
Νεότερα από του 

στόματος  αντιπηκτικά φάρμακα 

στην καρδιολογία: 

Γιατί; Ποια; Πότε; 

Περιορισμοί 

 
Αντωνάτος Διονύσιος- Χαράλαμπος 

Επιμ. Α΄ Καρδιολόγος 

 



ΑΝΤΙΚΕΙΜΕΝΟ 

• Να γνωρίσουμε τα νεότερα αντιπηκτικά 

 

 

• Να κατανοήσουμε τις κύριες φαρμακοκινητικές ιδιότητές τους 

 

 

• Να εξετάσουμε απλά κλινικά σενάρια ώστε να κατανοήσουμε 

καλύτερα τον ρόλο  τους στην καθημερινή μας πρακτική 

Διονύσιος-Χαράλαμπος Αντωνάτος MD, PhD  

Καρδιολόγος, Επιμ Α΄ 

Καρδιολογική κλινική «Κωνσταντοπούλειο Γ. Ν. Ν. Ιωνίας. 



Θρόμβωση 

▹ ένας φυσιολογικός  μηχανισμός εναντίον της 

αιμορραγίας 

▹ταυτόχρονα  η συχνότερη αιτία θανάτου, αναπηριών, 

επιπλοκών  (ΟΕΜ, ΑΕΕ, φλεβοθρόμβωση) 
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ΕΝΔΕΙΞΕΙΣ ΑΝΤΙΠΗΚΤΙΚΗΣ ΑΓΩΓΗΣ 

• ΠΡΟΛΗΨΗ ΑΕΕ-ΕΜΒΟΛΗΣ 

Κολπική μαρμαρυγή, προσθετική βαλβίδα,  έμφραγμα μυοκαρδίου 

 

•   ΠΡΟΛΗΨΗ ΕΠΑΝΕΜΦΑΝΙΣΗΣ ΝΟΣΟΥ  

  Έμφραγμα μυοκαρδίου, εμβολή, φλεβοθρόμβωση 

 

• ΘΕΡΑΠΕΥΤΙΚΗ ΑΝΤΙΜΕΤΩΠΙΣΗ 

Εν τω βάθει φλεβική θρόμβωση, ΠΕ 
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Κολπική μαρμαρυγή 

Διονύσιος-Χαράλαμπος Αντωνάτος MD, PhD  

Καρδιολόγος, Επιμ Α΄ 
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Κολπική Μαρμαρυγή 

Projected Number of Adults With Atrial Fibrillation 
in the US: 1995 -2050 Go A et al. , JAMA 2001 
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89,526,124$ 
That’s a lot of money 

100% 
Total success! 

185,244 USERS 
And a lot of users 
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IN TWO OR THREE 

COLUMNS 

Yellow 

Is the color of gold, 

butter and ripe 

lemons. In the 

spectrum of visible 

light, yellow is found 

between green and 

orange. 

Blue 

Is the colour of the 

clear sky and the 

deep sea. It is 

located between 

violet and green on 

the optical spectrum. 

Red 

Is the color of blood, 

and because of this it 

has historically been 

associated with 

sacrifice, danger and 

courage.  
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89,526,124 
Whoa! That’s a big number, aren’t you proud? 
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ΟΙ ΑΝΤΑΓΩΝΙΣΤΕΣ ΤΗΣ “ΒΙΤΑΜΙΝΗΣ Κ” ΖΟΥΝ 
(Ασενοκουμαρόλη – Βαρφαρίνη) 

• Εξακολουθούν να αποτελούν εξαιρετικά φάρμακα για πολλούς ασθενείς 

 

• “If patients are stable, their condition is easily controlled, and they are satisfied with 

warfarin therapy, it is not necessary to change to a new agent.” 

