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SAISINAJUMI

ADA adenozindezaminaze

BNP smadzenu natrijurétiskais peptids (brain natriuretic peptide)
CA 125 véza karbohidrata antigéns 125

CA19-9 véza karbohidrata antigéns 19-9

CA 15-3 veza karbohidrata antigéns 15-3

CEA karcinoembrionalais antigéns
DT datortomografija

HU Hounsfilda vienibas

LDH laktatdehidrogenaze

MPE maligns pleiras eksudats
MMN monomorfnuklearas §iinas

NT-proBNP N terminala pro-natrijurétiskais peptids (N-terminal pro-brain
natriuretic peptide)
NT-proBNP N terminala pro-natrijurétiskais peptids (N-terminal pro-brain

natriuretic peptide)

PAI 1 plazminogéna aktivatora inhibitors 1

PATE plausu artérijas trombembolija

PET pozitronu emisijas tomografija

PMN polimorfnuklearas Stinas

RAKUS Rigas Austrumu kliniska universitates slimnica

ROC Iikne  receiving operating characteristics likne
us ultrasonografija

VATS videoasisteta torakoskopija



IEVADS

Pleiras eksudats — saturs pleiras dobuma, kas rodas iekaisuma, malignu
§tnu proliferacijas un/vai patologiski izmainitas kapilaru caurlaidibas dél - ir
bieza dazadu slimibu komplikacija, ta iemesli galvenokart ir laundabigie audzgji,
pneimonija un tuberkuloze. Kaut gan plasi epidemiologiskie p&tjjumi nav
pieejami, tom&r p&c esosas literatliras datiem visbiezakie c€loni skidrumam
pleiras dobuma ir kardials hidrotorakss un maligns pleiras eksudats, bet tresais
biezakais iemesls ir parapneimonisks pleirits (Marel et al., 1993; Zablockis et
al., 2002; Valdes et al., 1996; Broadus et al, 2016). Dazadas etiologijas pleiras
Skidrumu arstéSana un prognoze bitiski atskiras, tapéc ir svarigi katra gadijuma
precizét etiologiju. Kardiala hidrotoraksa diagnostika kliniskaja praksé graitibas
parasti nesagada, bet MPE diagnosticét var biit sarezgiti, it seviski apstaklos, kad
ne visur ir pieejama torakoskopija patologisko audu materiala iegtiSanai un
talakai histologiskai analizei. Tapéc ne tikai pasaul€, bet ari Latvija ir svarigi
mekl&t citas pieejamus, relativi 1€tus markierus $o pleiras eksudatu diagnostikai.

Plausu slimibu specialistu kliniskaja praksé maligni pleiras eksudati ir
biezi sastopama un ne vienmér viegli risinima probléma. Sobrid pasaulé nav
daudz rekomendaciju taktikai pleiras $kidruma gadfjumos — p&dgjas ir 2018. gada
Amerikas torakalas asociacijas Malignu pleiras eksudatu vadlinijas (Feller-
Kopman, 2018), 2014. gada spanu vadlinijas (Villena Garrido et al., 2014) un
2010. gada Britu torakalas asociacijas vadlinijas, ko izstradajusi Pleiras slimibu
vadliniju grupa (Du Rand I., Hooper C., MuccDuff A., Roberts M.E., Davies
H.E., Rahman N.M., Havelock T. et al., 2010). Konvencionalas metodes — pleiras
dobuma satura kliniska, biokimiska un citologiska izmeklé$ana, ne vienmer ir
pietiekami informativas, lai atri un ticami precizétu pleiras eksudata etiologiju
un izveletos talakas diagnostiskas un arst€Sanas metodes, tapec FEiropas
Respiratoras savienibas (European Respiratory Society) un Amerikas Torakalas

asociacijas (American Thoracic Society) 2001. gada zinojuma par malignu
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pleiras eksudatu arstesanas taktiku ka viens no izp€tes virzieniem §ini joma tiek
rekomendéta jaunu maligna eksudata markieru identifikacija (Antony et al.,
2001). Promocijas darba mekléta atbilde uz jautajumiem, vai ar papildus
biokimisko un onkologisko markieru palidzibu varétu uzlabot MPE diagnostiku

Latvija.
Darba meérkis

Noskaidrot, vai iespgjams uzlabot malignu pleiras eksudatu diagnostiku,

izmantojot papildus biokimiskos un onkologiskos markierus.
Darba uzdevumi

1. Izanaliz&t pieejamo literatiru par Skidrumu pleiras dobuma, ta
diagnostiku un diferencialdiagnostiku.

2. Noskaidrot dazadas etiologijas pleiras $kidruma , tai skaita malignu
pleiras eksudatu, pacientu skaitu SIA RAKUS “Gailezers” iekskigo
slimibu nodalas viena gada laika.

