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Pulmonary embolism in the course of antiphospholipid syndrome
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Streszczenie: Artykut prezentuje zagadnienie zatorowosci ptucnej w przebiegu zespotu antyfosfolipidowego
(antiphospholipid syndrome — APS). Opisuje mechanizm zakrzepicy naczyn ptucnych z nastepowa zatorowoscia
oraz niezakrzepowych zaburzen w krazeniu ptucnym. Przedstawia sposoby leczenia zachowawczego

i operacyjnego oraz profilaktyki przeciwzakrzepowej chorych z zatorowoscia ptucng w przebiegu APS.
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Abstract: A short overview of the literature on pulmonary thromboembolism in the course of antiphospholipid
syndrome (APS) is presented. The mechanism of pulmonary thrombosis and related arterial emboli as well as
non-thrombotic changes in pulmonary vessels are discussed. The antithrombotic prophylaxis, conservative and

surgical treatment of pulmonary thrombosis associated with APS are reviewed.
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Klasycznym i jednocze$nie najczestszym objawem zespo-
tu antyfosfolipidowego (antiphospholipid syndrome — APS) jest
wystepowanie zakrzepicy tetniczej lub zylnej oraz poronien
u chorych z nieprawidlowym stezeniem przeciwcial antyfo-
sfolipidowych (antiphospholipid antibodies — aPL) w surowicy.
Wezesniejsze opisy tego zespotu dotyczyly gléwnie poroniefi
i zatorowosci naczyf tetniczych, ale z czasem uzupetniono
obraz choroby o inne objawy, takie jak niedokrwisto§¢ hemo-
lityczna, trombocytopenia czy mikrokrwawienia w pecherzy-
kach ptucnych.

Obecno$¢ aPL w potaczeniu z objawami klinicznymi za-
krzepicy zylnej lub tetniczej przyjeto nazywaé zespolem za-
krzepicy antyfosfosfolipidowej. Zespél ten, w zaleznosci od
lokalizacji, zostal podzielony na 6 podgrup (tab.).

U pacjentéw z najcz¢sciej wystepujacym typem I (z za-
krzepicg zylng z lub bez zatoru plucnego) czgsto stwierdza si¢
objawy nawrotowej zakrzepicy zylnej koficzyn dolnych lub za-
torowosci plucnej. Zatorowos§¢ plucna wystepuje u okolo 1/3
pacjentéw z zakrzepica zyl glebokich konczyn dolnych, czesto
bez typowych czynnikéw ryzyka zakrzepowego, takich jak
dlugotrwale unieruchomienie, zabiegi operacyjne czy choro-
ba nowotworowa. Szczegdlnie u takich chorych na zatorowosé
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plucna istnieje duze prawdopodobiefistwo rozpoznania APS,
w zwiazku z czym powinno si¢ u nich zbada¢ st¢zenie aPL.
Cho¢ nasilenie choroby zatorowej tetnic ptucnych nie koreluje
bezposrednio ze stezeniem aPL, wystepowanie nawrotow za-
torowosci, zwlaszcza u chorych w trakcie leczenia farmakolo-
gicznego pochodnymi kumaryny (Syncumar, Warfarin), réw-
niez powinno nasung¢ kliniczne podejrzenie APS.

Mechanizm powstawania zakrzepicy zylnej z nastepowsq
zatorowoscig ptucng w APS nie jest doktadnie poznany. Obec-
nie jako na czynnik sprawczy najcze$ciej wskazuje si¢ aktywa-
cje komérek srédblonka naczyf przez aPL, powodujaca wzbu-
dzenie ukladu dopelniacza i zahamowanie przeciwzakrzepo-
wego dzialania biatka C. W tym ukladzie, w obecnosci B,
glikoproteiny-I (B,GPI), aPL prowadza do aktywacji komérek
$rodblonka przez komoérki NK oraz do pobudzenia wydziela-
nia czynnikéw VCAM-1, ICAM-1 i E-selektyny [1}. Przeciw-
ciala antyfosfolipidowe moga réwniez wplywaé na zwigkszenie
wydzielania czynnika tkankowego, ktéry moze bezposrednio
aktywowac uktad dopelniacza wydzielajac czynnik Va i VIIIa.
Ponadto inhibicja kompleksu trombiny-trombomoduliny przez
aPL prowadzi do zmniejszenia ste¢zenia aktywowanego bial-
ka C, powodujac zwickszone wykrzepianie. Podobnie wplyw
przeciwcial na bialko aneksyne moze zwigksza¢ ekspozycje ko-
morek $rédblonka na czynniki prokoagulacyjne, przyczyniajac
si¢ tym samym do zwickszonej krzepliwosci.