2014 AHA/ACC/HRS Afib Management Guidelines 

 

• Σημαντική αποτελεσματικότητα 

- 64% RR reduction (95%CI: 49% to 74%) για ισχαιμικό εγκεφαλικό; 

- 2.7% absolute risk reduction/year (NNT=37 12/year ) 

 

• Μεγάλη κλινική εμπειρία - Προσιτά οικονομικά 

Διονύσιος-Χαράλαμπος Αντωνάτος MD, PhD  
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Μειονεκτήματα 

• βραδεία  έναρξη και παρατεταμένη δράση 

• στενό  θεραπευτικό εύρος 

• μη προβλέψιμη και  ασταθή σχέση δόσης - αποτελεσματικότητας   

• απαιτούν συχνή παρακολούθηση  του INR και προσαρμογή της δόσης 

• ασυνέπεια στην πρόσληψη Βιταμίνης Κ 

• Αλληλεπιδράσεις με άλλα φάρμακα (Αμιοδαρόνη, Αντιβιοτικά (SMX/TMP,    

φλουοροκινολόνες, φλουκοναζόλη,  μακρολίδες, μετρονιδαζόλη), αντιεπιληπτικά 

• Εγκεφαλικές αιμορραγίες 
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White 

Is the color of milk and 

fresh snow, the color 

produced by the 

combination of all the 

colors of the visible 

spectrum. 

ΙΔΑΝΙΚΟ ΑΝΤΙΠΗΚΤΙΚΟ ΦΑΡΜΑΚΟ  

Black 

Is the color of coal, 

ebony, and of outer 

space. It is the darkest 

color, the result of the 

absence of or 

complete absorption 

of light. 
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THIS IS A SLIDE TITLE 

▹ Here you have a list of items 

▹ And some text 

▹ But remember not to overload 

your slides with content 

Your audience will listen to you or 

read the content, but won’t do both.  
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ΝΕΟΤΕΡΑ ΑΝΤΙΠΗΚΤΙΚΑ (ΝΟΑ) 

• Dabigatran: FDA-approved 2010 – Άμεσος αναστολέας της θρομβίνης 

• Rivaroxaban: FDA-approved 2011 – Αναστολέας παράγοντα Xa 

• Apixaban: FDA- approved 2012 – Αναστολέας παράγοντα Xa 

• Edoxaban: FDA-approved 2015 – Αναστολέας παράγοντα Xa 

Διονύσιος-Χαράλαμπος Αντωνάτος MD, PhD  

Καρδιολόγος, Επιμ Α΄ 

Καρδιολογική κλινική «Κωνσταντοπούλειο Γ. Ν. Ν. Ιωνίας. 



ΕΝΔΕΙΞΕΙΣ ΝΟΑ 

•  Πρόληψη θρομβοεμβολικού επεισοδίου σε ασθενείς με: 

- μη βαλβιδικής αιτιολογίας κολπική μαρμαρυγή  

- Όχι σε μέτρια ή σοβαρή στένωση μιτροειδούς 

βαλβίδας 

- Όχι σε μεταλλικές βαλβίδες 

•  Πρόληψη και Θεραπεία εν τω βάθει φλεβικής θρόμβωσης 

Διονύσιος-Χαράλαμπος Αντωνάτος MD, PhD  
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ΜΗΧΑΝΙΣΜΟΣ ΔΡΑΣΗΣ ΝΟΑ 

CLOTTING 

CASCADE 

Intrinsic (Damaged 

surface) 
Extrinsic 
(Trauma) 

Pradaxa 

Xarelto  

Eliquis  

Lixiana 

Ηπαρίνες 

 

Βιταμίνη 

Κ 
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    Ανταγωνιστές βιταμίνης Κ 

 

αναστολείς 

Θρομβίνης Παράγοντα Χa 

Βαρφαρίνη 
Pradaxa 

(dagibatran) 

Xarelto 

(rivaroxaban) 

Eliquis 

(apixaban) 

Lixiana 

(edoxaban) 

