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Abstract
Introduction: The use of D-dimer testing is an established part of the diagnosis of suspected pulmonary embolism (PE).
However, in hospitalized patients many various factors might be responsible for increased D-dimer concentration and they
could lower utility of D-dimer in exclusion of PE in such population. According to some published data, calculating the index
D-dimer/fibrinogen could increase the specificity of D-dimer in the recognition of venous thromboembolism (VTE). The aim of
the present study was to determine the frequency of normal D-dimer concentration in hospitalized patients with lung
diseases in whom the differential diagnosis of PE is particularly difficult and to evaluate the utility of the index D-dimer/
/fibrinogen in subgroups of patients: with acute VTE and with lung cancer.
Material and methods: 619 consecutive patients aged 54.9 (+ 15.4) hospitalized in reference pulmonary center were
enrolled into observation. Among them, there were 96 (15%) patients with acute VTE, 65 (10%) with exacerbation of COPD
and 172 (27%) with lung cancer.
Results: Mean D-dimer concentration (Vidas D-dimer New) was 1956 + 3691 ng/ml and median value 842 (45-35 678) ng/
/ml. Normal D-dimer concentration (< 500 ng/ml) was found in 225/523 (43%) without acute VTE. In 49% (32/65) patients
with COPD and in 25% (43/172) patients with lung cancer D-dimer concentration was below 500 ng/ml as well. The index
D-dimer/fibrinogen was significantly higher in acute VTE patients compared to lung cancer patients — 808 + 688 and 289 =
+ 260 respectively, p < 0.001.
Conclusions: Normal D-dimer concentration was found in more than 40% of patients with lung diseases hospitalized in
reference pulmonary center. This observation could suggest higher than described in the literature utility of D-dimer meas-
urement in exclusion of PE in such a population. The value of the index D-dimer/fibrinogen, which is significantly higher in
acute VTE than in lung cancer requires further evaluation to establish its clinical utility.
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Streszczenie
Wstep: Oznaczanie stezenia D-dimeréw to staty element diagnostyki zatorowosci ptucnej (PE). Jednak u pacjentéw hospita-
lizowanych ich nieprawidtowo wysokie stezenie czesto jest spowodowane innymi chorobami wspétistniejgcymi, co ograni-
cza mozliwo$¢ wykorzystania D-dimeréw w wykluczaniu PE w tej populacji. Zaplanowano obserwacjg, ktdra miata wykazac,
jaka jest czesto$¢ prawidiowych wynikdw testu D-dimer u chorych hospitalizowanych pacjentéw z chorobami ptuc,
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u ktérych diagnostyka réznicowa PE jest szczegéinie trudna. W podgrupach pacjentéw z ostrym epizodem zylnej choroby
zakrzepowo-zatorowej (VTE) i nowotworami ztosliwymi poréwnano warto$ci wskaznika D-dimery/fibrynogen, ktéry wedtug
niektérych danych mdgtby podwyzsza¢ swoisto$¢ D-dimeréw w VTE.

Materiat i metody: Materiat pracy stanowito 619 kolejnych pacjentéw w wieku 54,9 lat (= 15,4) hospitalizowanych
w wyspecjalizowanym o$rodku pneumonologicznym, w tym 96 (15%) z ostrg VTE, 65 (10%) z przewlekig obturacyjng
chorobg ptuc (POChP) i 172 (27%) z nowotworem ztosliwym pluca.

Wyniki: Srednie stezenie D-dimeréw (VIDAS D-dimer New) w badanej grupie wynosito 1956 + 3691 ng/ml, a mediana 842
(45-35 678) ng/ml. Prawidiowe stezenie D-dimeru (< 500 ng/ml) stwierdzono u 225/523 (43%) bez ostrej VTE. Ws$réd
chorych na POChP 49% (32/65) miato stezenie D-dimeréw mniejsze niz 500 ng/ml, a w$réd pacjentéw z nowotworami
ztosliwymi ptuc 25% (43/172). Wskaznik D-dimery/fibrynogen byt istotnie wyzszy w podgrupie ostrej VTE w poréwnaniu
z podgrupg nowotwordw ztosliwych ptuca — odpowiednio 808 + 688 i 289 + 260; p < 0,001.

