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ABSTRACT

Portal vein thrombosis is a pathological process that refers to the obstruction of blood flow
secondary to thrombus formation. It may be caused by a variety of conditions including cancer,
cirrhosis, myeloproliferative neoplasms (eg. polycythemia vera) or surgery in the area of the
portal vein (eg. splenectomy). Recent studies suggest that patients with a positive history of
SARS-CoV-2 infection have a higher risk of thromboembolic incidents. According to current
procedures patients with increased thromboembolic risk should receive anticoagulants. Non-
compliance to medical recommendations may develop a disease, directly threatening the
patient's health and life. We present a case report of a 69 year old woman with a history of
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polycythemia vera, recent splenectomy, and SARS-CoV-2 infection who developed massive
portal vein thrombosis two days after discontinuation of enoxaparin.

Keywords: portal vein thrombosis; polycythemia vera; splenectomy; SARS-CoV-2; non-
compliance

WPROWADZENIE

Zakrzepica zyty wrotnej (PVT - portal vein thrombosis) to patologiczny proces, podczas
ktorego dochodzi do powstania zakrzepu utrudniajacego przeptyw krwi w naczyniu. Zakrzep
moze rozciggaé si¢ w kierunku watroby, obejmujac zylty wewnatrzwatrobowe lub dystalnie,
zajmujac zyle §ledzionowa lub krezkowg gorna [1]. Mechanizm powstawania zakrzepu mozna
wyjasni¢ triadg Virchowa, na ktora sktadaja si¢: uszkodzenie $rédblonka naczynia (np. po
zabiegu chirurgicznym), zastdj krwi w naczyniu (np. spowodowany uciskiem nowotworu) oraz
nadkrzepliwos$¢ krwi (np. trombofilia) [2].

W badaniu przeprowadzonym przez Mats Ogren et al. (2006) wséréd wszystkich
pacjentow z potwierdzonym wystepowaniem PVT u 44% stwierdzono wspotwystepowanie
wtornego nowotworu watroby 1 drog zotciowych, u 28% marsko$¢ watroby, 23% chorowalo na
pierwotny nowotwor watroby, u 10% stwierdzono zakazenie lub stan zapalny toczacy si¢ w
jamie brzusznej, a u 3% nowotwory mieloproliferacyjne (w tym czerwienice prawdziwa - PV -
polycythemia vera) [3]. PV to choroba charakteryzujaca si¢ znacznym zwigkszeniem liczby
erytrocytow, nadmierng lepko$cig krwi, a co za tym idzie - zwigkszonym ryzykiem zakrzepicy

[4].

Do czynnikow ryzyka PVT nalezy rowniez zaliczy¢ zabieg chirurgiczny w poblizu zyty
wrotnej. W pracy M van’t Riet et al. (2000) sposrod 563 pacjentow poddanych splenektomii u
9 0s0b (2%) wystapita objawowa zakrzepica zyly wrotnej [5]. Natomiast autorzy pracy Fujita
et al. (2003) opisali 688 pacjentow z PVT, wsrdd ktorych 11 przypadkow wystapito po
splenektomii. Stwierdzili, ze mediana odstepu miedzy splenektomig a objawowa zakrzepica
zyly wrotnej wynosita 40 dni [6].

Ostatnie badania sugeruja, ze pacjenci z dodatnim wywiadem zakazenia SARS-CoV-2
narazeni sg na incydenty zatorowo-zakrzepowe. Odnotowano przypadki pacjentow, u ktorych
doszto do PVT zwigzanego z zakazeniem SARS-CoV-2 [7, 8].

Niniejsza praca przedstawia opis przypadku 69-letniej chorej z wieloletnim wywiadem
w kierunku czerwienicy prawdziwej, po niedawnej splenektomii i zakazeniu SARS-CoV-2, u
ktorej dwa dni po odstawieniu enoksaparyny doszto do masywnej zakrzepicy zyt splywu
wrotnego.

