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STRESZCZENIE

Zatorowo$¢ ptucna i/lub zakrzepica zyt giebokich jest trzecig
najczestszg chorobg uktadu sercowo-naczyniowego. Ta po-
tencjalnie uleczalna choroba moze w sytuacji niewfasciwego
rozpoznania i leczenia skutkowaé niepetnosprawnoscia lub
zgonem. Po trafnym rozpoznaniu wazny jest wybdr metody
leczenia uwzgledniajacy stratyfikacje ryzyka zgonu oraz powi-
ktan krwotocznych. W niniejszym artykule oméwiono nowe,
niezwykle obiecujace, przezcewnikowe metody leczenia ostrej
zatorowosci ptucnej (z uwzglednieniem jej podtypéw).
Stowa kluczowe: zatorowo$é ptucna, przezskoérna
trombektomia, tromboliza przezcewnikowa, fragmentacja
skrzepliny
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ABSTRACT

Acute pulmonary embolism and/or deep vein thrombosis are
the third most frequent cardiovascular disease. This potentially
curable condition may lead to severe disability, or even death
if undiagnosed and/or untreated. After proper diagnosis, it is
crucial to choose optimal treatment modality, taking into con-
sideration risk stratification and the risk of severe bleeding. In
this paper we discuss novel transcatheter treatment modalities
(and its subtypes) that seems to be very promising method.
Key words: acute pulmonary embolism, transcatheter
embolectomy, transcatheter thrombolysis, cloth fragmentation
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Wstep

Zatorowos$¢ pfucna (ZP) jest wynikiem zwezenia
lub zamknigcia tetnicy ptucnej lub jej rozgatezien
przez materiat zatorowy, najczes$ciej pochodzacy ze
skrzepliny umiejscowionej w ukfadzie zyt gtebokich
konczyn dolnych. Rzeczywista czesto$é wystepo-
wania ZP jest trudna do oszacowania, miedzy in-
nymi z powodu przypadkéw o skgpoobjawowym
przebiegu. Mimo to jej wystepowanie ocenia sie
na 39-115 przypadkéw/100 000 mieszkancéw/rocz-
nie [1]. Ta potencjalnie wyleczalna choroba moze
w przypadku opéznionego lub niewtasciwego roz-
poznania skutkowaé niepetnosprawnoscia chorego
lub zgonem. Szczegdlnym wyzwaniem jest rosngca
grupa pacjentow kardioonkologicznych oraz takich,
u ktérych swieza ZP wynika z niemego wczesniej
klinicznie nowotworu i jest wyrazem jego aktywnosci
prozakrzepowej (paraneoplastycznej). W tej grupie
pacjentdéw czesto wystepujg rowniez przeciwwska-
zania do trombolizy systemowej. Najwiecej kontro-
wersji wzbudzajg jednak stratyfikacja ryzyka i leczenie
pacjentdéw tak zwanego posredniego-wysokiego
