al. JAMA Intern Med. 2016 ;176(11):1662-1671



SPECIÁLIS KÉRDÉSEK



Steinberg BA et al. J Am Coll Cardiol. 2016;68(24):2597-2604.

FONTOS AZ 

ADEKVÁT DÓZIS



TAPASZTALATOK ALACSONY DÓZIS ESETÉN -

ISCHAEMIA

Peter Brønnum Nielsen et al. BMJ 2017;356:bmj.j510



Peter Brønnum Nielsen et al. BMJ 2017;356:bmj.j510

TAPASZTALATOK ALACSONY DÓZIS ESETÉN - VÉRZÉS



VÉRZÉS NOAC MELLETT

432HU14PR02861-01, Eli_2014_03_07, Lezárás 

dátuma: 2014. 03. 27. Manatsathit W. et al. Cardiovasc Diagn Ther 2014;4(3):224-231



INTRACEREBRALIS VÉRZÉS NOAC MELLETT

Wilson D et al. Neurology2016;86:360–366



VÉRZÉS NOAC MELLETT

Levi M. Crit Care. 2016; 20: 249



Akut ischemiás stroke NOAC mellett1

ESC/EHRA-irányelvek

Ha biztos az utolsó 
NOAC-dózis időpontja

Ha nem biztos az utolsó 
NOAC-dózis időpontja

4×t1/2 ( 48 óra) 
eltelt:

48 óra nem telt el;
spec. teszt* nincs
vagy abnormális

Thrombolysis
mérlegelhető

Mechanikus
rekanalizáció
mérlegelhető

Thrombolysis általában
nem ajánlott

Normális
eredményű

specifikus tesztek*

Thrombolysis
nem végezhető

* Specifikus koagulációs tesztek:
• Direkt trombininhibitorok: TI vagy ECT
• FXa-gátlók: X. faktor aktivitása (kromogén teszt normáltartománya nincs definiálva)

Thrombolysis
mérlegelhető

Megnyúlt
• aPTI (dabigatran) 
• PI (FXa-gátlók)

aPTI = aktivált parciális tromboplasztinidő, PTI = protrombinidő, TI = trombinidő, ECT = ekarin alvadási idő
Forrás: Heidbuchel, H. et al. Europace 2013; 15, 625-51. 

432HU14PR04326-01, Pfizer ELI_2014_07_01,  Lezárás dátuma: 2014. 07. 14.



NOAC ÉS VESEFUNCTIO 
MŰTÉTI BEAVATKOZÁS ELŐTT

Heidbuchel, H. et al. Europace 2013; 15, 625-51.





LE A WARFARINNAL?

• The use of dabigatran in patients with mechanical heart valves was
associated with increased rates of thromboembolic and bleeding
complications, as compared with warfarin, thus showing no benefit and an
excess risk

• Except for low-dose rivaroxaban, the studied dosing regimens, apixaban
and dabigatran failed to show a net clinical benefit in addition to dual
antiplatelet therapy in acute coronary syndromes.

Ahrens I. et al. Semin Hematol. 2014;51(2):147-5
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