3. Izpetit kliniskaja prakse lietotas pleiras eksudatu diagnostiskas metodes

4. Noskaidrot, vai izmantojot papildus biokimiskos (PAI-1, BNP) un
onkologiskos (CEA un CA 125) markierus, palielinds pleiras punktata

laboratoro izmekléSanas metozu jutiba malignu pleiras eksudatu

diferencésana.
5. Formulét skidruma pleiras dobuma diagnostikas rekomendacijas.
Darba hipotéze

1. Papildus biokimisko un onkologisko markieru koncentracijas noteiksana
pleiras dobuma Skidruma butiski uzlabo malignu pleiras eksudatu

diferencé$anu no citas etiologijas $kidruma pleiras dobuma.



Darba novitate

Lidz Sim Latvija nav zinatniski analiz€ti dati par pacientiem, kam
stacionara konstatéta pleiras patologija. Darba pétita fibrinolitisko parametru
(PAI-1), ka arT audzgja markieru koncentracijas seruma un pleiras eksudata 1idz

§im neskaidra nozime pleiras patologijas diagnostikas un arsté$anas algoritma.



1. MATERIALS UN METODES

P&tijuma protokols apstiprinats RSU Etikas komiteja. Pétijums veikts SIA
Rigas Austrumu kliniskas universitates slimnicas stacionara “Gailezers”.

Lai noskaidrotu, cik pacientu ar skidrumu pleiras dobuma gada laika tiek
arsteti SIA RAKUS Stacionara “Gailezers” iek$kigo slimibu nodalas,
retrospektivi analizEtas to pacientu mediciniskas kartes, kuri no 2010. gada 1.
janvara Iidz 2010. gada 31. decembrim arstgjusies un izrakstiti vai mirusi no
RAKUS slimnicas “Gailezers” iekskigo slimibu profila nodalam. Atlasitas
medictniskas kartes, kuras izrakstiSanas diagnoz€ bija norades par Skidrumu
pleiras dobuma. Atlasitas mediciniskas kartes analiz&tas péc orginali izveidotas
shémas (skat 4.1. tabulu!).

1.1. tabula

Slimibas vésturu izvértéSanas shéma

Nr. p.k. Parametrs
1. Nodalas profils
2. Gultasdienu skaits
3. Stacion&$anas ménesis
4. Dzimums
5. Vecums
6. Vai pacients izrakstits dzivs vai miris?
7. Kura kriiSu kurvja pusé konstatéts skidrums?
8. Vai veikta kriSu kurvja rentgenogramma?

9. Krii$u kurvja rentgenogrammas atradne?

10. Vai veikta datortomografija plausam?

11. Vai veikta US pleiras dobumam?

12. Vai veikta pleiras dobuma punkcija?

13. Kura diena p&c iestasanas veikta pleiras dobuma punkcija?
14. Cik reizes veikta pleiras dobuma punkcija?

15. Vai veikta kliniska pleiras dobuma $kidruma analize?
16. Ja ja, kads ir leikocitu sastavs?

17. Vai noteikts pleiras dobuma LDH?

18. Ja ja, kads ir rezultats?

19. Vai noteikts olbaltumvielu limenis pleiras punktata?
20. Ja ja, kads rezultats?




1.1. tabulas nobeigums

Nr. p.k. Parametrs
21. Vai pleiras dobuma $kidrums nosiitits uz citologisko analizi?
22. Ja ja, vai konstatéta malignitate?
23. Vai pleiras $kidrums izmekl&ts bakteriologiski?
24. Ja ja, kads rezultats?
25. Kadi papildizmekl&jumi ir veikti?
26. Kada ir izrakstiSanas pamatdiagnoze?
217. Kada ir pleiras Skidruma etiologija péc izrakstiSanas
diagnozes?
28. Kadi ir primarie audzgji MPE gadijumos?

Ar mérki noskaidrot papildus biokimisko un onkologisko markieru

nozimi MPE diagnostika, prospektivi tika analizéti no 08.08.2011. Iidz

13.06.2014. Rigas Austrumu kliniskas universitates slimnicas stacionara

“Gailezers” Iekskigo slimibu klinikas 2. Pulmonologijas nodala secigi staciong&ti

pacienti ar Skidrumu pleiras dobuma.

Ieklausanas kritériji:

rentgenologiski un ultrasonsokospiski konstatéts Skidrums pleiras
dobuma;
diagnostiskas un/vai terapeitiskas indikacijas pleiras dobuma
punkcijai;

parakstita informéta piekrisana iegilito datu ieklauSanai p&tfjuma.

Par pleiras dobuma punkcijas indikacijam tika uzskatitas:

1.

Neskaidras etiologijas Skidrums pleiras dobuma, t.sk., aizdomas
par MPE;

Parapneimonisks pleirits, t.sk., aizdomas par empiému pacientiem
ar akutu slimibu, febrilu temperatiiru, paaugstinatiem iekaisuma
raditajiem (CRO limenis) un pneimonijas rengenologisko ainu;
Liela apjoma Skidrums pleiras dobuma elpas triikuma mazinasanai

(Huggins et al., 2011; Roberts et al, 2010, Havelock et al., 2010) .

