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1. Wstep

Leczenie trombolityczne ma obecnie zastosowanie w leczeniu zakrzepicy tetnic wiedcowych,
zakrzepicy tetnic mézgowych oraz w masywnej zatorowosci ptucnej z niestabilnoscia
hemodynamiczng. Od wielu lat leczenie trombolityczne stosuje sie rowniez u chorych z
ostrym niedokrwieniem konczyn oraz zakrzepica zyt gtebokich. O ile w trzech pierwszych
wskazaniach leki fibrynolityczne moga by¢ podawane dozylnie, to w dwdch pozostatych sg
podawane w sposdéb celowany przez cewnik bezposrednio do lub w okolice skrzepliny.

Od wielu lat jedynym dostepnym w Polsce lekiem fibrynolitycznym jest alteplaza —
rekombinowany tkankowy aktywator plazminogenu (r-tPA). Jednak zarejestrowana
charakterystyka produktu leczniczego nie opisuje jego podawania w leczeniu niedokrwienia

konczyn.

2. Wskazania do leczenia fibrynolitycznego w chorobach tetnic i zyt obwodowych
Przedmiotem tego opracowania jest przedstawienie metod stosowania rekombinowanego
tkankowego aktywatora plazminogenu (r-tPA) poza wskazaniami rejestracyjnymi. Wskazania

i zasady stosowania tego leku zgodnie ze wskazaniami nie bedg omawiane.

2.1. Ostre niedokrwienie koriczyn (ONK)

Ostre niedokrwienie koriczyn (ONK, ang. acute limb ischemia - ALI) i zakrzepica zyt gtebokich
(ZZG, deep vein thrombosis) to jednostki chorobowe z nagtym poczatkiem, wymagajgce
pilnego leczenia, poniewaz moga byc¢ przyczyng powaznych powikfan i zagrazajg bezposrednio
utratg konczyny a nawet zycia chorych.

ONK charakteryzuje sie nagtym wstrzymaniem doptywu krwi do tkanek i wigze sie z ryzykiem
utraty koniczyny oraz stanowi zagrozenie dla zycia pacjenta. Najczesciej ONK spowodowane
jest zatorem lub zakrzepicg tetnic. Zakrzep moze powsta¢ w zmienionej miazdzycowo tetnicy,
w tetniaku tetnicy obwodowej, w implantowanym uprzednio stencie lub pomoscie
naczyniowym), rzadziej w obrebie rozwarstwienia badz urazu tetnicy. Wymaga postepowania
diagnostycznego i wdrozenia leczenia w trybie pilnym. ONK rozpoznawane jest wéwczas, jesli
czas trwania objawodw jest krotszy niz 2 tygodnie.

Klasyfikacja kliniczna ostrego niedokrwienia konczyn zaproponowana przez Rutherforda

(TASC 1)}, wyrdznia cztery kategorie: 1 — przezycie koriczyny nie jest bezposrednio zagrozone,



lla — przezycie konczyny granicznie zagrozone, istniej mozliwos¢ uratowania konczyny w
przypadku wdrozenia szybkiego leczenia, Ilb — przezycie konczyny bezposrednio zagrozone,
wymagajace natychmiastowej interwencji |ll — obejmuje niedokrwienie nieodwracalne.
Odsetek amputacji spowodowanych ONK wynosi od 10 do 15%, a powigzana z nim
$miertelno$¢ 30-dniowa siega 15-25%>.

W przypadku niedokrwienia w kategorii lla i llb, rewaskularyzacje nalezy wykona¢ natychmiast
(w ciggu 6 godzin)*>*, aby zmniejszy¢ ryzyko progresji do stopnia lIl.

Tromboliza moze by¢ takze procedurg wstepnga do operacji pomostowania tetniczego, jak np.

ma to miejsce w przypadku zakrzepicy tetniaka tetnicy podkolanowej i naczyn podudzia.

