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Uvod: Faktory ovlivAujici ¢asnou reperfuzi po plicni embolii (PE), které mohou mit vyznam vzhledem
k rozvoji chronické tromboembolické nemoci a chronické tromboembolické plicni hypertenze (CTEPH), ne-
jsou jednoznacné znamy.
Soubor nemocnych a metodika: Celkem 85 nemocnych hospitalizovanych pro prvni pfihodu akutni PE bylo
vySetifeno pomoci ventilacni a perfuzni scintigrafie pred propusténim z nemocnice. Pfitomnost reperfuze
byla hodnocena vzhledem ke klinickym, echokardiografickym a laboratornim parametriim.
Vysledky: Soubor vysetfenych zahrnoval 37 muzl a 48 Zen s primérnym vékem 60 let. Vysoce rizikova PE
byla pfitomna u 9,4 %, stfedné rizikova PE u 49,4 %, nizce rizikovd PE u 41,2 % nemocnych. Provoko-
vanou plicni embolii mélo 26 (30,5 %) nemocnych. Pied dimisi byly rezidudini defekty perfuze pfitomny
u 66 pacientd, u 18 byla perfuze normalni. Obé skupiny se statisticky vyznamné nelisily z hlediska klinickych,
echokardiografickych a laboratornich parametra.
Zavér: Analyza vySetifeného souboru neumoznila identifikovat faktory vyznamné spojené s absenci ¢asné
reperfuze po PE. To ukazuje na nutnost dalsiho peclivého sledovani nemocnych po prodélané prihodé PE
s cilem detekovat rizikové nemocné z hlediska rozvoje chronické tromboembolické nemoci a CTEPH.

© 2018, CKS. Published by Elsevier Sp. z 0.0. All rights reserved.

ABSTRACT

Introduction: Factors influencing the early reperfusion after pulmonary embolism (PE), with possible impact
on development of chronic thromboembolic disease and chronic thromboembolic pulmonary hypertension
(CTEPH), have not been completely identified yet.

Study population and methods: The total of 85 patients hospitalized with the first episode of acute PE un-
derwent a ventilation—-perfusion lung scan before hospital discharge. The reperfusion was evaluated based
on clinical, echocardiographic and laboratory parameters.
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Results: The study population consisted of 37 men and 48 women, mean age 60 years. A high-risk PE was
present in 9.4% of patients, medium-risk PE in 49.4% and low-risk PE in 41.2% of patients. 26 (30.5%) of
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patients were diagnosed with provoked pulmonary embolism. Prior to discharge, the residual perfusion
defects were detectable in 66 patients, in 18 patients the perfusion was normal. The two groups did not
significantly differ in clinical, echocardiographic or laboratory parameters.

Conclusion: The analysis did not identify risk factors significantly associated with the absence of early re-
perfusion of the PE. This points towards the need of further follow-up of patients after a PE with the aim
of identifying the patients with the high risk of developing the chronic thromboembolic disease and CTEPH.

Uvod

Faktory, které ovliviuji stupen reperfuze po plicni embo-
lii (PE), nejsou jednozna¢né zndmy. Mnoho také nevime
o klinickém vyznamu perzistujici poruchy perfuze, ale
predpokladéame, ze se jedna o vyznamny rizikovy faktor
rozvoje chronické tromboembolické nemoci a chronické
tromboembolické plicni hypertenze. U¢elem nasi pro-
spektivni studie bylo popsat vyvoj reperfuze v ¢asné fazi
— pred ukoncenim inicidlni hospitalizace — u pacientt po
prvni pfihodé akutni plicni embolie a v pfipadé perzistuji-
cich defektu perfuze identifikovat rizikové faktory.

Soubor nemocnych a metodika

Do studie bylo od prosince 2011 do prosince 2013 zaraze-
no 85 pacientu (primérny vék 60 let, 37 muzud a 48 zen) se
stanovenou diagnézou prvni pfihody akutni plicni embo-
lie na ¢tyrech pracovistich Moravskoslezského kraje.

Vstupné byla PE preferencné diagnostikovana pomoci
CT angiografie multidetektorovym CT s pouzitim neionic-
ké jodové kontrastni latky.

U mladych Zen, u pacientd s anamnézou anafylaxe po
podani jodové kontrastni latky nebo pfi tézkém renalnim
selhani byla PE vstupné diagnostikovana pomoci kombi-
nované ventilacné-perfuzni scintigrafie plic provedené
soubézné v pohledu prednim, zadnim i v obou zadnich
Sikmych pohledech, véetné perfuzni jednofotonové emis-
ni vypocetni tomografie (SPECT).

Laboratorni vysetfeni zahrnovalo rutinni vysetreni
krevniho obrazu, zdkladni biochemie a dale troponinu,
natriuretickych peptid( a koncentrace D dimerd(.

