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Raksta meérkis ir atgadinat un aktualizét priekSkambaru fibrilacijas nozimi
ishemisku insultu etiologija, ka ari akcentét oralo antikoagulantu (OAK) lomu
embolisku komplikaciju prevencija. Integréts veselibas apriipes modelis, kura
pamata ir multidisciplinara komanda — gimenes arsts, kardiologs, invazivais
kardiologs, neirologs, invazivais radiologs —, nodro$ina labaku prognozi un
iznakumus pacientiem ar priekSkambaru fibrilaciju.

Pacientiem ar priekSkambaru fibrilaciju ir paaugstinats ne tikai insulta, bet ari
transitivas ishemiskas Iekmes un sistémiskas embolijas risks, ko var samazinat
un noverst, lietojot antikoagulantus, izvértéjot indikacijas, ieguvumus un riskus.
Raksta tapsana izmantotas 2016. gada Eiropas Kardiologu biedribas vadlinijas
priekSkambaru fibrilacijas arstéSana un 2013. gada Latvijas Kardiologu biedribas,
Latvijas Neirologu biedribas un Latvijas Internistu biedribas zinatniskais
nolémums par antikoagulantu lietoSanu pacientiem ar priek§8kambaru fibrilaciju

kardioemboliska insulta novérsanai [1, 2].

PriekSkambaru fibrilacija ir visbiezak sa-
stopama aritmija arsta praksé, kas palielina
insulta, sirds mazspéjas attistibas un naves
risku. Uzlabojoties priekSkambaru fibrilaci-
jas diagnostikai, pieaugot pacientu vidéjam
vecumam un predisponéjoso faktoru un sli-
mibu izplatibai (arteriala hipertensija, sirds
mazspeja, koronara sirds slimiba, varstulu
slimibas, adipozitate, cukura diabéts un
hroniska nieru slimiba), pieaug ari prieks-
kambaru fibrilacijas prevalence.

PriekSkambaru fibrilacijas
epidemiologiskie dati
PriekSkambaru fibrilaciju uzskata par
vienu no 21. gadsimta epidémijam. Tuvako
50 gadu laika tas prevalence dubultosies
sakara ar populacijas noveco$anos. Prieks-
kambaru fibrilacijas prevalence atSkiras ari
regionu ietvaros (skat. 1. attélu) [3]. Tiek
lests, ka, novecojot populacijai, 2050. gada
Amerikas Savienotajas Valstis priekSkamba-
ru fibrilacija bis 6-12 miljoniem iedzivota-
ju, savukart 2060. gada Eiropa 17,9 miljo-
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niem iedzivotaju [4]. Tiek minéts, ka kopé-
jais priekSkambaru fibrilacijas pacientu
skaits visparéja populacija ir 2-3% [51.
PriekSkambaru fibrilacijas prevalence
palielinas lidz ar vecumu. Péc Roterdamas
pétijuma datiem, vecumgrupa no 55 lidz
59 gadiem priekSkambaru fibrilacijas pre-

as arsts

Latvi

valence ir 0,7%, bet vecumgrupa virs 85
gadiem priekSkambaru fibrilacijas prevalen-
ce — 17,8% , savukart Eiropa priekSkamba-
ru fibrilacijas incidence ir 1,1 uz 1000 per-
songadiem vecumgrupa no 55 lidz 59 ga-
diem, bet vecumgrupa virs 80 gadiem inci-
dence ir 20,7 uz 1000 persongadiem [6].
Sievietém priekSkambaru fibrilacijas preva-
lence un incidence ir zeméaka, tacu batisks
ir fakts, ka mirstiba ir lidziga vai pat augsta-
ka neka virieSiem [1].

Kapéc un ka attistas
priekSkambaru fibrilacija,
patogeneétiskie mehanismi
insulta attistibai

PriekSkambaru fibrilacijai raksturiga ne-
koordinéta priekSkambaru elektriska aktivi-
tate, P vilnu neesamiba un absolita R-R in-
tervalu neregularitate elektrokardiogramma.
Lai diagnosticetu priekSkambaru fibrilaciju,
epizodei jailgst vismaz 30 sekundes [1].

PriekS8kambaru fibrilacijas un undulacijas prevalence pa regioniem

1. attels

(uz 100 000 iedzivotaju) 2010. gada [3]
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Pamatiemesli priekSkambaru fibrilacijas
attistiba ir arteriala hipertensija, pasi, ja ir
kreisa kambara (KK) hipertrofija un diasto-
liska KK disfunkcija, koronara sirds slimiba,
dilatacijas kardiomiopatija un sistoliska KK
disfunkcija, hipertireoze, varstulu Kkaites,
kreisa priekSkambara idiopatiska dilatacija.
Akuti iemesli varétu bit alkohola lietoSana,
kirurgiskas operacijas, akits miokarda in-
farkts, miokardits, perikardits, plausu artéri-
ju trombembolija. K& predispongjosie klinis-
kie stavokli, faktori minami pacienta ve-
cums, virieSu dzimums, sméekésana, cukura
diabéts, adipozitate, obstruktivas miega ap-
nojas sindroms. Pacientiem ar ekstrakardia-
lam slimibam var attistities priekSkambaru
fibrilacija, pieméram, pacientiem ar hronis-
ku nieru slimibu, aknu slimibam, hronisku
obstruktivu plausu slimibu, pacientiem ar
onkologiskam slimibam [7, 8].

Strukturala sirds slimiba, hipertensija,
cukura diabéts, ka ari pati priekS8kambaru
fibrilacija veicina priekSkambaru strukturalu
remodelaciju. Fibroblastu aktivacija, saist-
audu depozicija un fibroze ir strukturalu iz-
mainu pamata. Batiska loma ir priekSkam-
baru taukaudu infiltracijai, iekaisuma infil-
tratiem, miocitu hipertrofijai, nekrozei un
amiloidozei. Strukturala remodelacija veici-
na elektrisku disociaciju, pagarina prieks-
kambaru refraktaro periodu un sekmé re-
entry (atkartojoSas) aritmijas attistibu [1].

