Chorzy trudni typowi/Case report

Ciezkie zakrzepowo-zatorowe nadci$nienie plucne
w przebiegu nawracajacej zatorowosci plucnej leczone

operacyjnie

The case of surgically treated severe thromboembolic pulmonary hypertension developing

in the course of recurrent pulmonary embolism

Danuta Karasek, Wtadystaw Sinkiewicz, Wojciech Balak, Robert Bujak, Wojciech Gilewski

Il Katedra i Klinika Kardiologii, Szpital Uniwersytecki nr 2, Uniwersytet Mikotaja Kopernika w Toruniu, Collegium Medicum w Bydgoszczy

Abstract

A case of a patient with surgically treated progressive thromboembolic pulmonary hypertension in the course of recurrent
pulmonary embolism resulting from deep vein thrombosis is presented. Acute embolic episode seems to have crucial role as an
initiating factor triggering the cascade of unfavorable changes in pulmonary vasculature. The paper stresses the role of systematic
clinical and echocardiographic control of patients after pulmonary embolism in order to diagnose developing complications as soon
as possible. It would allow to introduce efficient treatment and improve prognosis.
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Wstep

Zatorowos¢ ptucna (ang. pulmonary embolism, PE),
obok zakrzepicy zyt gtebokich, jest kliniczng manifestacja
2ylnej choroby zakrzepowo-zatorowej. W 70-80% przypad-
kéw PE jest powiktaniem zakrzepicy zyt gtebokich konczyn
dolnych.

Badanie echokardiograficzne odgrywa istotnga role
w diagnostyce PE, pozwalajac na ocene obecnosci i stop-
nia przecigzenia prawej komory Swiadczacego o podwyz-
szeniu cisnienia ptucnego. Do rozpoznania nadcisnienia
ptucnego upowaznia stwierdzenie $redniego cisnienia
w tetnicy ptucnej (ang. mean pulmonary artery pressure,
MPAP) > 25 mmHg w spoczynku lub > 30 mmHg po wysit-
ku badz stwierdzenie skurczowego cisnienia w tetnicy ptuc-
nej (ang. systolic pulmonary artery pressure, SPAP)
> 40 mmHg [1].

Etiopatogeneze przewlektego zakrzepowo-zatorowego
nadci$nienia ptucnego (ang. chronic thromboembolic pul-
monary hypertension, CTEPH) wiaze sie zwykle z przeby-
tym epizodem ostrej PE. U wiekszosci chorych z PE powr6t
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do prawidtowej funkcji prawej komory i perfuzji ptuc trwa
10-21 dni. U ok. 25% chorych okres ten wydtuza sie do kil-
ku miesiecy, co nie jest rownoznaczne z rozwojem prze-
wlektego nadcisnienia ptucnego [2]. Wedtug Pengo i wsp.
CTEPH rozwinie sie u ok. 3,8% chorych z prawidtowo le-
czonym pierwszym epizodem PE i bez przebytej zakrzepi-
cy zyt gtebokich konczyn dolnych [3].

Opis przypadku

Mezczyzna 37-letni zostat przyjety do szpitala w 2007 r.
z powodu pogorszenia tolerancji wysitku fizycznego od kil-
ku tygodni z towarzyszacym obrzekiem i bolesnoscig le-
wego podudzia. W wywiadzie —w 2000 r. przebyta ostra PE
w przebiegu zakrzepowego zapalenia zyty podkolanowej
lewej. W badaniu echokardiograficznym wykazano wow-
czas cechy przecigzenia prawej komory z MPAP ok.
50 mmHg (AcT 50 ms, RV 35 mm). Po 2 tygodniach lecze-
nia przeciwzakrzepowego obraz echokardiograficzny po-
wrocit do normy. Pacjent od 2004 r. nie stosowat leczenia
przeciwzakrzepowego.

Adres do korespondencji:

lek. Danuta Karasek, Il Katedra i Klinika Kardiologii, Szpital Uniwersytecki nr 2, Uniwersytet Mikotaja Kopernika w Toruniu,

Collegium Medicum w Bydgoszczy, ul. Ujejskiego 75, 85-168 Bydgoszcz, tel./faks: +48 52 365 54 24, e-mail: karasek@op.pl

Praca wptyneta: 30.04.2009. Zaakceptowana do druku: 07.07.2009.