2.2. Zakrzepica zyt gtebokich (ZZG)
Zakrzepica zyt gtebokich w odcinku biodrowo-udowym stwarza wyjatkowe zagrozenie
wystgpienia wczesnych i odlegtych powiktan. Najgrozniejszym wczesnym powiktanie ZZG jest
zatorowos¢ pfucna, stanowigca bezposrednie zagrozenie zycia. Czesto$¢ wystepowania
zatorowosci ptucnej ocenia sie na 50—-100/100 000, a na $miertelny zator tetnicy ptucne;j
wykrywany podczas autopsji na 50/100 000 w ciggu roku. Wykazano, ze prawie 1/3
przypadkdéw zatorowosci ptucnej koniczy sie zgonem w ciggu pierwszych kilku godzin od chwili
wystapienia objawow. Jest to zwykle okres, w ktédrym nie mozna podja¢ wtasciwego leczenia.
Natomiast w przypadkach, w ktérych odpowiednio wczesnie postawiono witasciwe
rozpoznanie i rozpoczeto wtasciwe leczenie $miertelnos¢ wynosita jedynie okoto 7%°.
Powaznym odlegtym powiktaniem zatorowosci ptucnej jest przewlekte zakrzepowo-zatorowe
nadcisnienie ptucne (ang. CTEPH). Jest ono rzadkim, ale potencjalnie $miertelnym
powiktaniem zatorowosci ptucnej. Stwierdza sie je u ok 4% chorych po przebytej chorobie.
Kolejnym istotnym odlegtym powiktaniem zakrzepicy zyt gtebokich w odcinku biodrowo-
udowym jest zespot pozakrzepowy stwierdzany u 20-30% chorych, ktdrzy przebyli ten rodzaj
zakrzepicy. Coraz wieksza liczba doniesien sugeruje, ze zesp6t pozakrzepowy stwierdzany jest
znacznie czesciej, jesli zakrzepica dotyczy odcinka biodrowo-udowego a chory jest leczony
jedynie doustnymi lekami przeciwkrzepliwymi. Aby zmniejszy¢ ryzyko wczesnych i odlegtych
powiktan w tych przypadkach nalezy rozwazyé mozliwos$¢ zastosowania celowanej

trombolizy®.

Wskazaniami do leczenia trombolitycznego w przypadku ZZG jest:



1. Phlegmasia cerulea dolens (bolesny obrzek siniczy koriczyny),

2. ostra, proksymalna, masywna i objawowa zakrzepica zyt gtebokich konczyn dolnych u
wszystkich chorych ,

3. zakrzepica w odcinku biodrowo-udowym u mtodych pacjentéw z niskim ryzykiem
krwawienia i wysokim ryzykiem powiktan odlegtych zakrzepicy, wynikajacych z
niedroznosci naczyn lub zespotu pozakrzepowego,

4. Ostra objawowa zakrzepica zyty pachowej i/lub podobojczykowej zwigzana z

zespotem gornego otworu klatki piersiowej (TOS — thoracic outlet syndrome).

3. Przeciwwskazania do leczenia trombolitycznego

Tromboliza jest przeciwwskazana u pacjentdéw z podwyzszonym ryzykiem krwawienia.

Ze wzgledu na to, ze choroba nowotworowa oraz podeszty wiek nie zostaty jednoznacznie
okreslone jako czynniki wykluczajagce z leczenia, nie stanowig one jednoznacznego
przeciwskazania do trombolizy, ale zawsze trzeba rozwazy¢ podwyzszone ryzyko krwawienia.

Przeciwwskazania do trombolizy podzielono na bezwzgledne, wzgledne duze i mate (tabela)®®.

Tabela. Przeciwwskazania do leczenia trombolitycznego ostrego niedokrwienia koriczyn

Bezwzgledne

Incydent naczyniowo-médzgowy (w tym TIA) w ciggu ostatnich dwéch miesiecy.

Czynna skaza krwotoczna.

Niedawne krwawienie z przewodu pokarmowego (<10 dni).

Operacja neurochirurgiczna (wewnatrzczaszkowa, rdzeniowa) w ciggu ostatnich trzech miesiecy.
Uraz czaszkowo-médzgowy w ciggu ostatnich trzech miesiecy.

