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OzET

e Giris: Pulmoner tromboemboli (PTE), morbidite ve
mortalitenin yiiksek oldugu klinik bir durumdur. invaziv
olmayan tan1 metodlariyla uygun tanisal algoritmalari
olusturmak amaci ile calismalar devam etmektedir. Bu
calismadaki amag, PTE ve/veya derin ven trombozu
(DVT) dustindtiren sikayet, muayene ve nonspesifik la-
boratuvar bulgularma sahip hastalarda plazma D-dimer,
alt ekstremite Doppler ultrasonografi (USG), pulmoner
perfiizyon sintigrafi yontemleri ile klinik olasiliklar
arasindaki tanisal iligkiyi incelemek, D-dimer testinin
tanisal degerini arastirmakur.

¢ Gerec ve Yontemler: Calismaya klinik olarak PTE
ile uyumlu 53 hasta alindi. Tam kan sayimu, rutin biyo-
kimya tetkiki, akciger grafisi, elektrokardiyografi (EKG),
arteriel kan gazi, D-dimer (Lateks) testi, alt ekstremite
vendz Doppler USG inceleme, akciger perfiizyon sin-
tigrafisi yapildi.

e Bulgular: Calismaya 27’si kadin (%51), 26’s1 erkek
(%49) olmak tizere 53 hasta alind1. Vakalar 22-93 yaslar1

arasindayd (ortalama 67 +15). Olgularn %45,2’sinde
ytksek, %37,7'sinde orta ve %16,9'unda diisitk klinik
olasikli PTE vardi. Klinik olasilikta ytiksekten diistige
dogru D-dimer (lateks) testi pozitifligi sirasiyla %91,6,
%50 ve %44,4 olarak saptandi. Hastalarm %49'unda
PTE yontinden ytiksek, %16,9'unda orta ve %39,9'unda
dustik olasilikli akciger perftizyon sintigrafisi bulgular
saptandi. Bu gruplarda sirastyla %92,3, %66,6 ve %33,3
D-dimer (lateks) testi pozitif saptandi. D-dimer (lateks)
testinin sensitivitesi %92, spesifisitesi %66 olarak bu-
lundu.

e Tartisma: Calisma verilerimize gore klinik olasihgin
dustik oldugu PTE olgularinda D-dimer (lateks) testi
negatif ise tromboemboli tanisindan uzaklasilabilir.
Klinik ve sintigrafik olasiligin orta-ytiksek oldugu
olgularda ise D-dimer negatif olsa bile ileri tetkik
metodlan ile (anjiogafi, venografi, tomografi) arastirma
yapilmasinin uygun olacag: soylenebilir. Nobel Med
2005; 1 (2): 24-27

e Anahtar Kelimeler: Pulmoner tromboemboli, derin
ven trombozu, D-dimer testi.
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ABSTRACT

THE VALUE OF D-DIMER TEST IN DIAGNOSIS
OF PULMONARY THROMBOEMBOLISM AND
DEEP VENOUS THROMBOSIS

e Introduction: Pulmonary thromboembolism (PTE) is a
clinical condition of high mortality and morbidity rate. The
studies to establish proper diagnostic approaches for PTE
using noninvasive diagnostic tools have been going on. The
aim of this study was to determine the relationship between
D-dimer test, lower extremity venous Doppler ultrasonography
(US) and lung perfusion scan and the clinical possibilities in
patients who had symptoms, physical examination and
nonspesific laboratory consistent with PTE and/or deep venous
thrombosis (DVT).

® Material and Methods: Fifty-three patients with clinically
PTE were enrolled into the study. Whole blood test, routine
biochemical tests, chest X- ray, electrocardiography, D-dimer
test (latex), lower extremity venous Doppler US and lung
perfusion scan were performed respectively.

