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Streszczenie

Istotq rozsianego krzepniecia wewngtrznaczyniowego (DIC) jest uogolniona aktywacja krzepniecia
krwi z wytworzeniem duzej ilosci fibryny, ktora, blokujqc przeplyw krwi w mikrokrqzeniu, przyczy-
nia sig do rozwoju niewydolnosci wielu narzqdow. W procesie tworzenia zakrzepow dochodzi do
zuzycia plytek krwi, fibrynogenu i innych czynnikow krzepnigcia, objawiajqcego sig skazq krwo-
toczng (koagulopatia ze zuzycia). Rozsiane krzepnigcie wewngtrznaczyniowe nie jest odrebng
Jednostkq chorobowgq, lecz zespolem wtornym do wielu rozmych chorob i stanow klinicznych. Nie
ma jednego testu laboratoryinego, ktorego wynik pozwolilby jednoznacznie potwierdzic lub wy-
kluczyc rozpoznanie DIC. Dlatego w procesie jego rozpoznawania wykorzystuje si¢ kilka po-
wszechnie dostepnych laboratoryjnych testow hemostazy, ktore niedawno zgrupowano w punkto-
wy algorytm diagnostyczny. Najwazniejszq zasadq postepowania w DIC jest szybkie zwalczanie
choroby podstawowej, w przebiegu ktorej DIC sie rozwinglo. Pozostale opcje terapeutyczne obej-
mujq substytucje skladnikow krwi, hamowanie krzepniecia (heparyna, aktywowane biatko C)
oraz, bardzo rzadko, stosowanie antyfibrynolitykow.

Stowa kluczowe: DIC, heparyna, substytucja, testy krzepniecia, D-dimer, antytrombina,
biatko C, antyfibrynolityki, sktadniki krwi
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Abstract

Disseminated intravascular coagulation (DIC) is a syndrome characterized by systemic intra-
vascular activation of coagulation, leading to widespread deposition of fibrin in the circula-
tion. The fibrin deposition contributes to multiple organ failure. The massive and ongoing
activation of coagulation may result in depletion of platelets, fibrinogen and other coagulation
factors, which may cause bleeding (consumption coagulopathy). Disseminated intravascular
coagulation is not a disease in itself but is a complication of a variety of disorders and clinical
conditions. There is no single lab test sufficiently accurate to establish or reject a diagnosis of
DIC. However, a combination of widely available haemostatic lab tests, may be helpful in
making the diagnosis of DIC, according to a recently developed algorithm. The cornerstone of
the treatment of DIC is the specific and vigorous treatment of the underlying disorder. Other
therapeutic strategies comprise blood components replacement therapy, inhibition of coagula-
tion activation (heparin, activated protein C) and — very rarely — antifibrinolytics.

Key words: DIC, heparin, replacement, coagulation tests, D-dimer, antithrombin, protein C,
antifibrynolytics, blood components
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Wprowadzenie

Rozsiane krzepniecie wewnatrznaczyniowe
(DIC, disseminated intravascular coagulation), okre-
Slane takze mianem koagulopatii ze zuzycia, nie jest
odrebng jednostka chorobowa, lecz zespolem wtor-
nym do wielu r6znych chorob 1 standw klinicznych.
Istotg DIC jest uogoblniona aktywacja krzepniecia
krwi z wytworzeniem duzej iloSci fibryny, ktora
wiaze plytki krwi 1 formuje zakrzepy blokujace prze-
plyw krwi w drobnych naczyniach krwiono$nych,
prowadzac do niedokrwiennego uszkodzenia wielu
narzadow. W procesie tworzenia zakrzepoéw docho-
dzi do zuzycia plytek krwi, fibrynogenu i innych
czynnikow krzepniecia. Niedobor tych skiadnikow
w krazacej krwi objawia sie skazg krwotoczna. Roz-
siane krzepniecie wewnatrznaczyniowe zalicza sie
do zespolow zakrzepowo-krwotocznych [1].