ryzyka. Pacjenci z tej grupy nie majg rozwinigtych
cech niestabilnosci hemodynamicznej (hipotonia,
konieczno$¢ stosowania katecholamin, zaburzenia
lub utrata $wiadomosci), ale wystepujg u nich cech
przecigzenia prawej komory, podwyzszone stezenia
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markeréw martwicy serca oraz wysoka punktacja
w skali Pu/Imonary Embolism Severity Index (PESI).
Zgodnie z wynikami badania Pu/monary Embolism.
THrombolysis Study (PEITHO) w tej grupie chorych
tromboliza systemowa nie jest wskazana, poniewaz
ewentualne korzysci nie przewazajg nad ryzykiem po-
waznych powiktan krwotocznych (przede wszystkim
krwawieniem $rodczaszkowym) [2]. U znaczgcego
odsetka pacjentéw poczagtkowo zakwalifikowanych
do grupy posredniego wysokiego ryzyka moze jed-
nak dojs¢ do gwattownego zatamania hemody-
namicznego i wtedy rokowanie ulega znacznemu
pogorszeniu. Miedzy innymi z powodu powyzszych
uwarunkowan oceng ryzyka i kwalifikacjg do réznych
metod leczenia powinien zajmowac sie wielody-
scyplinarny zespdt do spraw leczenia zatorowosci
ptucnej (PERT, Pulmonary Embolism Response Team)
[1, 3]. Dotychczasowe metody leczenia — antykoagu-
lacja, tromboliza lub embolektomia chirurgiczna,
zostaty ostatnio poszerzone o nowoczesne techniki
leczenia przezcewnikowego (CDT, catheter-directed
therapy), takie jak trombektomia mechaniczna czy
tromboliza miejscowa z uzyciem cewnika (CDL,
cathether-directed thrombolysis) [4]. Jest to szcze-
goélnie wazne, poniewaz techniki przezcewnikowe
stanowig interesujaca opcje lecznicza dla pacjentéw,
z wieloma wspdfistniejagcymi chorobami i wynika-
jacymi z nich przeciwskazaniami do ,klasycznych”
metod terapeutycznych, gtéwnie do trombolizy
systemowej. Ponadto w najnowszych wytycznych
Europejskiego Towarzystwa Kardiologicznego z 2019
roku [1] klasa zalecen dla zastosowania CDT u pacjen-
téw z posrednim wysokim ryzykiem zgonu zostata
podniesiona z llb (zalecenia z roku 2014) do lla, przy
utrzymaniu klasy lla dla pacjentéw z wysokim ryzy-
kiem $miertelnosci wewnatrzszpitalnej i to pomimo
braku wigkszych badan klinicznych z randomizacja
poréwnujgcych CDT do innych metod leczenia.
Szerzej kwestie wyboru rodzaju CDT w zaleznosci
od poziomu ryzyka $miertelno$ci oraz przeciwskazan
do trombolizy oméwiono w konsensusie terapeu-
tycznym leczenia ZP amerykanskiego PERT Consor-
tium [3]. W niniejszym artykule zostang omdwione
nowe metody leczenia przezcewnikowego ZP.

