Zakrzepica zy! glebokich (ZZG)
« DEFINICJA | ETIOPATOGENEZA

Z7G to powstanie zakrzepu w ukladzie zyt glebokich (pod podwiezia gteboka) konczyn
dolnych, rzadziej gornych. Zakrzepice innych zyt giebokich (np. zyly wrotnej) traktuje si¢ jako
odregbne jednostki chorobowe.

Stosowane skroty: ZP — zatorowo$¢ ptucna, ZZG — zakrzepica zyt glebokich, ZChZZ — zylna
choroba zakrzepowo-zatorowa

Do powstania zakrzepu w zyle prowadzg czynniki triady Virchowa:
1) zwolnienie przeptywu krwi (np. wskutek unieruchomienia konczyny lub ucisku zyty)

2) zaburzenie w ukladzie krzepnigcia migdzy czynnikami prozakrzepowymi a inhibitorami
krzepnigcia na korzys$¢ tych pierwszych (trombofilie wrodzone i nabyte)

3) uszkodzenie $ciany naczynia (np. w wyniku urazu lub podczas operacji).
Czynniki ryzyka zakrzepicy:

e cechy osobnicze i stany kliniczne — wiek >40 lat (ryzyko wzrasta z wiekiem), otyto$¢
(BMI >30 kg/m2), zylaki koficzyn dolnych u os6b w wieku <60 lat, zwlaszcza <45 lat,
przebyta ZChZZ, urazy (zwtaszcza wielonarzadowe lub ztamania miednicy, blizszego
kofica kosci udowej iinnych kosci dlugich konczyn dolnych, urazy jatrogenne
[operacje], zwlaszcza w obrebie konczyn dolnych), unieruchomienie (dlugotrwate
unieruchomienie konczyny dolnej [np. z powodu niedowtadu, opatrunku gipsowego
unieruchamiajacego 2 sasiednie stawy, znieczulenia ogoélnego, zwlaszcza z uzyciem
srodkow zwiotczajacych], udar mozgu powodujacy niedowtad konczyny dolnej,
dhugotrwaty [>4 h] lot samolotem, zwtaszcza potaczony ze snem w pozycji siedzace;,
niewydolnos¢ serca I11 1 IV klasy NYHA, niewydolnos¢ oddechowa), ucisk na naczynia
zylne (np. guz, krwiak, malformacja tetnicza, cigza, zespot Maya 1 Thurnera, zespo6t
gornego otworu klatki piersiowej), nowotwory ztosliwe (zwlaszcza rak trzustki,
nowotwory mozgu, rak ptuca, rak jajnika i rak nerki, nowotwory mieloproliferacyjne),
trombofilia wrodzona lub nabyta (szczeg6lnie niedobor antytrombiny i zespot
antyfosfolipidowy), ZChZZ w wywiadzie rodzinnym, duze stezenie estrogendw (cigza
[podobne ryzyko w kazdym trymestrze] i potog [ryzyko wieksze niz w oKresie cigzy],
hormonalna terapia zastepcza, antykoncepcja hormonalna, leczenie estrogenami),
nocna napadowa hemoglobinuria, stany zapalne, wysoka goraczka, odwodnienie, sepsa,
ostra oblozna choroba leczona zachowawczo (np. cigzkie zapalenie ptuc), choroby
autoimmunologiczne (choroba Le$niowskiego i Crohna, wrzodziejace zapalenie jelita
grubego, zapalenie wielomig$niowe/skdrno-migsniowe, toczen rumieniowaty
uktadowy, guzkowe zapalenie tetnic, reumatoidalne zapalenie stawow, niedokrwisto§¢
autoimmunohemolityczna), zespot nerczycowy



e interwencje diagnostyczne, lecznicze i profilaktyczne — duze zabiegi operacyijne,
szczegblnie w obrebie konczyn dolnych, miednicy i1 jamy brzusznej; obecnos¢ cewnika
W duzych zylach (zwlaszcza w zyle udowej); leczenie przeciwnowotworowe
(chemioterapia, leczenie hormonalne i szczegélnie stosowanie inhibitorow
angiogenezy); stosowanie antykoncepcji hormonalnej, hormonalnej terapii zastgpczej
lub selektywnych modulatorow receptora estrogenowego; stosowanie lekow
stymulujacych erytropoezg, stosowanie heparyny (zwlaszcza niefrakcjonowanej)
W przebiegu zabiegu kardiochirurgicznego oraz innych zabiegow zwigzanych
Z przepompowywaniem krwi (ryzyko wystgpienia maloptytkowosci wywotanej
heparyna [HIT]).

e Przyczyna ZZG konczyn gornych moze byé cewnik wprowadzony do zyt centralnych
(najczesceiej); ucisnigcie zyty podobojczykowej lub pachowej przez powickszone wezty
chlonne, miejscowy naciek nowotworowy, zlamany obojczyk, zwiazany z duzym
wysitkiem fizycznym ucisk zyly przez mig$nie pochyte migdzy obojczykiem i §ciggnem
migs$nia podobojczykowego lub przez szczatkowe pasmo $ciggniste w dole pachowym
(zespot Pageta 1 Schrottera).

