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A young man with pulmonary embolism as consecutive manifestation

of venous thromboembolism
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Streszczenie

W niniejszej pracy przedstawiono przypadek 31-letniego mezczyzny z kolejnym epizodem choroby zakrzepowo-zatorowej,
zatorowoscia ptucna posredniego ryzyka. Po zastosowaniu heparyny niefrakcjonowanej, a nastepnie riwaroksabanu uzyskano
poprawe stanu chorego, zalecajac bezterminowe kontynuowanie terapii. Ze wzgledu na nieprawidtowosci we wstepnej ocenie
koagulogramu, pacjenta skierowano do leczenia w Poradni Zaburzen Krzepniecia.

Stowa kluczowe: zatorowos¢ ptucna u mfodych dorostych, trombofilia, leczenie przeciwkrzepliwe

Abstract

We present the case of 31-year-old man, with the intermediate-risk pulmonary embolism, as a consecutive episode of venous
thromboembolism. After using unfractionated heparin and rivaroxaban in a follow-up therapy we achieved the improvement
of the patient’s condition, recommending long-term anticoagulation. Due to abnormalities in the screening hypercoagulation

workup, the patient was referred for consultation in outpatient clinic for coagulation disorders.

Key words: pulmonary embolism in young adults, thrombophilia, anticoagulation therapy

WSTEP

Zatorowo$¢ ptucna stanowi najpowazniejsza manifestacje
zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej (ZChZZ) i trzecie
co do czestosci wystepowania schorzenie uktadu sercowo-
-naczyniowego (100-200 przypadkéw na 100 000/rocz-
nie). Czestos¢ jej wystepowania zwieksza sie wykfadniczo
z wiekiem po 40. rz., a w mtodszych grupach wiekowych
jest diagnozowana sporadycznie i czesciej u kobiet (u dzieci
1,4-4,9 na 100 000 os6b populacji ogblnej). Czynnikami
ryzyka ZChZZ u miodych mezczyzn sa najczesciej: urazy,
unieruchomienie, toksyczne dziatanie uzywek, nieswoiste
zapalenia jelit. Materiat zatorowy powodujacy zamkniecie
lub zwezenie Swiatta tetnic ptucnych stanowia najczesciej
skrzepliny pochodzace z ukfadu zylnego [1-4].
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OPIS PRZYPADKU
Ponizej przedstawiono przypadek 31-letniego pacjenta
hospitalizowanego w Klinice Kardiologii z powodu niespe-
cyficznych, wystepujacych od kilku dni, objawéw w postaci
osfabienia, dusznosci, goraczki (38,7°C) i suchego kaszlu.
Pacjent w przesztosci przebyt dwa epizody zakrzepicy zyt
glebokich konczyn dolnych, jednak od roku nie stosowat
leczenia przeciwzakrzepowego. Z czynnikéw ryzyka epi-
zod6w zakrzepowo-zatorowych stwierdzono nikotynizm
i dodatni wywiad rodzinny w kierunku ZChZZ. W badaniu
przedmiotowym przy przyjeciu zaobserwowano: ci$nienie
tetnicze wynoszace 100/70 mm Hg, tachykardie zatokowa
o czestosci 120/min, kliniczne cechy zapalenia zyt gtebokich
prawego podudzia (zaczerwienienie, wzmozone ucieplenie,
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Rycina 1. Masywna zatorowos¢ tetnic ptucnych w obrazowaniu metodg tomografii komputerowe;j