Ruchoma skrzeplina w lewym sercu

Nieodwracalne niedokrwienie korficzyn (ciezkie zaburzenia czucia i sztywno$¢ migsni)

Wzgledne duze

Resuscytacja krgzeniowo-oddechowa w ciggu ostatnich 10 dni.

Powazna operacja pozanaczyniowa lub uraz w ciggu ostatnich 10 dni.

Biopsja w ciggu ostatnich 10 dni.

Niekontrolowane nadcisnienie: ci$nienie skurczowe> 180 mmHg lub rozkurczowe> 110 mmHg.
Przebicie naczynia nie poddajgcego sie uciskowi.

Guz wewnatrzczaszkowy.

Niedawna operacja oka.

Wzgledne mate

Niewydolnos¢ watroby, zwtaszcza z koagulopatia.
Ciezka niewydolnos¢ nerek.

Bakteryjne zapalenie wsierdzia.




Cigza.
Cukrzycowa krwotoczna retinopatia.

Trombocyty <100 000 / mms, poziom protrombiny <50%.

4. Metody i technika leczenia fibrynolitycznego zakrzepicy tetnic i zyt obwodowych.
Leczenie zabiegowe pacjentéw z ONK moze obejmowaé chirurgiczng tromboembolektomie
albo wewnatrznaczyniowg przezcewnikowg trombolize celowang (ang. catheter-directed
thrombolysis - CDT) i/lub tromboaspiracje. Nalezy wybrac technike, ktéra zapewni najszybsze
przywrécenie przeptywu tetniczego przy najmniejszym ryzyku dla pacjenta. Tromboliza
przezcewnikowa moze zapewnié¢ szybkie przywrécenie ukrwienia zagrozonej konczyny,
szczegolnie w przypadku swiezych zmian zakrzepowych, zakrzepicy pomostédw naczyniowych
i zakrzepicy w stencie”®. Ogromng zaletg trombolizy jest to, ze w przeciwienstwie do
chirurgicznej trombektomii, ktéra usuwa zakrzep jedynie z duzych tetnic, tromboliza
powoduje lize skrzepu zaréwno w duzych, jak i matych tetnicach oraz w tozysku tetniczo-
kapilarnym.

4.1. Sposoby leczenia trombolitycznego

1. Tromboliza farmakologiczna to podawanie lekéw o dziataniu trombolitycznym bez uzycia

mechanicznych urzadzen do trombektomii i jest podzielona na nastepujace podkategorie:

a) Tromboliza ogdlnoustrojowa odnosi sie do trombolitycznego podawania leku przez
cewnik dozylny umieszczony z dala od chorej koriczyny (obecnie metoda zarzucona — nie
bedzie omawiana w ramach niniejszego dokumentu).

b) Tromboliza przeptywowa (Flow-directed thrombolysis) odnosi sie do trombolitycznego
podawania leku przez cewnik dozylny umieszczony w obwodowej czesci niedokrwionej
konczyny, z uzyciem opasek uciskowych lub bez, w celu skierowania leku do ukfadu
zylnego gtebokiego.

c) Przezcewnikowa tromboliza celowana (catheter-directed thrombolysis CDT) dotyczy
podawania leku trombolitycznego przez cewnik infuzyjny ktéry jest umieszczony w
wewnatrz zakrzepu (w tetnicy lub zyle). Po zatozeniu cewnika prowadzony jest powolny
wlew leku trombolitycznego do zakrzepu (przez cewnik, zwykle z wieloma otworami

bocznymi np. typu Fountain). CDT wspomagane ultradZzwiekami odnosi sie do podawania