Whioski: Prawidiowe stezenie D-dimeréw stwierdzono u ponad 40% pacjentéw z chorobami ptuc hospitalizowanych
w wyspecjalizowanym o$rodku pneumonologicznym, co wskazuje na potencjalnie wyzsza niz w pi$miennictwie przydatno$¢
tego testu w wykluczaniu PE w tej populaciji.

Warto$¢ wskaznika D-dimery/fibrynogen istotnie wyzsza u chorych z ostrg VTE niz u pacjentéw z nowotworami zto$liwymi

pluca wymaga dalszych badan dla wykazania jego znaczenia klinicznego.

Stowa kluczowe: D-dimer, choroby pluc, rak ptuca, pacjenci hospitalizowani

Wstep

Dostepno$é metod oznaczania stezenia D-dime-
row uproscita strategie diagnostyczne zakrzepicy zyl-
nej i zatorowosci ptucnej (PE, pulmonary embolism).
Wykorzystujac ten test biochemiczny, mozna bez-
piecznie wykluczy¢ PE niewysokiego ryzyka (wg ak-
tualnej nomenklatury Wytycznych Europejskiego
Towarzystwa Kardiologicznego [ESC, European Socie-
ty of Cardiology]) u prawie 1/3 pacjentéw [1]. Warun-
kiem niezbednym dla zastosowania oznaczania ste-
zenia D-dimeréw jest wstepna ocena klinicznego
prawdopodobienistwa (KP) rozpoznania PE [2]. Tylko
w grupie z niewysokim KP negatywny wynik D-di-
mer6éw gwarantuje, ze ryzyko wystapienia PE czy za-
krzepicy zylnej (VT, venous thrombosis) w takiej po-
pulacji, pozostawionej bez leczenia przeciwzakrzepo-
wego, w czasie 3-miesiecznej obserwacji wynosi nie-
spelna 1% [1]. Nalezy wiec podkresli¢, ze w diagno-
styce PE warto$¢ kliniczng maja tylko prawidlowe ste-
zenia D-dimeréw. Testy dla oznaczania stezenia
D-dimeréw, ktére mozna stosowac w strategii wyklu-
czenia PE musza wykazywac jednak bardzo wysoka
czulo$c¢ i negatywna warto$¢ predykcyjna (NPV, ne-
gative predictive value), aby unikna¢ wynikoéw fatszy-
wie ujemnych [1]. Wéweczas, niestety swoistos¢ testu
zwykle obniza si¢. Stezenie D-dimeréw, jako specy-
ficznych produktéw rozpadu fibryny, jest podwyzszo-
ne réwniez w wielu sytuacjach klinicznych innych
niz zylna choroba zakrzepowo-zatorowa (VTE, veno-
us thromboembolism), na przyktad u pacjentéw ho-
spitalizowanych z innych przyczyn [3, 4], w starszym
wieku [5-7], u chorych z nowotworami zto§liwymi [8],
a takze u kobiet w cigzy [9]. Badania potwierdzajace
przydatno$c¢ strategii diagnostycznych PE z wykorzy-
staniem D-dimer6w obejmowaly przede wszystkim
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pacjentéw niehospitalizowanych (out-patients) 10, 11].
Natomiast u chorych hospitalizowanych, zwykle
z wieloma chorobami wspélistniejacymi, wedtug do-
stepnych danych, test ten ma mie¢ niska swoistosé
i wysoka NNT (number-needed-to-tveat, liczbe nie-
zbedna do poddania testowi); NNT okresla tutaj licz-
be pacjentéw, u ktorych trzeba oznaczy¢ stezenie
D-dimeréw, aby wykluczy¢ jeden przypadek PE,
NNT jest nawet 10 razy wyzsza u pacjentéw ,,szpi-
talnych” niz w populacji ogélnej (30 v. 3,1) [4]. Przy-
datno$¢ D-dimer6w w procesie diagnostycznym PE
w tej grupie jest wiec kwestionowana, chociaz sto-
pien bezpieczenstwa w wykluczaniu PE pozostaje
wysoki [3, 12]. Niemniej jednak rozpoznanie r6zni-
cowe PE u pacjentéw leczonych w szpitalu, szcze-
gblnie z r6znymi chorobami ptuc, w tym z nowo-
tworami ztosliwymi, jest trudne i mozliwos¢ wyko-
rzystania D-dimeréw bytaby bardzo przydatna. Pro-
ponowanym przez niektérych badaczy sposobem
zwiekszenia swoistosci D-dimeréw w diagnostyce
VTE jest ocena wskaznika D-dimery/fibrynogen.
Pacjenci z ostrym PE mieliby mie¢ ten wskaznik wy-
zszy niz pacjenci bez VTE. Wedlug Kuchera i wsp.
warto$¢ przekraczajaca 1000jest bardzo swoista dla
PE [13]. U chorych z nowotworami zlosliwymi,
u ktérych stezenie fibrynogenu jest czesto podwyz-
szone [14-16], wskaznik D-dimery/fibrynogen po-
winien byé¢ nizszy, co potencjalnie mogltoby by¢
przydatne w réznicowaniu przyczyn wzrostu ste-
zenia D-dimeréw w tej populacji.