PriekSkambaru fibrilacijas gadijuma krei-
saja priekSkambari veidojas asins staze, kas
sekmé trombu veidoSanos. Kreisa prieks-
kambara endokarda ir samazinata slapekla
oksida produkcija, palielinata protrombotis-
ka plazminogéna aktivatora inhibitora 1,
béta tromboglobulina, platnisu aktivéjosa
faktora-4, fon Villebranda faktora, trombo-
modulina, fibrinogéna un D diméru koncen-
tracija [9]. Tiek uzskatits, ka starp prieks-
kambaru fibrilaciju un insultu ir célona-seku
sakariba, kuras pamata ir trombu veidosa-
nas kreisaja priekSkambari, kur batiska lo-
ma ir Virhova triadei. Tomér priekSkambaru
fibrilacija var but ne tikai riska faktors insul-
tam, bet insulta riska markieris (skat. 2. at-
télu) [8].

Ka pirma priekSkambaru fibrilacijas iz-
pausme var bt ishémisks insults, sirds maz-
spéja vai péksna nave. Janem véra, ka ishé-
misks insults var bit izpausme asimptoma-
tiskai priekSkambaru fibrilacijas [5].

Ishémisks insults ir viens no vado$ajiem
naves un nespéjas céloniem. Tiek Iésts, ka
kardioemboliski insulti saistas ar smagaku

2. attéls

| Priek$kambaru fibrilacijas un insulta/sistémiskas embolijas saistiba [8]

Kardioembolija no kreisa

Ateroembolija no aortas
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nespéju, augstakiem mirstibas raditajiem,
augstakam arstéSanas izmaksam, salidzinot
ar citas etiologijas insultiem. Kardioembo-
liskie insulti biezi ir fatali, ar smagu, palie-
koSu nespéju.

Pacientiem ar priekSkambaru fibrilaciju ir
piecas reizes augstaks insulta risks. Pacien-
tiem, kuri lieto antikoagulantus, insults sa-
stopams ieverojami retak (1,5% gada laika).
Viena no pétijumiem, kura mérkis bija piera-
dit, ka kardioemboliskie insulti, kuru célonis
ir priekSkambaru fibrilacija, salidzinot ar citu
célonu kardioembolijam, ir ar sliktaku 90
dienu iznakumu, konstatéja, ka iestasanas
bridi pacientiem ar priekS8kambaru fibrilaciju
NIHSS (National Institute of Health Stroke
scale — Nacionala veselibas instittta insulta
skala) novertejums bija statistiski ticami
augstaks (11+8 un attiecigi 7+6 punkti, p =
0,004), ka ari augstaks mRS (modificétas
Rankina skalas) punktu skaits izrakstoties.
Tika novérots, ka pacientiem ar priekSkam-
baru fibrilaciju mRS punktu skaits paslikti-
nas 90 dienu laika [5, 10].

Kriptogens insults

Kardioemboliska insulta riska faktori ir
priekSkambaru fibrilacija, kreisa kambara
(KK) sistoliska disfunkcija, atvérta ovala at-
vere, aortas loka ateroma, protezéti sirds
varstuli, infekciozs endokardits, papilara
fibroelastoma, miksoma un mitrala varstula
kalcinoze. Tre$dalai no insultiem nav zi-
nams iemesls. Tiek uzskatits, ka liela dala
no kriptogéniem insultiem veidojas no dis-
talas embolijas, nevis ka in-situ cerebro-
vaskulara slimiba. Tapéc nesen tika defi-
néts formuléjums — neprecizétas etiologijas
embolisks insults (embolic stroke of un-
determined source — ESUS). Paroksismala

(no aortas varstula
stenozes, mitrala varstula
gredzena kalcinozes)

!

PriekSkambaru fibrilacija ka RISKA MARKIERIS

priekSkambaru fibrilacija ir viens no bieza-
kajiem nediagnosticétiem céloniem kripto-
géniem insultiem. Seit arkartigi svarigi ru-
nat par sirds ritma monitoréSanas iespéjam.
Ir dati, ka ESUS nereti ir sekas subkliniskai
priekSkambaru fibrilacijai [71].

Apméram viena treSdala ishémisku in-
sultu péc standarta izmekl&jumu veikSanas
ir kriptogéni. ESUS gadijuma javeic transto-
rakala ehokardiografija, 24 stundu sirds rit-
ma monitoréSana.

Neprecizétas etiologijas emboliska insul-
ta gadijuma potencialie embolijas céloni var
bat dazadi. Tiek uzskatits, ka iesp&€jama
embolija no smadzenu lielajam artérijam, ja
tajas ir ldmena saSaurinajums, kas ir ma-
zaks par 50%, un notiek nestabilas atero-
sklerotiskas platnites ruptira, kas var izrai-
sit distalu embolizaciju. Lielai dalai no krip-
togéniem insultiem célonis ir kardiala em-
bolija. llgsto$a sirds ritma monitoréSana pa-
cientiem ar kriptogénu insultu fiksé parok-
sismalas priekSkambaru fibrilacijas epizo-
des, kuras nebija fiksétas insulta diagnosti-
céSanas bridi.

Pa$laik turpinds nejausinati pétijumi
NAVIGATE-ESUS un RESPECT-ESUS, lai
noskaidrotu antikoagulantu terapijas lomu
pacientiem ar kriptogénu insultu [7].

Kreisa priekSkambara austina,
tas morfologija un loma
insulta etiologija

Kreisa priekSkambara palielinaanas ir
nozimigs kardiovaskularo iznakumu pro-
gnostisks raditajs.

Sobrid tiek pétiti kreisa priekskambara
izméri, morfologiskie parametri ka iespéja-
mais insulta riska faktors gan pacientiem ar
priekSkambaru fibrilaciju, gan bez. Lielaks
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3. attéls | Kreisa priekikambara austinas anatomiskas variacijas [14]

kreisa priekSkambara izmérs un tilpuma in-
dekss palielina insulta risku. Ir dati, ka pa-
lielinats kreisais priekSkambaris pacientiem
ar saglabatu KK izsviedes frakciju un sinusa
ritmu ari saistas ar palielinatu insulta risku.
Paslaik neviena insulta riska novértéSanas
skala kreisa priekS8kambara izmérs nav ie-
klauts [11].