Patofizjologia 1 wystepowanie

Kluczowym zjawiskiem patogenetycznym
w DIC jest nadmierna generacja trombiny w szlaku
zaleznym od czynnika tkankowego (TF, tissue fac-
tor) 1 aktywowanego czynnika VII (FVIla, activated
factor VII) [2, 3]. Aktywacja czynnikow kontaktu
(czynnik XI, czynnik XII, wielkoczasteczkowy ki-
ninogen, prekalikreina) nie odgrywa wiekszej roli
w inicjacji krzepniecia krwi w przebiegu DIC [1, 3].
W przeprowadzonych przed 20 laty doSwiadcze-
niach u zdrowych ochotnikéw wykazano, ze juz po
uplywie 3-5 godzin od wstrzykniecia endotoksyny
bakteryjnej lub czynnika martwicy nowotworow «
(TNF-a, tumor necrosis factor a) w osoczu ochotni-
kow obserwuje sie wzrost generacji trombiny [4].
Do zwiekszenia wytwarzania trombiny w przebie-
gu DIC przyczynia sie takze upo$ledzenie funkcjo-
nowania endogennych inhibitoréw krzepniecia,
przede wszystkim antytrombiny (AT, antithrom-
bin), ukladu inhibitorowego biatka C (PC, protein C)
oraz inhibitora szlaku zaleznego od czynnika tkan-
kowego (TFPI, tissue factor pathway inhibitor) [3].
Ponadto w przebiegu DIC obserwuje sie wzrost ste-
zenia inhibitora aktywatora plazminogenu 1 (PAI-1,
plasminogen activator inhibitor 1), przyczyniajacego
sie do sttumienia aktywno§ci uktadu fibrynolizy [3].
Bardzo rzadko DIC przebiega ze wzmozona aktyw-
no$cig fibrynolityczna, czego przykiadem moze by¢
DIC na tle raka gruczolu krokowego.

W patogenezie DIC duze znaczenie maja inte-
rakcje miedzy ukiadem krzepniecia krwi a mediato-
rami reakcji zapalnej [5]. Wyniki badan eksperymen-
talnych u zdrowych osob wykazaly, ze pobudzenie
przezblonowych receptoréw aktywowanych przez
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proteazy (PAR, protease activated receptors), znajdu-
jacych sie miedzy innymi na komoérkach endotelium
1 mononuklearach, przez rekombinowany FVIla
(rFVlIla, recombinant activated factor VII) prowadzi
do wzrostu stezenia prozapalnych interleukin 6 1 8
(IL-6 1 IL-8) w krwiobiegu [6]. Z kolei do§wiadcze-
nia in vitro 1 eksperymenty przeprowadzone na
zwierzetach udowodnily, ze dozylny wlew akty-
wowanego biatka C (APC, activated protein C) ha-
muje reakcje zapalng wywolang podaniem bakte-
ryjnej endotoksyny, prowadzac do zmniejszenia
syntezy mediatorow zapalenia: IL-6, IL-8, inter-
leukiny 1b (IL-1b) i TNF-« [7]. Trzeba przy tym
pamietacd, ze nie tylko proteazy krzepniecia krwi
pobudzaja reakcje zapalna, ale takze prozapalne
cytokiny wplywaja na reakcje krzepniecia krwi
i fibrynolizy, na przyktad TNF-« 1 IL-1 wzmagaja
ekspresje TF 1 hamuja ekspresje trombomoduli-
ny (TM, thrombomodulin) na komodrkach §rod-
btonka naczyniowego [6].

Z jednej strony, wymienione procesy prowadza
do wytworzenia duzej iloSci trombiny przeksztalca-
jacej fibrynogen w fibryne. Fibryna tworzy w Swie-
tle drobnych naczyn zakrzepy, w ktorych sg uwie-
zione plytki krwi. Jesli aktywacja krzepniecia nie zo-
stanie w pore zahamowana, powstajace zakrzepy
zablokuja doptyw krwi do waznych dla zycia narza-
dow, co objawi sie ich niewydolnoS$cig. Z drugiej
strony, wytworzenie duzej iloSci zakrzepow ,,skon-
sumuje” czynniki krzepniecia krwi 1 plytki, co ob-
jawi sie skaza krwotoczng. Ponadto powstale z roz-
padu fibrynogenu i fibryny produkty ich degradacji
(FDP, fibrinogen/fibrin degradation products) wyka-
zuja wlasciwos$ci antykoagulacyjne, hamujg funkcje
plytek krwi, dzialaja cytotoksycznie na Srodbionek
naczyniowy 1 zwiekszaja przepuszczalno$¢ naczyn
wlosowatych, jeszcze bardziej zaburzajac mechani-
zmy hemostazy.

