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Zmiany w tomografii komputerowej pfuc o wysokiej rozdzielczosci
u chorych na idiopatyczne tetnicze nadcisnienie ptucne

— powigzanie z parametrami hemodynamicznymi

I znaczenie rokownicze

Abnormalities in high-resolution computed tomography of the lungs
in patients with idiopathic pulmonary arterial hypertension — correlation
with hemodynamic parameters and prognostic significance

Abstract
Introduction: The risk stratification in idiopathic pulmonary arterial hypertension (IPAH) patients is currently based on
haemodynamic and functional parameters as well as serum biomarker concentrations. Until now the importance of changes
appearing in high-resolution computed tomography (HRCT) of the lungs of patients with IPAH has not been investigated.
Material and methods: Lung HRCT scans were analysed retrospectively in 48 IPAH patients (patients): 37 women, 11 men,
mean age 41 = 15 years.
Results: Focal ground-glass opacifications (FGG) were found in 12 patients (25%), and centrilobular nodules (CN) were
found in 8 patients (17%). In the remaining 58% of patients HRCT revealed no changes (N). Significantly lower stroke volume
was found in the CN group (41.0 = 8.5 ml) compared to 60.8 = 15.1 ml in the FGG group and 58.1 = 18.0 ml in the N group
(p = 0.03). Right atrial pressure was significantly higher in the CN group (12.2 = 4.86 mm Hg) than in the FGG group (6.9 =
3.9 mm Hg) and the N group (7.6 = 5.3 mm Hg), p = 0.047. The presence of nodules was combined with considerably
increased risk of death, both in univariate analysis (HR 5.35, 95% CI: 1.16-24.7, p = 0.03) and in multivariate analysis
(HR 6.98, 95% CI: 1.41-34.59, p = 0.02). Ground-glass opacifications correlated neither with haemodynamic nor functional
indexes, and were of no prognostic significance.
Conclusions: The presence of centrilobular nodules in lung HRCT scans of IPAH patients was combined with more severe
haemodynamic compromise and was an independent negative prognostic indicator.
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Streszczenie
Wstep: Prognozowanie diugosci przezycia chorych na idiopatyczne ptucne nadci$nienie tetnicze (IPAH) oparte jest gtéwnie
na wskaznikach hemodynamicznych, czynnosciowych oraz na stezeniu biomarkeréw. Znaczenie zmian stwierdzanych
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w obrazie tomografii komputerowej klatki piersiowej o wysokiej rozdzielczosci (TKWR) nie byto dotychczas badane.
Materiat i metody: Retrospektywnej analizie poddano badanie TKWR klatki piersiowej 48 chorych na IPAH: 37 kobiet
i 11 mezczyzn w wieku 41 = 15 lat.

Whyniki: W 12 przypadkach (25%) stwierdzono zacienienia o typie matowej szyby, w 8 przypadkach (17%) — guzki
wewnatrzzrazikowe, w pozostatych przypadkach (58%) obraz TKWR klatki piersiowej byt prawidiowy. Obecno$é guzkdw
wewnatrzzrazikowych wigzata sig z istotnie gorszymi parametrami hemodynamicznymi: nizsza objetoscia wyrzutowa serca
(guzki 41,0 = 8,5 ml; matowa szyba 60,8 = 15,1 ml; prawidiowy obraz TKWR 58,1 + 18,0 ml; p = 0,03) i wyzszym
ci$nieniem w prawym przedsionku serca (guzki 12,2 = 4,86 mm Hg; matowa szyba 6,9 = 3,9 mm Hg; prawidfowy obraz
TKWR 7,6 = 5,3 mm Hg; p = 0,047). W grupie chorych z guzkami stwierdzono znacznie podwyzszone ryzyko zgonu
w analizie jednoczynnikowej (HR 5,35; 95% ClI: 1,16-24,7; p = 0,03) i w analizie wieloczynnikowej (HR 6,98; 95% Cl: 1,41-
-34,59; p = 0,02). Obecnos¢ zacienien typu matowej szyby nie wykazywata istotnych powiazan z wielko$cig parametréw
hemodynamicznych, nie miafa tez istotnego znaczenia rokowniczego.

Whioski: Guzki wewnatrzzrazikowe, opisywane w badaniu TKWR klatki piersiowej u chorych na IPAH, byty skojarzone
z niekorzystnym profilem hemodynamicznym i wykazywaly niezalezny od innych czynnikéw negatywny wptyw na przezycie.