Pe&tijuma netika ieklauti:



- atkartoti stacion&ti pacienti ar Skidrumu pleiras dobuma;

- pacienti ar dekompens@tas sirds mazsp&jas kliniku (zinama sirds
slimiba anamn@zg, progresgjoss elpas trukums, periferas tiskas, sirds
mazspgjas pazimes ehokardiogramma (ehoKG), sastrégums mazaja
asinsrites loka kriiSu kurvja rentgenogramma) un kardialu
hidrotoraksu, kuriem nebija ne diagnostisku, nedz ari terapeitisku
indikaciju pleiras dobuma punkcijai.

Pleiras dobuma punkcija tika izdarita p&c pacienta informetas piekrisanas
pleiras dobuma punkcijai sanemsanas lokala anestézija ar Sol. Lidocaini 2%,
izmantojot Pleurocan (Braun) pleiras dobuma katetrus. Visu pacientu pleiras
dobuma $kidruma paraugi tika nosititi uz laboratoriju, lai analiz&tu sekojoSus
parametrus:

- Citologiskas punktata analizes:

o Leikocttu sastavs (neitrofilo leikocitu un limfocTitu
procentualais sastavs, hematokrits);
o citologiska analize (laundabigu $tinu esamiba);
- Biokimiskas analizes:
o LDH;

o olbaltumvielas;

o BNP;
o PAIL
- Onkologisko markieru analize;
o CEA;
o CA125;

Visiem pacientiem vienlaicigi ar pleiras dobuma punkciju tika veikta
perifeéras vénas punkcija un panemti venozie asins paraugi sekojoSu parametru
noteikSanai:

- LDH;
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- olbaltumvielas;

- BNP;

- PAI-L

- onkologisko markieru analize;
o CEA;
o CA125;

LDH un olbaltumvielu noteik$anai pleiras skidrums un venozas asinis tika
savaktas stobrinos bez antikoagulanta un nosttitas uz RAKUS Laboratoriskas
medicinas centru Stacionara “Gailezers”. Olbaltumvielas noteiktas ar
kolorimetrisko metodi. LDH noteikta ar kingtisko ultravioleto metodi. P&c
rezultatu sanemsanas ar mérki iedalit pleiras S$kidrumus transudatos un eksudatos
tika aprékinati Laita kriterij (Light et al, 2007):

1. Olbaltums pleiras punktata / olbaltums seruma > 0,5;

2. LDH pleiras punktata / LDH seruma > 0,6;

3. LDH pleiras punktata ir > par 2/3 seruma LDH lokalas laboratorijas
normas (LDH normas augsgja robeza RAKUS Laboratorijas centra
=240 U/L) — >160U/L.

Pleiras punktata klniska analize tika savakta EDTA stobrina un nositita
uz RAKUS Laboratorijas centru kliniskai analizei (manuali §tinu skaiti$ana zem
mikroskopa un automatizéta metode):

- gaismas mikroskopa saskaitot 200 $iinas un nosakot limfocitu un
neitrofilo leikocttu (granulocitu un agranulocitu) procentualo attiecibu;

- ar automatiz€tam metodém nosakot polimorfnuklearo un
monomorfnuklearo leikocTitu procentualo sastavu, ka arT hematokritu un
hemoglobina limeni.

Citologiskai analizei 30 ml pleiras $kidrums sterila trauka tika nosttits uz

RAKUS Laboratoriskas medicinas centru citologiskai izmekl&3anai.
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Pacientiem ar akutu slimibu, febrilu temperatiru, paaugstinatiem
iekaisuma raditajiem (CRO limenis) un pneimonijas rengenologisko ainu tika
veikts pleiras punktata uzsg€jums.

Audzgja markieru noteikSanai pleiras Skidrums un venozas asinis tika
savaktas stobrinos bez antikoagulanta, 35 mintites nostadinati un centrifugéti 10
minttes ar 3000 rpm, no pleiras $kidruma atdalits supernatants un no asinim —
serums, tie sasaldéti -80° Iidz analizes veik$anai. CA 125 un CEA tika noteikti
ar ELISA (enzyme-linked immunosorbent assay) metodi ar Abbot Architect
analizatoru saskana ar razotaja protokolu.

BNP noteik$anai pleiras punktats un asinis tika savaktas EDTA stobrina
un nosiititas uz RAKUS Laboratorijas centru. BNP Iimenis tika noteikts ar
hemiluminiscences mikrodalinu imtinkmisko analizi (CMIA).

PAI-1 noteikSanai venozas asinis un pleiras Skidrums tika savakts
stobrinos bez antikoagulanta, 45 mintites nostadinati un centrifugéti 10 min. ar
1000 rpm. Supernatants un serums tika atdalits un sasaldets -80° lidz analizes
veik8anai. PAI-1 tika noteikts ar citometrisko XMAP tehnologiju (Luminex
iekarta) Rigas Stradina universitates Cilvéka biokimijas un fiziologijas katedra.