Czynnikami wyzwalajacymi DIC sa najczeSciej:
uogolnione uszkodzenie komorek $rodbionka na-
czyniowego, aktywacja monocytow, rozleglte urazy
tkanek, przedwczesne odklejenie lozyska oraz bez-
poSrednia aktywacja krzepniecia krwi przez rozma-
ite jady, glownie wezy. W tabeli 1 wymieniono naj-
wazniejsze stany kliniczne, w przebiegu ktorych
moze sie rozwinaé DIC.

Czestos$¢ wystepowania DIC w duzym wielo-
profilowym szpitalu oszacowano na 1:1000 hospita-
lizowanych pacjentow [1].

Obraz kliniczny

Przebieg DIC moze byé gwaltowny, z silnie
zaznaczonymi objawami niedokrwiennego uszko-
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Tabela 1. Stany kliniczne, w przebiegu ktérych
moze sie rozwingc rozsiane krzepniecie wewnatrz-
naczyniowe

Table 1. Clinical conditions associated with dissemi-
nated intravascular coagulation

Posocznica/ciezka infekcja (wszystkie drobnoustroje)
Rozlegte urazy

Uszkodzenie narzadu (np. ostre zapalenie trzustki)
Nowotwory ztosliwe (w tym hematologiczne)

Powiktfania potoznicze (np. przedwczesne odklejenie
tozyska, zator ptynem owodniowym, zespét martwego
ptodu)

Malformacje naczyniowe (np. duze tetniaki)
Ciezkie choroby watroby
Udar cieplny

Ostre zatrucia i reakcje immunologiczne (np. reakcje po-
przetoczeniowe, reakcja odrzucenia przeszczepionego
narzadu, ukaszenia przez jadowite weze)

dzenia narzadow 1 skazy krwotocznej (ostre DIC;
overt DIC) badZ stosunkowo fagodny, z niezbyt na-
silonymi objawami skazy krwotocznej, na przykiad
pod postacig nawracajacych krwawien z nosa, ale
bez cech niedokrwienia narzadow (przewlekle DIC;
non-overt DIC) [1-3, 8].

Kliniczny przebieg DIC zalezy w glownej mierze
od dwoch czynnikow: 1) choroby podstawowej, ktora
z r6zng silg uposledza procesy hemostazy oraz 2) funk-
¢ji fizjologicznych mechanizméow wyrownujacych za-
burzenia hemostazy, ktore mozna takze okresli¢ mia-
nem mechanizméw obronnych przed DIC. Ostre DIC
obserwuje sie przede wszystkim w uogolnionych za-
kazeniach, w nastepstwie powiklan polozniczych i po
operacjach chirurgicznych, po udarze cieplnym, po
ukaszeniu przez jadowite weze oraz po przetoczeniu
niezgodnej grupowo krwi, za$ przewlekte DIC —
w chorobie nowotworowej, zespole martwego plodu
1 u 0s6b z zaawansowang chorobg watroby.

Najwazniejszymi mechanizmami wyréwnujacy-
mi zaburzenia hemostazy w przebiegu DIC sa: zwiek-
szona synteza czynnikow krzepniecia krwi w watro-
bie, wytwarzanie plytek krwi w szpiku oraz przyspie-
szone oczyszczanie krwi z produktow degradacji
bialek krzepniecia przez ukiad siateczkowo-§rod-
blonkowy, glownie §ledziony i watroby. Wyczerpa-
nie sie tych mechanizméw obronnych i rozwiniecie
sie niewydolno$ci watroby czy niewydolnoSci szpi-
ku zaostrza przebieg DIC.

Najbardziej charakterystyczng cecha ostrego
DIC jest rownoczesne krwawienie z wielu miejsc, na
przyktad z ran operacyjnych, bton §luzowych nosa,
jamy ustnej, drog rodnych 1 przewodu pokarmowe-

go, z miejsc naktu¢ zyl, ktoremu dodatkowo towa-
rzysza liczne since. Rozsiane zmiany zakrzepowe
w mikrokrazeniu moga sie objawia¢ niewydolnoS§cig
nerek, watroby czy zaburzeniem wymiany gazowe;j
w plucach. Nierzadko obserwuje sie objawy upo§le-
dzonego przeplywu krwi przez mozg, pod postacig
drgawek, zaburzen $wiadomo$ci, a nawet Spiaczki.
Wynikiem niedokrwienia i wtornej martwicy war-
stwy podsluzowkowej zoladka 1 dwunastnicy jest
owrzodzenie, czesto wiklane powaznym krwoto-
kiem. Klasycznym powiklaniem zespotu Waterho-
use’a-Friderichsena, czyli piorunujacej sepsy menin-
gokokowej lub pneumokokowej, jest obustronna
krwotoczna martwica nadnerczy, prowadzaca do ich
niewydolno$ci i wstrzasu. W ostro przebiegajacym
DIC, zwlaszcza na tle ciezkich zakazen 1 z towarzy-
sz3aca hipotensja, do$¢ czesto obserwuje sie objawy
niedokrwienia skory 1 jej krwotocznej martwicy [9].