Kardiologia Polska 2010; 68: 1



Ciezkie zakrzepowo-zatorowe nadcisnienie ptucne w przebiegu nawracajacej zatorowosci ptucnej leczone operacyjnie 81

Przy przyjeciu chory byt w stanie ogblnym dobrym,
w skali Wellsa otrzymat 7,5 pkt (wysokie prawdopodobien-
stwo kliniczne zatorowosci ptucnej). W EKG — prawogram,
zespét S.Qy, R > S w V;, obnizenie odcinka ST w V~V,. W ba-
daniach laboratoryjnych: D-dimery 358 ug/l (norma:
< 160 pg/l), BNP 1110,5 pg/ml (norma: < 100 pg/ml). W echo-
kardiografii wykazano powiekszenie prawych jam serca (RV
41 mm, RA 49 mm), paradoksalny ruch przegrody miedzy-
komorowej, cechy nadcisnienia ptucnego: MPAP 61 mmHg
(ACT 40 ms), SPAP 77 mmHg (v. maks. TR 4,0 m/s) (Rycina 1.).
W arteriografii naczyh ptucnych zobrazowano zamknie-
ta gataz do ptata dolnego lewej tetnicy ptucnej, niedrozna
gataz do ptata gornego prawej tetnicy ptucnej oraz zamknie-
ta obwodowo gataz posrednia prawej tetnicy ptucnej. Ci-
Snienie w tetnicy ptucnej —90/58/70 mmHg. Badanie ultra-
sonograficzne (USG) zyt koficzyn dolnych uwidocznito Swieza
zakrzepice lewej zyty udowej wspélnej i udowej powierz-
chownej. Z uwagi na fakt nawrotu zylnej choroby zakrzepo-
wo-zatorowe] u osoby bez czynnikéw ryzyka, < 45. roku zy-
cia, wykonano badania w kierunku trombofilii — mutacja
20210 G-A genu protrombiny i czynnik V Leiden — ujemne,
stezenia biatek Ci S oraz antytrombiny Ill = w normie. Wta-
czono leczenie heparyna niefrakcjonowang, a nastepnie
warfaryng z docelowym poziomem INR 2,0-3,0. Badanie
echokardiograficzne w 10. dobie leczenia wykazato zmniej-
szenie MPAP do 50 mmHg (AcT 63 ms); wymiar RV zmniej-
szyt sie do 39 mm. Chorego zakwalifikowano do leczenia
zachowawczego.

Po 4 miesigcach efektywnego leczenia przeciwzakrze-
powego warfaryng (INR 2,0-3,0) pacjenta ponownie
hospitalizowano z powodu spadku tolerancji wysitku
i dusznosci spoczynkowej. W badaniu przedmiotowym
stwierdzono obrzeki podudzi, tachypnoe, tachykardie,
szmer skurczowy nad catym sercem, wzmozong akcenta-
cje Il tonu nad tetnica ptucna, hepatomegalie. W badaniu
echokardiograficznym nasility sie cechy nadcisnienia ptuc-
nego: MPAP 52 mmHg (AcT 59 ms), SPAP 103 mmHg
(v. maks. TR 4,8 m/s), RV 42 mm. Wykonano angiografie
metoda tomografii komputerowej (angio-CT) klatki pier-
siowej, w ktorej zobrazowano skrzepliny w tetnicach ptuc-
nych jak w badaniu angiograficznym z sierpnia 2007 r.
(Rycina 2.). Przeprowadzono cewnikowanie prawego ser-
ca, stwierdzajac ciezkie, wysokooporowe, nieodwracalne
(proba rozkurczu: Ventavis 5 pg inh. + tlen 6 /min) nadcis-
nienie ptucne (PA 96/39/64 mmHg — 97/43/65 mmHg, PVR
16-14 j. Wooda).

Chorego zakwalifikowano do leczenia operacyjnego.
Przed operacja wykonano scyntygrafie perfuzyjna ptuc,
ktéra potwierdzita obecnosé procesu zakrzepowo-zatoro-
wego, a nastepnie implantowano filtr OptEasy do zyty
gtéwnej dolnej. Oznaczono przeciwciata przeciwjadrowe
ANAF — wynik negatywny. Nastepnie wykonano tromben-
darterektomie obu tetnic ptucnych. Przebieg pooperacyj-
ny bez powiktan. Po zabiegu opdr ptucny zmniejszyt sie
z20do 1. Wooda.