Kardiala hidrotoraksa grupa tika iedaliti pacienti ar iepriek$ pieraditu
sirds mazsp&ju un eso$am sirds mazsp&jas pazimém (periferas tiskas, zinama
sirds slimiba anamnézg, sirds mazspéjas pazimes ehoKG vai venozs sastrégums
krtisu kurvja rentgenogramma) un hipoksémiju zem 93% SpO,, kura bitiski
nelabojas péc papildus skabekla pievades. Pacienti ar parapneimoniskiem
pleiritiem tika diagnostic@ti p&c sekojosiem kriterijiem: akiita slimiba ar klepu,
febrilu temperatiiru, paaugstinatiem iekaisuma raditajiem (CRO Itmenis) un
atbilstoSu rentgenologisko atradni. Maligns pleiras eksudats (MPE) tika
diagnosticéts, pamatojoties uz citologisko pleiras punktata izmekléSanu. Ja
citologiska izmekléSana bija negativa, eksudats par MPE tika uzskatits arl

gadijumos, ja pacientam bija jau iepriek$ pieradita maligna slimiba un netika
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konstatéts cits eksudata c€lonis (Sahn, 1997). Pacientiem, kuriem kliniskaja
pleiras skidruma analiz€ monomorfnuklearo §tinu skaits bija > 95%, tika veikta
slégta pleiras biopsija. Tuberkuloza pleirita diagnoze sakotngji tika pieradita ar
pleiras biopsijas histologisko izmekléSanu, atrodot specifiskas izmainas —
epiteloidsinu granulomas ar kazeozu nekrozi, apstiprinot tas ar bioptata
bakteriologisko izmeklé$anu (uzs&jumu acidorezistento bakteriju pieradisanai).
Pleirits, saistits ar pankreatitu, tika diagnostic€ts p&c paaugstinata lipazes Iimena
pleiras skidruma.

Pacientiem ar MPE, kuri piekrita talka pleirodezei, tika veikta talka
pleirodéze caur drenu ar 4 g talka suspensijas un 40 ml 0,9% NaCl skidumu,
pievienojot 10 ml 2% Lidokaina $kidumu. Drena tika slégta uz 2 stundam un

evaku@ta p&c tam, kad 2 dienas izdalijas mazak ka 100 ml skidruma.
1.1. Statistiskas analizes metodes

Visu datu statistiskie aprekini tika veikti ar SPSS (Statistical Package for
the Social Sciences) for Windows programmas 23.0 versiju un MS Excel 2007.
Atbilstosi visparpienemtajiem principiem medicinas statistika p vértibu 0,05
uzskatita par divpus€jo testu rezultatu statistiskas ticamibas slieksni. Personu
grupu raksturo$anai izmantotas visparpienemtas statistikas metodes (Teibe,
2007; Dawson, 2001; Altman, 1997). Kvantitativo datu sadalijuma atbilstiba
normalajam parbaudita, izmantojot histogrammas un Kolmogorova-Smirnova
testu. Ta ka datu sadalfjums neatbilda normalajam sadalfjumam, vid&jo raditaju
raksturoSanai izmantota mediana, 25. un 75. percentile. Kategoriskie jeb
kvalitativie mainigie raksturoti ar procentualo proporciju. Lai ieglitos rezultatus
varétu visparinat pétamajai populacijai, aprékinatas 95% ticamibas intervala
robezas. Divu neatkarigu grupu salidzinasanai izmantots Manna-Vitneja (Mann-
Whitney) testu, jo mainigie neatbilda normalajam sadalijumam. Kategorisko

mainigo salidzinasanai dazadas grupas izmantots Pirsona (Pearson) hi x 2 testu,
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veicot arT kontinuitates korekciju p&c Jeitsa (Yates) metodes un aprékinatas ari
izredZu attiecibas (odds ratio, OR). Lai no teiktu dazadu testu jutibu un specifitati
izmantotas ROC (abreviatira no anglu valodas — receiver operating

charasteristic) likne, aprékinot zemliknes laukumu.
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2. REZULTATI

2.1. Retrospektivi iegiito datu analize
2.1.1. Pacientu raksturojums

Retrospektivi analizgjot mediciniskas kartes, konstatéts, ka no RAKUS
Stacionara “Gailezers” iekskigo slimibu profila laika posma no 2010. gada 1.
janvara Iidz 2010. gada 31. decembrim izrakstiti 14838 pacienti, un $ajas nodalas
miris 741 pacients (kopa 15 588 pacienti).

No visu pacientu stacionara mediciniskam kart€m atlasttas 716 (4,6%) ar
izrakstiSanas diagnoz& min&tu jebkuras etiologijas $kidrumu pleiras dobuma. No
Siem pacientiem 615 (85,9%) izrakstiti, 101 (14,1%) — miris. Kop&ja mirstiba
stacionara bija 4,4%.