lekdw trombolitycznych przez cewnik infuzyjny, ktéry jednoczesnie emituje energie fal
ultradzwiekowych do skrzepliny (np. cewnik EkoSonic; EKOS, Bothell, Waszyngton).
2. Przezskérna trombektomia mechaniczna (PMT) to stosowanie wewngtrznaczyniowych
urzadzen mechanicznych, ktére umozliwiaja sie do usuwanie skrzepliny poprzez fragmentacje,
maceracje i / lub aspiracje, bez podawania leku trombolitycznego (nie bedzie omawiana ze
wzgledu na charakter dokumentu).
3. Farmakomechaniczna CDT (PDCT) odnosi sie do rozpuszczania i usuwania skrzepliny poprzez
jednoczesne stosowanie farmakologicznej CDT i PMT. PCDT obejmuje kombinacje technik, w
tym stosowanie cewnikdw infuzyjnych z wieloma bocznymi otworami, technike pulsacyjnego
rozpylania ptynu w skrzeplinie recznie lub za pomocy urzgdzenia (np. Angiolet Rheolytic
Thrombectomy System; Medrad, Warrendale, Pensylwania) z / lub bez izolacji segmentowej
(odcinkowej) przy uzyciu balonéw zamontowanych na cewniku (np. Trellis Peripheral Infusion
System; Covidien, Mansfield, Massachusetts).
Powszechnie stosowane wspomagajgce techniki wewnatrznaczyniowe obejmujg trombek-
tomie aspiracyjng (uzycie strzykawki do odsysania skrzepliny z zyty przez cewnik, urzadzenie
lub koszulke), maceracje balonowa (uzycie balonu do angioplastyki do maceracji lub frag-

mentacji skrzepliny), angioplastyke balonowa i stentowanie.

4.2 Leki trombolityczne — ujecie farmakologa:

W przesztosci jako pierwszy Srodek fibrynolityczny stosowano posredni, niespecyficzny dla
fibryny aktywator plazminogenu - Streptokinaze. Jej stosowanie zostato zaniechane ze
wzgledu na matg skutecznos¢, wzmozone ryzyko powikfan krwotocznych i silnie alergizujacy
charakter.

Jedynym niespecyficznym aktywatorem plazminogenu zarejestrowanym w Polsce do leczenia
niedokrwienia koniczyn jest Urokinaza. Obecnie jednak jest niedostepna w Polsce co mogtoby
wykluczy¢ duzg grupe pacjentdw z leczenia niedokrwienia konczyn czy zakrzepicy zylnej
metoda trombolizy.

Lekiem powszechnie dostepnym stuzgcym do leczenia niedokrwienia mdzgu, serca, i zatoru
tetnicy ptucnej ale nie majagcym w swoim wskazaniu zatoru i zakrzepu naczyn obwodowych
jest rekombinowany tkankowy aktywator plazminogenu (r-tPA) — alteplaza. Stosowana jest

powszechnie na catym swiecie i znajduje sie w wytycznych wielu towarzystw naukowych,



pomimo braku formalnej rejestracji. Dodatkowym argumentem za stosowaniem Alteplazy
jest fakt wycofania Urokinazy z uzycia m.in. w USA.

Alteplaza jest obecnie najczesciej stosowanym i co nalezy podkresli¢ jedynym dostepnym w
Polsce lekiem trombolitycznym. Jest ona specyficznym dla fibryny S$rodkiem, ktory
preferencyjnie aktywuje plazminogen zwigzany z fibryng (tj. zwigzany z zakrzepem - clot-
bound). Jej wyzsza specyficznos¢ wobec fibryny ma te zalete, ze powoduje zmniejszenie
uktadowych powikfan krwotocznych.

Jest glikoproteing (proteazg serynowg), uzyskiwang technika rekombinacji DNA w komdrkach
jajowych chomikdéw chinskich, ktéra w dziataniu jest tozsama z endogennym tkankowym
aktywatorem plazminogenu (nowe leki trombolityczne tzw. Ill generacji majg zmodyfikowang
strukture wzgledem t-PA i dzieki temu zmodyfikowane wiasciwosci farmakologiczne, np.
dtuzszy czas dziatania).® Alteplaza ulega aktywacji po potaczeniu z fibryng i bezposrednio
aktywuje plazmionogen do plazminy trawigcej biatka skrzepliny, w tym gtéwnie fibryne.
Zakrzep jest zbudowany z monomerow fibryny usieciowanych poprzez boczne tancuchy lizyny,
ktore maja wysokie powinowactwo do plazminogemu. Powinowactwo alteplazy do
plazminogenu zwigzanego z fibryng warunkuje jego aktywacje giéwnie w obrebie skrzepu i
skutkuje mniejszym ryzykiem powiktan krwotocznych w poréwnaniu z klasycznymi lekami
fibrynolitycznymi o dziataniu nieswoistym dla fibryny (streptokinaza, urokinaza). Wzgledne
powinowactwo do fibryny powoduje, ze alteplaza umiarkowanie zmniejsza stezenie
fibrynogenu we krwi, co skutkuje niewielkim uogdlnionym dziataniem fibrynolitycznym.
Niedobdr plazminogenu i podwyzszone stezenie PAI (inhibitora aktywatora plaminogenu)
moga zmniejszac dziatanie alteplazy.