Stowa kluczowe: idiopatyczne tetnicze nadcisnienie ptucne, tomografia komputerowa o wysokiej rozdzielczo$ci, rokowanie

Wstep

Badanie tomografii komputerowej (TK) klatki
piersiowej w opcji naczyniowej (angio-TK) i w mo-
dule o wysokiej rozdzielczosci (TKWR) jest nie-
zwykle przydatne w trakcie diagnostyki réznico-
wej nadci$nienia plucnego [1, 2]. Wypelnienie tet-
nic ptucnych kontrastem pozwala na uwidocznie-
nie zmniejszenia ich §wiatla przez materiat zato-
rowy lub ucisk z zewnatrz, TKWR umozliwia po-
nadto identyfikacje chorych z ptucna patologia, na
przykltad wiéknieniem sr6dmiazszowym jako przy-
czyng rozwoju nadci$nienia plucnego [1, 2]. Wy-
nik badania TK klatki piersiowej jest tez niezbed-
ny do ustalenia rozpoznania idiopatycznego ptuc-
nego nadci$nienia tetniczego (IPAH, idiopathic pul-
monary arterial hypertension), ktore jest diagnozg
stawiang poprzez wykluczenie innych postaci nad-
ci$nienia plucnego o znanej przyczynie [1, 2]. Wie-
dza na temat wptywu IPAH na obraz TKWR klatki
piersiowej jest nieusystematyzowana. Wiadomo, ze
IPAH moze powodowac niejednorodno$¢ wskazni-
ka ostabiania promieniowania w obrebie pluc, przy-
bierajgca postac zacienien o typie matowej szyby lub
guzkow wewnatrzzrazikowych [3, 4]. Powiazanie
tych zjawisk z parametrami czynno$ciowymi ukla-
du oddechowego, gazometrycznymi krwi, parame-
trami hemodynamicznymi, obrazem klinicznym
oraz dlugoscia przezycia u chorych na IPAH nie bylo
do tej pory badane.

Materiat i metody

Badana populacje stanowito 48 chorych na
IPAH, ktérzy w latach 1998-2006 byli hospitali-
zowani w Klinice Choréb Wewnetrznych Klatki
Piersiowej Instytutu Gruzlicy i Choréb Pluc
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(IGiChP) w Warszawie. Rozpoznanie IPAH opierato
sie na stwierdzeniu $redniego ci$nienia spoczyn-
kowego w tetnicy plucnej powyzej 25 mm Hg
w pomiarze bezposrednim oraz na wykluczeniu in-
nych przyczyn nadci$nienia ptucnego [1, 2]. Ana-
liza badan TK klatki piersiowej stanowita czes$¢ re-
trospektywnego badania przeprowadzonego
w wymienionej klinice, ktérego gléwnym celem
byto okreslenie nieprawidtowosci wystepujacych
w badaniach czynnosciowych uktadu oddechowe-
go (PFT, pulmonary function testing) u chorych na
IPAH. Badania TKWR klatki piersiowej wykony-
wano w Zakladzie Radiologii IGiIChP, w okresie od
lutego 1998 roku do sierpnia 2006 roku. Do kwiet-
nia 2003 roku przeprowadzano je przy uzyciu jed-
norzedowego spiralnego aparatu Picker PQ 2000,
od kwietnia 2003 roku — szesnastorzedowym apa-
ratem Somatom Sensation 16 firmy Siemens.
Wszystkie klisze poddano ponownej ocenie do-
$wiadczonego radiologa, ktéry poszukiwal ewen-
tualnych zmian ptucnych.

7 dokumentacji medycznej tych chorych uzy-
skano rowniez miedzy innymi wyniki PFT, bada-
nia hemodynamicznego, badania gazometryczne-
go arterializowanej krwi wloéniczkowej oraz wy-
nik 6-minutowego testu chodu, wykonanych
w podobnym czasie jak badanie TKWR i w poréw-
nywalnym stanie klinicznym chorych, a takze uzy-
skano klase czynnosciowa wedtug World Health
Organization (WHQO) oraz dane dotyczace czasu
trwania choroby w momencie wykonania TKWR
klatki piersiowej i przezycia chorych od wykona-
nia tego badania do dnia zakonczenia obserwac;ji
— to jest do 8 stycznia 2007 roku.

Wynik badania hemodynamicznego jednocze-
snego z badaniem TKWR klatki piersiowej dostep-
ny byt u 37 chorych (77%) z badanej grupy. Od-
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step miedzy cewnikowaniem serca a TKWR klatki
piersiowej wynosit 31 = 37 dni. Odstep miedzy
PFT a TKWR klatki piersiowej wynosit 15 = 19 dni.
Badania spirometryczne i pletyzmograficzne wraz
z pomiarem oporu oskrzelowego przeprowadzono
u wszystkich chorych, oznaczenie zdolnosci dy-
fuzyjnej ptuc dla tlenku wegla u 45 chorych, a po-
miar podatno$ci statycznej tkanki ptucnej u 33 cho-
rych. Za dolne granice wartosci prawidtowych
(DGN) uznawano te, ktére odpowiadaja 5. percenty-
lowi w rozktadzie parametru w zdrowej populacji [5].
Dla oceny warto$ci prognostycznej wskaznika roz-
decia ptuc RV/TLC postuzono sie krzywa ROC, na
podstawie ktérej wyznaczono jako najbardziej przy-
datng warto$¢ 103,88% wartosci naleznej (AUC, area
under curve — 0,59; 95-procentowy przedziat ufno-
sci [CL, confidence interval]: 0,40-0,78).