Ir pétijumi, kas norada, ka butiska nozi-
me ir kreisa priekSkambara austinas morfo-
logijai. Viena neliela pétijuma konstatéja,
ka pacientiem ar kardioemboliskas genézes
isheémisku insultu un priekSkambaru fibrila-
ciju kreisa priekSkambara austinas tilpums
un kreisa priekSkambara austinas diametrs
bija lielaks neka pacientiem ar priekSkam-
baru fibrilaciju un nekardioemboliskas ge-
nézes insultu. Lielaks kreisa priekSkambara
austinas tilpums var veicinat asins stazi
kreisa priekSkambara austina.

Murats Bitekers (Murat Biteker) ar kolé-
giem pétijusi kreisa priekSkambara tilpuma
indeksa lomu pacientiem ar akitu ishémisku
insultu. Neliela prospektiva pétijuma ieklava
310 pacientus ar pirmreizéju akitu ishémis-
ku insultu. 35,5% pacientu bija kardioembo-
liskas genézes insults. Pacientiem tika veikta
transtorakala ehokardiografija. Pacientiem ar
kardioemboliskas genézes insultu kreisa
priekSkambara tilpuma indekss bija statistis-
ki ticami lielaks (respektivi, 32,4 + 4,0 un
29,7 + 3,4 ml/m2, p < 0,001). Tika novéro-
ta pozitiva korelacija starp kreisa priekSkam-
bara tilpuma indeksu un NIHSS punktu skai-
tu (r = 0,55, p < 0,001). Pétijums paradija,
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ka ir saistiba starp kreisa priekSkambara til-
puma indeksa lielumu un visu célonu mirsti-
bu pacientiem ar pirmreizéju akdtu ishémis-
ku insultu [12].

Péc datortomografijas izmekléjuma da-
tiem tiek aprakstitas Cetras galvenas kreisa
priekSkambara austinas anatomiskas vari-
acijas: véja konuss (windsock) (47,7% pa-
cientu, skat. 3.B attélu), ziedkaposts (cau-
liflower) (29,1% pacientu, skat. 3.C atte-
lu), vistas sparns (chicken wing) (18,3%
pacientu, skat. 3.D attéelu) un kaktuss (cac-
tus) (5,9% pacientu, skat. 3.A attélu). Pa-
cientiem, kuriem kreisa priekSkambara aus-
tinas morfologija atbilst vistas sparna ti-
pam, ir mazakais insulta risks [13, 14].

PriekSkambaru fibrilacijas
arstesanas sturakmeni

PriekSkambaru fibrilacijas multidiscipli-
naras komandas darbs vérsts uz aklto sta-
vok|u arstéSanu, etiologisko faktoru un pa-
vadoSo kardiovaskularo stavoklu korekciju,
trombemboliju, tostarp insultu profilaksi,
ritma un frekvences kontroli. Insulta profi-
lakse, akito situaciju terapija un pavado$o
kardiovaskularo stavok|u arstéSana uzlabo
pacientu prognozi, savukart ritma un frek-
vences kontrole, galvenokart, mérkéta uz
simptomu novérsanu un kreisd kambara
funkcijas saglabasanu [1, 5].

Bitiska loma priekSkambaru remodela-
cijas aizkavésana ir priekSkambaru fibrilaci-
jas etiologisko faktoru un blakusslimibu ar-
stéSanai ar angiotensinu konvertéjo$a enzi-

ma inhibitoriem (AKEI) un angiotensina re-
ceptoru blokatoriem (ARB), mineralkorti-
koidu receptoru antagonistiem (MRA), stati-
niem, ka ari dzivesveida korekciju.

Antikoagulanti priekSkambaru
fibrilacijas arstesana

Peroralie antikoagulanti (OAK) - gan
K vitamina antagonisti (VKA), gan tieSie per-
oralie antikoagulanti (TOAK) — mazina insul-
ta risku un mirstibu pacientiem ar prieks-
kambaru fibrilaciju.

Dala priekSkambaru fibrilacijas pacientu,
kuriem ir indikacijas antikoagulantu lietosa-
nai, joprojam tos nesanem vai sanem neat-
bilstosas devas. OAK terapija ir paraka par
placebo vai aspirina terapiju. Asino$anas
risks, lietojot aspirinu, neatSkiras no asino-
Sanas riska, lietojot VKA vai TOAK, kamer
VKA un TOAK atSkiriba no aspirina efektivi
mazina insulta risku priekSkambaru fibrila-
cijas pacientiem [11.

Kanada veikts retrospektivs kohortu péti-
jums, kura ieklava 6658 pacientus ar ne-
valvularu priekSkambaru fibrilaciju no 744
primaras aprupes praksém, kuriem laika
posma no 2010. lidz 2015. gadam tika or-
dinéti TOAK (dabigatrans, rivaroksabans vai
apiksabans). 7,7% pacientu tika nozimétas
neatbilstoSas TOAK devas, kas tika defi-
nétas ka samazinatas vai palielinatas de-
vas, salidzinot ar vadlinijas rekomendétam.
Zemakas devas tika nozimétas sievietém
(95% TI; 1,0-1,5), ja bija multiplas bla-
kusslimibas, tostarp sirds mazspéja, de-
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mence (95% TI; 1,1-1,8), ka ari pacien-
tiem, kuri lietoja art aspirinu (95% TI; 1,3-
2,1) vai nesteroidos pretiekaisuma lidzeklus
(95% TI; 1,02-1,5). Tika noveérota ari ten-
dence, ka neatbilstoSas TOAK devas tika
nozimétas lauku vai nelielas primaras apri-
pes praksés (95% TI; 1,7-2,6) [15].

OAK-VKA vai TOAK novérs ishemiska in-
sulta attistibu pacientiem ar priekSkambaru
fibrilaciju un insulta riska faktoriem. TOAK
lietoSana saistas ar mazaku intrakranialo asi-
noSanu risku, tapéc tiem dodama prieksro-
ka, sakot antikoagulantu terapiju [1, 2, 5].

Kliniskajos pétijumos [16-19] pieradits,
ka TOAK — dabigatrans, rivaroksabans, apik-
sabans un edoksabans — ir efektivaki vai
lidzvertigi salidzinajuma ar varfarinu sisté-
miskas embolijas novérSana priekSkambaru
fibrilacijas pacientiem. Tiem visiem pétiju-
mos pieradits mazaks intracerebralas he-
moragijas risks.

