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Wytyczne ESC dotyczgce rozpoznawania i postepowania w ostrej zatorowosci ptucnej w 2014 roku

1. Przedmowa

Wytyczne sg dokumentami podsumowujacymi i oce-
niajacymi wszystkie dowody z badan naukowych dotyczace
danego zagadnienia, ktére sa dostepne w momencie ich
przygotowywania, a ich celem jest utatwienie lekarzom
wyboru najlepszych strategii postepowania u poszczegél-
nych pacjentéw z danym stanem, biorac pod uwage wptyw
poszczegblnych metod diagnostycznych lub terapeutycznych
na wyniki leczenia, a takze charakteryzujacy je stosunek
korzysci do ryzyka. Wytyczne i zalecenia powinny pomagac
lekarzom w podejmowaniu decyzji w codziennej praktyce,
ale ostateczne decyzje dotyczace indywidualnych pacjentow
musza by¢ podejmowane przez lekarza odpowiedzialnego
za leczenie po konsultacji z pacjentem lub w razie potrzeby
jego opiekunem.

W ostatnich latach zaréwno Europejskie Towarzystwo
Kardiologiczne (ESC), jak i inne towarzystwa oraz organizacje
wydaty wiele wytycznych. Ze wzgledu na wptyw wytycznych
na praktyke kliniczng opracowano kryteria jako$ci odnoszace
sie do opracowywania wytycznych, aby wszystkie decyzje
staly sie przejrzyste dla uzytkownikéw tych dokumentéw. Za-
lecenia dotyczace formutowania i wydawania wytycznych ESC
mozna znalez¢ na stronie internetowej ESC (http://www.escar-
dio.org/guidelines-surveys/esc-guidelines/about/Pages/ru-
les-writing.aspx). Niniejsze wytyczne ESC wyrazaja oficjalne
stanowisko tych dwdch towarzystw w kwestii omawianych
zagadnien i sa systematycznie uaktualniane.

Cztonkowie Grupy Roboczej, ktéra przygotowata
niniejsze wytyczne, zostali wybrani przez ESC jako repre-
zentanci fachowego personelu zaangazowanego w leczenie
pacjentéw z omawianymi chorobami. Wybrani eksperci
w tej dziedzinie dokonali wszechstronnego przegladu opub-
likowanych dowodéw dotyczacych postepowania (w tym
rozpoznawania, leczenia, prewencji i rehabilitacji) w tych
stanach zgodnie z zasadami przyjetymi przez Komitet ESC
ds. Wytycznych Postepowania (CPG). Dokonano krytycznej
oceny procedur diagnostycznych i terapeutycznych, w tym
oceny stosunku korzysci do ryzyka. Uwzgledniono szacun-
kowe obliczenia dotyczace oczekiwanych efektéw leczenia

Tabela 1. Klasy zalecen

Klasa zalecen

Definicja

w wiekszych populacjach, jezeli takie dane byty dostepne.
Poziom dowodow i sife zalecert odnoszacych sie do poszcze-
goInych sposobéw postepowania wywazono i skategoryzowa-
no, postugujac sie uprzednio zdefiniowanymi klasyfikacjami,
ktére przedstawiono w tabelach 1i 2.

Eksperci wchodzacych w sktad zespotéw piszacych
i recenzujacych wytyczne wypetnili formularze deklaracji
konfliktow intereséw, uwzgledniajac rzeczywiste i potencjalne
zrodfa takich konfliktow. Te formularze pofaczono w jeden
dokument, ktéry mozna znalez¢ na stronie internetowej
ESC (http://www.escardio.org/guidelines). Wszelkie zmiany
deklaracji konfliktow interesow, ktore nastapity w okresie
przygotowywania wytycznych, musza by¢ zgtaszane do ESC,
a formularze odpowiednio uaktualniane. Grupa Robocza
otrzymata wsparcie finansowe wyfacznie od ESC, bez zadnego
zaangazowania przemystu medycznego.

Komitet ds. Wytycznych Postepowania nadzoruje i koor-
dynuje przygotowywanie nowych wytycznych przez Grupy
Robocze i inne grupy ekspertéw. Komitet jest rowniez od-
powiedzialny za proces uzyskiwania poparcia dla wytycznych.
Wytyczne ESC sg dokfadnie analizowane i recenzowane przez
CPG oraz zewnetrznych ekspertow. Po wprowadzeniu odpo-
wiednich zmian dokument jest zatwierdzany przez wszystkich
czfonkéw Grupy Roboczej. Ostateczna wersja dokumentu,
zaakceptowana przez CPG, jest publikowana w czasopismie
European Heart Journal. Wytyczne opracowano po uwaznym
rozwazeniu wiedzy naukowej i medycznej oraz dowodéw
dostepnych w momencie opracowywania tego dokumentu.

Opracowywanie wytycznych ESC obejmuje nie tylko
integracje najnowszych badan naukowych, ale réwniez
stworzenie narzedzi edukacyjnych i programéw wdrazania
zalecen. W celu ufatwienia dostepu do wytycznych opraco-
wywane sg wersje kieszonkowe, podsumowujace zestawy
przezroczy, broszury z podstawowymi informacjami, a takze
wersje elektroniczne do uzytku w urzadzeniach cyfrowych
(np. smartfonach itd.). Wytyczne prezentowane w ten spo-
s6éb maja skrocong forme, dlatego w razie potrzeby nalezy
zawsze odnosi¢ sie do petnego tekstu zaleceri dostepnych
bezptatnie i bez ograniczef na stronie internetowej ESC.

Sugestia dotyczaca
zastosowania

Klasa Il Sprzeczne dowody z badan naukowych i/lub rozbiezno$¢ opinii na temat przydatno-
$ci/skutecznosci danego leczenia lub zabiegu
Klasa lla Dowody/opinie przemawiajg w wiekszosci za przydatnoscia/skutecznoscig Nalezy rozwazy¢
Klasa Ilb Przydatnos¢/skutecznosé jest gorzej potwierdzona przez dowody/opinie Mozna rozwazy¢
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Tabela 2. Poziomy wiarygodnosci danych

Poziom A Dane pochodzgce z wielu randomizowanych préb

klinicznych lub metaanaliz
Poziom B Dane pochodzgce z jednej randomizowanej proby
klinicznej lub duzych badan nierandomizowanych

Poziom C

Uzgodniona opinia ekspertéw i/lub dane pochodzace
z matych badan, badan retrospektywnych, rejestréw

Krajowe towarzystwa naukowe nalezace do ESC zacheca
sie do propagowania, ttumaczenia i wdraznia wytycznych
ESC. Programy wdrazania zalecer sa niezbedne, poniewaz
wykazano, ze dokfadne stosowanie sie do wytycznych moze
korzystnie wptywac na kliniczne wyniki leczenia.

Potrzebne sa réwniez badania przekrojowe i rejestry
w celu potwierdzenia, Ze rzeczywista codzienna praktyka
jest zgodna z tym, co zaleca sie w wytycznych. Stanowia
one element cafosci, ktéra obejmuje etap badan klinicznych,
tworzenia zalecen i wprowadzania ich do praktyki kliniczne;j.

Zacheca sie pracownikéw opieki zdrowotnej, aby
w petni uwzgledniali wytyczne ESC, gdy dokonuja oceny
klinicznej, a takze kiedy okreslaja i realizujg medyczne stra-
tegie prewengji, diagnostyki lub leczenia. Wytyczne ESC nie
znosza jednak w zaden sposoéb indywidualnej odpowied-
zialnosci pracownikéw opieki zdrowotnej za podejmowanie
wiasciwych i doktadnych decyzji z uwzglednieniem stanu
zdrowia danego pacjenta i po konsultacji z danym pacjentem
oraz, jezeli jest to wiasciwe i/lub konieczne, z opiekunem
pacjenta. Na pracownikach opieki zdrowotnej spoczywa
réwniez odpowiedzialno$¢ za weryfikacje zasad i przepisow
odnoszacych sie do lekéw i urzadzen w momencie ich sto-
sowania (przepisywania).

2. Wprowadzenie
Niniejszy dokument jest wydawany po dwéch wczes-
niejszych edycjach wytycznych ESC koncentrujacych sie na
postepowaniu klinicznym w zatorowosci ptucnej (PE), opu-
blikowanych w 2000 i 2008 r. Wiele zalece zachowato lub
wzmocnito swoja waznosci, jednak nowe dane rozszerzyty
lub zmodyfikowaty wiedze w zakresie optymalnej diagnozy,
oceny i leczenia pacjentéw z PE. Najbardziej istotne klinicz-
nie nowe aspekty wytycznych z 2014 r. w poréwnaniu z ich
poprzednig wersjg opublikowang w 2008 r. odnosza sie do:
1. Ostatnio zidentyfikowanych czynnikéw predysponuja-
cych do wystapienia zylnej choroby zakrzepowo-zato-
rowej (VTE);
2. Uproszczenia klinicznych zasad predykcji;
3. Granicznych wartosci testu D-dimeru w zaleznosci
od wieku;
Subsegmentalnej PE;
5. Przypadkowej, niepodejrzewanej klinicznie PE;
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6. Zaawansowanej stratyfikacji ryzyka w PE posrednie-
go ryzyka;

7. Rozpoczecia leczenia antagonistami witaminy K (VKA);

8. Leczeniaiwtornej profilaktyki VTE za pomoca doustnych
lekéw przeciwzakrzepowych nienalezacych do grupy
antagonistow witaminy K (NOAC);

9. Skutecznosci i bezpieczenstwa leczenia pacjentéw z gru-
py posredniego ryzyka za pomoca reperfuzji;

10. Wczesnego wypisu i leczenia PE w warunkach ambu-
latoryjnych;

11. Zasad diagnostyki i leczenia przewlektego zakrzepowo-
-zatorowego nadcisnienia ptucnego (CTEPH) obowiazu-
jacych w chwili obecnej;

12. Zalecei formalnych dotyczacych postepowania w PE
u kobiet w cigzy i w PE u pacjentéw z nowotworami.
Te nowe elementy zostaty zintegrowane z poprzednim

stanem wiedzy w celu zaproponowania optymalnych, i jesli to

mozliwe, obiektywnie potwierdzonych strategii postepowania

u pacjentéw z podejrzeniem lub z potwierdzona PE.

2.1. EPIDEMIOLOGIA

Zylna choroba zakrzepowo-zatorowa obejmuje PE oraz
zakrzepice zyt gtebokich (DVT). Jest trzecim najczestszym
schorzeniem ukfadu krazenia o catkowitej rocznej czestosci
100-200 na 100 000 mieszkancéw [1, 2] Moze by¢ ona
Smiertelna w swej ostrej fazie lub prowadzi¢ do choroby
przewlekfej i niepetnosprawnosci [3-6], ale czesto mozna
jej réwniez zapobiec.

Ostra PE jest najpowazniejsza i najgroZniejsza manife-
stacja kliniczna VTE. Poniewaz w wiekszosci przypadkow
PE jest konsekwencja DVT, wiekszos¢ z istniejacych danych
dotyczacych epidemiologii, czynnikéw ryzyka i historii natu-
ralnej pochodzi z badan, ktére analizowaty VTE jako catos¢.

Epidemiologia PE jest trudna do okreslenia, poniewaz
moze przebiega¢ bez objawéw klinicznych lub jej diagnoza
moze by¢ postawiona przypadkowo [2]; w niektorych przy-
padkach pierwsza manifestacja PE moze by¢ nagly zgon ser-
cowy [7, 8]. Ogélnie, PE stanowi jedna z gtéwnych przyczyn
$miertelnosci, zachorowalnosci i hospitalizacji w Europie.
Jak oszacowano na podstawie modelu epidemiologicznego,
w 2004 r. w 6 krajach Unii Europejskiej (z ogélna populacja
454,4 mln) ponad 317 000 zgonéw byto zwiazanych z VTE
[2]. Sposréd nich 34% objawito sie naglym zgonem w prze-
biegu PE, a 59% — zgonem wynikajacym z PE, ktéra pozo-
stala nierozpoznana w trakcie zycia; tylko u 7% pacjentow,
ktorzy zmarli na poczatku choroby, prawidtowo rozpoznano
PE przed zgonem. Poniewaz u 0s6b w wieku powyzej 40 lat
wystepuje zwiekszone ryzyko w poréwnaniu z pacjentami
miodszymi i ryzyko podwaja sie w kazdej kolejnej dekadzie,
przewiduje sie, ze w przysztosci u coraz wiekszej liczby
0s6b bedzie zdiagnozowana PE, ktéra moze by¢ przyczyna
zgonu [9].
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Badania wskazuja, ze u dzieci roczna czesto$¢ wystepo-
wania VTE wynosi 53—-57 na 100 000 wsréd hospitalizowa-
nych pacjentéw [10, 11]i 1,4-4,9 na 100 000 os6b populacji
ogodlnej [12, 13].

2.2. CZYNNIKI PREDYSPONUJACE

Liste czynnikow predysponujacych (czynnikéw ryzyka)
dla VTE przedstawiono w dodatku internetowym w do-
datkowej tabeli 1. Istnieje obszerna lista Srodowiskowych
i genetycznych czynnikéw predysponujacych. Uwaza sie, ze
VTE jest konsekwencjq interakcji miedzy czynnikami zwia-
zanymi z pacjentem (przewaznie statych) oraz czynnikami
ryzyka zwigzanymi z réznymi okoliczno$ciami (przewaznie
czasowych). Uwaza sie, ze VTE moze by¢ ,sprowokowana”
w obecnosci czasowego lub odwracalnego czynnika ryzyka
(takiego jak zabieg chirurgiczny, uraz, unieruchomienie,
ciaza, doustna antykoncepcja lub hormonalna terapia za-
stepcza) w ciagu ostatnich 6 tygodni do 3 miesiecy przed
diagnoza [14] i idiopatyczna w przypadku braku powyzszych
czynnikéw. Zatorowos$¢ ptucna moze réwniez wystapic przy
braku jakiegokolwiek znanego czynnika ryzyka. Obecnos¢
trwatych — w przeciwienstwie do duzych, przemijajacych
— czynnikéw ryzyka moze wptywac na decyzje dotyczaca
czasu trwania leczenia przeciwzakrzepowego po pierwszym
epizodzie PE.

Rozlegly uraz, operacja, ztamania koriczyn dolnych i wy-
miana stawéw oraz uszkodzenie rdzenia kregowego sg silnymi
czynnikami prowokujacymi VTE [9, 15]. Choroba nowotwo-
rowa jest dobrze znanym czynnikiem predysponujacym do
wystapienia VTE. Ryzyko VTE r6zni sie w r6znych typach no-
wotworéw ztosliwych [16, 17]. Nowotwory hematologiczne,
rak ptuca, nowotwory zotadka i jelit, rak trzustki i nowotwor
mobzgu wiaza sie z najwyzszym ryzykiem [18, 19]. Ponadto
nowotwor jest silnym czynnikiem ryzyka smiertelnosci ogdinej
po epizodzie VTE [20].

U kobiet w wieku rozrodczym antykoncepcja doustna
jest najczestszym czynnikiem usposabiajacym do VTE [21,
22]. Jesli VTE wystepuje w okresie ciazy, to jest ona gléwna
przyczyng zgonu matki [23]. Ryzyko jest najwigksze w trzecim
trymestrze ciazy i przez 6 tygodni w okresie poporodowym.
W poréwnaniu z ryzykiem wystepujacym u kobiety nieciezar-
nej, 3 miesiace po porodzie jest ono do 60 razy wyzsze [23].
Zaptodnienie in vitro dodatkowo zwieksza ryzyko VTE
zwiazane z ciaza. W przekrojowym badaniu pochodzacym
ze szwedzkiego rejestru ogélne ryzyko PE (w poréwnaniu
z ryzykiem kobiet dobranych wiekowo, ktére pierwsze
dziecko urodzity bez zaptodnienia in vitro) byto szczegbInie
zwiekszone w pierwszym trymestrze ciazy [wspotczynnik
ryzyka (HR) 6,97; 95% przedziat ufnosci (Cl) 2,21-21,96].
Bezwzgledna liczba kobiet, u ktérych wystapita PE, byta
niska w obu grupach (3 vs. 0,4 przypadkéw na 10 000 cigz
w pierwszym trymestrze cigzy, a 8,1 vs. 6,0 na 10 000 cigz
ogotem) [24]. U kobiet po menopauzie, ktére stosuja hormo-
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nalna terapie zastepcza, ryzyko VTE jest bardzo zréznicowane
w zaleznosci od preparatu [25].

Wykazano, ze infekcja jest powszechnym czynnikiem
ryzyka hospitalizacji z powodu VTE [15, 26, 27]. Transfuzje
krwi i czynnikéw stymulujacych erytropoeze réwniez korelujg
ze zwiekszonym ryzykiem VTE [15, 28].

U dzieci PE zwykle wiaze sie z DVT i rzadko wystepuje
bez czynnikéw prowokujacych. Powazne choroby przewlekte
i centralne cewniki zylne sg uwazane za prawdopodobne
czynniki wywotujace PE [29].

Zylna choroba zakrzepowo-zatorowa moze by¢ postrze-
gana jako czes¢ kontinuum choréb uktadu krazenia, a po-
wszechne czynniki ryzyka, takie jak palenie tytoniu, otytos¢,
hipercholesterolemia, nadcisnienie tetnicze i cukrzyca [30-33]
sa wspdlne z choroba tetnic, zwtaszcza z miazdzyca [34-37].
Jednak co najmniej czeciowo moze to by¢ zwigzek posredni,
uwarunkowany skutkami choroby wiericowej, a w przypadku
palenia tytoniu — choroby nowotworowej [38, 39]. Zawat
serca i niewydolnos$¢ serca zwiekszaja ryzyko PE [40, 41];
i odwrotnie, u chorych z VTE wystepuje zwiekszone ryzyko
kolejnego zawatu serca i udaru [42].

2.3. PRZEBIEG NATURALNY

Pierwsze prace dotyczace przebiegu naturalnego VTE
przeprowadzono w latach 60. XX wieku u pacjentéw po
operacjach ortopedycznych [43]. Dowody zebrane od czasu
tego poczatkowego raportu wykazaty, ze DVT rozwija sie
rzadziej w przypadku chirurgii nieortopedycznej. Ryzyko VTE
jest najwieksze w ciagu pierwszych 2 tygodni po operadji,
ale pozostaje podwyzszone przez 2-3 miesiecy. Profilaktyka
przeciwzakrzepowa istotnie zmniejsza ryzyko VTE w okresie
okotooperacyjnym. Czestos¢ wystepowania VTE jest zmniej-
szona w przypadku wydtuzonego czasu trwania profilaktyki
przeciwzakrzepowej po powaznej operacji ortopedycznej
i (W mniejszym stopniu) operacji nowotworu: ten zwiazek nie
zostat potwierdzony w przypadku chirurgii ogélnej (44, 45].
U wiekszosci pacjentow z objawowa DVT wystepuija skrzepliny
proksymalne, ktére w 40-50% przypadkéw moga powodowac
PE, czesto nie dajac objawéw klinicznych [44, 45].

Rejestry i zestawienia danych wypiséw ze szpitala niewy-
selekcjonowanych pacjentéw z PE lub VTE wykazaty 30-dnio-
wa umieralno$¢ catkowita wynoszaca 9-11%, a Smiertelnos¢
3-miesieczng — 8,6-17% [46-48]. Po ostrym epizodzie PE
rezolucja skrzeplin w tetnicach ptucnych jest czesto niepetna,
o czym $wiadcza ubytki perfuzji ptuc. W jednym z badar scyn-
tygrafia perfuzyjna ptuc wykazafa nieprawidtowosci u 35%
pacjentéw rok po ostrej PE, choc stopieii niedroznosci naczyn
ptucnych byt mniejszy niz 15% w 90% przypadkéw [49].
Wyniki dwdch stosunkowo niedawno opublikowanych badar
kohortowych obejmujacych 173 i 254 chorych wykazaty cze-
stos¢ wystepowania rezydualnych ubytkéw perfuzji ok. 30%
[50, 51]. Czestos¢ wystepowania potwierdzonego CTEPH po
idiopatycznej PE szacuje sie obecnie na ok. 1,5% (z szerokim
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zakresem ocenionym przewaznie na podstawie matych badan
kohortowych), w wiekszosci przypadkéw pojawiajacym sie
w ciagu 24 miesiecy od epizodu ostrej PE [52, 53].

Szczegotowej analizie poddano ryzyko nawrotu VTE
[54-56]. Na podstawie danych historycznych skumulowany
odsetek pacjentéw z wczesnym nawrotem VTE (poddanych
terapii przeciwkrzepliwej) wynosi 2,0% po 2 tygodniach,
6,4% po 3 miesigcach i 8% w ciagu 6 miesiecy; nowsze, ran-
domizowane badania dotyczace lekéw przeciwkrzepliwych
(omoéwione w czesci dotyczacej leczenia ostrej fazy) wskazuja,
ze czesto$¢ nawrotdw w ostatnim czasie znacznie spadfa.
Nawroty wystepuja zwykle w ciagu pierwszych 2 tygodni,
a nastepnie ich czestos¢ sie zmniejsza. We wczesnym okresie
aktywny nowotwor i brak szybkiego osiagniecia pozioméw
terapeutycznych antykoagulacji wydaja sie niezaleznie prze-
widywac zwiekszone ryzyko nawrotu [56, 57].

Skumulowany odsetek pacjentéw z péznym nawrotem
VTE (po 6 miesigcach i w wiekszosci przypadkéw po odstawie-
niu lekow przeciwkrzepliwych) szacuje sie na 13% po 1 roku,
23% po 5 latach i 30% po 10 latach [56]. Ogélnie wydaje sie,
Ze czesto$¢ nawrotow nie zalezy od obrazu klinicznego pierw-
szego zdarzenia (DVT lub PE), ale nawrét VTE moze nastapic
w tej samej formie klinicznej jak zdarzenie pierwotne (czyli
jesli VTE nawraca po PE, to najprawdopodobniej bedzie to
ponownie PE). Nawroty sa czestsze po wielu epizodach VTE
w przeciwienstwie do pojedynczego zdarzenia, a takze po
idiopatycznej VTE w przeciwienstwie do pojedynczego incy-
dentu w obecnosci przejéciowych czynnikéw ryzyka, szczegél-
nie zabiegu chirurgicznego [58]. Wystepuje rowniez czesciej
u kobiet, ktére w dalszym ciggu stosuja leczenie hormonalne
po epizodzie VTE oraz u pacjentéw, ktérzy przebyli PE lub
zakrzepice zyt proksymalnych w poréwnaniu z zakrzepica zyt
dystalnych (tydki). Z kolei do czynnikéw, w przypadku kt6-
rych nie potwierdzono jednoznacznie niezaleznego zwiazku
z p6znym nawrotem, naleza m.in. wiek, pte¢ meska [59, 60],
rodzinne wystepowanie VTE oraz zwiekszony wskaznik masy
ciala [54, 56]. Podwyzszone stezenia D-dimeru, w trakcie
lub po zakoriczeniu leczenia przeciwkrzepliwego, wskazuja
na zwiekszone ryzyko nawrotu [61-63]. Z kolei pojedyncze
defekty trombofilowe maja mafa wartos¢ prognostyczna i le-
czenie przeciwkrzepliwe prowadzone na podstawie wynikow
badan trombofilii nie doprowadzito do zmniejszenia czestosci
nawrotow VTE [64, 65].

2.4. PATOFIZJOLOGIA

Ostra PE zaktoca zaréwno krazenie krwi, jak i wymiane
gazowa. Niewydolnos¢ prawej komory (RV) spowodowana
przecigzeniem ci$nieniowym jest uwazana za giéwna przy-
czyne zgondéw w ciezkiej PE.

Wozrost ci$nienia w tetnicy ptucnej nastepuje tylko wtedy,
gdy wiecej niz 30-50% catkowitego pola przekroju poprzecz-
nego tetnic ptucnych jest zablokowanych przez materiat za-
krzepowo-zatorowy [66]. Zwezenie naczyih spowodowane PE,
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w ktérym posredniczy uwalnianie tromboksanu A2 i seroto-
niny, przyczynia sie do poczatkowego wzrostu naczyniowego
oporu ptucnego (PVR) po PE [67] — wazodylatatory moga
odwrdci¢ ten mechanizm [68, 69]. Przeszkoda anatomiczna
i zwezenie naczyn prowadza do wzrostu PVR i proporcjonal-
nego zmniejszenia podatnosci tetnic [70].

Gwattowny wzrost PVR skutkuje poszerzeniem RV, co
zmienia wilasciwosci skurczu miesnia RV w mechanizmie
Franka-Starlinga. Wzrost ci$nienia i wielkosci RV prowadzi
do zwiekszenia naprezenia Sciany i rozciagniecia miocytéw.
Wydtuzeniu ulega czas skurczu RV, podczas gdy aktywa-
cja neurohumoralna prowadzi do stymulacji inotropowej
i chronotropowej. Wraz ze skurczem naczyn uktadowych te
mechanizmy kompensacyjne zwiekszaja ciSnienie w tetnicy
ptucnej, poprawiajac przeptyw przez zablokowane tozysko
naczyn ptucnych i tymczasowo stabilizujac cisnienie tetnicze
(BP) [71]. Zakres natychmiastowej adaptacji jest ograniczony,
poniewaz wstepnie nieprzygotowana, cienkoscienna RV nie
jest w stanie generowac Sredniego cisnienia w tetnicy ptucnej
wyzszego niz 40 mm Hg.

Przedfuzenie czasu skurczu RV do wczesnego rozkurczu
w lewej komorze (LV) powoduje lewostronne wyginanie
przegrody miedzykomorowej [72]. Desynchronizacja skurczu
komoér moze by¢ nasilona poprzez rozwdj bloku prawej od-
nogi peczka Hisa. W rezultacie napetnianie LV na poczatku
rozkurczu jest utrudnione, co moze prowadzi¢ do zmniejsze-
nia rzutu serca (CO) i przyczynia sie do hipotensji systemowej
i niestabilnosci hemodynamicznej [73].

Jak opisano powyzej, nadmierna aktywacja neurohumo-
ralng w PE moze by¢ wynikiem zaréwno nieprawidfowego
napiecia Sciany RV, jak i wstrzasu hemodynamicznego. Stwier-
dzenie masywnych naciekéw w miesniu RV u pacjentdw,
ktorzy zmarli w ciagu 48 godzin od ostrej PE, moze by¢ wyja-
$nione wysokim poziomem adrenaliny uwolnionej w wyniku
,zapalenia miesnia sercowego” wywotanego przez PE [74].
Odpowiedz zapalna moze ttumaczy¢ wtérng destabilizacje
hemodynamiczna, ktéra czasami wystepuje 24-48 godzin
po ostrej PE, cho¢ nawrét PE moze stanowic¢ alternatywne
wyjasnienie w niektérych przypadkach [75].

Wreszcie, zwigzek miedzy podwyzszonym stezeniem
krazacych biomarkeréw uszkodzenia miesnia sercowego
i niekorzystnym wczesnym rokowaniem wskazuje, ze niedo-
krwienie RV ma znaczenie patofizjologiczne w ostrej fazie PE
[76-78]. Chociaz zawat RV jest rzadkoscia po PE, prawdo-
podobnie brak réwnowagi miedzy podaza a popytem tlenu
moze prowadzi¢ do uszkodzenia kardiomiocytéw i dalszej
redukgji sit kurczliwych.

Szkodliwy wptyw ostrej PE na migsien RV i uktad krazenia
przedstawiono na rycinie 1.

Niewydolnos¢ oddechowa w PE jest gtéwnie konsekwen-
cja niestabilnoéci hemodynamicznej [79]. Niski CO prowadzi
do desaturacji mieszanej krwi zylnej. Ponadto strefy zmniej-
szonego przeptywu w zwezonych naczyniach, w potaczeniu
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Zwiekszone obciazenie nastepcze RV

Spadek podazy O, w RV () v Rozstrzen RV

Niedomykalnos¢ TV

Spadek perfuzji .
wiencowej RV () \,lerosgvn(a?l)ema
scian
Spadek Wistrzas Aktywacja
systemowego kardiogenny neurohormonalna
B8P () Zapalenie
Niski CO () miokardium
Wzrost
Zmnigjs;oqe zapotrzebowania
obcigzenie RV na O, (1)

. LV
wstepne LV (|) Niedokrwienie RV

Zmniejszony rzut RV () Zmniejszona kurczliwos¢ RV ()
Rycina 1. Gtéwne czynniki przyczyniajace sie do zapasci hemody-
namicznej w ostrej zatorowosci ptucnej; BP — cisnienie tetnicze;
CO — rzut serca; LV — lewa komora; RV — prawa komora; TV —
zastawka trojdzielna

ze strefami z przepetnionym niezablokowanym fozyskiem
kapilarnym, prowadza do niedopasowania wentylacji do
perfuzji, ktére przyczynia sie do niedotlenienia. U blisko
jednej trzeciej pacjentéw przeciek prawo-lewy przez drozny
otwor owalny moze by¢ wykryty za pomoca echokardiografii:
jest to spowodowane odwrdceniem gradientu cisniert mie-
dzy prawym a lewym przedsionkiem i moze prowadzi¢ do
powaznego niedotlenienia oraz zwiekszonego ryzyka zatoru
paradoksalnego i udaru [80]. Wreszcie, nawet jesli nie wpty-
waja one na hemodynamike, niewielkie zatory obwodowe
moga powodowac krwotoki do pecherzykéw ptucnych pro-
wadzace do krwioplucia, zapalenia i wysieku opfucnowego,
zwykle o matym nasileniu. Ten obraz kliniczny jest znany jako
,zawat pfuca”. Jego wplyw na wymiane gazowa jest zwykle
tagodny, z wyjatkiem pacjentow ze wspdtistniejaca chorobg
sercowo-ptucna.

2.5. KLINICZNA KLASYFIKAC]I NASILENIA

ZATOROWOSCI PLUCNE]

Kliniczna klasyfikacja stopnia ciezkosci epizodu ostrej
PE opiera sie na szacowanym ryzyku zgonu zwigzanym z PE,
okreslanej na podstawie $miertelnosci szpitalnej lub 30-dnio-
wej (ryc. 2). Ta stratyfikacja, ktéra ma istotne znaczenie
zaréwno dla diagnostyki, jak i terapii proponowanych w ni-
niejszych wytycznych, jest oparta na ocenie stanu klinicznego
pacjenta w chwili rozpoznania, przy czym podejrzewa sie
lub potwierdza PE wysokiego ryzyka w przypadku wstrzasu
lub uporczywej hipotonii, natomiast PE niewysokiego ryzyka
w przypadku braku powyzszych objawéw.

3. Rozpoznanie
W niniejszych wytycznych w celu okreslenia postepo-
wania klinicznego, ,potwierdzong PE” definiuje sie jako
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Podejrzenie ostrej PE

Wstrzas lub hipotonia®

Tak Nie

Niewysokie ryzyko®

Wysokie ryzyko®

Rycina 2. Wstepna stratyfikacji ryzyka w ostrej zatorowosci ptucnej (PE)

2Zdefiniowane jako skurczowe cisnienie tetnicze < 90 mm Hg lub spadek ci$nie-
nia skurczowego o > 40 mm Hg przez > 15 minut, jesli nie jest spowodowane
wystgpieniem nowej arytmii, hipowolemii lub posocznicy

®Na podstawie szacowanej 30-dniowej smiertelnosci wewnatrzszpitalnej
zwigzanej z PE

wystarczajaco wysokie prawdopodobieristwo PE, aby wskazy-
wac na koniecznos¢ swoistego leczenia PE oraz ,wykluczong
PE” jako wystarczajaco niskie prawdopodobieristwo PE, aby
uzasadni¢ wstrzymanie sie od wdrozenia swoistego leczenia
PE z akceptowalnie niskim ryzykiem.

3.1. OBRAZ KLINICZNY

Zatorowos¢ ptucna moze poczatkowo pozostawac nie-
rozpoznana, poniewaz objawy podmiotowe i przedmiotowe
sq niespecyficzne (tab. 3). Gdy obraz kliniczny budzi podej-
rzenie PE u danego pacjenta, nalezy przeprowadzi¢ dalsze
obiektywne badania. U wiekszosci pacjentéw PE podejrzewa
sie na podstawie dusznosci, bélu w klatce piersiowej, omdle-
nia lub stanu przedomdleniowego i/lub krwioplucia [81-83].
Niedocisnienie tetnicze i wstrzas wystepuja rzadko, lecz sa
istotne klinicznie, poniewaz wskazuja na centralng PE i/lub
znacznie zmniejszona rezerwe hemodynamiczna. Omdlenie
stwierdza sie rzadko, ale moze ono wystepowac niezaleznie
od obecnosci niestabilnosci hemodynamicznej [84]. Wresz-
cie PE moze by¢ catkowicie bezobjawowa i zosta¢ wykryta
przypadkowo podczas badan diagnostycznych zwiazanych
z inng chorobg albo w sekcji zwtok.

Bol w klatce piersiowej stanowi czesty objaw PE; jest
zazwyczaj spowodowany podraznieniem optucnej z powodu
zatoréw obwodowych prowadzacych do zawatu ptuca [85].
W centralnej PE b6l w klatce piersiowej moze mie¢ charakter
typowo stenokardialny i moze odzwierciedla¢ niedokrwienie
RV, wymagajace diagnozowania réznicowego z ostrym zespo-
tem wiericowym (ACS) lub rozwarstwieniem aorty. Dusznos$¢
moze by¢ ostra i ciezka w centralnej PE; w przypadku matej
obwodowej PE jest zazwyczaj tagodna i moze by¢ przejscio-
wa. U pacjentéw z wczesniej istniejaca niewydolnoscia serca
lub chorobg ptuc nasilenie dusznosci moze by¢ jedynym
objawem wskazujacym na PE.
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Tabela 3. Charakterystyka kliniczna chorych z podejrzeniem PE
w izbie przyje¢ (na podstawie Pollacka i wsp., 2011) [82]

PE potwier- | PE niepotwier-
dzona dzona
(n = 1880) (n = 528)
Dusznos¢ 50% 51%
B&I optucnowy w klatce 39% 28%
piersiowej
Kaszel 23% 23%
Bol podmostkowy w klatce 15% 17%
piersiowej
Goraczka 10% 10%
Krwioplucie 8% 4%
Omdlenie 6% 6%
Jednostronny bél konczyny 6% 5%
dolnej
Objawy DVT (jednostronny 24% 18%
obrzek konczyny dolnej)

DVT — zakrzepica zyt gtebokich; PE — zatorowos¢ ptucna

Znajomos¢ czynnikéw predysponujacych do VTE jest
wazna w okreslaniu prawdopodobiefistwa PE, ktére wzrasta
wraz z liczba obecnych czynnikéw predysponujacych; jednak
az u 30% chorych z PE nie mozna wykry¢ zadnych czynnikow
prowokujacych [86]. W gazometrii hipoksemia jest uwazana
za typowy objaw w ostrej PE, ale az u 40% pacjentow stwier-
dza sie prawidtowa saturacje tlenu w krwi tetniczej, a u 20%
prawidtowy gradient pecherzykowo-tetniczy tlenu [87, 88].
Czesto obecna jest réwniez hipokapnia. Zdjecie rentgenow-
skie klatki piersiowej jest zwykle nieprawidfowe i chociaz
jego wynik nierzadko jest niespecyficzny dla PE, umozliwia
wykluczenie innych przyczyn dusznosci lub bélu w klatce
piersiowej [89]. Pomocne moze by¢ zidentyfikowanie zmian
elektrokardiograficznych wskazujacych na przeciazenie
RV, takich jak odwrécenie zatamka T w odprowadzeniach
V,-V,, zespét QR w V,, zesp6t STQ3T3 oraz niepetny lub
catkowity blok prawej odnogi peczka Hisa. Te zmiany elektro-
kardiograficzne zwykle wystepuja w ciezszych przypadkach
PE [90], natomiast w fagodniejszych przypadkach jedyna
nieprawidtowoscia moze by¢ tachykardia zatokowa, obec-
na u 40% pacjentéw. Wreszcie, arytmia przedsionkowa,
najczesciej w postaci migotania przedsionkéw, moze sie
wigzac z ostrg PE.