«» OBRAZ KLINICZNY | PRZEBIEG NATURALNY
ZZG konczyn dolnych moze przebiegaé jako:

e dystalna — najczgstsza, dotyczy zyt piszczelowych przednich i tylnych, zyt
strzatkowych; zwykle przebiega bezobjawowo 1 ustgpuje samoistnie, wigze si¢ z matym
ryzykiem klinicznie istotnej ZP, ale moze narasta¢ do zakrzepicy proksymalnej, co jest
gléwnym niebezpieczenstwem

e proksymalna — dotyczy zyly podkolanowej, zyt udowych biodrowych i zyty glownej
dolnej; zwykle objawowa, stwarza duze zagrozenie masywna ZP, niekiedy z uwagi na
szczegoOlne postgpowanie wyrdznia si¢ posta¢ biodrowo-udowa (zyta podkolanowa nie
jest w niej zajeta)

e obrzgk bolesny (phlegmasia dolens) — ostra posta¢ zakrzepicy zylnej wigkszosci zyt
odprowadzajacych krew z konczyny, z bélem i bardzo duzym obrzekiem:

e Dbolesny obrzgk bialy (phlegmasia alba dolens) — duzy obrzek, ucisk i skurcz tetniczek
W skorze 1 zahamowanie przeptywu wlosniczkowego

e bolesny obrzgk siniczy (phlegmasia cerulea dolens) — posta¢ najcigzsza, istnieje duze
ryzyko utraty konczyny lub zgonu; zamknigcie niemal wszystkich zyt w konczynie —
znaczny wzrost ciSnienia zylnego, utrudnienie naptywu krwi do przepetionego tozyska
— niedotlenienie tkanek.

Objawy towarzyszace zakrzepicy:

Bol tydki podczas chodzenia; obrzek podudzia lub calej konczyny, czasem postrzegany jako
pogrubienie konczyny — porownaj obwody konczyn (w przypadku zakrzepicy jednostronnej
roznica >2 cm); 70% przypadkéw obrzeku jednej konczyny dolnej jest skutkiem ZZG;
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obustronny obrzgk moze by¢ spowodowany, poza zakrzepicg obustronng, przez zakrzepice zyty
gtownej dolnej lub przez stany niezwigzane z zakrzepica; tkliwos¢ lub bolesnos¢ uciskowa,
niekiedy z bolem spoczynkowym konczyny, rzadko objaw Homansa (b6l tydki pojawiajacy sig¢
przy biernym zgigciu grzbietowym stopy); ocieplenie konczyny; poszerzenie zyt
powierzchownych utrzymujace si¢ pomimo uniesienia konczyny pod katem 45°; stan
podgorgczkowy, niekiedy goraczka (skutek stanu zapalnego wokét zyly z zakrzepem);
W bolesnym obrzeku bladym skéra konczyny ma kolor bialy; w bolesnym obrzeku siniczym
wystepuja bardzo duzy obrzgk i silny bol w spoczynku, konczyna (zwykle stopa) przybiera
kolor siny, a nast¢pnie, wraz z rozwojem martwicy — czarny. Mogg wystapi¢ objawy ZP, ktora
czesto wspotistnieje z ZZG. ZZG czesto moze przebiegaé bezobjawowo. Rozpoznawanie ZZG
na podstawie objawow klinicznych jest zawodne — tylko ~50% chorych z ww. objawami ma
77G. W zakrzepicy zyt konczyn gérnych dominuje obrzek kohczyny i bol.

Powiktania ZZG

e Calkowite samoistne rozpuszczenie zakrzepu zdarza si¢ rzadko.

o Swieza skrzeplina z zyly glebokiej moze sie oderwaé od $ciany lub ulec fragmentacji
I poptyna¢ do ptuc. ZP moze by¢ tak masywna, blokuje przeptyw krwi przez ptuca,
prowadzi do naglego zatrzymania krazenia, ktére moze by¢ pierwszym objawem
ZChZZ.

e Powiklaniem nierozpoznanej i nieleczonej ZZG moze by¢ dlugotrwata zatorowos$é
drobnymi fragmentami skrzepliny, czgsto blednie rozpoznawana jako zapalenie ptuc
lub astma. Moze prowadzi¢ do rozwoju nadci$nienia ptucnego.

e udar mozgu lub zator obwodowy bardzo rzadko — wskutek zatorowosci skrzyzowane;j,
jesli istnieje funkcjonalne potaczenie miedzy prawym ilewym przedsionkiem
(np. przetrwatly otwor owalny)

e powiktania odlegle to zespét pozakrzepowy. U ~2/3 leczonych z powodu ZZG
dochodzi do czesciowe] rekanalizacji przeptywu a tylko u 1/3 nastepuje catkowite
rozpuszczenie zakrzepu. Konsekwencja bywa przewlekta niewydolnos$¢ zylna i zespot
pozakrzepowy (w sekwencji: organizacja zakrzepu — uszkodzenie zastawek zylnych
— refluks zylny — nadcisnienie zylne).
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ROZPOZNANIE

Rozpoznanie musi si¢ opiera¢ na znajomosci czynnikdw ryzyka i czujnosci, gdy one wystepuja.
W razie watpliwos$ci zawsze daz do potwierdzenia/wykluczenia rozpoznania ZZG ze wzgledu
na duze ryzyko powiktan (w tym zgonu) oraz konieczno$¢ dlugotrwatego stosowania leczenia
przeciwkrzepliwego, z ktérym wigze si¢ ryzyko powaznych skutkow niepozadanych.



Istotne badania pomocnicze

e Oznaczenie dimeru D we krwi: test wykluczajacy ZZG i ZP (zakres referencyjny
I warto§¢ decyzyjna stgzenia zaleza od metody oznaczania, najczgéciej wartos$é
decyzyjna, ponizej ktérej zakrzepica jest mato prawdopodobna, wynosi 500 pg/l, a u
0so0b >50. rz. wyliczona ze wzoru — wiek x 10 ug/l); napodstawie Samego
zwiekszonego stezenia dimeru D nie mozna rozpoznaé ZChZZ. natomiast wartoéé

prawidlowa przemawia przeciwko zakrzepicy.

e Ultrasonograficzny test uciskowy (CUS): podstawowa metoda potwierdzania obecnosci
zakrzepicy proksymalnej; wynik dodatni gdy zyta wypetniona skrzepling nie zapada si¢
pod uciskiem glowicag. USG calego ukladu zyt gtebokich konczyny pozwala
na stwierdzenie zakrzepicy dystalnej.

e Badania laboratoryjne: ukazdego chorego z podejrzeniem ZChZZ nalezy zbadaé
morfologi¢ krwi oraz oznaczy¢ eGFR i grupe krwi (jesli nie jest znana), a takze
oznaczy¢ parametry krzepnigcia osoczowego, tj. APTT, czas protrombinowy, stezenie
fibrynogenu, czas trombinowy

Kryteria rozpoznania

Podstawa rozpoznania jest potaczenie oceny klinicznego prawdopodobienstwa zakrzepicy
(np. za pomoca skali Wellsa — tabela 1) z oznaczeniem st¢zenia dimeru D i/lub USG (—nizej).
W przypadku, gdy rozpoznanie za pomocg USG budzi watpliwos$ci — powtdrz to badanie.