Paslaik tresas fazes kliniskie pétijumi ir
noslégusies pieciem TOAK (dabigatrans,
rivaroksabans, apiksabans, edoksabans un
betriksabans). Pretéji varfarinam, kur$ ne-
tieSi inhibe koagulacijas faktoru sintézi,
TOAK tieSi inhibé specifiskos kaogulacijas
faktorus. Dabigatrans inhibé trombinu (lla
koagulacijas faktoru), un rivaroksabans, ap-
iksabans, edoksabans un betriksabans inhi-
bé Xa faktoru. TOAK ir fiksétas devas, un
nav nepiecieSamibas monitorét to antikoa-
gulacijas efektu. TOAK ir atrs darbibas
efekts, tie sasniedz terapeitisko limeni 1-2
stundu laika. TOAK, salidzinot ar varfarinu,
insulta prevencija bija vienlidz efektivi, bet
ar labaku droSuma profilu. Vairakumam
TOAK ir iss pusizvades laiks — 6-8 stundas
apiksabanam un edoksabanam, 12-17
stundas dabigatranam un rivaroksabanam,
37 stundas betriksabanam [20].

Nevalvularas priekSkambaru fibrilacijas
gadijuma izvéles medikamenti trombemboli-
jas profilaksé ir TOAK — trombina inhibitors
dabigatrans un Xa faktora inhibitori rivarok-
sabans, apiksabans un edoksabans. Valvula-
ras priekSkambaru fibrilacijas gadijuma jo-
projam izveles medikaments ir VKA varfa-
rnns. Par valvularu priekSkambaru fibrilaciju
definé gadijumus péc sirds varstulu meha-
nisku protézu implantacijas un mérenas/iz-
teiktas mitrala varstula stenozes gadijumus.
RE-ALIGN pétijums, kur tika salidzinats da-
bigatrans un varfarins pacientiem ar prieks-
kambaru fibrilaciju un mehaniskam varstulu
protézém, tika partraukts sakara ar paaugsti-
natu insultu un asino$anas risku dabigatrana
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grupa, tapéc TOAK lietoSana valvularas
priekSkambaru fibrilacijas gadijuma nav indi-
ceta [2, 71.

Visbiezak lietotais K vitamina antago-
nists ir varfarins. Atseviskas valstis tiek lie-
tots ari acenokumarols un fenprokumons.
VKA darbibas pamata ir K vitamina epoksi-
da reduktazes kompleksa inhibicija aknas.
K vitamina epoksida reduktazes inhibicija
rezultéjas II, VII, IX, X koagulacijas faktoru
samazinata sintéze. Tiek traucéta arl anti-
koagulacijas faktoru C, S un Z sintéze. Var-
farinam raksturigs devas atkarigs efekts un
nepiecieSama ripiga INR monitoré$ana. To
ietekme farmakogenétiski parametri (pieme-
ram, citohroma CYP2CO géns, kas regulé
VKA aknu metabolismu) un farmakodina-
miski parametri (VKORC1 géns). Bitisks
faktors, kas maina INR, ir varfarina mijie-
darbiba ar medikamentiem un partikas pro-
duktiem. Varfarins un citi VKA bija pirmie
antikoagulanti, kurus saka lietot pacientiem
ar priekSkambaru fibrilaciju. VKA ir Saurs
terapeitiskais logs, nepiecieSama regulara
INR monitoréSana un devas pielagosana.
Lietojot varfarinu, rekomendé mérka INR
2-3, saglabajot to mérka diapazona > 70%
no kopéja arstéSanas laika, vai pariet uz
TOAK, ja to nevar nodrosinat [1, 201.

RE-LY pétijuma dabigatrans 150 mg de-
va 2 reizes diena statistiski ticami samazi-
naja insulta un sistémiskas embolijas risku
par 35%, salidzinot ar varfarinu. Nebija
konstatéta nozimiga atSkiriba abas grupas
attieciba uz nozimigam asino$anam. 110
mg deva insulta un sistémiskas embolijas
prevencija nebija sliktaka par varfarinu un
statistiski ticami par 20% samazinaja nozi-
migas asinoSanas. Abas dabigatrana devas
samazinaja intrakranialas asino$anas risku.
150 mg dabigatrana deva par 50% palieli-
naja gastrointestinalas asino$anas relativo
risku [1]. Gastrointestindlas asino$anas
risks ir augstaks gados vecakiem cilveékiem,
tapéc pacientiem > 80 gadiem rekomendé
dabigatranu 110 mg 2 reizes diena. 150
mg deva 2 reizes diena pieraditi samazina
ishémiska insulta risku par 24%, salidzinot
ar varfarinu.

Dabigatrans [2]:
= Standarta ieteicama deva ir 150 mg x 2.
® DevallOmgx2:

— ieteicama pacientiem vecuma > 80 ga-
diem;

— ieteicama pacientiem, kuri vienlaikus lie-
to verapamilu;

— apsverama pacientiem vecuma no 75

arsts

lidz 79 gadiem;

— apsverama pacientiem ar glomerulu fil-
tracijas atrumu (GFA) 30-49 ml/min;

— apsverama gastrita, ezofagita vai gastro-
ezofageala atvilna pacientiem;

— apsverama pacientiem ar paaugstinatu
asinoSanas risku.

Dabigatrans kontrindicéts pacientiem ar
GFA < 30 ml/min.

ROCKET-AF  pétijuma rivaroksabana
20 mg deva un 15 mg deva (pacientiem ar
kreatinina klirensu 30-50 ml/min) insulta
un sistemiskas embolijas 21% riska mazi-
nasanai nebija parakuma par varfarinu. Ta-
pat rivaroksabans nemazinaja mirstibu, ka
ari nepalielinaja nozimigas asino$anas, sali-
dzinot ar varfarinu. Lai gan, salidzinot ar
varfarinu, rivaroksabana grupa bija palieli-
nats gastrointestinalo asino$anu risks, to-
meér rivaroksabana lieto$ana bija saistita ar
samazinatu intrakranialo asino$anu un fata-
lu asinoSanu risku [1].