Zaburzenia w krazeniu plucnym moga mie¢ takze charak-
ter niezakrzepowy. Uwaza sie, ze w zwigzku ze zwiekszonym
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Tabela. Zespoly zakrzepowe zwigzane z przeciwciatami
antyfosfolipidowymi [3]

Typ Zaburzenia

| zakrzepica zylna z zatorem ptucnym lub bez zatoru

I zakrzepica tetnic wieficowych
zakrzepica tetnic obwodowych
zakrzepica aorty
zakrzepica tetnicy szyjnej wspéinej

11} zakrzepica tetnic lub zyt siatkdwki
zakrzepica tetnic mézgowych

v mieszane wystepowanie zespotow zakrzepowych

v zakrzepica naczyn tozyska
matczyna trombocytopenia

Vi przeciwciata antyfosfolipidowe bez objawéw klinicznych

wydzielaniem molekut adhezji srédbtonka naczyn dochodzi do
rekrutacji neutrofili i ich migracji przez przegrode pecherzyka,
co powoduje niszczenie tkanek i mikrokrwotoki. Zjawisko to
okreslane jest jako rozsiany krwotok pecherzykowy. W podob-
nym mechanizmie niezakrzepowym moze wystepowaé nadci$-
nienie ptucne oraz zapalenie kapilar ptucnych [2].

W dalszym przebiegu APS powiazanego z zatorowoscia
plucna moze doj$¢ do groznych dla zycia powiktan, takich jak
ostra niewydolnos¢ oddechowa czy zesp6t ostrej niewydolnosci
oddechowej, zapowiadajacych rozwdj tak zwanego katastro-
ficznego zespolu APS, w ktérym dochodzi do niewydolno-
$ci wielonarzadowej. U chorych z zatorowoscia ptucna moga
réwniez wystepowal objawy nadci$nienia pltucnego. Chociaz
zmiany zakrzepowo-zatorowe z tetnicy plucnej dotycza naj-
zakrzepy w jej gléwnym pniu. Jezeli nie ma mozliwo$ci szyb-
kiej interwencji chirurgicznej z bezposrednim usuni¢ciem ma-
terialu zatorowego, jest to zwykle powiklanie $miertelne. [3].
Nicekiedy zmiany zakrzepowo-zatorowe w dalszych odgalezie-
niach tetnicy plucnej nie ulegaja organizaciji i resorpcji — moga
si¢ wowczas przyczyniac¢ do rozwoju przewleklego nadcisnienia
plucnego. W takim przypadku nalezy rozwazy¢ wykonanie
tromboendarterektomii tetnicy plucnej i jej odgalezien, aby
zapobiec spodziewanej niewydolnoéci prawokomorowej {4].
Zabiegi te, chociaz bardzo skuteczne w szybkiej redukcji nad-
ci$nienia plucnego, sa jednak rzadko wykonywane z uwagi na
znaczne ryzyko $miertelno$ci operacyjnej, ktéra w wyspecjali-
zowanych osrodkach wynosi okolo 10%. Niejednoznaczne sa
réwniez schematy przewleklego leczenia przeciwzakrzepowe-
go chorych z zatorowo$cia ptucng w przebiegu APS. Uwaza
sie, ze pacjenci z tej grupy powinni otrzymywac dlugotrwalta,
stala dawke heparyny drobnoczasteczkowej. Jezeli u chorych
nie stwierdza si¢ nawrotéw objawow zakrzepowo-zatorowych
w okresie 6—12 miesi¢cy, mozna rozwazy¢ substytucje heparyny
przez klopidogrel lub inne leki blokujace czynnos¢ plytek {51.

W rozsianym krwotoku pecherzykowym sugeruje si¢ inny
schemat leczenia. U wiekszosci chorych wysokie dawki kor-

tykosteroidéw przynosza szybka poprawe kliniczna, jednakze
w trakcie zmniejszania tych dawek czesto dochodzi do nawro-
tu. Konieczne staje sie wowczas wdrozenie alternatywnego
leczenia w postaci lekéw immunosupresyjnych, takich jak cy-
klosporyna lub kwas mykofenolowy [2}.

PODSUMOWANIE

W przebiegu pierwotnego zespotu antyfosfolipidowego ist-
nieje duze ryzyko zatorowosci plucnej. Dokladny mechanizm
tego zjawiska nie jest znany. W przypadku nawracajacej zato-
rowosci plucnej lub zatorowosci bez typowych czynnikéw ry-
zyka nalezy zbadaé stezenie przeciwcial antyfosfolipidowych.
Po wdrozeniu odpowiedniego leczenia nalezy pamietaé o za-
pobieganiu nawrotom zatorowos$ci poprzez przewlekla anty-
koagulacje heparyna drobnoczasteczkowa lub klopidogrelem.
W niektérych przypadkach przewleklego nadcisnienia ptucne-
go wskazane jest leczenie operacyjne polegajace na usunigciu
materialu zakrzepowo-zatorowego wraz ze §rédblonkiem na-
czynia (trombendarterektomia) z odpowiednich galezi tetnic
plucnych.
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