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Streszczenie
Zatorowosc¢ ptucna jest gtowng przyczyng zgonow ciezarnych matek w paristwach rozwinietych.
W czasie cigzy dochodzi do wzrostu aktywnosci czynnikow prozakrzepowych. Dodatkowo ryzyko zylnej choroby
zakrzepowo-zatorowej (ZChZZ) moze by¢ zwiekszane przez obecnodé wrodzonej trombofilii lub zespotu antyfoso-
lipidowego oraz przez wywiad wczesnigjszej zakrzepicy.
Zgodnie z przedstawionymi zaleceniami The Royal College of Obstetricians and Gynaecologists oraz The Ameri-
can College of Chest Physicians u kobiet w cigzy i potogu konieczna jest ocena ryzyka wystgpienia zylnej choroby
zakrzepowo-zatorowej i w zaleznosci od jego poziomu, wadroZenie odpowiedniej profilaktyki przeciwzakrzepowe.

Key words: zatorowo$é plucna / zylna choroba zakrzepowo-zatorowa
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Summary
Pulmonary embolism is the main cause of death of pregnant women in developed countries.
An increased prothrombotic activity is observed during pregnancy. Moreover, the risk of venous thromboembo-
lic disease can be elevated in cases of inherited thrombophilia, antiphospholipid syndrome or previous venous
thormboembolic events.
According to presented guidelines of The Royal College of Obstetricians and Gynecologists and The American
College of Chest Physicians, the risk stratification of venous thromboembolic disease during pregnancy and puer-
perium is a vital condition and proper antithrombotic prophylaxis should be implemented.
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Zatorowos¢ plucna (ZP) jest glowna przyczyna zgonow
cigzarnych matek w panstwach rozwinigtych. Obecnie szacuje
sig, ze czgsto$¢ zgondw zwiazanych z ZP wynosi od 1,1 do 1,5
na 100 000 porodow w Stanach Zjednoczonych i Europie [1,
2]. W Wielkiej Brytanii zylna choroba zatorowo-zakrzepowa
(ZChZZ) odpowiada za okoto 1/3 zgondw ciezarnych pacjentek
[2]. W zwiazku z powyzszym bardzo wazne jest stosowanie
profilaktyki przeciwzakrzepowej w czasie cigzy 1 pologu.
Jednak czgsto$¢ wystgpowania u cigzarnych zatorowosci
ptucnej i zakrzepicy zyt glebokich jest okoto 4 razy wigksza niz
w populacji ogoélnej i szacuje si¢ ja na 0,76-1,72/1000 ciaz [1, 3].
Warto takze nadmienic, ze okoto potowa epizodow ZP zwiazanej
z ciaza wystgpuje w czasie potogu [1, 4].

Ze wzgledu na stosunkowo rzadkie wystgpowanie oraz
ryzyko zwiazane z sama choroba jak i podawaniem lekow
przeciwzakrzepowych, zaréwno dla matki jak i ptodu, szczeg6lnie
wazne staje si¢ wyodrgbnienie grup ryzyka, ktore nalezy objac
profilaktyka. Nie bez znaczenia jest takze dobranie odpowiedniej
dawki leku, tak by uzyska¢ maksymalne dziatanie profilaktyczne
przy jak najmniejszym ryzyku powiktan [5]. Niestety zalecenia
dotyczace profilaktyki ZChZZ u cigzarnych, ze zrozumiatych
wzgledow, sg czgsto oparte na badaniach obserwacyjnych albo sa
ekstrapolacja randomizowanych badan nieci¢zarnych osob.