No analizétajiem pacientiem 337 (47%) bija virie$i un 379 (53%)
sievietes vecuma no 18 Iidz 98 gadiem. Apsekoto pacientu sadalijums péc
vecuma ir unimodals, modalais vecums 71 lidz 80 gadi. SaslimusSo skaita
palielinasanas notiek vecuma virs 40 gadiem — vecuma grupas lidz 41 gadam ir
tikai 4,2% no izlasg ieklautajiem pacientiem, bet parejas vecuma grupas ir 95,8%

pacientu.
2.1.2. Izmekléjumu rezultati un diagnozes

Analizgjot mediciniskajas kartés dokument&tos izmeklgjumus pacientiem
ar Skidrumu pleiras dobuma, 651 (90,9%) pacientam stacionara bija veikta kriisu
kurvja rentgenografija, 11 pacientiem (1,5%) ta bija veikta ambulatori, bet 54
pacientiem (7,5%) — netika veikta. 167 (23,3%) pacientiem bija veikta krii§u
kurvja datortomografija. Analizgjot abus Sos izmeklgjumus kopa, 155 pacientiem
(21,6%) bija veikta gan rentgenografija, gan datortomografija. 494 pacientiem
(68,9%) bija veikta tikai rentgenografiska izmeklésana, 11 pacientiem (1,5%) —

15



tikai datortomografija, 42 pacientiem (5,9%) netika veikta ne rentgenografija, ne
datortomografija. 141 gadijuma (19,7% no visiem pé&tijjuma pacientiem)
mediciniskaja karté bija dokumentéta pleiras dobuma ultrasonografija (2.1.
att€ls). No Siem pacientiem 104 bija veikta pleiras dobuma punkcija, 37 pleiras
dobuma punkcija netika veikta. 407 pacientiem (56,8% no visiem pétijuma
pacientiem) mediciniskaja kart€ nebija norades par pleiras dobuma
ultrasonografijas veik8anu un nebija veikta pleiras dobuma punkcija. 168
pacientiem (23,5% no visiem pacientiem) bija veikta pleiras dobuma punkcija,

bet nebija minéta pleiras dobuma ultrasonografija.

Veikts ambulatori*
1004 Né
Ja
sn—
g
£ 60
o
2
"
40—
20

Vai veikts Rtg kr. Vai veikta DT kr. Vai veikta US
kurvim? kurvim? pleiras dobumam?

2.1.att. Atteldiagnostikas izmekléjumi pacientiem ar Skidrumu pleiras dobuma

Apkopojot dokumentéto pleiras punktata laboratoro izmeklgSanu,
visbiezak — 130 gadijumos (47,8% no punktétajiem pacientiem) — bija noteikta
kliniska analize, LDH, olbaltumvielas un citologija. 29 gadijumos (10,7% no
punktgtajiem pacientiem) nebija veiktas nekadas pleiras punktata analizes

2.2.attels).
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2.2. att. Procentualais veikto un neveikto laboratoro pleiras punktata

analiZu sadalijums

Izvertgjot noteiktas izrakstisanas diagnozes, 426 (59,5%) pacientiem
Skidrums pleiras dobuma tika traktéts ka kardialas hidrotorakss, 103 (14,4%)
pacientiem MPE, 71 (9,9%) — parapneimonisks pleirits, 30 (4,2%) pacientiem
izrakstiSanas diagnozg bija minéta pleiras empieéma, 11(1,5%) — hemotorakss, 6
(0,8%) — tuberkulozs pleirits. Citas genézes $kidrums tika minéts 36 pacientiem
(5%): nefrotisks sindroms 9 gadijumos, aknu ciroze — 6, plausu artérijas
trombembolija — 7, hiperhidratacija hroniskas nieru mazspgjas slimniekiem — 6,
péctraumatisks pleirits — 2, Meigsa sindroms — 1, sisttémas sarkana vilkéde — 1,
jatrogéns hidropneimotorakss — 1, neskaidri formuléta diagnoze — 3 gadijumos.
33 pacientiem (4,6%) Skidruma veids izrakstiSanas diagnozé nebija precizéts

(2.3. attels).
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2.3.att. Pacientu (n = 716) procentualais sadalijums péc izrakstiSanas diagnozém

Sikak analiz&jot izrakstiSanas diagnozes un pleiras punktata
izmekl&jumus, konstatéts, ka 426 (59,5% no visiem) pacientiem izraksti§anas
diagnozg pleiras skidrums tika saistits ar kardialu mazsp&ju, no tiem punkcija
tika veikta 98 (23% no kardialiem hidrotoraksiem). 51 (11,9%) punkt&tam
pacientam diagnoze apstiprinata ar laboratori — LDH limenis punktata liecina
par transudatu, turpretim 13 (3,1%) punktétajiem pacientiem LDH Iimenis
liecina par eksudatu. 34 (23%) pacientiem laboratorie izmeklgjumi bija
nepietiekami, lai precizétu $kidruma raksturu un etiologiju.

