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Pacjent z migotaniem przedsionkow
leczony nowym doustnym antykoagulantem
PO epizodzie krwawienia z przewodu pokarmowego

A patient with atrial fibrillation treated with a novel oral anticoagulant
who underwent an episode of gastrointestinal bleeding
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Streszczenie

Leczenie przeciwzakrzepowe 3-krotnie zwieksza ryzyko powaznych krwawien z przewodu pokarmowego. Ponizej przed-
stawiono przypadek pacjenta z utrwalonym migotaniem przedsionkéw leczonego nowym doustnym antykoagulantem,
ktorego przyjeto do szpitala z powodu kolejnego epizodu krwawienia z przewodu pokarmowego.

Stowa kluczowe: migotanie przedsionkow, krwawienie z przewodu pokarmowego, NOAC

Wstep

W postepowaniu u chorego z migotaniem przedsionkow
(AF, atrial fibrillation) leczonego nowym doustnym anty-
koagulantem (NOAC, novel oral anticoagulant), ktory
przebyt epizod krwawienia z przewodu pokarmowego,
powinno sig, z jednej strony, mie¢ na uwadze ryzyko powi-
ktan zakrzepowo-zatorowych zwigzanych z ewentualnym
przerwaniem lub zaprzestaniem terapii przeciwzakrzepowej
oraz, z drugiej strony, uwzgledniaé ryzyko kolejnego krwa-
wienia zwigzanego z tym leczeniem. Nie istnieja, jak dotad,
wytyczne na temat postepowania w takich przypadkach,
trzeba zatem polegac na opinii ekspertow [1-3].