Rivaroksabans [2]:
= Standarta ieteicama ieteicama deva ir

20 mgx 1.
= Devalbmgx1:

— leteicama pacientiem vecuma > 80 ga-
diem;

- ieteicama pacientiem ar GFA 30-49 ml/
min;

— pielaujama pacientiem ar GFA 15-29
ml/min, bet netiek ieteikta.
Rivaroksabans kontrindicéts pacientiem

ar GFA <15 ml/min.

ARISTOTLE pétijuméa apiksabana deva 5
mg 2 reizes diena statistiski ticami par
21% samazinadja insulta un sistémiskas
embolijas risku, par 31% samazinaja nozi-
migu asinoSanu un par 11% samazinaja vi-
su célonu mirstibu, salidzinot ar varfarinu.
Intrakranialu asinoSanu risks bija zemaks
apiksabana grupa. Gastrointestinalas asino-
Sanas risks bija 1dzigs abas grupas [1].

Apiksabans [2]:

m Standarta ieteicama deva ir 5 mg x 2.

= Deva 2,5 mg x 2 tiek ieteikta pacien-
tiem, kam ir vismaz 2 no tris minétajiem
kritérijiem:

— vecums > 80 gadiem;

— kreatinina limenis > 133 pmol/L (>1,5
mg/dl);

— svars < 60 kg.

Pielaujams lietot 2,5 mg x 2 pacientiem
ar GFA 15-29 ml/min, lai gan pieredze ir
ierobezota.

Kontrindicéts pacientiem ar GFA < 15
ml/min.




kardiologija

Latvijas arsts

ENGAGE AF-TIMI 48 pétijuma edoksa-
bans 60 mg deva par 21% samazinaja in-
sulta un sistémiskas embolijas risku un par
20% nozimigas asino$anas, salidzinot ar
varfarinu.

Edoksabans [11:
= Standarta ieteicama deva ir 60 mg x 1.
= Deva 30 mg x 1 tiek ieteikta pacientiem:
- GFA 30-50 ml/min;

— svars < 60 kg;

— ieteicama pacientiem, kas vienlaikus lieto
verapamilu, hinidinu un dronedaronu [1].
Adekvatas antitrombotiskas terapijas iz-

vélei jabalstas uz trombembolijas un asino-

Sanas riska izvértéSanu. Tiklidz pacients ar

priekSkambaru fibrilaciju nonak pie veseli-

bas aprlpes specialista, ir obligata kardio-
emboliska riska izvértéSana, kas paslaik
tiek veikta, izmantojot CHA,DS,-VASc ska-
lu (skat. 1. tabulu), un asino$anas riska iz-
vértéSana, izmantojot HAS-BLED skalu
(skat. 2. tabulu). Abas skalas izstradatas
insulta un asinoSanas riska noteik$anai pa-
cientiem ar priekSkambaru fibrilaciju un ie-
klautas Eiropas Kardiologu biedribas vadli-
nijas. HAS-BLED skala tiek rekomendéta
asinoS$anas riska novértéSanai gan pacien-
tiem, kuri vél nelieto antikoagulantus, gan

pacientiem, kam terapija uzsakta [1, 2].

Pacientiem, kam ir divi vai vairak kliniskie

insulta riska faktori, indicéta antikoagulantu

terapija (skat. 1. shemu).

Apméram 2% pacientu, kas lieto OAK, ir
nozimigas asino$anas notikumi. Lai mazina-
tu asinoSanas risku, jareducé modificéjamie
asinoSanas riska faktori [5]. Dala pacientu,

CHA,DS,-VASc insulta riska
noteﬁ(éanas skala pacientiem ar
priek$kambaru fibrilaciju [1, 2]

1. shéma | Peroralo antikoagulantu izvéles algoritms [1]

Mehaniskas sirds varstulu protézes Ja
un merena/izteikta mitrala varstula stenoze
Noverte insulta risku
(CHA,DS,-VASc skala)
(I I >2
] i v ;
~ Navindicéta Apsverama OAK /| Indicéta 0AK
-~ antiagregantu vai lietoSana (llaB) 5 lietoSana
antikoagulantu K Noverte
terapija (IB) v asinosanas risku
) (HAS-BLED),
rd modificéjamo
S/ asinosanas riska
/! faktoru korekcija
¥ ‘I /
Kreisa d
priekSkambara VKA (IA)*
austinas
sledzejierices,
pacientiem
ar kontrindikacijam
OAK (Il bC)

b Sievietes bez citiem insulta riska faktoriem.
¢ llaB — sievietes tikai ar vienu insulta riska faktoru.
4 |B — pacientiem ar mehaniskam varstulu protézém un mitralu stenozi.

1. tabula

2. tabula | Asinosanas riska izvérté$ana pec HAS-BLED skalas [1, 2]

C — sirds mazspéja, kreisa kambara 1 : — -
izsviedes frakcija < 40% Arteriala hipertensija (nekontroléta) — sistoliskais asinsspiediens > 160 mm Hg 1
H — arteriala hipertensija (arT arstéta) 1 A Traucéta (samazinata) nieru un aknu funkcija, par katru viens punkts 1-2
A — vecums > 75 gadi 2 Trauceta nieru funkcija — hroniska dialize, nieres transplantacija vai seruma kreatinins
= > 200 pmol/L (nemt véra GFA)
D — cukura diabéts 1 Traucéta aknu funkcija — hroniska aknu slimiba (pieméram, ciroze), bilirubins asins
S —insults, transitiva ishemiska lekme, |2 analizes 2 reizes lielaks par augSgjo normas robezu, AIAT, ASAT limenis tris reizes
trombembolija lielaks par aug$ejo normas robezu
V —vaskulara slimiba: - 1 Insults 1
"L'?ilf‘grr:z['gﬁrﬁt;iﬁ%g'":ggés B Asino$ana anamngzé (vismaz viena no pazimém: intrakraniala hemoragija, 1
P IS ERELIRER hospitalizacija asino$anas dél, hemoglobina pazeminasanas par 2 g/L un/vai
ateroskleroze (art vainagartériju hemotransfiiziia)
ateroskleroze, miegartériju I
ateroskleroze) L Labils (bieZi arpus mérka diapazona) INR, lietojot varfarinu 1
A —vecums 65—74 gadi 1 E Vecums > 65 gadi 1
S —sieviete 1 D Alkohola vai zalu (aspirina, nesteroido pretiekaisuma fidzeklu) vienlaikus lietoSana | 1-2
Maksimums 9 punkti HAS-BLED > 3 — nepiecieSama papildu uzmaniba, pacientiem lietojot OAK vai antiagregantus
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kuriem bitu indicéta antikoagulantu terapija,
joprojam tos nesanem vai partrauc to lieto-
Sanu. Nozimigas asino$anas, tostarp gastro-
intestinalas, hipertensivas vai intrakranialas,
ir biezakais iemesls OAK lietoSanas partrauk-
%anai. Islaiciga OAK partrauk$ana parasti ir
nepiecieS8ama, lai atrisinatu akdtu asino$anu
[5]. Jauzsver, ka paaugstinats asinoSanas
risks (HAS-BLED > 3) nenozimé, ka japar-
trauc vai nav jasak antikoagulantu terapija.
Tas norada, ka jaidentificé asino$anas riska
faktori un attiecigi tie jakorigé [11.