Alteplaza to pierwszy rekombinowany aktywator plazminogenu zarejestrowany do leczenia
Swiezego zawatu serca (1987 rok), ostrej masywnej zatorowosci ptucnej (1990 rok), ostrego
udaru niedokrwiennego mdzgu (1996 rok) i przywrdcenia droznosci wktucia centralnego lub
innych cewnikéw naczyniowych (2001).1° Obecnie lek ten w Polsce jest zarejestrowany w
pierwszych trzech wskazaniach; nie jest zarejestrowany do stosowania w ostrym
niedokrwieniu konczyn (warto odnotowaé, ze charakterystyki produktéow leczniczych dla
alteplazy sg réozne dla poszczegdlnych krajow UE i nie obowigzuje jeden wspdlny dokument).
Alteplaza jest stosowana w iniekcjach dozylnych lub dotetniczych. Dane farmakokinetyczne
pochodzg gtéwnie z badan prowadzonych w swiezym zawale serca, co moze mie¢ znaczenie

w przypadku innych populacji chorych, szczegdlnie w starszym wieku. Model



farmakokinetyczny jest dwukompartmentowy. Okres péttrwania leku jest krétki —u zdrowych
ochotnikdw wynosi jedynie 3-6 minut w fazie alfa (gtdwnie odpowiadajgcej dystrybucji) i 26-
40 w fazie beta (gtéwnie odpowiadajgcej eliminacji).}*'>13 Oznacza to, ze po podaniu w
bolusie, stezenie alteplazy w osoczu jest praktycznie nieoznaczalne po uptywie 40 minut.}
Stad utrzymanie jej dtuzszego dziatania wymaga podania w ciggtym wlewie dozylnym.?>

Z uwagi na budowe alteplaza jest metabolizowana w watrobie z wytworzeniem
rozpuszczalnych w wodzie niskoczgsteczkowych frakcji, ktore sg nastepnie usuwane z
moczem. Metabolizm w duzym stopniu zalezy od przeptywu watrobowego, jednak brakuje
informacji o nastepstwach tego faktu dla dawkowania alteplazy. Nitrogliceryna istotnie
rozkurczajac naczynia zylne i tym samym zwiekszajgc przeptyw watrobowy moze zmniejszaé
skutecznos¢ dziatania alteplazy.t®

Rownoczesne stosowanie lekow przeciwkrzepliwych, przeciwptytkowych Ilub innych
zwiekszajgcych ryzyko zaburzen krzepniecia bedzie zwiekszato ryzyko powikfan krwotocznych
w przypadku leczenia alteplaza. Przeciwwskazania do stosowania alteplazy s3 zalezne od
wskazan do jej uzycia i zwigzane z ciezkoscig stanu klinicznego/rokowaniem oraz
spodziewanymi korzysciami z zastosowania leczenia w kontekscie mozliwych dziatan
niepozgdanych oraz powiktan. Warto podkreslic, ze rowniez sposéb uzycia tego leku
fibrynolitycznego moze mieé¢ wptyw na ograniczenia w podawaniu tj. podawanie ogdlne jest
bardziej niebezpieczne od CDT.