Opis przypadku

Pacjent 76-letni, obcigzony utrwalonym AF, nadci$nieniem
tetniczym, niewydolno$cig serca (w II/11l klasie wg New York
Heart Association [NYHA]) oraz przewlektg obturacyjng
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choroba ptuc zgtosit sie na szpitalny oddziat ratunkowy
(SOR) z powodu narastajgcego ostabienia i wystepowania
smolistych stolcow. Dwa lata weze$niej pacjent przebyt epi-
zod krwawienia z dolnego odcinka przewodu pokarmowego.
Wykonano wéwczas kolonoskopie i usunieto polip esicy.
W tym okresie chorego leczono warfaryng, jednak w trakcie
stosowania leku wartosci miedzynarodowego wskaznika
znormalizowanego (INR, international normalized ratio)
byty zmienne i z tego powodu zastosowao riwaroksaban
w dawce 15 mg/dobe. Inne ostatnio przyjmowane przez
pacjenta leki to: nebiwolol w dawce 10 mg/dobe, torase-
mid w dawce 10 mg/dobe, spironolakton w dawce 25 mg/
/dobe, ramipril 2 razy 5 mg/dobe oraz bromek ipratropium
i salmeterol. Dodatkowo w ciggu ostatnich 3 dni przyjmo-
wat ibuprofen 2-3 razy/dobe z powodu bo6léw kregostupa
w okolicy krzyzowo-ledZwiowej. Pacjent przyjat riwaroksaban
3 godziny przed zgtoszeniem sie na SOR. Przy przyjeciu byt
w do$¢ dobrym stanie ogblnym, w badaniu przedmiotowym
stwierdzono: ci$nienie tetnicze 120/70 mm Hg, akcja serca
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91/min, blade §luzéwki jamy ustnej, cechy krwawienia
z przewodu pokarmowego w badaniu per rectum. W ba-
daniu elektrokardiograficznym (EKG) ujawniono AF i pra-
widtowy przebieg pobudzen. W badaniach laboratoryjnych
uzyskano nastepujgce wartosci oznaczonych parametrow:
stezenie hemoglobiny (Hb) 7,6 g/dl, liczba ptytek (PLT,
platelets) 170 000/ul, stezenie kreatyniny 1,33 mg/dl,
wartoS¢ szacowanego wskaznika przesgczania ktebuszko-
wego (eGFR, estimated glomerular filtration rate) 47 ml/
/min/1,73 m®, warto$é INR 1,3, czas czeSciowej trombo-
plastyny po aktywacji (aPTT, activated partial thrombo-
plastin time) 42 s, czas protrombinowy (PT, prothrombin
time) 18 s, stezenie aminotransferazy asparaginianowe;j
(AST, aspartate aminotransferase) 28 U/I|, stezenie ami-
notransferazy alaninowej (ALT, alanine aminotransferase)
30 U/I. Odstawiono riwaroksaban i skierowano pacjenta na
oddziat gastroenterologii, gdzie podawano mu ptyny oraz
przetoczono 4 j. koncentratu krwinek czerwonych (kkcz)
i 2 j. koncentratu krwinek ptytkowych (kkp). W wykonanym
badaniu ultrasonograficznym (USG) jamy brzusznej nie
stwierdzono odchylen od normy. W gastroskopii uwidocznio-
no krwawigcy wrzdd zotadka (skala Ib wg Foresta — czynne
krwawienie saczgce). Zmiane ostrzyknieto adrenaling w roz-
tworze 1:10 000 soli fizjologicznej, hamujgc krwawienie.
Wykonano test ureazowy na obecno$é Helicobacter pylori
(H. pylori), ktorego wynik byt negatywny. Do leczenia wiaczo-
no pantoprazol w dawce 8 mg/dobe we wlewie dozylnym. Po
24-godzinnej obserwacji stan pacjenta byt stabilny. Kontrol-
ne wyniki badan laboratoryjnych byly nastepujgce: stezenie
Hb 9,8 g/dl, liczba PLT 194 000/ul, wartos¢ INR 1,3, aPTT
38s, PT 155, eGFR 53 ml/min/1,73 m>. Po kolejnych 24 go-
dzinach obserwacji stezenie Hb utrzymywato sie na statym
poziomie, liczba PLT wzrosta do 220 000/ul, INR wynosit
1,03, aPTT — 325, a PT — 11,6 s. Pantoprazol stosowano
dozylnie przez 3 dni, a nastepnie doustnie w dawce 80 mg/
/dobe. Pacjenta wypisano do domu z zaleceniem stosowa-
nia enoksaparyny w dawce 80 mg/dobe do czasu kontrolnej
gastroskopii za 4 tygodnie. Po miesigcu w gastroskopii nie
stwierdzono zmian patologicznych. Wynik testu ureazowego
na obecnos¢ H. pylori ponownie byt ujemny. Zdecydowano
0 zmianie leczenia przeciwkrzepliwego — odstawiono eno-
ksaparyne i wigczono apiksaban w dawce 2 razy 5 mg/
/dobe oraz utrzymano pantoprazol w dawce 40 mg/dobe.
Zalecono kontrolne badania morfologii, stezenia kreatyniny
i wartosci eGFR za 6 miesiecy. Poinformowano pacjenta
0 przyjmowaniu niesteroidowych lekdw przeciwzapalnych
(NLPZ) tylko w wyjgtkowych sytuacjach.

Omowienie

W przedstawionym przypadku, mimo wysokiego ryzyka
wystgpienia powaznych krwawien, zaszta konieczno$¢
utrzymania terapii przeciwkrzepliwej, poniewaz pacjent
ma az 4 punkty w skali CHA,DS,VASc (niewydolno$¢ serca