1 TR Vmax 4.08 m /s
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Rycina 1. Echokardiograficzne cechy przecigzenia
RV oraz nadcisnienia ptucnego

Po 3 miesigcach u pacjenta, ktérego zakwalifikowano
do | klasy wg NYHA, wykonano ergospirometrie i wyka-
zano bardzo dobrg tolerancje wysitku — VO, peak
32,7 ml/kg/min, VE/VCO, 25,3. Badanie angio-CT klatki
piersiowej, poza przewlekta linijng skrzepling w tetnicy
do segmentu Il ptuca lewego, nie ujawnito materiatu za-
torowego. W badaniu echokardiograficznym stwierdzono
normalizacje wymiaru RV (27 mm) oraz ci$nienia w tetni-
cy ptucnej (MPAP 17 mmHg, AcT 138 ms).

Po uptywie nastepnych 3 miesiecy kolejne badanie
echokardiograficzne potwierdzito normalizacje cisnienia
w tetnicy ptucnej, scyntygrafia perfuzyjna ptuc nie ujaw-
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Rycina 2. Angio-CT klatki piersiowej uwidaczniajace masywne, proksymalnie zlokalizowane skrzepliny w obu
tetnicach ptucnych

nita patologii. W badaniu USG nie uwidoczniono skrzeplin
w obrebie filtra zylnego w zyle gtéwnej dolnej ani cech
Swiezej zakrzepicy w uktadzie zylnym. Utrzymano lecze-
nie warfaryng w dawce 12,5-15 mg z docelowymi warto-
Sciami INR 2,0-3,0.

Omowienie

Zatorowos¢ ptucna to najgrozniejsza postac zylnej cho-
roby zakrzepowo-zatorowej, o wspbétczynniku wystepowa-
nia ok. 0,5/1000 rocznie w krajach zachodnich. Czestos¢
jej wystepowania jest prawdopodobnie wieksza, bowiem
PE czesto ma przebieg niemy lub subkliniczny oraz ukry-
wa sie pod maska schorzen towarzyszacych [6]. U ok. 30%
pacjentéw z przebytg PE zylna choroba zakrzepowo-
-zatorowa nawrdci, jesli w profilaktyce wtérnej stosuje sie
zbyt niskie dawki lekéw przeciwzakrzepowych lub prowa-
dzi sie jg zbyt krétko. Standardowy czas terapii wynosi 3—6
miesiecy [7].

Przewlekte zakrzepowo-zatorowe nadcisnienie ptucne
to postepujace schorzenie krazenia ptucnego, ktérego etio-
patogeneza nie jest dobrze poznana, a mozliwosci profi-
laktyki i leczenia sg ograniczone. Czestos¢ wystepowania
CTEPH ocenia sie na 0,1-0,5% chorych po przebytym epi-
zodzie ostrej PE [4]. Jednakze ostatnie obserwacje prze-
mawiaja za czestszym wystepowaniem CTEPH w tej po-
pulacji pacjentéw — nawet do 4% w trakcie 2-letniej
obserwacji. Czynnikami predysponujacymi do rozwoju nad-
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cisnienia ptucnego po ostrej PE sa: idiopatyczny charakter
przebytej zatorowosci, mtodszy wiek oraz wyjsciowe znacz-
ne zaburzenia perfuzji ptuc [3]. Przyczyny rozwoju CTEPH
najtatwiej bytoby upatrywac w nieprawidtowym leczeniu
i niecatkowitym rozpuszczeniu zakrzepéw oraz w dorzu-
cie nowych zatoréw z koniczyn dolnych, jednak patofizjo-
logia schorzenia wydaje sie bardziej ztozona, gdyz do roz-
woju CTEPH moze dochodzi¢ rowniez mimo prawidtowo
prowadzonego leczenia i wtasciwej profilaktyki wtérnej.
Niektorzy sugeruja, iz w patogenezie CTEPH zasadnicza ro-
le odgrywa miejscowa zakrzepica w tetnicach ptucnych [2].
U niemal 60% chorych po przebytej PE, pomimo prawidto-
wo prowadzonego leczenia przez 6 miesiecy, kontrol-
ne badania obrazowe (scyntygrafia perfuzyjna lub angio-
-CT klatki piersiowej) wskazuja na niepetna rekanalizacje
skrzeplin, a w badaniach autopsyjnych wykazano, iz u 1%
badanych obecne sa przewlekte zmiany zawezajace tetni-
ce ptucne [5]. Za zwiazkiem CTEPH z chorobg zakrzepowo-
-zatorowa przemawia obraz zmian w naczyniach ptucnych
obserwowany podczas endarterektomii ptucnej. U ok. 40%
chorych stwierdzano obecnos¢ w naczyniach swiezego ma-
teriatu zakrzepowo-zatorowego, u podobnego odsetka ce-
chy zorganizowanego wtékniejacego zakrzepu, a tylko
u nielicznych chorych zmiany o typie artropatii [8].
Dotychczas nie znaleziono satysfakcjonujacej odpowie-
dzi na pytanie, dlaczego tylko u czesci chorych dochodzi
do rozwoju CTEPH. Bierze sie pod uwage czynniki wrodzo-