Baze danych oraz wszystkie obliczenia wyko-
nano za pomoca oprogramowania komputerowego
STATISTICA 6.0 firmy StatSoft. Wyniki przedsta-
wiono jako $rednie arytmetyczne + odchylenie stan-
dardowe, chyba Ze w tekscie zaznaczono inacze;j.
Do poréwnan czesto$ci wystepowania cech jako-
sciowych w grupach uzyto testu chi-kwadrat Pear-
sona. Do poréwnan miedzy grupami uzyto testu jed-
noczynnikowej analizy wariancji (ANOVA) lub jej
nieparametrycznego odpowiednika — testu Kruska-
la-Wallisa oraz testéw post-hoc: testu Tukeya lub
testu wielokrotnych poréwnan srednich rang dla
wszystkich préb. Analize przezycia dla catej grupy
wykonano metodg Kaplana-Meiera. Czas przezycia
liczono od daty wykonania TKWR klatki piersiowej
do konica obserwacji. Ten moment wyznaczaty:
dzieni 8 stycznia 2007 roku dla chorych dozywaja-
cych do tego dnia, data ostatniego kontaktu z pa-
cjentami, ktérych dalszy los byl nieznany, data ope-
racji przeszczepienia ptuc (obserwacje te traktowa-
no jako uciete z datg operacji, niezaleznie od jej osta-
tecznego wyniku), zgon chorego (tylko te obserwa-
cje traktowano jako kompletne). Do poréwnania dtu-
gosci przezycia chorych w grupach uzyto testu
Coxa-Mantela. Analize jedno- i wieloczynnikowa
czynnikéw wplywajacych na czas przezycia oparto
na modelu proporcjonalnego ryzyka Coxa. Za sta-
tystycznie istotng uznawano wartos¢ p < 0,05.

Wyniki

Miazsz ptucny w opcji TKWR oceniono u 48 cho-
rych z IPAH — 37 kobiet i 11 mezczyzn w wieku
41 = 15 lat. U 12 chorych (25%) stwierdzono za-
cienienia typu matowej szyby. W 8 przypadkach
byly one zlokalizowane w obrebie ptuc w sposéb
nieregularny (ryc. 1A), a w pozostalych 4 zajmo-
waly obustronnie obszar przywnekowy (ryc. 1B).

U 8 chorych (17%) stwierdzono obecnos¢ guzkow
wewnatrzzrazikowych (ryc. 1C). W 4 przypadkach
zajmowaly one rownomiernie caly miazsz ptucny,
a w 4 pozostalych byly zlokalizowane nier6wno-
miernie. U zadnego chorego nie stwierdzono jedno-
czesnego wystepowania zacieniefnl typu matowej
szyby i guzkéw wewnatrzzrazikowych.

Podstawowe dane demograficzne i §rednie
warto$ci parametré6w hemodynamicznych oraz
poréwnanie ich miedzy grupami chorych z zacie-
nieniami typu matowej szyby (M), z guzkami we-
wnatrzzrazikowymi (G) i bez tych zmian (BZ)
przedstawiono w tabeli 1. Omawiane grupy nie
roznily sie w istotny sposéb w zakresie wieku, cza-
su trwania choroby, czesto$ci natogu palenia tyto-
niu ani statusu czynnoSciowego chorych.

Wykazano réwniez istotne réznice dotyczace
wynikéw badania hemodynamicznego. W grupie
chorych z guzkami wewnatrzzrazikowymi §rednia
warto$¢ sredniego cisnienia w prawym przedsion-
ku serca wynosita 12,2 (+ 4,9) mm Hg i byla istot-
nie wyzsza od $rednich warto$ci tego parametru
w grupach chorych z zacienieniami typu matowej
szyby i bez zmian w TKWR klatki piersiowej, kt6-
re wynosity odpowiednio: 6,9 (+ 3,9) mm Hgi 7,6
(= 5,3) mm Hg (ryc. 2A). U chorych z guzkami
wewnatrzzrazikowymi stwierdzono tez istotnie
mniejszg $rednia warto$¢ objetosci wyrzutowej
serca: 41,0 (= 8,5) ml w por6éwnaniu z grupa z za-
cienieniami typu matowej szyby: 60,8 (*+ 15,1) ml
i z grupa bez zmian w TKWR klatki piersiowej
58,1 (+ 18,0) ml (ryc. 2B).