Celem prezentowanej pracy byla: 1. ocena od-
setka prawidtowych wynikéw testu mierzacego ste-
zenie D-dimerow wéréd pacjentéw z r6znymi cho-
robami phuc; 2. por6wnanie wskaznika D-dimery/
/fibrynogen u chorych z ostra PE i z nowotworami
zlosliwymi pluca.
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Materiat i metody

Material pracy stanowilo 619 kolejnych pa-
cjentéw III Kliniki Choréb Ptuc i Kliniki Choréb
Wewnetrznych Klatki Piersiowej Instytutu Gruz-
licy i Choréb Pluc w Warszawie w wieku 54,9 roku
(= 15,4), u ktérych wykonano oznaczenie stezenia
D-dimeréw i fibrynogenu w czasie hospitalizacji.
Wsréd nich u 172 (27%) chorych rozpoznawano
nowotwor ztosliwy ptuc: u 26 drobnokomérkowe-
go raka ptuca (SCLC, small cell Iung cancer) iu 142
niedrobnokomoérkowego raka pluca (NSCLC, non-
small cell lung cancer) oraz u 4 inne typy nowo-
tworow zlosliwych pluca, u 65 (10%) przewlekla
obturacyjng chorobe ptuc (POChP) w okresie za-
ostrzenia i u 39 (6%) pacjentéw zapalenie pluc.
W 28 (4%) przypadkach stwierdzano chorobe ukla-
dowa tkanki tacznej z zajeciem pluc. Ostra VTE
zdiagnozowano u 96 (15%) pacjentéw, a przebyty
epizod VTE u 70 (11%) chorych. Pozostate rozpo-
znania zawarto w tabeli 1. W czasie prowadzenia
obserwacji w Instytucie Gruzlicy i Choréb Pluc nie
stosowano rutynowo profilaktyki przeciwzakrze-
powej u pacjentéw leczonych zachowawczo. Roz-
poznania zatorowosci ptucnej stawiano na podsta-
wie wynikéw badan obrazowych: angiografii tet-
nicy ptucnej w tomografii komputerowej lub scyn-
tygrafii perfuzyjnej ptuc. Zakrzepice zylna diagno-
zowano, wykorzystujgc ultrasonografie zylna.

Pomiary stezenia D-dimeréw i fibrynogenu
przeprowadzono w prébkach krwi pobranych od
pacjentéw Srednio w 4. = 4 dniu hospitalizacji.
Wykonywano je bezposrednio po pobraniu prébki

Tabela 1. Rozpoznania choroby podstawowej u 619
pacjentow

Table 1. Underlying diagnosis in 619 patients

Rozpoznanie Liczba chorych (%)

Diagnosis Number of patients (%)
Nowotwor ptuc/Lung neoplasm 72 (27%)
Ostra VTE/VTE acute 96 (15%)
Przebyta VTE/VTE past 70 (11%)
POChP/COPD 65 (10%)
Zapalenie ptuc /Pneumonia 39 (6%)
Sarkoidoza lub samoistne wtéknienie ptuc/ 30 (5%)
/Sarcoidosis or pulmonary fibrosis

Choroby uktadowe tkanki tacznej/ 28 (4%)
/Connective tissue diseases

ARDS 5(0,8%)
Inne/Others 114 (18%)

POChP (COPD, chronic obstructive pulmonary disease) — przewlekta obturacyjna choro-
ba ptuc; VTE (venous thromboembolism) — zylna choroba zakrzepowo-zatorowa; ARDS
(acute respiratory distress syndrome) — zesp6t ostrej niewydolno$ci oddechowej

krwi od pacjenta. U czesci chorych oznaczenia
wykonywano w pierwszym dniu pobytu w szpita-
lu, ale u wszystkich chorych juz po kwalifikacji do
hospitalizacji.

