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Streszczenie

Heparyny drobnoczgsteczkowe (LMWH) 1 heparyna niefrakcjonowana (UFH) sq szeroko sto-
sowane w profilaktyce przeciwzakrzepowej 1 leczeniu voznych stanow klinicznych zarowno na
oddzialach zabiegowych, jak i niezabiegowych. Oprocz powiklan krwotocznych matoplytkowosc
poheparynowa (HIT) nalezy do najpowazniejszych powikian stosowania heparyn. Jest ona
zwiqgzana z wysokim odsetkiem chorobowosci 1 Smiertelnosci, nawet po wczesnym rozpozna-
niu 1 wdrozeniu odpowiedniego leczenia. Zakrzepica jest objawem klinicznym wystepujgcym
w HIT. Wigze si¢ z wysokq chorobowosciq 1 smiertelnosciq, nawet pomimo prawidlowego
leczenia. Powiklania te mogg wystgpic w kazdym lozysku naczyniowym (tetnice lub zyly, lub
w obu lozyskach jednoczesnie). Natychmiastowe przerwanie podawania wszystkich heparyn
(UFH lub LMWH) (podskornie, dozylnie, przeplukiwanie cewnikow naczyniowych) jest poste-
powaniem z wyboru. W leczeniu nalezy wowczas zastosowac inne leki przeciwkrzepliwe. (Folia
Cardiologica Excerpta 2013; 8, 2: 65-67)

Stowa Kkluczowe: matoplytkowo§¢ poheparynowa, heparyna niefrakcjonowana,

heparyna drobnoczasteczkowa

Heparyny drobnoczasteczkowe (LMWH, low
molecular weight heparin) 1 heparyna niefrakcjono-
wana (UFH, unfractionated heparin) sa powszech-
nie stosowane w profilaktyce przeciwzakrzepowe;j
oraz w terapii roznych stanow klinicznych, zar6wno
na oddzialach zabiegowych, jak i niezabiegowych.
Oprocz powiklan krwotocznych, maloptytkowosé
poheparynowa (HIT, heparin-induced thrombocyto-
penia) nalezy do najpowazniejszych powiklan stoso-
wania heparyn. Wigze sie ona z wysokim odsetkiem
chorobowosci i $§miertelnoSci, nawet po wczesnym
rozpoznaniu i wdrozeniu odpowiedniego leczenia.

Matoptytkowo$¢é poheparynowa jest najczest-
sza przyczyna maloplytkowosSci polekowej [1, 2].
Wyro6znia sie dwie odmienne postaci tego zespotu:
— typ I HIT (tzw. heparin-associated thrombo-

cytopenia) — wystepuje u 5-10% chorych

leczonych heparynami w ciggu pierwszych

48-72 godzin od rozpoczecia terapii. Powoduje

tagodng maloplytkowos¢ (rzadko < 100 000/

/mm?®). Jej przyczyna jest bezposrednia in-

terakcja heparyny z krazacymi ptytkami. Nie
zwieksza ryzyka zakrzepicy 1 ustepuje w ciagu
kilku dni;

— typ I HIT (tzw. immune-mediated HIT) —
immunologiczna matoplytkowo§¢ wywolana
heparyng (czesto nazywana po prostu HIT).
Powoduja ja przeciwciala przeciw kompleksom
heparyna—czynnik ptytkowy 4 (PF4, plate-
let factor 4). Umiarkowana maloplytkowosé
(50 000-80 000/mm’ lub zmniejszenie liczby
plytek krwi > 30-50%) pojawia sie zwykle
miedzy 5. a 15. dniem od rozpoczecia lecze-
nia. Ciezka matoplytkowos¢ (< 15 000/mm?®)
wystepuje rzadko. Liczba plytek krwi zaczyna
wzrastac po 2-3 dniach 1 powraca do wartoS$ci
wyjsciowych po 4-10 dniach od zaprzestania
stosowania heparyny. Przeciwciala zanikajg po
2-3 miesigcach.