3.2. 0SZACOWANIE PRAWDOPODOBIENSTWA
KLINICZNEGO
Mimo ograniczonej czutosci i swoistosci poszczegdinych
objawéw podmiotowych i przedmiotowych oraz wynikéw
podstawowych badan dodatkowych, ich taczna subiektywna
ocena przez lekarza lub zastosowanie zasad predykcji umoz-
liwia rozr6znienie wéréd chorych z podejrzeniem PE r6znych
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kategorii klinicznego, wstepnego (pre-test probability) prawdo-
podobienstwa, ktére odpowiada wzrastajacej czestosci wyste-
powania potwierdzonej PE. PoniewaZz prawdopodobienstwo
PE po tescie, np. po tomografii komputerowej (CT) zalezy nie
tylko od wiasciwosci samego testu diagnostycznego, ale takze
od prawdopodobieristwa PE sprzed badania, ocena prawdo-
podobienstwa klinicznego jest podstawowym elementem we
wszystkich algorytmach diagnostycznych dotyczacych PE.

Wartos¢ oceny klinicznej zostata potwierdzona w kilku
duzych badaniach klinicznych [91-93], w tym w Prospective
Investigation On Pulmonary Embolism Diagnosis (PIOPED)
[94]. Nalezy pamieta¢, ze ocena kliniczna zazwyczaj obejmuje
powszechnie dostepne badania, takie jak zdjecie rentgenow-
skie klatki piersiowej i elektrokardiogram w celu diagnostyki
roéznicowej. Jednak w ocenie klinicznej brakuje standaryzacji;
dlatego wprowadzono wyrazne reguty predykcji, z ktérych
najczesciej stosowana jest skala opracowana przez Wellsa
i wsp. (tab. 4) [95]. Zostata ona szeroko potwierdzona zaréw-
no w schemacie obejmujacym 3 (niskie, posrednie i wysokie
prawdopodobieristwo kliniczne PE), jak i 2 kategorie (PE
prawdopodobna lub mato prawdopodobna) [96-100]. Skala
ta jest prosta i bazuje na tatwych do uzyskania informacjach,
jednak jeden subiektywny element (rozpoznanie alternatywne
mniej prawdopodobne niz PE), moze zmniejsza¢ powtarzal-
nos¢ skali Wellsa miedzy réznymi obserwatorami [101-103].
W Europie stosowana jest rowniez zmodyfikowana wersja
skali genewskiej (tab. 4) [93]. Ta prosta wystandaryzowana
skala opiera si¢ w cafoéci na zmiennych klinicznych. Obydwie
skale zostaty odpowiednio zweryfikowane [104-106].

Ostatnio zaréwno skala Wellsa, jak i zmodyfikowana skala
genewska zostaly uproszczone w celu zwiekszenia ich przy-
datnosci w praktyce klinicznej (tab. 4) [107, 108]; obydwie
wersje poddano ocenie wewnetrznej i zewnetrznej [105,
1091. Niezaleznie od tego, ktéra skala zostanie uzyta, odsetek
pacjentéw, u ktérych mozna sie spodziewac potwierdzonej PE
wynosi ok. 10% w kategorii niskiego prawdopodobieristwa,
30% w kategorii posredniego prawdopodobienstwa oraz
65% w kategorii wysokiego prawdopodobienstwa [104].
W przypadku zastosowania klasyfikacji dwustopniowej
odsetek pacjentéw z potwierdzong PE w kategorii ,PE mato
prawdopodobna” wynosi ok. 12% [104].

3.3. D-DIMER

Stezenie D-dimeru wzrasta w surowicy w obecnosci
ostrego zakrzepu ze wzgledu na réwnoczesng aktywacje
ukfadu krzepniecia i fibrynolizy. Negatywna wartos¢ predyk-
cyjna testow D-dimeru jest wysoka i prawidtowe stezenie tego
parametru wskazuje na niskie prawdopodobienistwo ostrej
DVT lub PE. Z kolei fibryna jest wytwarzana rowniez w wielu
stanach, takich jak nowotwory, stany zapalne, krwawienia,
urazy, operacje i martwica. Dlatego tez dodatnia wartos¢
predykcyjna podwyzszonego stezenia D-dimeru jest niska
i test D-dimeru nie jest przydatny do potwierdzenia PE.
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Tabela 4. Skale wykorzystywane w ocenie klinicznego prawdopo-

dobienstwa PE

Reguta przyznawania

punktéw na podstawie

decyzji klinicznej

Skala Wellsa Wersja Wersja
oryginalna | uproszczo-
[95] na [107]
PE lub DVT w wywiadzie 1,5 1
Tetno > 100 bpm 1,5 1
Operacja lub unieruchomienie w cig- 1,5 1
gu ostatnich 4 tygodni
Krwioplucie 1 1
Aktywna choroba nowotworowa 1 1
Objawy kliniczne DVT 3 1
Alternatywna diagnoza jest mniej 3 1
prawdopodobna niz PE
Prawdopodobienstwo kliniczne
Podziat trzypoziomowy
Niski 0-1 Brak danych
Posredni 2-6 Brak danych
Wysoki >7 Brak danych
Podziat dwupoziomowy
PE mato prawdopodobna 0-4 0-1
PE prawdopodobna >5 >2
Zmodyfikowana skala genewska Wersja Wersja
oryginalna | uproszczo-
[93] na [108]
PE lub DVT w wywiadzie 3 1
Tetno
75-94 bpm 3 1
> 95 bpm 5 2
Operacja lub ztamanie w ciggu 2 1
ostatniego miesigca
Krwioplucie 2 1
Aktywna choroba nowotworowa 2 1
Bolesnos¢ zyt gtebokich konczyny 4 1
dolnej podczas palpacji i jednostron-
ny obrzek
Wiek > 65 lat 1 1
Prawdopodobienstwo kliniczne
Skala trzypoziomowa
Niskie 0-3 0-1
Posrednie 4-10 2-4
Wysokie > 11 >5
Skala dwupoziomowa
PE mato prawdopodobna 0-5 0-2
PE prawdopodobna >6 >3

bpm — uderzenia na minute; DVT — zakrzepica zyt gtebokich; PE — zato-

rowos¢ pfucna
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Istnieje kilka testow D-dimeru [110, 111]. Test ilosciowy
immunoenzymatyczny (ELISA) lub testy bedace jego pochod-
nymi charakteryzuja sie 95-procentowa lub wyzsza czutoscia
diagnostyczng, a zatem moga by¢ stosowane u pacjentéw
w celu wykluczenia PE u oséb z niskim lub posrednim
prawdopodobieristwem przed badaniem. W izbie przyje¢
ujemny wynik testu D-dimeru metodg ELISA w pofaczeniu
z oceng klinicznego prawdopodobierstwa pozwala na wy-
kluczenie choroby bez wykonywania dalszych badan u ok.
30% pacjentéw z podejrzeniem PE [100, 112, 113]. Badania
wykazaty, ze 3-miesieczne ryzyko zakrzepowo-zatorowe
wynosito < 1% u os6b, u ktérych nie wdrozono terapii na
podstawie ujemnego wyniku testu (tab. 5) [99, 112-116];
wyniki te potwierdzono w metaanalizie [117].

llodciowe testy lateksowe i badania aglutynacji petnej krwi
charakteryzuja sie czutoscig diagnostyczna < 95%, a zatem sa
czesto okreslane jako umiarkowanie wrazliwe. W badaniach
obserwacyjnych testy te okazaly sie bezpieczne w wyklucza-
niu obecnosci PE u chorych z PE mato prawdopodobna oraz
u pacjentéw z niskim prawdopodobieristwem klinicznym
[99, 100, 105]. Nie okreslono bezpieczenstwa wykorzystania
tych testow w celu wykluczeniu PE u chorych z posrednim
klinicznym prawdopodobieristwem PE. Testy typu point-of-
-care (testy przytézkowe) cechuja sie umiarkowang czufoscig
i brakuje danych z badan obserwacyjnych dotyczacych PE
— z wyjatkiem ostatnio przeprowadzonego badania w wa-
runkach podstawowej opieki zdrowotnej, z uzyciem uprosz-
czonego testu D-dimeru [118], w ktérym 3-miesieczne ryzyko
zakrzepowo-zatorowe wynosito 1,5% u pacjentéw z mafo
prawdopodobna PE i negatywnym wynikiem testu D-dimeru.

Swoisto$¢ testu D-dimeru w przypadku podejrzenia
PE systematycznie spada wraz z wiekiem, do prawie 10%
u pacjentéw > 80. rz. [119]. Najnowsze dowody wskazuja
na zasadno$¢ stosowania dostosowanego do wieku punktu
odciecia w celu zwiekszenia efektywnosci badania D-dimeru
w starszym wieku [120, 121]. W ostatniej metaanalizie warto-
Sci odciecia dostosowane do wieku (wiek X 10 ug/l powyzej
50 lat) pozwolity zwiekszy¢ swoistos¢ od 34% do 46% przy
zachowaniu czutosci powyzej 97% [122]. W wieloosrodko-
wym, prospektywnym badaniu oceniono ten dostosowany
do wieku punkt odciecia w grupie 3346 os6b. U pacjentow
z prawidtowym wynikiem stezenia D-dimeru dostosowanym
do wieku nie wykonywano angiografii ptuc za pomoca CT
i nie poddawano ich terapii, a nastepnie obserwowano
przez 3 miesigce. Sposrod 766 pacjentow w wieku 75 lat
i wiecej 673 os6b charakteryzowalo sie niewysokim praw-
dopodobienstwem klinicznym PE. Zastosowanie wyniku
testu D-dimeru z uzyciem punktu odciecia dostosowa-
nego do wieku (zamiast ,standardowego” 500 ug/l punkt
odcigcia) pozwolito na zwigkszenie liczby oséb, u ktérych
mozna byto wykluczy¢ PE z 43 (6,4%; 95% Cl 4,8-8,5%)
do 200 (29,7%; 95% CI 26,4-33,3%), bez wzrostu fatszywie
ujemnych wynikéw [123]. Stezenie D-dimeru jest réwniez
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Tabela 5. Przydatnos¢ diagnostyczna réznych testow do oznaczania stezenia D-dimeru w wykluczaniu ostrej PE na podstawie wynikow

leczenia
. Liczba Czestosc PE wykluczona na podstawie Trzymiesieczne ryzyko
. Rodzaj . , . .
Badanie testu pacjentow | wystepo- testu D-dimeru i prawdopodo- zakrzepowo-zatorowe
(n) wania PE bienstwa klinicznego?® (95% ClI)
Carrier, 2009 Vidas 5622 22% 2246 (40%) 0,1% (0,0-0,4)
(metaanaliza) [117] Exclusion
Kearon, 2006 [97]; SimpliRed 2056 12% 797 (39%) 0,0% (0,0-0,5)
Wells, 2001 [100]
Leclercq, 2003 [99]; Tinaquant 3508 21% 1123 (32%) 0,4 (0,0-1,0)
ten Wolde, 2004 [129];
Van Belle, 2006 [130]

Cl — przedziat ufnosci; PE — zatorowo$¢ ptucna

aNiskie lub posrednie prawdopodobienstwo kliniczne lub PE mato prawdopodobna, w zaleznosci od badania

czesciej podwyzszone u pacjentéw z nowotworem [124,
125], u chorych hospitalizowanych [105, 126] i u kobiet
w ciazy [127, 128]. Zatem liczba os6b, u ktérych stezenie
D-dimeru musi by¢ zmierzone w celu wykluczenia jednej
PE (okreslanych jako liczba chorych, ktérych nalezy poddac
badaniu, aby wykluczy¢ jeden przypadek choroby — number
needed to test) waha sie miedzy 3 na oddziale ratunkowym
do > 10 w wyzej wymienionych sytuacjach klinicznych.
Ujemna warto$¢ predykcyjna (ujemnego) badania D-dimeru
pozostaje wysoka w takich sytuacjach.

3.4. TOMOGRAFIA KOMPUTEROWA PLUC

Od czasu wprowadzenia wielorzedowej CT (MDCT)
z wysoka rozdzielczoscig przestrzenng i czasowa oraz dobra
jakoscia kontrastowania naczyn tetniczych angiografia CT stata
sie w praktyce klinicznej metoda z wyboru stuzaca do oceny
naczyn ptucnych w razie podejrzenia PE. Badanie umozliwia
odpowiednia wizualizacje tetnic ptucnych co najmniej do po-
ziomu tetnic segmentalnych [131-133]. W badaniu PIOPED
[l zaobserwowano czuto$¢ wynoszaca 83% i swoistos¢ rowng
96% w odniesieniu do MDCT (gléwnie czterorzedowej) [134].
Badanie PIOPED Il naswietlito wptyw klinicznego prawdo-
podobienstwa na wartos¢ predykcyjna MDCT. U pacjentéw
z niskim lub posrednim prawdopodobienstwem klinicznym
w skali Wellsa ujemny wynik CT charakteryzowat sie wy-
soka negatywna wartoscia predykcyjna PE (odpowiednio
96% i 89%), podczas gdy w przypadku chorych z wysokim
prawdopodobieristwem wstepnym wynosita ona tylko 60%.
I odwrotnie, dodatnia wartos¢ predykcyjna dodatniego wy-
niku CT byta wysoka (92-96%) u pacjentéw z posrednim
i wysokim prawdopodobienistwem klinicznym, a znacznie
mniejsza (58%) u os6b z niskim prawdopodobiefstwem kli-
nicznym PE. Dlatego lekarze powinni zachowac¢ szczeg6lna
ostroznos¢ w przypadku rozbieznosci miedzy ocena kliniczna
i wynikiem MDCT.

Cztery ostatnie badania dostarczyty dowodéw na korzysé
CT jako samodzielnego testu do wykluczania PE. W pro-
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spektywnym badaniu obejmujacym 756 os6b z klinicznym
podejrzeniem PE przyjetych na oddziat ratunkowy wszyscy
chorzy z wysokim lub niewysokim prawdopodobiefistwem
PE oraz z dodatnim wynikiem testu dimeru D metoda ELISA
zostali poddani zaréwno ultrasonografii koficzyn dolnych,
jak i MDCT [113]. Udziat chorych, u ktérych stwierdzono
proksymalna DVT w badaniu ultrasonograficznym mimo
ujemnego wyniku MDCT, wynosit jedynie 0,9 (95% Cl 0,3—
—2,7%) [113]. W innym badaniu [99] wszyscy pacjenci zakla-
syfikowani do grupy z prawdopodobna PE w dychotomicznej
skali Wellsa lub osoby z dodatnim wynikiem testu D-dimeru
zostali poddani MDCT klatki piersiowej. Trzymiesieczne
ryzyko zakrzepowo-zatorowe u pacjentéw nieleczonych
z powodu ujemnego wyniku CT byto niskie (1,1%; 95% Cl
0,6-1,9) [99]. W dwdch randomizowanych, kontrolowanych
badaniach rezultaty byty podobne. W badaniu kanadyjskim
pordéwnujacym scyntygrafie wentylacyjno-perfuzyjna (V/Q)
i CT (gtéwnie MDCT) tylko 7 sposréd 531 pacjentéw (1,3%)
z ujemnym wynikiem CT miafo DVT, a u 1 chorego wystapit
incydent zakrzepowo-zatorowy w okresie obserwacji [135].
Dlatego tez 3-miesieczne ryzyko zakrzepowo-zatorowe przy
zastosowaniu samego CT oceniono na 1,5% (95% C1 0,8-2,9)
[135]. W badaniu europejskim poréwnano dwie strategie dia-
gnostyczne oparte na tescie D-dimeru i MDCT, w jednym z,
aw drugim bez ultrasonografii kompresyjnej koriczyn dolnych
(CUS) [116]. W grupie, w ktérej wykonywano test D-dimeru,
3-miesieczne ryzyko zakrzepowo-zatorowe wynosito 0,3%
(95% CI1 0,1-1,2) wérdéd 627 pacjentéw, niepoddanych tera-
pii — na podstawie ujemnego wyniku D-dimeru lub MDCT.

Zebrane razem powyzsze dane sugeruja, ze ujemny
wynik MDCT jest wystarczajacym kryterium dla wykluczenia
PE u pacjentéw z niewysokim prawdopodobieristwem klinicz-
nym tej choroby. Nadal natomiast pozostaje kontrowersyjne,
czy pacjenci z negatywnym wynikiem CT, ale z wysokim
prawdopodobiefstwem klinicznym powinni by¢ dalej dia-
gnozowani. Badanie MDTC wykazujace obecno$¢ PE na
poziomie segmentalnym lub bardziej proksymalnym stanowi
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odpowiedni dowod potwierdzajacy PE u chorych z niematym
prawdopodobieristwem klinicznym; jednak dodatnia wartos¢
predykcyjna MDCT jest mniejsza u 0s6b z niskim klinicznym
prawdopodobiefistwem PE i nalezy rozwazy¢ wykonanie
dalszych badan, zwtaszcza jezeli skrzepliny sg obecne jedynie
w tetnicach segmentalnych lub subsegmentalnych.

Inna kontrowersyjna kwestia jest znaczenie kliniczne
izolowanej subsegmentalnej PE w angiografii CT, czyli obec-
nosci skrzepliny na poziomie subsegmentalnym. Zmiana taka
byta obecna u 4,7% (2,5-7,6%) pacjentéw z PE, u ktérych
wykonano jednorzedowa angiografie CTiu 9,4% (5,5-14,2%)
0sob, ktore skierowano na MDCT [136]. Warto$¢ predykcyjna
wyniku dodatniego jest niska, a zgodnos$¢ dotyczaca zatoro-
wosci dystalnej miedzy r6znymi badaczami (interobserver
variability) — niewielka [137]. W takiej sytuacji mozna wy-
kona¢ CUS, aby upewnic sie, ze pacjent nie ma DVT, ktére
wymagatoby leczenia. U chorego z izolowana subsegmentalng
PE i bez proksymalnej DVT decyzje o rozpoczeciu terapii
nalezy podejmowac indywidualnie, biorac pod uwage praw-
dopodobienstwo kliniczne i ryzyko krwawienia.

Wenografia za pomocg CT zostata uznana za prosty
spos6b diagnozy DVT u pacjentéw z podejrzeniem PE, po-
niewaz moze by¢ potaczona z angiografia CT klatki piersiowej
w pojedynczej procedurze, przy uzyciu tylko jednej iniekgji
dozylnego kontrastu. W badaniu PIOPED Il potaczenie we-
nografii CT z angiografig CT zwiekszyto czuto$¢ w przypadku
PE z 83% do 90% i charakteryzowato sie podobna swoistoscig
(ok. 95%) [134, 138], jednak odpowiedni wzrost wartosci pre-
dykcyjnej ujemnej nie miaf znaczenia klinicznego. Wenografia
CT wymaga znacznego zwiekszenia dawki promieniowania,
co moze stanowi¢ problem, zwtaszcza u mfodszych kobiet
[139]. Poniewaz wenografia CT i CUS wigzaly sie z podobnymi
wynikami u pacjentéw z objawami przedmiotowymi lub pod-
miotowymi DVT w badaniu PIOPED Il [138], nalezy stosowac
ultrasonografie zamiast wenografii CT (patrz rozdziat 3.10).

Przypadkowe wykrycie klinicznie niespodziewanej PE
podczas CT jest coraz czestsze — pojawia sie w przypadku
1-2% wszystkich CT klatki piersiowej, zwykle u pacjentéw
z nowotworem, ale takze u 0s6b z napadowym migotaniem
przedsionkéw, niewydolnoscia serca lub z wywiadem migo-
tania przedsionkéw [140-143]. Nie ma wiarygodnych danych
wskazujacych, jak postepowac w przypadku nieoczekiwanej
PE, ale wiekszos¢ ekspertéw zgadza sie, ze chorzy z nowo-
tworem oraz pacjenci ze skrzepilnami w tectnicach pfatowych
lub bardziej proksymalnych powinni by¢ poddani terapii
przeciwkrzepliwej [144].

3.5. SCYNTYGRAFIA PLUC

Scyntygrafia V/Q jest uznanym badaniem diagnostycznym
w PE. Dowiedziono bezpieczeristwa jej stosowania, a liczba
opisanych reakgji alergicznych byta nieduza. Podstawa tej me-
tody jest dozylna infuzja makroagregatéw czasteczek albumin
znakowanych technetem (Tc)-99 m, blokujacych niewielka
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cze$¢ kapilar ptucnych i umozliwiajacych scyntygraficzna
ocene perfuzji ptuc. Skany perfuzji sa potaczone z badaniami
wentylacji, do oceny ktérej uzywa sie réznych znacznikow,
takich jak ksenon-(Xe)133, aerozole znakowane Tc-99m lub
mikroczasteki wegla znakowane Tc-99m (Technegas). Wyko-
nywanie dodatkowych skanéw wentylacyjnych ma na celu
zwiekszenie swoistosci badania: w ostrej PE oczekuje sie,
ze wentylacja bedzie prawidfowa w obszarach hipoperfuzji
[niezgodnos¢ wentylacyjno-perfuzyjna (mismatch)] [145, 146].
Wedtug danych International Commission on Radiological
Projection (ICRP) narazenie na promieniowanie podczas
scyntygrafii ptuc z uzyciem albumin znakowanych Tc-99 m
o radioaktywnosci 100 MBq siega 1,17 mSv dla przecietnie
zbudowanej osoby dorostej i tym samym jest istotnie nizsze
w poréwnaniu z dawkami stosowanymi podczas spiralnej CT
(2-6 mSv) [147, 148].

Poniewaz scyntygrafia V/Q jest badaniem z uzyciem
mniejszej ilosci Srodka kontrastowego i nizszej dawki pro-
mieniowania, korzystne jest stosowanie tej procedury u pa-
cjentéw ambulatoryjnych z niskim prawdopodobiefistwem
klinicznym i prawidtowym zdjeciem radiologicznym klatki
piersiowej, u mtodych chorych (szczegélnie kobiet), kobiet
w ciazy, u pacjentoéw z wywiadem anafilaksji po zastosowaniu
$rodka kontrastowego i silnym dodatnim wywiadem alergicz-
nym, w ciezkiej niewydolnosci nerek oraz u pacjentéw ze
szpiczakiem i paraproteinemia [149].

Wyniki scyntygrafii ptuc czesto klasyfikuje sie zgodnie
z kryteriami ustalonymi w badaniu PIOPED — prawidfowe
lub prawie prawidfowe, niskie, posrednie (niediagnostyczne)
i wysokie prawdopodobieristwo PE [94]. Kryteria klasyfikacji
byty przedmiotem dyskusji i modyfikacji [150, 151]. W celu
utatwienia komunikacji z lekarzami preferuje sie klasyfikacje
trzystopniowa — prawidfowy skan (wykluczajacy PE), skan
o wysokim prawdopodobieiistwie (uwazany za diagnostyczny
dla PE u wiekszosci pacjentéw) i skan niediagnostyczny [135,
152, 153]. Prospektywne badania kliniczne wskazuja, ze
bezpieczne jest odstapienie od leczenia przeciwkrzepliwego
u chorych z prawidtowym wynikiem scyntygrafii perfuzyjnej.
Zostafo to ostatnio udowodnione w badaniach randomizo-
wanych poréwnujacych scyntygrafie V/Q z CT [135]. Analiza
danych z ostatniego badania PIOPED Il potwierdzifa sku-
teczno$¢ scyntygrafii V/Q o wysokim prawdopodobieristwie
przy potwierdzaniu diagnozy PE oraz skanu prawidfowego
dla wykluczania PE [154]. Wykonywanie jedynie badania
perfuzyjnego jest dopuszczalne u pacjentdéw z prawidtowym
wynikiem zdjecia rentgenowskiego klatki piersiowej; w tej sy-
tuacji kazdy ubytek perfuzji bedzie uznawany za niezgodnos¢
(mismatch) [155]. Wysoka czestos¢ skanéw niediagnostycz-
nych o posrednim prawdopodobienstwie PE jest przyczyna
krytyki, poniewaz wskazuje na koniecznos¢ wykonywania
dalszych badan diagnostycznych. Zaproponowano rézne stra-
tegie rozwigzania tego problemu, w szczeg6lnosci dofaczenie
prawdopodobienstwa klinicznego [91, 156, 157].
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Whyniki najnowszych badan wskazuja, ze obrazowanie
metoda tomografii emisyjnej pojedynczego fotonu (SPECT),
z niskodawkowa CT lub bez niej, moze zmniejszy¢ czestos¢
wystepowania skanéw niediagnostycznych [152, 158-161].
Obrazowanie SPECT moze nawet umozliwi¢ zastosowanie
zautomatyzowanych algorytméw detekcji dla PE [162].
Nalezy przeprowadzi¢ szeroko zakrojone badania w celu
potwierdzenia wartosci diagnostycznej tych nowych strate-
gii postepowania.

3.6. ARTERIOGRAFIA PLUCNA

Arteriografia pfucna pozostawata przez dziesieciolecia
metoda referencyjna w diagnostyce lub wykluczaniu PE, ale
obecnie jest rzadko wykonywana, poniewaz mniej inwazyjna
angiografia CT cechuje sie podobng wartoscig diagnostycz-
na [163]. Arteriografia ptucna jest czesciej wykorzystywana
w ukierunkowanym przezskérnym leczeniu ostrej PE za
pomoca cewnikéw. Subtrakcyjna angiografia cyfrowa (DSA)
wymaga mniej srodka kontrastowego niz konwencjonalne
nagranie angiogiografii (cineangiography) i charakteryzuje
sie doskonafq jakoscig obrazowania obwodowych naczyn
ptucnych u pacjentéw, ktérzy moga wstrzymac oddech; jest
mniej przydatna do obrazowania gtéwnych naczyn ptucnych
z powodu artefaktéw spowodowanych ruchem serca.

Diagnoze ostrej PE stawia sie na podstawie bezposred-
nich dowodéw obecnosci skrzepliny w dwéch projekcjach
lub w postaci ubytkéw perfuzji badz amputacji odgatezienia
tetnicy ptucnej [94]. Mate skrzepliny (o wielkosci 1-2 mm)
w tetnicach subsegmentalnych moga by¢ wizualizowane za
pomoca DSA, ale obserwacja ta wiaze sie z duza zmiennoscia
miedzy poszczegblnymi badaczami (inter-observer variability)
[164, 165]. Posrednie objawy PE, takie jak powolny przeptyw
kontrastu, regionalna hipoperfuzja i op6zniony lub zmniej-
szony przeptyw krwi zylnej ptuc nie sa zweryfikowane, a tym
samym nie s diagnostyczne. Mozna stosowac skale Millera
do ilosciowej oceny stopnia obliteracji $wiatfa naczynia [166].

Arteriografia ptucna nie jest pozbawiona ryzyka powi-
kfan. W badaniu z udzialem 1111 pacjentéw Smiertelnos¢
zwiazana z procedura wynosita 0,5%, powazne powikfania
niezakoficzone zgonem wystapity w 1% przypadkéw, a drob-
ne komplikacje u 5% chorych [167]. Wiekszoé¢ zgonéw za-
notowano wsréd oséb z niestabilnoscig hemodynamiczna lub
z niewydolnoscig oddechowa. Ryzyko krwawienia zwiazane
z miejscem wklucia zwieksza sie, jesli podjeto prébe trom-
bolizy u chorych z PE zdiagnozowana w trakcie arteriografii
ptucnej [168].

Podczas arteriografii ptucnej powinno sie zawsze wyko-
nywac pomiary hemodynamiczne w celu oceny nasilenia PE,
poniewaz moga one wskazywac na inne zaburzenia krazenio-
wo-oddechowe. U chorych niestabilnych hemodynamicznie
nalezy zmniejszy¢ objetos¢ srodka kontrastowego i unikac
iniekcji nieselektywnych [169].
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3.7. ANGIOGRAFIA METODA REZONANSU

MAGNETYCZNEGO

Angiografie metoda rezonansu magnetycznego (MRA)
oceniano juz przez kilka lat przy podejrzeniu PE, ale wyniki
szeroko zakrojonych badan zostaty opublikowane dopiero
niedawno [170, 171]. Wskazuja one, ze technika ta, chociaz
obiecujaca, nie jest jeszcze gotowa do zastosowania w prakty-
ce klinicznej ze wzgledu na niska czutos¢, duzy odsetek badan
niejednoznacznych i mafa dostepnos¢ w wiekszosci placowek
ratunkowych. Hipoteza, ze ujemny wynik MRA w potacze-
niu z brakiem proksymalnej DVT w CUS moze bezpiecznie
wykluczy¢ klinicznie istotng PE, jest obecnie oceniana w wie-
loosrodkowym badaniu (ClinicalTrials.gov NCT 02059551).

3.8. BADANIE ECHOKARDIOGRAFICZNE

Ostra PE moze prowadzi¢ do przeciazenia cisnieniowego
RV i dysfunkcji komory, ktére moze by¢ wykryte za pomoca
echokardiografii. Ze wzgledu na specyficzng geometrie RV
nie istnieje pojedynczy parametr echokardiograficzny dostar-
czajacy szybkiej i niezawodnej informacji o wielkosci i funkgji
RV. To dlatego echokardiograficzne kryteria rozpoznawania
PE réznity sie miedzy poszczeg6lnymi badaniami. W zwiaz-
ku z ujemna wartoscia predykcyjna echokardiografii rzedu
40-50% ujemny wynik badania nie wyklucza PE [157, 172,
173]. Z kolei cechy przeciazenia lub dysfunkcji RV moga by¢
obecne réwniez przy braku ostrej PE i wynika¢ z jednoczesnej
choroby serca lub ptuc [174].

Poszerzenie RV jest obecne u co najmniej 25% pacjentow
z PE i jego wykrycie za pomocg echokardiografii lub CT jest
przydatne w stratyfikacji ryzyka choroby. Objawy echokardio-
graficzne — oparte albo na zakf6conym wyrzucie krwi z RV
(tzw. ,objaw 60/60"), albo na uposledzonej kurczliwosci wol-
nej $ciany RV w poréwnaniu z wierzchotkiem RV (tzw. ,objaw
McConnella”) — cechuja sie wysoka dodatnia wartoscia
prognostyczna dla PE, nawet przy obecnosci uprzednio
istniejacych choréb sercowo-ptucnych [175]. Powinno sie
stwierdzi¢ obecnos¢ dodatkowych echokardiograficznych
cech przeciazenia cisnieniowego, aby unikna¢ fatszywego
rozpoznania ostrej PE u pacjentéw z hipokineza lub akineza
wolnej sciany RV w przebiegu zawatu RV, co moze nasladowac
objaw McConnella [176]. Pomocny moze by¢ pomiar skur-
czowego ruchu pfaszczyzny pierscienia zastawki tr6jdzielnej
(TAPSE) [177]. Nowe echokardiograficzne parametry oceny
funkcji RV oparte na obrazowaniu tkanki metoda doplera
i ocenie odksztatcenia Sciany moga by¢ nieprawidfowe przy
obecnosci ostrej PE, ale sa niespecyficzne i rowniez moga nie
wykazywac nieprawidfowosci u hemodynamicznie stabilnych
chorych, mimo obecnosci PE [178-181].

Z tych powodéw badanie echokardiograficzne nie jest
zalecane jako element planowej strategii diagnostycznej
u stabilnych hemodynamicznie chorych z prawidtowym
cisnieniem krwi, u ktérych podejrzewa sie PE [157]. Odwrot-
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nie, u 0s6b z podejrzeniem PE wysokiego ryzyka, z objawami
wstrzasu lub hipotonia, brak echokardiograficznych cech
przeciazenia lub dysfunkcji RV praktycznie wyklucza PE
jako przyczyne niestabilnoéci hemodynamicznej. Ponadto
badanie echokardiograficzne moze poméc w ustaleniu innej
przyczyny wstrzasu, wykazujac obecno$¢ tamponady serca,
ostrej niewydolnosci zastawkowej, ciezkiego odcinkowego
lub uogdlnionego uposledzenia funkgcji LV, rozwarstwienia
aorty lub hipowolemii. Odwrotnie, wyrazne cechy przecia-
zenia i dysfunkcji RV u niewydolnego hemodynamicznie
chorego z podejrzeniem PE sa bardzo sugestywne i moga
usprawiedliwi¢ wdrozenie intensywnej terapii, zwtaszcza
gdy ze wzgledu na krytyczny stan pacjenta musza wystarczy¢
przyt6zkowe badania diagnostyczne [182].

Ruchome skrzepliny w prawym sercu sa wykrywane
podczas echokardiografii przezklatkowej lub echokardiografii
przezprzetykowej (TEE) (lub w angiografii CT) u mniej niz
4% niewyselekcjonowanych pacjentéw z PE [183-185], ale
czesto$¢ ich wystepowania moze siega¢ 18% w warunkach
intensywnego nadzoru [185]. Mobilne skrzepliny w jamach
prawego serca w zasadzie potwierdzaja rozpoznanie PE, aich
obecnos¢ wiaze sie z dysfunkcja RV i wysoka wczesng Smier-
telnoscia [184, 186, 187]. Mozna rozwazy¢ wykonanie TEE
w celu poszukiwania skrzeplin w gtéwnych tetnicach ptucnych
w konkretnych sytuacjach klinicznych [188, 189]. Ze wzgledu
na wysoka czestos¢ wystepowania obustronnych centralnych
zatoréw ptuc u wiekszosci chorych niestabilnych hemodyna-
micznie warto u tych pacjentéw wykonac¢ TEE [190].