V Uvodu hospitalizace bylo provedeno transthorakal-
ni echokardiografické vysetreni se zamérenim na detekci
a kvantifikaci plicni hypertenze. Za hranici normotenze
byla povazovana hodnota maximalniho gradientu trysky
trikuspidalni regurgitace 30 mm Hg. Systolicky tlak v plic-
nici byl odhadovéan po korekci odhadnutym tlakem v pra-
vé sini.

Plicni embolie byla klinicky klasifikovana jako vysoce
rizikova, stfedné rizikova a nizce rizikova v souladu s ak-
tualnimi doporucenymi postupy. Pacienti byli [éCeni systé-
movou trombolyzou a/nebo antikoagulacni terapii podle
aktudlnich doporucenych postupl. Pfed propusténim pa-
cienta do ambulantni péce byl proveden ventila¢né per-
fuzni plicni sken s cilem hodnotit stav reperfuze.

Pri statistickém zpracovani byly spojité parametry po-
psany znamym N, medidanem (5. a 95. percentilem). Roz-
dily byly testovany pomoci Mannova-Whitneyho testu.
Kategoridlni parametry byly popsadny absolutni (relativni)
Cetnosti. Relativni ¢etnost byla vypoctena pouze ze zné-

mych dat. Rozdily byly testovany pomoci Fisherova exakt-
niho testu.

Projekt byl schvédlen etickou komisi. Pacienti pred za-
fazenim do sledovani podepsali schvaleny informovany
souhlas.

Vysledky

Pozitivni rodinnou anamnézu vyskytu tromboembolické
nemoci mélo 18 (21,2 %) nemocnych. Vyskyt predchozi
hluboké Zilni trombdzy zaznamenalo 10 (11,8 %) ne-
mocnych. Z rizikovych faktord tromboembolické nemoci
jsme dale zjistili vyskyt thyreopatii u 6 (7,1 %) nemoc-
nych, vyskyt neddvnych malignit u 4 (4,7 %) nemocnych,
uzivani hormonalni antikoncepce u 12 (14,1 %) nemoc-
nych, vyskyt dalsich rizikovych faktord tromboembolic-
ké choroby jsme zaznamenali pouze u jednotlivcd (my-
eloproliferativni onemocnéni u jednoho nemocného,
pritomnost kardiostimuldtoru u jednoho nemocného).
U 50 (58,8 %) nemocnych byla potvrzena soucasnd hlu-
boka Zilni trombdza.

Provokovanou plicni embolii mélo 26 (30,5 %) nemoc-
nych. Provokujicimi faktory byly chirurgické vykony, trau-
mata, gravidita, Sestinedéli a hormondlni 1é¢ba posledni
tri mésice pred prihodou.

Vysoce rizikovd plicni embolie byla pfitomna u 8 (9,4
%), stfedné rizikova u 42 (49,4 %), nizce rizikova u 35
(41,2 %) nemocnych. Systémova trombolyza byla indiko-
vana u 14 (16,5 %), antikoagula¢ni |é¢ba byla indikovana

Tabulka 1 - Charakteristika nemocnych s diagnostikovanou

akutni plicni embolii

Vék (roky) 60
Pohlavi
Muz 37 (43,5%)
Zena 48 (56,5%)
BMI (kg/m?) 29,6

18 (21,2 %)
10 (11,8 %)
50 (58,8 %)
26 (30,5 %)

Rodinnd anamnéza TEN
Predchozi hluboka zilni tromboza
Soucasné hluboka zilni trombdza
Provokovana PE
Lécba

Systémova trombolyza 14 (16,5 %)

Antikoagulacni Ié¢ba 71 (83,5 %)

BMI - index télesné hmotnosti; PE - plicni embolie;
TEN - tromboembolicka nemoc.
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u 71 (83,5 %) nemocnych. Béhem hospitalizace zemfela
jedna nemocna.

Podrobnosti jsou uvedeny v tabulce 1.

Medidn délky hospitalizace ¢inil sedm dni. Pfed dimisi
byly rezidualni defekty perfuze pfitomny u 66 pacientd,
u 18 byla perfuze normaini.

Rezidualni defekty perfuze byly castéjsi u nemocnych
s proximalnéji uloZzenymi tromby podle popisu diagnostic-
ké CT angiografie, rozdil nebyl statisticky vyznamny. Obé
skupiny se nelisily v zakladnich demografickych charakte-
ristikach, stratifikaci rizika, pritomnosti rizikovych faktor(
a v laboratornich parametrech. Pfi srovnani echokardio-
grafickych parametrl provedenych v dobé diagnézy byl ve
skupiné s nekompletni reperfuzi naznacen vyssi tlak v plic-
nici ve srovnani se skupinou s kompletni reperfuzi, rozdil
nebyl statisticky vyznamny. Ani ostatni echokardiografické
parametry se v obou skupindch statisticky nelisily.

