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Postepowanie w zakrzepicy zyty wrotnej

w marskosci watroby
Management of portal vein thrombosis in liver cirrhosis

STRESZCZENIE

Zakrzepica zyty wrotnej jest definiowana jako wytworze-
nie sig zakrzepu w pniu zyty wrotnej i jej wewnatrzwa-
trobowych odgatezieniach. U pacjentow z marskoscig
watroby wyrozniono cztery stopnie zaawansowania za-
krzepicy, ktdre pozostaja w bezposrednim zwigzku z ro-
kowaniem. Zakrzepica zyty wrotnej moze wystapic u co
dziesigtego pacjenta z marsko$cig watroby, a ryzyko
zakrzepicy de novo u tych pacjentow ocenia sig na okoto
16% w ciggu roku obserwaciji. Jezeli chodzi o obraz kli-
niczny, to u znacznej proporcji pacjentow nie wystepuja
zadne objawy kliniczne sugerujace obecnos¢ zakrzepu
w Zyle wrotnej. U pacjentow objawowych w obrazie do-
minujg symptomy zwigzane z nadci$nieniem wrotnym,
ktorego najczestsza manifestacja sg krwawienia z zy-

ABSTRACT

Portal vein thrombosis is defined as formation of
a thrombus in the portal vein trunk and its intrahepatic
branches. Four stages of this complication, closely re-
lated to the prognosis have been described. Portal vein
thrombosis can occur in one tenth of patients with liver
cirrhosis whereas an annual risk of de novo thrombosis
in these patients is estimated to be of 16%. Significant
proportion of patients can be asymptomatic, in these
with symptoms clinical features of hepatic decompen-
sation with variceal bleeds, ascites and encephalopathy
are present. In establishing the diagnosis of portal vein

lakow przetyku i zotadka, wodobrzusze i encefalopatia.
W diagnostyce obrazowej PVT badaniami z wyboru s3
badanie ultrasonograficzne z Dopplerem oraz tomografia
komputerowa. Zastosowanie antykoagulacji w profilak-
tyce pierwotnej zakrzepicy zylty wrotnej pozostaje kon-
trowersyjne, natomiast w leczeniu juz dokonanej zakrze-
picy antykoagulacja zardwno z zastosowaniem heparyn
drobnoczasteczkowych, jak i antagonistow witaminy K
znajduje uzasadnienie w $wietle danych z literatury. Na-
tomiast do innych metod leczenia na przykfad trombolizy
nalezy podchodzi¢ z rezerwa, z uwagi na brak dobrze
udokumentowanych badan klinicznych na ten temat.
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thrombosis abdominal ultrasound with Doppler study
and computed tomography are imaging techniques of
choice. Primary prophylaxis of portal vein thrombosis
with anticoagulation remains controversial. In view of
the recent literature the treatment of portal vein throm-
bosis with anticoagulation, applying both low molecular
weight heparin and vitamin K antagonists remain an
option of choice. Other methods such as thrombolysis
should be considered with caution due to the lack of well
documented clinical studies using thrombolytic agents.
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WSTEP

Schorzenia naczyniowe watroby sa po-
wszechnie uznawane za rzadkie. Wyjatek

w tej grupie stanowi zakrzepica zyly wrotnej
(PVT, portal vein thrombosis) u pacjentow
z marskoS$cia watroby. Szybkie rozpoznanie
zakrzepicy zyly wrotnej i wdrozenie odpowied-
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Tabela 1. Klasyfikacja zakrzepicy zyty wrotnej wedtug Yerdela i wsp. [2]

Zaawansowanie Zyta wrotna

Zyta krezkowa gérna Zyta krezkowa gérna

Odcinek proksymalny Odcinek dystalny
Stopien | Ponizej 50% $wiatfa Niewielka (obecna lub nie) | Nieobecna
Stopien Il Powyzej 50% $wiatta Niewielka (obecna lub nie) | Nieobecna
Stopien I Catkowita Catkowita Nieobecna
Stopien IV Catkowita Catkowita Catkowita

niego postgpowania jest bardzo istotne z uwagi
na bardzo wysoka chorobowo$¢ i $miertelnos¢
tego powiktania [1]. Zakrzepica zyly wrotnej
jest definiowana jako wytworzenie si¢ zakrzepu
w pniu zyly wrotnej i jej wewnatrzwatrobo-
wych odgatezieniach. Yerdel i wsp. wyrdzniaja
4 stopnie zaawansowania PVT u pacjentow
z marsko$cia, ktore bezposrednio przektadaja
si¢ na rokowanie (tab. 1) [2].