Typowe objawy kliniczne przedwczesnego od-
klejenia fozyska to krwotok z drog rodnych oraz
hipofibrynogenemia z towarzyszaca maloplytkowo-
Scig 1 niewydolnoS$cig narzadow, najczeSciej nerek
[10]. Niewydolno$¢ narzadow jest w tym przypad-
ku wypadkowa wewnatrznaczyniowego wykrzepia-
nia 1 hipotensji wywolanej krwotokiem z drog rod-
nych. Zator ptynem owodniowym, ktérego czesto$¢
szacuje sie na 1:8000-1:80 000 porod6éw, objawia sie
poczatkowo ostra niewydolnoscia oddechows, si-
nica, wstrzasem i1 drgawkami. Krwotok pojawia sie
u tych pacjentek, ktore przezyja szczegoblnie drama-
tyczna pierwsza faze tej patologii, trwajaca 1-4 go-
dzin. Smiertelno$¢ w przebiegu zatoru plynem owo-
dniowym przekracza 60%.

Przewlekte DIC przebiega znacznie fagodniej
niz ostra postac zespotu [1]. Do$¢ typowe sa krwa-
wienia Sluzoéwkowe (nos, jama ustna), sktonno$¢ do
powstawania sincéw. Nierzadko przewlekie DIC
przebiega calkowicie bezobjawowo, a jego potwier-
dzeniem s3 jedynie charakterystyczne odchylenia
w wynikach badan laboratoryjnych. Przykiadem
przewleklego DIC jest zespo6! martwego ptodu [1].
Rozsiane krzepniecie wewnatrznaczyniowe pojawia
sie zwykle w 4.-5. tygodniu obecno$ci martwego
plodu w macicy, a dowodem na jego istnienie jest
hipofibrynogenemia oraz maloptytkowo§¢. Do po-
wazniejszego krwawienia moze dojS¢ w trakcie po-
rodu 1 po porodzie, jeSli zaburzenia hemostazy nie
zostang w pore wyrownane.

Rozpoznanie

Warunkiem sine qua non rozpoznania DIC jest
wykrycie choroby, w przebiegu ktorej doszto do
uogolnionej aktywacji krzepniecia krwi [1-3, 8, 11—
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-13]. Nie ma jednego testu laboratoryjnego, ktore-
go wynik pozwolitby jednoznacznie potwierdzic lub
wykluczy¢ rozpoznanie DIC [11-13]. Dlatego w pro-
cesie diagnostycznym DIC wykorzystuje sie panel
kilku testow laboratoryjnych. Trzeba takze pamie-
taé, ze na wyniki badan laboratoryjnych moze wpty-
waé choroba podstawowa (np. maloplytkowosé
w nowotworach hematologicznych) i1 ze DIC jest
czesto procesem niezwykle dynamicznym, w kto-
rym wyniki badan laboratoryjnych moga sie zasad-
niczo zmienia¢ w ciggu godzin. Jednak najczeSciej
ostry DIC przebiega z matoplytkowoScia, zwiek-
szong zawarto$cig produktow degradacji fibryny,
przediuzonym czasem protrombinowym (PT, pro-
thrombin time), przediluzonym czasem czeSciowe]
tromboplastyny po aktywacji (APTT, activated partial
thromboplastin time) 1 hipofibrynogenemia (tab. 2).
W okoto polowie przypadkow ostrego DIC liczba
plytek jest mniejsza niz 50 x 10%/1. Oznaczenie licz-
by plytek krwi jest pomocne nie tylko przy rozpo-
znaniu, ale takze przy monitorowaniu leczenia DIC.