Zvolend strategie 1écby (reperfuzni 1é¢ba nebo antiko-
agulace) neméla vliv na pfitomnost kompletni reperfuze
v dobé propusténi z nemocnice.

Podrobnosti jsou uvedeny v tabulce 2.

Diskuse

DUsledkem perzistujici nekompletni reperfuze po akutni
plicni embolii maze byt klinicky zdvazna komplikace v po-
dobé chronické tromboembolické nemoci nebo CTEPH [1].
Identifikace nemocnych se zvysenym rizikem rozvoje

téchto chronickych komplikaci je tedy klinicky velmi rele-
vantni. Je rovnéz relevantni, zda lze tyto rizikové nemoc-
né identifikovat jiz po nékolika dnech od pfihody akutni
plicni embolie na zakladé jejich rizikového profilu.

V nasi prospektivni studii byly rezidualni defekty per-
fuze zjistény u 66 (69 %) nemocnych pred ukoncenim
inicialni hospitalizace. Byly castéjsi u nemocnych s pro-
ximalnéji ulozenymi tromby podle popisu diagnostické
CT angiografie a u pacientl s vyssim tlakem v plicnici
pfi srovnani vstupnich echokardiografickych parametra.
Rozdily vsak nebyly statisticky vyznamné. Obé skupiny se
nelisily v zadkladnich demografickych charakteristikach,
stratifikaci rizika, pfitomnosti rizikovych faktort a v labo-
ratornich parametrech. Zvolend strategie |é¢by neméla
vliv na pfitomnost kompletni reperfuze v dobé propusté-
ni z nemocnice

Problematikou reperfuze po akutni plicni embolii se
zabyvala fada praci. Nijkeuter a spol. [2] zjistili s pouZzitim
perfuzniho plicniho skenu perzistujici defekty perfuze
u vice nez 50 % nemocnych jeden rok po stanoveni dia-
gnozy.

V prospektivni praci Sancheze a spol. [3] byly zjistény
perzistujici perfuzni defekty u 29 % nemocnych vysetre-
nych pomoci ventilacné perfuzni plicni scintigrafie 12 mé-
sict po vstupni diagnostice.

Ve studii Cosmi a spol. [4] byly pfitomny rezidudlni
tromby devét mésicl po inicidlni plicni embolii u 15 % ne-
mocnych pfi pouziti multidetektorového CT a u 28 % ne-
mocnych pfi sledovani pomoci perfuzniho plicniho skenu.

Tabulka 2 - Rozdil v zakladni charakteristice, laboratornich a echokardiografickych parametrech a ve zptsobu Iécby u nemocnych

s kompletni reperfuzi a bez reperfuze po akutni plicni embolii

Vék (roky)
Zeny
BMI (kg/m?)

Rodinna anamnéza TEN

Pfedchozi HZT
Provokovana PE
CRP (mgl/l)
Troponin (ng/l)
Hemoglobin (g/l)
Trombocyty (x 10%1)
D-dimery (ng/ml)
EFLK (%)

Trikuspidalni regurgitace (stuperi)

Pg max. tri. reg. (mm Hg)

ACT (ms)

TAPSE (mm)
Systémova trombolyza
Antikoagulacni lécba

Kompletni reperfuze

Ano (N = 18) Ne (N = 66) Hodnota p
61,5 (18,0-76,0) 57,5 (27,0-79,0) 0,506
8 (44,4 %) 39 (59,1 %) 0,295
29,1 (23,0-50,9) 29,7 (21,0-38,5) 0,693
4(22,2 %) 14 (21,2 %) 0,999
2 (11,1 %) 7 (10,6 %) 0,999
5 (27,8 %) 21 (31,8 %) 0,999
16 (0,7-107,0) 26,5 (6,4-137,0) 0,186
0,1(0,0-0,8) 0,0 (0,0-2,3) 0,678
140,5 (121,0-172,0) 136,5 (119,0-158,0) 0,115
207,0 (126,0-291,0) 208,5 (118,0-367,0) 0,789
1557,5 (2,87 894,0) 2099,0 (4,1-9 291,0) 0,431
55,0 (24,0-60,0) 60,0 (50,0-65,0) 0,114
1,8 (0,0-3,5) 2,0(1,0-3,5) 0,143
25,5 (15,0-54,0) 34,0 (10,0-65,0) 0,218
107,8 (60,0-160,0) 98,0 (55,0-140,0) 0,585
20,0 (15,0-32,0) 18,5 (14,0-30,0) 0,145
3 (16,7 %) 10 (15,2 %) 0,999
18 (100 %) 66 (100 %) -

ACT - akceleracni ¢as, nepfima zndmka tlaku v plicnici; BMI - index télesné hmotnosti; CRP — C-reaktivni protein; EFLK — ejek¢ni frakce
levé komory; HZT - hluboka Zilni trombéza; PE - plicni embolie; Pg max. tri. reg. - hodnota maximalniho gradientu trysky trikuspidalni
regurgitace; TEN - tromboembolickd nemoc; TAPSE — hodnoceni systolické funkce pravé komory.
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V praci Meysmana a spol. [5] byly rezidudIni perfuzni
defekty u 52,2 % nemocnych vysetfenych perfuznim plic-
nim skenem po Sesti mésicich adekvatni terapie.

