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STRESZCZENIE
Cel. Zylna choroba zatorowo — zakrzepowa (ZChZZ) to powazne powiktanie unieruchomienia po udarze mézgu. Znajomosé jej obja-
wow pozwala wezesnie wdrozy¢ odpowiednie leczenie. Artykut ten ma na celu przedstawic¢ aktualne poglady dotyczqce tego zagadnienia.
Poglqdy. Istnieje wiele metod diagnostycznych — laboratoryjnych i obrazowych — stosowanych w wykrywaniu zylnej choroby zatorowo-
zakrzepowej. W prewencji tego powiktania udaru mozgu stosowanych jest wiele metod farmakologicznych i mechanicznych. Leczenie
ZChZZ wymaga znajomosci prawidtowych schematéw postepowania. Od czasu pierwszych artykutéw, ktore pojawity sie w latach 70-tych

XX wieku do chwili obecnej opublikowano szereg nowych dotyczqcych tej problematyki u pacjentow po udarze mozgu.
Whioski. U pacjentow po udarze mozgu nalezy rozwazy¢ mozliwos¢é wystqpienie powiklan zakrzepowo-zatorowych. Prawidlowe
stosowanie metod profilaktycznych, wczesne wykrywanie i prawidtowe leczenie powiktan zakrzepowo-zatorowych zmniejsza smiertelnosc.

SUMMARY

Background. Venous thromboembolism (VTE) is a serious complication of immobilization after stroke. Knowledge about VTE symptoms
is necessary to initiate early treatment. The aim of this article is to overview recent approaches to this issue.

Views. Many methods, including laboratory tests and imaging techniques, are used in VTE diagnostics. Both pharmacological and
mechanical methods are used in the prevention of this post-stroke complication. The treatment of VTE requires knowledge of appropriate
management procedures. Since the first articles that appeared in the 1970s many new papers on VTE in post-stroke patients have been

published.

Conclusions. In stroke patients the risk of VTE complication should be considered. Adequate prevention methods, early detection and
proper treatment of venous thromboembolic complications reduce mortality rate.
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Pacjenci po udarze niedokrwiennym mozgu naleza do
grupy o podwyzszonym ryzyku zylnej choroby zakrzepowo-
zatorowej (ZChZZ). Grupe szczegdlnego ryzyka stanowia
pacjenci z niedowladami konczyn dolnych, nie bgdacy w sta-
nie si¢ porusza¢. Wedtug réznych danych problem ten do-
tyczy od 10 do 50% pacjentéw po udarze niedokrwiennym
moézgu. Istnieje szereg metod laboratoryjnych i obrazowych
stosowanych w celu wykrycia zakrzepicy zyt glebokich,
jak: flebografia, badanie ultrasonograficzne, pletyzmogra-
fia, magnetyczny rezonans jadrowy (MRI), ocena poziomu
D-dimeréw. Wczesne wykrycie, prawidtowo przeprowa-
dzona profilaktyka i wdrozone odpowiednie leczenie u tych
pacjentdw zmniejszaja ryzyko zatorowosci ptucnej.

PATOFIZJOLOGIA

Podane przez Virchowa w 1858 roku 3 gtowne przyczy-
ny zakrzepicy: uszkodzenie §ciany naczynia, zwolnienie
przeptywu krwi i1 zwigkszona krzepliwos$¢ krwi sa ciagle
uwazane za przyczyng formowania zakrzepéw w naczyniach

w naczyniach zylnych [1]. Zakrzepy skladaja si¢ gtéwnie z
wiokien fibryny, krwinek czerwonych i ptytek krwi. Formo-
wanie zakrzepdw w zytach rozpoczyna si¢ zazwyczaj od kie-
szonek zastawek i narasta w kierunku proksymalnym. U 50%
pacjentow w ciagu 3 miesigcy nastgpuje samoistna rekanali-
zacja poprzez lizg zakrzepu [2]. U pacjentdow po pierwszym
w zyciu epizodzie zakrzepicy zyt glebokich ryzyko roczne
ponownego wystapienia zakrzepicy wynosi 5—15% z tacz-
nym prawdopodobienstwem po 4 latach 25%.

ZAKRZEPICA ZYL GLEBOKICH
KONCZYN DOLNYCH

Od lat 70. ubiegtego wieku do chwili obecnej opubliko-
wano szereg danych potwierdzajacych, ze zakrzepica zyt
glebokich (ZZG) jest zjawiskiem czestym u pacjentéw po
udarze moézgu. Sposrdd tej grupy szczegdlnym ryzykiem
obciazone sg osoby z niedowladami konczyn i unieruchomio-
ne. Wedhug niektorych autorow, oceniajacych poziom radio-
aktywnie znaczonego fibrynogenu czgsto$¢ wystegpowania
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zakrzepicy u pacjentéw z porazeniem polowiczym bgdacym
wynikiem udaru moézgu sigga 50% [3, 4]. W badaniach
przeprowadzonych przy uzyciu magnetycznego rezonansu
jadrowego sugerowano wystgpowanie zakrzepicy u 42%
pacjentéw w przeciagu 3 tygodni od udaru mézgu. Badania
w ktorych wykorzystywano ultrasonografie dopplerowska
w celu wykrycia ZZG, sugeruja mniejsza czgsto$é wyste-
powania ZZG — okoto 10% [5].