Czynniki ryzyka zylnej choroby zatorowo-
zakrzepowej

W czasie ciazy dochodzi do wzrostu aktywnosci czynnikow
prozakrzepowych. Obserwuje si¢ wzrost produkcji fibryny, przy
réwnoczesnym spadku aktywnosci fibrynolitycznej, ro$nie takze
wekrwistgzenie czynnikowll, VII, VIIIi X, podczas gdy zmniejsza
si¢ stgzenie wolnego biatka S [6]. Ponadto czgsto dochodzi do
nabytej opornosci na aktywowane biatko C. Prawidltowej ciazy
towarzyszy wzmozona aktywno$¢ hemostatyczna objawiajaca
si¢ podwyzszonym poziomem wskaznikow krzepnigcia, takich
jak fragment F1+2 protrombiny i D-dimer [7]. Warto takze
podkresli¢, ze pomigdzy 25 a 29 tygodniem ciazy dochodzi do
zmniejszenia predkosci przeptywu zylnego o okoto 50%[8,9].
Taki stan utrzymuje si¢ przez okoto 6 tygodni po porodzie i wraca
ponownie do normalnych warto$ci sprzed ciazy. Dodatkowo
ryzyko ZChZZ moze by¢ zwigkszane przez obecno$¢ wrodzonej

trombofilii lub zespotu antyfosolipidowego oraz przez wywiad
wczesniejszej zakrzepicy.

Wéréd innych czynnikéw ryzyka ZChZZ w ciazy wymienia
ras¢ czarna, choroby hemoglobinopatig
sierpowatokrwinkowa, cukrzycg, toczen ukladowy, palenie

si¢ m.in. serca,
tytoniu, wielokrotne ciaze, wiek powyzej 35 lat, otylo$¢ oraz
ciecie cesarskie [1]. (Tabela I).

Istnieje  szczegdlna predyspozycja do powstawania
zakrzepicy w lewej konczynie dolnej (okoto 70-90%
przypadkow), prawdopodobnie zwiazana z nasileniem ucisku
na lewa zyl¢ biodrowa przez krzyzujaca si¢ z nia prawa tgtnica
biodrowa [10, 11]. Czgstos¢ wystgpowania izolowanej zakrzepicy
zyt biodrowych u cigzarnych jest wigksza niz u nieci¢zarnych
kobiet.

Trombofilia a ryzyko zylnej choroby
zatorowo-zakrzepowej

Trombofili¢ definiuje si¢ jako zaburzenie hemostazy
predysponujace do  wystapienia  zakrzepicy.  Czgsto$¢
wystgpowania poszczegodlnych trombofilii zalezy od badanej
populacji, szacuje si¢ jednak, ze rdzne jej postacie dotycza okoto
15% populacji w krajach zachodnich. (Tabela II).

Dotychczasowe doniesienia sugeruja, ze przynajmniej okoto
50% przypadkéw ZChZZ u cigzarnych jest zwiazane z wrodzona
albo z nabyta trombofilia [12]. Z drugiej strony warto podkreslic,
ze ZChZZ wystepuje jednie w 0,1% ciaz. Z tego wynika, iz sama
obecnos¢ trombofilii, nawet przy wspoétistnieniu nadkrzepliwosci
w czasie ciazy, stosunkowo rzadko skutkuje wystapieniem ZChZZ.
W zwiazku ze sporadycznie wystepujacymi epizodami ZChZZ
w ciazy i1 ze stosunkowo czgstym wystgpowaniem trombofilii,
powszechne badania przesiewowe nie sa uzasadnione, zwlaszcza
ekonomicznie [13]. Diagnostyka trombofilii u kobiet cigzarnych
z ostra zakrzepicg takze nie ma uzasadnienia, poniewaz nie
wplywa na sposob leczenia ZChZZ. Ponadto zaréwno zakrzepica
jak 1 ciaza moga istotnie zmienia¢ stgzenie poszczegdlnych
czynnikow krzepnigcia prowadzac do biednych rozpoznan.
Badania w kierunku trombofilii u tych kobiet, powinny by¢
wykonane po zakonczeniu ciazy i leczenia ZChZZ, poniewaz
informacja o wrodzonych zaburzeniach uktadu krzepnigcia moze
wplywac na postgpowanie w kolejnych ciazach.

Tabela 1. Czynniki ryzyka zylnej choroby zatorowo-zakrzepowej (ZChZZ) w cigzy i potogu [18].