Rozdily v prevalenci perzistujicich perfuznich defektd
mohou byt vysvétleny rozdilnou metodikou studii — vétsi
senzitivita v detekci perfuznich defektd pfi pouziti plic-
niho SPECT ve srovnani s CT angiografii, odlisna kritéria
pfi zafazovani pacientt do studii, rozdilné ¢asové periody
v testovani pacientd. Recentni data ukazuji, Ze nejinten-
zivnéji dochazi k reperfuzi béhem prvnich tfi mésict a sig-
nifikantni rezoluce perfuznich defektl po tfech mésicich
adekvatni terapie je jiZ méné pravdépodobna.

V nasi studii jsme neprokazali rozdil v zédkladnich de-
mografickych charakteristikach. K podobnym vysledk{m
ve svych studiich dospéli Alonzo-Martinez a spol. [6], Ex-
ter a spol. [7] a Cosmi a spol. [4] v kohorté pacientu sle-
dovanych multidetektorovym CT. Zatimco Sanchez a spol.
[3], Cosmi a spol. [4], Meysman a spol. [5] zjistili, Ze pa-
cienti s perzistujicimi perfuznimi defekty byli starsi nez ti
s kompletni reperfuzi. V praci Meysmana a spol. [5] byla
Castéjsi porucha reperfuze u zen.

Markery pravostranného srde¢niho zatizeni, jako hod-
nota troponinu, nebyly rizikovymi faktory pro perzistujici
perfuzni defekty, podobné jako v praci Alonzo-Martineze
a spol. [6]. V nasi praci byly perzistujici perfuzni defekty
Castéjsi ve skupiné nemocnych s vy$sim tlakem v plicnici -
rozdil nebyl statisticky vyznamny.

V nasi praci také nebyl castéjsi vyskyt perfuznich defek-
td u nemocnych s predchozi hlubokou zilni trombdzou,
zatimco ve studii Sancheze a spol. [3], Alonzo-Martineze
a spol. [6], Extera a spol. [7] a Ende-Verhaara a spol. [8]
byl pfedchozi zZilni tromboembolismus nezavislym riziko-
vym faktorem pro perzistujici perfuzni defekty.

V praci nékterych autorti — Meysmana a spol. [5], Ende-Ver-
haara a spol. [8] a Kloka a spol. [9] — byly castéjsi perzistujici
perfuzni defekty ve skupiné pacientl s neprovokovanou plic-
ni embolii. V nasi praci nebyly rozdily statisticky vyznamné.

Existuje také evidence, ze pouziti systémové trombo-
lyzy zpUsobi rychlejsi redukci perfuznich defektd a echo-
kardiografickych znamek pravostranného zatizeni jako
v praci Klineho a spol. [10]. V nasi studii nebyla castéjsi
reperfuze ve skupiné trombolyzovanych nemocnych, da-
vodem muze byt vétsi stupen obstrukce na vstupu u vyso-
ce rizikové plicni embolie.

K zakladnim limitdm nasi prace patfi predevsim ome-
zeny pocet pacientd. Rovnéz median délky hospitalizace
sedm dni se muze ukazovat jako pfilis kratky pro nalezeni
prediktort rizika nekompletni reperfuze.

Zaveér

Pfi srovnani reperfuze v plicni cirkulaci béhem inicialni
hospitalizace pro prvni pfihodu akutni PE s medianem tr-
vani sedmi dni se nepodafrilo identifikovat rizikové fakto-
ry, které by ukazovaly vyznamné na riziko absence ¢asné

reperfuze. Absence tohoto nastroje ukazuje na nutnost
doporuceného sledovdni nemocnych béhem prvnich mé-
sicll po pfihodé akutni PE s cilem identifikovat popula-
ci s rizikem chronické poruchy perfuze, kterd muize vést
k rozvoji klinicky zavaznych komplikaci v podobé chronic-
ké tromboembolické nemoci nebo CTEPH.

Prohlaseni autorti o mozném stfetu zajmu
Zadny stret zajma.

Financovani
Zadné.

Prohlaseni o etickych aspektech publikace
Autofri prohlasuji, ze vyzkum byl veden v souladu s etic-
kymi standardy.

Informovany souhlas
Pacienti pred zarazenim do sledovani podepsali schvale-
ny informovany souhlas.
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