® Results: Twenty-seven of 53 patients were females (51%)
while 26 were males (49%). The mean age was 67 +15 yrs
(range: 22-93 yrs). Of the patients 45.2 % had PTE with
high probability, 37.7 % with intermediate probability and
16.9 % with low probability. Positive D-dimer tests were
respectively 91.6 %, 50 % and 44.4 %. In addition, 49 %
had PTE with high probality, 16.9 % with intermediate
probability and 39.9 % with low probality in according to
lung perfusion scan results. Positive D-dimer tests were res-
pectively 92.3 %, 66.6 % and 33.3 %. The sensitivity and
specificity of D-dimer test were 92% and 66%.

e Conclusion: Our results showed that, if the clinical pro-
bability of PTE is low and D-dimer test is negative, PTE
might be excluded. In cases with clinically and sintigrap-
hically high- intermediate probable PTE, although D-dimer
test is negative, it should be proceeded further investigations
such as, angiography, venography or tomography. Nobel
Med 2005; 1 (2): 24-27

e Key Words: Pulmonary thromboembolism, deep venous
thrombosis, D-dimer test

GiRiS

Pulmoner tromboemboli (PTE), tam konmasi zor olabilen
ve mortalitesi ytiksek bir klinik tablodur. Tant i¢in gerekli
olabilecek sintigrafi ve tamda altin standart olan anjiografi-
nin belli merkezlerde yapilabilmesi, bazi olgularda tani
cabalarmin yetersiz kalmasina neden olmaktadir.! PTElerin
%90'indan fazlasi alt ekstremite derin venlerinden koken
alir. PTE icin derin ven trombozu (DVT) disinda en sik rast-
lanan predispozan faktérler, kirtk veya cerrahi girisim son-
rast immobilizasyondur.? Klinik bulgular embolinin bt-
yukligtne, sayisina, lokalizasyonuna, infarktiis gelisip
gelismedigine, rezoltisyon hizina, tekrarlayict olup olmadi-
gna ve hastanin kardiyopulmoner fonksiyon rezervine bagh
olarak degisebilir.3-# Rutin laboratuvar tetkiklerinden loko-
sitoz, artnus sedimentasyon hizt, LDH, AST ve ALT'de ytik-
selme taniy1 destekleyebilir, ama spesifik degildir.!-5-¢ Tasi-
kardi, nonspesifik ST-T degisikligi, sag kalp ytiklenmesi,
S1-Q3-T3 paterni, V1-3'te T dalga degisikligi, sag aks devi-
asyonu, P pulmonale ve dustik voltaj saptanabilen elektro-
kardiyografi (EKG) anormallikleridir.>.6

PTE dtstiniilen olgulann klinik olasilik acisindan distik,
orta ve yiiksek olasilikh olarak tamimlanmasi, tant igin venti-
lasyon/perftizyon sintigrafisi ve derin ven Doppler ultrasono-
grafi (USG) incelemesi basta olmak tizere diger laboratuvar
tetkiklerine gecilmesinde ilk basamak olarak kabul edilmekte-
dir.” Semptomlarn baglangic1 ve PTE tanisi arasindaki stire

cok uzundur.8 Genel olarak PTE'de mortalitenin taru konula-
mayan olgularda %30, tam1 konulan olgularda %10 civarinda
oldugu kabul edilir.®

D-dimer, fibrin agimmn stabilizasyonu ve ardindan plazmin
tarafindan lizisinden sonra bulunan bir epitoptur. Epitoplara
baglanan monoklonal antikorlarin serum diizeyi ELISA veya
lateks agltitinasyon yontemi ile ol¢tiltir. Tam algoritmalarnda
genellikle Doppler ultrasonografi ve pulmoner perfiizyon
sintigrafisi ile birlikte degerlendirilir.>-10.11 PTE tanust i¢in
semptomlarin baslamasmdan sonraki 3 giin i¢inde yararhdr,
yari dmri 3 saattir.!

Bu calismadaki amag, PTE diistindtiren sikayet, muayene
ve nonspesifik laboratuvar bulgularina sahip hastalarda
plazma D-dimer (lateks) testi, alt ekstremite vensz Doppler
USG, pulmoner perfiizyon sintigrafi yontemleri ile kesin tani-
ya ulasmaya calismak, D-dimer (lateks) testinin tani degerini
ve dislama kriteri olarak kullarlabilirligini arastirmakur.

