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Ciezka zatorowosc ptucna u mtodego
mezczyzny palacego regularnie marihuane

Severe pulmonary embolism in a young marijuana smoker
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Abstract

It is a popular belief, that marijuana smoking is not harmful to health. Some publications, however, suggest its possible
association with mental, respiratory and cardiovascular complications, but not with venous thromboembolism. The authors
describe a case of severe pulmonary embolism in a mildly obese, 22 year-old marijuana and tobacco smoker. After thrombo-
lysis, rapid haemodynamic improvement was observed, contrary to slow regression of concomitant deep vein thrombosis
during anticoagulation with warfarin. Toxycologic assessment of urine cannabinols was positive for two months. In trombo-
philia screening only moderate hyperhomocysteinaemia (not related to MTHFR C667T polymorphism) was found.
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WSTEP

Marihuana jest najczesciej stosowanym na swiecie Srodkiem
odurzajacym, a gtéwnym sposobem jej zazywania jest palenie
Cannabis sativa w postaci ,skretow” lub tzw. fajki wodnej. Sza-
cuje sie, ze w 2006 r. liczba oséb uzywajacych marihuany
wynosifa 166 min. Polska nalezy do panstw, w ktérych odse-
tek palacych ten ,miekki” narkotyk miesci sie prawdopodob-
nie w przedziale 1-5% populacji w wieku 15-64 lat [1]. We-
dtug potocznych opinii palenie marihuany jest nieszkodliwe
dla zdrowia. Coraz wiecej doniesieit wskazuje jednak na moz-
liwy wptyw zawartych w marihuanie kanabinoidéw na wyste-
powanie zaburzen osobowosciowych oraz powiktan ze strony
uktadu oddechowego i sercowo-naczyniowego [1, 2]. Najwaz-
niejszym aktywnym skfadnikiem marihuany jest czterowodo-
rek kanabinolu (THC, tetrahydrocannabinol). Wyrazem doraz-
nego oddziatywania marihuany na uktad sercowo-naczynio-
wy, niebezpiecznego dla os6b z chorobg wiericowa, jest m.in.
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przyspieszenie rytmu serca i zwiekszenie zapotrzebowania mie-
$nia sercowego na tlen [2]. Zaobserwowano czestsze wystepo-
wanie zawatu serca w pierwszej godzinie dziafania specyfiku [3].
Wsréd powikfain przewlekfego stosowania marihuany mozna
znalez¢ przykfady ostrej zakrzepicy wieficowej [4], udaru mo-
zgu [5] i zakrzepowego zapalenia tetnic obwodowych (cannabis
arteritis) [6] u bardzo mfodych oséb. Zylnej choroby zakrzepo-
wo-zatorowej (VTE) nie wymienia sie w zadnym z przeglado-
wych opracowan poswieconych dziafaniom niepozadanym
palenia marihuany [1-3, 7]. Pojedyncze opisy VTE to powikfa-
nia towarzyszace cannabis arteritis [6] i przypadek poruszajacy
aspekty diagnostyki echokardiograficznej VTE, w ktérym auto-
rzy wspominaja o stosowaniu przez chorego marihuany [8].

Celem niniejszego doniesienia jest przedstawienie przy-
padku mtodego mezczyzny, u ktérego regularne palenie
marihuany mogto by¢ jednym z czynnikéw sprzyjajacych
wystgpieniu VTE.
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Rycina 1A, B. Tomografia komputerowa klatki piersiowej. Materiat zatorowy (strzatki) w pniu tetnicy ptucnej (PA) i jej gateziach
(gtéwnych, ptatowych i segmentalnych). Przecigzenie prawej komory serca (RV); LV — lewa komora; RA — prawy przedsionek

OPIS PRZYPADKU

Mezczyzne w wieku 22 lat, z fagodng otytoscia (BMI 30), przy-
jeto do szpitala z powodu dusznosci spoczynkowej, tachy-
kardii (HR 120/min) i hipotonii (RR 70/40 mm Hg). Dotad
powaznie nie chorowat, a w okresie poprzedzajacym powyz-
sze objawy zachowywat normalng aktywnos¢, nie przebyt
zadnego zabiegu, nie miat urazu i nie odbywat podrézy. Od
5 lat palit marihuane (jak podawat — w celach rekreacyjnych)
1-2 razy dziennie, kilka razy w tygodniu oraz ok. 20 papiero-
sow (z zawartoscia nikotyny 0,3-0,7 mg) dziennie. Innych
$rodkéw odurzajacych nie stosowat. Wywiad rodzinny w kie-
runku VTE byt u mezczyzny niejednoznaczny.