103 — 14,4% no visiem pacientiem izraksti§anas diagnozé minéts MPE,
no tiem 62 (60,2%) pacientiem veikta pleiras dobuma punkcija un tikai 37 (36%)
pacientiem diagnoze apstiprinata ari citologiski. 8 (7,8%) pacientiem bija
noteikts LDH Iimenis, 5 (4,9%) no tiem tas atbilda transudatam. 17 (16,5%)
pacientiem laboratoriskie izmekl&jumi nav bijusi pietiekami, lai noteiktu

$kidruma raksturu un etiologiju.
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71 — 9,9% no visiem pacientam izrakstiSanas diagnoz€ mingts
parapneimonisks pleirits, no tiem 37 (52,1%) pacientiem veikta pleiras dobuma
punkcija. 23 (32,3%) pacientiem apstiprinats eksudats, 7 (9,9%) pacientiem LDH
Itmenis liecina par transudatu un 7 (9,9%) nav bijusi pietiekami laboratorie
izmeklgjumi $kidruma rakstura un etiologijas preciz€Sanai. Atseviski izdalita
pacientu grupa (30 pacienti — 4,2%), kam izraksti$anas diagnozé ming&ta pleiras
empieéma. No S§is grupas 12 (40%) pacientiem empi€ma konstat€ta
bakteriologiski, 15 (50%) pacientiem bijis eksudats un 2 gadijumos laboratoriska

izmekl&Sana bijusi nepilniga.
2.2. Prospektivi iegiito datu analize
2.2.1. Pacientu raksturojums

No 08.08.2011. Iidz 13.06.2014. SIA RAKUS stacionara “Gailezers”
Iekskigo slimibu klinikas 2. Pulmonologijas nodala secigi tika stacionéti 144
pacienti, kuriem rentgenologiski un ultrasonsokospiski tika konstatéts Skidrums
pleiras dobuma, kuriem bija nepiecieSama pleiras dobuma punkcija
diagnostiskos un terapeitiskos noliikos un kuri parakstija piekriSanu petijumam
un pleiras dobuma punkcijai. 69 (47,9%) no tiem bija virie$i. Pacientu vecums
bija no 22 Iidz 97 gadiem. 136 (94,4%) pacienti no stacionara izrakstiti, bet 8§ —

mirusi (5,5%).
2.2.2. Pleiras Skidruma etiologijas raksturojums

Tika konstatéts, ka apsekotos pacientus péc pleiras $kidruma etiologijas
var iedalit: kardiala hidrotoraksa grupa — 42 (29,2%), 22 (52,3%) no tiem viriesi;
pacientiy MPE grupa — 67 (46,5%) pacienti, 21 (31,3%) no tiem
virietis;parapneimoniska pleirita grupa — 27 (18,8%) pacienti, 19 (70,3%) no

tiem virieSi. 6 (4,1%) pacientiem konstatgja tuberkulozu pleiritu, 1 (0,7%)
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pacientam pankreatog€nu pleiritu un 1 (0,7%) pacientam PATE ar pleiritu (2.4
attels). Nemot véra mazo tuberkuloza pleirita, pankreatogéna pleirita un PATE

pacientu skaitu, Sie pacienti talak analizeti netika.

DMal.igns pleiras
eksudits
BKardials transudits
.Pm-apnei:nmﬁsks
pleirits
DP:nlcrutngfms
‘plenits
.Tuherkulnzs pleirits
[JPATE ar pleiritu

2.4. att. Pleiras $kidruma etiologija (n = 144)

MPE grupa 24 (35,8%) pacientiem bija plausu vézis, 14 (20,9%)
pacientém — olnicu vézis, 13 (19,4%) pacientém — krits vézis, 2 pacientiem —
nieru vézis, 2 pacientém — dzemdes kakla vezis, 2 pacientiem — kunga vézis, 1
pacientam — aizkunga dziedzera vézis, 1 pacientei — sarkoma, 1 pacientam —
mezotelioma, 1 pacientam — melanoma, 1 pacientam — prostatas vézis. 5

pacientiem primaro audzgja lokalizaciju noskaidrot nebija iesp&jams (2.5. attels).

20



Kriits dziedzera
.véris
[ Olnicu vezis
[JPlausu vezis
M Nieres vézis
DNezJ'mima primara
lokalizacija
Dzemdes kakla
.vén's
(1 Kunga vezis
] Citas lokalizacijas
audzeji *

* Pleiras mezotelimas, prostatas vEzs, aizkunga dziedzera vEzs, melanoma, sarkoma

2.5. att. MPE sadalijums atkariba no primaras audzgja lokalizacijas (n = 67)
2.2.3. Laita kriteriji
Kardiala hidrotoraksa grupa

Kardiala hidrotoraksa grupa tika iedaliti 42 (29,2%) pacienti ar ieprieks
pieraditu sirds mazspgju, vecuma no 50 Iidz 92 gadiem, kuriem kliniski
verojamas hroniskas sirds mazspgjas dekompensacijas pazimes.

34 (81%) pacientiem Laita kritériji atbilda transudatam, bet 8 (19%)
pacientiem Laita kriteriji atbilda eksudatam (2 pacientiem olbaltumvielas
punktata/olbaltumvielam seruma bija > 0,5; 3 pacientiem LDH punktata pret
LDH seruma bija > 0,6, 1 pacientam LDH bija > 0,6 un LDH > 160 U/L (2/3 no
LDH augsgjas seruma normas); 3 pacientiem visi Laita kriteriji bija nedaudz
paaugstinati. Visiem Siem pacientiem tika noteikts olbaltumvielu gradients. 7
pacientiem tas bija > 31 g/L, bet 1 pacientam tas bija < 31 g/L, bet BNP seruma
$im pacientam bija 1631 pg/ml. Kardiala hidrotoraksa grupa izrakstiti 39 (92,9%)

pacienti, bet mirusi 3 (7,1%) pacienti (2., 4. un 11. stacion€Sanas diena).
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Parapneimoniski pleiriti