WYSTEPOWANIE | OBRAZ KLINICZNY

Analiza obejmujaca ponad 700 kolejno
zgtaszajacych si¢ pacjentow z marskoscia
watroby i bez raka watrobowokomorkowego
wykazata, ze PVT moze wystapi¢ u 11,2%
pacjentow [3]. Wyniki kolejnych badan, prze-
prowadzonych w mniejszych grupach pacjen-
tow, wykazaly, ze proporcja ta moze wynosié¢
okoto 8% [4], a zatem mozna zalozy¢, ze
powiktanie to dotyczy co dziesiatego pacjenta
z marskos$cia watroby. Natomiast ryzyko de
novo zakrzepicy u pacjentdOw z marskoscia
ocenia si¢ na okoto 16% w ciagu roku obser-
wacji [5], mimo ze wielu pacjentow z tej grupy
manifestuje wtorne do marskos$ci watroby
zaburzenia krzepnigcia z wydtuzonym cza-
sem protrombinowym oraz trombocytopenia.
Jezeli chodzi o obraz kliniczny, to u znacznej
proporcji pacjentow, wynoszacej w niektorych
badaniach nawet 43% nie wystgpuja zadne ob-
jawy kliniczne sugerujace obecnos¢ zakrzepu
w zyle wrotnej. U pacjentow objawowych
w obrazie dominuja symptomy zwiazane
z nadcisnieniem wrotnym, ktérego najczestsza
manifestacja sa krwawienia z zylakow prze-
tyku i zotadka, wodobrzusze i encefalopatia.
Obecnos¢ PVT moze wigzac si¢ z powaznymi
konsekwencjami u pacjentow u ktorych doszto
do krwawienia z zylakow przetyku. Stwier-
dzono, ze w tej grupie chorych rokowanie
po krwotoku jest gorsze, istnieje zwigkszone
ryzyko ponownego krwawienia w krotkim
okresie po pierwszym epizodzie [6]. Istotnie
wyzsza jest rowniez $§miertelnosé u tych cho-
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rych zaréwno w krotkim jak i odlegtym okresie
po krwawieniu [7].

DIAGNOSTYKA

W diagnostyce obrazowej PVT badania-
mi z wyboru sg badanie ultrasonograficzne
z Dopplerem oraz tomografia komputero-
wa. Oba charakteryzuja si¢ wysoka czuto$cia
i swoisto$cia. Badanie metoda Dopplera jest
szczegoblnie wiarygodne w przypadku obecno-
$ci zakrzepu w pniu zyly wrotnej i jej gatezi
wewnatrzwatrobowych. Dostarcza rowniez
cennych i istotnych z punktu widzenia klinicz-
nego informacji na temat kierunku i szybkosci
przeptywu krwi w zyle wrotnej. Z kolei tomo-
grafia komputerowa daje lepszy obraz, jezeli
chodzi o potencjalna progresj¢ schorzenia
i rozwinigcie si¢ zakrzepicy zyly krezkowe;j
goérnej oraz pozwala na doktadna oceng zyt
nerkowych czy zyty gtéwnej dolnej. U pacjen-
tow z marskos$cia watroby, zakwalifikowanych
do zabiegu transplantacji watroby niektorzy
eksperci rekomenduja wykonywanie badan
USG/Dopplera co 3 miesiace [8]. Diagnostyke
w kierunku PVT powinno si¢ dodatkowo prze-
prowadza¢ u chorych z nagla dekompensacja
funkcji watroby czy krwotokiem z zylakow
mimo stosowania adekwatnej profilaktyki.

