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Dabigatraan versus varfariin
insuldi primaarses ja sekundaarses
preventsioonis kodade
virvendusariitmiaga haigetel

Kodade virvendusariitmiaga (KVA) haigetel
on suur risk haigestuda insulti, samuti on
neil suur trombembooliliste kardiovasku-
laarsete tiisistuste tekke ja kardiovasku-
laarse surma risk. Nende tiisistuste vélti-
miseks ordineeritakse KVA-haigetele
antikoagulantravi. Enam levinud on K-vita-
miini antagonistide suukaudne kasutamine.
Tuntuim selle rihma ravim on varfariin.
Rohkete uuringutega on tdestatud varfa-
riini tdohusus nii insuldi primaarses kui ka
sekundaarses profiilaktikas. Samas kaasneb
varfariiniga tdsine hemorraagiaoht (k.a
ajuhemorraagia oht), sest ravimil on kitsas
terapeutiline ulatus ning tal on koostoimed
paljude teiste ravimite ja toiduainetega.
Ravi kdigus on regulaarselt vaja jdlgida
protrombiiniaega (INR, ingl international
normalized ratio). Vaatamata kindlatele
néidustustele ei alustata varfariinravi sageli
uldse ning paljudel juhtudel ravi katkesta-
takse. Uuringud tdhusamate, ohutumate ja
praktikas kergemini kasutatavate antikoa-
gulantide leidmiseks jatkuvad.

Dabigatraan on otseste trombiini inhibii-
torite klassi kuuluv antikoagulant. Ravim on
heaks kiidetud enam kui 40 riigis (ka Eestis)
ning seda kasutatakse laialdaselt venoosse
trombemboolia ennetamiseks patsientidel,
kellele on tehtud puusa- vdi polveliigese
kirurgiline asendamine.

Rahvusvahelises 44 maal 951 kliini-
lises keskuses korraldatud uuringus RE-
LY (Randomized Evaluation of Long-term
Anticoagulant Therapy) uuriti vordlevalt
dabigatraani ja varfariini toimet kodade
virvendusariitmiaga haigetel, kel esines

suurenenud insuldirisk. Kokku osales
18 113 patsienti. Haiged juhuslikustati 3
rithma, kellele ordineeriti kas pimemeetodil
dabigatraani 110 mg kahel korral pdevas,
dabigatraani 150 mg kahel korral pédevas voi
varfariini tavalises annuses (mitte pimemee-
todil). Haigeid jalgiti kahe aasta viltel.
Uuringuravimite moju hinnati esmalt
selle jargi, kas registreeriti insult voi
stisteemne trombemboolia. Teiseks ravimi
efektiivsuse kriteeriumiks oli surm koigil
pOhjustel, miiokardiinfarkti kujunemine
voi hospitaliseerimine seisundi halvenemise
tottu. Ohutust hinnati kolju- v0i ajusisese
verejooksu, teiste hemorraagiliste tiisistuste,
maksafunktsiooni héire tekke pdhjal.
Insuldi voi siisteemse trombemboolia
risk oli aastas varfariinirithmas 1,69%, 110
mg dabigatraanirithmas 1,53% ja 150 mg
dabigatraanirithmas 1,11%. Seega oli
insuldi voi slisteemse trombemboolia enne-
tamises ravi varfariiniga voi dabigatraaniga
annuses 110 mg x 2 niisama tohus; dabi-
gatraan annuses 150 mg x 2 oli varfarii-
nist tdhusam insuldi vdi slisteemse tromb-
emboolia ennetamises. Antikoagulantravi
sagedasima ja raskeima tiisistuse — ajuhe-
morraagia — risk oli varfariinirihmas
0,38%, 110 mg dabigatraanirithmas 0,12%
ja 150 mg dabigatraanirihmas 0,10%
aastas. Koikide hemorraagiliste tiisistuste
risk oli dabigatraanravi rithmas oluliselt
viiksem kui varafriiniga ravitutel, kuid see
sOltus dabigatraani annusest. Gastrointes-
tinaalseid verejookse oli 150 mg dabigat-
raaniga ravitud patsientide grupis oluli-
selt rohkem. Uldise suremuse sageduses ei
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olnud eri rihmade vahel statistiliselt olulisi
erinevusi.

Uuringust jareldub, et dabigatraan
annuses 110 mg manustatuna 2 korda
pdevas on insuldi ja slisteemse trombem-
boolia ennetamisel niisama tdhus kui
varfariin, doosis 150 mg isegi oluliselt
tdhusam. Samas on hemorraagiliste tiisis-
tuste esinemissagedus dabigatraaniga ravi-
tutel mdlema kasutatud annuse korral ligi
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kolmandiku vorra vdiksem kui varfariiniga
ravitutel.
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Kodade virvendusariitmia (KVA) on sage-
dasim siidame ritmihédire, mis mdjutab
umbes 1% tildrahvastikust. Selle esinemis-
sagedus suureneb vanusega ja tile 80aastaste
inimeste hulgas on KVA sagedus hinnan-
guliselt 10%. KVAga inimestel on kuni 7
korda suurem risk haigestuda ajuinsulti.
KVAga patsientidel kulgeb insult tavali-
selt raskemini, ligi 60%-1 neist jddb pilsiv
defektiseisund. Tartus aastatel 2001-2003
korraldatud epidemioloogilise uuringu
andmetel esines esmase insuldiga patsien-
tidest kardioembooliline insult 35%-1 ja 30
pédeva jooksul suri neist 34% (1).

Varfariin ja teised K-vitamiini antago-
nistid on KVA-haigetel tdhusad nii insuldi
sekundaarses kui ka primaarses profiilak-
tikas, vihendades insuldi riski 47% vorra.
Kitsa terapeutilise ulatuse tottu on varfariini
kasutamine praktikas komplitseeritud: see
noduab pidevat haige kliiniliste ja laboratoor-
sete nditajate jalgimist. Ravimil on rohkesti
koostoimeid teiste ravimite ja toiduainetega.
Eestis tehtud uuringu andmeil oli 66%-le
varfariinravi saanud patsientidest ordinee-
ritud sellega koos toimivad ravimid, mis
voivad suurendada hemorraagia riski (2).

Varfariinravi komplitseerituse tottu on
antikoagulantravi KVA-haigetel selgelt
alakasutatud. Insuldi tottu hospitaliseeritud
kardioemboolilise insuldiga haigetest vaid
9% oli eelnevalt saanud varfariinravi, kuigi

see oleks olnud néidustatud 75%-le vaatlus-
alustest haigetest (3). Asja avaldatud Eesti
insuldiravi auditiaruandes on samuti vilja
toodud vihese antikoagulantravi kasutamine
insuldihaigetel Eesti raviasutustes (4).
Eeltoodut silmas pidades on selge, et
pusib tdsine vajadus efektiivse antikoagu-
lantravi rakendamiseks KVA-haigetel.
Refereeritud uuringu jirgi on dabigat-
raan vOimalik alternatiiv varfariinile nii
insuldi primaarseks kui ka sekundaarseks
preventsioonis. Suurem dabigatraaniannus
voib olla tdhusam patsiendil, kes vaatamata
varfariinravile on haigestunud kardioem-
boolilisse insulti korduvalt. Vidiksema dabi-
gatraaniannuse korral on verejooksude risk
viiksem kui varfariini puhul (5). Samuti on
eeliseks see, et dabigatraanravi korral ei ole
vajalik vere hiilibimisnéitajate regulaarne
kontroll. Samas annustatakse dabigatraani
2 korda péevas ja korvaltoimena tuleb arves-
tada diispepsiaga 11-12%-1 patsientidest.
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