Ciekawe wyniki przedstawili autorzy badania przeprowa-
dzonego w 2006 roku w Singapurze [6]. Do badania kwalifi-
kowano chorych: (1) z udarem niedokrwiennym rozpozna-
nym do 48 godzin od poczatku objawow przez neurologa na
podstawie objawow klinicznych i badania tomografii kompu-
terowej (CT) lub MRI, (2) niedowtad konczyny dolnej w ska-
li udarowej NIH=1. W badaniu udziat wzigto 49 mezczyzn
i 62 kobiety. Pacjentow badato 3 radiologéw za pomoca
uciskowego testu USG Dopplera zyt koficzyn dolnych w cza-
sie 0od 01.06.2002 do 31.12.2002. Badania przeprowadzano
w przedziale 7-10 dni od udaru i w 25-30 dni po uda-
rze niedokrwiennym mozgu. ZZG wykryto u 30% pacjen-
tow w przedziale 7-10 dni od udaru i u 45% pacjentow
w 25-30 dni po udarze niedokrwiennym mozgu.

ZATOROWOSC PLUCNA

Najpowazniejszym powiklaniem ZZG, ktérego mozna
uniknag, jest zatorowo$¢ plucna (ZP) [7, 8]. Objawiajaca
si¢ klinicznie zatorowo$¢ ptucna wystgpuje z r6zna czgstos-
cia wedtug przeprowadzonych prospektywnych badan — od
1 do 16% pacjentéw z udarem niedokrwiennym. [8, 9].
Obecnie szacuje sig, ze u 2% pacjentow hospitalizowanych
z powodu udaru mézgu wystepuje zatorowos¢ ptucna [10].
Jak podaje Wardlaw i wsp. u 50% pacjentow, ktorzy umie-
raja z powodu udaru mozgu, wykazano cechy ZP w bada-
niach autopsyjnych [1]. Trudno jest jednak oceni¢ jak czgsto
inaile ZP przyczynita si¢ do $mierci tych pacjentow. Now-
sze badania wskazuja na mniejsza czgsto§¢ wystgpowania
zatorowos$ci ptucnej u pacjentdéw umierajacych z powodu
udaru mézgu — rzedu 27% [11].

Od czasu publikacji czg$ci z tych artykutéw zmienit sig¢
jednak sposob postgpowania z pacjentem po udarze niedo-
krwiennym mozgu. Przegladajac piSmiennictwo dotyczace
77G czytelnik moze natkna¢ si¢ na okreslenia proksymal-
na, czy dystalna. Jezeli ZZG dotyczy zyt ponizej zyty pod-
kolanowej, to wowczas moéwimy o zakrzepicy dystalne;j,
z kolei powyzej tej zyty, mowimy o zakrzepicy w odcinku
proksymalnym. Wielu autoréw zalicza do grupy zakrzepi-
cy odcinka proksymalnego, takze wystgpujaca w chorobach
nowotworowych miednicy matej i jamy brzusznej — zakrze-
pice zyty gtownej dolnej oraz zakrzepice zyt glebokich
miednicy mate;j.

Najwigksze ryzyko zatorowosci ptucnej zwiazane jest
z zakrzepica odcinka proksymalnego, ktora nawet w 36%
moze prowadzi¢ do ZP. Najczgsciej do wystapienia ZP do-
chodzi pomigdzy 2 a 4 tygodniami od udaru mézgu. Nasi-
lenie objawow klinicznych zalezy od liczby i kalibru na-
czyn zajgtych przez material zatorowy. Objawami, ktore
powinny zawsze kierowa¢ myS$lenie w kierunku podejrze-
nia ZP to: pojawienie si¢ wezesniej nie wystepujacej dusz-
nos$ci lub zaostrzenia przewleklej, kaszel, krwioplucie, bol
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w klatce piersiowej, ktory moze mie¢ dwojaki charakter
— albo jest to bol oplucnowy (ktujacy, nasilajacy si¢ przy
ruchach klatki piersiowej i przy gltebokim oddychaniu) albo
bol wiencowy, ktory wystgpuje w okolicy przedsercowe;.
Innymi dos$¢ czgstymi objawami sa omdlenia i zastab-
nigcia. W badaniu przedmiotowym stwierdza si¢ tachykar-
dig, tachypnoe, cisnienie rozkurczowe krwi <90 mmHg.
W przypadku podejrzenia ZP powinno si¢ wykona¢ bada-
nia obrazowe. W wykonanym badaniu RTG klatki piersio-
wej mozemy si¢ spodziewa¢ powigkszenia sylwetki serca,
niedodmy, uniesienia przepony, obecnosci ptynu w optuc-
nej, rzadziej zubozenia rysunku ptuc, zawatu ptuca, obrze-
ku ptuc. Takie wyniki moga nasuwac podejrzenie zatoru
1 powinny sktania¢ do dalszej diagnostyki.