bolesnos¢ dotykowa). Na podstawie badania podmiotowego
i przedmiotowego oceniono prawdopodobiefistwo kliniczne
wystapienia zatorowosci ptucnej jako posrednie (6 punktéw
w skali Wellsa, 4 punkty w zmodyfikowanej skali genewskiej).
W badaniach laboratoryjnych odnotowano podwyzszone
stezenia: D-dimeréw (2684,3 mg/l), fibrynogenu (6,8 g/l), tro-
poniny T (99,1 ng/l), kwasu moczowego (15,5 mg/dl), a takze
przyspieszony odczyn Biernackiego (44 mm/h) i leukocytoze
(do 13,7 tys/ml). W zapisie spoczynkowego elektrokardiogra-
mu 0§ serca byta odchylona w prawo, w odprowadzeniach Il
aVF, V1-V5 stwierdzano ujemne zatamki T. W wykonanym
w trybie pilnym badaniu tomograficznym klatki piersiowej
z uzyciem kontrastu stwierdzono masywna zatorowos¢ ptuc-
na (ryc. 1). Materiat zatorowy znajdowat sie w koricowych
odcinkach tetnic ptucnych prawej i lewej oraz w ich rozga-
tezieniach (po stronie prawej: tetnicy gbrnoptatowej, tetnicy
posredniej i po stronie lewej: tetnicy goérnoptatowej, tetnicy
dolnopfatowej). W wyniku przeprowadzonej diagnostyki
u chorego rozpoznano ostra zatorowos¢ ptucna posredniego
ryzyka. Zastosowano leczenie przeciwzakrzepowe heparyna
niefrakcjonowang (pod kontrolg czasu czesciowej trombo-
plastyny po aktywacji), uzyskujac stopniowa poprawe stanu
pacjenta. W czasie hospitalizacji we wstepnym badaniu
echokardiograficznym zarejestrowano cechy przeciazenia
prawej komory: powiekszenie jamy prawej komory (38 mm),
przesuniecie przegrody miedzykomorowej w strone lewa, z jej
paradoksalnym ruchem i nieznacznie poszerzony piei ptucny
(30 mm). Ci$nienie w tetnicy ptucnej, oceniane na podstawie
predkosci strumienia niedomykalnosci tréjdzielnej, oszaco-
wano na 100 mm Hg. W trakcie leczenia zaobserwowano
stopniowa poprawe parametréw echokardiograficznych,
w tym zmniejszanie oszacowanego ci$nienia w tetnicy ptucnej
do 38 mm Hg. Ponadto wykonano ultrasonograficzna ocene
ukfadu zylnego konczyn dolnych, w ktérej nie stwierdzono
cech zakrzepicy. W 7. dobie hospitalizacji, w kontynuagji
leczenia, zastosowano doustng terapie riwaroksabanem
w dawce 15 mg 2 razy dziennie. W trakcie hospitalizacji prze-

prowadzono wstepna diagnostyke zaburzer uktadu krzepnie-
cia. W koagulologicznych badaniach laboratoryjnych odnoto-
wano liczne nieprawidfowosci, w tym: obnizong aktywnos¢
antytrombiny Il (AT 70,2%; norma: 80-120%; wiekszos¢
heterozygotycznych pacjentéw z wrodzonym niedoborem
AT charakteryzuje sie aktywnoscia AT w przedziale 40-60%;
u chorego stosowano heparyne, ktéra dodatkowo powinna
zredukowac aktywnos¢ AT), obnizong warto$¢ opornosci na
aktywne biatko C (APCr 1,9; norma: > 2,1; wynik ponizej
normy wystepuje u 95% przypadkéw nosicieli czynnika V
Leiden; wyniki s niemiarodajne u 0séb przyjmujacych nowe
doustne antykoagulanty), podwyzszone stezenie biatka S oraz
niskie stezenie przeciwciat antykoagulantu toczniowego (LA).
Pacjenta wypisano w stanie ogélnym dobrym, z zaleceniem
bezterminowego przyjmowania doustnych antykoagulantéw
(riwaroksaban w dawce 20 mg raz dziennie). Chorego skiero-
wano do Poradni Zaburzeri Krzepniecia w celu petnej oceny
zaburzeih hemostazy.