Stezenie D-dimeréw oznaczano w osoczu testem
,»szybkiego” badania ELISA (enzyme-linked immusor-
bent assay), VIDAS D-dimer New, bioMerieux, Fran-
cja, na ilosciowym analizatorze automatycznym. Za
warto$¢ odciecia uznano, zgodnie z zaleceniem pro-
ducenta, stezenie D-dimeréw 500 ng/ml.

Stezenie fibrynogenu oznaczano metoda ilo-
$ciowa oparta na metodzie von Claussa (system IL
Coagulation System) z zakresem normy 2,2-4,9 g/1.

Zanalizowano odsetek prawidlowych wyni-
kow testu w catej grupie chorych oraz w podgru-
pie z wylaczeniem pacjentéw z ostrg VTE. Zbada-
no rowniez rozklad stezen D-dimeréw w przedzia-
tach wiekowych, dzielac obserwowana populacje
z zachowaniem proporcji liczbowych na kwarty-
le: do 45 lat (118 os6b), 45-58 (112 oséb), 59-67
lat (120 os6b) i powyzej 67. roku zycia (105 0s6b).
Poréwnania oceniano testem Wilcoxona dla zmien-
nych niezaleznych. Sprawdzono tez zaleznos$¢ ste-
zenia D-dimeréw od wieku w tescie korelacji Spe-
armana.

Stezenia D-dimer6w oraz wskaznik D-dimery/
/fibrynogen podawano jako $rednig z odchyleniem
standardowym (SD, standard deviation) oraz media-
ny z zakresem wartosci. Stezenia D-dimeréw oraz
wskaznik D-dimery/fibrynogen w analizowanych
podgrupach poréwnywano réwniez testem Wilco-
xona dla zmiennych niezaleznych. Istotno$¢ staty-
styczna uznawano dla wartosci p < 0,05. Analizy
wykonywano za pomoca programu STATSOFT.

Wyniki

Srednie stezenie D-dimer6w w badanej grupie
bylto wyraznie wyzsze niZ norma sugerowana przez
producenta testu i wynosito 1956 * 3691 ng/ml,
a mediana 842 ng/ml (45-35 678) ng/ml. Stezenia
prawidlowe (< 500 ng/ml) stwierdzono u 226/619
pacjentow (37%). Jesli z obserwowanej grupy wy-
tgczono pacjentéw z ostra VTE, to odsetek prawidto-
wych wynikéw wynosil 43% (225/523). Stezenie
D-dimeréw nie ré6znito sie istotnie w r6znych gru-
pach wiekowych, chociaz zaobserwowano tenden-
cje do wyzszego Sredniego stezenia D-dimeréw
w podgrupie chorych powyzej 67. roku zycia (p = 0,08)
(ryc. 1). Nieprawidlowe stezenie D-dimeréw, prze-
kraczajace 500 ng/ml, stwierdzono istotnie czesciej
u pacjentéw powyzej 67. roku zycia w poréwnaniu
z pozostalymi grupami wiekowymi (p = 0,03).