Τρόπος δράσης αναστολή ηπατικής σύνθεσης  

των παραγόντων II, VII, IX,X  

& πρωτεϊνών S,C,Z 

αναστολή της 

δεσμευμένης και 

ελεύθερης θρομβίνης 

αναστολή FXa αναστολή FXa αναστολή FXa 

Μεγίστη 

συγκέντρωση 72-96h 2-3h 2-4h 3-4h 1-2h 

Ημίσεια ζωή 20-60h 9-17h 5-9h 

(ηλικιωμένοι 9-13h) 

8-12h 10-14h 

Βιοδιαθεσιμότητα 100% 7% 80% 66% 50% 

Νεφρική 

απέκκριση 1% 80% 66% 50% 45% 

Παρακολούθηση απαιτείται 

(INR) 

δεν απαιτείται 

(πλην ΧΝΑ) 

 

(ECT, ecarin clotting time) 

(εναλλακτικά APTT) 

δεν απαιτείται 

(πλην 

αιμορραγίας  ή 

ΧΝΑ) 

 

(FXa ELISA Kit) 

δεν απαιτείται δεν απαιτείται 

ΝΕΟΤΕΡΑ ΑΝΤΙΠΗΚΤΙΚΑ (ΝΟΑ) 
Διονύσιος-Χαράλαμπος Αντωνάτος MD, PhD  
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ΝΕΟΤΕΡΑ ΑΝΤΙΠΗΚΤΙΚΑ (ΝΟΑ) 

 

    Ανταγωνιστές βιταμίνης Κ 

αναστολείς 

 

Θρομβίνης 

 

Παράγοντα Χa 

Βαρφαρίνη 
Pradaxa 

(dabigatran) 

Xarelto 

(rivaroxaban) 

Eliquis 

(apixaban) 

Lixiana 

(edoxaban) 

Δοσολογία προσαρμοσμένη (ΙΝR) 

μια φορά/ημ. 

150mg 

2 φορές/ημ. 

20mg 

μια φορά/ημ. 

5mg 

2 φορές/ημ. 

30mg ή 60mg 

μια φορά/ημ. 

Αλληλεπιδράσεις CYP2C9, CYP1A2, 

CYP3A4 αναστολείς 

P-glycoprotein  

αναστολείς 

Δυνητικά 

CYP3A4 &  P-

glycoprotein  

αναστολείς 

Δυνητικά CYP3A4  

αναστολείς 

P-glycoprotein  

αναστολείς 

Βιταμίνη Κ τροφών 

 

αντιβιοτικά, πρεδνιζόνη 
παντοπραζόλη 

κλαριθρομυκίνη 

κλαριθρομυκίνη 

(ClCr 15-80mL/min) 

κλαριθρομυκίνη κλαριθρομυκίνη 

παντοπραζόλη 

Προφυλάξεις Σημαντική 

αιμορραγία,  

υπερευαισθησία 

 

Σημαντική νεφρική βλάβη 

(GFR<30mL) 

Σημαντική  

αιμορραγία,  

νεφρική 

δυσλειτουργία 

Σημαντική 

αιμορραγία,  

νεφρική 

δυσλειτουργία 

Σημαντικ

ή  

αιμορρα

γία,  

νεφρική 

δυσλειτουργία 

Σημαντικ

ή  

αιμορραγ

ία,  

νεφρική 

δυσλειτουργία 
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Ανταγωνιστές 

βιταμίνης Κ 

αναστολείς 

Θρομβίνης Παράγοντα Χa 

Βαρφαρίνη 
Pradaxa 

(dagibatran) 

Xarelto 

(rivaroxaban) 

Eliquis 

(apixaban) 

Lixiana 

(edoxaban) 

Ανεπιθύμητες 

ενέργειες 

<1%: 

κοιλιακό άλγος  

Ηπατίτιδα 

>10%: 

Δυσπεψία (35%) 

 

Γαστρίτιδα 

(ταρταρικό οξύ) 

 

Αιμορραγία (16.6%) 

1-10%: 

Αιμορραγία (6%)  

Κοιλιακό άλγος 

Αιμορραγ

ία  (1.4% - 

2.1%) 

1-10%: 

Διαταραχή 

ηπατικών ενζύμων 

(<2%) (4.8% - 7.8%) 