W wykonanej niezwtocznie wielorzedowej tomografii
komputerowej uwidoczniono duzy fadunek skrzeplin w tet-
nicy ptucnej i cechy znacznego przecigzenia prawej komory
(ryc. 1). W ultrasonografii koriczyn dolnych wykazano roz-
legta zakrzepice zyt glebokich (DVT) prawej koriczyny dol-
nej. W zwiazku z rozpoznaniem zatorowosci ptucnej (PE)
wysokiego ryzyka wczesnego zgonu zastosowano leczenie
trombolityczne tkankowym aktywatorem plazminogenu, uzy-
skujac szybka stabilizacje stanu hemodynamicznego. Przed
wypisaniem do domu przeprowadzono z chorym wielokrot-
ne rozmowy i zalecono przerwanie natogu palenia marihu-
any i nikotyny oraz redukcje masy ciata. Dodatni wynik ba-
dania toksykologicznego na obecnos$¢ kanabinoidéw w mo-
czu (> 135 ng/ml, wynik ujemny < 25) stwierdzano jeszcze
po 2 miesigcach od epizodu PE i jednoczesnie zaprzestania
palenia marihuany. W kontrolnych badaniach ultrasonogra-
ficznych w okresie poszpitalnym zaobserwowano powolna
regresie DVT mimo terapeutycznych wartosci INR podczas
leczenia warfaryna. Nie stwierdzono laboratoryjnych wykfad-
nikéw wrodzonej trombofilii ani innych niz tagodna hiperho-
mocysteinemia (niezwigzana z polimorfizmem MTHFR
C667T) nabytych nieprawidtowosci hemostazy. Aktywnos¢

antytrombiny i biatka C, stezenie biatka S i aktywnos¢ czyn-
nika VIII byty prawidfowe, nie wykazano mutacji Leiden genu
czynnika V, mutacji G20210A genu protrombiny oraz obec-
nosci przeciwciat antyfosfolipidowych. Po stwierdzeniu pod-
wyzszonego stezenia homocysteiny w osoczu (20 umol/l,
norma wiekowa < 10) do leczenia dodano stosowne dawki
kwasu foliowego oraz witamin B12 i B6. Stezenia tych wita-
min miescity sie w dolnej granicy normy.

OMOWIENIE

Jedna z przyczyn czestszego niz w przesztosci odnotowywa-
nia przypadkéw toksycznego dziatania marihuany moze by¢
okoto 2-krotne zwigkszenie zawartosci THC w produktach
sprzedawanych w niektérych krajach [9]. W piSmiennictwie
dostepne sa tez opisy zgonéw sercowych [10] przeczace nie-
rzadko spotykanemu pogladowi, ze jeszcze nikt nie zmart
z powodu palenia marihuany (teoretyczna dawka Smiertelna
marihuany jest ponad tysiac razy wieksza od zwykle stoso-
wanej), a jako grupe o zwiekszonej Smiertelnosci wskazuje
sie chorych po przebytym zawale serca [11]. Z kolei nie ma
danych, by stosowanie syntetycznych pochodnych THC (np.
dronabinolu, zalecanego m.in. w onkologii jako lek przeciw-
wymiotny i pobudzajacy faknienie) sprzyjato powikfaniom
sercowo-naczyniowym lub VTE [7].