Powikfania krwotoczne sg gtéwnym dziataniem niepozadanym alteplazy; ciezkie dziatania
niepozadane, w tym objawowy krwotok srédmdzgowy, sg dos¢ rzadkie (okoto 1%) i zaleza
oczywiscie od dawki leku i wielu innych czynnikédw wptywajacych na hemostaze. Reakcje
anafilaktyczne sg rzadkie (w trakcie produkcji powstajg niewielkie ilosci gentamycyny, ktéra
tez moze byc¢ przyczyng reakcji alergicznej) i najczesciej sprowadzajg sie do obrzeku jamy
ustnej, w tym obrzeku naczynioruchowego (prawdopodobnie w mechanizmie uwolnienia
kinin zaleznego od plazminy), oraz hipotonii. Z reguty objawy te dobrze reagujg na leczenie
lekami przeciwhistaminowymi oraz glikokortykosteroidami, jednak obrzek naczynioruchowy
moze zagrazac zyciu i wymagac intubacji chorego. Nie sg dostepne dane immunologiczne
wskazujgce na dtugotrwate wytwarzania przeciwciat przeciwko czasteczce rekombinowanego
ludzkiego tkankowego aktywatora plazminogenu. Oznacza to, ze lek moze by¢ wielokrotnie i

bezpiecznie pod wzgledem anafilaksji stosowany nawet w krotkich przedziatach czasu.



Zgodnie z charakterystyka produktu leczniczego dla preparatu Actylise®, jedynego dostepnego
produktu zawierajgcej alteplaze w Polsce, roztwér (po zmieszaniu catego dostepnego w
fiolkach zawartych w opakowaniu proszku i rozpuszczalnika; preparaty 10, 20 i 50 mg) zawiera
1 mg alteplazy w 1 ml. Mozliwe jest dalsze rozcienczanie sterylnym roztworem soli
fizjologicznej (do rozcieficzania nie nalezy uzywa¢ wody do wstrzykiwan ani roztwordéw
weglowodandéw do wlewdw, np. glukozy, ze wzgledu na wzrost zmetnienia) maksymalnie do
stezenia 0,2 mg alteplazy w 1 ml. Leku nie nalezy miesza¢ z innymi (takze z heparyng) w tej
samej fiolce ani w tym samym cewniku. Alteplaza ma okres trwatosci 2 - 3 lata i powinna by¢
przechowywana w warunkach chronigcych przed bezposrednim dziataniem promieni
stonecznych. Po otwarciu alteplaza moze by¢ przechowywana w temperaturze 2 - 8 ° C do
maksymalnie 24 godzin.

Protokoty przezcewnikowego podawania alteplazy w zatorowosci naczyn obwodowych sg
bardzo rézne!’. Stosowany rézny czas trwania wlewu podtrzymujgcego dziatanie leku.
Uzywanie mniejszych w poréwnaniu do wiekszych dawek lekdw charakteryzuje sie zblizong
skutecznoscig, co dodatkowo, przy koniecznosci diuiszego wlewu zmniejszato ryzyko
powiktan krwotocznych.

Dawkowanie Alteplazy:

Zalecana ilos¢ rt-PA to 0,5-1,0 mg / h lub rozpoczyna sie od maksymalnej dawki wlewu 0,01
mg / kg / h przez cewnik infuzyjny przez na 12-24 godziny. W trakcie podawania rt-PA mozna
stosowac wlew dozylny subterapeutycznych dawek niefrakcjonowanej heparyny z szybkoscia
300-500 U/h przez cewnik obwodowy, albo przez koszulke, z pominiecie poczgtkowego bolusa

UFH. Terapeutyczny poziom aPTT powinien by¢ osiggniety dopiero po zakonczeniu CDT.

5. Monitorowanie i warunki bezpieczenstwa leczenia fibrynolitycznego

Pacjent w trakcie procedury CDT powinien pozostawac na sali podwyzszonego nadzoru celem
oceny parametrow zyciowych i neurologicznych korczyny. Co 4-6 godzin nalezy monitorowac
poziom fibrynogenu, ze wzgledu na udokumentowany jego bezposredni zwigzek z
powiktaniami krwotocznymi. Jesli poziom fibrynogenu spadnie ponizej 150 mg/dl nalezy
zmniejszy¢ wlew r-tPA o potowe, a jesli poziom spadnie ponizej 100 mg/dl nalezy przerwac
infuzje. Dodatkowo powinno sie rowniez co 4-6 godzin kontrolowaé¢ poziom hemoglobiny,

oraz w przypadku stosowania wlewu heparyny - czas czesciowej tromboplastyny po aktywacji