Nie znaleziono zalezno$ci pomiedzy steze-
niem D-dimeréw a czasem trwania hospitalizacji.
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Rycina 1. Srednie stezenie D-dimeréw w zaleznosci od wieku u 619 pacjentéw z réznymi chorobami pluc

Figure 1. Mean D-dimer concentration dependent on age in 619 patients with different lung diseases

Tabela 2. Srednie i mediany stezenia D-dimeréw w osoczu krwi w zaleznosci od rozpoznania u 619 pacjentow z réznymi

chorobami ptuc

Table 2. Mean and median concentration of plasma D-dimer dependent on diagnesis in 619 patients with different lung diseases

Rozpoznanie Srednia Mediana (zakres)
Diagnosis Mean + SD Median (range) [ng/ml]
Zapalenie ptuc/Pneumonia 2214 + 2950 1118 (99-23 133)
Nowotwor ptuc/Lung neoplasm 1785 + 1990 941 (91-21 977)
Sarkoidoza lub samoistne wtdknienie ptuc/Sarcoidosis or pulmonary fibrosis 518 + 884 512 (45-1270)
ARDS 7491 + 17 886 1950 (1041-19 483)
Przebyta VTE/VTE past 728 + 2532 305 (62-10 509)
Ostra VTE/VTE acute 5151 + 5867 2884 (249-35 678)
Choroby tkanki tacznej/Connective tissue diseases 1324 + 1689 880 (191-6155)
POChP/COPD 527 + 575 436 (70-1559)
Inne/Other 1218 + 2954 542 (50-9711)

Wyjasnienie skrétéw pod tabelg 1

Analizujac stezenia D-dimeréw w zaleznoéci
od postawionego rozpoznania klinicznego, nie wy-
kazano istotnych statystycznie r6znic miedzy pod-
grupami, chociaz $rednie stezenia D-dimeréw
wéréd chorych na POChP oraz sarkoidoze lub sa-
moistne wi6knienie ptuc nieznacznie przekracza-
ty 500 ng/ml, a w zespole ostrej niewydolnosci od-
dechowej (ARDS, acute respiratory distress syndro-
me) siegaly nawet 7500 ng/ml (tab. 2, ryc. 2). Ze
wzgledu na istotne r6znice w liczebnosci podgrup,
a takze matq liczebnos¢ niektérych z nich, porow-
nano rowniez mediany stezenia D-dimeréw (ryc.
3). Najwyzsza mediane stezenia D-dimeréw (2884
ng/ml; p < 0,001) stwierdzono u pacjentéw z ostra
VTE, z ktérych u jednego wykazano stezenie prze-

kraczajgce 35 000 ng/ml. Bardzo wysokie stezenia,
bliskie lub przekraczajace 20 000 ng/ml zaobser-
wowano réwniez u niektérych chorych z nowotwo-
rami zlos§liwymi, zapaleniem pluc i ARDS (tab. 2).
W grupie pacjentéw z ARDS, w zadnym przypad-
ku nie stwierdzono prawidtowego wyniku D-dime-
ru, a w podgrupach nowotworéw ztosliwych i za-
palenia ptuc odsetek prawidtowych stezen D-dime-
réw wynosit odpowiednio 25% (43/172) i 28% (11/
/39). Warto zaznaczy¢, ze tylko u 1 z 26 (3%) cho-
rych na SCLC wykryto stezenie D-dimeréw < 500
ng/ml. Czestosé prawidtowych wartosci w pozosta-
tych podgrupach wynosita: w chorobach tkanki
tacznej 28% (8/28), w POChP 49% (32/65), a u pa-
cjentéw z sarkoidoza lub samoistnym wléknieniem
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Rycina 2. Srednie stezenia D-dimeréw w zaleznosci od rozpoznania u 619 pacjentdw z réznymi chorobami ptuc
Figure 2. Mean concentration of plasma D-dimer dependent on diagnosis in 619 patients with different lung diseases
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Rycina 3. Mediany stezenia D-dimeréw w zalezno$ci od rozpoznania u 619 pacjentéw z réznymi chorobami ptuc
Figure 3. Median concentration of plasma D-dimer dependent on diagnosis in 619 patients with different lung diseases
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pluc 56% (17/30). Natomiast u chorych z przebyta
VTE az w 74% (52/70) stezenie D-dimeréw bylo
W normie.

U jednego z pacjentéw z ostra VTE stezenie
D-dimeréw wynosito 249 ng/ml. Byl to chory z PE,
u ktérego trudno bylo okreslié moment wystapie-
nia pierwszych objaw6éw. Czulo$¢ D-dimeréw dla
ostrej VTE w obserwowanej grupie mozna bylo
wiec oszacowac na 99%.