Wyniki PFT, badan gazometrycznych arteria-
lizowanej krwi wlosniczkowej, 6-minutowego te-
stu chodu oraz poréwnanie ich miedzy grupami
chorych z zacienieniami typu matowej szyby (M),
z guzkami wewnatrzzrazikowymi (G) i bez tych
zmian (BZ) przedstawiono w tabeli 2. Nie stwier-
dzono istotnych ré6znic miedzy grupami w zakre-
sie érednich wartosci wskaznikéw PFT i gazome-
trii arterializowanej krwi wlo$niczkowe;j.

Sredni czas obserwacji od momentu wykonania
TKWR Kklatki piersiowej wynosit 38 = 23 miesiace,
rozpietos$c¢ 1,5 miesigca—8,2 roku. W tym czasie 13 cho-
rych zmarlo, u dalszych 3 wykonano przeszczepienie
pluc (we wszystkich przypadkach obserwacja ucieta
z datg operacji). Losy jednego pacjenta byly niezna-
ne, kontakt z nim stracono po uplywie 11 miesiecy
od daty badania. Skumulowane procenty przezywa-
jacych 1, 2, 3 i 5 lat wynosily odpowiednio: 98%
(95% CI: 94-100%), 95% (95% CI: 89-100%), 89%
(95% CI: 78-99%), 59% (95% CI: 38-80%).

Wskazniki przezycia chorych w zaleznosci od
obrazu TKWR przedstawiono na rycinie 3. Wyka-
zano istotnie krétszy czas przezycia chorych z guz-
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Rycina 1. Badanie TKWR klatki piersiowej u chorych z IPAH (A—-C). Zacienienia typu matowej szyby o nieregularnym rozkiadzie (A)
i zajmujgce obustronnie obszary przywnekowe (B); guzki wewnatrzzrazikowe (C); TKWR klatki piersiowej u chorej z nadci$nieniem ptucnym
zakrzepowo-zatorowym — perfuzja mozaikowa (D)

Figure 1. Chest HRCT images from patients with IPAH (A-C). Patchy (A) and perihilar (B) ground glass opacifications. Centrilobular nodules (C).
Chest HRCT image from patient with chronic thromboembolic pulmonary hypertension — mosaic perfusion (D)

kami wewnatrzzrazikowymi w poréwnaniu z cho-
rymi bez zmian w obrazie TKWR klatki piersiowej
(p = 0,03).

Niekorzystny wplyw obecnosci guzkéw we-
wnatrzzrazikowych w obrazie TKWR klatki pier-
siowej na przezycie potwierdzila jednoczynikowa
analiza przezycia. Wykazala réwniez negatywne
znaczenie rokownicze nastepujacych wskaznikow:
nizszych wartosci pojemnosci minutowej serca
ocenianej w czasie pierwszego cewnikowania, niz-
szych wartoéci pO, i Sa0O, arterializowanej krwi
wloéniczkowej oraz desaturacji wysitkowej powy-
zej 5%. Sposrod parametréw PFT istotny negatyw-
ny wplyw na rokowanie mialy: pojemnosé zycio-
wa (VC, vital capacity) < DGN, natezona objeto$é
wydechowa pierwszosekundowa (FEV,, forced
expiratory volume in one second) < DGN, tenden-

cja do rozdecia ptuc (RV, residual volume/TLC,
total lung capacity) > 103,88% wartosci naleznej,
zaburzona dystrybucja wentylacji (VA, alveolar
volume/TLC) < 0,85. Podsumowanie parametréow
istotnych prognostycznie umieszczono w tabeli 3.

Sposréd wylonionych parametréow o znacze-
niu rokowniczym najistotniejsza niezalezng war-
to$¢ prognostyczna w analizie wieloczynnikowej
miaty: RV/TLC > 103,88% warto$ci naleznej, pO,
< 60 mm Hg oraz obecno$¢ guzkéw wewnatrzzra-
zikowych (tab. 4).

Omodwienie

U 20 z 48 chorych w badaniu TKWR klatki
piersiowej stwierdzono zmiany pod postacia zacie-
nien typu matowej szyby (12 przypadkow) badz
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Tabela 1. Dane populacyjne oraz wyniki badania hemodynamicznego catej badanej grupy chorych z IPAH oraz w podgrupach
wyroéznionych w zaleznosci od obrazu TKWR klatki piersiowej. Wyniki przedstawiono jako warto$é srednia (odchyle-
nie standardowe), chyba Ze zaznaczono inaczej

Table 1. Demographic, clinical and hemodynamic data at the time of lungs HRCT for the whole study group and for subgroups
depending on the HRCT findings. Data are presented as mean value (standard deviation) unless otherwise stated

Parametr Cata grupa Grupa G Grupa M Grupa BZ Wartos¢ p
Parameter Whole group CN group FGG group N group P value
Wiek (lata) 41,3 (15,4) 34,7 (14,7) 43,5 (16,3) 42,3 (15,3) NS
Age (years)
Klasa WHO [N (%)] NS
WHO class