GEREC VE YONTEM

Gilhane Askeri Tip Akademisi Haydarpasa Egitim Hastane-
sinin ilgili tinitelerinde PTE ve/veya DVT diistindtiren sikayet,
muayene ve nonspesifik laboratuvar bulgularma sahip 18
yas ve lizeri 53 hasta alinarak prospektif olgu serisi olustu-
ruldu. Calismaya dahil edilen hastalar PTE acisindan Wells
Kklinik olasilik skorlamasina gore simflandinldi. 12 Wells'in
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PTE icin klinik olasilik degerlendirmesi PTE semptom ve
bulgulan, alternatif tanilarn olup olmadig, risk fakedri sa-
yist gibi parametrelere gore yapildi. Olgularnn su risk faktor-
lerini tasty1p tasimadiklar: sorguland: travma/cerrahi, inme,
immobilizasyon, ileri yas, venéz tromboemboli dykiisti, obezite,
malignite, kemoterapi, kalp yetersizligi, santral venoz kateter
takilmast, kronik vendz yetersizlik, gebelik/puerperium, sigara
icimi, oral kontraseptifler/hormon preparatlan kullanimi.

Ani gelisen dispne, takipne, ploretik gogiis agrist yakmmalart
bulunan ve bu semptomlar baska bir hastalik ile actklanama-
yan hastalarda hikaye ve fizik muayeneyi takiben, tam kan
saymmi ve rutin biyokimya tetkiki, akciger grafisi, EKG, arter
kan gazi, D-dimer testi (lateks), alt ekstremite vendz Doppler
USG incelemesi, akciger perftizyon sintigrafisi yapildi. Has-
talara ventilasyon sintigrafisi yapilmayip, akciger grafisinde
havalanma bozuklugu olan olgular ¢alisma dist birakildi.

Cahsmarmzda D-dimer testi i¢in, Sigma Diagnostics Accuclot
D-dimer kiti kullaruldi. Ana femoral, derin femoral, yiizeyel
femoral ve krural venler Esaote Bio-medica AU5 Ultrasono-
grafi cihazi ile tek bir radyolog tarafindan incelendi. Ven
capinin genislemesi, cihazin probu ile kompresyona yanit
almmamas, renkli Doppler ile dolum (akim) gozlenmemesi
DVT yontinden pozitif bulgu kabul edildi.

Perfiizyon sintigrafisi icin 74-148 MBq (2-4 mCi) Tc-99m
ile isaretli makroagregat albumin kullamldi. Radyofarmaso-
tigin her iki akcigerde homojen bir dagihm gosterdigi ve
perftizyon defektini duistindiirecek segmenter veya non-
segmenter herhangi bir hipoaktif lezyonun bulunmadig
olgular normal olarak degerlendirildi. Olgulannzda konvan-
siyonel akciger grafisi ile perfiizyon olmayan alanlarda venti-
lasyon oldugu gosterildi.

Calismamizda elde edilen sonuglar, bagimsiz gruplarda
nonparametrik degerlendirme icin uygun olan ki-kare testi
kullanilarak istatistiksel degerlendirme yapildi. P<0,05 de-
geri anlaml olarak kabul edildi. Calismamz icin lokal etik
kurul onay1 alind.

BULGULAR

Calismaya 27’si kadm (%51), 20’1 erkek (%49) olmak tizere
53 hasta alindr. Olgular 22-93 yaslar1 arasidayd: (ortalama
67+15). Bu hastalarn 24'tiinde (%45,2) ytiksek, 20'sinde
(%37,7) orta, Qunda (%16,9) dustik klinik olasihikl PTE
vardi. Yiiksek klinik olasilik grubunun 22’sinde (%91,6),
orta klinik olasihk grubunun 10'unda (%350), dtstik klinik
olasilik grubunun 4’iinde (%44,4) D-dimer testi pozitif
olarak saptandi (Tablo 1). Klinik olasilik arttik¢a D-dimer
pozitif olgu sayisin arttiy, olasilik azaldik¢a D-dimer nega-
tif olgu sayisi artug goruldi. Gruplar arasimdaki bu fark an-
lamh bulundu (x2= 0,002347, P<0,005).