Istniejace przed ciaza

Nowe w czasie cigzy lub przejsciowe

Wywiad ZChZZ.
biatka S, czynnik V Leiden, gen protrombiny G20210A).

przeciwciata antykardiolipinowe).

Wiek >35 lat.

Otytosé (BMI >30kg/m?) przed ciaza lub we wczesnej cigzy.
Liczba ciaz >4.

Duze zylaki.

Porazenie potowicze.

Sierpowatokrwinkowos$é.

Choroby zapalne np. zapalenie jelit.

Zespot nerczycowy.

Niewydolnos¢ serca.

Choroby mieloproliferacyjne np. trombocytoza, policytemia.

Trombofilia wrodzona (niedobér antytrombiny, niedobér biatka C, niedobér

Trombofilia nabyta (zespét antyfosfolipidowy — antykoagulant tocznia lub

Zabiegi chirurgiczne w cigzy lub potogu np.
tyzeczkowanie jamy macicy.
Niepowsciggliwe wymioty.

Odwodnienie.

Zespot hiperstymulacji jajnikow.

Powazne zakazenia np. odmiedniczkowe
zapalenie nerek.

Unieruchomienie >4 dni.

Stan przedrzucawkowy.

Duza utrata krwi.

Dtugotrwate podroze.

Przedtuzajacy sie porod.

Poréd zabiegowy (kleszczowy, préznociag).
Unieruchomienie po porodzie.
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Profilaktyka zatorowosci ptucnej w cigzy i potogu.

Tabela Il. Czesto$¢ wystepowania wrodzonych trombofilii i zwigzane z tym ryzyko zylnej choroby zatorowo-zakrzepowej podczas ciazy w populacji europejskiej [2].

Czynnik ryzyka Czestos¢ wystepowania [%)] Ryzyko (odds ratio)
Mutacja czynnika V Leiden
Heterozygota 2,0-7,0 9
Homozygota 0,2-0,5 34
Mutacja genu G20210A dla protrombiny

Heterozygota 2,0 7

Homozygota Rzadko 26
l;lli((tefvirt:g;g;tytrombiny (<80% <0,1-0,6 5
Niedobdr biatka C (<75% aktywnosci) 0,2-0,3
Niedobor biatka S (<65% aktywnosci) <0,1-0,1

Tabela I11. Podsumowanie zasad profilaktyki przeciwzakrzepowej w cigzy u kobiet z wywiadem zylnej choroby zatorowo-zakrzepowej (ZChZZ) i/lub trombofilig [18].

Ryzyko

Obecnosé ZChZZ / trombofilii

Profilaktyka

Bardzo wysokie

Wczeéniejsza ZChZZ (+ trombofilia) z przewlektym leczeniem
przeciwzakrzepowym pochodnymi kumaryny.

Wysokie dawki profilaktyczne
lub dawki lecznicze LMWH

W czasie cigzy oraz
warfaryna/ acenokumarol
przez minimum 6 tygodni

po porodzie.

Wysokie
Wywiad ZChZZ + trombofilia.

Wywiad nawrotowej ZChZZ nieleczona przewlekle przeciwzakrzepowo.

Wywiad ZChZZ + dodatni wywiad rodzinny w kierunku ZChZZ.

Bezobjawowa trombofilia (niedobér antytrombiny, homozygoty dla
czynnika V Leiden lub dla mutacji genu protrombiny, kilka trombofilii).

Profilaktyczne dawki LMWH
W czasie cigzy i przez
miniumum 6 tygodni po
porodzie.

Umiarkowane

czynnikéw ryzyka.

i kilku trombofilii).

Wywiad pojedynczej ZChZZ wywotanej przemijajacymi czynnikami
ryzyka oraz bez trombofilii, wywiadu rodzinnego ZChZZ i innych

Bezobjawowa trombofilia ( z wyjgtkiem niedobéru antytrombiny,
homozygot dla czynnika V Leiden lub dla mutacji genu protrombiny

Profilaktyczne dawki LMWH
przez 6 tygodni po porodzie
+ niska dawka kwasu
acetylosalicylowego

(2150 mg) w cigzy.