Oceniajac wskaznik D-dimery/fibrynogen, stwier-
dzono, ze byl on istotnie wyzszy w podgrupie ostrej
VTE w poréwnaniu z podgrupa raka ptuca — odpo-
wiednio 808 + 688 i 289 + 260; p < 0,001. Sugero-
wang przez Kuchera i wsp. warto$¢ odciecia 1000
przekroczyto 29% (28/96) pacjentéw z ostrg VTE.
Natomiast u wszystkich chorych na nowotwér ztosli-
wy pluca wskaznik ten byt ponizej granicy 1000.

Omodwienie

W badanej grupie chorych hospitalizowanych
z powodu choréb ptuc stwierdzono stosunkowo
wysoki odsetek prawidtowych wartosci D-dime-
réw. W dwéch prospektywnych pracach oceniaja-
cych strategie diagnostyczna PE z okre$leniem KP
i pomiarem stezen D-dimeréw u pacjentéw hospi-
talizowanych wykazano bezpieczenstwo takiego
postepowania [17, 18]. W ciggu nastepnych 3 mie-
siecy u zadnego z pacjentéw z wykluczonym w ten
spos6b PE i nieleczonych przeciwzakrzepowo nie
wystapil epizod VTE (czestosé odpowiednio 0%,
95% CI [confidence interval] 0-4,9% i 0%, 95% CI
0-6,7%). Jednak prawidlowe stezenie D-dimeréw
stwierdzono tylko u odpowiednio 10% i 3% z ba-
danych pacjentéw, u ktérych nie potwierdzono PE.
W poréwnaniu z chorymi obserwowanymi przez
autorow niniejszej pracy, pacjenci w cytowanych
badaniach byli jednak nieco starsi (54,9 v. 61 lat
i 71 lat), przy czym w pierwszym z nich 19% pa-
cjentéw przebyto w niedalekiej przesztoéci zabieg
chirurgiczny. W badaniu o akronimie CHRISTO-
PER, w ktérym oceniano strategie diagnostyczna
PE z wykorzystaniem D-dimeréw w réznych po-
pulacjach chorych stwierdzono podobnie czesto
(35%) prawidlowe stezenie D-dimeréw. Srednia
wieku pacjentéw w tym badaniu wynosita, podob-
nie jak w analizowanej grupie, 53 lata. Jednak tyl-
ko 18% z nich byto hospitalizowanych [17].

Jednym z powodéw wysokiego odsetka prawi-
dtowych wynikéw oznaczenia stezenia D-dimeréw
wéréd opisywanych chorych byt najprawdopodob-
niej ich relatywnie mtody wiek. Tak tez mozna ttu-
maczy¢ brak istotnej korelacji stezenia D-dimeréw
z wiekiem w analizowanej populacji. Chorzy po-
wyzej 70. roku zycia stanowili niespelna 20% ba-

danej grupy. Z danych opublikowanych przez Har-
pera i wsp. wynika, ze swoisto§¢ D-dimeréw
(VIDAS) w rozpoznawaniu VTE obnizata sie z okolo
70,5% u os6b ponizej 40. roku zycia do 4,5%
u chorych starszych niz 70 lat [18]. U wiekszosci
z nich stezenie D-dimeréw byto wiec podwyzszone
z powodéw innych niz VTE. W pracy Miron i wsp.
z oSrodka genewskiego, w ktérej §rednia wieku ho-
spitalizowanych pacjentéw wynosita 74 lata, tyl-
ko 7% mialo prawidtowe (< 500 ng/ml) stezenie
D-dimeréw, oznaczane rowniez testem VIDAS [4].