OPIS PRZYPADKU

Pacjentka lat 69 zglosita si¢ na Izbe Przyje¢ z powodu dolegliwosci bolowych jamy
brzusznej trwajacych od kilku dni, nudno$ci oraz biegunki wystepujacej na zmiane z
zaparciami. W badaniu fizykalnym brzuch migkki, niebolesny, bez oporéw patologicznych i
objawow otrzewnowych. Niewielka tkliwo§¢ w okolicy pepka. Ostatni stolec oddata dzien
wcezesniej. Brak zmian w pozostalym badaniu fizykalnym. Pacjentka obcigzona licznymi
chorobami przewlektymi: czerwienicg prawdziwa, nadci$nieniem tetniczym, niewydolno$cia
serca. Miesigc przed przyjeciem przebyta embolizacje tetnicy $ledzionowej, po czym
splenektomi¢ z powodu zawatu §ledziony. Nastepnie byta hospitalizowana z powodu zakazenia
wirusem SARS-CoV-2. Odstep czasu miedzy stwierdzeniem zakazenia a bdlem brzucha
wynosit 23 dni. Wywiad w kierunku szczepienia przeciwko COVID-19 ujemny. Przyjmuje
hydroksymocznik 1x 500 mg doustnie oraz heparyn¢ drobnoczasteczkows. Pacjentka
przyznata, ze odstawila enoksaparyn¢ dwa dni wczesniej.
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Ze wzgledu na obraz kliniczny pacjentki wykonano USG jamy brzusznej, przegladowe
RTG jamy brzusznej w pozycji stojacej, konsultacje chirurgiczng oraz pobrano krew na badania
laboratoryjne. USG jamy brzusznej wykazato powigkszenie watroby, masywna zakrzepice zyt
watrobowych, zyty wrotnej i zyty $ledzionowej oraz obecno$¢ duzego zakrzepu zamykajacego
cate $wiatlo zyly gltownej dolnej. W przegladowym badaniu RTG jamy brzusznej nie
stwierdzono obecnosci wolnego gazu pod kopulami przepony. Uwidoczniono pojedyncze
drobne poziomy plynéw w petlach jelit. Konsultacja chirurgiczna nie wykazata wskazan do
pilnej interwencji zabiegowej. Z istotnych odchylen w badaniach laboratoryjnych stwierdzono
wzrost CRP (39,8 mg/l) oraz D-dimeréow (2202 ng/ml), wydtuzenie czasu protrombinowego
(15,2 s) oraz zwigkszenie warto$ci wskaznika INR (1,31). APTT w granicach normy (32,5 s).
W morfologii znaczny wzrost neutrocytow (24000/uL) 1 ptytek krwi (532000/uL).

W dalszym postepowaniu diagnostycznym wykonano tomografi¢ komputerowa klatki
piersiowej, jamy brzusznej i miednicy oraz konsultacj¢ hematologiczng. Tomografia
komputerowa wykazata poszerzenie $wiatla zyly wrotnej do 24 mm oraz jej calkowita
zakrzepice. Dodatkowo uwidoczniono masywng zakrzepice zyt uktadu wrotnego, zakrzepice
zyly krezkowej gornej w okolicy ujscia zyly wrotnej oraz zakrzepice kikuta zyty sledzionowe;.
Zyha gtéwna dolna oraz zyly watrobowe ulegty zakontrastowaniu. Stwierdzono powigkszenie
watroby w zakresie lewego ptata. Podczas konsultacji hematologicznej zalecono zwickszenie
dawki hydroksymocznika do 2 x 500 mg.

Pacjentka zostala przyjeta na oddziat internistyczny w stanie $rednim celem dalszego
leczenia. Wiaczono hydroksymocznik 2 x 500 mg, leki przeciwbdlowe i rozkurczowe oraz
ptynoterapi¢. Po konsultacji z chirurgiem naczyniowym wlaczono dozylny wlew heparyny
niefrakcjonowanej w dawce 500-1000 jednostek na godzing w pompie infuzyjnej pod kontrolg
APTT (pomiaréow APTT dokonywano co 6 godzin, docelowa wartos¢ APTT w granicach 80
sekund) oraz omeprazol 2 razy dziennie w dawce 40 mg i.v. Podczas calej terapii nie udato si¢
uzyska¢ docelowej wartosci APTT. Po zakonczeniu dozylnego wlewu heparyny
niefrakcjonowanej wlaczono do leczenia heparyn¢ drobnoczasteczkowa. W szostej dobie
hospitalizacji pacjentka bez znaczacej] poprawy w zakresie zglaszanych wcze$niej
dolegliwosci. Oddata luzny stolec (wykonane badanie w kierunku obecnosci Clostridioides
difficile w stolcu bylo ujemne). Dodatkowo zglaszata nudnosci bez wymiotow. Odbyla si¢
konsultacja angiochirurgiczna, podczas ktorej zalecono wykonanie rezonansu magnetycznego
sptywu wrotnego oraz wiaczenie metoklopramidu. W badaniach laboratoryjnych parametry
watrobowe oraz PLT w granicach normy, D-dimery 2098 ng/ml, CRP: 15,9 mg/l. W dziewiatej
dobie hospitalizacji wykonano kontrolny rezonans magnetyczny sptywu wrotnego w ktorym
uwidoczniono w obrebie zyly wrotnej skrzepling w fazie zaawansowanej rekanalizacji z
niewielkim przeptywem krwi, niewielkg rekanalizacje w obrebie zyly wrotnej, a takze drozng
tetnice krezkowa gorng. W trzynastej dobie hospitalizacji odbyla si¢ konsultacja
angiochirurgiczna podczas ktérej zaproponowano mozliwos¢ przejScia na doustne leki
przeciwkrzepliwe. Zdecydowano o kontynuacji terapii heparyna drobnoczasteczkowa w
dotychczasowym schemacie do dnia wypisu. W kolejnych dniach hospitalizacji pacjentka
zglaszata ustapienie dolegliwosci bdolowych, poprawg¢ samopoczucia oraz wyrazita cheé
wyjscia do domu. W 21. dobie hospitalizacji zostata wypisana do domu w stanie ogolnym
adekwatnym do choréb wspdtistniejacych z zaleceniami regularnego przyjmowania lekow,
kontroli w poradni chirurgii naczyniowej i poradni hematologicznej oraz przestrzegania diety
lekkostrawne;j.