Sintigrafide ytiksek pulmoner emboli olasitlifr olan grupta

Tablo 1. Pulmoner tromboembolizmde D-dimer testi ile klinik olasilik iligkisi

D-dimer (+) | D-dimer (-) Toplam
Yiiksek klinik olasilik 22 2 24
Orta Klinik olasilik 10 10 20
Diisiik klinik olasilik 4 B 9
Toplam 36 17 53

Tablo 2. Pulmoner tromboembolizmde D-dimer testi ile akeider perfilzyon sintigrafisi iligkisi

D-dimer (+) | D-dimer (-) Toplam
Yiiksek olasilikh sintigrafi 24 2 26
Orta olasilikli sintigrafi B 3 9
Diisiik olasilikh sintigrafi 4 12 18
Toplam 36 17 53

Tablo 3. Pulmoner tromboembolizmde yiiksek ve diigik olasilikli sintigrafi ile
D-dimer testi iligkisi

Yiiksek Olasilikh Diisiik Olasilikh Toplam
Sintigrafi Sintigrafi
D-dimer (+) 24 6 30
D-dimer (-) 2 12 14
Toplam 26 18 44

24 olguda (%92,3), orta olasilikh grupta 6 olguda (%66,6),
dustik olasilikh grupta 6 olguda (%33,3) D-dimer testi pozitif
saptandi (Tablo 2). Gruplar arasindaki bu fark istatistiksel ola-
rak anlamli bulundu (x2= 0,000431, P<0,0005). Klinik ve
sintigrafik olasiliklar birlikte degerlendirildiginde, her ikisinin
de yiiksek olasihk durumunda D-dimer pozitifligi %92, her iki-
sinin de distik olasilik durumunda D-dimer pozitifligi %37 idi.

Olgularmuzin 26'sa ultrasonografi yapild. 11 (% 42) olguda
DVT saptandi ve bu olgularm 7’sinde D-dimer poxitif bulundu.
15 (%48) olguda DVT saptanamadi ve bu olgularm yine 7’sin-
de D-dimer pozitif bulunup, bu olgularm >'inde PTE saptan-
d1. Olgularin meveut durumlarinda D-dimer'in énemi amag-
landigindan USG veya sintigrafi takibine alinmadi. DVT ggs-
termekte D-dimer testinin sensitivitesi %63, spesifitesi %53,
pozitif prediktif degeri %50, negatif prediktif degeri %066 idi.

Olgularnmizda semptom veya bulgu olarak %75,4 dispne,
%43,4 takipne, %35,8 gogts agns, %26,4 okstirtk, %22,6
tasikardi, %26,4 inspiryum sonu ral, %5,6 hemoptizi; radyo-
lojik olarak %28 olguda kardiyomegali, %16,9 plevral eftiz-
yon; EKG'de %13,2 atrial fibrilasyon, %9,4 sag dal blogu,
%5,6 nonspesifik ST-T degisikligi, %3,7 S1-Q3-T3 paterni
saptandt. Atrial fibrilasyonlu olgularda ekokardiyografi ile
atrial trombus saptanmadh. Olgularmmzdaki risk faktorlerinin
gortlme sikhigr soyleydi: %41,5 ileri yas, %35,8 immobilizas-
yon, %33 konjestif kalp yetersizligi, %30,1 sigara icimi,
%26.4 obezite, %18,8 travma-cerrahi, %16,9 vendz trombo-
emboli 6ykusti, %13,2 kronik venoz yetersizlik, %5,6 ma-
lignite, %1,8 inme, %1,8 santral venoz kateter takilmasi.

D-dimer testinin tanisal degerini belirlemek tizere yiiksek
ve duistik sintigrafik olasihkl olgular dahil edilerek yapilan
degerlendirmede D-dimer testinin sensitivitesi %92, spesifi-
sitesi %66 olarak saptandi (Tablo 3).
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TARTISMA VE SONUG

[k kez 1971 yilinda Wilson ve arkadaglar tarafindan PTE
olgularinda fibrin yikim tirtinlerinin artmis oldugunun sap-
tanmasl ve daha sonra bu bulgularm anjiografi calismalan ile
gosterilmesi arastirmalara yeni boyut kazandirmustir.> D-dimer
fibrin ¢apraz baglarmm spesifik yikim tirtintidtir ve plazmada
koagiilasyon ve/veya fibrinoliz aktivasyonunda belirgin olarak
yikselmektedir. Sinir degerinin altindaki dtizeylerde olast
DVT ve/veya PTE tamsmi dislamak icin faydah bir test olarak
onerilmektedir.”> Calismamizda ytiksek olasilikli sintigrafi
bulgusu olan 24 ( %92) olguda D-dimer testi (lateks ile)
pozitif, 2 (%8) olguda negatif bulunmustur. Ancak ytiksek
Kklinik olasilik varsa, D-dimer normal olmasina ragmen diag-
nostik testlerin yapilmasi 6nerilmektedir.! Nitekim calis-
mamizda 26 ytiksek klinik olasilikl olgunun 2 (%8)’sinde,
orta ve yiiksek klinik olasilikli 44 olgunun 12 (%27)’sinde
D-dimer negatif olarak bulunmustur.