POSTEPOWANIE
Profilaktyka pierwotna

Zastosowanie leczenia przeciwzakrzepo-
wego w profilaktyce pierwotnej PVT jest kon-
trowersyjne. Z jednej strony wykazano, ze sto-
sowanie antykoagulacji u hospitalizowanych
pacjentéw z marskos$cia watroby bez PVT nie
zwigksza ryzyka krwotokow i $miertelnosci,
ale rowniez metaanaliza na temat potencjalnego
wplywu leczenia przeciwkrzepliwego na zapo-
biezenie rozwojowi PVT nie wykazata takiej
zalezno$ci [9]. Bardzo duze zainteresowanie
wzbudzita opublikowana w 2012 roku rando-



mizowana praca, w ktorej w profilaktyce PVT
stosowano enoksaparyng w dawce dziennej
wynoszacej 4000 j. podskornie [10]. Bada-
nie objeto grupg 70 pacjentow z marskoscia
watroby, bez PVT, w skali Child-Pugh-Tur-
cotte (CPT) ich wyniki mie$city si¢ w prze-
dziale 7-10 punktéw, nie mieli wodobrzusza
ani krwotokéw z zylakéw w wywiadzie. Co
3 miesiace wykonywano u nich badanie kon-
trolne Dopplera, a co 6 miesigcy tomografie
komputerowa. Po 48 tygodniach badania nie
zaobserwowano ani jednego przypadku za-
krzepicy w grupie leczonej, natomiast w grupie
kontrolnej PVT wystapita u 16% chorych.
Po 96 tygodniach badania w grupie leczonej
znoéw nie stwierdzono ani jednego przypadku
zakrzepicy, podczas gdy w grupie kontrolnej ta
proporcja urosta do 27%. Terapia enoksaparyna
w istotny sposéb zmniejszyta ryzyko dekom-
pensacji czynnosci watroby (11% w grupie
leczonej 1 59% w grupie otrzymujacej placebo)
oraz zgonu. W grupie badanej nie obserwowano
istotnych klinicznie objawow ubocznych tera-
pii and epizodéw krwawienia. Kilka innych
doniesien z pi$miennictwa rowniez sugerowato
korzystny efekt profilaktycznej antykoagu-
lacji u pacjentow z marsko$cia watroby, tym
niemniej w opinii ekspertow za wczesnie jest
jeszcze aby rekomendowacé takie leczenie
u wszystkich chorych z marskoscia [11].

Antykoagulacja

Mimo ze w wielu doniesieniach opisywa-
no spontaniczng rekanalizacje zyly wrotnej,
brakuje aktualnie metod diagnostycznych,
ktore pozwolityby na przewidzenie, u ktoérego
z pacjentdw dojdzie do tej korzystnej reakc;ji.
W zwiazku z tym oraz niewatpliwym ryzy-
kiem progresji zakrzepu, nie tylko w obrgbie
zyty wrotnej, ale rowniez w kierunku sasia-
dujacych naczyn, czyli zyty §ledzionowej czy
krezkowej gornej zaleca si¢ stosowanie terapii
przeciwzakrzepowej w tej grupie pacjentow.
Wdrozenie takiej terapii wiaze si¢ z natural-
na obawa lekarza przed ryzykiem powiktan
krwotocznych u chorych z juz istniejacymi
zaburzeniami krzepnigcia oraz obciazonych
objawami nadcis$nienia wrotnego, mi¢dzy inny-
mi obecnoscig zylakow przetyku czy zotadka.
Dane z pi$miennictwa przekonuja, ze antykoa-
gulacja w tej grupie pacjentow jest bezpieczna.
Tabela 2 podsumowuje wybrane prace na ten
temat [12—16]. Wyniki tych doniesien mozna
podsumowacé nastgpujaco: terapia najpraw-
dopodobniej nie zwigksza w istotny sposob

