Stiinte Medicale 181

ROLUL D-DIMERILOR iN APRECIEREA GRADULUI DE EXPRESIE
A COAGULOPATIEI LA PACIENTELE CU CANCER MAMAR

Ludmila Chistruga — medic-oncolog
Sectia Mamologie-1, IMSP Institutul Oncologic
e-mail: ludmila_chistruga@yahoo.fr, tel: 022-85-26-48

Rezumat

Complicatiile tromboembolice insotesc frecvent patologia oncologicd, iar aparitia acestora creeaza impedimente pen-
tru tratamentul specific ulterior. Riscul complicatiilor tromboembolice este in concordantd directd in mai mare parte cu
D-dimerii comparativ cu alti indici. in studiul prezentat, nivelul D-dimerilor in singe a fost apreciat la 76 de paciente
primar diagnosticate cu cancer al glandei mamare. A fost apreciat nivelul D-dimerilor In dependenta de gradul de invazie
a tumorii, gradul de avansare locoregionala a procesului si forma de diferentiere. S-a ajuns la concluzia, ca nivelul crescut
al D-dimerilor la pacientele primar depistate cu cancer mamar deja indica existenta microtrombilor si riscul sporit de
complicatii tromboembolice, 1n special, la pacientele cu proces tumoral local avansat si forma nediferentiata.

Cuvinte-cheie: cancer, complicatii tromboembolice, coagulopatii

Summary. The role of D-dimer in The assessing of the degree of expression of coagulopathy in patients with
breast cancer by determination of D-dimers.

Thromboembolic complications often accompany cancer pathology, and their appearance creates impediments to
further specific treatment. The risk of thromboembolic complications is directly relatet with D-dimer compared with
other indices. D-dimers are markers of coagulation cascade activity. In the present study, D-dimer level in blood was
appreciated in 76 patients diagnosed with primary breast cancer. The D-dimer level was apreciated depending on the
degree of invasion of the tumor, the degree of loco-regional progression and shape differentiation of the process. It was
concluded that increased levels of D-dimer, detected in patients with primary breast cancer, already indicate the existence
of microthrombi and the increased risk of thromboembolic complications, especially in patients with locally advanced
tumor process and undifferentiated forms.
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Pe3some. YcTaHoBIeHHE CTENEHH BBIPAKEHHOCTH KOATYJI0NATHH Y 00IBHBIX PAKOM MOJIOYHOI1 Kkesie3bl Yepe3
onpeneneHue J[-1umMepos.

TpomOoaMOoIHIecKrEe OCIOKHEHHS YaCTO COMPOBOXK/IAIOT OHKOMATOJIOTHIO, @ MX TOSBICHUSI CO31aET MPHIATCTBUE
JUISL TJIBHEWIIEro CrenuduIeckoro JedeHus. PHCK TpoMOO3MOOIMUYECKUX OCJIOKHEHHH HEMOCPEACTBEHHO CBSI3aH
B Ooublneil crenenu ¢ Jl-quMepamu MO CPaBHEHHIO C JPYTMMHM IOKa3aTeJisiMH. B JaHHOM HCCIIeOBaHUM, YPOBEHb
Jl-11MepoB B KpOBH ObLI OITpeEiEH y 76 MAlMEHTOK C IEPBUYHO BBHICBJICHHBIM PAKOM MOJIOYHOM JkeJe3bl. bt onpenenén
ypoBeHb [[-AMMEPOB B 3aBHCUMOCTU OT CTENEHUM HMHBA3UU OIYXOJH, CTENEHU PACIpOCTPAHEHHUS B PETHOHAJIbHBIC
muMpoy3isl 1 popma auddepeHnnanny. beuio ycraHoBIEHHO, YTO MOBBIIIEHHBIH YpOoBeHb J[-ANMEpOB y MALMEHTOK C
TIEPBUYHO BHIEBICHHBIM PAKOM MOJIOYHOH KeJe3bl yKe CBUICTEIbCTBYET O IPUCYTCTBMH MUKPOTPOMOOB M IOBBIILICHHON
OITaCHOCTH TPOMOO0IMOOIMYECKUX OCIOKHEHNH, B YaCTHOCTH y MAIIMEHTOK C MECTHO-PACIIPOCTPAHEHHBIM ITPOIIECCOM U
HenuddepeHpoBaHHON GOPMOIt oIy Xouu.

