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PRACA KAZUISTYCZNA

Korzystny efekt rt-PA w leczeniu udaru niedokrwiennego mozgu
w przehiegu nadplytkowosci samoistnej

Favourable outcome the ischaemic stroke due to essential thrombocythemia

after thrombolysis with alteplase
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Streszczenie

Abstract

Nadptytkowo$¢ samoistna jest przewlekig chorobg mieloproliferacyjna, ktéra charakteryzuje sig zwigkszong liczbg krwinek
ptytkowych, nawracajacg zakrzepicg zylng i tetnicza, a niekiedy takze krwawieniami. W przebiegu choroby moze wystapi¢
udar niedokrwienny mézgu. Autorzy przedstawili przypadek 67-letniej chorej z nadptytkowos$cig samoistna, u ktdrej wystapit
udar niedokrwienny mézgu. W dostepnej literaturze autorzy nie znaleZli opisu zastosowania rekombinowanego aktywatora
plazminogenu (rt-PA) w leczeniu udaru niedokrwiennego mézgu w przebiegu nadptytkowosci samoistnej. Chorg poddano
leczeniu trombolitycznemu za pomoca rt-PA z dobrym efektem. Objawy niedowtadu ustapity catkowicie. Pojawity sie jednak
objawy skazy krwotocznej oraz zakrzepica zyt obwodowych. Zastosowanie heparyny drobnoczagsteczkowej, kwasu acetylo-
salicylowego i hydroksykarbamidu okazato sie skuteczne.
Celem autoréw byto przedstawienie probleméw, z jakimi mozna sig spotkac w trakcie terapii za pomoca rt-PA w nadptytko-
wosci.
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Essential thrombocythemia is a chronic myeloproliferative disorder which characterizes of increasing platelets, recurrent
veno- and arteria thrombosis and occasionally bleeding. Cerebral ischaemic stroke can occur during the disease. The autors
describe a case of 67-year old women with essential thrombocythemia with ischaemic stroke treated recombinant tissue
plasminogen activator (rt-PA) with success. The hemiparesis resolved, but hemorrhagic diathesis as well as thrombophlebitis
in lower limb occurred after treatment. Application of heparin and aspirin with hydroxacarbamid chronically proved to be
effective. The authors did not find any case report of essential thrombocythemia with stroke treated with rt-PA in the literature.
Authors also would like to present problems which can appear during thrombolysis in patient with thrombocythemia.
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Wprowadzenie

Nadptytkowos$é samoistna (ET, essential
thrombocythemia) jest przewlekla choroba mielo-
proliferacyjna, ktéra cechuje sie zwiekszona liczba
krwinek ptytkowych, wywolang klonalnym rozro-
stem megakariocytéw. Gtownym objawem ET sa
zakrzepy zylne i tetnicze o réznej lokalizacji. Moze
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tez dochodzi¢ do nawracajacych krwawien [1-4].
Najczestszymi objawami neurologicznymi sa: nie-
dokrwienne incydenty mézgowo-naczyniowe, béle
glowy, napady padaczkowe [1-3, 5-9]. Udar mdz-
gu moze by¢ pierwszym objawem choroby [10].
U 10-12% chorych wspélistnieja powiktania za-
krzepowo-zatorowe i krwotoczne [1-4, 11]. W roz-
mazie krwi obwodowej wystepuje zwiekszona licz-
ba plytek krwi przekraczajgca 600 x 10%1, a w szpi-
ku kostnym — hiperplazja komérek hematopo-
etycznych z wybitnym zwiekszeniem liczby me-
gakariocytéw [1-4]. Rozpoznania ET mozna doko-
naé¢ po wykluczeniu nadplytkowosci wtérnej
(w stanach zapalnych, niedoborze Zelaza, choro-
bach nowotworowych). W terapii stosuje sie leki
antyagregacyjne, a chorzy z objawami skazy krwo-
tocznej lub powiktaniami zakrzepowo-zatorowymi
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przyjmujg rowniez leki mielosupresyjne (np. hy-
droksykarbamid) [1-4].

Ponizej przedstawiono przypadek pacjentki
z udarem niedokrwiennym z powodu ET, ktéra byta
leczona rekombinowanym aktywatorem plazmino-
genu (rt-PA, recombinant tissue plasminogen acti-
vator) z dobrym efektem, mimo jednoczasowego
wystapienia objawéw skazy krwotocznej i zakrze-
picy glebokiej w koniczynie dolnej. Przypadek ten
zastuguje na uwage, poniewaz autorzy nie znalezli
w piSmiennictwie opisu zastosowania rt-PA w ET.