I 0

I 28 (60) 6 (75) 6 (50) 16 (59)

Il 17 (36) 2 (25) 5(42) 10 (37)

v 2(4) 0 1(8) 1(4)
Czas trwania choroby 27 (51,5) 6,6 (12,2) 33,1(42) 30,2 (60,9) NS

od ustalenia diagnozy (miesiace)

Disease duration from diagnosis (months)

Osoby palgce papierosy [N (%)] 12 (25) 3(37) 3(25) 6 (21) NS
Cigarette smokers [N (%)]

Parametry hemodynamiczne
Hemodynamic parameters

RAPm [mm Hg] 8.4(51) 12,2 (4,9) 6.9 (3,9) 1,6 (5,3) 0,047
PAPs [mm Hg] 84,1(21,2) 88,7 (25,0) 84,5 (14,9) 81,8 (23,3) NS
PAPd [mm Hg] 39,6 (11,8) 46,2 (13,6) 36,6 (9,9) 38,6 (11,5) NS
PAPm [mm Hg] 56,2 (14,2) 63,5 (15,8) 53,8 (11,0) 54,5 (15,0) NS
CO [I/min] 4,3(1,2) 4,3 (2,0 4,2 (0,8) 4,4 (1,0 NS
SV [ml] 56,8 (14,2) 41,0 (8,5) 60,8 (15,1) 58,1(18,0) 0,03
Cl [I/min*m?] 2,6 (0,7) 2,7(1,2) 2,5(0,5) 2,5(0,5) NS
PVRI [.W*m?] 20,0 (6,8) 22,0 (8,4) 18,5 (5,4) 20,0 (7,0) NS
Sat0,mv (%) 56,2 (8,6) 55,0 (9,8) 56,0 (8,0) 56,8 (8,8) NS

G — guzki wewnatrzzrazikowe (CN, centrilobular nodules), M — matowa szyba (FGG, focal ground glass), BZ — bez zmian (N, no changes), RAPm (mean right atrial pressure)
— $rednie ci$nienie w prawym przedsionku serca, PAPs/d/m (pulmonary artery pressure systolic/diastolic/mean) — ci$nienie w tetnicy ptucnej skurczowe/rozkurczowe/
$rednie, SV (stroke volume) — objeto$¢ wyrzutowa serca, CO (cardiac output) — pojemno$¢ minutowa serca, Cl (cardiac index) — wskaznik sercowy, PVRI (pulmonary
vascular resistance index) — wskaznik naczyniowego oporu ptucnego, SatO,mv (mixed venous oxygen saturation) — wysycenie tlenem mieszanej krwi zylnej, NS (not
significant) — nieistotne, WHO (World Health Organization) — Swiatowa Organizacja Zdrowia
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Rycina 2. Poréwnanie $rednich warto$ci ci$nienia w prawym przedsionku serca (A) i objeto$ci wyrzutowej serca (B) w zaleznosci od obser-
wowanych zmian w TKWR klatki piersiowej. G — guzki, M — matowa szyba, BZ— bez zmian w obrazie TKWR

Figure 2. Mean right atrial pressure and stroke volume in relation to HRCT picture. G — nodules, M — ground-glass, BZ— no changes in HRCT
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Tabela 2. Srednie (= odchylenie standardowe) wyniki PFT, badania gazometrycznego arterializowanej krwi kapilarnej oraz
testu chodu w catej grupie chorych z IPAH i w podgrupach wyrdznionych na podstawie obrazu TKWR

Table 2. Mean values (* standard deviation) of PFT, arterialised capillary blood gases and six-minute walk test parame-
ters for the whole study group and for subgroups depending on lungs HRCT findings