(activated partial thromboplastin time - APTT). Celem jest osiggniecie subterapeutycznego
poziomu APTT <50 sekund podczas podawania r-tPA i heparyny.
Kontrola arteriograficzna / flebograficzna leczenia trombolitycznego powinna by¢ wykonana
po 12-36 godzinach od rozpoczecia tego leczenia. Mozliwe sg wéwczas nastepujgce opcje:
1. kontynuacja wlewu alteplazy i kolejna kontrola za 12-36h
2. repozycja/wymiana cewnika (tak, aby ,cze$¢ robocza” znalazta sie w pozostatej
skrzeplinie) i kolejna kontrola za 12-36h
3. zakonczenie leczenia trombolitycznego i nastepowe leczenie przyczynowe:
angioplastyka / stentowanie przyczyny zakrzepicy naczynia badz operacja klasyczna
usuwajaca te przyczyne (oraz usuniecie dostepu naczyniowego)
4. zakonczenie leczenia i usuniecie dostepu naczyniowego
Procedura rzadko wymaga kontynuacji powyzej 48 godzin, maksymalnie do 72 h. Po tym czasie
infuzja musi zostaé przerwana, a cewnik jest usuniety. Catkowita dawka rt-PA nie powinna
przekroczy¢ 100 mg?é,
Po zakonczeniu CDT i usuniecie dostepu stosuje sie reczny ucisk badz systemy zamykajgce w
celu uzyskania hemostazy, po czym chory pozostaje unieruchomiony w tézku przez 6-24
godziny. Leczenie przeciwzakrzepowe na poziomie terapeutycznym wznawia sie w ciggu 2
godzin po uzyskaniu hemostazy. Jesli w trakcie CDT stosowano UFH, nie podaje sie bolusa. U
chorych otrzymujgcych LMWH kontynuuje sie dotychczasowy schemat terapii. Antagonistow
witaminy K lub DOAC (w zaleznosci od wskazan) podaje sie w tym samym dniu, co usuniecie

koszulki.

6. Powiktania leczenia fibrynolitycznego

Gtéwnym powikfaniem jakie moze wystgpi¢ po podaniu trombolitycznego jest krwawienie
ktore moze skutkowac przerwaniem terapii. Krwawienia wystepujg w 13%-30% przypadkéw,
w tym najgrozniejsze krwawienie wewnatrzczaszkowe w 0,4%-2,3%°. W przypadku ciezkich
powiktan krwotocznych stosuje sie przetoczenie preparatéw krwi, krioprecypitatu, swiezo

mrozonego osocza i ptytki krwi oraz leki przeciwfibrynolityczne (kwas traneksamowy).

7. Wczesne i odlegte wyniki leczenia fibrynolitycznego zakrzepicy tetnic i zyt obwodowych
W przypadku ONK w stopniu lla, CDT ma przewage nad leczeniem chirurgicznym?%21, W

ostatnim czasie, réwniez w przypadku kategorii Ilb stosowana jest terapia



wewnatrznaczyniowa obejmujgca oprécz trombolizy miejscowej, przezskérng trombektomie
mechaniczng (ang. percoutaneus mechanical thrombectomy - PMT). Takie postepowanie daje
zblizone rezultaty rewaskularyzacji z jednoczesnie nizszym wskaznikiem $miertelnosci 30-

dniowej w poréwnaniu z operacjg otwartg?*?34,

8. Podsumowanie:

Alteplaza jest nowoczesnym, skutecznym lekiem trombolitycznym i powinna by¢é stosowana
w leczeniu miejscowym zakrzepicy zylnej i tetniczej.

Ze wzgledu na brak powyzszego wskazania w charakterystyce produktu leczniczego, do
zastosowania leku poza wskazaniami rejestracyjnymi konieczne jest uzyskanie odrebnej zgody

chorego.
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