U niektérych os6b z podejrzeniem ostrej PE echokar-
diografia moze wykaza¢ zwiekszenie grubosci sciany RV
i/lub predkos¢ fali zwrotnej niedomykalnosci tréjdzielnej
wykraczajaca poza wartosci wskazujace na ostre przeciazenie
ci$nieniowe RV. W tych przypadkach w diagnostyce r6znico-
wej nalezy bra¢ pod uwage przewlekfe nadcisnienie ptucne
(PH), zwtaszcza CTEPH.

3.9. ULTRASONOGRAFIA KOMPRESYJNA ZYE

W wiekszosci przypadkéw zrédtem pochodzenia PE jest
DVT koriczyn dolnych. W klasycznym badaniu wykorzystuja-
cym wenografie DVT wykazano u 70% chorych z rozpoznana
PE [191]. Obecnie CUS koriczyn dolnych w szerokim zakre-
sie zastapifa wenografie w diagnostyce DVT. Czutos¢ CUS
w przypadku objawowej DVT wynosi ponad 90%, natomiast
swoisto$¢ ok. 95% [192, 193]. Za pomoca tej techniki mozna
wykaza¢ DVT u 30-50% chorych z PE [116, 192, 193], za$
uwidocznienie proksymalnej DVT uzasadnia rozpoczecie
leczenia antykoagulacyjnego bez koniecznosci przeprowa-
dzenia dalszych testow [194].

W sytuacji podejrzenia PE, CUS moze sie ogranicza¢ do
prostej oceny czterech miejsc (pachwiny i doty podkolano-
we). Jedynym uznanym kryterium diagnostycznym DVT jest,
wskazujaca na obecnos¢ zakrzepu, niecatkowita kompresja
zyly, natomiast kryteria oparte na przeptywie krwi sg nie-
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wiarygodne. Korzysci diagnostyczne wynikajace z zastoso-
wania CUS w podejrzeniu PE mozna zwigkszy¢, wykonujac
kompletne badanie ultrasonograficzne obejmujace dystalne
naczynia zylne. W dwéch ostatnio przeprowadzonych ba-
daniach oceniano odsetek pacjentéw z podejrzeniem PE
i dodatnim wynikiem testu D-dimeru, u ktérych mozna byto
wykry¢ DVT poprzez wykonanie kompletnego badania CUS
[195, 196]. Wydajnos¢ diagnostyczna petnego badania CUS
byfa niemal 2-krotnie wyzsza niz proksymalnej CUS, jednak
u znacznego odsetka (26-36%) pacjentéw z dystalng DVT
nie wystepowato PE w badaniu MDCT klatki piersiowej.
Natomiast dodatni wynik proksymalnej CUS charakteryzuje
sie wysoka dodatnig wartoscig predykcyjna dla PE, co po-
twierdzaja dane z duzego prospektywnego badania, w ktérym
u 524 pacjentéw wykonano zaréwno MDCT, jak i CUS.
Czutos¢ CUS w wykrywaniu PE potwierdzonym w MDCT wy-
nosita 39%, a jej swoistos¢ 99% [194]. Prawdopodobieristwo
pozytywnego wyniku badania CUS w odcinku proksymalnym
u pacjentéw z podejrzeniem PE jest wieksze u chorych z ob-
jawami zwiazanymi z uktadem Zylnym konczyn dolnych niz
u 0s6b bez objawow [192, 193].

3.10. STRATEGIE DIAGNOSTYCZNE

Badania obejmujace duze grupy pacjentow wskazuja, ze
czestos¢ wystepowania potwierdzonej PE u 0s6b poddawa-
nych diagnostyce z powodu podejrzenia choroby jest raczej
niska (10-35%) [99, 100, 113, 116, 197]. Dlatego tez jest
uzasadnione stosowanie algorytméw postepowania. Zapro-
ponowano i zatwierdzono rézne kombinacje oceny klinicznej,
pomiaru D-dimeru w osoczu i badar obrazowych. Te strategie
postepowania analizowano u pacjentéw z podejrzeniem PE
zglaszajacych sie na oddziat ratunkowy [99, 113, 114, 116,
1971, u chorych hospitalizowanych, a ostatnio u 0séb zgtasza-
jacych sie do lekarza pierwszego kontaktu [118, 126]. Niedo-
stosowanie sie do opartych na dowodach naukowych strategii
diagnostycznych i niezastosowanie antykoagulacji wiazato sie
ze znacznym wzrostem liczby epizodéw DVT i nagfej $mierci
sercowej w obserwacji 3-miesiecznej [198]. Najprostsze al-
gorytmy diagnostyczne w przypadku podejrzenia PE (z oraz
bez wstrzasu lub hipotonii) przedstawiono odpowiednio na
rycinach 3 i 4, jednak uznaje sie, ze podejscie diagnostyczne
do pacjenta z podejrzeniem PE moze sie r6zni¢, w zaleznosci
od dostepnodci i doswiadczenia w wykonywaniu oraz inter-
pretacji specyficznych testéw w réznych szpitalach i klinikach.
Dlatego tez w tabeli 6 przedstawiono alternatywne, potwier-
dzone w badaniach, algorytmy diagnostyczne.

Strategie diagnostyczng w przypadku podejrzenia ostrej
PE u kobiet w ciazy oméwiono w rozdziale 8.1.

3.10.1. Podejrzenie zatorowosci plucnej
ze wstrzgsem lub hipotoniq

Zaproponowanga strategie przedstawiono na rycinie 3.
Podejrzenie PE wysokiego ryzyka jest sytuacja bezposred-
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Podejrzenie PE wysokiego ryzyka, tzn. z towarzyszacym wstrzagsem lub hipotonia

¢7 Angiografia CT dostepna w trybie pilnym ﬁ

Nie® Tak

Echokardiografia

¢— Przecigzenie thj

Angiografia CT dostepna

L T‘?k oraz stabilizacja stanu chorego Angloglrafla cr
v
Inne testy ¢ ¢
niedostepne” lub Wynik dodatni Wynik ujemny
chory niestabilny
Poszukiwanie innej przyczyny S Leczenie specyficzne dla PE: Poszukiwanie innej przyczyny
niestabilnosci hemodynamicznej pierwotna reperfuzja“ niestabilnosci hemodynamicznej

Rycina 3. Algorytm diagnostyczny dotyczacy chorych z podejrzeniem zatorowosci ptucnej (PE) z grupy wysokiego ryzyka, tzn. z towarzyszacym
wstrzasem lub hipotonia; CT — tomografia komputerowa; RV — prawa komora

20Obejmuje rowniez przypadki, w ktérych stan chorego pozwala jedynie na wykonanie przytézkowych badan diagnostycznych

®Oprdcz rozpoznania dysfunkgji RV, echokardiografia przytézkowa moze (w niektérych przypadkach) bezposrednio potwierdzi¢ PE poprzez uwidocznienie skrze-
pliny w jamach prawego serca. Dodatkowe badania przyt6zkowe obejmuja echokardiografie przezprzetykowa, ktéra moze wykazac zatory w tetnicy ptucnej i jej
odgatezieniach oraz obustronng ultrasonografie kompresyjna konczyn, ktéra moze potwierdzi¢ zakrzepice zyt gtebokich i poméc w podjeciu decyzji terapeutycznej
“Tromboliza, alternatywnie embolektomia chirurgiczna lub za pomoca cewnika (rozdziat 5)

Podejrzenie PE bez wstrzasu lub hipotonii

Nalezy oceni¢ kliniczne prawdopodobienstwo PE
Ocena kliniczna lub skala predykcyjna’

Niskie/posrednie kliniczne prawdopodobienstwo Wysokie kliniczne prawdopodobienstwo
lub PE mato prawdopodobna lub PE prawdopodobna
17 Oznaczenie D-dimeru
Wynik ujemny Wynik dodatni
Angiografia CT- Angiografia CT
Brak cech PE PE potwierdzona® Brak cech PE PE potwierdzona®

. . .

Bez| b L o Bez leczenia® lub L i
ez leczenia eczenie el der s eczenie

Rycina 4. Algorytm diagnostyczny dotyczacy chorych z podejrzeniem zatorowosci ptucnej (PE) niewysokiego ryzyka; CT — tomografia
komputerowa

*Dwa alternatywne schematy klasyfikacji mogg by¢ uzyte do oceny klinicznego prawdopodobienstwa PE: trzypoziomowy schemat (niskie, posrednie i wysokie
prawdopodobienstwo) lub dwupoziomowy (mato prawdopodobna i prawdopodobna PE). Uzycie testow do oznaczenia stezenia D-dimeru o posredniej czutosci
powinno by¢ zarezerwowane dla chorych z niskim prawdopodobienstwem lub zaklasyfikowanych do grupy z mato prawdopodobng PE. Natomiast wysokiej
czutosci testy stuzace do oznaczania D-dimeru moga by¢ réwniez stosowane u chorych z posrednim prawdopodobienstwem PE. Ocena stezenia D-dimeru
W 0s0czu ma ograniczong przydatnosc u hospitalizowanych pacjentéw z podejrzeniem PE

bLeczenie przeciwkrzepliwe w PE

‘Uwaza sie, ze angiografia CT jest diagnostyczna w rozpoznaniu PE, jesli wykazuje PE na poziomie segmentalnym lub bardziej proksymalnie

W przypadku ujemnego wyniku angiografii CT u pacjentéw z wysokim prawdopodobienstwem nalezy rozwazy¢ dalsza diagnostyke przed zaprzestaniem
leczenia specyficznego dla PE
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Tabela 6. Zatwierdzone kryteria diagnostyczne (na podstawie badan nieinwazyjnych) do rozpoznawania PE u pacjentow bez wstrzasu

lub hipotonii w zaleznosci od prawdopodobienstwa klinicznego

Kryterium diagnostyczne L.
Niskie

Wykluczenie PE

Prawdopodobienstwo kliniczne PE

PE mato
; . PE prawdo-
Posrednie

Wysokie prawdopo-

dob
dobna st

D-dimer

Wynik negatywny, test o wysokiej czutosci

Wynik negatywny, test o umiarkowanej czutosci

Angiografia CT klatki piersiowej

Prawidtowy wynik wielorzedowej CT

Scyntygrafia V/Q

Prawidtowa perfuzja ptuc

Wynik niediagnostyczny? i wynik CUS wyklucza-
jacy proksymalng DVT

Potwierdzenie PE

Angiografia CT klatki piersiowe]j wskazujgca na
co najmniej segmentowe PE

Wynik scyntygrafii V/Q wskazujacy na wysokie
prawdopodobienstwo PE

Wynik CUS potwierdzajacy proksymalng DVT

+ wazne kryterium diagnostyczne (nie wymaga dalszych badan); — niewazne kryterium (dalsze badania obowiazkowe); =+ kryterium kontrowersyjne (nalezy

rozwazy¢ wykonanie dalszych badan)

CT — tomografia komputerowa; CUS — ultrasonografia kompresyjna proksymalnej czesci koficzyn dolnych; DVT — zakrzepica zyt gtebokich; PE — zatoro-

wos¢ ptucna; scyntygrafia V/Q — wentylacyjno-perfuzyjna

*Wynik skanowania ptuc o niskim lub posrednim prawdopodobienstwie wg klasyfikacji Prospective Investigation of Pulmonary Embolism Diagnosis

niego zagrozenia zycia, a sytuacja pacjentow ze wstrzagsem
lub hipotoniag stanowi odrebny problem kliniczny. Praw-
dopodobienstwo kliniczne u tych chorych jest zazwyczaj
wysokie, a diagnostyka réznicowa obejmuje ostra dysfunkcje
zastawek, tamponade, ACS i rozwarstwienie aorty. Najbar-
dziej uzytecznym wstepnym badaniem w tej sytuacji jest
przytézkowa echokardiografia przezklatkowa, ktéra moze
potwierdzi¢ obecnos¢ ostrego PH i zaburzenia funkcji RY,
jesli przyczyna dekompensacji hemodynamicznej pacjenta
jest ostra PE. W przypadku pacjenta bardzo niestabilnego
hemodynamicznie echokardiograficzne dowody dysfunkcji
RV sa wystarczajace do szybkiej natychmiastowej reperfuzji
bez wykonywania dalszych badan. Stusznosc tej decyzji moze
zosta¢ dodatkowo wzmocniona przez wizualizacje skrzeplin
w jamach prawego serca, co jednak zdarza sie rzadko [184,
199, 200]. Do pomocniczych przyt6zkowych badan obrazo-
wych zalicza sie TEE, ktora jesli jest dostepna, moze umozliwi¢
bezposrednia wizualizacje skrzeplin w tetnicy ptucnej i jej
gléwnych odgatezieniach [188, 190, 201], oraz przytézkowa
CUS, ktora pozwala na wykrycie proksymalnej DVT. Jak tylko
pacjent zostanie ustabilizowany poprzez leczenie wspoma-
gajace, nalezy wykona¢ angiografie CT w celu ostatecznego
potwierdzenia rozpoznania.

www.kardiologiapolska.pl

U chorych niestabilnych, przyjetych bezposrednio do
pracowni hemodynamicznej z podejrzeniem ACS, mozna
rozwazy¢ wykonanie angiografii tetnicy ptucnej w ramach
procedury diagnostycznej po uprzednim wykluczeniu ACS,
pod warunkiem, ze PE jest prawdopodobna alternatywna
diagnoza, a leczenie przezskorne za pomoca cewnika jest
mozliwe do wykonania.

3.10.2. Podejrzenie zatorowosci plucnej
bez wstrzqsu lub hipotonii
Strategia oparta na angiografii CT (ryc. 4)

Angiografia CT jest podstawowa technika obrazowania
klatki piersiowej w diagnostyce PE, ale poniewaz u wigkszosci
pacjentéw z podejrzeniem PE diagnoza nie potwierdza sie,
CT nie powinno by¢ badaniem pierwszego rzutu.

U os6b przyjetych na oddziat ratunkowy pierwszym lo-
gicznym krokiem jest pomiar osoczowego stezenia D-dimeru
wraz z oceng prawdopodobienstwa klinicznego. Pozwala to
na wykluczenie PE u ok. 30% os6b, z 3-miesiecznym ryzykiem
zakrzepowo-zatorowym u nieleczonych chorych wynosza-
cym ponizej 1%. Nie nalezy dokonywa¢ pomiaru stezenia
D-dimeru u pacjentéw z wysokim prawdopodobiefistwem
klinicznym ze wzgledu na niska ujemna wartos¢ predykcyj-
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Zalecenia dotyczace rozpoznawania PE

Zalecenia Klasa® | Poziom®

PisSmien-
nictwo*

Podejrzenie PE ze wstrzasem lub hipotonia

Przy podejrzeniu PE wysokiego
ryzyka, ze wstrzasem lub hipoto-
nia, zaleca sie pilng angiografie
CT lub przytdézkowa echokardio-
grafie przezklatkowa (zaleznie od
dostepnosci i sytuadji klinicznej)
w celach diagnostycznych

U chorych z podejrzeniem PE
wysokiego ryzyka i cechami dys-
funkgji RV, ktérych stan kliniczny
nie pozwala na wykonanie an-
giografii CT potwierdzajacej PE,
mozna rozwazy¢ przytézkowa
diagnostyke w kierunku zakrzepi-
¢y zylnej i/lub skrzeplin w tetnicy
ptucnej za pomoca CUS lub

TEE w celu potwierdzenia PE,
jesli badania te sg bezposrednio
dostepne

Mozna rozwazy¢ wykonanie Ilb
angiografii ptucnej u pacjentow
niestabilnych skierowanych bez-
posrednio do pracowni hemody-
namicznej, jesli wykluczono ostry
zespot wiencowy w badaniu
hemodynamicznym, a PE wydaje
sie prawdopodobnym klinicznie
alternatywnym rozpoznaniem

Podejrzenie PE bez wstrzasu lub hipotonii

Zaleca sie u stosowanie zwe-
ryfikowanych kryteriéw przy
rozpoznawaniu PE

Ocena kliniczna

[182]

(188, 189]

[198]

Zaleca sie przeprowadzenie
diagnostyki na podstawie praw-
dopodobienstwa klinicznego
okreslonego na podstawie oceny
klinicznej lub zweryfikowanej
skali predykgji

Ocena D-dimeru

Ocena D-dimeru jest zalecana

u pacjentéw ambulatoryjnych/
/pacjentdw w izbach przyje¢

z niskim lub posrednim praw-
dopodobienstwem klinicznym
lub z PE mato prawdopodobng
w celu zredukowania liczby nie-
potrzebnych badan obrazowych
i napromieniowania; preferowa-
ne sg testy o wysokiej czutosci

[92-94,
99, 100,
104-106]

[99, 100,
112-116,
135]

Zalecenia

U pacjentéw z niskim prawdopo-
dobienstwem PE lub z PE mato
prawdopodobna prawidtowe
stezenie D-dimeru oznaczonego
w tescie o wysokiej lub umiarko-
wanej czutosci wyklucza PE

U chorych z umiarkowanym praw-
dopodobienstwem PE i ujemnym
wynikiem testu o umiarkowanej
czufosci mozna rozwazy¢ wykona-
nie dalszych badan

Nie zaleca sie pomiaru stezenia
D-dimeru u chorych z wysokim
prawdopodobiefistwem klinicznym,
poniewaz prawidfowy wynik nie
wyklucza w bezpieczny sposéb PE
nawet w tescie o wysokiej czutosci

Angiografia CT¢

Prawidtowy wynik angiografii CT
w bezpieczny sposdb wyklu-

cza PE u chorych z niskim lub
posrednim klinicznym prawdo-
podobienstwem PE lub PE mato
prawdopodobng

Prawidtowy wynik angiografii CT
moze w bezpieczny sposdb wy-
kluczy¢ PE u chorych z wysokim
prawdopodobienstwem klinicz-
nym PE lub PE prawdopodobna

Angiografia CT wykazujgca zator
segmentalny lub potozony bar-
dziej proksymalnie potwierdza PE

Mozna rozwazy¢ wykonanie
dalszych testow diagnostycznych
w celu potwierdzenia PE w przy-
padku stwierdzenia izolowanej
skrzepliny na poziomie subseg-
mentalnym

Klasa?

PoziomP

Scyntygrafia V/Q

Prawidtowy wynik scyntygrafii
perfuzyjnej ptuc wyklucza PE

Wynik scyntygrafii V/Q wskazuja- lla
cy na wysokie prawdopodobien-

stwo potwierdza PE

Niediagnostyczny wynik scynty- lla

grafii V/Q moze wykluczac roz-
poznanie PE, jesli na podstawie
CUS wykluczono proksymalng
DVT u pacjenta z niskim prawdo-
podobienstwem klinicznym lub
PE mato prawdopodobng

1012

-

www.kardiologiapolska.pl

PiSmien-
nictwo*®
[99, 100,
112-116]

[99, 100,
105]

[110, 111]

[99, 113,
116, 135]

(83, 94,
114, 135]

[83, 114,
135]




Wytyczne ESC dotyczgce rozpoznawania i postepowania w ostrej zatorowosci ptucnej w 2014 roku

X . Pismien-
Zalecenia Klasa® | Poziom® i
nictwo*
CUS konczyn dolnych
Mozna rozwazy¢ wykonanie Ilb [113, 114,

CUS konczyn dolnych w celu 116]
poszukiwania proksymalnej DVT
u wybranych pacjentéw z po-
dejrzeniem PE w celu unikniecia
dalszych badan obrazowych, jesli
wynik CUS potwierdzi proksy-

malng DVT

Wynik CUS konczyn dolnych
wskazujacy na proksymalna

[116, 194]

DVT u pacjenta z klinicznym
podejrzeniem PE potwierdza
rozpoznanie PE

Jesdli w CUS obecna jest jedynie
zakrzepica dystalna, nalezy
rozwazy¢ wykonanie dalszych
badan w celu potwierdzenia PE

Angiografia ptucna

Mozna rozwazy¢ wykonanie IIb [134]
angiografii ptuc w przypadku
rozbieznosci miedzy oceng

kliniczng i wynikami obrazowych

badan nieinwazyjnych
MRA

Nie nalezy wykonywa¢ MRA
w celu wykluczenia PE

CT — tomografia komputerowa (angiografia ptucna metoda tomografii
komputerowej); CUS — ultrasonografia kompresyjna zyt; DVT — zakrzepica
2yt gtebokich; MRA — angiografia metoda rezonansu magnetycznego;

PE — zatorowo$¢ ptucna; RV — prawa komora; TEE — echokardiografia
przezprzetykowa; V/Q — wentylacyjno- perfuzyjna

*Klasa zalecen

®Poziom wiarygodnosci danych

Pismiennictwo potwierdzajace zalecenia

90dnosi sie do wielorzedowej CT

na w tej populacji [202]. Oznaczenie to jest réwniez mniej
przydatne u pacjentéw hospitalizowanych, poniewaz liczba
chorych, ktérych nalezy podda¢ ocenie stezenia D-dimeru,
aby uzyskac klinicznie istotny wynik negatywny, jest wysoka.

W wiekszosci osrodkow, wykonuje sie MDCT jako drugie
badanie u 0s6b ze zwiekszonym stezeniem D-dimeru, a jako
pierwsze u pacjentow z wysokim klinicznym prawdopodo-
bienstwem PE. Wynik angiografii CT uwaza sie za diagno-
styczny dla PE, gdy wykazuje obecnos¢ skrzeplin w obrebie
co najmniej segmentalnej czesci tetniczego drzewa ptucne-
go. Niekiedy wyniki fatszywie ujemne MDCT stwierdza sie
u pacjentéw z wysokim prawdopodobieristwem klinicznym
PE [134], jednak taka sytuacja jest rzadka, a 3-miesieczne
ryzyko zakrzepowo-zatorowe w tych przypadkach jest ni-
skie [99]. Dlatego tez u tych pacjentéw kontrowersyjna jest

www.kardiologiapolska.pl

zaréwno konieczno$¢ przeprowadzenia dalszych badan, jak
i ich charakter.

Wartosc ultrasonografii kompresyjnej koriczyn dolnych

W pewnych przypadkach CUS moze sie okaza¢ uzy-
tecznym badaniem diagnostycznym, zwtfaszcza u chorych
z podejrzeniem PE. Badanie to obrazuje DVT u 30-50% pa-
cjentéw z PE[116, 192, 193] i zidentyfikowanie proksymalnej
DVT u pacjenta z podejrzeniem PE jest wystarczajace, aby
uzasadni¢ wdrozenie leczenia przeciwkrzepliwego [194] bez
dalszej diagnostyki. Dlatego tez opcja moze by¢ wykonanie
CUS u pacjentéw ze wzglednymi przeciwwskazaniami do
CT, takimi jak niewydolnos¢ nerek, alergia na kontrast lub
ciaza [195, 196].

Rola scyntygrafii wentylacyjno-perfuzyjnej

W osrodkach, w ktérych scyntygrafia V/Q jest tatwo
dostepna, technika ta stanowi uznang opcje dla chorych
z podwyzszonym stezeniem D-dimeru oraz przeciwwskaza-
niami do wykonania CT. Ponadto, przeprowadzenie scynty-
grafii V/Q moze by¢ bardziej korzystne niz CT ze wzgledu
na unikniecie niepotrzebnego promieniowania, szczeg6lnie
u chorych mtodszych i kobiet, u ktérych CT klatki piersiowej
moze podnies$¢ ryzyko wystapienia raka piersi w ciagu catego
zycia [139]. Scyntygrafia V/Q ptuc jest diagnostyczna (wynik
prawidfowy lub o wysokim prawdopodobienstwie) u ok.
30-50% pacjentéw z podejrzeniem PE zgtaszajacych sie na
izbe przyje¢ [83, 94, 135, 203]. Proporcja diagnostycznych
skanéw V/Q jest wieksza u 0s6b z prawidfowym wynikiem
zdjecia rentgenowskiego klatki piersiowej i dlatego stuszne
jest zalecenie wykorzystywania scyntygrafii w ramach badania
obrazowego pierwszego rzutu u pacjentéw z podejrzeniem
PE w mtodszym wieku [204].

Liczba 0s6b z niejednoznacznym wynikiem moze by¢
réwniez zmniejszona po uwzglednieniu prawdopodobierstwa
klinicznego [94]. Zatem u pacjentéw z niediagnostycznym
wynikiem scyntygrafii ptuc i niskim prawdopodobiefistwem
klinicznym PE czesto$¢ wystepowania potwierdzonej PE jest
niska [94, 157, 203]. Negatywna warto$¢ predykcyjna tego
potaczenia jest dodatkowo zwiekszona przy braku DVT ko#-
czyn dolnych w badaniu CUS. Jesli scyntygrafia ptuc wskazuje
na wysokie prawdopodobienstwo PE u pacjenta z niskim
prawdopodobienstwem klinicznym, w indywidualnych przy-
padkach moze by¢ konieczne potwierdzenie rozpoznania na
podstawie innych badan.

3.11. OBSZARY NIEPEWNOSCI

Mimo znacznego postepu w diagnostyce PE istnieje klika
zagadnien nierozstrzygnietych. Nadal dyskusyjna jest wartos¢
diagnostyczna i znaczenie kliniczne pojedynczego subseg-
mentalnego ubytku wypetnienia w badaniu MDCT [136,
137]. Niedawno opublikowana analiza retrospektywna prze-
prowadzona w dwdch grupach pacjentéw z podejrzeniem PE
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wykazata podobne wyniki (pod wzgledem 3-miesiecznego
nawrotu i $miertelnosci) miedzy chorymi z subsegmentalna
i bardziej proksymalna PE; wyniki w duzej mierze zalezaty
od choréb wspdtistniejacych [205]. Definicja subsegmentalnej
PE musi jeszcze zosta¢ ujednolicona, a pojedynczy defekt
subsegmentalny prawdopodobnie nie ma takiego samego
znaczenia klinicznego jak liczne, subsegemntalne skrzepliny.

Istnieje rowniez coraz wiecej dowodoéw wskazujacych
na nadrozpoznawalno$¢ PE [206]. Randomizowane pordw-
nanie wykazato, ze chociaz w CT czesciej wykrywa sie PE niz
w scyntygrafii V/Q, 3-miesieczne rokowanie bylo podobne,
niezaleznie od zastosowanej metody diagnostycznej [135].
Dane ze Stanéw Zjednoczonych wykazuja pozorny 80-pro-
centowy wzrost czestosci PE po wprowadzeniu CT, bez
znaczacego wplywu na $miertelnos¢ [207, 208].

Niektorzy eksperci uwazaja, ze pacjenci z incydentalng
(niespodziewana) PE wykryta w CT powinni by¢ leczeni [144],
zwlaszcza jesli wystepuje u nich nowotwor i skrzeplina prok-
symalna, ale brakuje wiarygodnych dowodéw na poparcie
tego zalecenia. Wartos¢ i opfacalnos¢ CUS przy podejrzeniu
PE powinna zosta¢ doprecyzowana.

Wreszcie, angiografia CT z zastosowaniem , potrdjnej za-
sady wykluczajacej” (chorobe wieficowa, PE i rozwarstwienie
aorty) wykonywana u pacjentéw z bélem w klatce piersiowej,
ktory nie nastapit w wyniku urazu, wydaje sie doktadna w wy-
krywaniu choroby wiericowej [209]. Jednak nalezy precyzyjnie
oceni¢ korzysci wzgledem ryzyka (w tym zwiekszone ryzyko
promieniowania i ekspozycji na kontrast) takiego podejscia
diagnostycznego ze wzgledu na niska (< 1%) czesto$¢ PE i roz-
warstwienia aorty w dotychczas opublikowanych badaniach.

4. Ocena rokowania

4.1. PARAMETRY KLINICZNE

Ostra dysfunkcja RV jest krytycznym czynnikiem de-
cydujacym o rokowaniu w ostrej PE, dlatego objawy pod-
miotowe i przedmiotowe ostrej niewydolnosci RV, takie jak
uporczywe niedocisnienie tetnicze i wstrzas kardiogenny,
wskazuja na wysokie ryzyko przedwczesnego zgonu. Ponad-
to omdlenia i tachykardia oraz rutynowo dostepne parametry
kliniczne zwiazane z wczesniejszymi chorobami wspétist-
niejacymi wiaza sie z niekorzystnym krétkoterminowym
rokowaniem. Na przyktad w rejestrze International Coope-
rative Pulmonary Embolism Registry ICOPER) wiek > 70 lat,
BP < 90 mm Hg, czestos¢ oddechéw > 20/min, nowotwor,
przewlekfa niewydolnos¢ serca i przewlekta obturacyjna
choroba ptuc (COPD) uznano za czynniki prognostyczne
[48]. W rejestrze Registro Informatizado de la Enfermedad
Thomboembolica venosa (RIETE) unieruchomienie z po-
wodu choréb neurologicznych, wiek > 75 lat i nowotwor
byty niezaleznie zwiazane ze zwiekszonym ryzykiem zgonu
w ciagu pierwszych 3 miesiecy po ostrej VTE [47]. Rozpo-
znanie wspofistniejacej DVT réwniez stanowito niezalezny
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czynnik przewidujacy zgon w ciggu pierwszych 3 miesiecy
po postawionej diagnozie [210].

Roézne zasady predykcji oparte na parametrach klinicz-
nych okazaly sie przydatne w ocenie rokowniczej pacjentéw
z ostrag PE. Sposrod nich indeks ciezkosci zatorowosci ptuc-
nej (PESI, tab. 7) jest dotychczas najdoktadniej przebadany
[211-214]. W jednym z badari [215] PESI sprawdzit sie lepiej
od starszego prognostycznego wskaznika genewskiego [216]
przy identyfikacji pacjentéw z niekorzystnym 30-dniowym
rokowaniem. Gtéwna zaleta PESI polega na rzetelnym
identyfikowaniu os6b z matym ryzykiem dla 30-dniowej
Smiertelnosci (PESI klasy I'i 1I). W jednym randomizowanym
badaniu niski PESI stanowit kryterium zastosowania leczenia
domowego w ostrej PE [217].

Ze wzgledu na ztozonos$¢ oryginalnego PESI, ktory
obejmuje 11 zmiennych o réznej wartosci rokowniczej,
opracowano i zweryfikowano uproszczona wersje znana
jako sPESI (tab. 7) [218, 219], dzieki ktérej mozna ocenic¢
30-dniowe rokowanie pacjentéw z PE lepiej niz przy uzyciu
wskaznika wstrzasowego (zdefiniowanego jako iloraz czesto-
tliwosci rytmu serca i skurczowego BP) [220]. Wynik sPESI
réwny 0 byt co najmniej tak dokfadny przy identyfikacji pa-
cjentéw niskiego ryzyka, jak parametry z badan obrazowych
i biomarkery laboratoryjne zaproponowane w poprzednich
wytycznych ESC [221]. Dzieki potaczeniu sPESI z pomiarem
troponiny uzyskano dodatkowe informacje prognostyczne,
[222], szczegodlnie do identyfikacji chorych z grupy niskiego
ryzyka [76].

4.2. OBRAZOWANIE PRAWE] KOMORY
ZA POMOCA ECHOKARDIOGRAFII
LUB ANGIOGRAFII CT

Wskazniki echokardiograficzne wskazujace na zaburzenia
czynnosci RV odnotowano u co najmniej 25% pacjentéw z PE
[223]. Zostaty one uznane za niezalezne czynniki prognostycz-
ne niekorzystnego rokowania [224], ale sg niejednorodne
i okazaly sie trudne do standaryzacji [225]. Nadal u chorych
z PE stabilnych hemodynamicznie i z prawidtowym BP echo-
kardiograficzna ocena morfologii i funkcji RV moze poméc
w stratyfikacji prognostyczne;j.

Jak juz wspomniano w poprzednim rozdziale dotyczacym
rozpoznawania PE, wskazniki echokardiograficzne wykorzy-
stywane do stratyfikacji ryzyka u chorych z PE to poszerzenie
RV, zwiekszony stosunek RV do LV, hipokineza wolnej Sciany
RV, zwiekszona predkos¢ strumienia fali zwrotnej tréjdziel-
nej oraz TAPSE lub potaczenie powyzszych. Metaanalizy
wykazaly, ze zaburzenia czynnosci RV wykryte w badaniu
echokardiograficznym wiaza sie z podwyzszonym ryzykiem
zgonu krotkoterminowego u pacjentéw bez niestabilnosci
hemodynamicznej, ale ogélna dodatnia warto$¢ predykcyjna
tej oceny jest niska (tab. 8) [226, 227]. Oprécz dysfunkcji RV
za pomoca echokardiografii mozna takze zidentyfikowac
przeciek prawo-lewo przez drozny otwér owalny i obecnos¢
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Tabela 7. Pierwotny i uproszczony PESI

Parametr | Wersja pierwotna [214] | Wersja uproszczona [218]

Wiek Wiek w latach 1 punkt (jesli wiek > 80 lat)
Pte¢ meska +10 punktow -

Nowotwor +30 punktow 1 punkt
Przewlekta niewydolnos¢ serca +10 punktéw 1 punkt
Przewlekta choroba ptuc +10 punktow 1 punkt

Tetno > 110 bpm +20 punktow 1 punkt
Skurczowe cisnienie tetnicze < 100 mm Hg +30 punktow 1 punkt

Czestos¢ oddechdéw > 30 oddechéw na minute +20 punktow -
Temperatura < 36°C +20 punktéw -

Zaburzenia stanu psychicznego +60 punktéw -

Wysycenie oksyhemoglobiny w krwi tetniczej < 90% +20 punktow 1 punkt

Stratyfikacja ryzyka®

Klasa I: < 65 punktow

bardzo niskie ryzyko smiertelnosci
30-dniowej (0-1,6%)

Klasa II: 66-85 punktow

niskie ryzyko zgonu (1,7-3,5%)

Klasa Ill: 86-105 punktow
umiarkowane ryzyko zgonu (3,2-7,1%)
Klasa IV: 106-125 punktow
wysokie ryzyko zgonu (4,0-11,4%)
Klasa V: > 125 punktow

bardzo wysokie ryzyko zgonu (10,0-24,5%)

0 punktow = 30-dniowe ryzyko
Smiertelnosci 1,0% (95% Cl 0-2,1%)

> 1 punkt = 30-dniowe ryzyko
$miertelnosci 10,9%
(95% CI 8,5-13,2%)

bpm — uderzenia na minute; Cl — przedziat ufnosci; PESI — indeks ciezko$ci zatorowosci ptucnej

*Oparta na sumie punktéw

skrzeplin w prawym sercu — obie cechy koreluja ze zwiek-
szong $miertelnoscia u pacjentéw z ostra PE [80, 184].