Jedna z podstawowych metod stosowana w celu rozpo-
znawania zatorowosci ptucnej jest arteriografia plucna. Juz
w jednorazowej projekcji mozna stwierdzi¢ ubytki w prze-
plywie lub catkowite jego zamknigcie, a wynik ujemny
pozwala jednoznacznie na odstapienie od leczenia przeciw-
zakrzepowego.

Scyntygrafia pluc jest obecnie najczeséciej wykonywa-
nym badaniem w diagnostyce zatorowosci ptucnej. Jest
mniej inwazyjna niz arteriografia, a przy prawidtowym wy-
niku daje bardzo zblizone warto$ci diagnostyczne.

Tomografia komputerowa, rozumiana jako angio-TK
lub spiralna tomografia komputerowa jest bardzo obiecu-
jacym badaniem. Badanie to jest szczegélnie przydatne
w osrodkach, ktore nie maja mozliwosci wykonywania
scyntygrafii. Nalezy jednak pamigta¢, ze ujemny wynik nie
pozwala jednoznacznie na odstapienie od leczenia przeciw-
zakrzepowego.

W badaniu EGK, w przypadku zatorowos$ci ptucnej mo-
zemy si¢ spodziewaé wydtuzenia odstgpu P-Q i bloku
przedsionkowo-komorowego II stopnia. Z badan laborato-
ryjnych wazne w diagnostyce zatorowos$ci jest oznaczenie
stezenia D-dimerdw. Ich prawidlowe stezenie z wysokim
prawdopodobienstwem wyklucza mozliwo$¢ swiezego pro-
cesu zakrzepowego.

Generalnie saturacja krwi jest obnizona, ale pamigtac
nalezy, ze nawet do 20% pacjentow moze mie¢ prawidlowa
saturacjg krwi.

Przy podejrzeniu ZP zawsze nalezy wykonac badania
w kierunku ZZG. Pamigtaé nalezy, Ze pacjent z niskim
prawdopodobienstwem ZP, brakiem obecnoséci ZZG i bra-
kiem objawdéw w badaniach obrazowych ptuc ma niskie
prawdopodobienstwo ZP.

DIAGNOSTYKA

7Z7G i ZP cechuje niewiele swoistych objawow, a roz-
poznawanie na podstawie objawow klinicznych nie powinno
mie¢ miejsca. Niekiedy zgon spowodowany zatorem tgtnicy
ptucnej jest pierwszym objawem ZZG.

Do czynnikow ryzyka, ktore nalezy uwzgledni¢ pode;j-
rzewajac u pacjenta ZZG, zalicza sig:

— dlugotrwale unieruchomienie

— starszy wiek

— udar mézgu lub porazenie

nowotwory ztosliwe i leczenie przeciwnowotworowe



Profilaktyka przeciwzakrzepowa i leczenie zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej u pacjentow z udarem mozgu

przebyta ZZG w przeszto$ci

— otylos¢

— zylaki

— obecno$¢ cewnika w zyle gtownej
— niewydolno$¢ serca

— ciaza i stosowanie estrogenow

— zespol nerczycowy

Znane sa tez zaburzenia homeostazy usposabiajace do
wystapienia ZZG:

— dysfibrynogenemia

— opornos$¢ na aktywowane biatko C (czynnik V Leiden)

— obecnos$¢ przeciwciat antyfosfolipidowych (antykar-
diolipinowych i antykoagulantu toczniowego)

— zmniejszone st¢zenie plazminogenu i jego aktywatorow

— niedobor lub dysfunkcja antytrombiny II, biatka C,
biatka S lub kofaktora II heparyny

— hiperhomocysteinemia

— maloptytkowo§¢ immunologiczna zalezna od hepa-
ryny (HIT)

— choroby mieloproliferacyjne, takie jak nadptytkowos¢
pierwotna i czerwienica prawdziwa.

U niektorych pacjentow czynniki ryzyka moga sig su-
mowac i u tych pacjentow nalezy zachowac¢ szczegdlna
ostroznos¢.

Diagnostyka ZZG nalezy do bardzo trudnych, gdyz nie-
kiedy przebiega ona calkowicie bezobjawowo, a objawy,
nawet jezeli wystapia, sa niespecyficzne. Wydaje sig, ze
przypadki objawowej ZZG moga stanowi¢ ,,czubek gory
lodowe;j tego problemu”.

Jezeli chodzi o objawy kliniczne to nalezy do nich zali-
czyé:

— obrzek konczyny

— bol spoczynkowy

— bolesnos¢ uciskowa

— objaw Homansa (b6l w czasie grzbietowego zgigcia
stopy)

— objaw Mozesa (znacznie napigta i bolesna cz¢$¢ kon-
czyny dolnej)

— zmiana zabarwienia skory konczyny (zaczerwienienie)

— nadmierne wypehienie zyt z uktadu powierzchownego

Sposroéd badan obrazowych, ,,ztotym standardem” na-
dal pozostaje zaproponowane przez Rabinova i Paulina
badanie flebograficzne. Jest ono punktem odniesienia dla
innych metod, jednakze ograniczenia takie jak: inwazyjnosc¢
tego badania, znaczny koszt i niemoznos$¢ powtarzania spra-
wia, iz nie moze to by¢ metoda monitorowania skutecz-
nosci leczenia.