Tabela nr 1. Ocena prawdopodobienstwa klinicznego ZZG /Skala Wellsa/

Cecha kliniczna Liczba
punktow

nowotwor zlosliwy (leczony lub rozpoznany w ciagu ostatnich 6 mies.) 1

porazenie, niedowlad lub niedawne unieruchomienie konczyny dolnej w opatrunku 1

gipsowym

niedawne unieruchomienie w 6zku przez >3 dni lub duza operacja w ciagu ostatnich 1

4 tyq.

bolesnos¢ miejscowa w przebiegu zyl glebokich konczyny dolnej 1

obrzek calej konczyny dolnej 1

obwad goleni wiekszy o >3 cm w porownaniu z bezobjawowa konczyna (pomiar 10 cm 1

ponizej guzowatoSci piszczeli)a

obrzek ciastowaty (wiekszy na objawowej konczynie)a 1

widoczne zyly powierzchowne krazenia obocznego (nie zylaki) 1

inne rozpoznanie réwnie lub bardziej prawdopodobne niz ZZG -2

przebyta ZZG (dodatkowe kryterium w zmodyfikowanej wersji skali) 1

Interpretacja: suma punktéw — prawdopodobienstwo kliniczne
wersja oryginalna: <0 — male, 1-2 — poSrednie, >3 — duze
wersja zmodyfikowana : <1 — ZZG malo prawdopodobna, >3 — ZZG prawdopodobna

Jesli wystepuja objawy ze strony obu konczyn dolnych, nalezy oceniaé te konczyne, w ktorej objawy sa
bardziej nasilone.



W przypadku podejrzenia choroby zawsze daz do potwierdzenia (gdy prawdopodobiefistwo
choroby jest duze) albo wykluczenia ZZG (gdy prawdopodobienstwo choroby jest male) ze
wzgledu na duze ryzyko cigzkich powiktan (w tym zgonu) w razie przeoczenia zakrzepicy
badz niepotrzebnie stosowanego dlugotrwatego leczenia przeciwkrzepliwego, z ktorym wigze
si¢ ryzyko powaznych skutkéw niepozadanych.

Chorzy ambulatoryjni

+ mate lub posrednie prawdopodobienstwo kliniczne ZZG — oznacz dimer D, uzywajac
testu o duzej czutosci (~95%). Wynik ujemny w wystarczajagcym stopniu wyklucza
zakrzepice. W razie wyniku dodatniego wykonaj USG zyt proksymalnych lub catego
uktadu zylnego, a jesli wynik tego badania jest ujemny — powtorz je w przypadku
posredniego prawdopodobienstwa ZZG za 5-7 dni (powtarzanie USG nie jest zalecane
w przypadku matego prawdopodobiefistwa ZZG oraz u chorych, u ktérych wykonano
USG catego uktadu zylnego, a prawdopodobiefistwo ZZG jest posrednie).

+ duze prawdopodobienstwo kliniczne ZZG albo posrednie prawdopodobienstwo bez
mozliwo$ci oznaczenia dimeru D testem o przynajmniej umiarkowanej czutosci
(~85%) — wykonaj CUS, a jesli wynik tego badania jest ujemny — powtorz je za 5—
7 dni.

Chorzy hospitalizowani

+ Wykonaj od razu USG Doppler ze wzgledu na matg swoistos¢ imatlg warto$é
predykcyjng wyniku dodatniego oznaczenia dimeru D (st¢zenie jest zwigkszone
w wielu stanach klinicznych wystgpujacych u chorych hospitalizowanych, np. duzy
uraz lub operacja, nowotwoér zlosliwy, czynny stan zapalny), a niekiedy takze
zmniejszong czulo$¢ (wskutek przyjmowania lekéw przeciwkrzepliwych lub
wykonania oznaczenia kilka dni po wystapieniu objawow klinicznych).

+ W razie wyniku ujemnego ale duzego prawdopodobiefstwa ZZG — powtérz USG
za5-7 dni. Jedli prawdopodobienstwo ZZG jest mniejsze — oznacz dimer D
a powtorne USG, jesli wynik oznaczenia dimeru D jest dodatni.

Rozpoznanie réznicowe

Uraz konczyny (najczesciej), przewlekta niewydolnos¢ zylna (dysfunkcja zastawek zylnych,
nieczynna pompa migsniowa goleni lub pompa podeszwowa), zakrzepica zyt
powierzchownych, peknigta torbiel Bakera (uwypuklona ku tylowi torebka stawu kolanowego
wypetniona ptynem np. po urazie, w przebiegu RZS), moze p¢knaé lub uciskaé zyle
podkolanowa; w pierwszym przypadku wystepuja objawy ze strony goleni, czasem
Z plamistym, sinym zabarwieniem skory, w drugim — utrudniony odptyw zylny i obrzek; przy
duzym ucisku lub wskutek miejscowego zapalenia moze spowodowac zakrzepice, zapalenie



tkanki podskornej lub naczyn chtonnych, obrzek polekowy (zwlaszcza podczas stosowania
blokeréw kanatu wapniowego, zwykle obustronny, w okolicy kostek), obrzgk limfatyczny
(wystepuje u 1/3 chorych z nasilong przewlekta niewydolnoscia zylng), krwiak w migéniach
goleni, zapalenie migs$ni, Sciggien (zwlaszcza Sciggna Achillesa) lub stawu skokowego.

s LECZENIE

Leczenie objawowej i bezobjawowej ZZG jest takie samo. Postepowanie w tabeli 2

Chorego ze $wieza ZZG mozesz nie hospitalizowaé i od poczatku leczyé w domu, jesli sa
spelnione nastgpujace warunki:

e stabilny stan kliniczny chorego i prawidtowe podstawowe parametry zyciowe

e niewystgpowanie ciezkich objawow klinicznych (nasilony bdl i duzy obrz¢k konczyn
dolnych)

e male ryzyko krwawienia (w ocenie klinicznej oraz bez nieprawidtowosci w wynikach
badan przesiewowych hemostazy)

e stezenie kreatyniny w surowicy <150 pmol/l lub klirens kreatyniny >60 ml/min

e zapewniona opieka przez wyszkolong pielggniarke lub lekarza.