Parapneimonisku pleirTtu grupa tika ieklauti 27(18,6%) pacienti vecuma
no 38 lidz 97 gadiem ar pneimonijas klinisko ainu: akiita slimiba ar klepu, febrilu
temperatiiru, paaugstinatiem iekaisuma raditajiem (CRO Iimenis) un atbilstosu
rentgenologisko atradni. Visiem pacientiem bija pozitivs vismaz viens Laita
kritérijs. 20 (74%) pacientiem bija pozitivs pirmais Laita kritérijs, t.i.,
olbaltumvielu Itmenis punktata pret olbaltumvielu limeni seruma > 0,5 (0,29 —
2,28), 26 (96,3%) pacientiem bija pozitivs 2. Laita kriterijs — LDH Itmenis
punktata pret LDH Iimeni seruma > 0,6 (0,51-54,67) un 27 (100%) pacientiem
bija pozitivs 3. Laita kritérijs — LDH Iimenis punktata > 2/3 no laboratorijas
normas (168—1006 U/L). Visiem pacientiem pleiras dobuma skidrums izmekl&ts
mikrobiologiski, bet tikai diviem (7,4%) identificéta mikroflora: vienam
pacientam Klebsiella pneumoniae, vienam pacientam — Staphylococcus
sacchrolyticus. 3 pacientiem bija nepiecieS$ama pleiras dobuma drenaza ar
fibrinolitisko enzimu ievadiSanu. Izrakstiti 26 (96,3%) pacienti, bet miris 1

(3,7%) pacients 9. stacionéSanas diena.
Maligni pleiras eksudati

MPE grupa tika ieklauti 67 (46,5%) pacienti vecuma no 40 lidz 90
gadiem. Laita krit€riji bija negativi 2 pacientiem (2,9%). 59 (88%) pacientiem
bija pozitivs pirmais Laita kritérijs — olbaltmvielus limenis seruma pret
olbaltumvielu limeni punktata (0,510 — 4,25); 50 (74,6%) pacientiem bija
pozitivs otrais Laita kritérijs — LDH punktata pret LDH seruma > 0,6 (0,64-9,78)
un 52 pacientiem (77,6%) bija pozitivs tresais Laita kritérijs — LDH Iimenis
punktata > 2/3 no aug$gjas laboratorijas normas (163-1908 U/L). Visiem
pacientiem pleiras punktats tika izmekl&ts citologiski, 45 (67,2%) pacientiem

tika atrastas malignas $tinas. 18 (26,9%) pacientiem tika veikta talka pleirodéze.
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63 (94%) pacienti tika izrakstiti, bet 4 (6%) pacienti nomira, (3., 9., 14. un 22.

diend), t.sk., 1 pacients nomira p&c talka pleirodezes.
2.2.4. Citologiska izmekleésana

Malignas $tnas pleiras punktata atrada 44 (65,7%) no 67 pacientiem ar
MPE. 38 pacientiem (83,4%) malignas Siinas atrada pirmaja, bet 6 (13,6%) —

otraja pleiras punktata citologiskas izmekle$anas reize.
2.2.5. Bakteriologiska analize

27 pacientiem pleiras punktats tika nosttits mikrobiologiskai
izmeklesanai, bet tikai 2 pacientiem uzsgjums bija pozitivs — viena gadijuma tika

identificéta Klebsiella pneumoniae, bet viena — Staphylococcus saphrolyticus.
2.2.6. Audzeju markieri

CA 125un CEA

Lai noskaidrotu, vai eksistg statistiski ticamas CA 125 un CEA at8kiribas
dazadas etiologijas pleiras $kidruma, talak tika analizétas parapneimonisko
pleiritu, malignu pleiras eksudatu un transudatu grupas un noteiktas $o audzgju
markieru medianas veértibas un 25. un 75. percentile seruma un punktata, ka ari

punktata/seruma attieciba (2.1. tabula).
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2.1. tabula

Medianais CA-125 un CEA seruma un pleiras Skidruma pacientiem ar
transudatu, malignu eksudatu un parapneimonisku pleiritu

Mediana
(25. un 75. percentile)
z 2 < <
2] 2] 13 L — ~
25| E s, £z | Bz
EE | 2 £ 523 s | EE | E£
< £ ) = a s s = Q8= Q8 1=
686
Punktats 412 1644
(379- 0,001 0,002
§ U/ml 1029) (245-695) | (813-2982)
< Serums, 182.0 62 267
| Ul (89-316) | (41-164) | (107-s97) | 013 | 0.010
_ 3,64 5,53
Punktats ! 55 ’
(2,45 ' (3,82— 0,001 0,216
/serums 5.75) (3,0-11,0) 10,61)
Punktats | 0,75 (0,51 1.91 6,23
ng/ml 1,60) (1,09-3,63) | (0,92-57,3) 0,005 0,020
2,34 3,07
Serums ' 2,57 '
' (1,40— ' (1,30- 0,218 0,284
é ng/ml 3.67) (1,40-4,48) 12.79)
_ 0,38
Punktats ’ 0,70 1,23
/serums (ggg; (0,37-1,48) | (0,65-4,78) 0,061 0,116

pl — statistiska ticamiba transudats vs MPE
p2 — statistiska ticamiba parapneimonisks pleirits vs MPE