Parametr Cata grupa Grupa G Grupa M Grupa BZ Wartosé p
Parameter whole group CN group FGG group N group P value
VC % w.n./% pred. 108,8 (15,9) 56,8 (8,8) 110,2 (14,4) 109,9 (15,7) NS
FEV, % w.n./% pred. 96,9 (16,3) 87,8 (16,2) 92,9 (15,3) 99,5 (13,5) NS
FEV,/VC % w.n./% pred. 96,1 (8,7) 96,0 (8,7) 92,3(9,2) 97,7 (8,3) NS
MMEF % w.n./% pred. 70,4 (23,8) 68,8 (26,3) 62,3 (23,5) 74,5 (23,1) NS
PEF % w.n./% pred. 97,3 (22,1) 93,5(23,1) 94,8 (20,8) 99,5 (22,8) NS
Rtot [kPa*s*L™] 0,2 (0,1) 0,2 (0,1) 0,2(0,1) 0,3(0,1) NS
RV % w.n./% pred. 114,5(27,9) 106,8 (23,1) 123,4 (25,5) 112,8 (29,9) NS
TLC % w.n./% pred. 108,2 (14,9) 102,8 (12,7) 110,9 (15,4) 108,6 (15,3) NS
RV/TLC % w.n./% pred. 103,2 (17,5) 104,6 (21,0) 109,0 (15,2) 100,3 (17,3) NS
Cst % w.n./% pred. 84,1 (21,1) 82,3(17,7) 83,9 (26,5) 84,8 (20,8) NS
Pst % w.n./% pred. 69,5 (19,4) 65,3 (24,9) 61,7 (18,2) 74,1 (17,6) NS
DL¢o % w.n./% pred. 69,5 (20,1) 63,9 (15,8) 66,4 (13,2) 72,5 (23,5) NS
Kco % w.n./% pred. 73,2 (19,3) 68,9 (17,7) 69,9 (13,2) 75,7 (22,3) NS
VA/TLC 0,9(0,1) 0,9(0,1) 0,9(0,1) 0,9(0,1) NS
p0, [mm Hg] 66,3 (14,8) 66,4 (17,5) 63,9(12,8) 67,2 (15,2) NS
pCO, [mm Hg] 31,4(4,2) 30,9 (4,1) 32,0(5,2) 31,3(3,9) NS
Sa0, (%) 92,7 (4,4) 92,2 (5,9) 92,7 (4,1) 92,9 (4,2) NS
6MWT dystans [m] 363,9(107,1) 416,1(76,3) 354,8 (122,0) 352,1(106,0) NS
6MWT distance [m]

6MWT desaturacja (%) 6,2 (8,4) 5,5(5,2) 5,5 (5,2) 6,2 (11,1) NS

6MWT desaturation (%)

G — guzki wewnatrzzrazikowe (CN, centrilobular nodules), M — matowa szyba (FGG, focal ground glass), BZ — bez zmian (N, no changes), VC (vital capacity) — pojemno$¢
zyciowa, FEV, (forced expiratory volume in one second) — objeto$¢ powietrza wydmuchnigta w czasie pierwszej sekundy natgzonego wydechu, MMEF (maximal midexpirato-
ry flow) — maksymalny usredniony przeptyw $rodkowo-wydechowy migdzy warto$ciami 75% i 25% natezonej pojemnosci zyciowej, PEF (peak expiratory flow) — szczytowy
przeptyw wydechowy zarejestrowany w trakcie maksymalnie natgzonego wydechu, Rtot (total resistance) — catkowity opér oskrzelowy, RV (residual volume) — objeto$¢
zalegajaca, TLC (total lung capacity) — catkowita pojemnos¢ pluc, Cst (static lung compliance) — wskaznik podatnosci statycznej ptuc, Pst (lung recoil pressure) — ci$nienie
skoku sprezystego, DL, (diffusion lung capacity for carbon monoxide) — zdolno$¢ dyfuzyjna ptuc dla tlenku wegla, Kco — wskaznik dyfuzji dla tlenku wegla, VA (alveolar
volume) — objeto$¢ pecherzykowa, w.n. — warto$¢ nalezna (predicted value), pO, — ci$nienie parcjalne tlenu w arterializowanej krwi wto$niczkowej (arterialised capillary
blood oxygen tension), pCO, — cisnienie parcjalne dwutlenku wegla w arterializowanej krwi wio$niczkowej (arterialised capillary blood carbon dioxide tension), Sa0, —
wysycenie tlenem arterializowanej krwi wlo$niczkowej (arterialised capillary blood oxygen saturation), NS (not significant) — nieistotne

guzkéw wewnatrzzrazikowych (8 przypadkow).
U nikogo nie stwierdzono mozaikowej perfuzji.

Zar6wno zacienienia typu matowej szyby, jak
i guzki wewnatrzzrazikowe sa zmianami nieswo-
istymi [4, 6]. Guzki wewnatrzzrazikowe to struk-
tury zwigzane z tetniczkami lub oskrzelikami we-
wnatrzzrazikowymi [4, 7], odpowiadajgce zmia-
nom histologicznym w réznych jednostkach cho-
robowych [4]. W tetniczym nadci$nieniu ptucnym
sg to najprawdopodobniej ziarniniaki cholestero-
lowe, powstate w nastepstwie powtarzajacych sie
wynaczynien krwi lub zaburzen w metabolizmie
surfaktantu [8].