W badanym materiale wlasnym nieprawidlo-
wo wysokie stezenia D-dimeréw byty najprawdo-
podobniej zwigzane raczej z obecnoscia nasilone-
go stanu zapalnego niz z zaawansowanym wie-
kiem. Obserwacje te moze potwierdzaé¢ brak pra-
widlowych wynikéw u chorych z ARDS i stosun-
kowo niski odsetek prawidlowych wynikéw u pa-
cjentéw z zapaleniem ptuc. Podwyzszone stezenie
D-dimeréw u 3/4 chorych na raka pluca byto nato-
miast spowodowane najprawdopodobniej aktyw-
noscia samego procesu nowotworowego. Znane sg
doniesienia o wykorzystaniu D-dimeréw, jako mar-
kera aktywnosci raka ptuca. Nie mozna wykluczy¢,
ze bardzo wysokie wartoéci D-dimeréw mogly by¢
zwigzane z rozwijajacym sie zespolem rozsianego
krzepniecia wewnatrznaczyniowego (DIC, dissemi-
nated intravascular coagulation) u czeéci z tych
chorych. Jednak u Zadnego pacjenta nie rozpozna-
no jawnego klinicznie DIC. Wydaje sie takze, ze
wéréd chorych z rakiem ptuca stezenie D-dimeréw
moze zaleze¢ réwniez od typu histologicznego no-
wotworu. Prawidlowe stezenie stwierdzono tylko
u 3% chorych na SCLC i azu 30% chorych na NSCLC.

Komentarza wymaga czesto$¢ prawidtowych
stezen D-dimeréw réowniez w poszczego6lnych
podgrupach. U chorych na POChP w badaniu
CHRISTOPER 2-krotnie rzadziej niz w naszej ob-
serwacji stwierdzono prawidtowe stezenie D-dime-
réw (26% v. 49%) [17]. Trudno zinterpretowac taka
r6znice. By¢ moze pacjenci z badania CHRISTOPER
stanowili nieco inna populacje chorych na POChP,
u ktérych podejrzewano PE. W badaniu holender-
skim stwierdzono réwniez 2-krotnie rzadziej niz
w materiale wlasnym prawidlowe stezenie D-dime-
réow u chorych na nowotwory zlosliwe (12%
v. 25%) [17]. Natomiast Ten Wolde i wsp. wykaza-
li, ze prawidtowe stezenie D-dimeréw dotyczylo 64
(29%) z 217 opisywanych przez nich chorych na
nowotwory [19], a wiec uzyskali wyniki podobne,
jak w opisywanej grupie.

Komentarza wymaga ré6wniez bardzo wysoka,
bo siegajaca ponad 75%, czesto$¢ prawidtowych
wynikéw D-dimeréw u pacjentéw z przebyta VTE.
W badaniu CHRISTOPER tylko u 27% chorych
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z wywiadem VTE stwierdzono stezenie D-dimeréw
ponizej normy. Ale juz w pracy Palaretiego i wsp.
(PROLONG), w ktérej sprawdzano przydatnosé
D-dimer6éw w ocenie ryzyka nawrotu VTE, prawidlo-
we wyniki stwierdzono u 64% pacjentéw w mie-
sigc po odstawieniu leczenia przeciwzakrzepowe-
go [20]. W doniesieniu tym wykazano, ze ryzyko
nawrotu VTE bylo istotnie nizsze, gdy stezenie
D-dimeréw byto prawidlowe. Tak wiec, wysoki od-
setek prawidtowych wynikéw stezenia D-dimeréw
u chorych z przebyta VTE w niniejszym materia-
le, pozwala na rozwazenie szerokiej implementa-
cji nowego wskazania dla oznaczania stezenia
D-dimeréw, jakim jest szacowanie ryzyka nawro-
tu VTE przy podejmowaniu decyzji o zakoniczeniu
wtérnej profilaktyki przeciwzakrzepowej [1, 21].

W analizowanej przez autoré6w grupie pacjen-
téw z chorobami pluc leczonych w szpitalu zwra-
ca uwage wyraznie wieksza czesto$¢ prawidlowych
stezenn D-dimeréw w poréwnaniu z publikowany-
mi danymi o innych grupach chorych hospitalizo-
wanych. Moze to oznacza¢, ze wyselekcjonowana
populacja pacjentéw z chorobami ptuc ma czesciej
prawidlowe stezenia D-dimeréw niz ogélna popu-
lacja hospitalizowanych chorych, szczegélnie z po-
dejrzeniem VTE. Jest to o tyle interesujace, ze mimo
niskiej swoisto$ci i bardzo wysokiej NNT D-dimeréw
u pacjentéw szpitalnych w cytowanych publika-
cjach, nadal negatywna warto$¢ predykcyjna i czu-
tos¢ tego testu pozostawaly bardzo wysokie.