Rodzaje metod przezcewnikowych
w leczeniu ZP

Dynamiczny rozwdj technik przezskérnych w kar-
diologii interwencyjnej poszerzyt spektrum tera-
peutyczne w ZP. Obecnie dostepne sg 3 typy tera-
pii przezcewnikowej: miejscowe podawanie leku
trombolitycznego do tetnic ptucnych wypetnionych
materiatem zatorowym, fragmentacja skrzepliny oraz
trombembolektomia aspiracyjna lub mechaniczna
przy uzyciu dedykowanych urzadzen [4]. Kluczowa
przy wyborze typu interwencji jest wnikliwa analiza
stanu klinicznego pacjenta, badan obrazowych, a tak-
ze ryzyka powiktan krwotocznych i przeciwwskazan

do podania lekéw trombolitycznych. Nalezy takze
zauwazy¢, ze skuteczna interwencja jest czasem
wynikiem hybrydowego zastosowania wymienio-
nych metod.

Tromboliza przezcewnikowa

Gtéwna zaletg trombolizy miejscowej/przezcewni-
kowej jest znaczne zminimalizowanie dawki leku
trombolitycznego, a tym samym ryzyka powaznych
powiktan krwotocznych (krwawienie $rédczasz-
kowe lub z przewodu pokarmowego). Moze ona
by¢ stosowana u pacjentéw bez bezwzglednych
przeciwwskazan do trombolizy. Konieczne jest jed-
nak wprowadzenie (z dostepu przez zyte centralng
udowg lub szyjng wewnetrzng) cewnika (np. Uni-
fuse) do tetnicy ptucnej, oraz podawanie tg drogag
niewielkiej dawki leku trombolitycznego (najczesciej
r-tPA) we wlewie ciggtym przez okreslony czas.
Istnieje réwniez dedykowany cewnik — EkoSonic
(EKOS/BTL, Boston Scientific, Minneapolis, MN,
USA), ktéry poza podawaniem leku przez boczne
otwory umozliwia tez wspomaganie trombolizy
poprzez przekazywanie energii fal ultradzwieko-
wych (USAT, ultrasound assisted catheter-directed
trombolysis) [5]. Pierwsze doniesienia na temat sku-
tecznosci takiego leczenia sg bardzo zachecajace.
W niewielkim badaniu z randomizacjg Ultrasound
Accelerated Thrombolysis of Pulmonary Embolism
(ULTIMA) przydzielano chorych z ZP posrednie-
go wysokiego ryzyka do grupy USAT (10-20 mg
rt-PA w ciggu 24 godzin) albo do grupy leczonej
niefrakcjonowang heparyng (UFH, unfractionated
heparin). Punktem kohcowym byto zmniejszenie
wskaznika prawej komory (RV, right ventricle)/lewej
komory (LV, left ventricle) po 24 godzinach leczenia.
W grupie USAT uzyskano zmniejszenie wskaznika
o 0,3 = 0,2, natomiast w grupie UFH o 0,03 =
0,16 (p < 0,001) [6]. W rejestrze Submassive and
Massive Pulmonary Embolism Treatment with
Ultrasound Acceleraled ThrombolLysis ThErapy
(SEATTLE Il) [7] do ktérego wtaczono 150 pacjen-
téw z ZP wysokiego lub posredniego wysokiego
ryzyka stwierdzono: nizszg $miertelnosé¢ 30-dniowa
(2,7%), szybszg redukcje cisnien w krazeniu ptuc-
nym (PAP [pu/monary artery pressure] przed 51,4
mm Hg v. 36,9 mm Hg p < 0,0001) i wymiaréw
prawej komory (stosunek RV/LV 1,65 v. 1,13, p <
0,0001) po 48 godzinach od wdrozenia leczenia.
Podobne wyniki uzyskano w rejestrze Pu/monary
Embolism Response to Fragmentation, Embo-
lectomy, and Catheter Thrombolysis (PERFECT)
(101 pacjentow leczonych). Nie zauwazono réznic
pomiedzy pacjentami, u ktérych wtgczono wspoma-
ganie ultradzwiekowe trombolizy, a tymi leczonymi
wytgcznie wlewem miejscowym trombolityku [3].
Nalezy jednak ostroznie interpretowac te dane
z powodu stosunkowo niewielkiej liczebnosci gru-
py badanej. Uniemozliwia to obecnie definitywna



oceng skutecznosci USAT w poréwnaniu z innymi
metodami leczenia przezcewnikowego. W badaniu
Optimum Duration of Acoustic Pulse Thrombolysis
Procedure in Acute Intermediate-Risk Pulmonary
Embolism (OPTALYSE) oceniano skuteczno$é pro-
wadzenia USAT w zalezno$ci od: czasu trwania (2—6
godzin), podanej dawki (4-24 mg tPA) i miejsca
infuzji (jedno v. oba puca) [9]. Stwierdzono poréw-
nywalne we wszystkich 4 grupach zmniejszenie
stosunku RV/LV (mierzonego w angio-CT [compu-
ted tomography angiography] tetnic ptucnych) oraz
wiekszg redukcje objetosci materiatu zatorowego
(mierzong wskaznikiem Millera) przy zastosowaniu
wiekszych dawek i dtuzszego czasu USAT po 48
godzinach od rozpoczecia leczenia.

W sytuacji, kiedy jakiekolwiek podanie leku trom-
bolitycznego jest bezwzglednie przeciwskazane
lub byto ono nieskuteczne, bardzo pomaga uzycie
urzadzen do trombembolektomii przezskérne;j.