Δυσκοιλιότητα 

(<3%) Εξάνθημα 

Διάρροια (<5%) (3.6% - 4.2%) 

Δυσπεψία (<2%) 

Ναυτία (1-3%) Αναιμία (9.6%) 

Έμετοι (<2%) 

Πόνο στην ράχη Αιμορραγία (9.6%) 

(<4%) Θανατηφόρος 

Κνησμό (<2%) (1.8%) 

<1%: 

Ηπατίτιδα 

Αύξηση αμυλάσης 

ΝΕΟΤΕΡΑ ΑΝΤΙΠΗΚΤΙΚΑ (ΝΟΑ) 
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USE DIAGRAMS TO 

EXPLAIN YOUR IDEAS 
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Vestibulum nec 

congue tempus 

02 03 

01 



A B C 

Yellow 10 20 7 

Blue 30 15 10 

Orange 5 24 16 
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Αλγόριθμοι αντιπηκτικής αγωγής σε μη βαλβιδική 

κολπική  μαρμαρυγή - NOACs Διονύσιος-Χαράλαμπος Αντωνάτος MD, PhD  

Καρδιολόγος, Επιμ Α΄ 
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Περιορισμοί στη χρήση των νεότερων 

αντιπηκτικών 
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     Κάθε νόμισμα έχει δύο όψεις 

Διονύσιος-Χαράλαμπος Αντωνάτος MD, PhD  
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ΥΠΕΡ νεότερων αντιπηκτικών γιατί …. 
•Προβλέψιμη φαρμακοκινητική / φαρμακοδυναμική 

 

•Προβλέψιμη αντιπηκτική απάντηση 

•Δεν απαιτείται εργαστηριακός έλεγχος για ρύθμιση δόσης  

• ΟΧΙ αλληλεπιδράσεις με τροφές 

•Ελάχιστες αλληλεπιδράσεις με φάρμακα 

 

•Ταχεία έναρξη και αποδρομή δράσης (χρόνος υπέρ ασθενούς ) Διονύσιος-Χαράλαμπος Αντωνάτος MD, PhD  

Καρδιολόγος, Επιμ Α΄ 

Καρδιολογική κλινική «Κωνσταντοπούλειο Γ. Ν. Ν. Ιωνίας. 
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Περιορισμοί στη χρήση των 

νεότερων 

αντιπηκτικών 

 

 

δυσλειτουργία 

Διονύσιος-Χαράλαμπος Αντωνάτος MD, PhD  

Καρδιολόγος, Επιμ Α΄ 
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 Προσοχή σε ασθενείς με νεφρική 

 

δυσλειτουργία 

Διονύσιος-Χαράλαμπος Αντωνάτος MD, PhD  
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Κρεατινίνη ορού 

((Αν)αξιόπιστος δείκτης νεφρικής λειτουργίας 

Γυναίκα  

Βάρος: 53kg  

Ηλικία: 84 έτη 

Cr: 1.2 mg/dL 

Άνδρας  

Βάρος: 78 kg 

Ηλικία: 59 έτη 

Cr: 1.2 mg/dL 

Κάθαρση  

κρεατινίνης  

29 ml/min 

Μέτρια προς σοβαρή  

Νεφρική δυσλειτουργία 

Κάθαρση  

κρεατινίνης  

73 ml/min  

Φυσιολογική 

Νεφρική λειτουργία 

Διονύσιος-Χαράλαμπος Αντωνάτος MD, PhD  

Καρδιολόγος, Επιμ Α΄ 
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Ιωνίας. 
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 Αντένδειξη σε ασθενείς με 

μηχανικές  καρδιακές βαλβίδες 

Διονύσιος-Χαράλαμπος Αντωνάτος MD, PhD  

Καρδιολόγος, Επιμ Α΄ 
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  Παρακολούθηση αντιπηκτικής δράσης 

Διονύσιος-Χαράλαμπος Αντωνάτος MD, PhD  

Καρδιολόγος, Επιμ Α΄ 
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40 

 
 