LECZENIE

Zasadnicza formga terapii w zakrzepicy zyly wrotnej sg leki przeciwzakrzepowe. W
pracy Sogaard et al. (2007) udowodniono, ze pacjenci poddani takiej terapii uzyskiwali
czgsciowa, badz nawet calkowita rekanalizacje zyly wrotnej, natomiast spontaniczna
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fibrynoliza skrzepliny jest wedlug nich zjawiskiem rzadkim. Celem leczenia
przeciwkrzepliwego jest zapobieganie dalszej zakrzepicy, rekanalizacja istniejacego juz
zakrzepu oraz zminimalizowanie ryzyka powiklan (np. nadci$nienia wrotnego) [9].

Szukajac informacji dotyczacych leczenia czerwienicy prawdziwej znalez¢ mozna
liczne publikacje dotyczace hydroksymocznika. Jest on zalecany w przypadku osob z wysokim
ryzykiem incydentow zatorowo-zakrzepowych. Skutecznie kontroluje objawy choroby
podstawowej oraz udowodniono, ze zapobiega powiktaniom zakrzepowo-zatorowym [10, 11].
W przeprowadzonej przez Valerio de Stefano et al. (2018) analizie stwierdzono, ze stosowanie
hydroksymocznika wykazuje znaczace korzysci u pacjentow z PV i wysokim ryzykiem
incydentow zatorowo-zakrzepowych oraz u oséb z zakrzepica w wywiadzie. Badacze nie
wykazali jednak pozytywnego dziatania tego leku w zapobieganiu zakrzepicy zyt trzewnych
[12].

W opisanym przez nas przypadku zakrzepicg zyt sptywu wrotnego leczono przez dwa
dni wlewem heparyny niefrakcjonowanej, a nastgpnie heparyna drobnoczasteczkowa w
dawkach terapeutycznych. Stosowano réwniez zalecong przez hematologa zwigkszona dawke
hydroksymocznika (2 x 500 mg dziennie). Wdrozone leczenie doprowadzito do czgsciowe;j
rekanalizacji objetych choroba naczyn. W trakcie hospitalizacji przeprowadzano rozmowy z
chorg, w ktorych thumaczono istote choroby i informowano ja o konsekwencjach odstawienia
lekow przeciwkrzepliwych. Pacjentka zostala wypisana do domu z zaleceniem przyjmowania
apiksabanu przez 3 miesigce, kontynuowania leczenia zwigkszong dawkg hydroksymocznika
oraz kontroli w poradni chirurgii naczyniowej i poradni hematologicznej.