ryzyka krwotokow z zylakow, tym niemnie;j
u pacjentow, ktorzy maja zylaki ich eradykacja
powinna mie¢ miejsce przed wdrozeniem anty-
koagulacji. Do udroznienia zyty wrotnej docho-
dzi u istotnej proporcji leczonych pacjentow,
rownoczesnie zmniejsza si¢ ryzyko progresji
zakrzepu. Prospektywne badanie wloskie wy-
kazato cechy rekanalizacji zyty wrotnej u 64%
pacjentow otrzymujacych leczenie i u zaledwie
5% w grupie kontrolne;j. Istotng rol¢ w powo-
dzeniu terapii odgrywa okres od wystapienia
zakrzepicy do wprowadzenia leczenia. Im
krotszy jest ten okres tym wigksza szansa na
sukces w postaci przywrocenia przeptywu
w zyle wrotnej [14, 15]. Jezeli chodzi o wybor
terapii przeciwzakrzepowej, to najczesciej
stosowane si¢ heparyny drobnoczasteczkowe
lub antagoni$ci witaminy K. Mimo niedo-
godnos$ci zwiazanych z wielomiesigcznymi
podskornymi wstrzyknigciami heparyn drob-
noczasteczkowych ta terapia wydaje si¢ bez-
pieczniejsza niz stosowanie antagonistow wi-
taminy K w konteks$cie ryzyka krwawien [14].
W przypadku tych ostatnich powinno dazy¢
si¢ do utrzymywania wartosci wskaznika INR
pomigdzy 2 a 3 [6].

Tromholiza

Prospektywne badanie obejmujace gru-
pe 9 pacjentéw z PVT w ktorym stosowano
tromboliz¢ systemowa przy pomocy tkanko-
wego aktywatora plazminogenu (TPA, tissue
plasminogen activator) potaczona z leczeniem
antykoagulacyjnym wykazato korzystny efekt
takiego leczenia u 8 (89%) chorych [17].
Pomimo zachgcajacych wynikow tej pracy
do leczenia tromboliza systemowa nalezy
podchodzi¢ z rezerwa, nie tylko z uwagi na
brak dobrze udokumentowanych badan, ale
rowniez w zwiazku z ryzykiem uogolnione;j
trombolizy, mogacej stanowic szczegdlne za-
grozenie u pacjentow z marskoscia watroby.
W opinii niektérych ekspertow tromboliza
systemowa powinna by¢ zarezerwowana
do leczenia pacjentdéw, u ktérych doszto do
progresji zakrzepicy do zylty krezkowej gorne;j
z objawami niedokrwienia. Niewatpliwie, przy
aktualnym stanie wiedzy trudno jest zalecac te
metode w rutynowym leczeniu PVT.

Przezszyjne przezwatrohowe potaczenie
wrotno-systemowe

W pi$miennictwie brakuje randomizo-
wanych badan, ktore w jednoznaczny sposob
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Tabela 2. Wybrane publikacje na temat antykoagulaciji u pacjentéw z marskos$cig watroby i zakrzepicg zyty wrotnej

Badanie

Amitrano
i wsp. [12]

Grupa

badana
(n)
28

Rodzaj badania

Jednoosrodkowe
retrospektywne

Rodzaj
i dawka leku

Enoksaparyna
200/j. kg mc.
Przez 6 mies.

Efekt leczenia

Catkowita rekanaliza-
cja u 21 pacjentow
Cze$ciowa rekanali-
zacja u 2 pacjentow
Brak rekanalizaciji

u 3 pacjentow
Progresja

u 2 pacjentow

Powiktania
antykoagulaciji

Nie stwierdzono

Maruyama i
wsp. [13]

Jednoosrodkowe
prospektywne

HD 75 jm./kg mc.
dziennie

Catkowita rekanali-
zacja u wszystkich
leczonych

Nie stwierdzono

Delgado
i wsp. [14]

55

Wielkoosrodkowe
retrospektywne

Poczatkowo HD lub
AWT, p6znigj
Pacjenci przestawieni
Na AWT, INR 2—3

Catkowita rekanaliza-
cja u 22 pacjentow
Czesciowa rekanali-
zacja u 8 pacjentow
Brak rekanalizacji

u 22 pacjentow

5 epizodow
krwawienia
prawdopodobnie
zwigzanych
z leczeniem

Senzolo
i wsp. [15]