Klinik olasthklar ile sintigrafik olasiliklar belli bir korelasyon
gostermektedir. Calismanmzda ytiksek klinik olasthkh grubun
%87 (21/24)'sinde, orta klinik olasthkh grubun %40 (8/20)mda,
dustik klinik olasilikl grubun da %11 (1/9)inde ytiksek sinti-
grafik olasthk bulgusu saptanmustir. Prospektif bir calismada
ise 1200 olgu degerlendirilmis, ytiksek klinik olasihkh grupta
%78 olguda, orta klinik olasthkl grupta %28 olguda, diistik
Kklinik olasthkh grupta da %3 olguda PTE oldugu gosterilmis-
tir.12 Bu acidan bulgularmuz literatir ile uyumludur.

Calismamizda D-dimer (lateks) testinin sensitivitesi %92,
spesifisitesi %66, pozitif prediktif degeri %80, negatif predik-
tif degeri %85 olarak bulunmustur. Brotman ve arkadaslar-
nin ¢alismasinda hastanede yatan hastalarda D-dimer testinin
tromboemboli olgularmda kullamlabilirligi arastirilmis, sen-
sitivitesi %96, spesifisitesi %23 bulunmustur. Kalitatif non-
ELISA testlerinde daha ytiksek spesifisite, fakat daha duisiik
sensitivite (<%70) bulmuslardir. Arastiricilar calismalarinda

3 gtinden fazla hastanede yatan, 60 yasindan yukari, CRP’si
ytiksek hastalarda testin kullammnn uygun olmadigim ile-
1i stirmislerdir.!3 Bizim degerlendirmemize gore, negatif
olmas durumunda PTEYi dislamak acismdan D-dimer testi
hastanelerin acil servislerinde kullanilabilir.

Benzer sekilde Bates ve arkadaglar calismalarinda D-dimer
lateks negatif olan diistik ya da orta klinik olasthga sahip DVT
olgularnnda daha ileri arastirma gerekli olup olmadigim arastumus-
lardir. ™ Calismalarmin sonucunda arastiricilar lateks D-dimer
negatif test sonuclarinin daha ileri arastirma yapilmayacak
hastalarn belirlenmesinde kullarlabilecegini vurgulanuglardir. 4
Bir diger caismada da dtistik klinik olasilikh ve D-dimer nega-
tif olan olgularda PTE olmadigma dikkat cekilmis bu testin ne-
gatif predikdif degerinin %99 oldugu bildirilmistir.1>

D-dimer dtizeyi vendz tromboemboliden sonra yaklagik 8 kat
artis gostermektedir. 16 Nadiren saghkl bireylerde de ytiksele-
bilir.16 Ancak fibrin formasyonu ve degredasyonunun oldugu
infeksiyon, kanser, cerrahi, kardiyak ve renal yetersizlik, akut
koroner sendrom, akut inme, hamilelik gibi durumlarda da
ytiksek ¢ikabilir. Dahast bu hastaliklarm ¢ogu venéz tromboem-
boli i¢in risk faktoriidtir ve PTE ile ayni semptom ve bulgulara
sahip olabilirler. Dolayist ile D-dimer testinin bunlardan herhan-
gi birinin tamsinda kullamlma olasihigr dtsiikttir.16 Nitekim
USG yaptigimiz 26 olgudan 15'inde DVT saptanamamustir.
DVT negatif olgularm 7’sinde D-dimer pozitif bulunmus olup
bunlarm 5'inde PTE saptanmasi, bu olgularda PTE olusturan
nedenin DVT dist bir etyoloji oldugunu dustindiirmektedir.

Sonug olarak, calisma verilerimize gore klinik olasiigin di-
stik oldugu PTE olgularinda D-dimer (lateks) testi negatif
ise tromboemboli tanisindan uzaklagilabilir. Klinik ve sintigra-
fik olasiigin orta-ytiksek oldugu olgularda ise D-dimer
negatif olsa bile ileri tetkik metodlar ile (anjiogafi, venografi,
tomografi) arastirma yapilmasimm uygun olacag sdylenebilir.
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