LMWH — heparyna drobnoczasteczkowa

Tabela IV. Rekomendowane dawki profilaktyczne heparyny drobnoczasteczkowej w odniesieniu do ryzyka i masy ciata [15, 18].

Heparyna . Bardzo wysokie
Masa ciata
drobnoczasteczkowa ryzyko
<50 kg 50-90 kg >90 kg
Enoxaparyna 20 mg/dobe 40 mg/dobe 40mg co 12h 0,5-1,0 mg/kg co 12h
Dalteparyna 2500 U/dobe 5000 U/dobe 5000 U co 12h 50-100 U/kg co 12h
Tinzaparyna 3500 U/dobe 4500 U/dobe 4500 U co 12h 4500 U co 12h

Profilaktyka przeciwzakrzepowa w cigzy
i w potogu

Kobiety z wywiadem ZChZZ maja znacznie wyzsze ryzyko
nawrotu zakrzepicy w czasie ciazy, a szczeg6Olnie w okresie
potogu [14]. W zwiazku tym zalecane jest stosowanie rajstop
o stopniowanym ucisku (nie myli¢ z tzw. przeciwzylakowymi!)
w czasie ciazy i1 potogu u wszystkich pacjentek z wywiadem
przebytej ZChZZ [15]. (Tabela III).

Tej grupie powinno si¢ réwniez podawaé po porodzie
profilaktyke przeciwzakrzepowa przez 6 tygodni (LMWH lub

48

acenokumarol/warfaryng) [15]. Nalezy podkresli¢, ze kwas
acetylosalicylowy nie jest zalecany w tych przypadkach, gdyz nie
zapewnia odpowiedniej ochrony [16]. Rekomendowane dawki
profilaktyczne heparyny drobnoczasteczkowej w odniesieniu do
ryzyka i masy ciata podano w tabeli I'V.

Natomiast wskazania do farmakologicznej profilaktyki
W czasie ciazy sa juz znacznie bardziej kontrowersyjne i w kaz-
dym przypadku nalezy dokladnie rozwazy¢ mozliwe korzysci
oraz ryzyko [15, 17].
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Tabela V. Ryzyko zdarzen zakrzepowo-zatorowych u pacjentek rodzacych cigciem
cesarskim [2].

Niskie ryzyko:

wskazane szybkie uruchomienie po zabiegu.
Ciecie cesarskie po niepowiktanej cigzy i bez innych
czynnikéw ryzyka zakrzepicy.

Umiarkowane ryzyko:
heparyna drobnoczasteczkowa lub rajstopy o stopniowanym
ucisku.

Wiek >35 lat.

Otylosé (BMI >30kg/m?).

Liczba cigz >3.

Duze zylaki.

Aktywna zakazenie.

Stan przedrzucawkowy.

Unieruchomienie >4 dni przed operacja.

Istotne aktywne choroby.

Ciecie cesarskie w trybie bardzo pilnym (“na jodyne”).

Wysokie ryzyko:

heparyna drobnoczasteczkowa i rajstopy o stopniowanym ucisku.
Obecnosc¢ >2 czynnikdw z grupy umiarkowanego ryzyka.
Histerektomia podczas cigcia cesarskiego.
Wywiad wczes$niejszej zakrzepicy lub trombofilii.