33

Jednoos$rodkowe
prospektywne

Nadroparyna
95antyXa j./kg mc.
2 X dziennie

Catkowita rekanaliza-
cja u 12 pacjentow
Czesciowa rekanali-

4 epizody
krwawienia

zacja u 9 pacjentow
Brak rekanalizacji

u 7 pacjentow
Progresja

u 5 pacjentow

Werner 28
i wsp. [16]

Jednoosrodkowe
retrospektywne

AWK, INR 2-3

Catkowita rekanaliza-
cja u 11 pacjentow
Czesciowa rekanali-
zacja u 12 pacjentow
Brak rekanalizacji

u 5 pacjentow

1 epizod
krwawienia

HD — heparyny drobnoczasteczkowe; AWK — antagonisci witaminy K; INR — migdzynarodowy wspatczynnik znormalizowany

okreslityby rolg przezszyjnego przezwatrobo-
wego potaczenia wrotno-systemowego (TIPS,
transjugular intrahepatic portosystemic shunt)
w leczeniu pacjentow z zakrzepica zyly wrot-
nej. Nasza wiedza na ten temat opiera si¢ na
niezbyt licznych opisach przypadkow i krot-
kich seriach pacjentow. Oczywiscie, wykonanie
tego zabiegu, ktory polega na wytworzeniu we-
wnatrzwatrobowego potaczenia pomigdzy zyta
watrobowa a wrotna u chorego z niedroznos$cia
tej drugiej wymaga szczegolnych umiejgtnosci
i doswiadczenia radiologa interwencyjnego.
W zwiazku z tym niewiele jest osrodkoéw na
Swiecie, ktore sa w stanie t¢ procedurg wy-
kona¢. Nie wchodzac w szczegoty technicz-
ne, moze ona by¢ potaczona z jednoczasowa
rekanalizacja zyty wrotnej, utatwieniem dla
radiologa moze by¢ rowniez wytworzenie sig
w przebiegu PVT duzych naczyn krazenia
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obocznego lub transformacji jamistej (caver-
nous transformation). Na podstawie danych
z piS§miennictwa szanse na powodzenie zabiegu
ocenia si¢ na 67-100% (nalezy pamigtac, ze
TIPS w takim wskazaniu wykonywany jest
przez najbardziej doswiadczonych kilkudzie-
sieciu radiologdw interwencyjnych na $wiecie),
a ryzyko powiktan wynosi 0—17% [6].

Transplantacja watrohy

Zakrzepica zyly wrotnej u pacjenta z mar-
skoscia, ktory jest potencjalnym kandydatem
do przeszczepienia watroby, utrudnia wyko-
nanie tego zabiegu, a nierzadko na przyktad
u chorych z zaawansowana zakrzepica obej-
mujaca rowniez zyte krezkowa gorna w ogole
uniemozliwia jego przeprowadzenie. Tym
niemniej u wielu pacjentow z PVT wykonanie



| Zakrzepica zyly wrotnej w marskiej watrobie |
[

| Nadcisnienie wrotne bez objawdw klinicznych | | Nadci$nienie wrotne z objawami klinicznymi |
v l v v l v
Zakizep < 50% $wiatta | | Zakrzep > 50% $wiatla | Skompensowane™ | | Zdekompensowane* |
ZW bez zajecia ZKG ZW z zajgciem ZKG

Vi Progresja l
Obser@—ﬁ Antykoagulacja (lub udziat w badaniu randomizowanym) |

Poprawa lub .
stan stabilny Progresja
) 4 v v
Dalsza obserwacja | TIPS, lub leczenie objawowe, jezeli TIPS bez powodzenia lub niedostepny

*kontrolowane; **niekontrolowane za pomoca farmakoterapii, leczenia endoskopowego czy paracentez; TIPS — przezszyjne przezwatrobowe
potaczenie wrotno-systemowe; ZW — zyta wrotna, ZKG — zyta krezkowa gorna
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