W projekgji czterojamowej w angiografii CT mozna wykry¢
powiekszenie RV (poprzez poréwnanie wymiaru korficoworoz-
kurczowego RV i LV) — jest to wskaznik dysfunkcji RV. Po wielu
poczatkowo wykonanych badaniach retrospektywnych [227]
ostatnio potwierdzono wartos¢ prognostyczna poszerzonej RV
w angiografii CT w prospektywnym wielooérodkowym badaniu
kohortowym u 457 pacjentéw (tab. 8) [228]. Zgon w szpitalu lub
pogorszenie kliniczne wystapito u 44 chorych z oraz u 8 cho-
rych bez dysfunkcji RV w CT (14,5% vs. 5,2%, p < 0,004).
Dysfunkcja RV byta niezaleznym czynnikiem prognostycznym
wystapienia niekorzystnych zdarzen szpitalnych, zaréwno
w populacji ogdlnej (HR 3,5; 95% CI 1,6-7,7; p = 0,002),
jak i u chorych stabilnych hemodynamicznie (HR 3,8; 95% Cl
1,3-10,9; p = 0,007). Dodatkowo ostatnie publikacje potwier-
dzity powyzsze obserwacje [229, 230].

4.3. BADANIA LABORATORY]JNE I BIOMARKERY
4.3.1. Markery dysfunkcji prawej komory
Przeciazenie ci$nieniowe RV wiaze sie ze zwiekszonym
naprezeniem miesnia sercowego, co prowadzi do uwolnienia
peptydu natriuretycznego typu B (BNP) lub N-koncowego
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fragmentu peptydu natriuretycznego typu B (NT-proBNP).
Osoczowe stezenie peptyddw natriuretycznych odzwierciedla
nasilenie przecigzenia hemodynamicznego i (przypuszczalnie)
dysfunkgji RV w ostrej PE [231]. Wyniki metaanalizy wykazaty,
ze 51% sposrod 1132 niewyselekcjonowanych pacjentow
z ostra PE charakteryzowato sie podwyzszonymi stezeniami
BNP lub NT-proBNP przy przyjeciu. U chorych tych stwier-
dzono 10-procentowe (95% CI 8,0-13) ryzyko wczesnego
zgonu i 23-procentowe (95% Cl 20-26) ryzyko wystapienia
klinicznych zdarzen niepozadanych [232].

U pacjentéw z PE z prawidtowym ci$nieniem wartos¢
predykcyjna wyniku dodatniego podwyzszonych stezers BNP
lub NT-proBNP dla wczesnej $miertelnosci jest niska [233].
W prospektywnym, wieloosrodkowym badaniu kohortowym,
kt6re obejmowato 688 0sdb, jako optymalng wartos¢ odciecia
dla identyfikacji podwyzszonego ryzyka uznano stezenie NT-
-proBNP w osoczu powyzej 600 pg/ml (tab. 8) [234]. Z kolei
niskie stezenia BNP lub NT-proBNP (ze wzgledu na wysoka
wartos¢ predykcyjna wyniku ujemnego) identyfikuja pacjen-
tow z korzystnym krétkoterminowym rokowaniem klinicznym
[226, 232, 235, 236]. Chorzy stabilni hemodynamicznie
z malym stezeniem NT-proBNP moga by¢ kandydatami do
wczesniejszego wypisu i leczenia ambulatoryjnego [237].
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Tabela 8. Badania obrazowe i laboratoryjne* do przewidywania smiertelno$ci wczesnej® w ostrej PE

. Projekt
» Swois- OR lub . .
Test lub Punkt Czutos¢ tosé NPV PPV o Liczba [ELETIE]
05¢
biomarker | odciecia 95% CI 95% CI 95% CI chorych iSmien-
5 ( o Cl) (95% Cl) ( o ClI) | ( o Cl) (95% Cl) Y [p.
nictwo]
Echokardio- Rézne 74% 54% 98% 8% 2,4 1249 | Metaanali- Dysfunkcja RV
grafia kryteria (61-84) (51-56) (96-99) (6-10) (1,3-4,3) za [226] w echokardio-
dysfunkgji grafii lub CT byfa
RV jednym z kryteriow
Angiografia | RV/LV > 1,0 46% 59% 93% 8% 1,5 383 | Metaanali- | Wlaczenia w dwéch
aa 27-66) | (54-64) | (89-96) (5-14) | (0,7-3,4) za[226] | randomizowanych
RVLVZ0,9 |  84% 35% 97% 7% 28 457 | Prospek- | Prébach Kiinicznych
(65-94) | (30-39) | (94-99) | (5-10) | (0,9-8,2) tywne badajacych leki
[— trombolityczne
[P —— U normotensyjnych
(228] pacjentéw z PE
[252, 253]
BNP 75— 85% 56% 98% 14% 6,5 261 Metaanali- | Nie zdefiniowano
—-100 pg/ml (64-95) (50-62) (94-99) (9-21) (2,0-2,1) za [232] | optymalnego punk-
tu odciecia dla PE
NT-proBNP 600 pg/ml 86% 50% 99% 7% 6,3 688 Prospek- NT-proBNP
(69-95) | (46-54) | (97-100) | (5-19) | (2,2-18,3) tywne < 500 pg/ml byto

badanie | jednym z kryteriéw
kohorto- | wiaczajacych w ba-
wee [234] | daniu jednoramien-
nym oceniajgcym
postepowanie
i bezpieczen-
stwo leczenia PE
w domu [237]

Troponina | Rézne NR NR NR NR 4,0 1303 Metaanali- | Dodatni wynik tro-
testy/punkty (2,2-7,2) za [239] | poniny sercowej byt
odciecia® jednym z kryteriow
Troponina T Rézne NR NR NR NR 682 Metaanali- | Wiaczajacych w ran-
testy/punkty za [239] domizowanym ba-
odciecia¢ daniu oceniajacym
lapgml | 87% 42% 98% | 9% (6-12) 5,0 526 | Prospek- | leczenie tromboli-
(71-95) | (38-47) | (95-99) (1,7-14,4) tywne | YZne u normoten-
ek syjnych pacjentow
kohorto- zPE[253]
wee [76]
H-FABP 6 pg/ml 89% 82% 99% 28% 36,6 126 Prospek-
(52-99) (74-89) (94-99) (13-47) (4,3-304) tywne
badanie
kohorto-
we* [244]

BNP — peptyd natriuretyczny typu B; CT — tomografia komputerowa; H-FABP — sercowe biatko wiazace kwasy ttuszczowe; HR — wspotczynnik ryzyka;

LV — lewa komora; NPV — wartos¢ predykcyjna ujemna; NR — nie podano w cytowanej publikacji; NT-proBNP — N-koncowy fragment propeptydu natriu-
retycznego typu B; OR — iloraz szans; PE — zatorowo$¢ ptucna; PPV — wartos¢ predykcyjna dodatnia; RV — prawa komora

aW tabeli przedstawiono wyniki metaanaliz lub w razie ich braku najwiekszych prospektywnych badan kohortowych

W wiekszosci badan ,, wczesna” odnosi sie do okresu wewnatrzszpitalnego lub pierwszych 30 dni po epizodzie

‘W badaniach wigczonych do tej metaanalizy zastosowane wartosci odciecia dla testéw troponin sercowych odzwierciedlajg 99. percentyl dla oséb zdro-
wych ze wspdtczynnikiem zmiennosci < 10%

dTest wysokoczuty

Do tych badan wiaczano tylko pacjentdéw z prawidfowymi warto$ciami ci$nienia i stosowano ztozony punkt koncowy (Smiertelnos¢ catkowita lub powazne
powiktania sercowo-naczyniowe)
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4.3.2. Markery uszkodzenia miokardium

Petnoscienny zawat RV, mimo droznych tetnic wierico-
wych, stwierdzono podczas autopsji zmartych pacjentéw
z masywna PE [238]. Podwyzszone stezenia troponin w osoczu
przy przyjeciu u chorych z PE wigzaly sie z gorszym rokowa-
niem. Metaanaliza obejmujaca facznie 1985 os6b wykazata
obecnos¢ podwyzszonego stezenia troponiny | lub T u ok.
50% pacjentow z ostra PE (tab. 8) [239]. Podwyzszone stezenie
troponiny korelowato z wysoka $miertelnoscia zaréwno wsrod
niewyselekcjonowanych pacjentéw [iloraz szans (OR) 9,44;
95% Cl 4,14-21,49], jak i chorych stabilnych hemodyna-
micznie (OR 5,90; 95% Cl 2,68-12,95), a wyniki byly spdjne
dla troponiny I lub T, jednak inne doniesienia wskazuja na
ograniczong warto$¢ diagnostyczng podwyzszonego stezenia
troponin u pacjentéw z prawidtowym BP [240].

Szacunkowa warto$¢ predykcyjna dodatnia podwyzszo-
nego stezenia troponiny zwigzanego z PE w prognozowaniu
zgonu wynosi 12-44%, podczas gdy warto$¢ predykcyjna
ujemna jest wysoka, niezaleznie od oznaczen i stosowanych
wartosci odciecia. Ostatnio opracowane testy wysokiej czuto-
$ci poprawity warto$¢ prognostyczng tego biomarkera — jest
on szczegblnie przydatny do wykluczania niekorzystnego
rokowania krétkoterminowego [241]. Na przykfad, w pro-
spektywnym wieloosrodkowym badaniu obejmujacym grupe
526 pacjentow z ostra PE i prawidfowym cisnieniem stezenie
troponiny T < 14 pg/ml, mierzone za pomoca testu wysokiej
czufosci, miafo wartos$¢ predykcyjna ujemna réwna 98%
w odniesieniu do zlozonego przebiegu choroby; warto$¢
ta byta podobna do rokowania okreslanego na podstawie
sPESI [76].

Stwierdzono, ze sercowe biatko wiazace kwasy ttusz-
czowe (H-FABP), wczesny marker uszkodzenia miesnia
sercowego, réwniez posiada warto$¢ prognostyczna w ostre;j
PE [242, 243]. U pacjentéw z prawidfowym cisnieniem
stezenie krazacych H-FABP > 6 ng/ml charakteryzowato sie
dodatnig wartoscia predykcyjna réwna 28% i ujemna war-
toscia predykcyjna wynoszaca 99%, w kierunku wystapienia
niekorzystnych zdarzen klinicznych w ciagu 30 dni (tab. 8)
[244]. Prosty wskaznik oparty na obecnosci tachykardii,
omdleri i dodatniego wyniku testu przytézkowego H-FABP
cechowat sie podobng wartoscig prognostyczna jak dysfunkcja
RV w badaniu echokardiograficznym [245, 246].

4.3.3. Inne (niesercowe) biomarkery laboratoryjne
PodwyzZszone stezenie kreatyniny w surowicy i obnizona
(w przeliczeniu) szybkos¢ filtracji ktebuszkowej wiaza sie
z 30-dniowa $miertelnoscig ogblna w ostrej PE [247]. Podwyz-
szone wartosci lipokaliny zwiazanej z zelatynaza neutrofilowa
i cystatyny C, wskazujacych na ostre uszkodzenie nerek,
réwniez maja wartos¢ prognostyczng [248]. W niektérych
badaniach podwyzszone stezenie D-dimeru korelowato ze
zwiekszona Smiertelnoscia krétkoterminowa [249, 250], pod-
czas gdy stezenie mniejsze od 1500 ng/ml miafto negatywna
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wartos¢ predykcyjna rowng 99%, w kierunku wykluczania
zgonu w ciggu 3 miesiecy [251].

4.4. LACZNE SPOSOBY OCENY I WSKAZNIKI

U pacjentéw z ostra PE, ktorzy sa w stabilnym stanie
hemodynamicznym w chwili rozpoznania, nie wykazano,
aby na podstawie jakiegokolwiek pojedynczego parametru
klinicznego, obrazowego lub laboratoryjnego, mozna byfo
przewidzie¢ ryzyko niekorzystnych zdarze szpitalnych na tyle
doktadnie, aby uzasadnic¢ zastosowanie pierwotnej reperfuzji.
Wobec tego zaproponowano rézne kombinacje wynikow
klinicznych z badaniami obrazowymi i wynikami laboratoryj-
nymi, ktore zostaly przetestowane w rejestrach i badaniach
kohortowych w celu poprawy stratyfikacji ryzyka [222, 246,
254-259]. Dotychczas nie ustalono znaczenia klinicznego
wiekszosci z tych facznych sposobéw oceny i wskaznikow,
szczegblnie w odniesieniu do implikacji terapeutycznych,
jednak potaczenie dysfunkcji RV w badaniu echokardiogra-
ficznym (lub angiografii CT) z pozytywnym wynikiem tropo-
niny [256, 260] byto stosowane jako kryterium wigczenia
w niedawno opublikowanym randomizowanym badaniu
dotyczacym trombolizy [261], obejmujacym 1006 pacjentow
z ostra PE i prawidtowym BP. Czesto$¢ dekompensacji hemo-
dynamicznej lub zgonu u chorych leczonych standardowa
antykoagulacja wynosita 5,6% w ciagu pierwszych 7 dni po
randomizacji [253].

4.5. STRATEGIA OCENY ROKOWANIA

W celu przewidywania wczesnego (wewnatrzszpitalnego
lub 30-dniowego) rokowania u pacjentéw z ostra PE nalezy
bra¢ pod uwage zaréwno ryzyko zwigzane z PE, jak i stan
kliniczny pacjenta, a takze choroby wspdfistniejace. Definicje
stopnia ryzyka klinicznego przedstawiono w tabeli 9. Strategie
terapeutyczne skorygowane wzgledem ryzyka i zalecane al-
gorytmy postepowania okreslone na podstawie tej klasyfikacji
omowiono w kolejnym rozdziale i podsumowano na rycinie 5.

W chwili podejrzenia klinicznego PE pacjentéw niestabil-
nych hemodynamicznie ze wstrzasem lub hipotonia nalezy na-
tychmiast zakwalifikowa¢ jako osoby wysokiego ryzyka (ryc. 2).
Wymagaja oni zastosowania algorytmu diagnostycznego dla
stanow nagtych, jak opisano w poprzednim rozdziale, a jezeli PE
zostanie potwierdzona — wdrozenia pierwotnej reperfuzji far-
makologicznej (lub alternatywnie chirurgicznej czy zabiegowe;).

U pacjentéw bez wstrzasu lub niedoci$nienia nie wyste-
puje wysokie ryzyko wczesnego niekorzystnego rokowania.
Nalezy rozwazy¢ dalszg stratyfikacje ryzyka po potwierdzeniu
diagnozy PE, gdyz moze to wptywac na strategie terapeutycz-
na i czas trwania hospitalizacji (patrz rozdziat 5.8). U tych
0s6b nalezy oszacowac ryzyko na podstawie potwierdzonej
klinicznie skali prognostycznej, najlepiej PESI lub jej uprosz-
czonej wersji — sPESI, w celu wyodrebnienia pacjentow
z grupy posredniego i niskiego ryzyka. Okoto jedna trzecia
chorych z PE nalezy do grupy niskiego ryzyka wczesnych
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Tabela 9. Stratyfikacja ryzyka wg przewidywanej wczesnej Smiertelnosci zwigzanej z PE

Ryzyko wystgpienia
Wstrzas lub
wczesnego zgonu

hipotonia
Wysokie

Posrednie | Posrednie-wysokie

Wskazniki ryzyka i punktacja

1II-V klasa PESI Cechy dysfunkcji RV L,
. Wskazniki sercowe*
lub sPESI = 12 w badaniu obrazowym®

(+)¢ +

(+)¢
Obydwa dodatnie

Posrednie-niskie

Zaden lub jeden wynik dodatnie

Ocena opcjonalna, jesli wykonana,
obydwa testy ujemne®

PE — zatorowo$¢ ptucna; PESI — indeks ciezkosci PE; RV — prawa komora; sPESI — uproszczony PESI

Klasy -V PESI wskazuja na umiarkowane do bardzo wysokiego ryzyko 30-dniowego zgonu; sPESI > 1 punktu wskazuje na wysokie 30-dniowe ryzyko zgonu
PKryteria echokardiograficzne dysfunkgji RV obejmujg poszerzenie i lub zwiekszony stosunek koAcoworozkurczowego wymiaru prawej do lewej komory

(w wiekszosci badan podana warto$¢ graniczna wynosita 0,9 lub 1,0); hipokineze wolnej $ciany RV; zwiekszong szybkos¢ fali zwrotnej tréjdzielnej lub
kombinacje powyzszych. W angiografii metodg tomografii komputerowej w prezentacji czterojamowej zaburzenia funkcji RV zdefiniowano jako zwiekszenie
koncoworozkurczowego stosunku wymiaru prawej do lewej komory (z progiem 0,9 lub 1,0)

“Markery uszkodzenia miesnia sercowego (np. podwyzszone stezenia sercowych troponin | lub T w osoczu) lub niewydolnos¢ serca w wyniku dysfunkgcji RV

(podwyzszone stezenia peptydu natriuretycznego w osoczu)

9U pacjentéw z hipotonig lub wstrzasem nie jest konieczne obliczanie PESI (lub sPESI) ani wykonywanie badan laboratoryjnych
cPacjenci z PESI klasy I-II lub z sPESI 0 oraz podwyzszonymi warto$ciami biomarkeréw sercowych lub objawami dysfunkcji RV w badaniach obrazowych sg
rowniez klasyfikowani do kategorii posredniego-niskiego ryzyka. Moze tak sie zdarzy¢, jesli wynik badan obrazowych lub biomarkeréw bedzie dostepny

przed obliczeniem klinicznego wskaznika stopnia ciezkosci choroby

zdarzen niepozadanych wyodrebnionych na podstawie PESI
klasy I lub Il lub wyniku O w skali uproszczonej (sPESI). Z kolei
w rejestrach i badaniach kohortowych u chorych w klasie I11-V
PESI 30-dniowa $miertelnos¢ siegata 24,5% [214], a u oséb
z wynikiem w sPESI > 1 do 11% [218]. Pacjenci z prawidto-
wym BP z PESI klasy > Ill lub z sPESI > 1 stanowia grupe
posredniego ryzyka. U chorych z tej kategorii nalezy rozwa-
zy¢ dalsza stratyfikacje ryzyka, skupiajac sie na funkcji RV
w odpowiedzi na ostre przecigzenie cisnieniowe wywofane
PE. Pacjenci, u ktérych stwierdza sie cechy zaréwno dysfunk-
cji RV (za pomoca echokardiografii lub angiografii CT), jak
i podwyzszone stezenia biomarkeréw sercowych w krazeniu
(szczegolnie dodatni test troponiny sercowej) powinni by¢
zaklasyfikowani do kategorii posredniego-wysokiego ryzyka.
Jak oméwiono bardziej szczegétowo w nastepnym rozdziale,
w takich przypadkach zaleca sie Sciste monitorowanie, aby
umozliwi¢ wczesne wykrycie dekompensacji hemodynamicz-
nej, oraz rozpoczecie ratunkowej terapii reperfuzyjnej [253].
Z kolei chorzy, u ktérych RV w badaniu echokardiograficznym
i/lub angiografii CT jest prawidtowa, a stezenia biomarkeréw
sercowych pozostaja w normie naleza do grupy posredniego-
-niskiego ryzyka.

Dane z rejestrow i badar kohortowych wskazuja, ze pa-
cjenci w klasach -1l PESI lub z sPESI 0, ale z podwyzszonymi
stezeniami biomarkeréw sercowych lub objawami dysfunkgji
RV w badaniach obrazowych, powinni by¢ rowniez klasyfiko-
wani do kategorii posredniego-niskiego ryzyka [76, 222, 262].
Niemniej jednak rutynowe wykonywanie badari obrazowych
i laboratoryjnych przy obecnosci niskiego PESI lub sPESI réw-
nego 0 nie jest obecnie konieczne, poniewaz nie wykazano,
aby w takich przypadkach miato to implikacje terapeutyczne.
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Zalecenia dotyczace oceny prognostycznej

i PiSmien-
Zalecenia i
nictwo*

W przypadku podejrzenia lub
potwierdzenia PE poczatkowa
ocena prognostyczna, majaca na
celu identyfikacje chorych z gru-
py wysokiego ryzyka wczesnego
zgonu, powinna by¢ wykonana
na podstawie obecnosci wstrzasu
lub utrzymujacej sie hipotonii

Wsréd pacjentdw z PE z grupy
niewysokiego ryzyka nalezy roz-
wazy¢ przeprowadzenie dalszej
stratyfikacji do grup posredniego
i niskiego ryzyka na podstawie
obiektywnie ocenionego wskaz-
nika predykcji ryzyka klinicznego,
najlepiej PESI lub sPESI

U pacjentéw z grupy posred-
niego ryzyka nalezy rozwazyc
przeprowadzenie dalszej stratyfi-
kacji na podstawie oceny prawej
komory w badaniu echokardio-
graficznym lub CT oraz uszko-
dzenia miokardium na podstawie
wartosci biomarkeréw

CT — tomografia komputerowa (angiografia ptucna); PE — zatorowos¢
ptucna; PESI — indeks ciezkosci PE; sPESI — uproszczony PESI

*Klasa zalecen

bPoziom wiarygodnosci danych

Pismiennictwo potwierdzajace zalecenia
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Kliniczne podejrzenie PE

Wstrzas/hipotonia?

Algorytm diagnostyczny Algorytm diagnostyczny
jak na rycinie 3 jak na rycinie 4

PE potwierdzona

Nalezy oceni¢ ryzyko kliniczne
(PESI lub sPESI)

Klasa IlI-1V PESI Klasa I-II PESI
lub sPESI 2 1 lub sPESI = 0

A 4

PE potwierdzona

Posrednie ryzyko

Nalezy rozwazy¢
dalszg stratyfikacje ryzyka

Funkcja RV (echokardiografia lub CT)*

b

Badania la
Obydwa Jedno dodatnie
dodatnie lub oba ujemne
Wysokie ryzyko Ryzyko posrednie-wysokie | | Ryzyko posrednie-niskie Niskie ryzyko*

A/C; nalezy rozwazyc
wczesny wypis i leczenie
w domu, jesli jest to mozliwe'

A/C; monitorowanie;

nalezy rozwazy¢ A/C; hospitalizacja®
reperfuzje ratunkowa’

Pierwotna reperfuzja

Rycina 5. Strategia postepowania w ostrej zatorowosci ptucnej (PE) dostosowana do ryzyka (patrz tab. 9 w celu okreslenia kategorii ryzyka);
A/C — leczenie przeciwkrzepliwe; CT — angiografia ptucna metodg tomografii komputerowej; PESI — indeks ciezkosci PE; RV — prawa
komora; sPESI — uproszczony PESI

2Jesli wykonano juz echokardiografie podczas badan diagnostycznych w kierunku PE i wykryto dysfunkcje RV lub jesli przeprowadzono juz CT i wykazano po-
wiekszenie RV (stosunek prawej do lewej komory > 0.9), nalezy oznaczyc¢ stezenie troponin sercowych, z wyjatkiem przypadkow, w ktérych pierwotna reperfuzja
nie jest opcja terapeutyczng (np. z powodu ciezkiej choroby wspdtistniejacej lub ograniczonej przewidywanej dtugosci zycia pacjenta)

SMarkery uszkodzenia miokardium (np. podwyzszone stezenie troponiny | lub T w osoczu) lub niewydolnosci serca w wyniku dysfunkcji RV (podwyzszone
stezenie peptydu natriuretycznego typu B w osoczu). Jesli oznaczono juz biomarkery podczas wstepnych badan diagnostycznych (np. z powodu bélu w klatce
piersiowej) i wynik byt dodatni, nalezy wykona¢ echokardiografie w celu oceny funkcji RV lub CT w celu oceny rozmiaru RV

Pacjentdéw, u ktdérych PESI jest w klasie I lub Il albo sPESI = 0, z podwyzszonym stezeniem biomarkerdéw sercowych lub cechami dysfunkgji RV w badaniach
obrazowych nalezy zakwalifikowa¢ do kategorii posredniego-niskiego ryzyka. Taka sytuacja moze wystapic¢, jesli wyniki badan obrazowych lub oznaczenia bio-
markeréw sg dostepne przed okresleniem wskaznika klinicznego nasilenia choroby. Ci chorzy najpewniej nie sg odpowiednimi kandydatami do leczenia w domu
dTromboliza, jesli wystapig kliniczne objawy dekompensacji hemodynamicznej; chirurgiczna embolektomia ptucna lub leczenie przezskérne za pomocg cewnika
moze byc¢ alternatywa dla trombolizy uktadowej, zwtaszcza jesli ryzyko krwawienia jest wysokie.

U chorych z potwierdzong PE i dodatnim wynikiem troponiny nalezy rozwazy¢ monitorowanie stanu pacjenta, nawet w przypadku braku cech dysfunkgji RV
w echokardiografii lub w CT

fUproszczona wersja PESI nie byta zweryfikowana w prospektywnych badaniach dotyczacych leczenia w warunkach domowych; w dwdch jednoramiennych
(nierandomizowanych) badaniach dotyczgcych oceny postepowania uzyto innych niz PESI kryteriéw wigczenia do badania

ptynéw nie wigze sie z zadnag korzyscia, a nawet moze po-
gorszy¢ czynno$¢ RV poprzez mechaniczne rozciagniecie lub
5.1. WSPARCIE HEMODYNAMICZNE mechanizmy odruchowe dziatajace depresyjnie na kurcz-

I ODDECHOWE liwos¢ [263]. Z kolei umiarkowana podaz ptynu (500 ml)
moze pomodc zwiekszy¢ wskaznik sercowy u pacjentéw
z PE i niskim wskaZnikiem sercowym oraz prawidtowym

5. Leczenie w ostrej fazie

Ostra niewydolnos¢ RV z nastepczym niskim rzutem sys-
temowym jest gléwna przyczynag zgonéw wsréd chorych z PE
wysokiego ryzyka. Dlatego tez wsparcie hemodynamiczne ~ Cisnieniem [264].

Czesto niezbedne jest uzycie wazopresoréw, réwnolegle

jest szczegdlnie wazne u pacjentéw z PE i niewydolnoscig RV.
do reperfuzyjnej terapii farmakologicznej (lub podczas ocze-

Badania eksperymentalne wskazuja, ze intensywna podaz
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kiwania nia), chirurgicznej lub zabiegowej. Norepinefryna
wptywa korzystnie na funkcje RV poprzez bezposredni efekt
inotropowy, poprawiajac jednoczesnie perfuzje wieficowa
w obrebie RV poprzez stymulacje obwodowych receptorow
alfa i wzrost systemowego BP. Stosowanie norepinefryny po-
winno by¢ ograniczone prawdopodobnie jedynie do pacjen-
téw z hipotonia. Badania obejmujace nieliczne grupy chorych
wskazuja, ze mozna rozwazy¢ zastosowanie dobutaminy
i/lub dopaminy u chorych z PE i niskim wskaznikiem serco-
wym oraz prawidtowym ci$nieniem, jednak podwyzszenie
wskaznika sercowego powyzej wartosci fizjologicznych moze
nasili¢ niezgodnos¢ wentylacyjno-perfuzyjna poprzez dalsza
redystrybucje przeptywu z (czesciowo) zamknietych do droz-
nych naczyn [265]. Epinefryna taczy korzystne wiasciwosci
norepinefryny i dobutaminy, a w przeciwienstwie do nich
nie powoduje efektu wazodylatacyjnego. Dlatego moze miec¢
korzystne dziafanie u pacjentéw z PE i wstrzasem.

Wazodylatatory zmniejszaja ptucne cisnienie tetnicze
i PVR, ale gtéownym problemem jest brak specyficznosci tych
lekow w stosunku do krazenia ptucnego po podaniu systemo-
wym (dozylnym). Zgonie z danymi pochodzacymi z matych
badan klinicznych inhalacja tlenku azotu moze poprawic stan
hemodynamiczny i wymiane gazowa u oséb z PE [266, 267].
Wstepne dane wskazuja, ze lewosimendan moze przywréci¢
prawidtowe dynamiczne sprzezenie miedzy RV a tetnica ptuc-
na w ostrej PE, dzieki mechanizmowi wazodylatacji ptucnej
i zwiekszonej kurczliwosci RV [268].

U chorych z PE czesto obserwuje sie hipoksemie i hi-
pokapnie, cho¢ w wiekszosci przypadkéw ich nasilenie jest
umiarkowane. Przetrwaty otwoér owalny moze nasila¢ hipokse-
mie na skutek przecieku, ktory powstaje, gdy cisnienie w pra-
wym przedsionku przewyzsza cisnienie w lewym przedsionku
[80]. Hipoksemia przewaznie ustepuje po podaniu tlenu. Gdy
wymagana jest wentylacja mechaniczna, nalezy uwazac¢, aby
ograniczyc¢ jej negatywne skutki hemodynamiczne. W szcze-
goInosci dodatnie cisnienie wewnatrz klatki piersiowej wywo-
tane przez wentylacje mechaniczng moze zmniejszy¢ powrét
krwi zylnej i nasili¢ niewydolnos¢ RV u pacjentéw z masywna
PE. Dlatego dodatnie cisnienie koncowowydechowe trzeba
stosowac bardzo ostroznie. Nalezy stosowa¢ mate objetosci
oddechowe (ok. 6 ml/kg masy ciata), aby utrzymac plateau
cisnienia koncowowdechowego < 30 cm H,O.

Dane doswiadczalne sugeruja, ze pozaustrojowe wspo-
maganie sercowo-ptucne moze by¢ skuteczna procedura
w masywnej PE [269]. To stwierdzenie poparte jest kilkoma
opisami przypadkéw i danymi dotyczacymi matych serii
chorych [270-272].

5.2. LECZENIE PRZECIWKRZEPLIWE

U pacjentéw z ostrg PE zaleca sie leczenie przeciwkrzepli-
we w celu zapobiegania przedwczesnemu zgonowi i nawraca-
jacej objawowej lub $miertelnej VTE. Standardowy czas trwania
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leczenia przeciwkrzepliwego powinien obejmowac co najmniej
3 miesigce (patrz rozdziat 6). W tym okresie leczenie ostrej fazy
polega na parenteralnym podawaniu lekéw przeciwkrzepliwych
[heparyny niefrakcjonowanej (UFH), heparyny drobnocza-
steczkowej (LMWH) lub fondaparinuxu] w ciagu pierwszych
5-10 dni. Podawanie parenteralne heparyny powinno odbywac
sie rbwnoczesnie z rozpoczeciem terapii za pomoca VKA. Alter-
natywnie, mozna jako kontynuacje zastosowac jeden z NOAC:
dabigatran lub edoksaban. Jesli zamiast tego podaje sie riwa-
roksaban lub apiksaban leczenie doustne jednym z tych lekow
nalezy rozpocza¢ bezposrednio lub 1-2 dni po podawaniu
UFH, LMWH lub fondaparinuxu. W tym ostatnim przypadku
leczenie ostrej fazy wiaze sie ze zwiekszeniem doustnej dawki
antykoagulantu w ciagu pierwszych 3 tygodni (dla riwaroksaba-
nu) lub w ciagu pierwszych 7 dni (dla apiksabanu).

W niektérych przypadkach przedtuzone stosowanie le-
kow przeciwkrzepliwych, po uptywie pierwszych 3 miesiecy
lub nawet na czas nieokreslony, moze by¢ konieczne w celu
wtoérnej profilaktyki, po indywidualnym rozwazeniu ryzyka
nawrotu w poréwnaniu z ryzykiem krwawienia.

5.2.1. Parenteralne leczenie przeciwkrzepliwe

U pacjentéw z wysokim lub posrednim prawdopodo-
biefistwem klinicznym PE (patrz rozdziat 3) nalezy rozpoczac¢
parenteralne leczenie przeciwkrzepliwe podczas oczekiwania
na wyniki badan diagnostycznych. Szybkie dziatanie antyko-
agulacyjne mozna osiagna¢ poprzez parenteralne podanie
lekow, takich jak UFH (dozylnie), LMWH (podskérnie) lub
fondaparinux (podskérnie). Do wstepnej antykoagulacji w PE
bardziej niz UFH preferowane sa LMWH lub fondaparinux,
poniewaz ich podanie wigze sie z mniejszym ryzykiem powaz-
nych krwawier i matoptytkowosci wywotanej heparyna (HIT)
[273-276]. Z kolei UFH zaleca sie u pacjentéw, u ktérych
rozwaza sie zastosowanie pierwotnej reperfuzji, jak réwniez
u 0séb z powaznymi zaburzeniami czynnosci nerek (klirens
kreatyniny < 30 ml/min) lub znaczna otyloscia. Zalecenia
te oparte sa na krotkim okresie pottrwania UFH, tatwosci
monitorowania jej dziatania przeciwkrzepliwego i mozli-
wosci szybkiego odwrécenia jej wptywu poprzez podanie
protaminy. Dawkowanie UFH ustala sie na podstawie czasu
czesciowej tromboplastyny po aktywacji (aPTT) (patrz dodatek
internetowy, dodatkowa tabela 2) [277].

W tabeli 10 przedstawiono LMWH zatwierdzone w le-
czeniu ostrej PE. Rutynowo nie jest wymagane oznaczenie ak-
tywnosci anty-Xa u chorego otrzymujacego LMWH. Okresowo
badanie to mozna rozwazy¢ u kobiet w cigzy [279]. W celu
oznaczenia aktywnosci anty-Xa pobiera sie krew 4 godziny
po ostatniej dawce, kiedy jej stezenie jest najwyzsze. Jesli lek
jest podawany w iniekcjach 2 razy dziennie zalecany zakres
terapeutyczny aktywnosci anty-Xa wynosi 0,6-1,0 jm./ml,
jesli natomiast jest stosowany raz w ciagu doby wartosci te
mieszcza sie w zakresie 1,0-2,0 jm./ml [280].
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Tabela 10. LMWH i pentasacharyd (fondaparinux) zatwierdzone
do leczenia PE

‘ Czestosc
Dawka .
podawania
enoksaparyna 1,0 mg/kg Co 12 godzin
lub
1,5 mg/kg? Raz na dobe?
tinzaparyna 175 j./kg Raz na dobe
dalteparyna 100 jm./kgP Co 12 godzin®
lub
200 jm./kg® Raz na dobe®
nadroparyna® 86 jm./kg Co 12 godzin
lub
171 jm./kg Raz na dobe
fondaparinux 5 mg (masa ciata < 50 kg) Raz na dobe
7,5 mg (masa ciata < 50-100 kg)
10 mg (masa ciata > 100 kg)

Wszystkie schematy dotyczg podawania podskérnego

jm. — jednostka miedzynarodowa; LMWH — heparyna drobnoczasteczko-
wa; PE — zatorowos¢ ptucna

2Dawka enoksaparyny 1,5 mg/kg podawana raz na dobe jest zatwierdzona
do leczenia PE u pacjentéw hospitalizowanych w Stanach Zjednoczonych
oraz w niektorych, ale nie we wszystkich krajach europejskich

U pacjentéw z nowotworem dalteparyne podaje sie w dawce 200 jm./kg
masy ciata (maksymalnie 18 000 jm.) raz na dobg przez 1 miesiac, a na-
stepnie 150 jm./kg raz na dobe przez 5 miesiecy [278]. Po tym okresie do
konca zycia lub do chwili wyleczenia choroby nowotworowej powinna by¢
kontynuowana antykoagulacja antagonista witaminy K lub LMWH
“Nadroparyna jest zatwierdzona do leczenia PE w niektdrych, ale nie we
wszystkich krajach europejskich

Fondaparinux jest selektywnym inhibitorem czynnika Xa
i podawany jest raz dziennie w iniekcji podskérnej w dawkach
dostosowanych do masy ciata, bez koniecznosci monitoro-
wania (tab. 10). U pacjentéw z ostra PE i bez wskazan do
leczenia trombolitycznego przyjmowanie fondaparinuxu
wiazato sie z podobnym odsetkiem nawrotéw DVT i duzych
krwawier w poréwnaniu z dozylnie podawang UFH [281].
Nie odnotowano zadnego przypadku HIT podczas leczenia
fondaparinuxem [282]. Podskérne podanie tego leku jest
przeciwwskazane u pacjentéw z ciezka niewydolnoscia nerek
(klirens kreatyniny < 30 ml/min), poniewaz kumuluje si¢ on
i zwieksza ryzyko krwawienia. Nagromadzenie leku stwierdza
sie réwniez u 0s6b z umiarkowana niewydolnoscia nerek
(klirens 30-50 ml/min) i dlatego u tych pacjentéw dawka
powinna by¢ zmniejszona o 50% [283].