Badaniem, ktore wychodzi z uzycia jest pletyzmografia
impedancyjna. W badaniu tym ocenia si¢ zmiany impedancji
elektrycznej zwiazane z obecnos$cia skrzepliny w naczyniu.
Niewystarczajaca czuto$é tej metody w wykrywaniu zakrze-
picy odcinka zarowno proksymalnego, jak i dystalnego spra-
wia, ze stosuje si¢ ja niezwykle rzadko.

Bardzo duza czuto$é i swoistos¢ w badaniu ZZG od-
cinka proksymalnego wykazuje MRI, jednakze znaczny
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koszt wyklucza jego zastosowanie w codziennej praktyce
klinicznej. Pamigtaé takze nalezy, ze jego przydatno$¢ i zna-
czenie w wykrywaniu ZZG nie zostaly jeszcze w pehi po-
twierdzone [12].

Oznaczanie poziomu D-dimerow, bedacych produktami
degradacji fibrynogenu — jest bardzo czulym, ale mato spe-
cyficznym testem w diagnostyce ZZG [13]. Pamigtaé na-
lezy, ze st¢zenie D-dimeréw moze by¢ podwyzszone takze
w innych przypadkach jak: stan zapalny, nowotwor, czy
po zabiegach operacyjnych. Jednakze wedtug aktualnej
wiedzy badanie to moze by¢ uzywane w celu potwierdze-
nia ZZG a jego czuto$é sprawia, ze podwyzszone wartosci
D-dimeré6w moga by¢ wskazoéwka do podjgcia decyzji
o wykonaniu badan obrazowych [14, 15]. Stgzenie D-di-
merow <500 ng/mL wyklucza z duzym prawdopodobien-
stwem zaréwno ZZG, jak i ZP.

Wysoce przydatna do wykrywania zakrzepicy zloka-
lizowanej w miednicy matej i jamie brzusznej jest tomo-
grafia komputerowa. Badanie to umozliwia réznicowanie
tzw. ,starych” skrzeplin od ,,nowych”. Przy uzyciu tomo-
grafii komputerowej mozna takze niejednokrotnie wykazaé
przyczyng zakrzepicy: np. ucisk na naczynie przez guz
lub torbiel.

Badaniem dostatecznie czutym i swoistym w wykrywa-
niu ZZG a takze nieinwazyjnym, tanim i powtarzalnym jest
u pacjentéw symtomatycznych badanie tzw. Doppler du-
plex [16]. Badanie to stanowi skojarzenie dwuwymiarowej
ultrasonografii z wykorzystaniem zjawiska Dopplera i zna-
kowania przeplywu krwi przy uzyciu koloru. W wykrywa-
niu ZZG wykorzystuje si¢ takze oceng podatnosci naczyn
zylnych na ucisk, jaki badajacy wywotuje uciskajac glo-
wica na naczynie poprzez skorg. Badanie to jest coraz czg-
Sciej i chetniej wykonywane, gdyz cechuje je czutosé rzedu
97-100% i specyficznosc¢ rzedu 98-99% w wykrywaniu za-
krzepicy odcinka proksymalnego [17]. U pacjentéw obja-
wowych jest to badanie wystarczajaco czute i co wazne po-
wtarzalne, a z racji nieinwazyjnosci staje si¢ ono badaniem
z wyboru wykonywanym w celu potwierdzenia diagnozy
Z7G [18]. Pamigtaé jednak nalezy, Ze u asymtomatycznych
pacjentéw czulo$¢ tego badania jest szacowana od 42% do
70%. Doktadno$¢ badania ultrasonograficznego w wykrywa-
niu zakrzepicy odcinka dystalnego jest mniejsza — czulosé
wynosi okoto 70%, a specyficzno$¢ okoto 60%. Mniejsza
czuto$¢ niesie ryzyko fatszywie negatywnych wynikow ba-
dan, podczas gdy mniejsza specyficzno$§¢ moze by¢ przy-
czyna niepotrzebnego wilaczania leczenia.

Nalezy pamigta¢, iz wczesne rozpoznanie i prawi-
dlowe leczenie sa podstawa do uniknigcia odlegtych na-
stepstw, takich jak zespot pozakrzepowy, czy nawroty ZZG
W przysztosci.

PROFILAKTYKA

Istnieja dwie grupy metod profilaktyki ZZG: fizyczne
i farmakologiczne.

Do metod fizycznych zaliczy¢ nalezy aktywno$¢ fizycz-
na, noszenie ponczoch elastycznych o stopniowanym ucis-
ku (TED) i stosowanie aparatow powodujacych sekwencyj-
nie powtarzany, przerywany ucisk pneumatyczny konczyn
dolnych.
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Od wielu lat znany jest fakt mniejszej liczby powiktan
zakrzepowo-zatorowych u pacjentow wczesnie uruchamia-
nych po zabiegach chirurgicznych. Z pewnoscia prawidto-
wo§¢ ta dotyczy takze pacjentow po udarach mozgu.