Przeciwciata anty-HIT (przeciw kompleksom
heparyna-PF4) powstaja u okoto 8% chorych
otrzymujacych heparyne. HIT ze zmniejszeniem
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Tabela 1. Predykcyjna skala punktacji 4T okreslajgca kliniczne ryzyko wystgpienia HIT [5, 7]

Nalezy wybraé tylko 0 punktow

1 opcje w kazdej

kategorii

Matoptytkowosé

(poréwnaj najwieksza

liczbe ptytek
Z najmniejszg,
aby obliczy¢
procentowy
spadek liczby
ptytek)

Czas wystgpienia
spadku liczby ptytek
lub zakrzepicy
(dzien 0 to pierwszy
dzien ostatniej
ekspozycji

na heparyne)

Zakrzepica lub inne
powiktania kliniczne

Inne przyczyny
matoptytkowosci

Spadek o > 50%

i najmniejsza warto$¢

= 20 000/ul,

bez zabiegu operacyjnego w
ciggu ostatnich 3 dni

Spadek liczby ptytek 5-10
dni po rozpoczeciu podawa-
nia heparyny

Spadek liczby ptytek w ciggu
1. dnia po rozpoczeciu poda-
wania heparyny i ekspozycja
na heparyne w ciggu ostat-
nich 5-30 dni

Potwierdzona nowa zakrze-
pica (zylna lub tetnicza)
Martwica skory w miejscu
wstrzykniecia

Reakcja anafilaktyczna

po podaniu heparyny /.v.
Krwotok do nadnerczy

Nie ma innego oczywistego
wyjasnienia spadku liczby
ptytek

Spadek o > 50% i zabieg
operacyjny w ciggu ostat-
nich 3 dni

LUB

Ktérakolwiek kombinacja
spadku liczby ptytek i najniz-
szej wartosci liczby ptytek
niespetniajgca kryteriéw dla
pozostatych punktow

Spadek liczby ptytek

w dniach 5.-10.,

ale niepewny (np. z powodu
brakujgcych wynikéw ozna-
czen liczby ptytek)

Spadek liczby ptytek

w ciggu 1. dnia po
rozpoczeciu podawania
heparyny i ekspozycja

na heparyne w ciaggu
ostatnich 31-100 dni
Spadek liczby ptytek

po 10. dniu

Nawracajgca zylna choroba
zakrzepowo-zatorowa u
chorych otrzymujacych leki
przeciwkrzepliwe w daw-
kach leczniczych
Podejrzenie zakrzepicy (w
oczekiwaniu na potwierdze-
nie za pomoca badan obra-
zowych)

Rumieniowe zmiany skéry

w miejscach wstrzykniecia

heparyny

Oczywiste mozliwe inne

przyczyny:

* Posocznica bez udokumen-
towanej mikrobiologicznie
przyczyny zakazenia

* Matoptytkowos$¢ zwigzana
z rozpoczeciem wentylacji

Spadek liczby ptytek

0 < 30%

Jakikolwiek spadek liczby
ptytek z najmniejsza
wartoscia < 10 000/ul

Spadek liczby ptytek

< 4. dnia, bez ekspozycji
na heparyne w ciagu
ostatnich 100 dni

Podejrzenie zakrzepicy

Mozliwe inne przyczyny:

* w ciggu 72 h od zabiegu
operacyjnego

* potwierdzona bakteriemia/
/fungemia

* chemioterapia lub
napromienianie w ciggu
ostatnich 20 dni

* DIC z przyczyny innej
niz HIT

* matoptytkowos¢ po
przetoczeniu krwi

¢ liczba ptytek < 20 000/ul
i pacjent otrzymat lek,

o ktérym wiadomo, ze
moze wywotywaé
matoptytkowos$¢é immuno-
logiczng (patrz nizej)

* niemartwicze zmiany
skoérne w miejscach
wstrzykniecia LMWH
(opdzniona reakcja
nadwrazliwosci)

Prawdopodobienstwo HIT: 6-8 punktéw — duze; 4-5 punktéw — umiarkowane; 0-3 punktéw — mate
Na podstawie: J. Thromb. Haemost., 2010; 8: 1483-1485, [7]

DIC (disseminated intravascular coagulation) — zespot rozsianego wykrzepiania wewnatrznaczyniowego; LMWH (low molecular weight heparin)

— heparyny drobnoczasteczkowe; HIT (heparin-induced thrombocytopenia) — matoptytkowos¢ poheparynowa

66

www.fce.viamedica.pl



Bartosz Hudzik, Jarostaw Wasilewski, Maloplytkowo$§¢ poheparynowa

liczby plytek krwi stwierdza sie u 1-5% chorych.

Natomiast zakrzepica w uktadzie zylnym lub tetni-

czym rozwija sie u okoto 1/3 tych pacjentow (HITT,

heparin-induced thrombocytopenia with thrombosis).