Opis przypadku

Kobieta w wieku 67 lat zostala przyjeta na
Oddzial Neurologii Szpitala Specjalistycznego
w Pile z powodu lewostronnego niedowtadu poto-
wiczego i zaburzen réwnowagi, ktére wystapily
40 minut przed przyjeciem do szpitala. W wywia-
dzie stwierdzono ET z nawracajacymi zakrzepami
w konczynach dolnych (ostatnio nieleczona), nad-
ci$nienie tetnicze i chorobe wiencowa. W badaniu
przedmiotowym stwierdzono: lewostronny niedo-
wlad polowiczy z niezbornoécia, zaburzong orien-
tacje oraz senno$¢, 10 punktéw w skali National
Institute of Health Stroke Scale (NIHSS), RR 135/
/100 mm Hg, tetno 60/min. W badaniach laborato-
ryjnych sposréd odchylen od normy wystepowata
nadplytkowos¢ (liczba ptytek 822 x 10%1). Morfo-
logia, stezenie biatka C-reaktywnego, koagulogram,
préby watrobowe i nerkowe oraz stezenia glukozy
i elektrolitéw byly prawidlowe. Badanie glowy
metoda tomografii komputerowej (TK) nie wyka-
zalo istotnych zmian. Dwie godziny i 45 minut od
zachorowania wdrozono alteplaze w dawce 0,9 mg/
/kg mc., podajac 10% dawki w bolusie, a pozostalg
cze$¢ we wlewie dozylnym w ciagu godziny, zgod-
nie z zaleceniem European Stroke Initiative (EUSI)
[12]. Ze wzgledu na senno$¢ w czasie wlewu rt-PA
kilka razy sprawdzano reakcje pacjentki na bél
przez ucisk mostka (objaw Baniewicza). Po zakon-
czeniu infuzji na skérze mostka i sutkéw pojawit
sie rozlegly krwiak. W 2. dobie na koniczynach
i tulowiu wystapily liczne samoistne sinice, a w le-
wej koniczynie dolnej — objawy zakrzepowego za-
palenia zyl oraz stan podgoraczkowy (37,3 °C),
ktéry utrzymywal sie 8 dni. W badaniach dodat-
kowych stwierdzono podwyzszone stezenie D-di-
meréw (1014 ng/ml przy normie do 255 ng/ml).
Wdrozono podawanie nadroparyny w dawce 5700 jm.
2 razy dziennie s.c. oraz cefotaksym 3 razy 1,0 g
i.v. Zastosowano elewacje konczyny. Jednoczesnie
rozpoczeto rehabilitacje. Po 5 dniach stosowania
nadroparyny wokét lewego stawu skokowego wy-
stapit duzy krwiak, ktéry ewakuowano, a konczy-

ne unieruchomiono. Po usunieciu tuski gipsowej
rozpoczeto nauke chodzenia. Kontrolna TK nie
wykazata zmian. W badaniu duplex-Doppler tetnic
dogtowowych uwidoczniono pogrubiaty kompleks
intima—media w obu tetnicach szyjnych oraz blasz-
ki miazdzycowe w poczatkowym odcinku lewej
tetnicy szyjnej wewnetrznej nieuposledzajgce prze-
plywu. Przez caly okres pobytu na oddziale neu-
rologii kontynuowano leczenie heparyna drobno-
czgsteczkowa. Z powodu nadci$nienia tetniczego
stosowano réwniez enalapril w dawce dobowej
10 mg. Badanie USG zyt koficzyn dolnych metoda
Dopplera uwidocznito spowolnienie przeplywu
krwi w naczyniach zylnych, a takze uszkodzenie
pojedynczych perforatoréw. Krwiaki na klatce pier-
siowej i wokét stawu skokowego wchtanialy sie
bardzo wolno. Podczas pobytu pacjentka byta kon-
sultowana przez hematologa, ktéry po przeanali-
zowaniu calosci obrazu klinicznego potwierdzit
rozpoznanie ET. W 33. dobie pacjentke wypisano
ze szpitala bez niedowtadu, chodzgcg, z niepelnym
obcigzaniem lewej stopy. Rozpoznano u niej udar
niedokrwienny mézgu w przebiegu nadptytkowos-
ci samoistnej oraz nadci$nienie tetnicze. Zlecono
dtugotrwale stosowanie kwasu acetylosalicylowe-
go (150 mg/d.) i lek mielosupresyjny — hydroksy-
karbamid. Stan pacjentki rok po udarze bardzo
dobry (0 pkt. w Skali mRankin). Do dzi$ pozostaje
pod opieka poradni hematologicznej i neurologicz-
nej. Przyjmuje hydroksykarbamid, kwas acetylosali-
cylowy oraz enalapril. Po 4 latach od udaru pozosta-
je w dobrym stanie, bez deficytu neurologicznego.