Japiemin pozitiva tendence, ka mazinas
antiagregantu terapijas nozimé$ana un pie-
aug antikoagulantu lietoSanas prevalence
pacientiem ar priekSkambaru fibrilaciju.
GARFIELD-AF bija prospektivs registrs 35
pasaules valstis, kura ieklava 51 270 pa-
cientus ar nevalvularu priekSkambaru fibri-
laciju, kas diagnosticéta pédéjo 6 nedelu lai-
ka. ORBIT-AF | un ORBIT-AF Il ieklava pa-
cientus ar priekSkambaru fibrilaciju Amerikas
Savienotajas Valstis (10 132 un 11 602 pa-
cienti). ORBIT AF | registra atSkiriba no
GARFIELD-AF registra ieklava pacientus ar
prieckSkambaru  fibrilaciju neatkarigi no
priekSkambaru fibrilacijas diagnosticéSanas
briza. Visos tris registros konstatéja, ka vai-
rak neka tris ceturtdalam no pacientiem bija
arteridla hipertensija un apméram vienai
piektdalai bija cukura diabéts. Visos registros
> 85% pacientu bija augsts insulta risks

4, attels

(CHA,DS,-VASc = 2), savukart augsts asi-
noSanas risks (HAS-BLED > 3) bija 11%
GARFIELD-AF registra pacientiem un 24%
ORBIT-AF | registra pacientiem. Antitrombo-
tiskas terapijas tendences laika perioda no
2010. gada lidz 2016. gadam paraditas
4, attéla. Pieméram, GARFIELD-AF registra
2010. gada tikai 3% lietoja TOAK, bet
2016. gada jau 43% no registra pacientiem
lietoja TOAK, savukart apakSgrupa, kur
CHA,DS,-VASc bija > 2, TOAK tika lietoti
69% pacientu. Tika novérota tendence, ka
pacientiem ar zemaku trombembolijas risku
antikoagulantu terapija tiek noziméta biezak
neka pacientiem ar augstu trombembolijas
risku. Viens no skaidrojumiem $adai situaci-
jai varétu bat, ka pacienti, kuriem pedejo se-
Su nedélu laika attistijusies priekSkambaru
fibrilacija, tiek gatavoti ar antikoagulantiem
planveida elektrokardioversijai [21].

Insulta risks ir vienlidz paaugstinats ne-
atkarigi no priekSkambaru fibrilacijas for-
mas (pastaviga, persistéjoSa vai paroksis-
mala; simptomatiska vai asimptomatiska).
U.M. Mogensens (Ulrik M Mogensen) ar
kolégiem, analizéjot 15 415 pacientus,
kas bija ieklauti multicentru nejausinatos
PARADIGM-HF un ATMOSPHERE pétijumos,
secinaja, ka pacientiem ar paroksismalu
priekSkambaru fibrilaciju, salidzinot ar per-
sistéjoSu un permanentu priekS8kambaru fib-
rilaciju, ir lielaks risks hospitalizacijai saka-

| Antitrombotiskas terapijas tendences GARFIELD-AF un ORBIT-AF registros [21]

I}  Antitrombotiska terapija
no jauna diagnosticetai priekSkambaru
fibrilacijai GARFIELD-AF registra

2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016

1  Antitrombotiska terapija
no jauna diagnosticétai priekSkambaru
fibrilacijai ORBIT-AF registra

2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016

n | 1648 4600 6800 10014 9780 11674 6127

© Nesanéma antitrombotisko terapiju
B Lietoja tikai antiagregantus

M Lietoja tikai VKA

M Lietoja VKA un antiagregantus

M Lietoja tikai TOAK

M Lietoja TOAK un antiagregantus
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n‘ 130 257 ‘ 644 1847 2138 24
ORBITI ORBIT I

ra ar sirds mazspéju (95% TI: 1,25-1,63,
p < 0,001). Pacientiem ar paroksismalu
priek8kambaru fibrilaciju un sirds mazspé-
ju, salidzinot ar pacientiem bez priekSkam-
baru fibrilacijas, ir lielaks insulta risks (95%
TI: 1,02-1,76, p=0,037). Sis fakts vélreiz
uzsver antikoagulantu terapijas nozimigumu
neatkarigi no priekSkambaru fibrilacijas for-
mas. Antikoagulantus lietoja 53% pacientu
ar paroksismalu priekSkambaru fibrilaciju,
16% pacientu ar no jauna sakusos prieks-
kambaru fibrilaciju un 71% pacientu ar
persistéjosu priekSkambaru fibrilaciju [22].