DYSKUSJA

Ostatnie badania wskazuja, ze zakrzepica zyly wrotne] czgsto jest wynikiem
wspotistnienia co najmniej dwoch czynnikéw prozakrzepowych. Sogaard et al. (2007)
przedstawili pracg, w ktorej opisali 67 pacjentow z zakrzepica zyly wrotnej. Autorzy
zaobserwowali, ze wiekszo$¢ chorych miato zarazem miejscowe jak 1 ogolnoustrojowe
czynniki ryzyka zakrzepicy [9]. U opisanej przez nas chorej mozemy znalez¢ przynajmniej trzy
niezalezne przyczyny, ktore doprowadzily do powstania rozlegtej zakrzepicy zyl uktadu
wrotnego. Naleza do nich: wieloletnia czerwienica prawdziwa, splenektomia (ktora miata
miejsce 4 tygodnie wczesniej) oraz niedawne zakazenie SARS-CoV-2 (wynik pozytywny
stwierdzono 23 dni wczesniej). Jako dodatkowy, by¢ moze najbardziej kluczowy czynnik,
nalezy wymieni¢ odstawienie przez pacjentke enoksaparyny. Lek zostal przepisany zgodnie z
zaleceniami po pobycie w szpitalu z powodu COVID-19 w celu prewencji incydentow
zatorowo-zakrzepowych. Pacjentka ostatnig dawke przyjela dwa dni przed zgloszeniem si¢ na
izbe przyje¢. Wymienione wyzej czynniki doprowadzity u chorej do choroby bezposrednio
zagrazajacej jej zyciu.

W pismiennictwie opisano wiele przypadkow pacjentow z zakrzepica zyly wrotnej
spowodowanej czerwienica prawdziwa, splenektomia czy po przebytym zakazeniu SARS-
CoV-2, lecz nie znaleziono opisu przypadku, w ktérym wszystkie te czynniki ryzyka
wystapityby jednoczesnie.

Gameiro AF et al. (2020) opisali przypadek pacjenta z zakrzepicg zyty wrotnej 1 zyly
krezkowej gornej spowodowang wtornie wykryta czerwienicg prawdziwa. Objawy PV byly
maskowane przez obecnie utrzymujacg si¢ niedokrwisto$¢. Dopiero doktadny przeglad historii
medycznej pacjenta, w ktorej stwierdzono krotki okres laboratoryjnej erytrocytozy,
naprowadzit lekarzy na wtasciwg diagnoze. Wykonano dodatkowe badania i stwierdzono, ze
czynnikiem, ktoéry spowodowal PVT, byla czerwienica prawdziwa. W terapii roéwniez
zastosowano leczenie przeciwzakrzepowe oraz hydroksymocznik. Dodatkowo pacjent
otrzymywal malg dawke aspiryny. Zastosowane leczenie doprowadzilo do czg¢sciowej
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rekanalizacji zajetych naczyn. Autorzy stwierdzili, ze w przypadku wystgpienia PVT zawsze
nalezy bra¢ pod uwage wspotwystepowanie choréb mieloproliferacyjnych [13].

W literaturze przedmiotu mozna znalez¢ opisy przypadkow pacjentow, u ktérych
zakazenie wirusem SARS-CoV-2 doprowadzito do rozwoju zakrzepicy zyty wrotnej. W pracy
A. Franco-Moreno et al. (2020) opisano przypadek takiego pacjenta. Oprocz leczenia infekcji,
zastosowano terapi¢ przeciwzakrzepowa enoksaparyng. Po 10 dniach hospitalizacji wypisano
pacjenta z zaleceniem przyjmowania enoksaparyny podskornie. Po konsultacji z lekarzem w
warunkach ambulatoryjnych zdecydowano o zmianie formy terapii na doustng. Zalecono
szesciomiesi¢czng terapi¢ acenokumarolem [7]. Z kolei Rehman et al. (2021) opisali przypadek
33-letniej pacjentki skarzacej si¢ na ostry bdl brzucha. Podczas procesu diagnostycznego
wykryto u niej zakrzepice zyly wrotnej, zawal $ledziony oraz zakazenie SARS-CoV-2.
Wykluczono inne mozliwe czynniki ryzyka wystapienia PVT i stwierdzono, ze zakazenie
wirusem byto czynnikiem doprowadzajacym do choroby podstawowej. Pacjentka byta leczona
enoksaparyna, a nastgpnie zostata wypisana do domu z zaleceniem stosowania warfaryny przez
sze$¢ miesiecy pod kontrolg INR. Autorzy powyzszej pracy zwracaja uwage na trudnosci, jakie
niesie za sobg brak badan naukowych dotyczacych leczenia przeciwkrzepliwego po wypisie ze
szpitala pacjentéw po zakazeniu COVID-19 [8].

To studium przypadku wykazato, jak powazne moga by¢ skutki bagatelizowania
zalecen lekarskich. Uwazamy, ze w niektorych przypadkach pacjentéw, wigksza ilo§¢ czasu
poswigcona na rozmowge i edukacje chorego, moze mie¢ decydujace znaczenie dla skutecznosci
leczenia farmakologicznego.
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