Zwykle maloplytkowosc¢ jest o umiarkowanym
nasileniu, z mediang ptytek okolo 50-60 x 1071,
a wystepuje 5-10 dni po rozpoczeciu leczenia
heparyng. Czesto$¢ wystepowania HIT wynosi
2-5% w przypadku niektérych grup pacjentow
poddawanych zabiegom chirurgicznym i 0,5-1%
w odniesieniu do chorych pozostajacych na oddzia-
tach niezabiegowych.

Rozne sytuacje kliniczne 1 metody terapeu-
tyczne wiaza sie z innym ryzykiem wystgpienia
HIT [3]:

— pacjenci z wysokim ryzykiem HIT (1-5%) —
chorzy w okresie pooperacyjnym leczeni UFH
w ramach profilaktyki przeciwzakrzepowej
po duzych zabiegach chirurgicznych/ortope-
dycznych; wszyscy pacjenci otrzymujacy UFH
w dawkach terapeutycznych;

— pacjenci z posrednim ryzykiem HIT (0,1-1%)
— chorzy pozostajacy na oddziatach niezabie-
gowych/ginekologicznych otrzymujacy UFH
w ramach profilaktyki przeciwzakrzepowej;
wszyscy pacjenci po duzych zabiegach chirur-
gicznych/ortopedycznych otrzymujacy LMWH
w ramach profilaktyki przeciwzakrzepowej;
pacjenci w okresie pooperacyjnym, u ktorych
UFH stosuje sie do przeplukiwania cewnikow
naczyniowych;

— pacjenci z niskim ryzykiem HIT (< 0,1%) —
chorzy pozostajacy na oddziatach niezabiego-
wych/ginekologicznych otrzymujacy LMWH
w dawkach profilaktycznych lub terapeutycz-
nych; pacjenci na oddziatach niezabiegowych,
u ktorych UFH stosuje sie do przepiukiwania
cewnikoéw naczyniowych; chorzy otrzymujacy
LMWH w ramach profilaktyki przeciwzakrze-
powej po malych zabiegach chirurgicznych.
Paradoksalnie powiklania krwotoczne sg rzad-

kie w HIT. Zakrzepica jest objawem Kklinicznym

wystepujacym w HIT [4]. Wiaze sie ona z wysoka
chorobowoScig 1 SmiertelnoScia (8-20%), nawet
mimo prawidlowego leczenia. Powiklania te moga
wystapiC w kazdym tozysku naczyniowym (tetnice
lub zyly badz w obu fozyskach jednoczes$nie). Zylna
choroba zakrzepowo-zatorowa (zwlaszcza zator
tetnicy ptucnej) wystepuje w HIT czeSciej niz powi-
klania zakrzepowo-zatorowe w tozysku tetniczym.
Jezeli dochodzi do zakrzepicy w tozysku tetniczym,

to najczeSciej wystepuje wtedy zakrzepica tetnic

konczyn dolnych, natomiast udary mézgu i zawaly

serca obserwuje sie rzadzie;j.

W celu oceny klinicznego prawdopodobien-
stwa HIT przed wykonaniem badania przeciwcial
przeciw kompleksom heparyna— PF4 opracowano
predykcyjng skale punktacji 4T (tab. 1) [5].

Kliniczne podejrzenie HIT powinno zainicjo-
wac wprowadzenie nastepujacych dziatan [6]:

— natychmiastowe przerwanie podawania
wszystkich heparyn (UFH lub LMWH) (pod-
skornie, dozylnie, przeptukiwanie cewnikow
naczyniowych);

— rozpoczecie podawania nieheparynowego leku
przeciwkrzepliwego:

* bezposrednie inhibitory trombiny (lepirudy-

na, argatroban, biwalirudyna),

* heparynoidy (danaparoid, fondaparynuks

— niezatwierdzony przez Food and Drug
Association w Stanach Zjednoczonych do
stosowania w HIT);

— wykonanie testu na obecno$¢ przeciwciatl anty-
-HIT (heparyna—PF4);

— wykonanie USG duplex zyt gtebokich konczyn
dolnych w celu poszukiwania zakrzepicy;

— unikanie profilaktycznego przetaczania plytek
krwi;

— ponowne rozpoczecie leczenia warfaryna
w przypadku znaczacego wzrostu liczby plytek
krwi (= 100 x 10”1, a najlepiej = 150 x 10%/1).
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