DYSKUSJA
Zatorowos¢ ptucna jest choroba o wysokim wskazniku
Smiertelnosci, ktéry wynosi w przypadku jej nieleczenia na-
wet 30%. Schorzenie nalezy podejrzewac przy wystapieniu
wstrzasu kardiogennego lub dusznosci, bélu w klatce piersio-
wej, omdlenia lub stanu przedomdleniowego, krwioplucia,
tachykardii, suchego kaszlu (niestety objawy zatorowosci
ptucnej sa mato swoiste, dlatego nawet potowa przypadkéw
pozostaje nierozpoznana i nieleczona). Jej kliniczne prawdo-
podobienstwo zwieksza obecnos¢ czynnikéw ryzyka, ktére
dzieli sie na pierwotne i nabyte. Do pierwotnych czynnikow
ryzyka naleza: mutacje czynnika V Leiden, mutacje genu
protrombiny, niedob6r biatek C i S, niedobér antytrombiny,
homozygotyczna posta¢ homocystynurii, niedobér plazmi-
nogenu, zwiekszona aktywnos$¢ czynnika VIII (> 150%).
Wéréd nabytych czynnikéw ryzyka znajduja sie: duze zabiegi
operacyjne (szczegélnie w obrebie koriczyn dolnych, mied-
nicy i jamy brzusznej), urazy wielonarzadowe, niedowtad
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koniczyn dolnych, dfugotrwate unieruchomienie, przewlekta
niewydolnos¢ serca (w llI-IV klasie wg NYHA), nowotwory zfo-
Sliwe, zesp6t nerczycowy, nocna napadowa hemoglobinuria,
choroby autoimmunologiczne (np. toczeri uktadowy, zesp6t
antyfosfolipidowy), ostre infekcje, ciaza i potog, wiek > 40 lat,
otytos¢, zylaki koriczyn dolnych (istotne u 0séb > 60. rz.), leki
(przeciwnowotworowe, stymulujace erytropoeze, hormonalna
terapia zastepcza, antykoncepcja), dtugotrwate cewnikowanie
duzych zyt, dtugotrwaly lot samolotem (> 6-8 h), aktywny ni-
kotynizm, ZChZZ w wywiadzie, dodatni wywiad rodzinny [2].

U pacjentéw z posrednim prawdopodobiefistwem
klinicznym zatorowosci ptucnej potwierdzeniem obecnosci
schorzenia jest podwyzszone stezenie D-dimeréw i uwi-
docznienie materiatu zatorowego w tetnicach ptucnych za
pomoca tomografii komputerowej. Dodatnie wyniki badani
sa uzasadnieniem do zastosowania leczenia przeciwzakrze-
powego. W dalszej diagnostyce poszukuije sie ewentualnego
Zrédfa materiatu zatorowego. Moga nim by¢ skrzepliny
pochodzace z: dorzecza zyly gtéwnej dolnej (zakrzepy zyt
miednicy matej 2-krotnie czesciej niz zyt udowych), dorzecza
zyty gtéwnej gornej (gléwnie na skutek zatozenia cewnikéw
naczyniowych na stafe) i prawego przedsionka (powstajace
w wyniku migotania przedsionkéw). Diagnostyke ukfadu
zylnego wykonuje sie przede wszystkim z zastosowaniem
technik ultrasonograficznych, za pomoca ktérych u 30-50%
pacjentéw z zatorowoscia ptucna mozna wykazac zakrzepice
zyt glebokich. Ponadto uwidocznienie proksymalnej zakrzepi-
cy zyt glebokich uzasadnia rozpoczecie leczenia antykoagula-
cyjnego bez koniecznosci przeprowadzenia dalszych testow.
U chorych przyjmujacych leki przeciwzakrzepowe ryzyko
nawrotu ocenia sie na mniejsze niz u osdb niestosujacych
leczenia i wynosi ponizej 4% w ciagu 6 miesiecy. Dlatego tez
oprocz leczenia w ostrym okresie choroby, nalezy kontynuowac
terapie przeciwzakrzepowa w ramach prewencji wtérnej kolej-
nych epizodéw. U chorych z drugim epizodem idiopatycznej
zatorowosci ptucnej leczenie powinno by¢ kontynuowane
bezterminowo. Nalezy regularnie ocenia¢ stosunek ryzyka do
korzysci ptynacych z kontynuowania terapii [1].

Przebycie incydentu ZChZZ, bez uchwytnej przyczyny,
w wieku ponizej 50 lat i dodatni wywiad rodzinny stanowia
wskazania do diagnostyki w kierunku zaburzen krzepliwosci
krwi pod postacia trombofilii [5]. Trombofilia to genetycznie
uwarunkowana lub nabyta skfonnos¢ do zakrzepicy zylnej lub,
rzadko, tetniczej. Jest stalg cecha danej osoby, tym samym
przez cate zycie wystepuje zwiekszone ryzyko wystapienia
zakrzepicy. Nie kazdy rodzaj trombofilii identycznie koreluje
z ryzykiem wystgpienia incydentéw zakrzepowo-zatorowych,
dlatego dzieli sie je na trombofilie matego i duzego ryzyka
wystapienia epizodu zakrzepowo-zatorowego. Do trombofilii
matego ryzyka naleza: heterozygotyczne postacie mutacji
Leiden, czynnika V i polimorfizmu G20210A genu protrom-
biny oraz niedobér biatek Ci S. Natomiast w sktad trombofilii
duzego ryzyka wchodza: homozygotyczne postacie mutagji

