Streszczenie

Wprowadzenie: Ostra zatorowos¢ plucna (acute pulmonary embolism, APE) nadal stanowi
istotny problem kliniczny, dotykajac w populacji ogolnej kazdego roku od 75 do okoto 270 na
100 000 oso6b. Spektrum objawdéw klinicznych choroby jest bardzo szerokie: od tagodnej
duszno$ci lub bezobjawowego przebiegu po wstrzas i nagle zatrzymanie krazenia. W erze
powszechnej dostepnosci bezposrednich doustnych antykoagulantow (ang. direct oral
anticoagulants, DOAC) mozliwe stalo si¢ leczenie wybranych chorych w warunkach
ambulatoryjnych, jednak brakuje jednoznacznych kryteriow, pozwalajacych wyselekcjonowac
pacjentow, ktorych mozna bezpiecznie nie poddawac hospitalizacji. Istnieje szereg dowodow
naukowych na skuteczno$¢ i bezpieczenstwo kwalifikacji do opieki ambulatoryjnej na
podstawie skali sPESI (Simplified Pulmonary Embolism Severity Index) i kryteriow Hestia,
jednak pozniejsze analizy wskazuja na korzysci z poglebienia stratyfikacji ryzyka o ocene
przeciazenia prawej komory (right ventricular dysfunction, RVD) w badaniach obrazowych
oraz oznaczenie st¢zen troponin i N-koncowego fragmentu propeptydu natriuretycznego typu
B (N-terminal pro B- type natriuretic peptide, NT-proBNP). W wielu osrodkach
natychmiastowa dostepno$¢ badania echokardiograficznego moze by¢ ograniczona, natomiast
ocena RVD w tomografii komputerowej wsréd chorych niskiego ryzyka moze budzi¢

kontrowersje.

Cel: Celem niniejszej pracy byta analiza cigzkich wewnatrzszpitalnych powiktan APE wérod
pacjentéw z punktacjg w skali SPESI wynoszacg 0, tak aby zidentyfikowa¢ na podstawie oceny
klinicznej (skala sPESI) oraz testow laboratoryjnych (troponina i NT-proBNP) chorych bardzo

niskiego ryzyka, ktorzy mogliby zosta¢ bezpiecznie skierowani do leczenia ambulatoryjnego.

Metody: Przeprowadzono analiz¢ post hoc danych zebranych w latach 2006-2019 w ramach
prospektywnego jednoosrodkowego badania obserwacyjnego ,PE-Aware”
(ClinicalTrials.gov: NCTO03916302), do ktorego wlaczono 1151 pacjentow z APE
niewysokiego ryzyka. Oceng stezenia troponin, NT-proBNP oraz badanie echokardiograficzne
wykonano w ciggu pierwszych 24 godzin od przyjecia do szpitala. Punkt koncowy
zdefiniowano jako wewnatrzszpitalny zgon z powodu APE i/lub dekompensacje
hemodynamiczna, wymagajaca ratunkowej fibrynolizy, chirurgicznej embolektomii lub

zastosowania dozylnie podawanych katecholamin.



Wyniki: W pierwszej czesci (Publikacja nr 1; Bartosz Karolak i wsp., ,,Plasma Troponins
Identify Patients with Very Low-Risk Acute Pulmonary Embolism”, Journal of Clinical
Medicine, 2023;12(4):1276) do analizy wiaczono 409 pacjentéw niskiego ryzyka wedtug skali
sPESI (0 punktow). Punkt koncowy osiagneto 4 pacjentow (0,98%). U wszystkich z nich
stwierdzono istotnie wigksze stezenie troponin niz w grupie o niepowiklanym przebiegu
(Tn/ggn: 7,8 (6,4-9,4) vs. 0,2 (0-1,36) p < 0,001), czesciej rowniez prezentowali RVD
w badaniu echokardiograficznym (100% vs 38,5%, p= 0,02). Pole pod krzywa ROC (receiver
operating characteristic) dla stgzenia troponiny w predykcji punktu koncowego
wyniosto 0,908 (95% ClI: 0,831-0,984; p <0,001). Warto$¢ progowa stezenia troponiny,
pozwalajaca przewidzie¢ wystapienie punktu koncowego ze 100% czutoscig, okreslono na
poziomie 1,7-krotnosci gornej granicy normy. W analizie regresji logistycznej, zar6wno
w modelu jedno-, jak i wieloczynnikowym, nieprawidlowe st¢zenie troponin wigzato si¢
z podwyzszonym ryzykiem wystgpienia punktu koncowego, w przeciwienstwie do

nieprawidtowego stosunku RV/LV w echokardiografii.

Do drugiej cz¢éci badania (Publikacja nr 2; Bartosz Karolak i wsp., ,,Plasma N-terminal pro-
brain natriuretic peptide concentrations may help to identify patients with very low-risk acute
pulmonary embolism: A preliminary study”, Advances in Clinical and Experimental Medicine,
2024 Online ahead of print) wiaczono 348 chorych, u ktorych przy przyjeciu do szpitala
0znaczono stgzenie NT-proBNP. Punkt konicowy osiagneto 3 chorych, u ktorych stwierdzono
istotnie wyzsze stezenie NT-proBNP (2930 [2285,5-13965] pg/mL vs 164 [64—650] pg/mL; p
= 0,01). Pole pod krzywa ROC dla stezenia NT-proBNP w predykcji punktu koncowego
wyniosto 0,918 (95% CI: 0,831-1,00; p = 0,013). Warto$¢ progowa st¢zenia NT-proBNP,
pozwalajaca przewidzie¢ wystapienie punktu koncowego ze 100% czutoscia, okreslono na

poziomie 1641 pg/ml.

Whnioski: Ocena ryzyka w skali sPESI w ramach kwalifikacji pacjentow z APE do leczenia
ambulatoryjnego wydaje si¢ by¢ niewystarczajaca. Uzyskanie 0 punktow w skali sPESI w
potaczniu ze stgzeniem troponiny nieprzekraczajacym 1,7-krotnosci gornej granicy normy lub
alternatywnie ze stgzeniem NT-proBNP ponizej 1641 pg/ml pozwala na wyselekcjonowanie
chorych bardzo niskiego ryzyka wczesnego powiklanego przebiegu, ktérzy mogliby zostaé
zakwalifikowani do leczenia ambulatoryjnego. Z uwagi na jednoosrodkowy charakter badania
oraz niska liczbe punktow koncowych wyniki niniejszej analizy nalezy interpretowac ostroznie.
Przedstawione rezultaty, a przede wszystkim zaprezentowane warto$ci progowe, wymagaja

dalszych analiz i zewngtrznej walidacji.