Wazne jest wczesne, pelne uruchomienie (dotyczy wigkszosci chorych): tylko w dniu
rozpoznania ZZG irozpoczecia leczenia wybranym lekiem przeciwzakrzepowym zaleé
choremu lezenie w t6zku z konczyng uniesiong (podudzie poziomo, udo utozone skosnie w dot
w kierunku miednicy, konczyna podparta na catej dlugosci). Od nastepnego dnia po zatozeniu
na konczyne opatrunku uciskowego0 z elastycznych bandazy kohezyjnych o krétkim naciggu
zachecaj chorego do intensywnego chodzenia.



Tabela 2. Algorytm postepowania w ZZG

podejrzenie ZZG — ocen prawdopodobienstwo kliniczne ZZG (—tab. 33-1)

I l

duze lub posrednie mafe
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. ) . - nie s
zle¢ badania laboratoryjne: petna morfologia z liczha | czy badania diagnostyczne
ptytek krwi, grupa krwi, APTT i INR, kreatynina I mozna wykonac¢ niezwlocznie?
v tak

czy sa przeciwwskazania do leczenia przeciwkrzepliwego? (—432, 435)

nie tak

Y

rozpocznij leczenie HDCz, HNF, fondaparynuksem lub NOAC?

v \ 4 A 4

zaleznie od prawdopodobienstwa klinicznego ZZG zle¢ badania diagnostyczne —tekst

Z1G potwierdzona 717G wykluczona »  bezdalszego leczenia
2 tak : 2 :
czy wystepuje rozlegta wczesna czy sa przeciwwskazania do leczenia
zakrzepica proksymalnych 2yl gtebokich? przeciwkrzepliwego? (—432, 435, 438)
nie tak nie
v v
czy sa przeciwwskazania do leczenia rozwaz umieszczenie filtru w zyle
przeciwkrzepliwego? (—432, 435, 438) glownej dolnejb
nie
v h 4

rozpocznij lub kontynuuj leczenie HDCz, HNF, fondaparynuksem lub NOAC®

2 Dabigatran wiacza si¢ po 5-7 dniach stosowania HDCz.

b przekazanie chorego do o$rodka wykonujacego zabiegi wewnatrznaczyniowe

¢ U os6b nieotrzymujacych NOAC rozpocznij podawanie VKA od 1. dnia leczenia rownoczesnie z HNF,
HDCz lub fondaparynuksem i zakoncz leczenie heparyna lub fondaparynuksem po =5 dniach ich
stosowania, gdy INR wynosi >2 przez kolejne 2 dni.

HDCz — heparyna drobnoczasteczkowa, HNF — heparyna niefrakcjonowana, NOAC — doustny

antykoagulant niebedacy antagonista witaminy K, VKA — antagonista witaminy K
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< OGOLNE ZASADY LECZENIA PRZECIWKRZEPLIWEGO

Leczenie ZZG zostato podzielone na 3 okresy:

1. Ostra faza to poczgtkowy okres leczenia przeciwzakrzepowego po rozpoznaniu
choroby trwa od 7-10 dni w przypadku zastosowania HNF, HDCZ, apixabanu,
w przypadku rivaroxabanu okres ten trwa 21 dni;

2. Przewlekle / dlugotrwale leczenie przeciwzakrzepowe ostrego epizodu ZZG
kontynuacja leczenia przeciwkrzepliwego do 3 miesigcy, dostgpne leki to z
grupy NOAC : Apixaban, Rivaroxaban, Dabigatran, Edoxaban, leki z grupy
VKA: Warfin, Acenokumarol, Syncumar

3. Przedluiona profilaktyka przeciwzakrzepowa nawrotu choroby powyzej 3
miesiecy bez zdefiniowanego jednoznacznie konca leczenia.

Leczenie uciskowe: ponczochy elastyczne II klasy ucisku (w wigkszos$ci przypadkow
najodpowiedniejsze sa podkolanowki), dobrane do wielkosci konczyny zgodnie
z zaleceniami producenta, przez >2 lata

U chorych z duzym albo posrednim prawdopodobienstwem klinicznym lub pewnym
rozpoznaniem ZZG, po wykluczeniu przeciwwskazan, niezwlocznie rozpocznij
leczenie przeciwkrzepliwe, jeszcze w trakcie oczekiwania na wyniki badan
diagnostycznych. Jesli oznaczenie dimeru D i wykonanie USG nie jest mozliwe w ciagu
4 h, a prawdopodobienstwo ZZG jest co najmniej posrednie — rozpocznij leczenie
przeciwkrzepliwe przed ustaleniem rozpoznania.

Leki: w leczeniu poczatkowym stosuj drobnoczasteczkowa heparyne (HDCz) nad HNF
(heparyna niefrakcjonowang) lub doustny antykoagulant niebedacy antagonistg
witaminy K rywaroksaban, apiksaban (nie wymaga wstgpnego stosowania hepryny),
Dabigatran i edoksaban stosujemy po wstgpnym leczeniu HDCz, fondaparynuksem lub
HNF.

Fondaparynuks z uwagi na duzy koszt stosuj zamiast HDCz w przypadkach
zmniejszonej liczby plytek krwi 1 w razie podejrzenia matoptytkowosci wywolane;j
heparyna.