Stosowanie ponczoch uciskowych o stopniowanym
ucisku wiaze si¢ z mniejsza iloscia powiktan zakrzepowo
zatorowych. Opublikowano co najmniej 2 systematyczne
przeglady randomizowanych badan klinicznych potwier-
dzajace ich skutecznos$¢ u pacjentow w okresie okotoopera-
cyjnym [19, 20]. W opublikowanym przez Wellsa i wsp.
w 1994 roku przegladzie autorzy wskazuja na redukcjg ry-
zyka ZZG u pacjentow operowanych o 68% (95% przedziat
ufnos$ci 53-73%). Agu i wsp. stwierdzaja 53% (95% prze-
dziat ufnosci 3—-83%) redukcjg zatorowosci ptucnej sposrod
1466 pacjentow zakwalifikowanych do 12 badan.

Badan dotyczacych stosowania ponczoch uciskowych
u pacjentdw po udarze moézgu jest niewiele. Opublikowano
tylko jedno badanie dotyczace tego problemu [21]. W tym
malym jednoosrodkowym badaniu 98 pacjentoéw podzielo-
no na 3 grupy: poddawanych rutynowej opiece, rutynowa
opieka plus ponczochy Kendall TED i rutynowa opieka plus
ponczochy Brevett TX. W trakcie randomizacji u 9 z 97 pa-
cjentow (9%) wykryto zakrzepicg badaniem USG Doppler,
a u kolejnych pieciu wykryto ZZG w przedziale 5-9 dni.
U tych 14 297 (14%) pacjentéw wykryto ZZG w przeciagu
10 dni od udaru. Sposrdd tych pigciu pacjentow, u ktorych
7Z7G wykryto po randomizacji, 4 nalezato do grupy nie
stosujacej ponczoch uciskowych. 15 sposrod 65 pacjen-
tow przydzielonych do grupy noszacej ponczochy pelnej
dtugosci (od kostki do pachwiny) i 10 sposrdd 32 pacjen-
tow nie noszacych ponczoch zmarto lub miato wykryta
badaniem USG Doppler zakrzepicg (OR 0,66, 95% prze-
dziat ufnosci 0.26—1.70). Niestety to badanie bylo zbyt
mate aby pokazaé istotna statystycznie réznicg pomigdzy
grupami stosujacymi ponczochy elastyczne lub nie. Ko-
nieczne sa wigc dalsze badania oceniajace skutecznos¢ pon-
czoch uciskowych w zapobieganiu ZZG u pacjentéw po
udarze mozgu.

Pamigta¢ jednak nalezy, ze stosowanie ponczoch uci-
skowych ma pewne ograniczenia: nie mozna ich stosowac
u pacjentéw z chorobami tgtnic obwodowych, cukrzyca
i neuropatia obwodowa, gdyz u tych pacjentdow istnieje
ryzyko wystapienia martwicy skory wymagajacej w skraj-
nych przypadkach amputacji konczyny. U pacjentéw z nie-
trzymaniem moczu stosowanie ponczoch moze wiazac si¢
z dyskomfortem.

Proponowane jest takze laczne stosowanie ponczoch
uciskowych 1 heparyn drobnoczasteczkowych, w celu pre-
wencji ZZG u pacjentéw po udarze mézgu. Niektorzy z auto-
réw popieraja ten schemat [22], podczas gdy inni nie [23].

Zaréwno w USA jak i Europie Zachodniej coraz popu-
larniejsze staje si¢ stosowanie aparatow powodujacych se-
kwencyjnie powtarzany, przerywany ucisk pneumatyczny
konczyn dolnych, u pacjentdow po operacjach. Aparat ten
oddziatuje na uklad zylny poprzez cis$nienie uzyskane
wskutek napompowania mankietu obejmujacego konczyng.
Ucisk poczatkowo ma miejsce wokot kostki, potem pod-
udzia, a w koncu uda. Zaré6wno wysoko$¢ cisnienia, jak
i czas trwania poszczegodlnych faz podlegaja regulacji i maja
na celu przesuwanie krwi dosrodkowo. Kompresja me-
chaniczna konczyn zwigksza aktywnos¢ trombolityczna.
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Zastosowanie tej metody tacznie z ponczochami o stopnio-
wanym ucisku i heparyna zwigksza jej efektywnos¢, co wy-
kazano w badaniu Kamrana i wsp. [24].

Zastosowanie sekwencyjnie powtarzanego przerywane-
go ucisku pneumatycznego koficzyn dolnych u pacjentow
po udarach moézgu jest jeszcze stabo przebadane, jakkol-
wiek w wytycznych EUSI znalazty one swoje miejsce jako
korzystne w profilaktyce ZZG.