Arkartigi bitiska nozime ir adekvatas an-
tikoagulantu terapijas noziméSanai pacien-
tiem ar asimptomatisku priekSkambaru fibri-
laciju. Diagnosticéjot priekSkambaru fibrila-
ciju un sakot adekvatu antikoagulantu tera-
piju, batisks ieguvums ir ne tikai pacientam,
bet visai veselibas apripes sistémai kopu-
ma. EORP-AF registra ieklava 3119 pacien-
tus no devinam Eiropas Savienibas valstim,
no tiem 39,7 % bija asimptomatiski. Pétiju-
ma meérkis bija noskaidrot asimptomatisku
un simptomatisku priekSkambaru fibrilacijas
pacientu kliniskas izpausmes, arstéSanu un
iznakumus. Permanenta priekSkambaru fib-
rilacija bija tris reizes biezak sastopama
asimptomatiskiem priekSkambaru fibrilaci-
jas pacientiem. Pacientiem ar asimptomatis-
ku priekSkambaru fibrilaciju biezédk konsta-
téja trombemboliskas komplikacijas un in-
sultu, CHA,DS,-VASc punktu skaits bija
statistiski ticami augstaks neka pacientiem
ar simptomatisku priekSkambaru fibrilaciju.
Konstatéja, ka virieSu dzimums (OR, 1,630;
95% TI: 1,384-1,921), vecums (OR,
1,019; 95% TI, 1,012-1,026), miokarda
infarkts anamnézé (OR, 1,681; 95% TI,
1,350-2,093) un samazinats fizisko aktivi-
taSu daudzums ikdienad (OR, 1,757; 95%
Tl, 1,495-2,064) ir saistams ar asimpto-
matisku priekSkambaru fibrilaciju. Tika kon-
statéts, ka Siem pacientiem vadlinijas balsti-
ta antikoagulantu noziméSana bija zemaka
un biezak tika noziméts aspirins. Viena gada
mirstiba bija divas reizes augstadka asimpto-
matiskiem pacientiem (9,4% un 4,2%,
p < 0,0001) [23].

Kreisa priekSkambara austinas
slegsana

Pacientiem, kuriem ir kontrindikacijas
OAK lietoSanai, apsverama kreisa prieks-
kambara austinas mazinvaziva vai kirurgis-
ka slégSana. Komplicétos gadijumos Ié-
mums par antikoagulantu lietoSanu vai krei-
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sa priekSkambara austinas slégSanu japie-
nem neirologam, kliniskajam kardiologam
un invazivajam kardiologam [5].

Pacientiem ar nevalvularu priekSkambaru
fibrilaciju 90% no kardioemboliem veidojas
kreisa priekSkambara austina. Kreisa prieks-
kambara austinas slégSana ar slédzgjierici
izolé austinu no cirkulacijas. Nekirurgiska
kreisa priekSkambara austinas slégSana va-
rétu bat alternativa metode trombemboliju
prevencija pacientiem ar priekSkambaru fib-
rilaciju, kuriem nav iespéjams nodroSinat
adekvatu medikamentozu antikoagulaciju.

Pirms kreisa priekSkambara austinas slég-
§anas janoveérté austinas anatomija, lai preci-
zi izvélétos atbilstosu slédzéjierici jeb oklide-
ru. Kreisa priekSkambara austinas anatomi-
jas un izméru izvértéSanai izmanto transezo-
fagealo ehokardiografiju, intrakardialo eho-
kardiografiju un sirds datortomografiju. Dator-
tomografijas izmeklgjumam tiek dota prieks-
roka. Transezofagealo ehokardiografiju iz-
manto ari slédzéjierices implantacijas laika.

Paslaik tiek lietotas Watchman un Am-
platzer Cardiac Plug slédzéjierices. Watch-
man ir slédz€jierice, kas veidota no nitinola
karkasa, kurs klats ar poliestera Skiedru. le-
rices izméri varié no 16 mm [idz 30 mm.
Atbilstosu slédzéjierices izméru izvélas inva-
zivais kardiologs, pamatojoties uz transezo-
fagealas ehokardiografijas un datortomogra-
fijas rezultatiem par kreisa priekSkambara
austinas izmériem, anatomiju [13].

Amplatzer Cardiac Plug ir paSekspandé-
josa nitinola slédzejierice, kas sastav no
proksimala diskveidiga komponenta un no
distalas dalas, kas sava starpa savienotas
un klatas ar poliesteri. Distala dala darbojas
ka enkurs, bet proksimala dala nosedz krei-
sa priekskambara austinas atveri.

PROTECT-AF nejaus$inata pétijuma 707
pacienti tika iedaliti varfarina terapijas un
Watchman implantacijas grupas. Pétijuma
primarais galapunkts bija insults, sistémis-
kas embolijas un kardiovaskulara nave. Ti-
ka secinats, ka slédzéjierices ir vienlidz
efektivas ka varfarins attieciba uz primaro
galapunktu [13].

Serdzo Berti (Sergio Berti) ar kolégiem
prospektiva viena centra registra iekjava 110
pacientus ar nevalvularu priekSkambaru fib-
rilaciju, kuriem bija kontrindikacijas OAK lie-
tosanai. Saja pétijuma visbiezaka kontrindi-
kacija antikoagulantu lietoSanai bija asinosa-
na anamnézé. Citas kontrindikacijas bija la-
bils INR, varfarina alergija. Pacientiem tika
veikta perkutana kreisa priekSkambara austi-

nas slégSana ar Amplatzer Cardiac Plug (91
pacients) vai Amulet (19 pacienti) iericém.
Videjais CHA,DS,-VASc punktu skaits bija
4,3+1,3 punkti, un vidéejais HAS-BLED pun-
ktu skaits bija 3,4+1. Ar procediru saistitas
komplikacijas tika konstatétas 3,6% pacien-
tu (3 gadijumi ar sirds tamponadi un viena
nozimiga asinoSana). Vidéjais novéroSanas
laiks bija 30 + 12 ménesi, un trombembolis-
ki notikumi tika novéroti attiecigi 2,2% un
0% gadijumu. Secinaja, ka kreisa prieks-
kambara austinas slégSana augsta riska pa-
cientiem, kuriem kontrindicéta OAK lietoSa-
na, saistas ar zemu komplikaciju risku, zemu
insulta un asino$anas risku ilgtermina. Lidzi-
gus rezultatus sava pétijuma ieguva ari Jens
Vibe (Jens Wiebe) ar kolégiem [24, 25].

Paslaik turpindas PRAGUE-17 multicen-
tru, prospektivs nejausinats pétijums, kura
merkis ir salidzinat kreisa priekSkambara
austinas sledzejierices un TOAK.