Fragmentacja skrzepliny

Jedng z technik dostepnych przez lata byta fragmen-
tacja skrzeplin poprzez rotowanie cewnikiem typu
pig-tail w tetnicach ptucnych. Technike te cechowata
stosunkowo niska skutecznosé, cho¢ niektére prace
obserwacyjne w niewielkich grupach pokazywaty
jej przydatnos¢ kliniczng [10]. Niewatpliwa zaletg
tej metody byta jednak jej prostota, powszechna
dostepno$é w pracowniach hemodynamicznych
i niskie koszty. Innym dostepnym systemem do
fragmentacji jest urzagdzenie CLEANER XT (Rex Me-
dical, Conshohocken, PA, USA). Wprowadza sig je
przez cewnik do miejsca, gdzie zlokalizowany jest
materiat zatorowy, a nastepnie uruchamia uktfad
zasilajgcy, ktéry obraca atraumatyczng koncowke
w ksztatcie sinusoidy powodujgcej fragmentacje
skrzepliny. Pojedyncze opisywane przypadki wy-
kazaty skutecznos$é zastosowania tego urzadzenia
u pacjentow z ZP [11, 12].

Przecewnikowa trombektomia

Trombektomia reolityczna z zastosowaniem sys-
temu AngioJet PE (Boston Scientfic, Minneapolis,
MN, USA) jest stosowana przez wiele o$rodkéw
w leczeniu ZP szczegdlnie w przypadku skrzeplin
potozonych proksymalnie. Zastosowanie urzgdze-
nia pozwala réwniez na wstepne nastrzykniecie
skrzepliny matg dawka leku trombolitycznego
w trybie PowerPulse. Opisy serii przypadkow,
pochodzgce rowniez z naszego kraju, pokazujg
stosunkowo duzg skutecznos$é systemu Angiojet
[13, 14]. Podczas jego stosowania moze jednak
rowniez dochodzi¢ do znacznego nasilenia he-
molizy co czesto skutkuje powaznymi dziataniami
niepozgdanymi, takimi jak: hipotonia, bradykar-
dia, drgawki (uwalnianie bradykininy i adenozyny

z erytrocytow) czy nasilenia niewydolnosci nerek
(hemoglobinuria) [15]. Dlatego w Food and Drug
Administration wydano ostrzezenie dla uzywania
systemu AngioJdet w leczeniu ZP [4].

Kolejnym systemem, ktéry zostat zastosowany
w leczeniu ZP, jest urzagdzenie AspirexS (Straub
Medical, Wangs, Szwajcaria). Wprowadza sig je
przez cewnik 8F i dziata na zasadzie obrotu $ruby
Archimedesa, powodujgc aspiracje i fragmentacje
skrzepliny z przesunieciem jej do cewnika. Ukfad
napedowy powoduje obroty z czestos$cig 40 000/
/min. Ukazaty sie pojedyncze badania obserwacyj-
ne dotyczace zastosowania tej metody u pacjentow
z ZP [16].

Obecnie jednym z czesciej stosowanych systemow
jest Indigo (Penumbra Inc, Alameda, CA, USA).
Umozliwia on bezposrednig aspiracje skrzeplin
ztozyska ptucnego poprzez 8Fr (CAT8TRQ) cewnik
podtaczony do pompy ssacej. Zaleta tego syste-
mu jest prawie natychmiastowa poprawa stanu
hemodynamicznego i klinicznego, jednak kosztem
okotozabiegowej utraty krwi i niekiedy konieczno-
Scig jej przetoczenia po zabiegu (z do$wiadczenia
autorow przecietna utrata krwi/zabieg to okoto
150-400 ml). Nalezy réwniez zwrdéci¢é uwage na
fakt, ze $srednica cewnika (8 Fr) uniemozliwia aspi-
racje duzych skrzeplin w catosci, jednak poprzez
zmniejszenie jej rozmiardw znacznie poprawia
przeptyw w obrebie zajetych tetnic ptucnych,
oraz kontakt skrzepliny z lekiem (heparyna/VKA/
/DOAC). Pierwsze opisy przypadkéw oraz badania
obserwacyjne w niewielkich grupach pacjentéw
sg niezwykle zachecajgce, jednak z oceng sku-
tecznosci nalezy zaczekaé¢ do czasu zakonhcze-
nia wieloosrodkowego badania z randomizacjg
Evaluating the Safety and Efficacy of the Indigo®
Aspiration System in Acute Pulmonary Embolism
(EXTRACT-PE) (NCT03218566) [17-19].