Ciezkie zakrzepowo-zatorowe nadcisnienie ptucne w przebiegu nawracajacej zatorowosci ptucnej leczone operacyjnie 83

ne (podwyzszone stezenie VIII czynnika krzepniecia, lipo-
proteiny A, pte¢ zefiska, pochodzenie azjatyckie) i nabyte
(przewlekte stany zapalne, stan po splenektomii, podwyz-
szone miano przeciwciat antyfosfolipidowych, obecnos¢ an-
tykoagulantu toczniowego) [9]. Nie stwierdzono dotychczas
istotnie czestszego wystepowania mutacji Leiden ge-
nu V czynnika krzepniecia, mutacji G20210A genu protrom-
biny oraz genetycznie uwarunkowanego niedoboru anty-
trombiny I1l, biatek C i S w grupie chorych z CTEPH [10].

Objawy kliniczne CTEPH s3 niecharakterystyczne i obej-
muja postepujaca dusznos¢ wysitkowa, ograniczenie tole-
rancji wysitku fizycznego, w p6Zniejszym okresie béle
w klatce piersiowej, zastabniecia i narastajacg prawoko-
morowa niewydolnos¢ serca. Warunkiem rozpoczecia le-
czenia jest wtasciwe rozpoznanie. Gtéwng role odgrywa
tu echokardiografia, dzieki ktérej mozna ocenié przeciaze-
nie prawej komory i rozpoznaé nadciénienie ptucne [11].

Przewlekte CTEPH jest schorzeniem o ztym rokowaniu.
Smiertelnos¢ w dekompensacji prawokomorowej niewy-
dolnosci serca u chorych z nadci$nieniem ptucnym jest
wysoka i zalezna od profilu hemodynamicznego [12]. Ob-
serwowano zaleznos¢ miedzy MPAP a 5-letnim ryzykiem
zgonu: przy MPAP < 40 mmHg wynosito ono 70%, a przy
MPAP > 50 mmHg siegato 90%. Z tego powodu postepo-
waniem z wyboru w CTEPH jest leczenie operacyjne. Su-
geruje sie mozliwos¢ korzystnego rokowania wytacznie
u antykoagulowanych chorych ze Swiezo rozpoznanym
CTEPH, tagodnym i umiarkowanym nadcisnieniem ptuc-
nym i dobra tolerancjg wysitku [13]. Niestety, 10-50% cho-
rych nie jest kwalifikowanych do leczenia chirurgicznego
z powodu choréb wspbétistniejacych, obwodowej lokaliza-
cji zmian lub braku zgody chorego [4]. W tej grupie zale-
cane jest dozywotne leczenie przeciwzakrzepowe.

U oséb z nawrotami PE, przy wspétistniejacej zakrzepi-
cy zyt gtebokich koriczyn dolnych mimo prawidtowej anty-
koagulacji oraz u pacjentéw z przeciwwskazaniami do le-
czenia przeciwzakrzepowego nalezy rozwazy¢ implantacje
filtra do Zyty gtéwnej dolnej. Wskazaniem do tego zabiegu
moze byc tez zabezpieczenie chorego z ciezkim nadcisnie-
niem ptucnym przed nawet niewielkim epizodem zatoro-
wym, stanowiacym czynnik zagrazajacy zyciu [14]. W przy-
padku ciezkiego CTEPH, ze zmianami zlokalizowanymi
proksymalnie w tetnicy ptucnej, metoda leczenia z wybo-
ru jest trombendarterektomia ptucna [15]. Wyniki naszej
obserwacji wskazuja na zasadnos¢ kierowania na zabieg
endarterektomii chorych z wysokim cisnieniem ptucnym
i znacznie uposledzong tolerancjg wysitku fizycznego.
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