5.2.2. Antagonisci witaminy K

Podawanie doustnych lekéw przeciwkrzepliwych nalezy
rozpocza¢ tak szybko, jak to mozliwe, a najlepiej w tym samym
dniu co parenteralny lek przeciwkrzepliwy. Leczenie za po-
moca VKA bylo ,ztotym standardem” doustnej antykoagulagcji
od ponad 50 lat, a warfaryna, acenokumarol, fenprokumon,
fenindion i flunidion sa wciaz najczesciej przepisywanymi
antykoagulantami w PE [284]. Leczenie przeciwkrzepliwe
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za pomocg UFH, LMWH lub fondaparinuxu powinno by¢
kontynuowane przez co najmniej 5 dni i az do chwili, gdy
miedzynarodowy wspotczynnik znormalizowany (INR) bedzie
na poziomie 2,0-3,0 w ciagu 2 kolejnych dni [285].
Leczenie warfaryng mozna rozpocza¢ od dawki 10 mg
u chorych mfodszych (< 60 lat), poza tym zdrowych pacjentéw
ambulatoryjnych oraz w dawce 5 mg u starszych pacjentow
i chorych hospitalizowanych. Dzienna dawka leku jest dostoso-
wywana do INR w ciagu najblizszych 5-7 dni i nalezy dazy¢ do
wartosci INR 2,0-3,0. Szybkie testy moga zwiekszy¢ precyzje
dawkowania warfaryny [286, 287]. Wydaje sie, ze wariacja
w obrebie dwéch genéw wplywa na wiecej niz jedng trzecig
zmiennosci dawkowania warfaryny. Jeden gen odpowiada za
aktywnos¢ cytochromu CYP2C9, izoenzymu watroby, ktéry
metabolizuje S-enancjomer warfaryny do postaci nieaktyw-
nej, podczas gdy drugi okresla aktywnos¢ reduktazy epok-
sydu witaminy K, enzymu, ktéry wytwarza aktywna posta¢
witaminy K [288]. Algorytmy farmakogenetyczne zawieraja
informacje genetyczne oraz kliniczne i na tej podstawie, po
integracji danych, okreslaja zalecane dawki warfaryny. Wyniki
badania opublikowane w 2012 r. wskazuja, ze w poréwnaniu
ze standardowym leczeniem, zastosowanie farmakogene-
tycznych wytycznych dawkowania warfaryny spowodowato
10-procentowe zmniejszenie czestosci wystepowania wartos-
ci INR poza zakresem terapeutycznym w ciagu 1 miesiaca,
glownie z powodu rzadszego odsetka wartosci INR < 1,5; ta
poprawa zbiegta sie z rzadszym (o 66%) wystapieniem DVT
[289]. W 2013 r. opublikowano rezultaty trzech duzych ran-
domizowanych badar [290-292]. We wszystkich jako gléwny
punkt kofcowy stosowano odsetek czasu ze wskaznikiem
INR w zakresie terapeutycznym (TTR), ktéry traktowano jako
wskaznik jakosci antykoagulacji w ciagu pierwszych 4-12 ty-
godni terapii. U 455 pacjentéw dawkowanie warfaryny na
podstawie genotypowania, z zastosowaniem testu przytézko-
wego, wigzato sie z istotnym, cho¢ o umiarkowanym nasileniu,
wzrostem TTR w ciagu pierwszych 12 tygodni w poréwnaniu
z ustalonym 3-dniowym schematem dawkowania wstepnego
(67,4% vs. 60,3%; p < 0,001). Sredni czas do osiagniecia te-
rapeutycznej wartosci INR zostat zmniejszony z 29 do 21 dni
[292]. W innym badaniu z udziatem 1015 chorych poréwnano
dawkowanie wstepne warfaryny oparte na danych uzyskanych
z genotypowania w pofaczeniu ze zmiennymi klinicznymi
z dawkowaniem opartym na samych danych klinicznych;
nie odnotowano réznicy pod wzgledem osiagnietego TTR
miedzy 4. i 28. dniem terapii miedzy grupami [291]. Réwniez
w badaniu z udzialem 548 pacjentéw nie odnotowano
poprawy przy dawkowaniu wstepnym acenokumarolu lub
fenprokumonu na podstawie genotypowania przytézkowego
i parametrow klinicznych (wiek, pte¢, wzrost, masa ciafa,
stosowanie amiodaronu), w poréwnaniu z dawkowaniem
opartym jedynie na danych klinicznych [290].
Podsumowujac, wyniki ostatnich badan wydaja sie wskazy-
wac, ze badanie farmakogenetyczne stosowane w pofaczeniu
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z parametrami klinicznymi nie poprawia jakosci leczenia prze-
ciwkrzepliwego. Badania te sugeruja rowniez, ze dawkowanie
na podstawie danych klinicznych chorego jest prawdopodobnie
lepsze od sztywnych schematéw dawkowania i podkreslaja
koniecznos¢ zwiekszenia nacisku na poprawe jakosci leczenia
przeciwkrzepliwego poprzez optymalizacje procedur, ktére
tacza pomiar INR z udzielaniem informacji zwrotnej pacjentowi
i zapewniaja indywidualnie dostosowanie dawki.

5.2.3. Doustne leki przeciwzakrzepowe

nienalezgce do grupy antagonistow witaminy K
Projekty badan i gléwne wnioski z badan klinicznych

[l fazy dotyczacych terapii w ostrej fazie i standardowego

czasu trwania leczenia przeciwkrzepliwego po PE lub VTE
za pomoca NOAC przedstawiono w tabeli 11. W badaniu
RE-COVER poréwnano bezposredni inhibitor trombiny — da-
bigatran z warfaryna w leczeniu VTE [293]. Punktem korico-
wym byta czesto$¢ wystepowania nawracajacej, objawowej,
obiektywnie potwierdzonej VTE w ciagu 6 miesiecy. Ogotem
do badania wiaczono 2539 chorych, 21% z samga PE oraz 9,6%
z PE wraz z DVT. Parenteralne leczenie przeciwkrzepliwe sto-
sowano srednio przez 10 dni w obu grupach. W odniesieniu
do punktu koficowego oceniajacego skutecznos¢ dabigatran
byt nie gorszy niz warfaryna (HR 1,10; 95% CI 0,65-1,84).
Nie zaobserwowano istotnych réznic w odniesieniu do duzych
krwawier (tab. 11), ale w grupie przyjmujacej dabigatran

Tabela 11. Przeglad badan klinicznych Il fazy dotyczacych doustnych lekéw przeciwzakrzepowych nienalezgcych do grupy antagonistéw
witaminy K (NOAC) w leczeniu ostrej fazy PE i standardowego czasu trwania leczenia przeciwkrzepliwego po VTE

Badanie

Projekt

Leczenie
i dawkowanie

Czas
trwania

Pacjenci

Skutecznos¢

(wyniki)

Bezpieczenstwo
(wyniki)

dabigatran RE-COVER Podwojnie | enoksaparyna/dabiga- | 6 miesiecy 2539 Nawrdt VTE lub Duze krwawienie:
[293] zaslepione | tran (150 mg b.i.d.)? pacjentéw | zgon w przebiegu 1,6% — dabi-
vs. enoksaparyna/ z ostrg VTE | PE: 2,4% — da- gatran vs. 1,9%
/warfaryna bigatran vs. 2,1% — warfaryna
— warfaryna
RE-COVER Il Podwojnie | enoksaparyna/dabiga- | 6 miesiecy 2589 Nawrdt VTE lub Duze krwawienie:
[294] zaslepione | tran (150 mg b.i.d.)? pacjentéw | zgon w przebiegu 15 chorych
vs. enoksaparyna/ z ostrg VTE | PE: 2,3% — da- — dabigatran
/warfaryna bigatran vs. 2,2% vs. 22 chorych
— warfaryna — warfaryna
riwaroksaban | EINSTEIN-DVT Otwarte riwaroksaban (15 mg 3,6 lub 3449 Nawrot VTE lub Powazne lub
[295] b.i.d. przez 3 tygo- 12 miesiecy | pacjentéw | zgon w przebiegu | CRNM krwawienia:
dnie, nastepnie 20 mg z ostrg PE: 2,1% —riwa- | 8,1% — riwarok-
0.d.) vs. enoksaparyna/ DVT roksaban vs. 3,0% saban vs. 8,1%
warfaryna — warfaryna — warfaryna
EINSTEIN-PE Otwarte riwaroksaban (15 mg 3,6 lub 4832 Nawrdt VTE lub Powazne lub
[296] b.i.d. przez 3 tygo- 12 miesiecy | pacjentéw | zgon w przebiegu | CRNM krwawienia:
dnie, nastepnie 20 mg zostrg PE | PE:2,1% —riwa- | 10,3% — riwarok-
0.d.) vs. enoksaparyna/ roksaban vs. 1,8% | sabanvs. 11,4%
/warfaryna — warfaryna — warfaryna
apiksaban AMPLIFY Podwojnie apiksaban (10 mg 6 miesiecy 5395 Nawrdt VTE lub Duze krwawienia:
[297] zaslepione b.i.d. przez 7 dni, pacjentéw | zgon w przebiegu | 0,6% — apiksaban
nastepnie 5 mg b.i.d. z ostrg PE: 2,3% — apik- vs. 1,8% — war-
vs. enksaparyna/ DVT lub PE | sabanvs. 2,7% faryna
/warfaryna — warfaryna
edoksaban Hokusal-VTE | Podwdjnie LMWH/edoksa- Rézny, 8240 Nawrdt VTE lub Powazne lub
[298] zadlepione ban (60 mg 0.d.; 3-12 mie- | pacjentdw | zgon w przebiegu | CRNM krwawienia:
30 mg o.d. przy kli- siecy z ostrg DVT | PE: 3,2% — edok- 8,5% — edok-
rensie kreatyniny 30— i/lub PE saban vs. 3,5% saban vs. 10,3%
50 ml/min lub masie — warfaryna — warfaryna
ciata < 60 kg) vs. UFH
lub LMWH/warfaryna

b.i.d. (bis in die) — dwa razy dziennie; CRNM — istotne klinicznie, nieduze; DVT — zakrzepica zyt gtebokich; o.d. (omni die) — raz na dobe; LMWH — he-
paryna drobnoczgsteczkowa; PE — zatorowos¢ ptucna; UFH — heparyna niefrakcjonowana; VTE — zylna choroba zakrzepowo-zatorowa
#Zatwierdzone sg dawki dabigatranu: 150 mg b.i.d. oraz 110 mg b.i.d.
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wystapito mniej wszystkich krwawien (HR 0,71; 95% ClI
0,59-0,85). Do ,blizniaczego” badania RE-COVER Il [294]
zakwalifikowano 2589 pacjentéw i potwierdzono te wyniki
(pierwotny wynik skutecznosci: HR 1,08; 95% Cl 0,64-1,80;
duze krwawienia: HR 0,69; 95% Cl 0,36-1,32) (tab. 11).
Dla zbiorczej populacji RE-COVER HR dla skutecznosci
wynosit 1,09 (95% Cl 0,76-1,57), a dla duzych krwawien
— 0,73 (95% C1 0,48-1,11) [294].

W badaniach EINSTEIN-DVT i EINSTEIN-PE [295,
296] doustna terapia pojedynczym lekiem, a mianowicie
bezposrednim inhibitorem czynnika Xa — riwaroksabanem
(w dawce 15 mg 2 razy dziennie przez 3 tygodnie, a nastepnie
20 mg raz na dobe) byta testowana w poréwnaniu z enoksa-
paryna/warfaryna u pacjentéw z VTE w randomizowanym,
otwartym badaniu réwnowaznosci. Do badania EINSTEIN-
-PE wiaczono 4832 pacjentéw z ostra objawowa PE, z lub
bez VTE. Riwaroksaban nie byt gorszy od standardowej
terapii w odniesieniu do pierwotnego punktu koricowego
dotyczacego skutecznosci, a oceniajacego czestos¢ nawrotu
VTE (HR 1,12; 95% Cl 0,75-1,68). Gtéwny punkt koficowy
dotyczacy bezpieczeristwa (powazne lub klinicznie istotne,
nieduze krwawienia— CRNM) wystapit z jednakowa czesto-
Scig w obu leczonych grupach (HR dla riwaroksabanu 0,90;
95% Cl1 0,76-1,07) (tab. 11), ale duze krwawienia wystepo-
waly rzadziej w grupie stosujacej riwaroksaban niz w grupie
poddanej terapii standardowej (1,1% vs. 2,2%, HR 0,49;
95% Cl10,31-0,79).

W badaniu Apixaban for the Initial Management of Pulmo-
nary Embolism and Deep-Vein Thrombosis as First-line Therapy
(AMPLIFY) poréwnywano leczenie za pomoca pojedynczego
leku przeciwkrzepliwego, a mianowicie bezposredniego
inhibitora czynnika Xa apiksabanu (w dawce 10 mg dwa
razy dziennie przez 7 dni, a nastepnie 5 mg raz na dobe)
z leczeniem konwencjonalnym (enoksaparyna/warfaryna)
u 5395 pacjentéw z ostra VTE, z czego 1836 z PE (tab. 11)
[297]. Gtéwnym kryterium skutecznosci byt nawrét obja-
wowej VTE lub zgon zwiazany z VTE. Gtéwnymi punktami
koricowymi dotyczacymi bezpieczestwa byty powazne
krwawienia oraz powazne krwawienia faczenie z krwawie-
niami typu CNMR. Apiksaban nie byt gorszy od leku konwen-
cjonalnego pod wzgledem pierwotnego punktu koricowego
dotyczacego skutecznosci (ryzyko wzgledne [RR] 0,84; 95% Cl
0,60-1,18). Duze krwawienia wystepowaly rzadziej po zasto-
sowaniu apiksabanu w poréwnaniu z terapia konwencjonalng
(RR 0,31; 95% Cl 0,17-0,55; p < 0,001 dla wyzszosci)
(tab. 11). Ztozony punkt koficowy dotyczacy powaznych
krwawier i CRNM wystapit u 4,3% pacjentéow w grupie
apiksabanu, w poréwnaniu z 9,7% pacjentéw leczonych
konwencjonalnie (RR 0,44; 95% CI 0,36-0,55; p < 0,001).

W badaniu Hokusal-VTE poréwnywano bezposredni
inhibitor czynnika Xa — edoxaban z terapig konwencjonalna
u 8240 pacjentéw z ostra VTE (u 3319 z nich wystepowata
PE), kt6rzy poczatkowo otrzymywali heparyne przez co naj-
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mniej 5 dni (tab. 11) [298]. Chorzy przyjmowali edoksaban
na dawce 60 mg raz dziennie (zmniejszone do 30 mg raz
dziennie w przypadku klirensu kreatyniny 30-50 ml/min lub
masy ciata < 60 kg) lub warfaryne. Badany lek podawano
przez 3—12 miesiecy, a wszystkich pacjentéw obserwowano
przez 12 miesiecy. Edoksaban nie byt gorszy niz warfaryna
w odniesieniu do gléwnego punktu koricowego oceniajacego
skutecznos¢, a mianowicie nawrotu objawowej VTE lub zgonu
(HR 0,89; 95% C1 0,70-1,13). Gtéwny punkt koficowy doty-
czacy bezpieczenstwa, powaznych krwawien lub krwawien
CRNM, wystepowat rzadziej w grupie edoksabanu (HR 0,81;
95% C10,71-0,94; p = 0,004 dla wyzszosci) (tab. 11). W gru-
pie 938 pacjentéw, u ktérych wystapita ostra PE i podwyzszo-
ne stezenie NT-proBNP (> 500 pg/ml), wskaznik nawrotéw
VTE wynosit 3,3% w grupie edoksabanu i 6,2% w grupie
warfaryny (HR 0,52; 95% Cl 0,28-0,98).

Podsumowujac, wyniki badan z uzyciem NOAC w le-
czeniu VTE wskazuja, ze leki te nie s gorsze (w odniesieniu
do skutecznosci), a ponadto ewentualnie bezpieczniejsze
(szczegolnie pod wzgledem powaznych krwawien) niz stan-
dardowa terapia heparyna/doustnym VKA [299]. We wszyst-
kich badaniach osiagnieto wysokie wartosci TTR podczas
leczenia VKA; z kolei populacja badana obejmowata stosun-
kowo mfodych pacjentéw, wsréd ktérych u bardzo niewielu
stwierdzono nowotwor. Obecnie leczenie za pomoca NOAC
moze by¢ postrzegane jako alternatywa dla standardowej
terapii. W momencie publikacji wytycznych riwaroksaban,
dabigatran i apiksaban sg dopuszczone do leczenia VTE w Unii
Europejskiej; edoksaban jest obecnie w trakcie przegladu
regulacyjnego. Doswiadczenie z zastosowaniem NOAC jest
nadal ograniczone, ale wcigz gromadzone sg dane. Zale-
cenia praktyczne dotyczace stosowania NOAC w réznych
sytuacjach klinicznych i postepowania przy powiktaniach
krwotocznych zostaty ostatnio opublikowane przez European
Heart Rhythm Association [300].

5.3. LECZENIE TROMBOLITYCZNE

Leczenie trombolityczne w ostrej PE przywraca perfu-
zje ptuc szybciej niz leczenie przeciwkrzepliwe UFH [301,
302]. Wczesne usuniecie przeszkody zatorowo-zakrzepowej
prowadzi do szybkiego obnizenia ci$nienia w tetnicy ptucnej
i oporu, z jednoczesng poprawa funkcji RV [302]. Korzysci
hemodynamiczne z zastosowania trombolizy ograniczaja sie
do pierwszych kilku dni; u chorych, ktérzy przezyli, réznice
nie sg juz widoczne tydzien po terapii [301, 303, 304].

W dodatku internetowym przedstawiono zatwierdzo-
ne schematy leczenia trombolitycznego w PE (dodatkowa
tabela 3) oraz przeciwwskazania do trombolizy (dodatkowa
tabela 4). Preferowane sa przyspieszone schematy podawania
leku w ciagu 2 godzin w stosunku do dfugotrwatych 12-24-go-
dzinnych wlewéw lekéw trombolitycznych pierwszej generagji
[305-308]. Poréwnanie dziatania reteplazy i desmoteplazy
z rekombinowanym tkankowym aktywatorem plazminoge-
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nu (rtPA) w ostrej PE dafo podobne wyniki pod wzgledem
hemodynamicznym [309, 310]; tenekteplaze testowano
w poréwnaniu z placebo u pacjentéw z PE posredniego
ryzyka [253, 303, 311]. Obecnie zaden z tych lekéw nie jest
dopuszczony do stosowania w PE.

Wlew UFH nalezy przerwa¢ w czasie podawania strep-
tokinazy lub urokinazy, natomiast moze by¢ kontynuowany
podczas infuzji rtPA. U chorych otrzymujacych LMWH lub
fondaparinux w czasie rozpoczecia leczenia trombolitycznego
wlew UFH powinien zosta¢ op6Zniony do 12 godzin od ostat-
niego wstrzykniecia LMWH (podawanej 2 razy dziennie) lub
do 24. godziny po ostatniej dawce LMWH lub fondaparinuxu
stosowanych w iniekcji raz na dobe. Ze wzgledu na ryzyko
krwawienia zwiazane z tromboliza i mozliwa koniecznoscia
natychmiastowego zatrzymania podawania leku lub odwré-
cenia efektu przeciwkrzepliwego heparyny, rozsadne wydaje
sie kontynuowanie leczenia przeciwkrzepliwego za pomoca
UFH przez kilka godzin po zakornczeniu trombolizy przed
zamiana terapii na LMWH lub fondaparinux.

Ogolnie rzecz ujmujac, wydaje sie, ze u ponad 90%
pacjentéw dziafanie trombolizy jest korzystne, co potwier-
dzono w ocenie klinicznej i echokardiograficznej wykonanej
w ciagu 36 godzin [313]. Najwieksze korzysci obserwuije sie,
gdy leczenie rozpoczyna sie w ciagu 48 godzin od wystapienia
objawéw, ale tromboliza moze jeszcze by¢ przydatna u pa-
cjentoéw, u ktérych objawy wystapity przed 6-14 dniami [314].

Przeglad randomizowanych badar przeprowadzonych
przed 2004 r. wskazuje, ze leczenie trombolityczne moze sie
wiazac ze zmniejszeniem $miertelnosci lub nawracajacej PE
u pacjentéw z grupy wysokiego ryzyka, u ktérych wystepuja
cechy niestabilnosci hemodynamicznej [168]. W ostatnim
raporcie epidemiologicznym $miertelno$¢ szpitalna zwiazana
z PE byfa nizsza u chorych niestabilnych hemodynamicznie,
ktorzy otrzymali leki trombolityczne, w poréwnaniu z oso-
bami, ktére ich nie otrzymaty (RR 0,20; 95% Cl 0,19-0,22;
p < 0,0001) [315]. Wiekszos¢ przeciwwskazan do leczenia
trombolitycznego nalezy traktowac jako wzgledne w obliczu
zagrazajacej zyciu PE wysokiego ryzyka (patrz dodatek inter-
netowy, dodatkowa tabela 4).

W przypadku braku niestabilnoéci hemodynamicznej
w chwili przyjecia korzysci kliniczne z leczenia trombolitycz-
nego pozostaja kontrowersyjne od wielu lat. W randomizo-
wanym poréwnaniu heparyny z alteplaza u 256 pacjentoéw
z ostra PE i prawidfowym ci$nieniem oraz cechami dysfunkgji
RV lub PH (dane uzyskane na podstawie badania klinicznego,
echokardiografii, cewnikowania) leczenie trombolityczne
(gtéwnie odroczona tromboliza) zmniejszato konieczno$é
zastosowania leczenia ratunkowego (z 24,6% do 10,2%;
p = 0,004), bez wptywu na $miertelno$¢ [252]. Ostatnio opu-
blikowano wyniki badania Pulmonary Embolism Thrombolysis
(PEITHO) [253]. Byto to wieloosrodkowe, randomizowane,
podwdjnie zaslepione badanie poréwnujace zastosowanie
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trombolizy w postaci pojedynczego dostosowanego do masy
ciata dozylnego bolusa tenekteplazy z heparyna w poréw-
naniu z placebo wraz z heparyna. Kryterium wiaczenia do
badania stanowity dysfunkcja RV, potwierdzona w echokar-
diografii lub angiografii CT oraz uszkodzenie miokardium
potwierdzone dodatnim wynikiem troponiny I lub T. Ogétem
wiaczono 1006 pacjentéw. Giéwne kryterium skutecznosci,
czyli punkt koficowy ztozony ze $miertelnosci ogdlnej lub
dekompensacji hemodynamicznej/zapasci w ciagu 7 dni od
randomizacji, wystapit znacznie rzadziej po zastosowaniu
tenekteplazy (2,6% vs. 5,6% w grupie placebo; p = 0,015;
OR 0,44; 95% CI 0,23-0,88). Korzysci z trombolizy wyni-
katy gtéwnie ze znacznego zmniejszenia czestosci zapasci
hemodynamicznej (1,6% vs. 5,0%; p = 0,002); $miertelnos¢
7-dniowa byta niska: 1,2% w grupie tenekteplazy i 1,8%
w grupie placebo (p = 0,43). W innym randomizowanym
badaniu poréwnujacym zastosowanie samej LMWH z LMWH
wraz z dozylnym bolusem tenekteplazy u pacjentéw z PE
umiarkowanego ryzyka wséréd osob leczonych tenekteplaza
stwierdzono mniej zdarzeri niepozadanych, lepsza sprawnos¢
fizyczng i jakos¢ zycia po 3 miesigcach [311].

Leczenie trombolityczne wiaze sie z ryzykiem powaznego
krwawienia, w tym krwawienia wewnatrzczaszkowego. Anali-
za zbiorcza danych z badar z zastosowaniem réznych srodkéw
i schematéw leczenia trombolitycznego wykazata czestosc
krwawien $rédczaszkowych miedzy 1,9% a 2,2% [316, 3171.
Starszy wiek i obecnos¢ choréb wspdtistniejacych wiazaty sie
z wiekszym ryzykiem powikfan krwotocznych [318]. Badanie
PEITHO wykazato 2-procentowa czesto$¢ udaru krwotocz-
nego po leczeniu trombolitycznym tenekteplaza (vs. 0,2%
w grupie placebo) u pacjentéw z PE posredniego-wysokiego
ryzyka. Czestos¢ powaznych nie-wewnatrzczaszkowych krwa-
wien rowniez byta wyzsza w grupie stosujacej tenekteplaze
w poréwnaniu z grupa otrzymujaca placebo (6,3% vs. 1,5%;
p < 0,001) [253]. Wyniki te podkreslaja potrzebe poprawy
bezpieczenstwa leczenia trombolitycznego u chorych ze
zwiekszonym ryzykiem krwawieh wewnatrzczaszkowych lub
innych krwawien zagrazajacych zyciu. Strategia polegajaca na
zastosowaniu obnizonej dawki rtPA wydawata sie bezpieczna
u chorych z PE umiarkowanego ryzyka w dwoch badaniach:
w jednym obejmujacym 121 pacjentéw [319] i w kolejnym
z udziatem 118 os6b niestabilnych hemodynamicznie lub
z ,masywna niedroznoscia ptuc” [320]. Alternatywnym
podejsciem moze by¢ zastosowanie lokalnej, wspomaganej
ultradzwiekami trombolizy podawanej przez cewnik z uzyciem
matych dawek leku trombolitycznego (patrz rozdziat 5.5).

U pacjentéw z mobilnymi skrzeplinami w prawym sercu
korzysci terapeutyczne trombolizy pozostajg kontrowersyjne.
W niektérych badaniach odnotowano dobre wyniki [199,
200], ale w innych wykazano $miertelnos¢ krétkoterminowa
przekraczajaca 20% mimo zastosowania trombolizy [184,
321, 322].
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5.4. CHIRURGICZNA EMBOLEKTOMIA PLUCNA

Pierwsza zakorczona sukcesem chirurgiczna embolekto-
mia pfucna zostata przeprowadzona w 1924 r., kilka dekad
przed wprowadzeniem leczenia zachowawczego PE. Ostatnio
wielodyscyplinarne zespoty kliniczne ponownie wdrozyty
koncepcje stosowania kardiochirurgicznej embolektomii
ptucnej u chorych z PE wysokiego ryzyka, a takze u wybranych
0s6b z PE posredniego-wysokiego ryzyka, szczegdlnie jezeli
leczenie trombolityczne jest przeciwwskazane lub okazato sie
nieskuteczne. Chirurgiczna embolektomia ptucna byfa row-
niez stosowana z powodzeniem u pacjentéw ze skrzeplinami
w prawym sercu, przechodzacymi przez przegrode miedzy-
przedsionkowa poprzez drozny otwér owalny [323, 324].

Chirurgiczna embolektomia pfucna jest technicznie sto-
sunkowo prosta operacja. Wydaje sie, ze osrodek, w ktérym
przeprowadza sie zabieg, nie ma istotnego wptywu na wynik
procedury, a wiec pacjenci nie musza by¢ transportowani do wy-
specjalizowanego osrodka kardiochirurgicznego, jesli mozliwe
jest wykonanie embolektomii na miejscu przy uzyciu krazenia
pozaustrojowego [325]. W sytuacjach krytycznych pomocne
moga by¢ przenosne aparaty do krazenia pozaustrojowego
z przezskérng kaniulacja naczyn udowych, zapewniajace kra-
zenie i utlenowanie krwi, co daje dodatkowy czas na ustalenie
ostatecznego rozpoznania [326, 327]. Po szybkim transporcie
na sale operacyjng i szybkim wprowadzeniu znieczulenia oraz
sternotomii posrodkowej nalezy zastosowa¢ normotermiczne
krazenie pozaustrojowe. Nalezy unika¢ zaklemowania aorty
i kardioplegicznego zatrzymania krazenia [328]. Po nacieciu
obydwu tetnic ptucnych mozna usuna¢ pod kontrola wzroku
skrzepy z obu tetnic ptucnych az do poziomu segmentalnego.
W okresie pooperacyjnym konieczne moze by¢ przedtuzone
utrzymanie krazenia pozaustrojowego az do powrotu funkgji RV.

Przy szybkim wielodyscyplinarnym podejsciu i indywidu-
alnym ustalaniu wskazari do embolektomii przed wystapie-
niem zapasci hemodynamicznej, Smiertelnos¢ okofooperacyj-
na wynosi 6% lub mniej [326, 328-330]. Wstepne leczenie
trombolityczne przed zabiegiem operacyjnym zwieksza
ryzyko krwawienia, ale nie stanowi bezwzglednego przeciw-
wskazania do embolektomii chirurgicznej [331].

W opublikowanych wynikach obserwacji dtugotermi-
nowych pacjenci po embolektomii chirurgicznej charaktery-
zowali sie korzystnym profilem w odniesieniu do przezycia,
klasy czynnosciowej wg Swiatowej Organizacji Zdrowia oraz
jakosci zycia [327, 329, 332, 333].

U pacjentéw z ostra PE oraz wywiadem diugotrwalej
dusznosci i PH moze wystepowa¢ CTEPH. Tych chorych nale-
zy przenies¢ do osrodka wyspecjalizowanego w wykonywaniu
endarterektomii ptucnej (patrz rozdziat 7).

5.5. PRZEZSKORNA EMBOLEKTOMIA
I FRAGMENTACJA Z UZYCIEM CEWNIKA
Celem leczenia interwencyjnego jest usuniecie skrzeplin
zamykajacych gféwne tetnice ptucne, aby ufatwi¢ powrét
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funkcji RV, zmniejszy¢ nasilenie objawdw i poprawi¢ rokowa-
nie [169]. U pacjentéw z bezwzglednymi przeciwwskazaniami
do trombolizy opcje interwencyjne obejmuija: (i) fragmentacje
skrzepliny z uzyciem cewnika typu ,pigtail” lub cewnika
balonowego, (ii ) trombektomie reolityczng z zastosowaniem
cewnika hydrodynamicznego, (iii) trombektomie ssaca za po-
moca cewnikéw zasysajacych oraz (iv) trombektomie rotacyj-
na. Z kolei u pacjentéw bez absolutnych przeciwwskazar do
trombolizy preferowana jest tromboliza przy uzyciu cewnika
lub tromboliza wspomagana mechanicznie. Przeglad dostep-
nych urzadzen i technik przezskérnej trombolizy z uzyciem
cewnika w leczeniu PE zawarto w dodatku internetowym
w dodatkowej tabeli 5 [169, 334].

Analiza badan z zastosowaniem leczenia interwencyj-
nego dotyczyta 35 badar bez randomizacji obejmujacych
tacznie 594 chorych [334]. Sukces kliniczny, zdefiniowany
jako stabilizacja parametréw hemodynamicznych, ustapienie
niedotlenienia i przezycie do czasu wypisu, wynosit 87%.
Udzial interwencji mechanicznej za pomoca cewnika per
se w sukcesie klinicznym jest niejasny, poniewaz u 67%
pacjentéw leczenie bylo wspomagane lokalng tromboliza.
Zafatszowanie zwiazane z publikacja danych jest prawdo-
podobnie przyczyna zanizania czestosci powaznych po-
wikfan (wystepujacej jedynie w przypadku 2% interwengji
w opublikowanych doniesieniach), ktére moga obejmowac
zgon z powodu pogarszajacej sie niewydolnosci RV, dystalng
embolizacje, perforacje tetnicy ptucnej z krwotokiem do ptuc,
ogodlnoustrojowe powiktania krwotoczne, tamponade serca,
blok serca lub bradykardie, hemolize, nefropatie wywotana
kontrastem i powikfania zwiazane z naktuciem [169].

Leczenie przeciwkrzepliwe sama heparyna ma niewielki
wplyw na poprawe wielkosci i wydolnosci RV w ciagu pierw-
szych 24-48 godzin [304]. Zakres poprawy funkgji RV wkrétce
po rozpoczeciu ukierunkowanej trombolizy z matg dawka
leku przy uzyciu cewnika wydaje sie miec efekt porownywalny
do ukfadowej trombolizy [303, 335]. W randomizowanym,
kontrolowanym badaniu klinicznym z udziatem 59 pacjentéw
z grupy posredniego ryzyka wspomagana tromboliza za po-
moca dawki 10 mg t-PA podawanej w ciagu 15 godzin przez
cewnik do leczonego ptuca, dodatkowo z zastosowaniem ul-
tradzwiekdéw w celu przyspieszenia efektu trombolitycznego,
w poréwnaniu z leczeniem samg heparyna, istotnie zmniej-
szyto stosunek podpierscieniowego wymiaru RV/LV miedzy
badaniem wyjsciowym a tym wykonanym po 24-godzinnej
obserwacji, bez wzrostu powikfar krwotocznych [336].

5.6. FILTRY ZYLNE

Filtry Zylne zwykle umieszcza sie w podnerkowym od-
cinku zyly gfownej dolnej (IVC). Jesli skrzepline wykrywa sie
w zyfach nerkowych, moze by¢ wskazane nadnerkowe umiesz-
czenie filtra. Filtry Zylne zaleca si¢ chorym z ostra PE, u ktérych
istnieja bezwzgledne przeciwwskazania do stosowania lekéw
przeciwkrzepliwych oraz u oséb z obiektywnie potwierdzonym
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nawracajacym PE mimo odpowiedniego leczenia przeciwkrze-
pliwego. Badania obserwacyjne wskazuja, ze wprowadzenie
filtra zylnego moze zmniejszy¢ $miertelno$¢ zwiazang z PE
w ostrej fazie [337, 338], jednak korzys¢ ta najpewniej jest
okupiona zwiekszonym ryzykiem nawrotu VTE [338].