Antikoagulanti sekundarai
insulta profilaksei

Pacientiem péc transitivas ishémiskas
|ékmes vai insulta rekomendé priekSkamba-
ru fibrilacijas skriningu, izmantojot elektro-
kardiogrammu ar sekojoSu elektrokar-
diogrammas monitoringu 72 stundas. Ap-
sverama cilpas rakstitaju implantacija, lai
dokumentétu asimptomatisku priekS8kamba-
ru fibrilaciju. Nediagnosticéta priekSkam-
baru fibrilacija ir bieza, 1paSi vecaka po-
pulacija un pacientiem ar sirds mazspeju.
Asimptomatiskas priekSkambaru fibrilacijas
oportunistisks skrinings populacija > 65 ga-
diem ir izmaksu efektivs. llgstoSai ritma
monitoréSanai izmanto implantéjamas sirds
ritma monitoréSanas ierices. Implantétie
elektrokardiostimulatori un defibrilatori ar
atrialu elektrodu nodro$ina priekSskambara
ritma monitoréSanu un iespéju noteikt atras
atrialas frekvences epizodes (atrial high ra-
te episodes — AHRE). Insulta risks ar AHRE
ir zemaks neka pacientiem ar priekSkamba-
ru fibrilaciju, jo ne visas AHRE epizodes ir
priek8kambaru fibrilacijas epizodes [1].

Lielakoties tiek akcentéta kardioembolis-
ka insulta primara profilakse, tatu batiska
loma ir ari sekundarai profilaksei.

Jauzsver, ka lieli, randomizéti, multicen-
tru pétijumi, lai noskaidrotu antikoagulantu
lietoSanas droSumu agrini péc insulta, nav
veikti.

Atkartota ishémiska insulta risks 7-14
dienu laika pacientiem péc kardioemboliska
insulta varié no 1% lidz 10% [26].

Tas norada, ka nepiecieSams sakt adek-
vatu antikoagulaciju péc iespéjas agrak. Ag-
rina antikoagulacija péec akita kardioembo-
liska ishemiska insulta joprojam ir pretruni-
ga. Piesardziba saistama ar hemoragiskas
transformacijas risku, sakot antikoagulantu
lietoSanu pacientiem ar ishémisku insultu.

Pacientiem ar kardioembolisku ishémis-
ku insultu vai transitivu ishémisku |ékmi
apsverama antikoagulantu terapijas saksa-
na 14 dienu laika, tomér konkréts laiks So-
brid nav skaidri definéts. TOAK tiek dota
priekSroka akita kardioemboliska insulta
sekundara profilaksg, jo, salidzinot ar K vit-
amina antagonistu varfarinu, tiem ir ma-
zaks intrakranialo asinoSanu risks.

Hemoragisku transformaciju novéro ap-
méram 8,5% netrombolizétu akdtu ishe-
misku insultu gadijuma. Kada multicentru
pétijuma Vacija (RASUNOA-registrs) ieklava
290 pacientus, kas lietoja TOAK (dabi-
gatranu, rivaroksabanu vai apiksabanu).
231 pacientam netika veikta trombolize un/
vai trombektomija, savukart 32 pacientiem
ta tika lietota. Abas grupas tika analizétas
atseviski. Pétijuma merkis bija novértét
TOAK ietekmi uz hemoragiskas transforma-
cijas lielumu, biezumu iestasanas bridi un
7 dienas péc akita ishémiska insulta. lesta-
Sanas bridi 9 pacientiem (grupa, kura nebi-
ja veikta trombolize un/vai trombektomija)
bija novérojama hemoragiska transformaci-
ja. Veicot kontroles radiologiskos izmekléju-
mus septitaja diena péc insulta, tika kon-
statéta hemoragiska transformacija vél 13
pacientiem. Insulta plaSums ietekmé agri-
nas hemoragiskas transformacijas paradisa-
nos. Tika secinats, ka pacientiem, kuri lieto
TOAK, spontana hemoragiska transformaci-
ja pacientiem ar ishémisku insultu notiek
tikpat biezi ka pacientiem, kuri nelieto anti-
koagulantus, ka ari kuri lieto K vitamina an-
tagonistus. Tiek noradits, ka ari Saja pétiju-
ma hemoragiskas transformacijas esamiba
attalina antikoagulantu atsakSanu [27].

Netika konstatéta korelacija starp agrinu
TOAK lietoSanas sak$anu un intrakranialu
asinoSanu ari neliela pétijuma, kur ieklava
176 pacientus. Par agrinu TOAK sakSanu
definéja 1-3 dienas péc insulta sakuma.
97 (66%) pacientiem TOAK uzsaka 1.-3.
diena péc insulta, 50 (34%) pacientiem
TOAK saka 4.-7. diena péc insulta. 10%
pacientu iestaSanas bridi bija asimptoma-
tiska hemoragiska transformacija. Agrina
TOAK lietoSana biezak bija pacientiem ar
nelielu insultu un zemaku NIHSS punktu

2018 aprilis 15




kardiologija

skaitu. Bltiski atzimét, ka novéro$anas lai-
ka nebija atkartotu insultu. Péc TOAK lieto-
$anas sak$anas intrakranialu asino$anu no-
véroja 5,4% gadijumu. Lieli insulti bija vie-
nigais neatkarigais riska faktors intrakrania-
lai asinoSanai (95% TI 1,35-26,71,
p = 0,018). Lielu insultu gadijuma palieli-
nas hematoencefaliskas barjeras caurlaidi-
ba, kas palielina asinu diapedézi 48 stun-
das lidz 2-3 nedélas péc insulta. Ir dati, ka
intracerebralo hematomu izejas tilpums un
ekspansijas atrums ir |énaks pacientiem,
kuri lietoja TOAK, salidzinot ar pacientiem,
kuri lietoja varfarinu. To skaidro ar faktu, ka
TOAK neietekmé audu faktora un Vlla kom-
pleksa veido$anos, kuriem ir noteicosa lo-
ma hemostazes nodrosinasanai smadzeneés.
Agrina antikoagulantu lietoSanas sakSana
var bat drosa, Tpasi uzmanigi atlasitai pa-
cientu grupai ar nevalvularu priek§kambaru
fibrilaciju un nelielu kardioembolisku insul-
tu [28].

Akuta ishemiska insulta
endovaskulara arstéSana -
multidisciplinara pieeja

Agrina okludéto artériju rekanalizacija
akuta ishemiska insulta gadijuma, izmanto-
jot intravenozu trombolizi vai endovaskularu
revaskularizaciju, saistas ar labakiem klinis-
kiem iznakumiem, samazinatu mirstibu. Ir
vitali svarigi mazinat laiku no akdta insulta
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