W przebiegu DIC najczeSciej stwierdza sie
zwiekszong zawarto$¢ produktow degradacji fibryny.
Powszechnie stosowanym testem laboratoryjnym
stuzacym do wykrywania tych produktow jest ilo§cio-

Tabela 2. Punktowy algorytm rozpoznania ostrego
rozsianego krzepniecia wewngatrznaczyniowego
(DIC) (zrodto: [11-13])

Table 2. Diagnostic scoring system for overt dissemi-
nated intravascular coagulation (DIC) (source: [11-13])

A. Wykrycie choroby (podstawowej) sprzyjajacej rozwo-
jowi ostrego DIC:
* obecna choroba podstawowa — mozna zastosowac
ponizszy algorytm punktowy
* brak choroby podstawowej — nie mozna zastosowac
ponizszego algorytmu
B. Punktacja wynikéw badan laboratoryjnych

Badanie Wynik Punktacja
Liczba ptytek krwi > 100 0
(x 10%1) > 50, ale = 100 1
=50 2
Stezenie markeréw W normie 1
degradacji fibrynogenu/  Umiarkowany 2
/fibryny (FDP, D-dimer) wzrost
Znaczny wzrost 3
Przedtuzony czas
protrombinowy 0<3s 0
0 =3s,ale<6s 1
0 =6s 2
Stezenie > 1,0 0
fibrynogenu [g/1] <10 1
Rozpoznanie ostrego DIC =5

FDP (fibrinogen/fibrin degradation products) — produkty degradacji
fibrynogenu/fibryny
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we oznaczenie D-dimeru, ktory jest fragmentem fi-
bryny powstalym po jej degradacji przez plazmine.
Poniewaz zwiekszona zawarto$§¢ D-dimeru wystepu-
je w bardzo wielu stanach klinicznych, na przyktad
po operacji chirurgicznej, u 0sob z zakrzepicg duzych
naczyn krwiono$nych, w nastepstwie urazu, u kobiet
W Ci3zy, u osOb w starszym wieku itd., nalezy pamie-
taé, by zwiekszong zawarto§¢ D-dimeru we krwi in-
terpretowac w kontekscie okreslonej sytuacji klinicz-
nej 1 wynikow innych testow laboratoryjnych. Izolo-
wany wzrost stezenia D-dimeru nigdy nie uprawnia
do rozpoznania DIC i nie moze stanowic automatycz-
nego wskazania do zastosowania jakiegokolwiek le-
czenia. Czasy krzepniecia PT 1 APTT sa przediuzo-
ne w ponad polowie przypadkoéw DIC. Przedtuzenie
to wynika z niedoboru w osoczu czynnikow krzep-
niecia, ktore sg zuzywane do wytworzenia fibryny.
Ostre DIC zwykle przyczynia sie do przedluzenia
czasu trombinowego. Stezenie fibrynogenu, naleza-
cego do biatek ostrej fazy, moze u znacznego odset-
ka pacjentow z DIC pozostawaé w normie, mimo jego
zuzywania do wytworzenia fibryny. Tym niemniej
oznaczenia fibrynogenu sa rekomendowane w pro-
cesie rozpoznawania 1 monitorowania przebiegu DIC.

Podejrzewajac DIC, zawsze warto oceni¢ rozmaz
krwi obwodowe] pod katem obecnoS$ci fragmentow
krwinek czerwonych, nazywanych fragmentocyta-
mi albo schistocytami. Ich wykrycie jest poSrednim
dowodem na obecno$é zakrzepow w mikrokra-
zeniuy, albowiem w DIC schistocyty powstaja z ery-
trocytow ulegajacych uszkodzeniu w trakcie ,,prze-
ciskania sie” przez drobne naczynia krwionoSne
wypelnione skrzeplinami. W DIC odsetek schisto-
cytow zwykle nie przekracza 10% wszystkich ery-
trocytow [1, 8].

W przewlekltym DIC wyniki wyzej wymienio-
nych testéw laboratoryjnych najczeSciej pozostajg
w granicach normy. W takiej sytuacji niekiedy po-
mocne moze sie okazaé zastosowanie bardzo czu-
tych, cho¢ mato swoistych testow oceniajacych sto-
pien aktywacji krzepniecia krwi, takich jak pomia-
ry stezenia AT, PC, fragmentu protrombiny F, ., lub
zawarto$ci kompleksow trombina—antytrombina.
Jednak w opinii wiekszo$ci badaczy 1 klinicystow
najlepszym sposobem laboratoryjnego rozpoznawa-
nia przewlekiego DIC jest §ledzenie dynamiki zmian
podstawowych parametrow hemostazy — liczby
plytek krwi, stezenia fibrynogenu i1 produktow de-
gradacji fibryny [11-13].