Czesto stwierdza sie komplikacje zwiazane ze statymi filtra-
mi w IVC, cho¢ rzadko sg one $miertelne [339]. Ogotem powi-
ktania wczesne, ktére obejmuja réwniez zakrzepice w miejscu
wkiucia, wystepuja u ok. 10% pacjentéw. Umieszczenie filtra
w zyle gléwnej gornej wiaze sie z ryzykiem tamponady osierdzia
[340]. Czestsze sg p6zne powiktania i obejmuja okresowe DVT
u ok. 20% os6b oraz zesp6t pozakrzepowy u ok. 40% chorych.
Niedroznoé¢ IVC stwierdza sie u ok. 22% pacjentéw w ciggu
5latiu33% w ciagu 9 lat, niezaleznie od zastosowania i czasu
trwania leczenia przeciwkrzepliwego [341, 342].

W 8-letniej obserwacji, w randomizowanym badaniu
z udziatem 400 chorych z DVT (z lub bez PE), z kt6rych wszy-
scy poczatkowo, przez co najmniej 3 miesigce, otrzymywali
leki przeciwkrzepliwe, wykazano, ze u pacjentéw, u ktérych
zastosowano filtr staly w IVC, ryzyko PE byto mniejsze, co
zostato okupione zwiekszonym ryzykiem nawrotu DVT, bez
wplywu na przezycie [341].

Inne rodzaje filtréw wprowadzanych do IVC zaprojekto-
wano z zatozeniem, ze zostang usuniete po uptywie wymagane-
go czasu stosowania. Filtry, ktérych konstrukcje umozliwiaja ich
pozniejsze usuniecie, klasyfikowane s jako ,czasowe” lub filtry
,stafoczasowe”. Filtry ,czasowe” musza by¢ usuniete w ciagu
kilku dni, a filtry ,statoczasowe” moga by¢ pozostawione na
miejscu przez diuzszy okres. Przy stosowaniu filtréw usuwal-
nych zaleca sie, aby je usuna¢ wéwczas, gdy tylko mozliwe jest
bezpieczne zastosowanie leczenia przeciwkrzepliwego. Mimo
to filtry te sa pozostawiane czesto na miejscu przez diuzszy
czas, co jest przyczyna péznych powikfan wystepujacych w co
najmniej 10% przypadkéw; obejmuja one migracje filtra, jego
przechylenie lub deformacje, penetracje Sciany zyly gléwnej
przez ,zaczepy” filtra, pekniecie i embolizacje fragmentami
filtra oraz zakrzepice urzadzenia [343, 344].

Brakuje danych uzasadniajacych rutynowe stosowanie
filtrow zylnych u pacjentéw z balotujacymi skrzeplinami
w proksymalnych odcinkach Zyt; w jednej serii, wérod pa-
cjentéw z PE, ktdrzy zostali poddani jedynie odpowiedniemu
leczeniu przeciwkrzepliwemu — bez filtra zylnego, czestos¢
nawrotow byfa niska (3,2%) [345]. Nie ma réwniez dowodow
popierajacych stosowanie filtroéw IVC u 0s6b zakwalifikowa-
nych do ogdlnoustrojowego leczenia trombolitycznego, em-
bolektomii chirurgicznej lub trombendarterektomii ptucne;.

5.7. WCZESNY WYPIS ZE SZPITALA

I LECZENIE DOMOWE

Rozwazajac wczesny wypis ze szpitala i leczenie domowe
u pacjentéw z ostra PE, kluczowa kwestia jest wyodrebnienie
0s6b z niskim ryzykiem wczesnych niekorzystnych zdarzen
niepozadanych. Opracowano kilka modeli predykgji ryzyka
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(patrz rozdziat 4) [346]. Sposréd nich PESI (tab. 7) stanowi
dotychczas najpowszechniej zweryfikowana skale [211-214].
W jednym randomizowanym badaniu niska wartos¢ PESI (kla-
sa | lub 1) stanowita jedno z kryteriéw kwalifikowania chorych
z ostra PE do leczenia domowego [217]. Uproszczona forma
tej skali (sPESI) charakteryzuje sie wysoka czutoscia w identyfi-
kacji PE niskiego ryzyka [76, 221], ale warto$¢ tego wskaznika
przy doborze chorych do wczesniejszego wypisu i leczenia
domowego nie zostata jeszcze bezposrednio przebadana.

Kryteria z badania Hestia obejmuja zestaw parametrow
klinicznych, ktére mozna tatwo uzyska¢ w badaniu przytéz-
kowym. W badaniu z pojedynczym ramieniem, w ktérym
stosowano te kryteria przy wyborze kandydatéw do leczenia
domowego, wskaznik nawrotéw VTE wynosit 2,0% (0,8—4,3%)
u pacjentéw z ostrg PE, kt6rzy zostali wypisani w ciagu
24 godzin [347]. Kryteria z badania Hestia nie sa jeszcze
zewnetrznie ocenione.

Wartos¢ NT-proBNP jako laboratoryjnego biomarkera przy-
datnego w kwalifikacji do leczenia domowego oceniano w bada-
niu z pojedynczym ramieniem, w ktérym wsrod 152 pacjentow
(gérna granica 95% Cl — 2,4%) z klinicznie ocenionym bardzo
malym ryzykiem PE i stezeniem BNP < 500 pg/ml, nie stwier-
dzono zgonéw ani nawrotéw VTE lub powaznych powikfan
krwotocznych w ciggu 3 miesiecy obserwacji [237]. Wartos¢
badan obrazowych (echokardiografii lub CT) w celu wykluczenia
dysfunkgji RV przed wczesnym wypisem nie byta analizowana
w badaniach klinicznych oceniajacych rokowanie.

W tabeli 12 przedstawiono projekty ostatnich wielo-
oérodkowych badan klinicznych oceniajacych 3-miesieczne
rokowanie kliniczne pacjentow z PE, ktérzy zostali wczednie
wypisani ze szpitala lub od poczatku byli leczeni wytacznie
ambulatoryjnie. Ogélnie rzecz ujmujac, odsetek chorzy, kt6-
rzy zostali wyodrebnieni jako kwalifikujacy sie do leczenia
domowego, wahat sie od 13% do 51% [348]. Dwa badania
byly randomizowane, w jednym kwalifikowano pacjentéw
do leczenia w szpitalu tylko przez 3 dni (a nastepnie do wy-
pisu) albo do , petnego” pobytu w szpitalu [349], a w drugim
przepisywano chorym leki przeciwkrzepliwe albo catkowicie
poza szpitalem (chorych wypisywano w ciagu 24 h), albo
czesciowo w szpitalu [217]. Pierwsze z tych badan, w ktérym
zastosowano prospektywnie opracowang regute identyfikacji
chorych niskiego ryzyka, zakoficzono przedwczesnie z po-
wodu zwiekszonej krotkoterminowej Smiertelnosci w grupie
wczesnego wypisu; 2 (2,8%) chorych z tej grupy zmarto
wczesnie, jeden z powodu krwawienia z przewodu pokar-
mowego, a drugi w wyniku zatrzymania krazenia z powodu
skrzeplin w prawym serca. Catkowita Smiertelno$¢ wynosita
4,2% w grupie z wczesnym wypisem w poréwnaniu z 8,3%
w grupie hospitalizowanej [349]. W drugim wiekszym badaniu
wystapit 1 zgon niezwigzany z VTE w kazdej z leczonych grup
(0,6%). Niezakoriczony zgonem nawrét VTE wystapit u 1 pa-
cjenta w grupie ambulatoryjnej (0,6%), i u zadnego w grupie
szpitalnej [217]. W metaanalizie 14 (giéwnie kohortowych)
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Tabela 12. Projekty ostatnich badan wieloo$rodkowych dotyczacych leczenia ostrej PE w domu (zmodyfikowano na podstawie [348])

. ; . Pacjenci
. Kryteria Gtowne kryteria . X
Projekt i i wigczeni Leczenie
wiaczenia wytaczenia .
do badania
Aujesky Otwarte Wiek > 18 lat BP < 100 mm Hg 344 (spoéréd | Oba ramiona:
[217] Randomizowane Potwierdzona B&I wymagajacy podania opioidow 1557 branych | enoksaparyna
Oceniajace réwno- ostra PE Czynne krwawienie lub wysokie ryzyko pod uwage) s.c. dwa razy
waznos¢ Klasa I lub Il PESI Patologiczna otyto$¢ na dobe; ,na
19 osrodkéw (ED) CrCl < 30 ml/min zakfadke” z VKA
Wypis w ciggu 24 h HIT w wywiadzie (od poczatku)
vs. leczenie szpitalne Utrudnione leczenie w warunkach domowych
Otero Otwarte Wiek >18 lat Niestabilnos¢ hemodynamiczna 132 (sposrod |  Oba ramiona:
[349] Randomizowane Potwierdzona Troponina T> 0,1 ng/ml 1016 branych | LMWH s.c.; ,na
9 osrodkow ostra PE Dysfunkcja RV (TTE) pod uwage) | zakfadke” z VKA
Wypis po 3-5 dniach Pacjenci z grupy Wysokie ryzyko krwawienia (od 10. dnia)
vs. leczenie szpitalne niskiego ryzyka na Ciezkie choroby wspotistniejace
podstawie klinicznej Saturacja O, < 93%
skali predykgji ryzyka COPD, astma
Uresandi [350] Patologiczna otyto$¢
Zondag Prospektywne Wiek > 18 lat Niestabilnos¢ hemodynamiczna 297 (sposréd Nadroparyna
[347] kohortowe Potwierdzona Aktywne krwawienie lub wysokie ryzyko 581 branych s.C. raz na
12 o$rodkow (ED) ostra PE Konieczno$¢ podania tlenu pod uwage) dobe; ,na
Wszyscy leczeni CrCl < 30 ml/min zaktadke” z VKA
ambulatoryjnie Niewydolnos¢ watroby (od 1. dnia)
Wypis w ciggu 24 h HIT w wywiadzie
Utrudnione leczenie w warunkach domowych
Agterof Prospektywne Wiek > 18 lat Niestabilnos¢ hemodynamiczna 152 (sposrod | LMWH s.c. raz
[237] kohortowe Potwierdzona Aktywne krwawienie lub wysokie ryzyko 351 branych dziennie; ,na
5 osrodkoéw (ED) ostra PE Powazne choroby wspdfistniejace pod uwage) | zakfadke” z VKA
Wypis w ciggu 24 h NT-proBNP Silny bél z koniecznoscia podawania lekow (od poczatku)
< 500 pg/ml analgetycznych i.v.
Konieczno$¢ podania tlenu
Kreatynina > 150 umol/|
Utrudnione leczenie w warunkach domowych

BP — (skurczowe) cisnienie tetnicze; COPD — przewlekta obturacyjna choroba ptuc (ciezka); CrCl — klirens kreatyniny; ED — oddziat ratunkowy; HIT —
matoptytkowos¢ wywotana heparyng; i.v. — dozylnie; LMWH — heparyna drobnoczasteczkowa; NT-proBNP — N-korcowy fragment propeptydu natriu-
retycznego typu B; PE — zatorowos¢ ptucna; PESI — indeks ciezkosci PE (patrz tab. 7); RV — prawa komora; s.c. — podskdrnie; TTE — echokardiografia

przezklatkowa; VKA — antagonista witaminy K

badan faczna czestoé¢ nawrotu VTE, powaznych krwawieri
i Smiertelnosci catkowitej nie réznita sie istotnie miedzy pa-
cjentami leczonymi ambulatoryjnie, wczesnie wypisywanymi
i hospitalizowanymi [351].

5.8. STRATEGIE TERAPEUTYCZNE
Algorytm zalecanych strategii terapeutycznych w ostrej
PE przedstawiono na rycinie 5.

5.8.1. Zatorowos¢ plucna ze wstrzgsem lub
hipotoniq (PE wysokiego ryzyka)

Pacjenci z PE z objawami wstrzasu lub niedocisnienia sa
obarczeni wysokim ryzykiem zgonu wewnatrzszpitalnego,
szczegblnie w ciagu pierwszych kilku godzin od przyjecia.

www.kardiologiapolska.pl

U tych chorych preferowanym lekiem we wstepnej antyko-
agulacji jest UFH, poniewaz LMWH i fondaparinux nie byty
testowane w warunkach hipotonii i wstrzasu. Nalezy u nich
réwniez zastosowac wsparcie hemodynamiczne i oddechowe.

Leczeniem z wyboru u pacjentdéw z PE wysokiego ryzyka
jest pierwotna reperfuzja, zwlaszcza systemowa tromboliza.
U os6b z przeciwwskazaniami do trombolizy oraz u tych,
u ktérych za pomoca trombolizy nie udato sie poprawic¢
stanu hemodynamicznego, zaleca sie chirurgiczng embolek-
tomie, jesli doswiadczenie chirurgiczne w tym zakresie jest
odpowiednio duze oraz istniejg techniczne mozliwosci jej
wykonania. Alternatywa dla zabiegu chirurgicznego moze by¢
embolektomia z uzyciem cewnika, jesli na miejscu jest odpo-
wiednio wyposazona pracownia oraz wystarczajace doswiad-

1027



Stavros Konstantinides et al.

czenie w wykonywaniu takich zabiegéw. W tych przypadkach
decyzje terapeutyczne powinny by¢ podejmowane przez
wielodyscyplinarny zesp6t z udziatem torako/kardiochirurga
i kardiologa interwencyjnego.

5.8.2 Zatorowosc plucna bez wstrzqsu lub
hipotonii (PE posredniego lub niskiego ryzyka)

W wiekszosci przypadkéw ostrego PE bez niestabilnosci
hemodynamicznej, leczeniem z wyboru jest LMWH lub
fondaparinux, podawane podskérnie w dawkach dostosowa-
nych do masy ciata, chyba Ze istnieja powazne zaburzenia
czynnosci nerek.

Pacjentéw, u ktérych nie wystepuje wstrzas lub nie-
docisnienie, nalezy podda¢ dalszej stratyfikacji ryzyka po
potwierdzeniu diagnozy PE. U tych oséb ocene ryzyka nalezy
rozpocza¢ od zastosowania zweryfikowanej skali oceny kli-
nicznej, najlepiej PESI lub sPESI.

U chorych z grupy niskiego ryzyka, klasy I lub Il PESI
i prawdopodobnie tez z wynikiem 0 w sPESI (tab. 9), nalezy
rozwazy¢ wczesny wypis ze szpitala i dalsze leczenie ambu-
latoryjne, jezeli na podstawie wywiadu spotecznego i rodzin-
nego oraz przewidywanego przestrzegania stosowania lekow
przez pacjenta, wydaje sie to mozliwe. U wszystkich innych
chorych trzeba rozwazy¢ ocene funkcji RV w echokardiografii
(lub angiografii CT) i ocene stezenia troponiny sercowej.

Na podstawie wynikéw niedawno opublikowanego ran-
domizowanego badania [253] oraz jak wyjasniono w czesci
dotyczacej oceny rokowania, chorzy z ostra PE i dysfunkcja
RV potwierdzong echokardiograficznie lub w CT, jak réwniez
z dodatnim wynikiem testu troponiny sercowej naleza do
grupy posredniego-wysokiego ryzyka (tab. 9). Petna dawka
systemowej trombolizy, podana w ramach pierwotnej terapii
reperfuzyjnej, moze zapobiec dekompensacji hemodyna-
micznej potencjalnie zagrazajacej zyciu, ale korzys¢ ta jest
okupiona zwiekszonym ryzykiem duzego udaru krwotocznego
i powaznych krwawiefi nie-wewnatrzczaszkowych [253].
W zwigzku z powyzszym, systemowa tromboliza nie jest
rutynowo zalecang terapia pierwszego rzutu u pacjentéw
z PE posredniego-wysokiego ryzyka, ale nalezy ja rozwazy¢,
jesli pojawiaja sie objawy kliniczne dekompensacji hemody-
namicznej. Chirurgiczna embolektomia ptucna lub leczenie
przezskérne moga by¢ uznane za alternatywne procedury
,ratunkowe” dla pacjentéw z PE posredniego-wysokiego
ryzyka zagrozonych wczesna dekompensacja hemodyna-
miczng z przewidywanym wysokim ryzykiem krwawienia po
trombolizie uktadowe;j.

W badaniach kohortowych wykazano, ze inne markery la-
boratoryjne, takie jak BNP NT-proBNP i H-FABP, rowniez maja
dodatkowa warto$¢ prognostyczna, obok parametréw klinicz-
nych i obrazowych; ich potencjalne implikacje terapeutyczne
nie zostaly jeszcze przebadane w badaniach prospektywnych.

Pacjenci z prawidtowym ci$nieniem, w co najmniej Il kla-
sie PESI lub z sPESI rownym co najmniej 1, u ktérych wyniki
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echokardiografii (lub angiogram CT) badz stezenia troponin
sercowych (albo obydwu parametréw) sg prawidtowe, naleza
do grupy posredniego-niskiego ryzyka. W tej grupie zalecana
jest terapia przeciwkrzepliwa. Istniejace dowody nie uzasad-
niaja pierwotnego leczenia reperfuzyjnego u tych pacjentow.
Nie ma dowodéw na to, ze u tych chorych pozostawanie
w 16zku korzystnie wptywa na wynik kliniczny.

5.9. OBSZARY NIEPEWNOSCI

Chociaz wyniki wielu ostatnich badan kohortowych
pomogly udoskonali¢ stratyfikacje ryzyka u pacjentéw nie-
-wysokiego ryzyka z potwierdzong PE, implikacje kliniczne
tej oceny prognostycznej, zwlaszcza strategii terapeutycznej
dla pacjentéw z posrednim-wysokim ryzykiem, nakazujg
kontynuowanie dalszych badan. Konieczna bedzie ocena:
(i) czy zmniejszona dawka trombolizy dozylnej jest rzeczywi-
Scie bezpieczna i skuteczna oraz (ii) czy terapia przezskérna
za pomoca cewnika moze sta¢ sie powszechnie dostepna
(i niedroga) alternatywa. Wyniki zakoriczonych duzych ba-
dan 1l fazy dotyczacych stosowania NOAC w leczeniu PE
i we wtérnej profilaktyce VTE wydaja sie przekonujace i po-
twierdzaja, ze przefom w terapii przeciwkrzepliwej dotyczy
rowniez VTE. Niemniej jednak, gromadzenie doswiadczeii

Zalecenia dotyczace leczenia w fazie ostrej

X PiSmien-
Zalecenia .
nictwo*

PE ZE WSTRZASEM LUB HIPOTONIA (WYSOKIE RYZYKO)
U pacjentéw z PE z grupy
wysokiego ryzyka powinno sie
niezwlocznie wdrozy¢ dozylng
antykoagulacje z zastosowa-
niem UFH

Zaleca sie leczenie trombolityczne

Zaleca sie chirurgiczng embo-
lektomie ptucng u pacjentéw,

u ktérych leczenie trombolityczne
jest przeciwwskazane lub okazato
sie nieskuteczne?

U pacjentdéw, u ktoérych istniejg
przeciwwskazania do zastosowa-
nia petnej dawki uktadowej trom-
bolizy lub terapia ta okazata sie
nieskuteczna, jako alternatywe
dla chirurgicznej embolektomii
ptucnej, nalezy rozwazy¢ leczenie
przezskdrne z zastosowaniem
cewnika®

PE — zatorowo$¢ ptucna; UFH — heparyna niefrakcjonowana
*Klasa zalecen

Poziom wiarygodnosci danych

Pismiennictwo potwierdzajgce zalecenia

dJesli odpowiednie do$wiadczenie i zasoby sg dostepne na miejscu
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Zalecenia dotyczace leczenia w fazie ostrej

Zalecenia Klasa® | Poziom®

nictwo©

PE BEZ WSTRZASU LUB HIPOTONII

(RYZYKO POSREDNIE LUB NISKIE)®
Antykoagulacja: pofaczenie leczenia parenteralnego z VKA
[352]

Zaleca sie niezwtoczne rozpo-
czecie parenteralnej antykoagu-
lacji u pacjentdéw z wysokim lub
posrednim klinicznym praw-
dopodobienstwem PE w czasie
przeprowadzania diagnostyki

U wiekszosci pacjentéw zalecana [273,
formg parenteralnej antykoagu-
lacji w ostrej fazie jest LMWH lub 353]

fondaparinux

[352,
354]

Réwnolegle do terapii parente-
ralnej zaleca sie wigczenie VKA
z docelowg wartoscig wskaznika
INR 2,5 (zakres 2,0-3,0)

Antykoagulacja: leki przeciwkrzepliwe z grupy NOAC

Jako alternatywe dla terapii [296]
skojarzonej z zastosowaniem
antykoagulacji parenteralnej

i VKA zaleca sie antykoagulacje za
pomocg riwaroksabanu (15 mg

2 razy na dobe przez 3 tygodnie,

a nastepnie 20 mg raz na dobe)

Jako alternatywe dla terapii [297]
skojarzonej z zastosowaniem an-
tykoagulacji parenteralnej i VKA
zaleca sie antykoagulacje za po-
moca apiksabanu (10 mg 2 razy
dziennie przez 7 dni, a nastepnie

5 mg 2 razy dziennie)

[293,
294]

Jako alternatywe dla terapii

z zastosowaniem VKA, po ostrej
fazie leczenia za pomoca paren-
teralnej antykoagulagji, zaleca

sie zastosowanie dabigatranu
(150 mg 2 razy dziennie lub

110 mg 2 razy dziennie u pacjen-
téw > 80. rz. lub u chorych stosu-
jacych jednoczesnie werapamil)

Jako alternatywe dla terapii z za- [298]
stosowaniem VKA, po ostrej fazie
leczenia za pomoca parenteralnej
antykoaguladji, zaleca sig zastoso-

wanie edoksabanu*

Nie zaleca sie stosowania NOAC [293,
(riwaroksabanu, apiksabanu,
dabigatranu, edoksabanu)

u chorych z ciezkg niewydolno-

$cig nerek’

www.kardiologiapolska.pl

Pismien-

274, 281,

295-298]

-

PiSmien-

Zalecenia Klasa? | Poziom®

nictwo©

Leczenie reperfuzyjne

Nie zaleca sie rutynowego
stosowania pierwotnej uktado-
wej trombolizy u pacjentow bez
wstrzasu lub hipotonii

Zaleca sie $cistg obserwacje
chorych z posrednim-wysokim
ryzykiem PE w celu wczesnej
mozliwosci wykrycia dekompen-
sacji hemodynamicznej i szybkie-
go wdrozenia ratunkowej terapii
reperfuzyjnej

Nalezy rozwazy¢ terapie trombo-
lityczna u pacjentdw z po-
Srednim-wysokim ryzykiem PE

i klinicznymi objawami dekom-
pensacji hemodynamicznej

Mozna rozwazy¢ embolekto-
mie chirurgiczng u pacjentéow
z posrednim-wysokim ryzykiem
PE, jesli przewidywane ryzyko
krwawienia po terapii tromboli-
tycznej jest wysokie?

Mozna rozwazy¢ leczenie
przezskérne z zastosowaniem
cewnika u pacjentéw z posred-
nim-wysokim ryzykiem PE, jesli
przewidywane ryzyko krwawienia
po terapii trombolitycznej jest
wysokied

Woczesny wypis i leczenie w domu

Nalezy rozwazy¢ wczesny wypis lla [217,
i kontynuacje leczenia w domu 237, 347,
chorych z ostrg PE niskiego ryzy- 349]

ka, jedli mozliwe jest zapewnienie
odpowiedniej opieki ambulatoryj-

nej i prawidtowej antykoagulacji

INR — miedzynarodowy wspotczynnik znormalizowany; LMWH — heparyna
drobnoczasteczkowa; NOAC — doustny lek przeciwzakrzepowy nienalezacy
do grupy antagonistow witaminy K; PE — zatorowo$¢ ptucna; VKA — anta-
gonista witaminy K

*UWAGA: Edoksaban jest obecnie przedmiotem przegladu regulacyjnego
w leczeniu zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej w Unii Europejskiej

*Klasa zalecen

bPoziom wiarygodnosci danych

Pismiennictwo potwierdzajace zalecenia

dPatrz tabela 9 w celu okreslenia kategorii ryzyka

°RE-COVER i RE-COVER Il s3 uwazane za jedno duze badanie

‘Klirens kreatyniny < 30 ml/min dla riwaroksabanu, dabigatranu i edoksaba-
nu oraz < 25 ml/min dla apiksabanu

9Jesli odpowiednie doswiadczenie i zasoby sg dostepne na miejscu
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Zalecenia dotyczace filtrow zylnych

Pismien-

Zalecenia Klasa?® | Poziom®

nictwo*

Nalezy rozwazy¢ zastosowanie fil- lla
tréw IVC u pacjentéw z ostra PE
i bezwzglednymi przeciwwskaza-
niami do antykoagulagji

Nalezy rozwazy¢ zastosowanie lla
filtréw IVC w przypadku nawrotu
PE, mimo stosowania terapeu-
tycznej antykoagulagji

[341,
355]

Nie zaleca sie rutynowego stoso-

wania filtréw IVC u pacjentéw z PE

IVC — zyfa gtéwna dolna; PE — zatorowos¢ ptucna
*Klasa zalecen

°Poziom wiarygodnosci danych

Pismiennictwo potwierdzajace zalecenia

klinicznych dotyczacych stosowania tych lekéw u chorych
poza badaniami klinicznymi musi przebiega¢ w rozwaznym
tempie. Konieczne sa dalsze badania w celu doprecyzowania
kryteriow, ktére beda umozliwiaty wczesny wypis i leczenie
w domu pacjentéw z grupy niskiego ryzyka z ostra PE.

6. Czas trwania leczenia
przeciwkrzepliwego

Celem dtugoterminowego leczenia przeciwkrzepliwego
u pacjentéw z PE jest zapobieganie nawrotom VTE. U wiek-
szosci chorych stosuje sie VKA, podczas gdy u pacjentdéw
z nowotworami skuteczng i bezpieczng alternatywa moze
by¢ LMWH [356, 357]. W dtuzszym leczeniu VTE zostaty
ocenione trzy nowe doustne leki przeciwkrzepliwe.

Wiekszos¢ badar dotyczacych diugoterminowej anty-
koagulacji VTE obejmowato pacjentéw z DVT, bez lub z PE,
a konkretnie tylko jedno badanie obejmowato pacjentow
z PE [358]. Czesto$¢ nawrotéw VTE nie zalezy od manife-
stacji klinicznej pierwotnego incydentu (czyli jest podobna
po PE i po DVT), jednak u pacjentéw, ktérzy przebyli PE,
VTE czesciej powtarza sie w postaci objawowej PE, podczas
gdy u chorych, ktérzy przebyli DVT, VTE ma tendencje do
czestszego nawrotu jako DVT [359].

W badaniach klinicznych oceniano rézne czasy trwania
leczenia przeciwkrzepliwego VTE. Gléwne wnioski z tych
badan sa nastepujace: (i) pacjenci z PE powinni by¢ poddani
co najmniej 3-miesiecznej terapii przeciwkrzepliwej; (i) po
odstawieniu lekéw przeciwkrzepliwych mozna oczekiwag, ze
ryzyko nawrotu, po zatrzymaniu leczenia przeciwkrzepliwego
po 6-12 miesigcach, jest zblizone do tego po 3 miesigcach;
(iii) bezterminowe leczenie zmniejsza ryzyko nawrotu VTE
o ok. 90%, ale jest to czesciowo skompensowane co naj-
mniej T-procentowym rocznym wzrostem ryzyka powaznych
powikfan krwotocznych [360-363]. Ogolnie, VKA sa bardzo
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skuteczne w zapobieganiu nawrotom VTE w trakcie terapii,
ale nie eliminuja ryzyka p6zniejszych nawrotéw po odstawie-
niu leczenia [361, 362]. Terapie przeciwkrzepliwa przerywa
sie zatem, gdy ryzyko krwawienia i niedogodnosci zwiazane
z antykoagulacja przewyzszaja ryzyko nawrotu VTE.

Aktywna choroba nowotworowa jest gféwnym czynni-
kiem ryzyka nawrotu VTE — czesto$¢ nawrotu wynosi ok. 20%
w ciagu pierwszych 12 miesiecy od wystapienia pierwszego
epizodu [364, 365]. Dlatego pacjenci z nowotworem sa
kandydatami do bezterminowego leczenia przeciwkrzepliwe-
go po poczatkowym epizodzie PE. W randomizowanym ba-
daniu przeprowadzonym wsréd pacjentéw z DVT i nowotwo-
rem, nalezaca do LMWH dalteparyna, podawana w dawce
200 j./kg raz na dobe przez 4-6 tygodni, a nastepnie w dawce
wynoszacej 75% dawki wstepnej raz dziennie przez okres do
6 miesiecy, okazafa sie bardziej skuteczna niz warfaryna w za-
pobieganiu nawrotom VTE [278]. Zgodnie z tym u pacjentow
z VTE i nowotworem zaleca sie co najmniej 3—6-miesieczna
terapie za pomoca LMWH (patrz rozdziat 8.2). Optymalne
postepowanie po uplywie 6 miesiecy jest mniej jasne, ale
zaleca sie leczenie przy uzyciu LMWH lub VKA tak dtugo,
jak proces chorobowy jest uwazany za aktywny.

Z wyjatkiem pacjentéw z nowotworem, ryzyko nawrotu
VTE po zaprzestaniu leczenia wiaze sie z natura pierwszego
epizodu VTE. Badanie $ledzace losy chorych po pierwszym
epizodzie ostrej PE wykazato, ze odsetek nawrotéw po za-
przestaniu terapii wynosit ok. 2,5% rocznie w przypadku PE
zwiazanego z odwracalnymi czynnikami ryzyka, w poréwna-
niu z 4,5% w skali roku po idiopatycznym PE [358]. Podobne
obserwacje poczyniono w innych prospektywnych badaniach
klinicznych obejmujacych chorych z DVT [360]. Czestos¢
nawrotow moze by¢ wyzsza, nawet do 10%, w pierwszym
roku po odstawieniu lekéw przeciwkrzepliwych. Jak wspo-
mniano we wstepie, o ,sprowokowanej” VTE moéwimy, jesli
obecne sa tzw. odwracalne lub czasowe czynnika ryzyka
obejmujace operacje, uraz, unieruchomienie, ciaze, doustna
antykoncepcje lub hormonalna terapie zastepcza w momen-
cie diagnozy, natomiast o chorobie idiopatycznej méwimy
w przypadku braku powyzszych czynnikéw. U chorych z PE
na podtozu odwracalnych (przejsciowych) czynnikéw ryzyka
preferowana jest 3-miesieczna terapia przeciwkrzepliwa.
Leczenie diuzsze niz 3 miesiace, ogdlnie rzecz biorac, jest
niezalecane, pod warunkiem, Ze przejsciowy czynnik ryzyka
zostat wyeliminowany [358].

Stratyfikacja ryzyka u chorych z idiopatyczna PE jest bar-
dziej ztozona [54-56]. Nastepujace czynniki ryzyka moga by¢
pomocne w identyfikacji pacjentéw z grupy podwyzszonego
ryzyka odlegtego nawrotu (1,5-2,0): (i) co najmniej 1 wcze-
Sniejszy epizod VTE; (i) zespdt przeciwciat antyfosfolipido-
wych; (iii) trombofilia wrodzona; (iv) przetrwata zakrzepica
zyt proksymalnych. Dodatkowym czynnikiem ryzyka nawrotu
VTE u chorych z PE moze by¢ utrzymujaca sie w ocenie echo-
kardiograficznej dysfunkcja RV przy wypisie ze szpitala [366].
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Z kolei wydaje sie, ze negatywny wynik oznaczenia D-dimeru
miesigc po wycofaniu terapii za pomoca VKA jest czynnikiem
ochronnym nawrotu VTE (RR 0,4) [367].

Sposrdd nosicieli genetycznie uwarunkowanej trombo-
filii kandydatami do przewlektego leczenia antykoagulacyj-
nego po pierwszym epizodzie idiopatycznej VTE sg chorzy
z antykoagulantem toczniowym, osoby z potwierdzonym
niedoborem biatka C lub S, pacjenci homozygotyczni pod
wzgledem czynnika V Leiden lub protrombiny G20210A
(PTG20210A). Nie ma obecnie dostepnych dowodéw
Swiadczacych o korzysciach klinicznych ptynacych z posze-
rzonego leczenia antykoagulacyjnego u heterozygotycznych
nosicieli czynnika V Leiden lub mutacji genu protrombiny
G20210A.

Brakuje odpowiednio zweryfikowanych skal oceniaja-
cych ryzyko krwawienia u 0séb otrzymujacych leki przeciw-
krzepliwe z powodu VTE. Na podstawie dostepnych obecnie
dowodoéw do czynnikéw ryzyka zalicza sie: (i) starszy wiek
(zwlaszcza > 75 lat); (i), wywiad krwawienia z przewodu
pokarmowego, zwlaszcza niezwiazanego z przyczyna odwra-

calna; (iii) wczesniejszy udar krwotoczny lub niedokrwienny;
(iv) przewlekfa chorobe nerek lub watroby; (v) skojarzone
leczenie przeciwptytkowe (ktérego nalezy unikac, jesli tylko
jestto mozliwe); (vi) inne powazne ostre lub przewlekte cho-
roby; (vii) niedostateczna antykoagulacje; (viii) suboptymalne
monitorowanie terapii przeciwkrzepliwe;j.