Nalezy takze pamigta¢ o wlasciwym nawadnianiu pa-
cjentow po udarze mozgu, gdyz od dawna znane jest zwigk-
szone ryzyko zakrzepicy u pacjentéw odwodnionych. Od
czasu badania Kelly’ego i wsp. mamy jednak konkretne
dowody na zwigkszona czesto$é wystepowania ZZG u pa-
cjentow po udarze mozgu, ktorzy nie byli wlasciwie na-
wadniani od momentu przyjecia do szpitala [25]. Jest to
bardzo istotny element w profilaktyce ZZG, gdyz jak poka-
zuja wyniki badania Brandstatera i wsp. zakrzepica rzadko
tworzy si¢ wezesniej niz w dwa dni od udaru, a najczesciej
w ciagu kolejnych kilku dni [26]. Nalezy takze pamigtac,
ze stosowanie lekow przeciwobrzgkowych (moczopgdne,
mannitol) zwieksza ryzyko powstania ZZG.

Doustne antykoagulanty i standardowe heparyny sa od
dawna stosowanymi metodami w profilaktyce ZZG i ZP,
jednakze konieczno$¢ przeliczania dawki na wagg pacjenta
i monitorowanie czasu APTT sprawily, ze zaczgto si¢ za-
stanawia¢ nad mozliwoscig zastapienia tej metody stoso-
waniem heparyn drobnoczasteczkowych (LMWH — Low-
Molecular-Weight Heparin). Pierwsza praca, w ktorej
porownano bezposrednio stosowanie heparyn niefrakcjo-
nowanych (UFH — unfractioned heparine) z LMWH byto
badanie Hillboma i wsp. [27]. Duzym badaniem potwier-
dzajacym skuteczno$¢ LMWH w profilaktyce ZZG u pa-
cjentdw z udarem, opublikowanym w Stroke w 2006 roku
przez Dienera i wsp. byto badanie PROTECT [28]. W ba-
daniu udzial wzigto 545 pacjentow, z ktorych 272 otrzymy-
wato heparyne drobnoczasteczkowa — certoparyng, a 248 he-
paryng niefrakcjonowana. Jako pierwotny punkt koncowy
okreslono wystapienie incydentow zakrzepowo-zatorowych.
Pierwotny punkt koncowy wystapit u 17 pacjentow (7,0%)
stosujacych certoparyng i 24 pacjentow (9,7%) pacjentow
stosujacych heparyng niefrakcjonowana. W 2007 roku
w Lancet ukazala si¢ praca Shermana i wsp. [29], w ktorej
poréwnywano skuteczno$¢ enoksaparyny versus heparyna
niefrakcjonowana w prewencji powiktan zakrzepowo-zato-
rowych u pacjentdow z ostrym udarem niedokrwiennym
mozgu. W badaniu udziat wzigto 1762 pacjentow — enoksa-
paryng otrzymywalo 666 pacjentow, a heparyng niefrak-
cjonowana 669. Wykazano, ze enoksaparyna redukowata
ryzyko powiktan zakrzepowo-zatorowych w sposob istot-
ny statystycznie w porownaniu do heparyny niefrakcjono-
wanej (ryzyko wzgledne [RR] 43%, roznica 7.9%. 95%
CI —11.6 do —4.2). Powiktania krwotoczne wystgpowaty
w obu grupach chorych z podobna czgstoscia (enoksapary-
na — 69 [8%], heparyna niefrakcjonowana — 71 [8%]).
LMWH w profilaktyce ZZG u pacjentéw po udarze nie-
dokrwiennym moézgu maja juz ugruntowana, potwierdzong
wynikami badan pozycje. Wedlug najnowszych (opubli-
kowanych w maju 2007 w Stroke) wytycznych American
Heart Association dotyczacych postgpowania z pacjentami
po udarze niedokrwiennym moézgu, u pacjentéw lezacych
powinno si¢ stosowac podskornie podawane antykoagulan-
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ty w celu prewencji ZZG [30]. Jest to zalecenie klasy 1A.
Autorzy jednocze$nie wskazuja, ze nie jest znany optymal-
ny czas wilaczenia profilaktyki.

Takze leki z grupy bezposrednich inhibitoréw trombiny,
takie jak Ximelagatran, moga petnié rolg w profilaktyce
Z7G. Na razie mamy jednak zbyt mato danych dotycza-
cych ich skutecznosci u pacjentow po udarze mozgu [31].

Stosowanie dekstranu w prewencji ZZG u pacjentow po
udarze niedokrwiennym mozgu jest praktykowane w nie-
ktorych osrodkach. Brak jest jednak dowodow w postaci
wynikow duzych badan klinicznych przeprowadzonych
metoda randomizacji, ktore by wskazywaty na jego skutecz-
no$¢ w tej grupie pacjentow.