W leczeniu poczatkowym wyjatkowo i1 mozliwie krotko stosuj ciggly wlew HNF
w przypadku niewydolno$ci nerek lub gdy mozliwa jest pilna potrzeba interwencji
chirurgicznej.

U 0s6b leczonych VKA Iub NOAC, u ktérych wystapita $wieza ZZG koficzyn dolnych,
zamien dotychczas stosowany lek na HDCz. U chorych leczonych HDCz, u ktérych
wystapil nowy epizod zakrzepicy, ocen, czy rzeczywiscie jest to §wieza zakrzepica i czy
chory przestrzegal zaleconego leczenia. Jesli leczenie byto prawidlowe — zwigksz
dawke HDCz (zwykle poczatkowo do 125% standardowej dawki terapeutycznej,
a nastgpnie pod kontrolg aktywnosci anty-Xa. U chorych z uposledzong czynnoscia
nerek (klirens kreatyniny <30 ml/min) wybieraj raczej HNF lub zmniejsz dawk¢ HDCz
0 50% lub monitoruj aktywno$¢ anty-Xa w osoczu. Rowniez w niektorych sytuacjach

klinicznych (np. zagrozenie powiklaniami krwotocznymi, rozwazane leczenie
trombolityczne, prawdopodobny zabieg operacyjny w trybie pilnym) rozpoczynanie
leczenia od HNF jest korzystniejsze z uwagi najej krotszy czas jej dziatania
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I mozliwo$¢ tatwego zniesienia efektu przeciwkrzepliwego zapomocg siarczanu
protaminy.

e Uchorych obcigzonych ryzykiem HIT monitoruj liczbe ptytek krwi, Stosuj
fondaparynuks lub NOAC.

e W rozlegtej ZZG w odcinku biodrowo-udowym, z duzym obrzekiem i bolesnoscia
konczyny stosuj heparyne przez >10 dni, pdzniej rozpocznij stosowanie VKA lub
NOAC.

e jesli stosowanie NOAC lub VKA jest przeciwwskazane lub niezalecane — kontynuuj
leczenie HDCz, zwlaszcza w nastepujacych sytuacjach:

a) ukobiet w ciazy, u ktorych wystapita ZChZZ, gdyz VKA przenikaja przez lozysko
I mogg uszkadza¢ ptod

b) uchorych nanowotwér ztosliwy — zewzgledu nawigkszg skutecznosé
i bezpieczenstwo stosuj HDCz co najmniej przez pierwsze 3—6 mies. leczenia ZChZZ
(w tej grupie chorych mozna stosowac takze NOAC)

c) jesli nie mozna zapewni¢ pacjentowi regularnej, prawidlowej kontroli INR (w tej
sytuacji wskazane NOAC, chyba ze przeciwwskazane lub niedostepne — wtedy HDCz)

d) jesli aktualny epizod ZChZZ wystapil pomimo przyjmowania VKA we wilasciwych
dawkach.

e Stosowanie rywaroksabanu lub apiksabanu: mozesz stosowa¢ od poczatku leczenia
77G, W odroznieniu od VKA nie ma potrzeby poczatkowego réwnoczesnego
stosowania heparyny,

e Stosowanie dabigatranu lub edoksabanu: po wstepnym >5 dniowym stosowaniu HDCz
lub HNF

e zZuwagi na wigkszy koszt terapii NOAC niz VKA uzgodnij z pacjentem, czy bedzie on
mogt kontynuowac leczenie przez nastgpne miesigce; pamigtaj, ze w zwigzku z krotkim

czasem dzialania pominigcie dawki rywaroksabanu moze mie¢ powazniejsze
konsekwencje niz pominigcie dawki VKA

Dawkowanie lekow:

1) HDCz — s.c. w dawce leczniczej co 12 h (w leczeniu poczatkowym) lub 24 h (w leczeniu
dlugoterminowym 1iu leczonych ambulatoryjnie). JeSli pojawiaja si¢ watpliwosci
co do skutecznosci klinicznej HDCz (np. powieksza si¢ skrzeplina) — oznacz aktywno$¢ anty-
Xa (najlepiej 4 h po ostatnim wstrzyknieciu HDCz; powinna wynosi¢ 0,6—1,0 1U/ml przy
stosowaniu HDCz co 12 h i1,0-1,3 IU/ml przy stosowaniu co 24 h), ajesli nie ma takiej
mozliwosci — zastosuj HNF i.v. i monitoruj APTT.

2) fondaparynuks (Arixtra) — s.c w dawce leczniczej 7,5 mg co 24 godziny (pacjenci z masa
ciata > 50, <100 kg). U pacjentéw z masg ciala <50 kg, zalecana dawka wynosi 5 mg. U
pacjentOw z masg ciata >100 kg, zalecana dawka wynosi 10 mg. Nie nalezy stosowaé u
pacjentow z ciezkim uposledzeniem czynnosci nerek (klirens kreatyniny <30 ml/min)
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3) rywaroksaban (Xarelto) — stosuj p.o. 15 mg 2 x dz. przez 3 tyg., nastepnie 1 x dz. 20 mg( w
przypadku klirensu kreatyniny <50 ml/min zmniejszamy dawke do 15 mg 1xdziennie, gdy
klirens < 30 ml/min nie podajemy wcale.

4) apiksaban (Eliquis) — stosuj p.o. przez pierwsze 7 dni 10 mg 2 x dz., nastepnie 5 mg 2 x dz.
(jezeli sg spetnione 2 z 3 ponizszych kryteriow -wiek > 80 lat, kreatynina >1,5 mg%, waga <
60 kg zmniejszamy dawke do 2 x 2,5 mg); w zapobieganiu nawrotom zakrzepicy po 6 mies.
leczenia 2,5 mg 2 x dz.