Leiden G1691A genu czynnika V i polimorfizmu G20210A
genu protrombiny, skojarzenie dwéch réznych mutacji
w formie heterozygotycznej, niedobér antytrombiny, zespo6t
antyfosfolipidowy oraz hiperhomocysteinemia. Ponadto ist-
nieje wiele rzadkich trombofilii, ktére ze wzgledu na swoja
epidemiologie trudno zakwalifikowa¢ do powyzszych grup
(np. dysfibrynogenemia, hipofibrynogenemia, zwiekszona
aktywnos$¢ czynnika VIII, niedobér plazminogenu) [6].
Wyniki badania koagulologicznego w ostrej fazie ZChZZ
nie sa w pefni miarodajne. Dochodzi bowiem do wielu fizjolo-
gicznych zmian w sktadzie ukfadu krzepniecia (w wyniku orga-
nizacji, przebudowy i rozpadu skrzepliny), przejsciowo rosnie
aktywnos¢ czynnika VIII i zmniejsza sie stezenie antytrombiny
1. Potwierdzenie trombofilii nie wptywa na przebieg leczenia
w ostrym okresie ZChZZ, dlatego tez wykonanie bada# nie
wymaga trybu pilnego. Najbardziej optymalny okres do prze-
prowadzenia diagnostyki stanéw nadkrzepliwosci to minimum
3—-6 miesiecy od wystapienia epizodu zakrzepowo-zatorowego.
Nalezy jednak pamieta¢, ze w trakcie stosowania antagoni-
stéw witaminy K nie mozna prawidfowo oceni¢ aktywnosci
biatka C i stezenia wolnego biatka S, poniewaz ich wartosci sa
zmniejszone. Dlatego przed planowymi oznaczeniami badarn
laboratoryjnych doustne antykoagulanty powinno sie zastapi¢
heparyna. Podobny problem dotyczy nowych doustnych
antykoagulantéw niebedacych antagonistami witaminy K,
poniewaz wptywaja one na wartoé¢ oznaczen antykoagulantu
toczniowego i opornosci na aktywowane biatko C [6-10].
Chociaz rozpoznanie trombofilii nie zmienia postepowa-
nia w ostrym okresie incydentu zakrzepowo-zatorowego, to
moze wplyna¢ na czas trwania profilaktyki wtérnej. U os6b po
pierwszym epizodzie zakrzepicy, z jednym rodzajem trombofilii,
antykoagulacja powinna by¢ stosowana przez 3-12 miesiecy.
W przypadku wiecej niz jednego rodzaju trombofilii czas
profilaktyki wtérnej powinien trwa¢ minimum 12 miesiecy
(szczegblnie u os6b po zatorze tetnicy ptucnej lub zakrzepicy
proksymalnej). Po przebyciu co najmniej dwoéch incydentow
zakrzepowych zalecane jest leczenie przewlekte. Natomiast
terapie przeciwzakrzepowa do korica zycia nalezy kontynuowac
u 0s6b z: niedoborem biatka C, niedoborem biatka S, niedobo-
rem antytrombiny Ill oraz u 0s6b z homozygotyczna postacia
czynnika V Leiden lub wariantem 20210A genu protrombiny [5].

WNIOSKI

Celem przedstawienia przypadku mfodego chorego, nie-
konsekwentnie leczonego przeciwkrzepliwie po dwéch
epizodach zakrzepicy zyt koficzyn dolnych skutkujacym
zatorem tetnicy ptucnej, byto zwrdcenie uwagi na mozliwos¢
wystepowania ZChZZ takze u mfodych os6b, bez uchwyt-
nych czynnikéw ryzyka. U takich pacjentéw nalezy poza
wdrozeniem bezterminowego leczenia przeciwzakrzepowego
przeprowadzi¢ diagnostyke w kierunku trombofilii.

Konflikt interesow: B. Wozakowska-Kapton — udzial w grupach
doradczych, honoraria za wykiady firmy Bayer.
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