Bardzo ciekawe sa opublikowane w 2007 roku wyniki
badania The Women's Health Study [32], do ktérego wia-
czone droga randomizacji zostato 39 876 kobiet w wieku?
45 lat, ktore przyjmowaly dziennie 600 IU witaminy E po-
chodzacej z naturalnego Zrédta lub placebo co drugi dzien.
Prospektywnie oceniano udokumentowane wystapienia
ZChZZ (pod postacia ZZG lub ZP) i ZZG (nie bedacej skut-
kiem przebytego zabiegu operacyjnego, urazu czy wykry-
tego procesu nowotworowego). Byt to drugorzgdowy punkt
koncowy tego badania. W czasie §redniego czasu trwania
katamnezy trwajacej 10,2 lat ZZG wystapita u 482 kobiet:
213 z grupy przyjmujacej wit. E i 269 z grupy placebo.
Oznaczalo to znaczaca redukcjg ryzyka — 21% (ryzyko
wzgledne — 0,79; 95% CI, 0,66 do 0,94; p=0,010). W pod-
grupie pacjentow, u ktorych stwierdzano ZChZZ przed ran-
domizacja do badania (3%) redukcja ryzyka wyniosta 44%
(ryzyko wzgledne — 0,56; 95% CI, 0,31 do 1,00; p=0,048),
podczas gdy u kobiet bez wczesniejszej ZChZZ redukcja
ryzyka wyniosta 18% (ryzyko wzgledne — 0,82; 95% CI, 0,68
do 0,99; P=0,040). Dane te moga sugerowac korzys¢ z przyj-
mowania profilaktycznie witaminy E w prewencji ZChZZ.

LECZENIE

W przypadku wystapienia zakrzepicy w zytach konczyn
dolnych, a zwlaszcza odcinka proksymalnego (zyta pod-
kolanowa, udowe i biodrowe) nalezy przystapi¢ niezwtocz-
nie do leczenia, gdyz zakrzepica tego wtasnie odcinka jest
zroédlem okoto 90% przypadkow zatorowosci plucne;j.
W leczeniu powinno si¢ stosowa¢ LMWH jeden raz dzien-
nie 150-200 U/kg m.c. antagonisty czynnika Xa. Tak samo
skuteczne jest podawanie 2 razy dziennie (co 12 godzin)
100 U/kg m.c. antagonisty czynnika Xa [33]. U pacjentow
po udarze niedokrwiennym modzgu leczenie drobnocza-
steczkowa heparyna powinno si¢ utrzymac do 2 tygodni od
jego wystapienia. Pamigta¢ nalezy o ograniczeniach w sto-
sowaniu heparyn drobnoczasteczkowych — brak efektyw-
nosci u pacjentéw z duza iloscia tkanki ttuszczowej, prze-
ciwwskazanie u pacjentéw z niewydolnoscia nerek.

Istnieje takze mozliwo$¢ leczenia heparyna niefrakcjo-
nowana, jednak ze wzgledu na krotki czas jej dziatania po-
winno sig ja podawa¢ we wlewie ciaglym w dawce 18 j.m./
kg m.c/godz., co stanowi ok. 30000 j.m./kg m.c/dobeg. Wlew
ciagly poprzedza si¢ bolusem 5000 j.m. i.v. W celu oceny
skuteczno$ci leczenia powinno si¢ monitorowaé APTT
(czas czgsciowej tromboplastyny po aktywacji), ktory po-
winien mies$ci¢ si¢ w przedziale 1,5-2,3. W trakcie leczenia
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powinno si¢ takze kontrolowa¢ morfologi¢ krwi i liczbe
ptytek. Nalezy jednak pamigta¢ o zwigkszonym ryzyku po-
wiktan krwotocznych w trakcie stosowania heparyn nie-
frakcjonowanych w stosunku do drobnoczasteczkowych,
stad te ostatnie powinny by¢ zalecane jako pierwszego rzutu
u pacjentow po udarze niedokrwiennym moézgu.

W podtrzymywaniu leczenia przeciwzakrzepowego sto-
suje si¢ antykoagulanty doustne. Powinno sig¢ je wiaczaé
u pacjentdw po udarze niedokrwiennym mozgu nie wczes-
niej niz po 7-14 dniach od zachorowania. W trakcie pierw-
szych 5 dni ich stosowania podaje sig je tacznie z heparyna.
W pierwszej dobie stosowane dawki to 6-8 mg, w drugiej
4 mg. Od trzeciej doby rozpoczyna si¢ monitorowanie
wskaznika INR w celu oceny skutecznos$ci leczenia. Zale-
cana warto$¢ to przedziat 2,0-3,0.

Zatozenie filtra do zyly glownej dolnej nie zmniejsza
$miertelnosci i jest skuteczne jedynie w krotkoterminowej
prewencji zatorowosci ptucnej. Filtry te sa trombogenne
i moga powodowac¢ zakrzepy, stad ich uzycie powinno by¢
ograniczone do pacjentdéw z nawracajaca zatorowos$cia
ptucna, przeciwwskazaniami do leczenia antykoagulacyj-
nego lub przewlektym nadci$nieniem ptucnym bedacym
efektem zatorowosci plucnej [34]. W trakcie profilaktyki
dtugoterminowej, po 5—6 dniach stosowania LMWH po-
winno si¢ wlaczy¢ leczenie antagonistami witaminy K tak,
aby utrzymac¢ INR docelowy w przedziale 2,0-3,0, przez
okres 3 miesiecy, co zabezpiecza 95% pacjentow przed
nawrotami a jednocze$nie ryzyko krwawienia jest na po-
ziomie 1% [35].