 

Εκτίμηση αντιπηκτικής δραστικότητας 

Τα  νεότερα αντιπηκτικά έχουν προβλέψιμη 

φαρμακοκινητική και  φαρμακοδυναμική δράση 

και  ΔΕΝ απαιτείται τακτική  παρακολούθηση της 

αντιπηκτικής τους δράσης 

Πότε απαιτείται μέτρηση της αντιπηκτικής δραστικότητας; 

 

 Μείζονα αιμορραγία 

 

 Ανάγκη επείγουσας χειρουργικής επέμβασης 

 

 Υπερδοσολογία (υποψία υπερδοσολογίας) Διονύσιος-Χαράλαμπος Αντωνάτος MD, PhD  

Καρδιολόγος, Επιμ Α΄ 

Καρδιολογική κλινική «Κωνσταντοπούλειο Γ. Ν. Ν. Ιωνίας. 
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  Αλληλεπίδραση με περιορισμένα φάρμακα 

Διονύσιος-Χαράλαμπος Αντωνάτος MD, PhD  

Καρδιολόγος, Επιμ Α΄ 
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Διονύσιος-Χαράλαμπος Αντωνάτος MD, PhD  
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 Αντίδοτο 
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Η ιδαρουσιζουμάμπη αντιστρέφει απόλυτα εντός ολίγων λεπτών την αντιπηκτική  δράση της νταμπιγκατράνης, σε ασθενείς 

που υπέστησαν μείζονα αιμορραγία ή πρόκειται να υποβληθούν σε επείγουσα χειρουργική επέμβαση. 

Pollack CV Jr et al. N Engl J Med, 2015. 
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Τα νέα από του στόματος  αντιπηκτικά φάρμακα 

και ο ρόλος τους στα οξέα  στεφανιαία σύνδρομα 
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Acute management of elective percutaneous coronary intervention or 

acute coronary syndrome in atrial fibrillation patients treated 

with non-vitamin K antagonist oral anticoagulant 
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∆ιαχείριση ασθενούς με χρόνια κολπική  

μαρμαρυγή και στεφανιαία νόσο υπό  

τριπλή αντιθρομβωτική αγωγή που  

πρόκειται να υποβληθεί σε 

εξωκαρδιακή  χειρουργική επέμβαση 
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Σενάριο Α: Ο ασθενής πρέπει να 

χειρουργηθεί 
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Παράμετροι που θα πρέπει να συνεκτιμηθούν 

Από τι κινδυνεύει ο ασθενής; 

Στεφανιαία νόσος 

 Χειρουργικός  

καρδιαγγειακός κίνδυνος 

 Θρόμβωση του stent  

λόγω της ανάγκης  

διακοπής της διπλής  

αντιαιμοπεταλιακής  

αγωγής 

Κολπική μαρμαρυγή 

 Ισχαιμικό ΑΕΕ 
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∆ιαχείριση τριπλής αντιθρομβωτικής αγωγής ασθενών 

με στεφανιαία νόσο και  κολπική μαρμαρυγή 
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Οδεύοντας προς το 

χειρουργείο…αντιμετωπίζουν όλοι  οι 

ασθενείς τον ίδιο καρδιαγγειακό κίνδυνο; 
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Περιεγχειρητικός καρδιολογικός κίνδυνος  

σύμφωνα με το είδος του χειρουργείου 

 Εκτίμηση του κινδύνου για καρδιαγγειακό θάνατο ή ΟΕΜ εντός 30 

ημερών από την επέμβαση 

 ∆εν λαμβάνονται υπόψη τυχόν συννοσηρότητες του ασθενή 
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Τι συνιστούν οι κατευθυντήριες οδηγίες; 

 Η διαχείριση των ασθενών υπό διπλή αντιαιμοπεταλιακή αγωγή να 

γίνεται βάσει της  επείγουσας ή μη κατάστασης 

 Στάθμιση θρομβωτικού / αιμορραγικού κινδύνου 

 Ανάγκη για πολυπαραγοντική αντιμετώπιση από διαφορετικές ιατρικές 

ειδικότητες 

(καρδιολόγος, χειρουργός, αναισθησιολόγος, αιματολόγος) 
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Τι συνιστούν οι κατευθυντήριες οδηγίες; 

