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A hemosztatikus  rendszer érzékeny egyensúlyt tart fenn a véralvadás 

aktiváció-gátlás és a fibrinolízis aktiváció-gátlás között. 
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Hemosztatikus egyensúly 
 



 

 fiziológiásan csak ritkán fordul elő (pl. újszülöttben) ,

 legtöbbször terápiás antikoaguláció váltja ki (pl. K vitamin 

 antagonisták). 

 

 

 ■ DIC (disseminated intravascular coagulopathy) 

 ■ szepszis 

 ■ tumor 

 ■ trauma 

 ■ patológiás terhesség 

 ■ tromboembólia, trombofilia 

 ■ akut kardiovaszkuláris esemény 

 

Hipokoagulabilitás 

Hiperkoagulabilitás 



Trombociták laboratóriumi  vizsgálatai 

Szűrőtesztek 

• Teljes vérkép (Trombocita szám, MPV, egyéb sejtes elemek) 

• Minőségi vérkép 

• Alvadási szűrőtesztek  (PI, APTI, TI, RI, Fibrinogén) 

A trombocita működés vizsgálata 

• Vérzésidő 

• Trombocita aggregáció (turbidimetriás módszer, impedancia 
aggregometria, PFA) 

• Trombocita szekréció (ATP, Ca, thromboxan, beta-thromboglobulin, 
serotonin)  

• Trombocita aggregáció és szekréció együttes mérése: lumiaggregometria 

• Áramlási citometria 

• Alvadék retrakció 

• Elektromikroszkóp 

• Molekuláris genetikai vizsgálat    

• ASA és clopidrogel rezisztencia 
Szakmai Irányelv, Pfligler György 2013 

 

 



■ PFA-100: ASA, P2Y12, vWF (záródási idő, magas nyíróerő) 
 

■ VerifyNow: ASA, P2Y12, GPIIb/IIIa gátló (optikai detektálás, 

fibrinogénnel bevont gyöngy) 
 

■ Chrono-log Aggregometer: ASA, P2Y12, GPIIb/IIIa gátló (elektromos 

impedancia) 
 

■ Platelet-Mapping Assay: ASA, P2Y12 (TEG+kit: reptiláz, F XIIIa) 

Trombocita funkció vizsgálata –  

Point-of-Care 



Hemofilia – amikor a hemosztatikus 

egyensúly hipokoagulabilitás felé billen 
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Veleszületett hemofilia 
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Haemorrhagiás diathesis diagnosztikája 

Szűrőtesztek 

  PI, APTI, TI, (RI), Fibrinogén,  

Plazma faktorok 

  VIII/vWF komplex (VIII:C, vWF:RCo, vWF:Ag),  

  egyéb faktorok (II, V, VII, X, IX, XI, XII, XIII), 

  gátlók (kvalitatív és kvantitatív meghatározások) 

Trombocita funkció 

  adhézió, aggregáció, „release”, prokoaguláns aktivitás 

Fehérjék 

  Faktor Ag, vWF multimer analízis, 

  Diszfibrinogén struktúra, trombocita membrán protein 

Molekuláris biológiai tesztek 

  FVIII, FIX és egyéb gének 



Véralvadási szűrőtesztek 
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Vizsgálati algoritmus vWD diagnosztikában 





Trombofilia – hemosztatikus egyensúly 

hiperkoagulabilitás felé billen 



Thrombózis vizsgálat 

• Szűrőtesztek 

  PI, APTI, TI, (RI), Fibrinogén, DDi 

• Temészetes gátlók és APC rezisztencia 

  AT, PC, PS, APC 

• LA/APA 

  LA-szenzitív APTI, DRVVT; anticardiolipin IgG/IgM; anti-2 
 GP I IgG/IgM 

• Plazma faktorok és fibrinolízis 

   FVIII, vWF, FII, VII, IX, XI, XII, (Plazminogén, t-PA és PAI) 

• Homocisztein 

• Moleculáris biológiai tesztek 

   FVL, Protrombin gén (G20210A), MTHFR 

• Trombocita funkció Sticky platelet szindróma 

• Aktivációs markerek  

  DDi, TAT, F1+2  
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Antikoagulánsok 
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Új antikoagulánsok 

TFPI (tifacogin) 

Fondaparinux 

Idraparinux 

Rivaroxaban 

Apixaban 

LY517717 

YM150 

DU–176b 

Betrixaban 

TAK 442 

Dabigatran 

orális parenterális 

DX–9065a 

Xa 

IIa 

TF/VIIa 

X IX 

IXa 
VIIIa 

Va 

II 

Fibrin Fibrinogen 

AT-III 

APC (drotrecogin alfa) 

sTM (ART–123) 

TTP889 

Weitz JI. J Thromb Haemost. 2007;(5 Suppl 1):65-67. 

Lepidurin 

 Argatroban 

Bivalirudin 



• Kell-e mérni a NOAC antikoaguláns 

hatását,  

• Hogyan 

• Mikor 

• Alarm érték 

• Rutin hemosztázis paraméterekre gyakorolt 

hatásuk 



Kötelező: 

• sürgős invazív beavatkozás, 

• trombolízis indikációja (stroke), 

• súlyos trauma, 

• kezelés alatt fellépő vérzés és/vagy TE, 

• veseelégtelenség, 

• mérgezés, túladagolás gyanúja  



Ajánlott: 

• terápia elkezdése után 1-2 héttel, 

• egyéb gyógyszer bevezetése előtt/után, 

• extrém testsúly, 

• antikoaguláns váltása  



• Kell-e mérni a NOAC antikoaguláns hatását,  

• Hogyan 

• Mikor 

• Alarm érték 

• Hemosztázis paraméterekre gyakorolt hatásuk 



NOAC az alap koagulációs szűrőtesztek 

(PI, APTI, TI) eredményeit befolyásolja! 