Czestsze prawidlowe wyniki oznaczania
D-dimeréw w grupie badanej nie byly spowodowane
mniejsza czuloscia testu, gdyz oznaczenia wykony-
wano testem VIDAS D-dimer, kt6ry najczesciej wy-
korzystywano réwniez w innych pracach. Poza tym
odsetek wynikéw fatszywie ujemnych w ostrej VTE
byt znikomy. Poniewaz w okresie obserwacji nie
stosowano w Instytucie Gruzlicy i Choréb Pluc ru-
tynowo profilaktyki przeciwzakrzepowej u pacjen-
téw na oddziatach niezabiegowych, kolejny powdéd
nizszych stezen D-dimeréw, jakim jest stosowanie
heparyn, nie moze by¢ brany pod uwage.

Ciekawg propozycja podwyzszania swoistosci
metody w diagnostyce VTE wydawaé sie moze
ocena wskaznika D-dimery/fibrynogen. U chorych
badanych przez autoréw wskaznik ten byt istotnie
wyzszy u pacjentéw z ostra VITE w poréwnaniu
z chorymi na nowotwory zlosliwe. Potwierdza to
spostrzezenia innych autoréw, w ktérych wykaza-
no stosunkowo niskie stezenia fibrynogenu w sto-
sunku do D-dimeréw w VTE. Zjawisko to jest spo-
wodowane najprawdopodobniej znaczna akty-
wacja uktadu krzepniecia i zuzyciem fibrynogenu
przy wzmozonej aktywnosci fibrynolitycznej ma-
nifestujacej sie wysokimi stezeniami D-dimeréw.

Natomiast wysokie stezenie fibrynogenu w nowo-
tworach najpewniej jest zwiazane z aktywno$cia
samego procesu nowotworowego i dodatkowo réw-
niez z pozanaczyniowa generacja fibryny, czemu
towarzyszy wzmozona aktywno$¢ fibrynolityczna
[16]. Sugerowana przez Kuchera i wsp. warto$¢ in-
deksu D-dimery/fibrynogen przyjeta jako 1000
przekroczylo w jego materiale 25,7% chorych z ostra
VTE [13], a w niniejszym materiale — 29%. Ozna-
cza to jednak, ze u ponad 2/3 pacjentéw z potwier-
dzonym obiektywnie VTE wartos¢ tego wskaznika
byla ponizej tej granicy. Potencjalna przydatnosc
kliniczna tego spostrzezenia jest wiec watpliwa.
Najprawdopodobniej w szczeg6lnej populacji
hospitalizowanych pacjentéw, jaka sa chorzy ze
schorzeniami uktadu oddechowego, przydatnosé
D-dimeréw w diagnostyce PE moze by¢ wyraZnie
wyzsza, a NNT istotnie nizsze niz u hospitalizo-
wanych chorych szpitali wielospecjalistycznych.
Mozliwos¢ wykorzystania tego testu dla wyklucza-
nia PE u pacjentéw z chorobami ptuc bytaby szcze-
g6lnie atrakcyjna dla chorych z przeciwwskazania-
mi do podania §rodkéw kontrastowych, na przy-
ktad z niewydolno$cia nerek, ale r6wniez pozwa-
lataby ograniczy¢ koszty badan obrazowych. Ta-
kie wnioski wymagajg jednak potwierdzenia w pro-
spektywnych badaniach klinicznych, podobnie jak
mozliwosé¢ wykorzystania wskaznika D-dimery/fibry-
nogen w diagnostyce réznicowej ostrego PE szcze-
go6lnie u chorych na nowotwory ztosliwe pluca.

Whioski

1. Prawidlowe stezenie D-dimeréw stwierdza sie
u ponad 40% pacjentéow z chorobami pluc ho-
spitalizowanych w wyspecjalizowanym osrod-
ku pulmonologicznym, co wskazuje na poten-
cjalnie lepsza niz sugerowano dotychczas, przy-
datno$¢ testu w wykluczeniu PE w tej populacii.

2. Wskaznik D-dimery/fibrynogen jest istotnie
wyzszy u chorych z ostra VTE nizZ u pacjen-
téw z nowotworami ztosliwymi pluca, jednak
znaczenie kliniczne tego parametru wymaga
dalszych badan.
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