NAWROTY ZAKRZEPICY

Nawroty zakrzepicy wystgpuja ze Srednia czgstoscia
5,5% w okresie 3 miesigcy [36]. Co ciekawe, lokalizacja
zakrzepicy ma wptyw na czgsto$¢ nawrotow. Doukets 1 wsp.
przeprowadzili badanie, w trakcie ktorego obserwowali
1149 pacjentow z zakrzepica zyt glebokich konczyn dol-
nych potwierdzong badaniem USG lub wenograficznym.
Zakrzepicg u pacjentdow podzielili na 3 kategorie: podko-
lanowa (tylko zyta podkolanowa), udowa (zyta udowa po-
wierzchowna lub wspoélna), biodrowo-udowa (zyla bio-
drowa lub udowa). Wszyscy pacjenci w 1 lub 2 dniu od
wykrycia zakrzepicy otrzymywali leczenie przeciwzakrze-
powe — acenokumarol, utrzymywane przez 3 miesiace. INR
utrzymywano w przedziale 2,0-3,0. Catkowita czgstos$¢
nawrotow po 3 miesigcach wynosita 5,5%, a w poszczegol-
nych grupach: podkolanowa 5,1%, udowa 5,3%, biodrowo-
udowa 11,8%. Jak wynika z tej pracy miejsce wystapienia
zakrzepicy ma wpltyw na czgsto§¢ nawrotow.

W diagnostyce nawrotow zakrzepicy, powinno si¢ ba-
da¢ poziom D-dimerow. Jednak ten rodzaj badania ocenio-
no tylko w jednej prébie [37]. Niewatpliwie przydatnym
badaniem do wykrywania nawrotdw zakrzepicy jest bada-
nie USG. Niestety u 50% pacjentow po przebytej zakrzepi-
cy zmiany w proksymalnych zytach moga sig¢ utrzymywac
do 1 roku. W takiej sytuacji potrzebny jest do poréwnania
poprzedni wynik badania. Jezeli natomiast w badaniu USG
metoda uciskowa pojawi sig nowy segment nie poddajacy
si¢ uciskowi, moze to §wiadczy¢é o nawrocie zakrzepicy.
W przypadkach watpliwych lub gdy wynik badania jest
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negatywny, lub gdy wystgpuje wysokie ryzyko kliniczne
u pacjenta z niediagnostycznym wynikiem badania koniecz-
ne jest wykonanie wenografii. Obecnie czekamy na wyniki
badan dotyczace alternatywnych metod diagnostycznych,
takich jak wenografia MRI i wenografia CT.

ZESPOL POZAKRZEPOWY

Zespot pozakrzepowy wystgpuje u 1/3 pacjentdw po
pierwszorazowej zakrzepicy zyl konczyn dolnych, otrzy-
mujacych standardowe leczenie przeciwzakrzepowe [38,
39]. Najczgsciej rozwija si¢ on w przeciagu pierwszych
2 lat [40]. Jego objawy to: obrzgk, bol i zmiany na skorze.
Czynnikami ryzyka sa: nawrot w tozstronnej konczynie
i zajgcie proksymalnych zyt. Zespot pozakrzepowy zwykle
nie przebiega cigzko. W przeprowadzonym badaniu kohor-
towym taczna ilo$¢ cigzkich nawrotow wynosita 8% w prze-
ciagu 5 lat [40]. Wyniki 2 badan [38, 39] wskazuja na mozli-
wos¢ redukeji ryzyka zespotu pozakrzepowego u pacjentow
z pierwszorazowa proksymalna zakrzepica zyt glgbokich
konezyn dolnych poprzez zastosowanie krotkich ponczoch
uciskowych (od kostki do kolana — 3040 mmHg w okoli-
cach kostki). Wydaje sig, ze kazdy pacjent po przebyciu za-
krzepicy zyt konczyn dolnych powinien nosi¢ krotkie pon-
czochy, przez okres 2 lat. Nowe wytyczne odno$nie wtornej
profilaktyki pozakrzepowej, powinny wnie$¢ wyniki koor-
dynowanego przez osrodek w Edynburgu badania CLOTS.

PODSUMOWANIE

Zylna choroba zakrzepowo-zatorowa u pacjentdow po
udarze niedokrwiennym mozgu jest nierzadkim i powaz-
nym powiktaniem unieruchomienia. Pamigta¢ nalezy, ze
czesto moze ona sprawiac trudnosci diagnostyczne, ponie-
waz objawy tej choroby sa nieswoiste. Stosowanie profi-
laktyki przeciwzakrzepowej pozwoli ograniczy¢ czgstos$¢
jej wystepowania, a wczesne wlaczenie leczenia zmniejsza
ryzyko powiktan. Na chwil¢ obecna obiecujace wydaje si¢
stosowanie profilaktyki przy pomocy tacznego stosowania
kilku réznych metod, jak ponczochy uciskowe roznej dtu-
gosci, heparyny, czy aparaty powodujace sekwencyjnie po-
wtarzany, przerywany ucisk pneumatyczny. Konieczne sg
jednak nowe badania, przeprowadzone na duzych grupach
chorych, metoda randomizacji, ktore pokaza, jakimi meto-
dami powinno sig¢ prawidtowo zapobiega¢ ZZG, a w przy-
padku jej wystapienia, jak prowadzi¢ leczenie przeciwza-
krzepowe — kiedy je wlaczac i jak dtugo kontynuowac.
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