W celu aspiracji duzych skrzeplin z odgatezien
pnia ptucnego zaprojektowano system Flowtriever
(Inari Medical, Irvine, CA, USA). Jest to cewnik
z trzema nitinolowymi dyskami otwierajgcymi sig
po wysunigciu z 20 Fr koszulki, ktéry po wprowa-
dzaniu w obreb skrzepliny umozliwia jej aspiracje
w catosci. W badaniu FlowTriever Pulmonary Em-
bolectomy Clinical Study (FLARE) (104 pacjentéw
leczonych przezskérng embolektomia systemem
Flowtriever) stwierdzono znaczne zmniejszenie
stosunku RV/LV w ciggu 48 h po zabiegu (1,56 v.
1,15, p < 0,0001; redukcja o 0,38). Czas hospita-
lizacji wynidst $rednio 4,1 doby (w tym u 41,3%
$rednio 1,5 doby), przy stosunkowo niskim odsetku
powaznych zdarzen niepozadanych, 4 pacjen-
tow (3,8%) doswiadczyto kolejno masywnego
krwioplucia prawdopodobnie w wyniku obrzeku
poreperfuzyjnego, wykonano lobektomie dolne-
go pfata; 2 pacjentow pogorszenia wydolnosci
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oddechowej wymagajace intubacji oraz zawatu
serca STEMI — leczonego angioplastykg tetnicy
wiencowej. Pewng obawe rodzi rowniez $rednica
koszulki naczyniowej (20 Fr) oraz ryzyko krwiakéw
w miejscu dostepu naczyniowego dla tak duzego
urzgdzenia [20].

Podsumowujac, CDT jest szybko rozwijajgca sie
metoda leczenia pacjentow z ZP wysokiego i po-
$sredniego wysokiego zwtaszcza z przeciwwskaza-
niami do trombolizy lub z nieskutecznym leczeniem
trombolitycznym. Zwieksza sig liczba urzgadzeh
stosowanych do trombektomii, oraz do$wiadcze-
nie osrodkdow i poszczegdlnych operatoréw, co
sprzyja podejmowaniu decyzji o zastosowaniu CDT
u coraz wiekszej liczby pacjentéw, réwniez jako
alternatywie do leczenia operacyjnego. Natomiast
optymalna technika zabiegu oraz wybér najlep-
szego urzgdzenia sg wcigz przedmiotem debaty.

Opis przypadku

Kobieta, lat 65, zostata przekazana do kliniki kardio-
logii z kliniki chirurgii naczyn w pierwszej dobie po
obustronnej trombembolektomii tetnic ramiennych
z powodu ostrego niedokrwienia koriczyn gérnych
z podejrzeniem zatorowosci ptucnej.