U chorych z idiopatyczna PE, biorac pod uwage ryzyko
i korzysci zwiazane z diugotrwatq terapia antykoagulacyjna,
powinno sie przeprowadzi¢ leczenie za pomoca VKA przez
okres co najmniej 3 miesiecy. Po tym czasie przewlekiq terapie
przeciwkrzepliwa nalezy rozwazy¢ u pacjentéw z pierwszym
idiopatycznym epizodem proksymalnej DVT lub PE i niskim
ryzykiem krwawienia, pod warunkiem, Ze jest to zgodne
z preferencjami chorego. Warto zauwazy¢, ze termin ,bez-
terminowa antykoagulacja” nie jest synonimem ,leczenia do
kofica zycia”; to po prostu oznacza, ze nie mozna okresli¢
czasu trwania terapii 3 miesigce po ostrym epizodzie. U tych
pacjentéw okresowo nalezy ocenia¢ mozliwo$¢ zaprzestania
leczenia przeciwkrzepliwego na podstawie dynamicznej
rownowagi miedzy ryzykiem nawrotu i krwawienia. Lecze-

Tabela 13. Badania kliniczne dotyczace przedtuzonego leczenia zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej
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a a o O N < S 3| 0 3 N ¢ ¥ 35 3
RE-SONATE dabigatran Placebo Wyzszos¢ 70% 6 miesiecy | 1343 5,6% 92% 5,3%
[370] 150 mg b.i.d.
RE-MEDY dabigatran warfaryna Réwno- Bezwzgled- 18-36 2856 1,3% Réznica 5,6% (vs. 10,2%
[370] 150 mg b.i.d.c | (INR2-3) | waznos¢ ny wzrost miesiecy ryzyka 0,38% w ramieniu
<28 vs. VKA z warfaryna)
EINSTEIN riwaroksa- Placebo Wyzszo$¢ 70% 6-12 1196 7.1% 82% 6,0%
Ext [295] ban 20 mg miesiecy
dziennie
AMPLIFY apiksaban Placebo Wyzszosc¢ 41% 12 miesiecy | 2486 | 8,8% 80% 4,2%
Ext [371] 5,0 mg b.i.d.
apiksaban 81% 3,0%
2,5mg b.i.d.
WAFASA kwas acetylo- Placebo Wyzszo$¢ 40% >24 402 | 11,2%" 40% 1,0%®
[368] salicylowy miesigce
ASPIRE kwas acetylo- Placebo Wyzszos¢ 30% 4 |ata 822 6,5%" 26% 1,7%"
[369] salicylowy (ostatecznie
27 miesiecy)

b.i.d. (bis in die) — dwa razy dziennie; CRNM — istotne klinicznie, nieduze; INR — miedzynarodowy wspotczynnik znormalizowany; VKA — antagonisci

witaminy K; VTE — zylna choroba zakrzepowo-zatorowa

2,Substancja aktywna"” oznacza w tabeli substancje testowang: bezposredni doustny inhibitor trombiny lub czynnik Xa (lub kwas acetylosalicylowy); grupa
poréwnywana w niektérych badaniach réwniez byta poddana terapii przeciwkrzepliwej antagonistg witaminy K

Czestos¢ na pacjenta przez rok
Zatwierdzone sg dawki dabigatranu 150 mg b.i.d. i 110 mg b.i.d.
dJest to zatwierdzona dawka apiksabanu do przedfuzonego leczenia

www.kardiologiapolska.pl
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nie do korca zycia zaleca sie u wiekszosci chorych z drugim
epizodem idiopatycznej DVT lub PE.

W dwoch ostatnich badaniach, obejmujacych tacznie
1224 pacjentéw, przedifuzona terapia kwasem acetylosa-
licylowym (po zakonczeniu standardowej doustnej terapii
przeciwkrzepliwej) wiazata sie z 30-35-procentowym
zmniejszeniem ryzyka nawrotu po idiopatycznej DVT i/lub
PE [368, 369]. Odpowiada to mniejszej niz 50-procentowej
redukgji ryzyka osiagnietej dzieki stosowaniu doustnych lekéw
przeciwkrzepliwych; z kolei ryzyko krwawienia zwigzanego
z przyjmowaniem kwasu acetylosalicylowego byto niskie
(tab. 13).

6.1. PRZEDEUZONE LECZENIE
ZA POMOCA DOUSTNYCH LEKOW
PRZECIWZAKRZEPOWYCH NIENALEZACYCH
DO GRUPY ANTAGONISTOW WITAMINY K
Oceniono trzy NOAC w przedtuzonym leczeniu pa-
cjentéw z VTE: dabigatran, riwaroksaban i apiksaban. We
wszystkich badaniach pacjenci z PE stanowili okofo jedna
trzecig catej badanej populacji, podczas gdy u pozostatych
dwoch trzecich pacjentéw wystapita DVT bez klinicznie
jawnej PE. Do badai o przedtuzonym okresie obserwacji

wiaczano jedynie chorych, ktérzy ukoriczyli faze wstepnego
i diugoterminowego leczenia przeciwkrzepliwego.

Projekt i gtéwne wnioski z ostatnich badar dotyczacych
przediuzonego leczenia przeciwkrzepliwego przedstawio-
no w tabeli 13. W dwdch réznych badaniach poréwnano
dabigatran z warfaryna lub placebo. W badaniu RE-MEDY,
obejmujacym 2866 pacjentéw, chorych losowo przydzielano
do grupy przyjmujacej dabigatran 150 mg 2 razy na dobe lub
warfaryne (INR 2-3). Dabigatran byt nie gorszy od warfaryny
w zapobieganiu nawracajacej objawowej potwierdzonej VTE
lub zgonu zwiazanego z VTE (HR 1,44; 95% Cl 0,78-2,64;
p = 0,01 dla réwnowaznosci) [370]. Odsetek powaznych
krwawien wynosit 0,9% w przypadku dabigatranu w poréwna-
niuz 1,8% w grupie warfaryny (HR 0,52; 95% C1 0,27-1,02).
W badaniu RE-SONATE 1353 pacjentéw przydzielono losowo
do grupy otrzymujacej dabigatran lub placebo przez okres
dodatkowych 6 miesiecy [370]. Przyjmowanie dabigatranu
wiazato sie z 92-procentowa redukcja ryzyka nawrotu ob-
jawowej VTE lub niewyjasnionego zgonu (HR 0,08; 95% Cl
0,02-0,25). W grupie osob stosujacych dabigatran odsetek
duzych krwawief wynosit 0,3%, a grupie placebo — 0%;
krwawienia powazne lub CRNM wystapity odpowiednio
u5,3%i1,8% pacjentéw (HR 2,92; 95% CI 1,52-5,60) [370].

Zalecenia dotyczace czasu trwania leczenia przeciwkrzepliwego po epizodzie PE

Zalecenia

Pismien-
nictwo©

doustnego leczenia przeciwkrzepliwego przez 3 miesigce

U pacjentdw z PE wtdrna do przejéciowe] (odwracalnej) obecnosci czynnika ryzyka zaleca sie stosowanie

najmniej 3 miesigce

U pacjentdéw z idiopatyczng PE zaleca sie stosowanie doustnego leczenia przeciwkrzepliwego przez co

[363,
372-374]

wanie dfugotrwatej antykoagulagji

U pacjentdw z pierwszym epizodem idiopatycznej PE i niskim ryzkiem krwawienia nalezy rozwazy¢ stoso-

U pacjentdw z drugim epizodem idiopatycznej PE zaleca sie bezterminowe leczenie przeciwkrzepliwe

Jesli konieczne jest stosowanie przedtuzonej antykoagulacji, jako alternatywe dla leczenia za pomoca VKA,
nalezy rozwazy¢ zastosowanie riwaroksabanu (20 mg raz dziennie), dabigatranu (150 mg 2 razy dziennie
lub 110 mg 2 razy dziennie u chorych = 80. rz. lub przyjmujacych jednoczesnie werapamil) lub apiksabanu
(2,5 mg 2 razy dziennie); zalecenie to nie dotyczy pacjentéw z ciezkg niewydolnoscig nerek?

[295,
370, 371]

powinien by¢ regularnie oceniany

U pacjentéw poddanych dfugotrwatej antykoagulacji stosunek ryzyka do korzysci kontynuacji leczenia

U pacjentdw, ktérzy odmawiaja stosowania jakiegokolwiek doustnego leczenia przeciwkrzepliwego lub nie
toleruja takiej terapii, mozna rozwazy¢ dtugoterminowe stosowanie kwasu acetylosalicylowego w ramach
przedtuzonej profilaktyki wtérnej VTE

Pacjentom z PE i choroba nowotworowg powinno sie podawa¢ LMWH podskérnie w dawce dostosowanej
do masy ciafa przez pierwsze 3-6 miesiecy

[278,
376, 377]

U pacjentdw z PE i choroba nowotworowg po 3-6 miesigcach antykoagulacja powinna by¢ kontynuowana

bezterminowo lub do czasu wyleczenia choroby

lla

LMWH — heparyny drobnoczasteczkowe; PE — zatorowos¢ ptucna; VKA — antagonista witaminy K; VTE — Zylna choroba zakrzepowo-zatorowa

Klasa zalecen
bPoziom wiarygodnosci danych
Pismiennictwo potwierdzajace zalecenia

dNie sg jeszcze dostepne dtugoterminowe dane dotyczace pacjentéw przyjmujacych doustne leki przeciwzakrzepowe nienalezace do grupy antagonistéw

witaminy K w profilaktyce wtdrnej PE
¢B" odnosi sie do dostepnych dowoddw dla kazdego leku osobno

1032 www.kardiologiapolska.pl



Wytyczne ESC dotyczgce rozpoznawania i postepowania w ostrej zatorowosci ptucnej w 2014 roku

W randomizowanym, podwdéjnie zaslepionym badaniu
EINSTEIN Extension oceniano skutecznos¢ i bezpieczenstwo
stosowania riwaroksabanu w przedfuzonej terapii VTE [295].
Poréwnywano dodatkowy 6- lub 12-miesieczny cykl stosowa-
nia riwaroksabanu (20 mgraz na dobe) z placebo u pacjentow,
kt6rzy zakonczyli 6-12-miesieczna terapie przeciwkrzepliwa
pierwszego epizodu VTE. Riwaroksaban charakteryzowat sie
wieksza skutecznoscig w poréwnaniu z placebo w zapobie-
ganiu VTE (1,3% vs. 7,1%; HR 0,18; 95% Cl 0,09-0,39).
Niezakonczone zgonem powazne krwawienie wystapito
u 0,7% pacjentéw w grupie riwaroksabanu w poréwnaniu
z brakiem epizodu krwawienia w grupie kontrolnej. Czestos¢
wystepowania duzych krwawieri lub CRNM wynosita 6,0%
w grupie riwaroksabanu oraz 1,2% w grupie placebo (HR
5,19; 95% Cl 2,3-11,7).

W badaniu AMPLIFY Extension, przeprowadzonym
metoda podwdjnie Slepej préby, pacjentéw z VTE losowo
wiaczano do grup przyjmujacych dwie rézne dawki apiksa-
banu (2,5 mg lub 5 mg 2 razy na dobe) albo placebo [371].
Chorzy kwalifikowali sie do wigczenia do badania, jesli liczba
czynnikéw klinicznych przemawiajacych za utrzymaniem
terapii przeciwkrzepliwej byta réwna liczbie czynnikow
wskazujacych na zaprzestanie leczenia. Okres leczenia
w badaniu wynosit 12 miesiecy. Objawowe nawracajace VTE
lub zgon z jakiejkolwiek przyczyny wystepowaty u 11,6%
pacjentéw stosujacych placebo, w poréwnaniu z 3,8% oséb
otrzymujacych 2,5 mg apiksabanu (vs. placebo HR 0,33;
95% C1 0,22-0,48) i 4,2% chorych, ktérzy otrzymywali 5 mg
apiksabanu (vs. placebo HR 0,36; 95% Cl 0,25-0,53). Cze-
sto$¢ powaznych krwawier wynosita 0,5% w grupie placebo,
0,2% w grupie apiksabanu 2,5 mgi0,1% w grupie apiksabanu
5 mg; krwawienia powazne lub CRNM wystapity odpowied-
nio u 2,7%, 3,2% (vs. placebo HR 1,20; 95% CI 0,69-2,10)
i 4,3% pacjentow (vs. placebo HR 1,62; 95% CI 0,96-2,73).

Podsumowujac, wyniki badan z uzyciem NOAC w prze-
dtuzonym leczeniu VTE sg zgodne z rezultatami uzyskanymi
w probach, w ktérych badane leki stosowano w leczeniu ostrej
fazy i podczas standardowego okresu terapii przeciwkrzepli-
wej po PE lub VTE (co oméwiono w poprzednim rozdziale).
Wskazuja one, ze NOAC sg zaréwno skuteczne (w zakresie
zapobiegania nawrotom objawowego lub $miertelnego epizo-
du VTE), jak i bezpieczne (zwtaszcza w zakresie powaznych
krwawien) — prawdopodobnie bezpieczniejsze niz VKA
stosowane wg standardowych schemat6w.

7. Przewlekie zakrzepowo-
-zatorowe nadcisnienie ptucne

7.1. EPIDEMIOLOGIA

Przewlekte zakrzepowo-zatorowe nadcisnienie ptuc-
ne jest wyniszczajaca chorobg spowodowana przewlekta
niedroznoscig duzych tetnic ptucnych. Chociaz czestos¢
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wystepowania i dokfadna zapadalno$¢ roczna na CTEPH jest
nieznana, dane z Wielkiej Brytanii wskazuja, ze choroba ta
moze wystapi¢ u ok. 5 os6b na milion mieszkaficéw na rok
[378]. Wedtug wytycznych ESC z 2009 r. dotyczacych PH [379]
i ostatnio zaktualizowanej klasyfikacji klinicznej PH [380],
CTEPH wymienia sie jako odrebna podgrupe PH (grupa 4).
Przewlekte zakrzepowo-zatorowe nadci$nienie ptucne
jest p6znym powikfaniem PE, z opisywang faczna czestoscia
wystepowania 0,1-9,1% w ciagu pierwszych 2 lat po objawo-
wym epizodzie PE [381]. Duzy margines btedu jest prawdo-
podobnie spowodowany zafalszowaniem zwigzanym z r6zna
czestoscia kierowania chorych po ostrej PE na badanie majace
wykry¢ CTEPH, brakiem wczesnych objawéw i trudnoscia
w réznicowaniu ,prawdziwie” ostrego PE z epizodem ostrego
PH natozonym na wczesniej istniejace CTEPH. Obecnie nie
wykonuije sie rutynowych badan przesiewowych w kierunku
CTEPH po epizodzie PE; znaczna liczba przypadkéw CTEPH
rozwija sie bez wczedniejszego ostrego incydentu PE.

7.2. PATOFIZ]JOLOGIA

Dostepne dane wskazuja, ze CTEPH jest spowodowane
glownie skrzeplinowa zatorowoscia ptucna. W niedawno
opublikowanym miedzynarodowym rejestrze, wywiad VTE
odnotowano u 80% pacjentéw z CTEPH [382]. Nieodpo-
wiednie leczenie przeciwkrzepliwe, duza liczba skrzeplin,
nawrét zakrzepicy lub nawrét VTE moga sie przyczyni¢ do
powstania CTEPH. Z kolei profil czynnikéw ryzyka CTEPH
i VTE nie jest jednakowy i z CTEPH wiazato sie tylko kilka
specyficznych czynnikéw predysponujacych do VTE. Naleza
do nich: obecno$¢ antykoagulanta toczniowego lub przeciw-
ciat antyfosfolipidowych oraz podwyzszone stezenie czynnika
VIl ukfadu krzepniecia [4, 383]. Stworzono hipoteze, ze
u niektérych pacjentéw po epizodzie PE moze nastepowac
proces przebudowy naczyn ptucnych modyfikowany przez
zakazenie [384], stan zapalny [385], krazace i zwiazane ze
Sciana naczynia komorki progenitorowe [386, 387], tar-
czycowa terapie zastepcza lub nowotwér zosliwy [4]. Stan
nadkrzepliwosci, ,lepkie” krwinki czerwone, wysoka liczba
ptytek krwi i ,nierozszczepialny” fibrynogen moga dodat-
kowo przyczynia¢ sie do zamykania Swiatfa tetnic ptucnych
w CTEPH [388]. Ponadto nieosoczowe czynniki ryzyka, takie
jak wyciecie $ledziony, przetoka komorowo-przedsionkowa
przy leczeniu wodogtowia, choroba zapalna jelit, przewlekte
zapalenia kosci i szpiku s zwiazane z wyzszg czestoscig wy-
stepowania i gorsza prognoza CTEPH [4, 389].

Oprocz istotnej niedroznosci naczyn ptucnych patofi-
zjologia CTEPH obejmuje chorobe mikrokrazenia ptucnego
[390], ktéra moze by¢ odpowiedzialna za zte rokowanie
w niektérych przypadkach po endarterektomii ptucnej [391].
Przyczyng CTEPH moze by¢ duzy przeptyw krwi lub wysokie
cisnienie w naczyniach wczesniej nieobjetych choroba lub
moze by¢ wywofane przez niedotlenienie, infekcje lub za-
palenie.
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7.3. OBRAZ KLINICZNY I DIAGNOSTYKA

Sredni wiek chorych w momencie rozpoznania CTEPH
wynosi 63 lat, a czesto$¢ wystepowania u obu pfci jest
jednakowa [392]; chorobe rzadko stwierdza sie u dzieci [393,
394]. Objawy podmiotowe i przedmiotowe sa niespecyficzne
lub nieobecne na poczatku CTEPH, a objawy niewydolnosci
prawego serca pojawiaja sie dopiero w zaawansowanym
stadium choroby; dlatego tez wczesna diagnoza pozostaje wy-
zwaniem, z mediang czasu 14 miesiecy miedzy wystapieniem
objawéw i diagnostyka w wyspecjalizowanym osrodku [392].
Jesli wystepuja objawy kliniczne, moga one przypominac ostra
PE lub idiopatyczne tetnicze nadcisnienie ptucne (IPAH);
w tym ostatnim przypadku, obrzek i krwioplucie wystepuja
czesto w CTEPH, a omdlenia sg bardziej powszechne w IPAH.

Rozpoznanie CTEPH opiera sie na wynikach uzyskanych
po uptywie co najmniej 3 miesiecy skutecznego leczenia
przeciwkrzepliwego, w celu odréznienia tego stanu od , pod-
ostrego” PE. Obejmuja one:

— S$rednie ci$nienie w tetnicy ptucnej > 25 mm Hg, z cis-
nieniem zaklinowania w tetnicy ptucnej < 15 mm Hg;

— co najmniej jedno (segmentowe) zaburzenie perfuzji
wykryte podczas scyntygrafii perfuzyjnej ptuc lub nie-
droznos¢ tetnicy ptucnej obecna w angiografii MDCT
lub konwencjonalnej arteriografii ptuc.

U niektérych pacjentéw, zwtaszcza tych z catkowita
jednostronng niedroznoscia, hemodynamika ptuc w spo-
czynku moze by¢ prawidtowa mimo objawowej choroby.
Postepowanie w tej grupie chorych powinno by¢ takie samo
jak w CTEPH. Wciaz brakuje odpowiedniej terminologii,
aby okresli¢ ten rodzaj przewlektej zakrzepowo-zatorowej
choroby naczyi ptucnych.

Na rycinie 6 przedstawiono algorytm diagnozowania
CTEPH. Podczas gdy badaniem z wyboru w diagnostyce ostrej
PE jest angiografia MDCT, scyntygrafia V/Q ptuc pozostaje
najwazniejszym badaniem obrazowym w rozpoznawaniu
CTEPH, poniewaz charakteryzuje sie 96-97% czutoscia
i 90-95% swoistoscia [395]. Tymczasem w IPAH oraz w zylnej
zarostowej chorobie ptuc skany perfuzji sa albo prawidtowe,
albo wykazuja ubytki subsegmentalne [396].

Cewnikowanie prawego serca jest podstawowym narze-
dziem diagnostycznym. Srednie cisnienie w tetnicy ptucnej,
PVR oraz ci$nienie zaklinowania w tetnicy ptucnej to kluczo-
we parametry hemodynamiczne. U kandydatéw do zabiegu
chirurgicznego PVR ma znaczenie rokownicze [398].

Angiografia MDCT jest jednym z podstawowych badarn
w diagnostyce CTEPH [399], ale nie mozna jedynie za jej po-
moca wykluczy¢ choroby [397]. Angiografia CT moze poméc
zidentyfikowa¢ powikfania choroby, takie jak rozszerzenie
tetnicy ptucnej, powodujace kompresje pnia lewej tetnicy
wiencowe;j.

Wysokiej rozdzielczosci CT klatki piersiowej obrazuje
miazsz ptuc i na podstawie tego badania mozna rozpoznac
rozedme ptuc, choroby oskrzeli lub choroby $rédmiazszowe
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Podejrzenie kliniczne

v

Echokardiografia: TR > 2,8 m/s
i > 3 miesigce terapeutycznej antykoagulacji

Scyntygrafia V/Q

v v v

Upodledzenie perfuzji
w przynajmniej
1-2 segmentach lub
w wiekszym obszarze

v v v

CTEPH CTEPH CTEPH
wykluczone niepewne prawdopodobne

.

Cewnikowanie prawego
serca i angiografia ptucna

Wynik

Wynik ujemny niejednoznaczny

(konwencjonalna DSA,
wielorzedowa CT lub MRA)

Rycina 6. Algorytm rozpoznawania przewlektego zakrzepowo-
-zatorowego nadci$nienia ptucnego (CTEPH) (na podstawie Lang
i wsp., 2010 [397]); CT — tomografia komputerowa (angiografia
ptuc i badanie o wysokiej rozdzielczosci obrazu w celu diagnostyki
zmian migzszowych); DSA — subtrakcyjna angiografia cyfrowa;
MRA — angiografia metodg rezonansu magnetycznego; TR —
predkos¢ fali zwrotnej tréjdzielnej; V/Q — wentylacyjno-perfuzyjna

ptuc, a takze zawaly, wrodzone deformacje naczyniowe, osier-
dziowe lub w obrebie $ciany klatki piersiowej. Nierownosci
perfuzji miazszu ptuc ujawniaja sie jako objaw tzw. ,mozaiki
perfuzyjnej”, w ktérej ciemne obszary swiadcza o wzglednie
zmniejszonym przeptywie krwi. Chociaz obraz mozaiki jest
czesty w CTEPH, to moze on réwniez wystepowac u niemal
12% pacjentéw z tetniczym nadci$nieniem ptucnym (PAH)
[400]. Wciaz uwaza sie, ze obrazowanie naczyn ptucnych za
pomoca rezonansu magnetycznego jest gorsze od CT [401],
ale to badanie mozna stosowa¢ zgodnie z lokalng praktyka
i doswiadczeniem, podobnie jak angioskopie [402], ultra-
sonografie wewnatrznaczyniowa lub optyczna koherentng
tomografie.

Ostatnim krokiem diagnostycznym jest wybi6rcza angio-
grafia tetnicy ptucnej w projekcji przednio-tylnej i bocznej,
obrazujaca dorzecze tetnicy ptucnej, nieregularnosci Sciany
naczyn, zwezenia, tetniaki i catkowita obliteracje naczyn, jak
réwniez pofaczenia oskrzelowo-ptucne.

7.4. LECZENIE I ROKOWANIE

Zaproponowany algorytm postepowania w CTEPH przed-
stawiono na rycinie 7. Leczeniem z wyboru w tej chorobie jest
endarterektomia ptucna (PEA). Smiertelnos¢ wewnatrzszpital-
na w Europie w o$rodkach specjalistycznych wynosi obecnie
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Rozpoznanie CTEPH

Kontynuacja leczenia przeciwkrzepliwego do korca zycia

Ocena mozliwosci operacji przez zesp6t CTEPH

Operacja niemozliwa

Operacja mozliwa

+
Nalezy rozwazy¢ ponowng
konsultacje w innym
doswiadczonym osrodku

Endartektomia ptucna

v

_____________________ N Farmakologiczne
leczenie celowane
v v v
Utrzymujqce s1e Skierowanie na Nowe metody
objawowe

transplantacje ptuc terapii (BPA)

nadcisnienie ptucne’

Rycina 7. Algorytm leczenia przewlektego zakrzepowo-zatorowego
nadcisnienia ptucnego (CTEPH) (na podstawie Ghofraniiwsp., 2013
[412]); BPA— ptucna angioplastyka balonowa; zespét CTEPH — wie-
lodyscyplinarny zespot specjalistéw z doswiadczeniem w diagnostyce
i ocenie mozliwosci operacyjnej pacjentéw z CTEPH

2Zdefiniowano jak w Jamieson i wsp. [413]

jedynie 4,7% [398]. U wiekszosci pacjentéw po zabiegu
nastepuje znaczne zfagodzenie objawéw i prawie catkowita
normalizacja parametréw hemodynamicznych [391, 398,
403]. W przeciwienstwie do embolektomii chirurgicznej ostrej
PE, leczenie CTEPH wymaga endarterektomii w srodkowej
warstwie $ciany tetnic ptucnych, ktéra wykonuje sie z zasto-
sowaniem krazenia pozaustrojowego, w glebokiej hipotermii
i po catkowitym zatrzymaniu pracy serca [404].

Mozliwos$¢ przeprowadzenia operacji u pacjentow
z CTEPH zalezy od wielu czynnikéw, ktérych nie mozna ta-
two wystandaryzowac; obejmuja one stan samego pacjenta,
wiedze zespotu chirurgicznego i dostepnos¢ oprzyrzadowa-
nia. Kryteria ogélne obejmuja przedoperacyjna II-IV klase
czynnosciowa wg New York Heart Association i dostepno$¢
chirurgiczna skrzeplin w tetnicach gtéwnych, ptatowych
i segmentowych ptuc. Zaawansowany wiek per se nie stanowi
przeciwwskazania do zabiegu. Nie ma wartosci granicznej
PVR lub parametru okreslajacego stopien dysfunkcji RV ab-
solutnie wykluczajacych PEA.

Pacjenci, ktérzy nie sa poddawani operacji lub wyste-
puje u nich przetrwate PH albo ci$nienie ptucne pozostaje
podwyzszone po zabiegu PEA, charakteryzuja sie ztym
rokowaniem. W ostatnich latach nastapit postep w ptucnej
angioplastyce balonowej, ktéra czasem moze stanowic alter-
natywe dla wybranych pacjentéw z nieoperacyjna postacia
CTEPH [405-408].
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Zalecenia dotyczgce CTEPH

i PisSmien-
Zalecenia Klasa?

nictwo*

U pacjentdw z przetrwaty dusz-
noscia po incydencie PE nalezy
rozwazy¢ diagnostyke CTEPH

Obecnie nie zaleca sie wykony-
wania badan przesiewowych

w kierunku CTEPH u bezobjawo-
wych pacjentéw po incydencie PE

[391,
398, 403,
412]

Zaleca sie, aby u wszystkich
pacjentéw z CTEPH ocena
mozliwosci wykonania zabiegu
operacyjnego lub decyzji doty-
czacej inngj strategii leczenia byta
przeprowadzona przez wielody-
scyplinarny zespot ekspertéw

U wszystkich pacjentéw z CTEPH
zaleca sie leczenie przeciwkrzepli-
we do konca zycia

U pacjentéw z CTEPH zaleca sie
chirurgiczng PEA

Riociguat zaleca sie u objawo-
wych pacjentow, ktdrzy zostali
wykluczeni z zabiegu operacyjne-
go przez zespdt CTEPH, w tym co
najmniej jednego doswiadczone-
go chirurga w zakresie PEA lub
wystepuje u nich utrwalone/na-
wracajgce CTEPH po leczeniu
chirurgicznym

Mozna rozwazy¢ stosowanie
pozarejestracyjnych lekow
dopuszczonych do leczenia PAH
u objawowych pacjentéw, ktdrzy
zostali wykluczeni z leczenia
operacyjnego przez zespot
CTEPH, w tym co najmniej jed-
nego doswiadczonego chirurga
w zakresie PEA

CTEPH — przewlekfe zakrzepowo-zatorowe nadcisnienie ptucne; PE — zato-
rowos¢ ptucna; PEA — endarterektomia ptucna

*Klasa zalecen

5Poziom wiarygodnosci danych

Pismiennictwo potwierdzajace zalecenia

Optymalne leczenie CTEPH skfada sie z podawania le-
kéw przeciwkrzepliwych, moczopednych i tlenu. Zaleca sie
leczenie przeciwkrzepliwe przez cafe zycie, nawet po PEA. Nie
ma zadnych danych na temat skutecznosci i bezpieczenstwa
NOAC w CTEPH. Chot¢ stanowisko to nie jest jednomysine,
obecne dane nie uzasadniajg rutynowego umieszczania filtru
w IVC. Choroba mikrokrazenia ptuc w CTEPH stata sie prze-
stanka do stosowania lekéw dopuszczonych do leczenia PAH
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[409]. Stosowanie tych lekéw moze by¢ uzasadnione: (i) u pa-
cjentéw nieoperacyjnych; (i) u pacjentéw z przetrwatym PH
albo z PH po zabiegu PEA lub (iii) przy zbyt wysokim stosunku
ryzyka do korzy$ci zwigzanym z zabiegiem chirurgicznym.

Stosowanie podwdjnego antagonisty endoteliny — bo-
sentanu przez 16 tygodni u 157 pacjentéw z nieoperacyjnym
CTEPH lub przetrwatym/nawracajacym PH po PEA nie wpty-
wato na pierwotny ztozony punkt koficowy, jakim byt spadek
PVR i wzrost dystansu 6-minutowego marszu [410]. Naczy-
niowy op6r ptucny jest definiowany jako réznica $redniego
ptucnego cisnienia tetniczego i ci$nienia zaklinowania w tet-
nicy ptucnej podzielona przez CO. Riociguat, rozpuszczalny
doustny stymulator cyklazy guanylowej, podawano 261 spo-
$rod 446 pacjentéw z nieoperacyjnym CTEPH lub przetrwa-
tym/nawrotowym PH po zabiegu PEA, przez 16 tygodni, co
doprowadzito do $redniego wzrostu dystansu 6-minutowego
marszu 0 39 metréw (p < 0,001; pierwotny punkt koficowy)
oraz zmniejszenia PVR 0 246 dyn X cm X s* (p < 0,001;
wtérny punkt koicowy); czas do pogorszenia stanu klinicz-
nego nie zmienif sie [411]. Riociguat zostat zatwierdzony do
stosowania w terapii dorostych pacjentéw z przetrwatym lub
nawracajacym CTEPH po leczeniu chirurgicznym lub nieope-
racyjnym CTEPH, w celu poprawy wydolnosci wysitkowej
i klasy czynnosciowej wg Swiatowej Organizacji Zdrowia. Nie
jest obecnie uzasadnione stosowanie lekéw dopuszczonych
do leczenia PAH poza wskazaniami lub wykorzystywanie
riociguatu jako pomostu terapeutycznego do zabiegu PEA
u chorych z grupy wysokiego ryzyka ze wzgledu na nieko-
rzystny stan hemodynamiczny.

8. Zagadnienia szczegolne

8.1. CIAZA

Zatorowos¢ ptucna jest gféwna przyczyna zwiazanych
z ciaza zgondw matek w krajach rozwinietych [415]. Ryzyko
PE jest wyzsze w okresie potogu, szczegdlnie po cieciu ce-
sarskim. Zalecenia na temat postepowania w VTE u kobiet
w cigzy sg zawarte w wytycznych ESC z 2011 r. dotyczacych
choréb sercowo-naczyniowych w czasie cigzy [416]. Niniejsza
czes¢ jest zgodna z tymi wytycznymi.

Cechy kliniczne PE u kobiet w ciazy nie r6znig sie ze
stanem poza ciaza, ale ciezarne czesto zgtaszaja uczucie
braku tchu, wiec objaw ten powinien by¢ interpretowany
z rozwaga. Krew tetnicza powinna by¢ pobierana w pozycji
pionowej, poniewaz w trzecim trymestrze cigzy ciSnienie
parcjalne tlenu moze by¢ nizsze w pozycji horyzontalnej.
Brakuje danych dotyczacych przydatnosci klinicznych
wskaznikéw predykcyjnych dla PE w czasie ciazy, ale w nie-
dawno opublikowanej analizie retrospektywnej obejmujacej
125 kobiet w ciazy, ktére zostaly skierowane na angiografie
CT, wykazano, ze zadna z pacjentek z punktacja w oryginalnej
skali Wellsa < 6 punktéw nie miafa PE [417]. Dane te musza
zosta¢ potwierdzone w duzych badaniach prospektywnych.
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8.1.1. Rozpoznanie zatorowosci plucnej
u kobiet w ciqzy

W diagnostyce podejrzewanej PE u kobiety w ciazy oba-
wy budzi ekspozycja ptodu na promieniowanie jonizujace.
Ryzyko przeoczenia potencjalnie zagrazajacego zgonem roz-
poznania przewaza jednak nad obawami. Ma to szczegdlne
znaczenie w przypadku pacjentek w cigzy z podejrzeniem PE
wysokiego ryzyka. Ponadto btedne przypisanie rozpoznania
PE ciezarnej jest takze nacechowane ryzykiem, poniewaz
niepotrzebnie naraza ptéd i matke na niebezpieczenstwo wy-
nikajace z leczenia antykoagulacyjnego i wptywa na strategie
rozwiazania ciazy, przysztej antykoncepcji oraz postepowania
tromboprofilaktycznego podczas przysztych ciaz. Dlatego
tez badania diagnostyczne powinny zmierza¢ do ustalenia
jednoznacznego rozpoznania.

Przydatno$¢ oceny stezenia D-dimeru u kobiet w ciazy
jest kontrowersyjna. Osoczowe stezenie D-dimeru fizjolo-
gicznie wzrasta w przebiegu ciazy. Tymczasem prawidfowe
stezenie tego parametru u kobiet w cigzy ma podobna wartos¢
wykluczajaca jak u innych chorych z podejrzeniem PE [127,
418]. Badanie obejmujace wiele kobiet w ciazy z podejrze-
niem DVT wykazato, ze test aglutynacji wykluczytby chorobe
w 55% przypadkéw z ujemng wartoscia predykcyjna réwng
100% [418]. W tym samym badaniu prébowano ustali¢ wyzszy
poziom odciecia dla kobiet ciezarnych kilku powszechnie
stosowanych oznaczen D-dimeru [419]. Progi te musza zosta¢
poddane prospektywnej walidacji, a w miedzyczasie powinno
sie stosowac zwykfa wartos¢ odciecia D-dimeru w celu wy-
kluczenia PE u pacjentek ciezarnych. Podwyzszone stezenie
D-dimeru powinno sktoni¢ do wykonania CUS koriczyn dol-
nych, poniewaz pozytywny wynik tego badania, identyfikujacy
proksymalna DVT, uzasadnia rozpoczecie antykoagulacji bez
koniecznosci obrazowania klatki piersiowej. W razie uzyskania
wyniku ujemnego nalezy kontynuowac proces diagnostyczny.