 







Rivaroxaban 

• anti-Xa faktor kromogén-meghatározás                   
(PI szenzitív tromboplasztin) 

 

• PI sec 

   - Ratio (beteg/normál plazma) 

   - INR nem! 

 

• Anti-FXa (ng/ml) 

   - gyógyszer koncentráció (20-660 ng/ml) 
kalibrációs görbe alapján 
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Apixaban in vitro data 
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Dabigatran 

• Hígított TI vagy ECT, ECA 

 

   -Ratio (beteg/normál plazma) 

   

   -gyógyszer koncentráció kalibrációs görbe 
alapján 





Dabigatran 
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• Kell-e mérni a NOAC antikoaguláns hatását,  

• Hogyan 

• Mikor 

• Alarm érték 

• Hemosztázis paraméterekre gyakorolt hatásuk 



1. Eriksson BI et al. Clin Pharmacokinet 2009; 48: 1-22; 2. Xarelto [package insert]. Titusville, NJ: Janssen Pharmaceuticals, Inc.; 2011;  

3. ELIQUIS Summary of Product Characteristics. Bristol Myers Squibb/Pfizer EEIG, UK; 4. Ruff CR et al. Am Heart J 2010;160:635-641;  

5. Matsushima et al. Am Assoc Pharm Sci 2011; abstract; 6. Ogata et al. J Clin Pharmacol 2010;50:743-753 

paraméter Rivaroxaban Apixaban Dabigatran 

Támadáspont F IIa (trombin)  F Xa F Xa 

Cmax (óra) 2,5-4 3 2 

Féléletidő 9-13 óra 8-11 óra 12-14 óra 

Biológiai 

hozzáférhetőség 

80-100% 50-80% 6-8% 

Renális 

kiválasztás 

66% vese (fele 

inaktív) 

25%  80% 

Meghatározás Anti-FXa 

(Rivaroxaban 

kalibració) 

Anti-FXa 

(Apixaban 

kalibració) 

 

Hígított TI 

ECT 

Interakciók P-GP gátló 

CYP 3A4 gátló 

P-GP gátló 

CYP 3A4 gátló 

P-GP gátló 

 

Antidótum (PRT-064446) nincs nincs 

NOAC - farmakokinetikai adatok 



NOAC mérés 

• Cmax (csúcs): kb. 2 óra bevétel után 

• Cmin (völgy): 12 óra (bid) vagy 24 óra (od) 

• vérvétel és a NOAC utolsó bevétele közti idő 

ismerete döntő az eredmény értékeléséhez 

Csúcs- vagy völgykoncentráció? 

 
Cmin „küszöbkoncetráció” és vérzés kockázat kapcsolata 



Antikoaguláns váltás 

• VKA → dabigatran: INR≤2,  

• Dabigatran → VKA: (normál kreat-Clear.) 3 nap 

• VKA → rivaroxaban: INR<3 (AF), <2,5 (VTE) 

• Rivaroxaban → VKA: kettő együtt INR 2 eléréséig 

• LMWH → rivaroxaban: következő inj. előtt 2 órával 

• Rivaroxaban → LMWH: rivaroxaban helyett LMWH 



• Kell-e mérni a NOAC antikoaguláns hatását,  

• Hogyan 

• Mikor 

• Alarm érték 

• Hemosztázis paraméterekre gyakorolt hatásuk 



Plasma Concentration [ng/mL (min-max)] at Steady State  

Dabigatran 

Rivaroxaban 

Peak 

6 
Trough 

535 22 

239 

117 275 

61 143 

Peak 

Trough 

A. Tripodi, Werfen Seminar, 2015 



<30 510 

12 237 

180 <20 

Real life dabigatran inter-individual  

variability (trough levels)  

Chun NC et al, JTH 2015 

Skeppholm M et al,  Thromb Res 2014 

Samos M et al, J Thromb Thromboysis  2015 

A. Tripodi, Werfen Seminar, 2015 
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• Kell-e mérni a NOAC antikoaguláns hatását,  

• Hogyan 

• Mikor 

• Alarm érték 

• Hemosztázis paraméterekre gyakorolt 

hatásuk 



Effect of apixaban on Antithrombin 
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Effect of apixaban on PC or PS 
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Effect of apixaban on factor assays 
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NOAC hatása a leggyakoribb hemosztázis 

paraméterekre 

• Antitrombin 

• Fibrinogén 

• APC-rezisztencia 

• Factor assay 

• Protein C/S aktivitás 

• Lupus antikoaguláns 

• Faktor XIII 

 

 

 

 

• magasabb 

• alacsonyabb (dabigatran) 

• alacsonyabb 

• alacsonyabb 

• magasabb 

• bizonytalan értékelés 

• alacsonyabb (dabigatran) 



NOAC összefoglalás 

• NOAC nem igényel laboratóriumi mérés alapján dózis 

illesztést, antikoaguláns hatás ismerete speciális eseteknél 

nélkülözhetetlen 

• NOAC alkalmazásakor a hemosztázis paramétereinek 

értékelésénél nagy gonddal kell eljárni  

• A gyógyszer utolsó bevétele időpontjának ismerete 

nagyon fontos 

• A „völgykoncentráció” jelzi a vérzés kockázatát. 

• Invazív beavatkozás előtt 24 órával fel kell függeszteni a 

gyógyszer bevételét. 

• Vérzés mértékétől függően: következő adag kihagyása, 

hosszabb felfüggesztés, helyi vérzéscsillapítás, szupportív 

terápia, volumenpótlás, transzfúzió, PCC 
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Köszönöm a figyelmüket 