Leczenie

Najwazniejsza zasada postepowania w DIC
jest zwalczanie choroby podstawowej, w przebiegu
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ktorej sie rozwinal (np. szybkie zakonczenie cigzy
przy przedwczesnym odklejeniu fozyska praktycznie
od razu prowadzi do ustgpienia DIC) [1-3, 8]. Jed-
nak w wielu przypadkach DIC, oprocz leczenia cho-
roby podstawowej, konieczne jest podjecie dziatan
zmierzajacych do wyrownania zaburzen hemostazy.

Leczenie substytucyjne

Przy znacznym ubytku krwi trzeba przetoczy¢
koncentrat krwinek czerwonych. Jezeli zawarto§¢
fibrynogenu w osoczu wynosi ponizej 1,0 g/l i wy-
stepuja krwawienia, wskazana jest dozylna infuzja
Swiezo mrozonego osocza (FFP, fresh frozen plasma)
(15-30 ml/kg mc. co 12-24 h) lub krioprecypitatu
(1-2 opakowania/10 kg mc. co 24 h), lub koncen-
tratu fibrynogenu (20-40 mg/kg mc.; u dorostych
zwykle podaje sie 3,0 g/dawke). Transfuzje koncen-
tratu krwinek plytkowych nalezy rozwazyc u pa-
cjentow, u ktorych objawom nasilonej skazy krwo-
tocznej towarzyszy maloplytkowoS¢ ponizej 50 X
x 10%1. W celu uzupelnienia niedoboru czynnikow
krzepniecia przetacza sie FFP w dawce 15-30 ml/
/kg mc. co 12-24 godziny. Zrédlem czynnikow
krzepniecia zespotu protrombiny (II, VII, IX 1 X) jest
ich koncentrat (PCC, prothrombin complex concentra-
te). W 20-40 ml PCC znajduje sie taka ilo§¢ czynni-
kow zespolu protrombiny, jaka jest zawarta w ponad
1000 ml FFP. Niestety, PCC nie zawiera miedzy
innymi czynnika V, ktérego deficyt jest typowy dla
ostrego DIC. Dane z piSmiennictwa wskazuja po-
nadto, ze stosowanie PCC moze sie wigzac ze zwie-
kszonym ryzykiem rozwoju powiklan zakrzepowo-
-zatorowych.

Heparyna

Podstawa wiedzy na temat podawania hepary-
ny w DIC s3 jedynie opisy pojedynczych przypad-
kow oraz wyniki badan obserwacyjnych, obejmuja-
cych stosunkowo mate liczebnie grupy chorych
1 dlatego rola heparyny w leczeniu DIC pozostaje
nierozstrzygnieta [1, 8].

Przeciwwskazaniami do wlaczenia heparyny
w DIC sa: krwawienie zagrazajace zyciu, szybko na-
rastajaca niewydolnoS$¢ watroby, objawy sugeruja-
ce krwawienie do oSrodkowego ukladu nerwowe-
go oraz gleboka matoplytkowo§¢, zwlaszcza jeSli
towarzyszy jej aktywne krwawienie.

Potencjalnymi wskazaniami do zastosowania
heparyny w DIC sa: zesp6l martwego plodu, zespot
Kasabacha-Merritt (olbrzymie naczyniaki), tetniak
aorty, lite guzy nowotworowe 1 wybrane przypadki
ostrej biataczki promielocytowej oraz zatoru ptynem
owodniowym. Stosowanie heparyny zwykle nie
przynosi korzysci u pacjentow z DIC w przebiegu

uogolnionego zakazenia, u pacjentek w cigzy z DIC
na innym tle niz zesp6t martwego ptodu i zator ply-
nem owodniowym oraz u os6b z DIC w przebiegu
chorob watroby.