W tabeli 14 zaprezentowano wartosci dawek pro-
mieniowania pochfanianych przez ptéd podczas réznych
badan diagnostycznych. Za gérna granice w odniesieniu do
niebezpieczeristwa uszkodzenia ptodu uwaza sie wartos¢
50 mSv (50 000 mQy) [420], wszystkie wymienione typy
badani radiologicznych znajduja sie ponizej tej granicy.
Scyntygrafia ptuc, jesli jest dostepna, wypada korzystniej
w poréwnaniu z angiografig CT, w odniesieniu do ekspozycji
tkanek sutka na promieniowanie i wynikajacym z tego ma-
tym, ale istotnym wzrostem ryzyka raka sutka w ciagu zycia
[421]. Wydaje sie, ze faza wentylacyjna nie wnosi informacji
uzasadniajacych dodatkowe napromieniowanie, poniewaz
zdjecie rentgenowskie klatki piersiowej jest zazwyczaj prawi-
dtowe. Wydajnos¢ diagnostyczna scyntygrafii wynosi ok. 80%,
przy czym 70% testow jest prawidtowa, a 5-10% wskazuje
na wysokie prawdopodobienstwo zatorowosci [422-428].
Whynik ten jest przynajmniej tak wysoki jak w przypadku CT
w tej szczegblnej populacji chorych, ze wzgledu na wyzszy
udziat niejednoznacznych wynikéw CT u kobiet w ciazy [425].
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Tabela 14. Szacunkowa dawka promieniowania absorbowana podczas procedur stosowanych do diagnozowania PE (na podstawie Bajc

i wsp., 2009 [430] i Chunilal i wsp., 2009 [431])

Szacowane napromieniowanie

Szacowane napromieniowanie

ptodu [mSv] tkanki piersi matki [mSv]

Zdjecie rentgenowskie klatki piersiowej < 0.01 0,01
Scyntygrafia perfuzyjna ptuc z uzyciem albuminy
znakowanej technetem-99m
Niska dawka: 40 MBq 0,11-0,20 0,28-0,50
Wysoka dawka: 200 MBq 0,20-0,60 1,20
Scyntygrafia wentylacyjna ptuc 0,10-0,30 < 0,01
Angiografia CT 0,24-0,66 10-70

CT — tomografia komputerowa; mSv — milisiewerty; PE — zatorowos¢ ptucna

Jak wynika z kilku retrospektywnych badar, prawidtowy wynik
scyntygrafii ptuc i negatywny wynik CT sg réwnie bezpieczne
w wykluczaniu PE u kobiet w ciazy [427, 429].

Konwencjonalna angiografia ptuc wiaze sie ze znacznie
wieksza ekspozycje ptodu na promieniowanie (2,2-3,7 mSv)
i nalezy jej unika¢ podczas ciazy [420].

8.1.2. Leczenie zatorowosci ptucnej
u kobiet w cigzy

Leczenie PE u kobiet w ciazy opiera sie na heparynie,
poniewaz nie przenika ona przez fozysko oraz do mleka matki
w istotnych ilosciach. Rosnace doswiadczenie wskazuje, ze
LMWH mozna bezpiecznie stosowac u pacjentek cigzarnych
[432-435], co udowodniono w wielu doniesieniach [436,
437]. Leczenie opiera si¢ na dawkach LMWH dostosowanych
do masy ciata. Dostosowanie dawki na podstawie monitoro-
wania stezenia anty-Xa mozna rozwazy¢ u kobiet ze znacznie
nieprawidtowa masa ciafa lub choroba nerek, ale rutynowe
monitorowanie na ogét nie jest wskazane [279, 436, 437].
Heparyna niefrakcjonowana nie jest przeciwwskazana u kobiet
w ciazy, ale wymaga monitorowania aPTT, a jej stosowanie
wigze sie ze wzrostem ryzyka osteoporozy w przypadku dfugo-
trwalej terapii. Ze wzgledu na brak danych dotyczacych okresu
ciazy fondaparinux nie moze by¢ stosowany w tej sytuacji.
Leki z grupy VKA przenikajg przez tozysko, a ich podawanie
w pierwszym trymestrze wiaze sie z dobrze opisana embriopa-
tia. Przyjmowanie VKA w trzecim trymestrze ciazy moze by¢
przyczyng krwotokéw ptodowych i noworodkowych, a takze
przedwczesnego oddzielenia fozyska. Stosowanie warfaryny
moze sie wiaza¢ z wystapieniem wad osrodkowego ukfadu
nerwowego w kazdym trymestrze ciazy. NOAC sa przeciw-
wskazane u kobiet w ciazy.

Szczegblnej uwagi wymaga postepowanie podczas porodu.
Nie mozna przeprowadzi¢ znieczulenia zewnatrzoponowego,
jezeli nie zaprzestano podawania LMWH co najmniej 12 godzin
przed zalozeniem cewnika zewnatrzoponowego. Wznowienie
leczenia antykoagulacyjnego jest mozliwe 12-24 godzin po
usunieciu cewnika. W kazdym przypadku zalecana sie Scista
wspotprace potoznika, anestezjologa i lekarza prowadzacego.
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Stavros Konstantinides et al.

Po porodzie heparyne mozna zastapi¢ lekami z grupy
VKA. Leczenie przeciwkrzepliwe nalezy kontynuowac co
najmniej 6 tygodni po porodzie, a minimalny ogélny czas
trwania terapii wynosi 3 miesigce; VKA mozna stosowac
u matek karmigcych piersia.

Opublikowane dane dotyczace 28 kobiet w ciazy leczo-
nych preparatami trombolitycznymi, gféwnie rtPA w dawce
100 mg przez 2 godziny, sugeruja, ze ryzyko powikfar u matki
jest podobne jak w populacji ogdlnej [438]. Trombolizy nie
nalezy stosowa¢ w okresie okotoporodowym, z wyjatkiem
przypadkéw krytycznych.

8.2. ZATOROWOSC PLUCNA I CHOROBA

NOWOTWOROWA

Ryzyko wystapienia VTE u pacjentéw z choroba nowotwo-
rowa jest 4-krotnie wyzsze niz w populacji ogélnej [8]. Chociaz
najwieksza czesto$¢ wystepowania epizodéw VTE w liczbach
bezwzglednych stwierdza sie u chorych na raka ptuca, jelita
grubego i prostaty, wzgledne ryzyko VTE jest najwyzsze
u pacjentéw ze szpiczakiem mnogim, rakiem mozgu i trzustki
(odpowiednio 46-, 20- i 16-krotny wzrost w poréwnaniu z oso-
bami zdrowymi) [439]. W przypadku obecnosci przerzutow
nowotwory zotadka, pecherza moczowego, macicy, nerki i ptu-
ca rowniez wiaza sie z wysoka zachorowalnoscig na VTE [17].

Chorzy poddani chemioterapii charakteryzuja sie 6-krot-
nie wyzszym skorygowanym ryzykiem wystapienia VTE w po-
réwnaniu ze zdrowa populacja [8]. Niemniej jednak, profilak-
tyczne leczenie przeciwkrzepliwe nie jest rutynowo zalecane
podczas ambulatoryjnej chemioterapii przeciwnowotworowej,
z wyjatkiem leczenia szpiczaka za pomocg schematéw opar-
tych na talidomidzie lub lenalidomidzie [440, 441]. Podawanie
LMWH lub VKA nie jest skuteczne w zapobieganiu zakrzepicy
zwiazanej ze stosowaniem statych centralnych cewnikéw
zylnych u chorych na nowotwory [441].

Ryzyko VTE wzrasta ponad 90-krotnie w ciggu pierwszych
6 tygodni po operacji nowotworu w poréwnaniu z osobami
zdrowymi i jest drugim co do znaczenia, po ryzyku wystapie-
nia VTE po operacji wymiany stawu biodrowego lub stawu
kolanowego. Warto zauwazy¢, ze ryzyko pojawienia sie
VTE po operacji raka pozostaje podwyzszone (maksymalnie
30-krotnie) miedzy 4. a 12. miesiacem po zabiegu [442]. Stata
czujnos¢ jest zatem konieczna, poniewaz obecnie zalecane
profilaktyczne leczenie przeciwkrzepliwe obejmuje tylko
pierwsze 30 dni po zabiegu chirurgicznym nowotworu.

8.2.1. Rozpoznanie zatorowosci plucnej
u pacjentéw z chorobg nowotworowq

Nowotwor ztosliwy jest uwzgledniony w klinicznej oce-
nie prawdopodobiernstwa PE (patrz rozdziat 3). Negatywny
wynik testu D-dimeru ma te sama wartos¢ diagnostyczna jak
u pacjentéw bez choroby nowotworowej. Z kolei stezenie
D-dimeru nieswoiscie zwieksza sie u wielu chorych na raka.
W jednym z badan po podniesieniu punktu odciecia D-dime-
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ru do 700 ug/l lub po uzyciu pozioméw odciecia zaleznych
od wieku odsetek pacjentéw z nowotworem, u ktérych PE
mozna byfo wykluczy¢, wzrést z 8,4% do odpowiednio 13%
i 12%; jednoczesna czestos¢ wystepowania wynikéw fatszywie
ujemnych wydaje sie dopuszczalna [443]. Strategia ta wymaga
dalszego sprawdzenia.

Powszechne stosowanie skaneréw CT wptynefo na zwiek-
szenie liczby przypadkowo rozpoznanych, bezobjawowych PE
u pacjentéw z choroba nowotworowa [444]. Ich znaczenie,
szczegOlnie jesli ogranicza sie do tetnic segmentowych lub
subsegmentalnych, nie jest jasne. Jednak ze wzgledu na duze
ryzyko zdarzen niepozadanych opisywanych w badaniach
niekontrolowanych [445-449] strategie leczenia zalecane
w przypadku objawowego PE nalezy réwniez stosowac przy
przypadkowo wykrytym PE u pacjentéw z choroba nowo-
tworowa.

8.2.2. Rokowanie w zatorowosci ptucnej
u pacjentéw z chorobg nowotworowqg

Nowotwor jest czynnikiem ryzyka niekorzystnego roko-
wania w ostrej PE. W analizie wieloczynnikowej obejmujacej
570 os6b z PE obecno$¢ raka 3-krotnie zwigkszata ryzyko
30-dniowe zgonu, wstrzasu lub nawrotu PE [257]. W reje-
strze RIETE, u pacjentéw z lub bez nowotworu, 3-miesieczna
$miertelnos¢ ogdlna wynosita odpowiednio 26,4% i 4,1%
(p < 0,001). Wiréd ponad 35 000 chorych z VTE nowotwor
byt najsilniejszym niezaleznym czynnikiem ryzyka zaréwno
$miertelnosci ogdlnej, jak i zwiazanej z PE [20]. Gorszy wy-
nik jest spowodowany zwiekszonym ryzykiem krwawienia
podczas leczenia przeciwkrzepliwego i wysokim odsetkiem
nawrotu VTE [450-454].

Ryzyko nawrotu PE w chorobie nowotworowej oceniano
ostatnio w badaniu kohortowym z udziatem 543 pacjen-
tow i potwierdzono w niezaleznym badaniu obejmujacym
819 chorych [453]. Sugerowany wskaznik przewidywania
ryzyka nawrotu obejmowat raka piersi (minus 1 punkt),
przerzuty do weztéw chtonnych w stadium | lub Il (minus
1 punkt), pte¢ zenska, raka ptuc i wywiad VTE (plus 1 punkt
w przypadku kazdej cechy). Pacjenci z wynikiem < 0 cha-
rakteryzowali sie niskim ryzykiem (< 4,5%), a osoby z wyni-
kiem > 1 byli w grupie wysokiego ryzyka (= 19% nawrotéw
VTE) [453]. Uzyskany wynik moze poméc w podejmowaniu
indywidualnej decyzji w odniesieniu do czasu trwania lecze-
nia przeciwkrzepliwego.

8.2.3. Postepowanie w zatorowosci plucnej
u pacjentoéw z chorobg nowotworowq

U pacjentéw z chorobg nowotworowa i PE, w ramach
terapii przeciwkrzepliwej pierwszego rzutu, nalezy rozwazy¢
podanie LMWH w fazie ostrej (z wyjatkiem PE wysokiego ry-
zyka) i kontynuacje w ciagu pierwszych 3—-6 miesiecy. Jednak
strategia ta opiera sie w duzej mierze na wynikach jednego
badania, w ktérym stwierdzono 50-porcentowa redukcje
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ryzyka nawrotu VTE bez zwigkszonego ryzyka krwawienia,
w poréwnaniu z wczedniejsza zmiang heparyny na VKA [376,
377]. Informacje na temat leczenia PE zwigzanej z rakiem za
pomoca fondaparinuxu i NOAC sg ograniczone.

W przypadku diugotrwatej terapii przeciwkrzepliwej
mozna kontynuowaé podawanie LMWH, zmieni¢ lek na
VKA lub zaprzesta¢ leczenia przeciwkrzepliwego. Te decy-
zje powinny by¢ zawsze podejmowane indywidualnie, po
uwzglednieniu skutecznosci terapii przeciwnowotworowej,
szacowanego ryzyka nawrotu VTE, ryzyka krwawienia oraz
preferencji pacjenta. Nalezy okresowo ponawia¢ ocene
stosunku ryzyka do korzysci stosowania przewlektego leczenia
przeciwkrzepliwego.

Czestos¢ nawrotu VTE u chorych na raka przyjmujacych
VKA lub LMWH moze by¢ zmniejszona poprzez zmiane dawki
do najwyzszej dopuszczalnej lub umieszczenie filtra w IVC
[455]. Nalezy rozwazy¢ zastosowanie filtra w IVC, zwtaszcza
w przypadku przeciwwskazan do leczenia przeciwkrzepliwego
z powodu krwotoku, jednak ryzyko zakrzepicy filtra w przy-
padku braku terapii przeciwkrzepliwej moze by¢ szczegdlnie
wysokie w pacjentéw z nowotworem. W ostatnim prospektyw-
nym, randomizowanym badaniu przeprowadzonym u chorych
na raka i z DVT lub PE nie stwierdzono zadnych korzysci
klinicznych z umieszczenia filtra w zyle gtéwnej w potaczeniu
z leczeniem przeciwkrzepliwym fondaparinuxem [456].

8.2.4. Nowotwdr ukryty objawiajqcy sie
idiopatycznq zatorowosciq plucng

Okoto 10% pacjentéw z idiopatyczng PE zachoruje
na raka w ciagu nastepnych 5-10 lat, przy czym wiekszos¢
przypadkow nastapi w ciagu 1-2 lat po rozpoznaniu PE
[457]. Niedawno Sorensen i wsp. [458] wykazali, ze nowo-
twor ujawni sie z podobnie wysoka czestoscig zarbwno po
idiopatycznym epizodzie VTE, jak i po VTE sprowokowanej
zabiegiem chirurgicznym, ale czesciej niz po pourazowej VTE.
Niejednoznaczne sa dowody popierajace badania przesiewo-
we w kierunku ukrytej choroby nowotworowej po idiopatycz-
nej VTE. Di Nisio i wsp. [459] zalecaja u tych pacjentéw, jako
najbardziej efektywng i najmniej szkodliwa, strategie oparta
na wykonywaniu przesiewowej CT jamy brzusznej i miednicy
w pofaczeniu z mammografia oraz badania cytologicznego
plwociny. Jednak, gdy tak rozlegle postepowanie przesiewowe
poréwnano z podstawowa oceng kliniczna, nie stwierdzono
korzysci w zakresie 5-letniego przezycia [460]. Dlatego tez
poszukiwanie ukrytego nowotworu po epizodzie VTE moze
by¢ ograniczone do przeprowadzenia wnikliwego wywiadu,
badania przedmiotowego, podstawowych analiz laboratoryj-
nych, a takze zdjecia klatki piersiowej [461, 462].

8.3. NIEZAKRZEPOWA ZATOROWOSC PLUCNA
R6zne typy komérek moga powodowac niezakrzepowa

embolizacje, w tym adipocyty, komérki uktadu krwiotwor-

czego, owodni, trofoblastu i komérki nowotworowe. Ponadto
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bakterie, grzyby, pasozyty, obce materialy i gazy moga prowa-
dzi¢ do PE. Objawy sa podobne do symptoméw ostrej VTE
i obejmuja dusznos¢, tachykardie, bole w klatce piersiowej,
kaszel, a niekiedy krwioplucie, sinice i omdlenia.

Diagnostyka niezakrzepowej PE moze stanowi¢ wyzwa-
nie [464]. W przypadku matych czastek mikrozatory moga
by¢ niewykrywalne na obrazie CT. Opisano typowe wyniki
obrazowania w przypadku réznych rodzajow niezakrzepowej
PE [465]. Ze wzgledu na rzadko$¢ wystepowania choroby do-
wody kliniczne sa ograniczone i opieraja sie przede wszystkim
na matych seriach przypadkéw.

8.3.1. Zatorowos¢ septyczna

Zatorowos¢ septyczna w krazeniu ptucnym jest sto-
sunkowo rzadkim schorzeniem. Septyczne zatory ptucne
najczesciej wiaza sie z prawostronnym zapaleniem wsierdzia.
Czynniki ryzyka obejmuja naduzywanie narkotykéw dozyl-
nych, a takze obecno$¢ zakazonych cewnikéw zatozonych
na stafe lub elektrod rozrusznika. Do innych przyczyn naleza
obwodowe septyczne zakrzepowe zapalenie zyt migdatkow
i regionéw szyi, zeboéw oraz miednicy. Rozpoznanie opiera
sie na identyfikacji Zrédta zatoréw septycznych, dodatnim
posiewie krwi, zdjeciu rentgenowskim klatki piersiowej i CT
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po uwzglednieniu kontekstu klinicznego. Chociaz Staphy-
lococcus aureus jest najczestszym patogenem bakteryjnym,
rosnaca liczba pacjentéw z obnizong odpornoscia oraz oséb
z zatozonymi na state cewnikami i protezami naczyniowymi
sprawia, ze zwieksza sie czestos¢ wystepowania beztlenowych
gram-dodatnich i gram-ujemnych bakterii, gatunku bacte-
rioides i grzybow [466]. Konieczne jest specyficzne leczenie
przyczynowe, zalezne od rodzaju bakterii lub grzyba.

8.3.2. Zatorowos¢ plucna spowodowana
ciatem obcym

Wzrost wykorzystania technik interwencyjnych w nowo-
czesnej medycynie spowodowat drastyczne zwiekszenie cze-
stosci wystepowania PE spowodowanej ciafem obcym [467].
Materiat obcy moga stanowic: silikon, ztamane cewniki, pro-
wadniki, filtry zyty gtéwnej, zapinki do embolizacji i elementy
stentbw wewnatrznaczyniowych. Jesli to mozliwe, pofozone
wewnatrznaczyniowo ciafa obce nalezy usuna¢, poniewaz
materiat moze spowodowac dalsza zakrzepice i posocznice.

8.3.3. Zator tluszczowy

Embolizacja tluszczem wystepuje u niemal wszystkich pa-
cjentéw ze ztamaniem miednicy lub kosci diugich oraz u oséb,
u ktérych zastosowano gwozdzie Srodszpikowe, wszczepiono
protezy kolanowe i biodrowe, jak réwniez podczas infuzji
lipidéw i propofolu, infuzji do szpiku kostnego i pobierania
szpiku, w anemii sierpowatej, sttuszczeniu watroby, zapaleniu
trzustki i po liposukgji. Ptuca sa objete procesem chorobowym
nie tylko z powodu niedroznosci naczyn, ale rowniez na skutek
uwolnienia substancji wyzwalajacych kaskade zapalna. Wyja-
$nia to, dlaczego u niektérych pacjentéw w przebiegu zatoru
tluszczowego moze sie rozwing¢ zespét ostrej niewydolnosci
oddechowej [468].

Klasyczna triada zatoru tfuszczowego charakteryzuije sie
zmiang stanu psychicznego, zaburzeniami oddechowymi
i wysypka wybroczynowa wystepujaca typowo 12-36 godzin
od urazu. We krwi, moczu, plwocinie, ptynie oskrzelowo-pe-
cherzykowym i mézgowym mozna znalez¢ kuleczki thuszczu
[469]. W wiekszosci przypadkéw choroba ma charakter sa-
moograniczajacy sie. Leczenie powinno by¢ zachowawcze.
Chociaz odnotowano dobry efekt po zastosowaniu wysokich
dawek metyloprednizolonu u ludzi, a takze pozytywne skutki
wiaczenia octanu mirystynianu forbolu i siwelestatu u zwie-
rzat, brakuje jakichkolwiek dowodéw, ze leki te zmieniaja
przebieg naturalny choroby [470].

8.3.4. Zylny zator powietrzny

Chociaz zator powietrzny moze wystapi¢ zaréwno w zy-
tach, jak i tetnicach systemowych, zatory zylne sg czestsze.
Zylna embolizacja powietrzem jest czesto jatrogennym powi-
ktaniem manipulacji centralnymi cewnikami zylnymi i stoso-
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wanymi podczas hemodializy. Smiertelng w skutkach objeto$¢
powietrza po iniekcji u ludzi szacuje sie na 100-500 ml
[471]. Gtéwnym skutkiem zylnego zatoru powietrznego jest
zablokowanie drogi odptywu RV lub zablokowanie tetni-
czek ptucnych mieszaning pecherzykéw powietrza i fibryny.
Chociaz diagnoza moze by¢ postawiona za pomoca badania
rentgenowskiego lub echokardiografii, CT jest najbardziej
czutym testem diagnostycznym uwidaczniajacym unikalny
obraz okragtych lub elipsoidalnych zageszczer zlokalizowa-
nych brzusznie, kiedy pacjent pozostaje w pozycji lezacej
[465]. Zasadnicze postepowanie obejmuje podtrzymywanie
krazenia, zabezpieczenie przed dalszym przedostawaniem
sie powietrza do krwiobiegu oraz zwiekszaniem objetosci
zalegajacego gazu. Pacjent powinien pozostawaé w pozycji
lezacej lewobocznej, aby zapobiec zablokowaniu drogi odpty-
wu RV przez gaz [472]. W przypadku duzych ilosci centralnie
zlokalizowanego powietrza rozwigzaniem moze by¢ zasysanie
powietrza z wykorzystaniem centralnego cewnika zylnego. Po-
dawanie 100-procentowego tlenu moze zmniejszy¢ wielkos¢
pecherzykow, tworzac gradient dyfuzji, ktéry bedzie sprzyjat
eliminacji gazu [471].

8.3.5. Zator plynem owodniowym

Jest to rzadkie, lecz katastrofalne w skutkach powikfanie
charakterystyczne dla okresu ciazy. Szacuje sie, ze czestos¢
wystepowania, okre$lona na podstawie potwierdzonych przy-
padkéw, wynosi 1,9-2,5 przypadkéw na 100 000 ciaz [473].
Najbardziej prawdopodobny mechanizm polega na tym, ze
ptyn owodniowy przedostaje sie do zyt macicznych podczas
porodu sitami natury lub gdy dochodzi do oddzielenia fozyska
chirurgicznie lub na skutek urazu. W konsekwencji naczynia
ptucne sa przymykane przez grupy komérek oraz smoétke
i nastepuje reakcja zapalna spowodowana uwalnianiem ak-
tywnych metabolitow. U wiekszosci pacjentek pojawiaja sie
drgawki. U niektorych kobiet w p6Zniejszym okresie choroby
rozpoznaje sie obrzek ptuc i zespdt ostrej niewydolnosci
oddechowej. Smiertelnos¢ jest wysoka, w ostatnim badaniu
kohortowym wynosita nawet 21% [473]. Powinno sie wdrozy¢
postepowanie zachowawcze.

8.3.6. Zator nowotworowy

W badaniach posmiertnych wewnatrznaczyniowe zatory
nowotworowe obserwuje si¢ az u 26% pacjentéw z guzami
litymi; znacznie rzadziej stwierdza sie je przyzyciowo [474].
Najczesciej wystepuja u chorych na raka gruczotu krokowe-
go, przewodu pokarmowego, watroby i piersi. Mikrozatory
nowotworowe radiologicznie nasladuja wiele choréb ptuc,
w tym zapalenie ptuc, gruzlice i chorobe $rodmiazszowa
ptuc, podczas gdy makrozatory nowotworowe sg nie do
odréznienia od VTE. Terapia powinna sie skupic¢ na leczeniu
zasadniczej choroby nowotworowe;j.
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9. Dodatek

Narodowe towarzystwa kardiologiczne wchodzace
w sktad ESC, ktére byly aktywnie zaangazowane w pro-
ces recenzowania ,Wytycznych ESC dotyczacych rozpo-
znawania i postepowania w ostrej zatorowosci plucnej
w 2014 roku”:

Austria: Austrian Society of Cardiology, Nika Skoro-Sajer;
Azerbejdzan: Azerbaijan Society of Cardiology, Ruslan Naja-
fov; Biatoru$: Belorussian Scientific Society of Cardiologists,
Svetlana Sudzhaeva; Belgia: Belgian Society of Cardiology,
Michel De Pauw; Bo$nia i Hercegowina: Association of
Cardiologists of Bosnia and Herzegovina, Fahir Barakovic;
Bulgaria: Bulgarian Society of Cardiology, Mariya Tokmakova;
Chorwacja: Croatian Cardiac Society, Bosko Skoric; Dania:
Danish Society of Cardiology, Morten Lock Hansen; Estonia:
Estonian Society of Cardiology, Mart Elmet; Finlandia: Finnish
Cardiac Society, Veli-Pekka Harjola; Francja: French Society
of Cardiology, Guy Meyer; Grecja: Hellenic Cardiological
Society, Aristides Androulakis; Gruzja: Georgian Society of
Cardiology, Archil Chukhrukidze; Hiszpania: Spanish Society
of Cardiology, Manuel Anguita; Kirgistan: Kyrgyz Society of
Cardiology, Talant Sooronbaev; totwa: Latvian Society of
Cardiology, Aija Maca; Litwa: Lithuanian Society of Cardio-
logy, Egle Ereminiene; Macedonia (FYROM): Macedonian
FYR Society of Cardiology, Nela Kostova; Malta: Maltese
Cardiac Society, Josef Micallef; Niemcy: German Cardiac
Society, Stephan Rosenkranz; Norwegia: Norwegian Society
of Cardiology, Arne Andreasen; Polska: Polskie Towarzystwo
Kardiologiczne (Polish Cardiac Society), Marcin Kurzyna;
Portugalia: Portuguese Society of Cardiology, Daniel Fer-
reira; Rumunia: Romanian Society of Cardiology, Antoniu
Octavian Petris; Republika Czeska: Czech Society of Cardio-
logy, Richard Rokyta; Rosja: Russian Society of Cardiology,
Sergey Dzemeshkevich; Serbia: Cardiology Society of Serbia,
Milika Asanin; Stowacja: Slovak Society of Cardiology, Iveta
Simkova; Szwecja: Swedish Society of Cardiology, Christina
Christersson; Tunezja: Tunisian Society of Cardiology and
Cardio-Vascular Surgery, Hedi Baccar; Turcja: Turkish Society
of Cardiology, Leyla Elif Sade; Ukraina: Ukrainian Association
of Cardiology, Alexander Parkhomenko; Wegry: Hungarian
Society of Cardiology, Tama Forster; Wielka Brytania: British
Cardiovascular Society, Joanna Pepke-Zaba; Wtochy: Italian
Federation of Cardiology, Francesco Fedele.

www.kardiologiapolska.pl

10. Dodatek internetowy

Dodatkowa Tabela 1. Czynniki predysponujgce do wystgpienia
2ylnej choroby zakrzepowo-zatorowej (dane zmodyfikowane na
podstawie [9, 15])

Silne czynniki ryzyka (iloraz szans > 10)

Ztamanie konczyny dolnej

Hospitalizacja z powodu niewydolnosci serca lub migotania
przedsionkéw (w ostatnich 3 miesigcach)

Wymiana stawu biodrowego lub kolanowego

Rozlegty uraz

Zawat serca (w ciggu ostatnich 3 miesiecy)

Zylna choroba zakrzepowo-zatorowa w wywiadzie

Uszkodzenie rdzenia kregowego

Umiarkowane czynniki ryzyka (iloraz szans 2-9)

Artroskopowa operacja kolana

Choroby autoimmunologiczne

Transfuzja krwi

Centralne cewniki zylne

Chemioterapia

Zastoinowa niewydolnos¢ serca lub niewydolnos¢ oddechowa

Czynniki stymulujace erytropoeze

Hormonalna terapia zastepcza (w zaleznosci od preparatu)

Zaptodnienie in vitro

Infekcja (zwiaszcza zapalenie ptuc, drég moczowych i HIV)

Choroby zapalne jelit

Nowotwor (najwieksze ryzyko przy przerzutach)

Doustna terapia antykoncepcyjna

Udar z unieruchomieniem

Okres po porodzie

Zakrzepica zyt powierzchownych

Trombofilia

Stabe czynniki ryzyka (iloraz szans < 2)

Lezenie w tézku > 3 dni

Cukrzyca

Nadcisnienie tetnicze

Unieruchomienie spowodowane siedzeniem (np. dfuzsza podréz
samochodem lub samolotem)

Starszy wiek

Chirurgia laparoskopowa (np. cholecystektomia)

Otytos¢

Ciaza
Zylaki
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Dodatkowa Tabela 2. Dostosowanie dawki heparyny niefrakcjo- Dodatkowa Tabela 3. Zatwierdzone schematy leczenia tromboli-
nowanej na podstawie aPTT (zaadaptowano z [277]) tycznego w zatorowosci ptucnej
aPTT | Zmiana dawkowania Streptokinaza Dawka nasycajaca 250 000 jm. w ciggu
< 355(< 1,2-krotnos¢ 80 j./kg w bolusie, zwiekszyc 30 min, nastepnie 100 000 jm./h w ciagu
wartosci kontrolnej) szybkos$¢ wlewu o 4 j./kg/h 12-24h
35-45 s (1,2—1,5-krotno$¢ 40 j./kg w bolusie, zwigkszy¢ Schemat przyspieszony: 1,5 min jm.
wartosci kontrolnej) szybkos¢ wlewu o 2 j./kg/h przez 2 h
46-70 s (1,5-2,3-krotnos¢ Bez zmian Urokinaza Dawka nasycajgca 4400 jm./kg w ciggu
wartosci kontrolnej) 10 min, nastepnie 4400 jm./kg/h w ciggu
71-90 s (2,3-3,0-krotno$¢ Zmnigjszy¢ szybko$¢ wlewu 12-24h
wartosci kontrolnej) 02 j/kg/h Schemat przyspieszony: 3 min jm.
> 90 s (> 3,0-krotno$¢ Zatrzymac infuzje przez 1 h, przez2 h
wartosci kontrolnej) a nastepnie zmniejszy¢ szybkos¢ Rekombinowany 100 mg w ciggu 2 h; lub
infuzji o 3 j./kg/h tkankowy aktywator | 0,6 mg/kg w ciggu 15 min (maks. dawka
aPTT — czas czesciowej tromboplastyny po aktywacji plazminogenu 50 mg)

Dodatkowa Tabela 4. Przeciwwskazania do leczenia trombolitycznego (zaadaptowano z [312])

Przeciwwskazania bezwzgledne? | Przeciwwskazania wzgledne

* Udar krwotoczny lub udar nieznanego pochodzenia w wywiadzie » Napad przemijajgcego niedokrwienia moézgu w ciggu
(niezaleznie od czasu wystapienia) ostatnich 6 miesiecy

e Udar niedokrwienny w ciggu ostatnich 6 miesiecy * Doustne leczenie przeciwkrzepliwe

* Uszkodzenie lub nowotwdr osrodkowego uktadu nerwowego * (Cigza lub okres 1 tygodnia po porodzie

* Swiezy duzy uraz/operacja/uraz glowy w poprzednich 3 tygodniach | » Miejsca wkiucia niemozliwe do ucisku

*  Krwawienie z przewodu pokarmowego w ciggu ostatniego miesigca | © Uraz w przebiegu resuscytacji

* Znane ryzyko krwawienia * Oporne nadcisnienie tetnicze (cisnienie skurczowe
> 180 mm Hg)

* Zaawansowana choroba watroby

* Bakteryjne zapalenie wsierdzia

e Aktywny wrzéd trawienny

*Bezwzgledne przeciwwskazania do trombolizy moga stac sie wzgledne u pacjenta z bezposrednio zagrazajacg zyciu zatorowoscig ptucng wysokiego ryzyka

Dodatkowa Tabela 5. Techniki i urzadzenia do przezskérnego leczenia zatorowosci ptucnej za pomoca cewnikéw (zaadaptowano
z (169, 334])

Interwencja za pomocg cewnika Interwencja za pomoca cewnika
bez lokalnej trombolizy z zastosowaniem lokalnej trombolizy
Technika Przykfady urzadzen Technika Przyktady urzadzen
Fragmentacja skrzepliny Fragmentacja za pomoca cewnika Tromboliza za pomoca cewnika | UniFuse® (AngioDynamics, Latham,
typu ,pigtail” (wlew ciggty z lub bez bolusa) | NY, USA)
Angioplastyka balonowa z uzyciem Cragg-McNamara® (EV3 Endovascular,
obwodowych cewnikdéw balonowych Plymouth, MN, USA)
Trombektomia reolityczna | Angiolet 6 F PE® (Bayer, Niemcy) Tromboliza za pomoca cewnika | EkoSonic® (EKOS, Bothell WA, USA)

wspomagana ultrasonografig
(wlew ciagty z lub bez bolusa)

Embolektomia ssaca Aspiracja reczna z uzyciem koszulki Tromboliza farmakomecha- Angiolet 6 F PE® Power PulseTM trom-
z odpinang zastawkg hemostatyczng | niczna boliza i trombektomia (Bayer, Niemcy)
(Argon Medical Devices, Ateny, Teksas,
USA)

Trombektomia rotacyjna | Trombektomia Aspirex® (Straub Medi-

cal, Szwajcaria)

Techniki skojarzone Fragmentacja typu ,pigtail” (5 F) Techniki skojarzone Fragmentacja typu ,pigtail” (5 F)
z trombektomia Angiolet 6 F PE® z trombolizg i trombektomig AngioJet
(Bayer, Niemcy) 6 F PE® Power Plus TM (Bayer, Niemcy)
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Tekst ,Wytycznych ESC dotyczacych rozpoznawania i postepowania w ostrej zatorowosci ptucnej w 2014 roku” uzyskat akredytacje Europejskiej Rady ds. Akre-
dytacji w Kardiologii (EBAC, European Board for Accreditation in Cardiology) jako materiat programu ksztatcenia ustawicznego (podyplomowego) w medycynie

(CME, Continuing Medical Education). Europejska Rada ds. Akredytacji w Kardiologii dziata zgodnie ze standardami jakosci Europejskiej Rady Akredytacyjnej

ds. Ksztalcenia Ustawicznego w Medycynie (EACCME, European Accreditation Council for Continuing Medical Education) bedacej instytucja Europejskiej Unii
Lekarzy Specjalistow (UEMS, European Union of Medical Specialists). Zgodnie z wytycznymi EBAC/EACCME wszyscy autorzy uczestniczacy w tym programie

ujawnili potencjalne konflikty intereséw, ktére mogtyby wptynac¢ na ich nastawienie do niniejszej publikacji. Komitet Organizacyjny (Organizing Commmittee)

jest odpowiedzialny za to, aby wszystkie potencjalne konflikty interesow odnoszace sie do programu ujawni¢ uczestnikom przed podjeciem dziatan w ramach
programu CME.

Pytania sprawdzajace do tego artykutu, ktére umozliwiaja uzyskanie punktéw programu CME, sa dostepne na stronach internetowych czasopisma European Heart

Journal (http://www.oxforde-learning.com/eurheartj) oraz ESC (http://www.escardio.org/guidelines).
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