5) edoksaban (Lixiana) — zastap nim HDCz po minimum 5 dniach jej podawania, stosuj p.o. 60
mg 1 x dz. (30 mg 1 x dz. u oséb z klirensem kreatyniny 15-50 ml/min lub o masie ciata <60

kg)

6) dabigatran (Pradaxa) — zastap nim HDCz po 5 dniach jej podawania, stosuj p.o. 150 mg 2 x
dz. (sugeruje si¢ 110 mg 2 x dz. u 0s6b z uposledzong czynnoscig nerek lub duzym ryzykiem
krwawienia)

7) HNF:

(Heparinum WZF) i.v. wstrzyknij 80 1U/kg (lub 5000 IU) i rozpocznij ciagly wlew 18 1U/kg/h
(lub 1300 1U/h). Po 6 h oznacz APTT; jesli miesci si¢ w przedziale terapeutycznym (1,5-2,5-
krotne wydluzenie W poréwnaniu z wartoscig referencyjna; najczegsciej APTT w trakcie
leczenia powinno wynosi¢ 60—90 s) — kontynuuj wlew w niezmienionej dawce, a jesli nie —
odpowiednio zwigksz albo zmniejsz dawke HNF (przecigtna dawka podtrzymujaca 25 000-35
000 1U/d)

8) u chorych, u ktorych planuje si¢ leczenie dtugoterminowe za pomocg VKA, stosowanie
acenokumarolu (Acenocumarol WZF, Sintrom) lub warfaryny (Warfin) rozpoczynaj
rownoczesnie z heparyng lub fondaparynuksem, zwykle w 1. dniu leczenia; jesli planujesz
stosowanie heparyny >7 dni mozesz rozpocza¢ podawanie VKA po6zniej przez pierwsze 2 dni —
acenokumarol w dawce 6 mg (dzien 1.) i 4 mg (dzien 2.), warfaryna w dawce odpowiednio 10
mg i 5 mg, a od 3. doby w dawce zaleznej od INR; nie stosuj ,,dawek nasycajacych”, tj. >6 mg
acenokumarolu 1>10mg warfaryny. U chorych w podesztym wieku, niedotgznych,
niedozywionych, z niewydolnoscig serca, z choroba watroby, przyjmujacych leki nasilajace
dziatanie VKA lub obcigzonych zwigkszonym ryzykiem krwawienia — rozpoczynaj od 4 mg
acenokumarolu lub 5 mg warfaryny; niektorzy proponujg rozpoczynanie leczenia od takiej
mniejszej dawki u wszystkich chorych; w 3. dobie oznacz INR i dostosuj dawke do wyniku gdy
INR >2,0 przez kolejne 2 dni — odstaw heparyng/fondaparynuks i kontynuuj leczenie samym
VKA przez okres zalezny od ryzyka nawrotu (>3 mies.), w dawkach utrzymujacych INR
w przedziale 2,0-3,0.
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Czas trwania leczenia

Leczenie przeciwkrzepliwe:
leczenie standardowe - 3 miesigce,

leczenie przediuione >3 miesiccy bez okre§lania z gory czasu trwania leczenia,
z okresowg (np. 1 x/rok) oceng korzysci, ryzyka i kosztow —. ( Sg to najczesciej chorzy
z masywna proksymalna ZZG i ZP, chorzy z duzym ryzykiem powickszenia sic
zakrzepu, nawrotu zakrzepicy lub ZP. Ryzyko to jest wicksze w przypadku: howotworu
ztosliwego, powaznej trombofilii, utrzymujacego si¢ zwigkszonego st¢zenia dimeru D
W surowicy, przebytego wczeéniej incydentu ZChZZ, przetrwatej skrzepliny w zytach
glebokich konczyn dolnych). ( Zobacz te; Tabela nr 3)

Leczenie uciskowe: stosuj ponczochy elastyczne II klasy ucisku (w wigkszosci
przypadkéw najodpowiedniejsze sg podkolanowki), dobrane do wielkosci konczyny
zgodnie z zaleceniami producenta, przez >2 lata.

Profilaktyka nawrotu ZChZZ u chorych po ZZG konczyn dolnych lub gérnych
I po ZP. U wigkszosci chorych najkorzystniejsze jest dtugotrwale stosowanie NOAC
w dawce standardowej lub — gdy istniejg przeciwwskazania do NOAC — VKA w dawce
utrzymujacej INR w przedziale 2-3. U chorych na nowotwor ztosliwy mozesz stosowaé
HDCz lub NOAC. U chorych z tzw. trojpozytywnym zespotem antyfosfolipidowym
(zwlaszcza gdy obok ZChZZ wystepowata zakrzepica tetnicza) stosuj VKA. Zalecany
czas stosowania lekow przeciwkrzepliwych zalezy od sytuacji Kkliniczneji ryzyka
krwawienia.

W celu zapobiegania nawrotowi ZChZZ preferuje sie ze wzgledéw bezpieczenstwa
terapii stosowanie rywaroksabanu 20 mg 1 x dz. (po zakonczeniu 3-miesigcznego
leczenia rywaroksabanem w petnej dawce mozna zastosowac dawke zredukowang — 10
mg 1 x dz.), dabigatranu 150 mg 2 x dz., apiksabanu 2,5 mg 2 x dz. lub edoksabanu 60
mg 1 x dz., anie VKA, oile nie ma przeciwwskazan do NOAC. Przy stosowaniu
NOAC kontroluj okresowo stezenie kreatyniny.

Jesli nie mozna stosowa¢ VKA (np.z powodu przeciwwskazan lub niemoznosci
regularnego monitorowania efektu przeciwkrzepliwego) lub NOAC — stosuj HDCz s.c.
(po 1 mies. leczenia zmniejsz dawke do 50-80% dawki terapeutycznej co 24 h).