— 1 pkt, nadciSnienie tetnicze — 1 pkt, wiek > 75 lat —
2 pkt.). Pacjenci obcigzeni wysokim ryzykiem krwawienia
w skali HAS-BLED (> 3 pkt.) powinni by¢ szczegblnie
czesto monitorowani podczas leczenia przeciwkrzepli-
wego. W opisywanym przypadku wynik w skali HAS-BLED
wynosit 3 punkty (przebyte krwawienie — 1 pkt, labilna
wartos¢ INR — 1 pkt, wiek > 65 lat — 1 pkt). Na podstawie
dotychczasowych badan wiadomo, ze — w poréwnaniu
z warfaryng — riwaroksaban i dabigatran w dawce 2 razy
150 mg/dobe cechuje porownywalne ryzyko wystapienia
powaznych krwawien, natomiast w przypadku apiksabanu
jest ono istotnie zmniejszone [4]. W odniesieniu do ryzyka
powaznych krwawief z przewodu pokarmowego w po-
rownaniu z warfaryng tylko apiksaban wykazat mniejszg
czesto$¢ krwawien, jednak nie byto to statystycznie istot-
ne [4]. Pozostate NOAC to ryzyko minimalnie zwiekszaja.
Doktadnie nie wiadomo, dlaczego tak jest, zwlaszcza ze
riwaroksaban i dabigatran nie zwiekszajg ryzyka krwawien
do innych uktadéw, a przy tym istotnie obnizajg ryzyko
krwawien wewnatrzczaszkowych. Spekuluje sie, Zze moze to
by¢ zwigzane z obecnoscig aktywnego leku w przewodzie
pokarmowym wskutek aktywnosci glikoproteiny P i jego
oddziatywaniem w przypadku zmian nadzerkowych btony
Sluzowej, obecnosci teleangiektazji lub uchytkowatosci
jelit. Nie jest réwniez jasne, dlaczego apiksaban i riwa-
roksaban, oba bedace bezposrednimi inhibitorami czynni-
ka Xa, cechuje odmienne ryzyko wystepowania krwawien
z przewodu pokarmowego. Moze to by¢ zwigzane z réznym
dawkowaniem lekéw. Riwaroksaban stosowany raz na
dobe moze przejSciowo osiggaé wyzsze stezenie w su-
rowicy i przewodzie pokarmowym, a przez to wykazywac
nasilone dziatanie przeciwzakrzepowe. Innym mozliwym
wyjasnieniem jest rézna budowa chemiczna obu substancji
oraz roznice w populacjach, w ktorych te leki oceniano
w badaniach klinicznych.

U opisywanego pacjenta przebieg zdarzenia odzwier-
ciedla korzystne wtasciwosci farmakokinetyczne NOAC
w przypadku incydentu krwawienia — szybkie zanikanie ich
aktywnosci po zaprzestaniu stosowania leku. Koncentrat
krwinek ptytkowych podano w zwigzku z przyjmowaniem
przez chorego ibuprofenu. Pacjent byt stabilny hemody-
namicznie, a krwawienie ustato po leczeniu miejscowym.
Tym samym nie byto konieczne stosowanie koncentratu
czynnikéw protrombiny w tym przypadku.

Jest bardzo niewiele danych méwigcych o tym, kiedy
mozna bezpiecznie powrdcié do leczenia przeciwkrze-
pliwego u chorych po epizodzie krwawienia z przewodu
pokarmowego. Na pewno wtedy, gdy hemostaza bedzie
zabezpieczona, a miejsce krwawienie zostanie zaleczo-
ne. Decyzja musi by¢ podjeta na podstawie stwierdzonej
przyczyny krwawienia, jego ciezkosSci, wspotistniejacych
czynnikow sprzyjajacych krwawieniu oraz dziatan, ktére
wykonano w celu opanowania krwawienia. W przypadku
niejasnej etiologii krwawienia okres stosowania heparyny
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drobnoczasteczkowej nalezy wydtuzy¢ do 6-8 tygodni.
U kazdego chorego z wynikiem nie mniejszym niz 3 punkty
w skali HAS-BLED nalezy zredukowa¢ to ryzyko poprzez
modyfikacje czynnikow ryzyka. Zasadnym wydaje sie
przewlekte stosowanie u tych chorych inhibitorow pompy
protonowej oraz eliminacja H. pylori, mimo ze nie ma

1.

Abstract

jednoznacznych danych wskazujgcych na skutecznosc¢ tej
eradykacji.

Konflikt interesow

Autorzy nie zgtaszajg konfliktu intereséw.

Anticoagulation increases three times the risk of major gastrointestinal bleeding. We present a case of a patient with
chronic atrial fibrillation treated with novel oral anticoagulant who was admitted to hospital because of another episode

of gastrointestinal bleeding.

Key words: atrial fibrillation, gastrointestinal bleeding, NOAC
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