W badanej grupie chorych na IPAH pacjenci
z guzkami wewnatrzzrazikowymi w obrazie TKWR
klatki piersiowej w poréwnaniu z pozostalymi cho-
rymi mieli istotnie gorszy status hemodynamicz-
ny oraz charakteryzowali sie istotnie gorszym ro-
kowaniem. Obecno$é¢ guzkéw wewnatrzzraziko-
wych okolo 7-krotnie zwiekszala ryzyko zgonu.
U zadnego chorego z badanej grupy guzkom we-
wnatrzzrazikowym nie towarzyszyly dalsze zmia-
ny w TKWR klatki piersiowej, takie jak pogrubie-
nie przegrod miedzyzrazikowych, plyn w opluc-
nej, pltyn w osierdziu, powiekszenie weztéw chton-
nych srédpiersia, mogace sugerowaé nadcisnienie
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Rycina 3. Czas przezycia chorych z IPAH w zaleznosci od obrazu TKWR klatki piersiowej (*p dla réznicy diugosci
przezycia migdzy grupa G a grupg BZ). G — guzki, M — matowa szyba, BZ — bez zmian w obrazie TKWR

Figure 3. Survival time according to HRCT picture. (*p for difference between G and BZ groups). G —
nodules, M — ground-glass, BZ — no changes in HRCT

Tabela 3. Parametry o istotnej wartosci rokowniczej w badanej
grupie chorych na IPAH (analiza jednoczynnikowa)

Table 3. Parameters predictive of survival in univariate

analysis
Parametr/Parameter HR 95%CI p
Guzki wewnatrzzrazikowe 5,35 1,16-24,70 0,03
Centrilobular nodules
co 0,59 0,36-0,98 0,04
p0, 0,94 0,91-0,99 0,007
p0, < 60 mm Hg 2,27 1,01-6,23 0,07
Sa0, 0,78 0,70-0,88  0,00002
Sa0, < 90% 6,26 2,38-16,5 0,0002
Desat. > 5% 4,05 1,31-12,55 0,01
VC < DGN 10,0 1,90-52,67 0,007
FEV, < DGN 2,62 1,01-6,78 0,047
RV % w.n./% pred. 1,02 1,00-1,04 0,04
RV/TLC % w.n./% pred. 1,05 1,02-1,09 0,002
RV/TLC % w.n./% pred. 5,76 1,57-21,08 0,008
> 103,88*
VA/TLC < 0,85 3,24 1,02-10,21 0,04

*Warto$¢ wyznaczona na podstawie analizy ROC//dentified by ROC analysis

HR (hazard ratio) — wspétczynnik wzglednego ryzyka, Cl (confidence interval) —
przedziat ufnosci, CO (cardiac output) — pojemno$¢ minutowa serca, p0, — cis-
nienie parcjalne tlenu w arterializowanej krwi wio$niczkowej (arterialised capillary
blood oxygen tension), Sa0, —(venous oxygen saturation) — wysycenie tlenem
krwi zylnej, VC (vital capacity) — pojemno$¢ zyciowa, FEV, (forced expiratory
volume in one second) — objgto$¢ powietrza wydmuchnigta w czasie pierwszej
sekundy natezonego wydechu, RV (residual volume) — objeto$¢ zalegajaca, TLC
(total lung capacity) — catkowita pojemnos$¢ pluc, VA (alveolar volume) — obje-
to$¢ pecherzykowa, w.n. — warto$¢ nalezna (predicted value)

plucne z dominujacym zajeciem kapilar i zyt ptuc-
nych [9-11]. Wydaje sie wiec, ze izolowana obec-
no$¢ guzkéw wewnatrzzrazikowych moze wskazy-
wacé na szczegdblnie ,,zlosliwa” posta¢ IPAH. Zbyt
mata liczebno$¢ analizowanej grupy oraz niemoz-
nos¢ wykluczenia zajecia fozyska postkapilarnego

www.pneumonologia.viamedica.pl

Tabela 4. Niezalezne parametry rokownicze w badanej
grupie chorych na IPAH — wieloczynnikowa
analiza przezycia (p = 0,002)

Table 4. Parameters independently predictive of sur-
vival in multivariate analysis

Parametr/Parameter HR 95% ClI p

RV/TLC % w.n./% pred. 5,35 1,12-25,85 0,04

> 103,88

p0, < 60 mm Hg 3,96 1,20-13,02 0,02

Guzki wewnatrzzrazikowe 6,98 1,41-34,59 0,02

Centrilobular nodules

HR (hazard ratio) — wspétczynnik wzglednego ryzyka, Cl (confidence inter-
val) — przedziat ufno$ci, p0, — cisnienie parcjalne tlenu w arterializowanej
krwi wio$niczkowej (arterialised capillary blood oxygen tension), RV (residu-
al volume) — objeto$¢ zalegajaca, TLC (total lung capacity) — catkowita
pojemnos$¢ pluc, w.n. — warto$¢ nalezna (predicted value)

na podstawie badania histologicznego nie pozwa-
laja jednak na pewna konkluzje.