U chorych z nawrotem ZChZZ pomimo utrzymywania si¢ INR w przedziale 2,0-3,0
— rozwaz zastosowanie HDCz w leczeniu poczatkowym, a nastgpnie VKA w dawce
utrzymujacej INR 2,5-3,5. Taki przedziat terapeutyczny moze by¢ odpowiedni takze
dla chorych z przeciwciatami antyfosfolipidowymi (APLA) i dodatkowymi czynnikami
ryzyka ZChZZ lub z epizodem zakrzepowo-zatorowym pomimo utrzymywania sie INR
w przedziale 2,0-3,0 oraz uchorych z wyjsciowo zwigkszonym INR z powodu
obecnosci APLA.

W leczeniu przedluzonym mozna stosowaé: NOAC, VKA w mniejszych dawkach
(INR 1,5-2,0; u chorych preferujacych rzadsze monitorowanie INR, ale skuteczno$é¢
takiego leczenia jest mniejsza) albo ASA (zamiast niestosowania zadnego leczenia
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u chorych, ktorzy przerwali leczenie przeciwkrzepliwe i1 nie majg przeciwwskazan do
ASA).

Tabela Nr 3.

Czas trwania leczenia ZChZZ w zaleznosci od sytuaciji klinicznej

LECZENIE STANDARDOWE (3 MIES.)

+ proksymalna ZZG konczyny dolnej lub ZP wywotana: zabiegiem operacyjnym,
przejsciowym czynnikiem ryzyka niezwigzanym z zabiegiem operacyjnym
izolowana dystalna ZZG konczyny dolnej wywotana zabiegiem operacyjnym lub
innym przej$ciowym czynnikiem ryzyka, u chorego z duzym ryzykiem nawrotu
zakrzepicy

samoistna ZZG konczyny gornej obejmujaca zyte pachowa lub zyly bardziej
proksymalne

77G konczyny gornej zwigzana z cewnikiem w zyle centralnej, ktéry zostat usuniety
u chorych bez nowotworu ztosliwego lub z nowotworem ztosliwym

Z7G konczyny gornej niezwigzana z cewnikiem w zyle centralnej lub z nowotworem
ztosliwym

pierwszy epizod ZChZZ bedacy samoistng izolowang dystalna ZZG konczyny dolnej
pierwszy epizod ZChZZ bedacy samoistng proksymalng ZZG konczyny dolnej lub
samoistng ZP u chorych obcigzonych duzym ryzykiem krwawienia

drugi epizod samoistnej ZChZZ u chorych obcigzonych duzym ryzykiem krwawienia

e

- FF+ + F+ ¥

LECZENIE PRZEDLUZONE (>3 MIES.)

+ 77G konhczyny gornej zwigzana z cewnikiem w zyle centralnej, ktory nie zostat
usuni¢ty (leczenie przeciwkrzepliwe nalezy stosowac¢ dopoty, dopoki cewnik
pozostaje w zyle centralne;j)

+ Z7G konczyny dolnej i nowotwor ztodliwy

+ pierwszy epizod ZChZZ bedacy samoistng proksymalng ZZG konczyny dolnej
u chorych obcigzonych matym lub umiarkowanym ryzykiem krwawieniaa

+ drugi epizod samoistnej ZChZZ u chorych obcigzonych matym lub umiarkowanym
ryzykiem krwawienia (zobacz tez tabela nr 4)

Tabela Nr 4.  Czynniki ryzyka krwawienia przy leczeniu przeciwkrzepliwym
Czynniki ryzyka

wiek >75 lat, przebyte krwawienie, nowotwor zlosliwy, nowotwor zlosliwy z przerzutami odleglymi,
niewydolno$é nerek, niewydolnosé watroby, maloptytkowos¢, przebyty udar mézgu, cukrzyca,
niedokrwisto$¢, leczenie przeciwplytkowe, zla kontrola leczenia przeciwkrzepliwego, choroba
wspolistniejaca i zmniejszona sprawnos¢ fizyczna, niedawno przebyty zabieg operacyjny, czeste
upadki, naduzywanie alkoholu

Liczba czynnikéw ryzyka Klasa ryzyka
0 male
1 umiarkowane
>2 duze

Zwigkszenie ryzyka krwawienia zwigzanego z czynnikami ryzyka bedzie zalezalo od: stopnia nasilenia
czynnika ryzyka (np. umiejscowienie i liczba przerzutow, liczba plytek krwi) zwiazku czasowego (np.
czas od zabiegu operacyjnego lub przebytego krwawienia) skutecznosci leczenia poprzedniej przyczyny
krwawienia (np. z gérnego odcinka przewodu pokarmowego) wazne dla leczenia przeciwkrzepliwego
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pozajelitowo (np. pierwsze 10 dni), ale mniej istotne przy dlugotrwalym lub przedtuzonym leczeniu
przeciwkrzepliwym

Nalezy okresowo oceniaé koniecznos¢ kontynuowania leczenia (np. 1 %/rok)

Leczenie ZZG u Kobiety w cigzy

e HDCz s.c. ( preferowane) w dawce dostosowywanej do masy ciala na poczatku ciazy,
stosowana do zakonczenia cigzy. W trakcie leczenia poleca si¢ monitorowanie (co 1-3
mies.) aktywnosci czynnika anty-Xa, jesli jest dostgpne; aktywno$¢ anty-Xa 0znaczaj
~4 h po ostatnim wstrzyknigciu heparyny; powinna wynosi¢ 0,6-1,0 lU/ml przy
stosowaniu HDCz co 12 h i 1,0-1,3 1U/ml przy stosowaniu co 24 h.

e HNF (gdy HDCz nie sa dostepne) s.c. w dawce dostosowywanej, do konca cigzy —
poczatkowo wstrzyknij i.v. 80 IU/kg, nastgpnie s.c. 250 IU/kg co 12 h i dostosowuj
dawke tak, aby APTT po 6 h od wstrzyknigcia miescit si¢ w przedziale terapeutycznym
(przecigtna dawka podtrzymujaca 17 500 IU co 12 h).

e Przez >3 mies. stosuj heparyng w dawce dostosowywanej; potem dawke mozesz
zmniejszy¢ o 25-50% bez utraty skutecznos$ci, zwlaszcza u kobiet obcigzonych
zwigkszonym ryzykiem krwawienia lub osteoporozy.