Sposob podawania heparyny i jej dawki zaleza
od sytuacji klinicznej. U kobiet z zatorem plynem
owodniowym zaleca sie dozylny zastrzyk heparyny
niefrakcjonowanej (UFH, unfractionated heparin)
w dawce nasycajacej (bolus) okoto 5000 j., a nastep-
nie ciagly dozylny wlew UFH w dawce 1000 j./h pod
kontrola APTT, ktory powinien wydtuzy¢ sie 1,5-
-2,5-krotnie w stosunku do oznaczenia wyjSciowe-
go. Zastosowanie terapeutycznych dawek UFH
moze by¢ zasadne rowniez w DIC ze wspolistnie-
jaca zakrzepicg duzych tetnic 1 zyl, a takze u oséb
z plamica piorunujaca. U pacjentow z DIC obcigzo-
nych duzym ryzykiem krwawien lepiej zastosowac
mniej intensywng antykoagulacje, ktorej przykla-
dem jest schemat podawania UFH w DIC na tle
zespolu martwego plodu — w tym przypadku nie
podaje sie w ogole dawki nasycajacej, tylko od po-
czatku stosuje ciagly dozylny wlew UFH w dawce
okoto 10 j./kg mc./h.

W zaleznosSci od odpowiedzi na zastosowane
leczenie (stan kliniczny i wyniki testow laborato-
ryjnych, gléwnie liczby plytek krwi i stezenia fibry-
nogenu) dawke UFH mozna zmniejszy¢, zwiekszy¢
lub pozostawi¢ bez zmian. U osoh z DIC w starszym
wieku, po przebytej operacji chirurgicznej, w przy-
padku dlugotrwalego unieruchomienia badz z pozy-
tywnym wywiadem zylnej choroby zakrzepowo-za-
torowej (VTE, venous thromboembolism) 1 bez ak-
tywnego krwawienia warto rozwazy¢ podskorne
wstrzykniecia profilaktycznych dawek heparyny
drobnoczasteczkowej (LMWH, low-molecular weight
heparin) lub UFH, gdyz u tych pacjentow wystepu-
je bardzo duze ryzyko rozwoju lub nawrotu VTE.
Podskérne wstrzykniecia profilaktycznych dawek
UFH lub LMWH moga takze zmniejszy¢ nasilenie
skazy krwotocznej u pacjentow z przewlektym DIC,
na przykiad wtornym do guza nowotworowego.

Koncentraty endogennych
inhibitorow krzepniecia

Opublikowane przed 10 laty wyniki randomizo-
wanej, podwojnie Slepej proby klinicznej z kontrola
placebo wykazaly, ze dozylny wlew rekombinowa-
nego aktywowanego ludzkiego biatka C (drotreko-
gin alfa) istotnie statystycznie zmniejsza odsetek
zgondw w grupie pacjentdw z ciezka posocznicg
(wzgledna redukcja ryzyka 19,4%, 95-procentowy
przedzial ufnosci: 6,6-30,5) [14]. Korzystny efekt
byl najsilniej wyrazony w podgrupie pacjentow
z DIC. Lek podaje sie w ciaglym wlewie dozylnym
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w dawce 24 ug/kg mc./d. przez 4 doby [14, 15]. Dro-
trekogin alfa wydiuza APTT i zwieksza ryzyko wy-
stapienia powikian krwotocznych. Przeciwwskaza-
niem do jego podania jest miedzy innymi maloplyt-
kowo$¢ ponizej 30 x 10%1.

Koncentrat antytrombiny jest dostepny w lecz-
nictwie od okolfo 30 lat 1 w tym czasie byl wielokrot-
nie przedmiotem badan u pacjentow z DIC, zwlasz-
cza wywolanym ciezkim zakazeniem. Wyniki duze-
go randomizowanego badania klinicznego nie
potwierdzily korzystnego wplywu AT na przezycie
chorych z DIC w przebiegu sepsy [16]. Zapewne
dlatego wiekszo§¢ badaczy jest zdania, ze obecnie
brakuje dostatecznie silnych dowodéw naukowych,
by zalecaé stosowanie koncentratu AT u pacjentow
z DIC[1, 3, 8].

Inhibitory fibrynolizy

W bardzo rzadkich przypadkach DIC z réwno-
czesna nasilong fibrynoliza, na przyklad w ostrej
bialaczce promielocytowej, raku gruczotu krokowe-
go, niekiedy w zespole Kasabacha-Merritt, korzyst-
ne moze sie okazac zastosowanie inhibitorow fibry-
nolizy, na przyklad kwasu traneksamowego (u do-
rostych 1,0 g co 8 h dozylnie lub doustnie) [1, 8].
Inhibitory fibrynolizy sg przeciwwskazane u cho-
rych z objawami niedokrwiennego uszkodzenia na-
rzadow, w przewlekiym DIC, w przypadku krwio-
moczu 1 w niewydolnoS§ci nerek.
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