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Riwaroksaban w terapii przeciwkrzepliwej
u chorego z trombofilia wrodzona

nieskutecznie leczonego warfaryna

Rivaroksaban in antithrombotic therapy in patient with hereditary thrombophilia
who is not well-treated with warfarin
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STRESZCZENIE

Przedstawiono opis przypadku 55-lethiego chorego
na trombofilie wrodzona, z przebyta zatorowoscig
ptucng i nawracajgcymi epizodami zakrzepicy zyt
gtebokich konczyn dolnych, nieskutecznie leczo-
nego antagonistami witaminy K. Zdecydowano
o zmianie dotychczasowej terapii przeciwkrzepliwej
u chorego. Autorzy na podstawie prezentowanego
przypadku zwracajg uwage na trudnos¢ w podejmo-
waniu decyzji terapeutycznych oraz niewielka liczbe
doniesien naukowych dotyczacych leczenia prze-
ciwkrzepliwego u chorych z trombofiliag wrodzona.
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ABSTRACT

A case report of a 55-year-old patient with hereditary
thrombophilia, pulmonary embolism and recurrent
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episodes of deep vein thrombosis ineffectively tre-
ated with vitamin K antagonists. The patient was
determined to change the previous antithrombotic
therapy. The authors on the basis of the present
case draw attention to the difficulty in making the-
rapeutic decisions and the small number of studies
reporting on antithrombotic therapy in patients with
hereditary thrombophilia.
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WPROWADZENIE

Trombofilia to stan nadkrzepliwosci, ktory jest
nabyty lub uwarunkowany genetycznie. Trombofilia
wrodzona zwigzana z mutacja czynnika V Leiden jest
najczesciej wystepujaca postacia nadkrzepliwoéci
i dotyczy okolo 5% populacji polskiej oraz zwieksza
4-8 krotnie ryzyko wystapienia zylnej choroby za-
krzepowo-zatorowej (VTE, venous thromboembolisni)
[1,2]. U heterozygot ryzyko to jest zwiekszone okoto
5-krotnie, ale tylko 10% nosicieli czynnika V Leiden
w ciggu calego zycia zachoruje na VTE (najczesciej
w wieku > 501at) [3]. Ponizej przedstawiono przypa-
dek mezczyzny z trombofilia wrodzona pod postacia
heterozygotycznej mutacji V Leiden nieskutecznie
leczonego przeciwkrzepliwie warfaryna.
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OPIS PRZYPADKU

Pacjent w wieku 55 lat, z przebyta zatorowoscia
plucng w 1999 roku, z nawracajacymi epizodami za-
krzepicy zyl glebokich konczyn dolnych, z przewlekia
niewydolnoscig zylna i owrzodzeniami podudzi, po
implantacji kardiostymulatora dwujamowego typu
DDD z powodu objawowej choroby wezta zatokowe-
go, z niedokrwistoscia z niedoboru zelaza (Fe) niere-
agujaca na suplementacje, porfirig skorna pézna zostat
przyjety do kliniki kardiologii celem wymiany ukladu
stymulujacego serce. W trakcie hospitalizacji wykona-
no zabieg bez powikian. Stwierdzono brak skutecznos-
cidotychczasowej terapii przeciwkrzepliwej antagoni-
stami witaminy K (VKA, vitamin K antagonists). Mimo
wielokrotnych hospitalizacji z powodu zakrzepicy
zylkonczyn dolnych odsetek czasu utrzymywania sie
warto$ci miedzynarodowego wspéiczynnika znor-
malizowanego (INR, international normalized ratio)
w przedziale terapeutycznym (TTR, time in therapeutic
range) wynosil mniej niz 60%. Zadecydowano o mody-
fikacji dotychczasowej terapii wiaczajac riwaroksaban
w dawce 20 mg raz na dobe.

OMOWIENIE

Przebyta zatorowos¢ ptucna w mlodym wieku,
liczne epizody VTE oraz dodatni wynik badania
genetycznego w kierunku mutacji V Leiden (hete-
rozygota) zadecydowaly o rozpoznaniu trombofilii
wrodzonej u opisywanego chorego. Dodatkowo pa-
cjent byt obcigzony licznymi chorobami przewlekty-
mi, takimi jak: objawowa choroba wezla zatokowego,
porfiria pézna skérna, niedokrwisto$¢ z niedoboru
zelaza z zaburzeniami wchlaniania (stezenie hemo-
globiny [Hb] 9,6 g/d; srednia objetos¢ krwinek [MCV,
mean cell volume] 78,3 fl), otytos¢. U chorego zastoso-
wano terapie VKA w ramach prewencji wtérnej VIE.
Wedlug wytycznych Europejskiego Towarzystwa
Kardiologicznego (ESC, European Society of Cardiology)
z 2014 roku, dotyczacych rozpoznawania i postepo-
wania w ostrej zatorowosci plucnej, oraz polskich
wytycznych, dotyczacych profilaktykiileczenia VTE,
chorzy z VTE powinni by¢ leczeni przeciwkrzepliwie
przez co najmniej 3 miesigce (klasa zaleceni Ia) [4].
U chorych z kolejnymi nawrotami VTE oraz u pacjen-
téw z wrodzonymi zaburzeniami krzepniecia lecze-
nie przeciwkrzepliwe powinno by¢ bezterminowe
[5]. Powszechnie stosowani przedstawiciele lekow
z grupy VKA, tacy jak warfaryna i acenokumarol,

wymagaja od choregoilekarza duzego zaangazowa-
nia w proces terapeutyczny, by osiagna¢ odpowiedni
i bezpieczny poziom INR. Ten cel terapii nie zawsze
jest uzyskiwany — tak bylo u opisanego chorego.
Zastosowanie przedstawicieli doustnych antyko-
agulantéw niebedacych antagonistami witaminy K
(NOAC, non-vitamin K antagonist oral anticoagulants),
takich jak riwaroksaban, dabigatran czy apiksaban,
jestlatwiejsze. W poréwnaniu z lekami z grupy VKA
te leki dzialajg szybko, dieta nie ma wplywu na ich
dawkowanie czy tez wchlanianie, znane sg jedynie
nieliczne interakcje lekowe, a terapia tymi lekami
nie wymaga systematycznej kontroli wartosci INR.
Whbadaniu klinicznym EINSTEIN-PE z udziatem 4832
pacjentow specjalisci potwierdzili skutecznoséibez-
pieczenstwo riwaroksabanu w leczeniu zatorowosci
plucnej i VTE, otrzymujac wyniki poréwnywalne
zwynikami terapii konwencjonalnej za pomoca VKA
[6]. Takze w obserwacji dlugoterminowej (190 dni)
w badaniu EINSTEIN Extension ryzyko ponownego
nawrotu ostrej VITE w grupie leczonej riwaroksaba-
nem bylo mniejsze 0 82% w poréwnaniu z przyjmu-
jacymi placebo [7]. W wytycznych American College of
Chest Physicians z 2016 oraz w wytycznych ESC leki
z grupy NOAC uznano za preferowane w leczeniu
VTE przez pierwsze 3 miesigce [8].

PODSUMOWANIE

Do dzi$ opublikowano nieliczne doniesienia do-
tyczace zastosowania NOAC u chorych z trombofilia
wrodzona [9]. Ze wzgledu na to autorzy niniejszej
pracy uznali, ze przypadek opisanego pacjenta za-
sluguje na prezentacje. Podczas 6-miesiecznej obser-
wacji chory, leczony stosowanym na dobe riwarok-
sabanem w dawce 20 mg, pozostawal bez nawrotu
incydentu zakrzepicy oraz zatorowosci plucnej.
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