 Το μεγαλύτερο ποσοστό χειρουργικών επεμβάσεων μπορεί να  

διενεργηθεί υπό μονή αντιαιμοπεταλιακή αγωγή (ASA) με  

αποδεκτό βαθμό αιμορραγίας 

 

 Σε περίπτωση προγραμματισμένης επέμβασης στην οποία  

κρίνεται απαραίτητη η διακοπή του δεύτερου αντιαιμοπεταλιακού  

παράγοντα, συστήνεται: 

 

 Ticagrelor, Clopidogrel: ∆ιακοπή 5 ημέρες πριν την 

επέμβαση 

 Prasugrel: ∆ιακοπή 7 ημέρες προ της επέμβασης 
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Σενάριο Β: Ο ασθενής αιμορραγεί 
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Αναστροφή δράσης αντιπηκτικής / 

αντιαιμοπεταλιακής  αγωγής σε ασθενή 

με αιμορραγία 

∆ιαχείριση ανάλογα με τη σοβαρότητα της 

αιμορραγίας 
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Αναστροφή δράσης αντιπηκτικής / 

αντιαιμοπεταλιακής  αγωγής σε 

ασθενή με αιμορραγία 

     Οι αιμορραγικές επιπλοκές από αντιπηκτικά / αντιαιμοπεταλιακά φάρμακα  

ευθύνονται για το 13% περίπου των εισαγωγών σε νοσοκομείο λόγω  

παρενεργειών φαρμάκων και σχετίζονται με υψηλή νοσηρότητα/θνητότητα 

ΤΑΞΙΝΟΜΗΣΗ ΑΙΜΟΡΡΑΓΙΑΣ 

 

              Α. ΣΟΒΑΡΗ/∆ΥΝΗΤΙΚΑ ΣΟΒΑΡΗ ΑΙΜΟΡΡΑΓΙΑ 

αν χαρακτηρίζεται από ≥ 1 από τα ακόλουθα: 

 

 Εξωτερική αιμορραγία που δεν μπορεί να αντιμετωπισθεί με τα συνήθη μέσα 

 Αιμοδυναμική αστάθεια 

 Ανάγκη για επείγουσα επεμβατική διαδικασία, π.χ.  Χειρουργείο,  ενδοσκόπηση 

 Ανάγκη μετάγγισης συμπυκνωμένων ερυθρών, 

 Αιμορραγία απειλητική για την ζωή η σε ζωτικό όργανο 

 

   Β. Σε κάθε άλλη περίπτωση η αιμορραγία θεωρείται ΜΗ ΣΟΒΑΡΗ 
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Συστάσεις για  την 
Αντιμετώπιση  Αιμορραγιών σε  
Ασθενείς που  Λαμβάνουν από  
του Στόματος 
Αντιπηκτική Αγωγή 
Ένα Κείμενο Ομοφωνίας της Ελληνικής Καρδιολογικής Εταιρείας  και της Ελληνικής Αγγειακής και Ενδαγγειακής 

Χειρουργικής  Εταιρείας, Ελληνικής Αιματολογικής Εταιρείας, 

Ελληνικής Αναισθησιολογικής Εταιρείας,  Ελληνικής Γαστρεντερολογικής Εταιρείας,  

Ελληνικής Εταιρείας Εντατικής Θεραπείας,  Ελληνικής Νευρολογικής Εταιρείας, 

Ελληνικής Εταιρείας Ορθοπαιδικής και Τραυματιολογίας και  Ελληνικής Χειρουργικής Εταιρείας 

 

•  382 // EΛΛΗΝΙΚΗ ΚΑΡΔΙΟΛΟΓΙΚΗ ΕΠΙΘΕΩΡΗΣΗ /2016 
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