Mechanizm dziatania THC, podobnie jak endogennych
kanabinoidéw, wiaze sie z agonistycznym wptywem na re-
ceptory kanabinoidowe (CB). Receptory CB1 sa rozmiesz-
czone gléwnie w mézgu, a CB2 m.in. w komérkach uktadu
odpornosciowego [12]; nowe doniesienia sugeruja obecnos¢
obu typoéw receptora CB w Scianie naczyniowej, a nawet
w plytkach krwi. Endogenny system kanabinoidowy jest po-
wiazany z uwalnianiem neuroprzekaznikéw, uktadem endo-
krynnym, regulacjg parametréw hemodynamicznych, funkcja
srodbfonka i komérek immunokompetentnych. Egzogenne
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kanabinoidy moga modyfikowa¢ rézne obszary homeostazy
ustrojowej, np. przebieg procesu zapalno-miazdzycowego.
Co ciekawe, w niektérych badaniach eksperymentalnych
przeprowadzonych na zwierzetach podawanie THC skutko-
wato zwolnieniem progresji miazdzycy [11]. Przypuszczalnie
zaktocenie rownowagi receptoréw CB nie jest pozbawione
efektu prozakrzepowego [12], chociaz wptyw THC na ptytki
krwi i hemostaze osoczowa jest stabo zbadany [13, 14].

Zwiazek miedzy paleniem marihuany a VTE u opisane-
go 22-letniego chorego wydaje sie bardzo prawdopodobny,
nie mozna jednak pomina¢ znaczenia innych czynnikéw pro-
zakrzepowych. Otytoé¢ zalicza sie zwykle do tzw. stabych
czynnikéw ryzyka VTE (iloraz ryzyka, OR < 2). W pracy Ste-
ina i wsp. [15] wskaznik ten u 0séb otytych w wieku < 40 lat
wynosit ok. 5. Wyniki badan Severinsena i wsp. [16] suge-
rujg, ze palenie tytoniu zwieksza nieznacznie OR — do 1,5,
dopiero gdy dobowa dawka nikotyny przekracza 25 g. War-
to podkresli¢, ze natdg ten stwierdza sie u wiekszosci os6b
palacych marihuane [6], a stopien uzaleznienia fizycznego od
nikotyny jest wyraznie wiekszy niz od marihuany. Ekspozy-
cja na dym nikotynowy, poza aktywacja ptytek krwi i uszko-
dzeniem Srédbfonka naczyniowego, prowadzi do nabytej
dysfibrynogenemii [17]. Podobne dziatanie wywiera nadmiar
homocysteiny w osoczu [18]. Zaréwno nikotynizm, jak i oty-
tos¢ naleza do czynnikéw sprzyjajacych hiperhomocysteine-
mii [19]. Chociaz istnieja przestanki, ze moze jej towarzyszy¢
oporno$¢ na leczenie VTE, pozostaje dotad kontrowersyjnym,
nie przez wszystkich uznawanym czynnikiem ryzyka zakrze-
powego. Wywiad rodzinny VTE zwieksza OR do ok. 2, nie-
zaleznie od obecnosci mutacji Leiden genu czynnika V lub
mutacji G20210A genu protrombiny. Jesli wywiad dotyczy
co najmniej 2 krewnych, OR wzrasta do ok. 4 [20].

Podczas rutynowego zbierania wywiadéw chorobowych
fakt palenia marihuany moze by¢ pominiety lub zatajony. THC
wykazuje duza lipofilnos¢ i tatwo kumuluje sie w tkance ttusz-
czowej; uwalniany do krwi podlega wydalaniu przez watro-
be i nerki. Dodatnie wyniki badan toksykologicznych na obec-
nos¢ kanabinoidéw w moczu u os6b przewlekle palacych
marihuane utrzymuja sie przez kilka tygodni od rzucenia na-
togu, niekiedy nawet przez 2 miesigce [21], jak w prezento-
wanym przypadku. Powiktania zakrzepowo-zatorowe, gtow-
nie systemowe, obserwuje sie réwniez podczas stosowania
innych niz marihuana srodkéw odurzajacych, takich jak ko-
kaina czy amfetamina.

WNIOSKI

Palenie marihuany, poza wptywem na ryzyko sercowo-
-naczyniowe, moze sprzyjac wystapieniu VTE u chorego z in-
nymi czynnikami jej ryzyka. Zbierajac wywiad u os6b, zwfasz-
cza mtodych, z zylnymi lub tetniczymi powiktaniami zakrze-

powo-zatorowymi warto pyta¢ o uzywanie srodkéw odurza-
jacych. W watpliwych przypadkach pomocne sa badania tok-
sykologiczne.
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