BMI (body-mass index) — wskaznik masy ciata

Cigzarne z wywiadem dwoch i wigeej zylnych epizodow
zatorowo-zakrzepowych oraz pacjentki z wysokim ryzykiem
trombofilii (np. z niedoborem antytrombiny, zespolem antyfo-
sfolipidowym, homozygoty dla genu protrombiny G20210A lub
czynnika V Leiden albo réwnoczesne wystgpowanie heterozygo-
tycznych gendw dla protrombiny G20210A i czynnika V Leiden)
niezaleznie od wywiadu ZChZZ, powinny otrzymywaé leczenie
profilaktyczne w ciazy [15]. Profilaktyka przeciwzakrzepowa nie
jest konieczna w czasie ciazy u kobiet, u ktorych wczesniejszy
epizod ZChZZ nie byt zwiazany z ciaza, wywolujace ja czynniki
nie sa juz obecne oraz nie wystgpuja nowe czynniki ryzyka ani
trombofilia [14, 16, 18]. U takich kobiet mozna rozwazy¢ poda-
wanie malych dawek kwasu acetylosalicylowego w czasie ciazy.

U cigzarnych z wywiadem pojedynczego, idiopatycznego
epizodu ZChZZ lub z wywiadem pojedynczego epizodu ZChZZ
1 trombofilia niskiego ryzyka, nalezy rozwazy¢ stosowanie profi-
laktyki przeciwzakrzepowej w czasie cigzy. Takie pacjentki wy-
magaja w kazdym przypadku doktadnego monitorowania [15].
Profilaktyka przeciwzakrzepowa heparyna drobnoczasteczko-
wa powinna by¢ takze rozwazona u cigzarnych bardzo otylych
(z BMI >40), z zaleceniem rezimu t6zkowego albo innymi istot-
nymi czynnikami ryzyka [2,18].

Profilaktyka przeciwzakrzepowa po cieciu
cesarskim

Zatorowos¢ ptucna po cigciu cesarskim szczgsliwie nie jest
czgstym powiklaniem, jednak jej wystapienie moze powodowac
powazne powiktania a nawet prowadzi¢ do zgonu. Czgstos¢ ZP
po cigciu cesarskim byla wyzsza 2,5-20-krotnie niz po porodzie
drogami natury i 10-krotnie czgéciej konczyta si¢ zgonem [2].

W randomizowanych, prospektywnych badaniach wyka-
zano, ze profilaktyka przeciwzakrzepowa istotnie zmniejsza
czesto$é ZChZZ u pacjentek po operacjach urologicznych i gi-
nekologicznych, jednak takiego badania nie przeprowadzono
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dotychczas po cigeiu cesarskim [16]. Krolewskie Towarzystwo
Potoznikow i Ginekologdéw (The Royal College of Obstetricians
and Gynaecologists) oraz Amerykanskie Towarzystwo Chorob
Klatki Piersiowej (The American College of Chest Physicians)
zaleca oceng ryzyka i profilaktyke przeciwzakrzepowa u kobiet
po cigeiu cesarskim [15, 16, 18]. (Tabela V).

Ocena ryzyka i profilaktyka sa szczegdlnie istotne zaraz po
cigciu cesarskim, poniewaz czgsto§¢ zakrzepicy zyt glebokich
jest najwigksza podczas pierwszego tygodnia potogu [3]. U pa-
cjentek z umiarkowanym ryzykiem powinno kontynuowaé sig¢
po wypisie LMWH lub zaleca¢ rajstopy o stopniowanym ucisku
przez przynajmniej 6 tygodni od porodu [15]. Natomiast kobiety
z wysokim ryzykiem (np. otyle lub po cigciu cesarskim w trybie
bardzo pilnym) wydaje sig, ze powinny byé wypisywane z zale-
ceniem leczenia LMWH, chociaz czas tej profilaktyki jest nadal
dyskusyjny [2].

Podsumowanie

Zylna choroba zatorowo-zakrzepowa jest stosunkowo
rzadkim powiktaniem, jednak jej potencjalnie dramatyczne na-
stgpstwa wskazuja na konieczno$¢ profilaktyki w wyodrebnio-
nych grupach ryzyka. Profilaktyka przeciwzakrzepowa w ciazy
i potogu jest szczegdlnie wskazana u cigzarnych z wywiadem
wezesniejszych epizodéw ZChZZ i niektérych trombofilii oraz
po cigciu cesarskim.
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