Nieco czestszym niz guzki wewnatrzzraziko-
we znaleziskiem w TKWR klatki piersiowej bada-
nych oséb byly zacienienia typu matowej szyby.
Matowa szyba odzwierciedla najczesciej zmiany
dotyczace jednoczes$nie przestrzeni pecherzykéw
(wypelnienie ptynem) i zrebu ptuc (pogrubienie),
rzadziej sg to izolowane procesy w jednym z tych
dwéch kompartmentéw [12]. Zacienienia typu
matowej szyby moga by¢ wynikiem: obrzeku pe-
cherzykowego lub §rédmiazszowego, procesu zapal-
nego, krwawienia pecherzykowego [4, 6]. Wystapie-
nie obrzeku $ré6dmiazszowego tkanki plucnej
w przebiegu IPAH moze by¢ nastepstwem retencji ply-
néw w przebiegu niewydolnosci serca lub zwiek-
szonego ci$nienia w tetnicach ptucnych. W bada-
nej grupie analizowane parametry PFT, profil he-
modynamiczny, czynno$ciowy i skumulowane pro-

29



Pneumonologia i Alergologia Polska 2009, tom 77, nr 1, strony 23-30

porcje 0séb przezywajacych w podgrupie chorych
z obszarami matowej szyby byly podobne jak u cho-
rych bez zmian w TKWR klatki piersiowe;j.

Zacienienia typu matowej szyby moga by¢
czasem trudne do odréznienia od objawu mozai-
kowej perfuzji (ryc. 1D), ktory jest stwierdzany
w obrazie TKWR klatki piersiowej u niektérych cho-
rych z nadci$nieniem ptucnym zakrzepowo-zato-
rowym lub z chorobami drobnych drég oddecho-
wych, na przyktad bronchiolitis obliterans [4, 13].
Zar6wno obraz matowej szyby, jak i perfuzji mo-
zaikowej polega na wystepowaniu — réznej wiel-
kosci i ksztattu — obszaréw o mniejszej i wigkszej
gesto$ci miazszu plucnego. Zacienienia typu ma-
towej szyby odzwierciedlaja patologicznie zmie-
nione obszary pluc o wiekszej gestosci w porow-
naniu ze zdrowym migzszem pltucnym. Objaw mo-
zaikowej perfuzji moze by¢ wynikiem zaburzen
ukrwienia, jak i wentylacji pluc. W nadci$nieniu
plucnym zakrzepowo-zatorowym w obszarach,
gdzie perfuzja jest zmniejszona, miazsz plucny ma
zwiekszong przejrzysto$é (mniejszg gestosd),
anaczynia plucne sg waskie, natomiast w obszarach
dobrze perfundowanych miazsz plucny ma
wieksza gesto$é, a naczynia sg szersze. Szeroko$é
naczyn ptucnych jest objawem réznicujacym mo-
zaikowa perfuzje od wzoru mozaikowego wystepu-
jacego w chorobach zapalnych ptuc, krwawieniu
pecherzykowym czy obrzeku ptuc, mogacych prze-
biega¢ z plamistymi zacienieniami typu matowe;j
szyby. W chorobach drobnych dr6g oddechowych
mozaikowa perfuzja jest wynikiem zaburzen wen-
tylacji, elementem ré6znicujacym jest obecnosé
pulapki powietrznej w badaniu TKWR wykonanym
w fazie wydechu [4].

Zacienienia typu matowej szyby i guzki we-
wnatrzzrazikowe opisywano réwniez w chorobach
drobnych oskrzeli wywotanych paleniem papiero-
sow [4, 6, 7]. W badanej grupie nie stwierdzono jed-
nak istotnej r6znicy w odsetku os6b palacych papie-
rosy w grupie chorych ze zmianami w TKWR klatki
piersiowej w poréwnaniu z grupa chorych bez tych
zmian. Nie stwierdzono wspélistnienia innych
zmian, typowych dla choréb spowodowanych wdy-
chaniem substancji toksycznych, takich jak rozstrze-
nie oskrzeli czy obraz paczkujacego drzewa [4, 7].

Przedstawione obserwacje dowodzg, ze TKWR
klatki piersiowej jest nie tylko narzedziem pomoc-
niczym w ustaleniu rozpoznania IPAH, ale ma tak-
ze duzy potencjal prognostyczny umozliwiajacy
wyodrebnienie chorych, u ktérych mozna sie spo-
dziewaé¢ szczegdlnie niekorzystnego przebiegu
choroby. Poczynione obserwacje majg charakter
pionierski i wymagaja ugruntowania. Na odpowiedz
czeka wiele dalszych pytan, na przykiad: Kiedy
w przebiegu choroby pojawiaja sie wyzej opisywane
zmiany? Czy moga sie cofa¢ lub nasila¢? Jakie zmia-
ny na poziomie mikroskopowym im odpowiadajg?
Odpowiedz na te i wiele innych pytan wymaga prze-
prowadzenia badan prospektywnych z seryjna
ocena obrazu TKWR w wiekszej grupie chorych
z IPAH niz opisywana w niniejszej pracy.
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