W wywiadzie pacjentka miata nadcisnienie tetnicze,
cukrzyce typu 2, przewlektg niewydolno$é nerek
w stadium 3b (poziom przesgczania ktebuszkowego
37 ml/min), przebytg endoprotezoplastyke biodra
lewego oraz usuniecie z powodu zakazenia protezy
(kilka tygodni wczesniej). W badaniu przedmio-
towym przy przyjeciu: dusznos¢ spoczynkowa
z saturacjg 83%, tachypnoe (36 oddechéw/min),
tachykardia z czestos$cig rytmu serca 120/min,

Rycina 1. Przezskoérna trombektomia aspiracyjna

ci$nienie tetnicze 110/60 mm Hg. W badaniach
laboratoryjnych: stezenie D-dimeréw 8998 ng/ml
(norma < 500 ng/ml); stezenie troponiny |: 0.357
ng/ml (norma < 0,050 ng/ml); stezenie N-konco-
wego fragmentu propeptydu natriuretycznego
typu B (NT-proBNP): 617 pg/mL (norma < 125 pg/
mL). W badaniu elektrokardiograficznym stwier-
dzono tachykardie zatokowg z obecnos$cig ujem-
nych zatamkéw T w odprowadzeniach Ill, V1-V3.
W badaniu echokardiograficznym przezklatkowym
zobrazowano powigkszong RV: 42 mm z cechami
przecigzenia i tagodng niedomykalnos$cia zastawki
tréjdzielnej (TRV max: 2,5 m/s) oraz skréceniem
czasu AcT do 70 ms (norma >100 ms), przy nie-
powiegkszonej lewej komorze o zachowanej kurcz-
liwosci (frakcja wyrzutowa 55%). W wykonanym
angio-CT klatki piersiowej stwierdzono obecnosé
materiatu zatorowego obustronnie na podziale
tetnic ptucnych na tetnice ptatowe przechodzgcego
na tetnice segmentalne. W USG doppler zyt kon-
czyn dolnych wykazano proksymalng zakrzepice
w obrebie zyt gtebokich lewej konczyny dolne;j.

Ryzyko wczesnej $miertelnosci oszacowano we-
dtug parametréw echokardiograficznych, markerow
biochemicznych oraz skali PESI (PESI 115 punktéw
[klasa IV], sPESI 2 punkty) jako wysokie. Wdrozono
leczenie UFH w ciggtym wlewie dozylnym wedtug
APTT (activated partial thromboplastin time). Wo-
bec pogorszenia klinicznego z nasileniem dusznosci
po 48 godzinach leczenia farmakologicznego oraz
wspotistniejgce wysokie ryzyko krwawienia po prze-
bytej operacji naczyniowej wykonano przezskor-
ng trombektomig aspiracyjng z uzyciem systemu
Indigo (Penumbra, Almeda, CA, USA) i cewnika
o rozmiarze 8F (CAT8TRQ), uzyskujgc duzg ilosé



skrzeplin i poprawe perfuzji, z pozostawieniem
resztkowej skrzepliny w prawej tetnicy ptucnej
(ryc. 1). Zabieg przerwano z powodu zmniejsze-
nia ci$nienia w tetnicy ptucnej oraz utraty okoto
300 ml krwi. Cewnik pozostawiono w prawej tet-
nicy ptucnej celem podania wewnatrznaczyniowej
trombolizy (alteplaza w dawce 1 mg/godzine przez
24 godziny). W kontrolnej angiografii stwierdzono
zmniejszenie rozmiarow skrzepliny z widocznag
poprawg obwodowe] perfuzji oraz spadek $red-
niego cisnienia w tetnicy ptucnej z wyjsciowego
29 mm Hg do 19 mm Hg. W kolejnych dobach stan
chorej ulegt istotnej poprawie. Zmieniono UFH na
dabigatran w dawce 110 mg dwa razy dziennie.
W badaniu echokardiograficznym przezprzetyko-
wym stwierdzono drozny przetrwaty otwdr owalny,
jednak pacjentka nie wyrazita zgody na zabieg
przezskérnego zamkniecia. Pacjentke wypisano
do domu w stanie ogélnym dobrym w czternastej
dobie hospitalizacji. Ponowng oceneg kardiologiczng
przeprowadzono po trzech i sze$ciu miesigcach
— pacjentka nie zgtaszata objawéw, a w badaniu
echokardiograficznym nie stwierdzono cech nad-
ci$nienia ptucnego.
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