(Zobacz tez Tabela Nr 5)

Tabela Nr 5 Przyktadowe dawkowanie heparyn w leczeniu ZChZZ w okresie ciazy
Dawka dostosowywana

HNF utrzymujaca APTT w przedziale terapeutycznym, s.c. co 12 h

dalteparyna 100 1U/kg s.c. co 12 h lub 200 1U/kg s.c. co 24 h

enoksaparyna 1 mg/kgs.c. co 12 h lub 1,5 mg/kg s.c. co 24 h

nadroparyna 85 IU/kg s.c. co 12 h lub 190 1U/kg s.c. co 24 h

Postepowanie okoloporodowe

e zaplanuj rozwigzanie cigzy ~39. tyg. w celu uniknigcia ryzyka samoistnego
porodu podczas petnej antykoagulacji;

¢ planowana indukcja porodu lub planowane cigcie cesarskie u kobiety obciazonej
matym ryzykiem zakrzepowo-zatorowym — odstaw HDCz lub HNF s.c.
na 24 h przed planowanym terminem. Jesli kobieta przyjmuje HDCz 2 x dz. —
pomin dawke wieczorng i przystap do indukcji porodu lub do cigcia cesarskiego
nastepnego dnia rano, przy czym znieczulenie regionalne powinno si¢ wykonaé
po >24 h od podania ostatniej dawki HDCz.

e planowana indukcja porodu lub planowane cigcie cesarskie w sytuacji bardzo
duzego ryzyka nawrotu ZChZZ (np. proksymalna ZZG kofczyn dolnych
W ciggu ostatnich 4 tyg.) — z HDCz lub HNF s.c. przejdz >36 h przed porodem
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na HNF i.v. w pelnej dawce leczniczej, a nast¢pnie przerwij podawanie leku 4—
6 h przed planowanym terminem; mozesz rozwazy¢ umieszczenie usuwalnego
filtru wzyle glownej dolnej przed planowanym terminem i usunigcie
go po porodzie (stosuj tylko w szczegdInych sytuacjach, gdyz nie zawsze udaje
si¢ go usungc)

e spontaniczna akcja porodowa — u kobiety otrzymujacej HNF s.c. uwaznie
monitoruj APTT i jezeli w chwili porodu jest znacznie przedtuzony — rozwaz
podanie protaminy.

e Jesli kobieta otrzymata HDCz w ciggu ostatnich 24 h lub HNF s.c. w ciggu
ostatnich 4 h, nie nalezy stosowac znieczulenia zewnatrzoponowego ani
podpajeczyndwkowego

e Postgpowanie po porodzie: przez 6 tyg. (lub dluzej, aby laczny czas leczenia
przeciwkrzepliwego wynosit >6 mies.) stosuj VKA w dawce utrzymujacej INR
w przedziale 2,0-3,0, poczatkowo z jednoczesnym stosowaniem HDCz albo
HNF do chwili, az INR wyniesie >2,0 przez 2 kolejne dni. VKA nie przenikaja
do mleka matki.

Inne formy leczenia

Umieszczenie filtru w zyle gtéwnej dolnej: rozwaz u chorych ze $wiezg proksymalng
77G koficzyn dolnych, u ktérych stosowanie lekow przeciwkrzepliwych w dawkach
leczniczych jest przeciwwskazane (z powodu ryzyka krwawienia lub koniecznosci
rozleglego zabiegu operacyjnego, ktorego nie mozna odroczy¢) lub jest nieskuteczne
(nawrét ZP lub znaczne powigkszenie si¢ zakrzepu pomimo wilasciwego leczenia
przeciwkrzepliwego). Powinno si¢ stosowa¢ wylacznie filtry czasowe i1usuwac je
wciggu 3tyg. od wszczepienia (nie uwszystkich chorych udaje si¢ usungc
filtr). Leczenie przeciwkrzepliwe rozpocznij lub wznow, gdy ryzyko krwawienia si¢
zmniejszy.

Leczenie trombolityczne: nie stosuj trombolizy ogolnoustrojowej (z wyjatkiem
przypadkéw obrzeku bolesnego itylko wowczas, gdy nie mozesz zastosowaé
miejscowego wlewu leku trombolitycznego z uzyciem cewnika; korzy$é z trombolizy
miejscowej mogg ewentualnie odnies¢ chorzy, u ktorych wystepuje:

- rozlegla wczesna zakrzepica biodrowo-udowa z duzym obrzekiem i bolesnoscig
konczyny, z objawami od <14 dni, ktorzy sg w dobrym ogoélnym stanie zdrowia (mate
ryzyko krwawienia), ze spodziewanym przezyciem >1 rok

- ZZG kofczyny gornej wezesna (objawy od <14 dni) lub zagrazajaca utrata konczyny.
Lek trombolityczny podaje si¢ miejscowo za pomoca cewnika wprowadzonego
do zakrzepu, najlepiej taczac z mechaniczng fragmentacja skrzepliny i aspiracja jej
fragmentow. W celu przeprowadzenia trombolizy miejscowe] nalezy przekazad
chorego do os$rodka wykonujacego zabiegi wewnatrznaczyniowe. Po skutecznej
trombolizie zylnej stosuj takie samo leczenie przeciwzakrzepowe, jak u podobnych
chorych leczonych zachowawczo.
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Wytyczne opracowane w oparciu o:

1.

w

Zylna Choroba Zakrzepowo Zatorowa- Wytyczne profilaktyki diagnostyki i terapii-
Konsensus polski 2017

Interna Szczeklika 2020- empendium, Medycyna Praktyczna Krakow 2020
Medycyna Praktyczna 1996-2021

Kompendium chirurgii naczyniowej -rozdziat 8- Zylna Choroba Zakrzepowo
Zatorowa -najnowsze wytyczne wydanie | Warszawa 2021
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