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Adjustierter D-Dimer-Wert
verhindert Uberdiagnostik

Bei Verdacht auf eine Lungenarterienembolie (LAE) optimiert
ein an das Patientenalter angepasster D-Dimer-Wert den
diagnostischen Algorithmus. Belastende Zusatzuntersuchungen
wiirden sich somit eriibrigen, wie die prospektive ADJUST-PE-

Studie nun gezeigt hat.
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Im Rahmen der Ausschlussdiagnostik ei-
ner Lungenarterienembolie gibt es bei dl-
teren Patienten Probleme mit der Bewer-
tung mdRig erhohter D-Dimer-Werte. In
der Literatur wird vermutet, dass der
Standard-Cut-off-Wert zu falsch-positi-
ven Resultaten fiihrt. Die so induzierte
Uberdiagnostik belastet die Patienten.
Ein dynamisch an das Alter angepasster
Cut-off-Wert konnte dies verhindern.
Uber die Aussagekraft einer altersadap-
tierten Diagnosestrategie bei Verdacht
auf LAE lagen bisher aber noch keine hin-
reichenden Daten vor.

Bei den 3324 Patienten der internationa-
len Multizenterstudie bestand klinisch
(z.B. gemessen mit dem Wells-Score) der
Verdacht auf eine LAE. Eine hohe klini-
scher Wahrscheinlichkeit fiihrte unmit-
telbar zur radiologischen Ausschlussdia-
gnostik (Angio-CT). Bei geringer Wahr-
scheinlichkeit war diesem Prozedere ein
D-Dimer-Test vorgeschaltet. Auch bei Pa-
tienten, die den Standard Cut-off-Wert
(500ug/L) iiberschritten hatten, aller-
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Die Lungenembolie gehért zu den am haufigs-
ten Uibersehenen und falsch diagnostizierten
Todesursachen.

dings noch unter dem altersadjustierten
Wert blieben, galt die LAE als hinrei-
chend sicher ausgeschlossen. Der ange-
passte Wert wurde nach der Formel ,Al-
ter x 10 bei Alter > 50 Jahre*“ errechnet. In
der 3-monatigen Nachbeobachtungs-
phase erfassten die Autoren alle Patien-
ten mit stark erh6htem thromboemboli-
schem Risiko und werteten dies als Ver-
sagen des primdr eingesetzten Diagnose-
algorithmus.

Altersadjustierter D-Dimer-Wert
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Bei 817 Patienten lag der D-Dimer-Wert
unter 500pg/L. Der weitere Verlauf lies
vermuten, dass in dieser Gruppe eine LAE
primadr nicht erkannt worden war (Fehler-
rate 0,1%). Gleiches galt bei altersadjus-
tierten Werten. Hier kam ein Diagnose-
versager auf 337 Patienten (Fehlerrate
0,3%). Bei den 1450 radiologisch als un-
auffillig Klassifizierten ergaben sich bei 7
Patienten retrospektiv Hinweise auf eine
relevante Embolieneigung (Fehlerrate von
0,5%). Den altersadjustierten Cut-off-
Wert bewerten die Autoren damit als hin-
reichend sicher zum Ausschluss einer LAE
bei Patienten mit geringer Kklinischer
Wahrscheinlichkeit.

Fazit

Der klinische Diagnosealgorithmus bei
Verdacht auf eine Lungenarterienem-
bolie sollte, nach Angaben der Autoren,
um eine altersadjustierte D-Dimer-Be-
wertung ergdnzt werden. Der ange-
passte Wert verhindert die Uberdiag-
nostik ohne die Patienten zu gefihrden.

Dr. Horst Gross, Berlin

Pneumo-Fokus

Ausloser fiir
Lungenhochdruck

Beim Lungenhochdruck teilen sich die
Wandzellen der BlutgefdRe unkontrolliert.
Die GefdBwdnde werden dadurch immer
dicker. Wissenschaftler vom Max-Planck-
Institut (MPI) fiir Herz- und Lungenfor-
schung in Bad Nauheim und der Universi-
tdt GieBen haben entdeckt, dass der Tran-
skriptionsfaktor FoxO1 die Teilung der Zel-
len reguliert und dadurch eine entschei-
dende Rolle bei der Entstehung des Lun-
genhochdrucks spielt. Sie konnten Lungen-
hochdruck bei Ratten durch eine Aktivie-
rung von FoxO1 heilen. Die Ergebnisse der
Studie kdnnten zur Entwicklung einer neu-
en Therapie der bislang nicht heilbaren
Krankheit genutzt werden. Verschiedene
in den letzten Jahren neu entwickelte The-
rapien zielen vor allem auf eine Linderung
der Symptome und eine Entlastung des
Herzens ab. Heilbar ist die Lungenhoch-
druckerkrankung hingegen bisher noch
nicht. Dies liegt auch am unzureichenden
Wissen tiber die molekularen Hintergriin-
de, die zur Entstehung des Lungenhoch-
drucks fithren. Mit dem Transkriptionsfak-
tor FoxO1 haben die Forscher ein Schliis-
selmolekiil identifiziert, das fiir die Regu-
lation der Zellteilung der GefdBwandzellen
und ihre Lebensdauer eine entscheidende
Rolle spielt. ,,Die GefdRwand von Lungen-
arterien erneuert sich stetig. Ein komple-
xes Zusammenspiel vieler Faktoren sorgt
normalerweise dafiir, dass das Verhdltnis
zwischen sich teilenden und absterbenden
Zellen ausbalanciert ist“, sagte Soni Savai
Pullamsetti, die das Forschungsprojekt lei-
tete. Einen wichtigen Hinweis auf die zen-
trale Rolle von FoxO1 entdeckten die Wis-
senschaftler in Gewebeproben von Lun-
genhochdruckpatienten: ,Bei diesen Pati-
enten ist FoxO1 nicht ausreichend aktiv,
sodass die Aktivitdt verschiedener Gene
nicht richtig gesteuert wird“, so Pullamset-
ti. Experimente an Zellkulturen und Ratten
bestdtigten die Ergebnisse: ,Wenn wir
FoxO1 durch einen genetischen oder phar-
makologischen Eingriff abschalten, teilen
sich die GefdBwandzellen hdufiger“, so Ra-
jkumar Savai, Erstautor der Studie. In Folge
dessen entwickelt sich dann ein Lungen-
hochdruck.

Nach einer Mitteilung des MPIs fiir Herz-
und Lungenforschung, Bad Nauheim
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