KaioueBrble citoBa: pak, TpoM009MO0IMYECKHE OCIOXKHEHUS, [I-TrMephI

Introducere. La pacientii oncologici se atestd
20% din totalitatea complicatiilor tromboembolice
[5]. In cazul aparitiei acestor complicatii, probabili-
tatea de a ajunge la supravietuirea de un an este de
trei ori mai mica comparativ cu pacientii fara astfel
de complicatii [3,7]. 50% din cazurile letale din on-
cologie sunt cauzate de complicatii tromboembolice,
iar la o treime din cei decedati tumora era rezectabila
si nu prezenta un pericol eminent pentru urmatoarele
luni [8]. Dupa cum a fost descris incd de R.Virchow,
cauzele principale de formare intravasculara a trom-
bilor este lezarea peretelui vascular, tendinta spre
hipercoagulare a sangelui si Incetinirea fluxului san-

guin. Din aceste elemente ale triadei Iui R. Virchow,
anume hipercoagularea indusd de celulele tumorale
reprezintd unul din factorii-cheie si un impact deter-
minativ la pacientii oncologici [11,12]. Pe fondalul
hipercoagularii deja existente la pacientii oncologici,
factorii de risc precum imobilizarea de lunga durata,
ce favorizeaza Incetinirea fluxului venos, metodele de
tratament aplicat (chimioterapia, hormonoterapia, ope-
ratia), venipunctiile frecvente, infectiile, patologiile
concomitente induc complicatiile tromboembolice la
aceasta categorie de pacienti [1,2]. Activarea sistemei
de hemostaza este insotita de aparitia in circuitul sangu-
in a markerilor specifici, care reflectd gradul de marire
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a potentialului hemostatic al sangelui si probabilitatea
dezvoltarii complicatiilor tromboembolice, 1n special
D-dimerii, antitrombina III, timpul de trombina, timpul
de tromboplastina partial activata, timpul de trombina
Quick. Riscul complicatiilor tromboembolice este in
concordanta directd Tn mai mare parte cu D-dimerii
comparativ cu alti indici [4,6]. D-dimerii sunt markeri
ai activarii cascadei de coagulare. Aceasta se explica
atat prin participarea sa la formarea trombinei, care se
formeaza la activarea sistemei de hemocoagulare, cat
si a plasminei — componenta de baza a fibrinolizei.
Cresterea concentratiei sanguine a D-dimerilor ne vor-
beste despre activarea fibrinolizei. Inainte de aceastd
initiere, In sange se intensifica cascada de coagulare.
Concomitent, fibrina insolubild incepe a fi produsa in
cantitati excesive. Indicii D-dimerilor sunt influentati
de asa factori ca dimensiunea trombului, timpul trecut
de la debutul manifestarilor clinice pana la inceperea
tratamentului anticoagulant si tratamentul anticoagu-
lant propriu-zis. Dintre toti markerii de activare a he-
mostazei, doar D-dimerii au perioada de vitalitate cea
mai lungd, de aproximativ 6 ore, ceea ce permite apre-
cierea lor cu o exactitate maxima [9,10]1.
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Material si metode. Nivelul D-dimerilor in san-
ge a fost apreciat prin utilizarea kitului standard de
teste imunologice DIMERTEST la 76 de paciente pri-
mar diagnosticate cu cancer al glandei mamare, dintre
care 69 paciente cu carcinom invaziv (ductal si lobu-
lar) si 7 paciente cu carcinom in situ. Aceasta metoda
este caracterizatd prin sensibilitate Tnalta.

Rezultate. Nivelul sanguin al D-dimerilor la pa-
cientele cu carcinom invaziv este vadit mai mare,
constituind Tn medie 2,18 mg/l (norma este de pana
la 0,5 mg/l). Prin comparatie, la cele cu carcinom in
situ este 0,19 mg/l. Concomitent, a fost atestatad si o
interdependenta intre nivelul plasmatic al D-dimeri-
lor si afectarea metastatica a ganglionilor limfatici
regionali la pacientele primar diagnosticate cu can-
cer mamar. Astfel, la pacientele cu stadiul clinic I-1la
nivelul mediu al D-dimerilor este 0,93 mg/l, iar in
stadiile IIb-11Ib media este 2,26 mg/l, ce denota ma-
rirea evidentd a potentialului hemostatic al sangelui
concomitent cu avansarea locoregionald a procesului.
Analiza datelor In dependenta de gradul de diferentie-

re a tumorii releva o tendintd de coraport la pacientele
cu cancer mamar. Astfel, in cazul tumorilor cu grad
inalt de diferentiere (G1) nivelul plasmatic mediu al
D-dimerilor este de 1,9 mg/l, cu gradul de diferentiere
G2- 2,0 mg/l, iar cu G3- 3,9 mg/l.

Concluzii:

1. Nivelul crescut al D-dimerilor la pacientele pri-
mar depistate cu cancer mamar deja indica existenta
microtrombilor si riscul sporit de complicatii trombo-
embolice. Trauma tesuturilor si a endoteliului vascu-
lar, cauzate de tratamentul neoadjuvant, poate mari
riscul atat pentru complicatii hemostatice, cat si de
dezvoltare a metastazelor.

2. Pentru cancerul mamar nediferentiat este
specificd marirea evidentd a concentratiei serice a
D-dimerilor, ceea ce reflecta riscul crescut al compli-
catiilor tromboembolice in aceastd forma de diferen-
tiere.
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