Omodwienie

Nadplytkowo$é samoistna jest mieloprolifera-
cyjna chorobg charakteryzujaca sie zwiekszeniem
liczby plytek krwi, nawrotowymi zakrzepami zyl-
nymi i tetniczymi, a takze krwawieniami [1-3].
Udar mé6zgu nalezy do najpowazniejszych obja-
woéw choroby [3-8]. Autorzy nie znalezli w dostep-
nej literaturze przypadku zastosowania rt-PA w ET.
U przedstawionej pacjentki wystepowala uprzed-
nio rozpoznana ET, ale chora nie stosowata lekow
i nie kontrolowata liczby plytek krwi. Benassi
i wsp. [10] opisali pacjenta, u ktérego udar mézgu
byl pierwszym objawem ET. U przedstawionej
chorej pierwszym objawem ET byly nawracajace
zakrzepy zylne w konczynach dolnych, natomiast
udar moézgu byt kolejnym, najpowazniejszym po-
wiktaniem. Po wykluczeniu nadptytkowosci wtér-
nej hematolog potwierdzit ET. Chorobe te charak-
teryzuje zar6wno sklonnosé¢ do zakrzepdéw, jak
i krwawien [1-4, 11]. Podanie rt-PA w takim przy-
padku moze sie wigzac¢ ze zwiekszonym ryzykiem
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krwawien. U opisywanej pacjentki po podaniu al-
teplazy wystapita skaza krwotoczna; na klatce pier-
siowej po ucisku mostka powstat olbrzymi krwiak.
Nauczylo to autoréw, ze podczas leczenia alteplaza
nalezy unika¢ wszelkich niepotrzebnych uciskow,
zwlaszcza kiedy plytki krwi sg niepelnowartoscio-
we. U pacjentki pojawil sie takze drugi powazny
objaw niepozadany — zakrzepica w konczynie
dolnej. Konieczne byto leczenie heparyng drobno-
czasteczkows, ktére mozna bylo wdrozy¢ dopiero
po 24 godzinach od zakoniczenia wlewu alteplazy
[12, 13]. Przedstawiona chora spelniata kryteria
do leczenia trombolitycznego [12, 13] — przy przy-
jeciu do szpitala nie miata skazy krwotocznej,
a w wywiadzie nigdy nie wystepowaly krwawie-
nia; czas protrombinowy i czas cze$ciowej trom-
boplastyny (PTT, partial thromboplastin time) byly
prawidlowe, a badanie TK nie wykazalo oznak
krwotoku, obrzeku mézgu ani zawalu mézgu. Lek
wdrozono w wymaganym oknie terapeutycznym
do 3 godzin od poczatku udaru. Terapia alteplaza
okazala sie skuteczna: niedowtad ustapil, nie utwo-
rzylo sie ognisko zawalowe. Doswiadczenie auto-
réw wskazuje, ze pacjent z ET i udarem niedo-
krwiennym moézgu leczony alteplaza wymaga
szczegblnej uwagi i — ze wzgledu na zwiekszonag
sklonnos¢ do krwawien — nalezy u niego unikac
wszelkich niepotrzebnych uciskéw. Oprécz pre-
wencji wtornej udaru nalezy wdrozy¢ leczenie
nadplytkowosci pod kontrola hematologa. Bardzo
wazna w takim przypadku jest dtugofalowa wspét-
praca neurologa i hematologa. Opisana pacjentka,
obecnie juz 4 lata po udarze mézgu, pozostaje pod

kontrola neurologiczna i hematologiczng. Oprocz
leczenia ET ma kontrolowane i leczone nadcisnie-
nie tetnicze.
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