Redzams, ka CA 125 vertibas MPE pacientiem gan pleiras punktata, gan

seruma statistiski ticami atSkiras no transudata un parapneimoniska pleirita

pacientiem, bet punktata/seruma attieciba statistiski ticami atskir MPE no

transudata. Savukart CEA vertibas statististiski ticami starp MPE, transudata un

parapneimoniska pleirita grupam at$kiras tikai pleiras punktata. Kardiala

hidrotoraksa CA 125 limenis bitiski neatSkiras no Itmena parapneimonisko

pleirttu grupa ne punktata (p = 0,850), ne ar1 seruma (p = 0,694).
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Lai spriestu par audzgju markieru klinisko nozimi, tika aprékinata jutiba
un specifiskums gan markieru limeniem seruma un punktata, gan ari to
punktata/seruma attiecibai. 2.2. tabula redzams, ka gandriz visos gadijumos
visaugstakais specifiskums ir ar robezvertibu 75. percentilg, bet jutiba — 25.
percentile.

2.2. tabula
CA 125 un CEA jutiba un specifiskums dazadam robezvértibam MPE

Audzgja - v . o o Specifiskums
markieris Substrats Robezvertiba Jutiba (%) (%)
>813 79,1 70,1
Punktats U/ml >1644 53,7 96,1
>2982 28,4 98,7
>108 76,2 69,3
CA 125 Serums U/ml >268 50,8 77,9
2597 25,4 98,7
>3,82 76,1 49.4
Punktats/serums >5,53 50.8 66.2
>10,61 25,4 87,0
>0,92 76,1 441
Punktats ng/ml >6,23 50,7 94,8
>57,3 254 98,7
>1.30 76,1 18,2
CEA Serums ng/ml >3,07 50,8 66,2
>12,8 25,4 96,1
>0.60 82,0 61,0
Punktats/serums >1,23 50,6 81,8
>4,78 25,4 97,4

*Mediana, 25. un 75. percentiles
ROC liknes analize paradija, ka zemliknes laukums (area under the

curve) visaugstakais ir CA 125 limenim pleiras punktata — 0,751; 0,706 — seruma
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un 0,606 attiecibai punktatd/seruma, kas norada uz CA 125 visaugstako

diagnostisko jutibu punktata — skat. 2.6. att€lu un 2.3. tabulu.

10 =
— CA 125 pleiras
punkitata
[ CA 125 asins serumi
0.8 CA 125 pleiras
! punkiati un asins
serumi attieciba
References linija
0,61
=
=
Z
0,4
0,24 /]
0,0 T T T T
0,0 0.2 0.4 0,6 0,8 10

1- specifiskums

2.6. att. CA 125 ROC likne un zemliknes laukums (Area under the curve)

2.3. tabula
Zemliknes laukuma (Area under the curve) aprekins audzéja markierim
CA 125
Raditajs Zemliknes SE Bitiskuma 95% TI
laukums Iimenis Apakseja | Augseja

CA 125 pleiras 0751 | 0,048 | <0,001 0,658 0,844

punktata
CA 125 seruma 0,706 0,048 <0,001 0,612 0,801

Cf\ 125 0,606 0,051 =0,041 0,506 0,707
punktats/serums

SE — standartkltida; 95% T.I. — ticamibas intervals 95% robezas

Audzgja markiera CEA ROC liknes analize paradija, ka zemliknes

laukums markiera Itmenim pleiras punktata ir 0,720, seruma — 0,575 un attiecibai
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punktata/seruma — 0,715, kas ari norada uz CEA visaugstako diagnostisko jutibu
punktata, bet, atskiriba no CA 125, arT §1 markiera attieciba punktata/seruma ir
diagnostiski jutigs tests, savukart CEA Iimenis seruma nav statistiski ticami

jutigs diagnostisks tests — skat. 2.7. attélu un 2.4. tabulu.

Lo —F
= —— CEA pleiras punkitata
[—— CEA asins seruma
CEA pleiras punktits
0,8 un asins seruma
attieciha
References linija
r
0,6
=
=|
=
=
0,4
0,2-]
0,0 T T

T T
0,0 0,2 04 06 038 1,0
1 - Specifiskums

2.7. att. CEA ROC likne un zemliknes laukums (Area under the curve)

2.4. tabula

Zemliknes laukuma (Area under the curve) aprékins audzéja markierim

CEA
Raditajs Zemliknes Biitiskuma 95% TI
SE - . oy oy
laukums Iimenis Apaks$éja | Augséja
CEA pleiras 0,720 0,050 | <0,001 0,621 0,819
punktata
CEA seruma 0,575 0,056 =0,152 0,465 0,684
(_:EA 0,715 0,49 <0,001 0,618 0,811
punktats/serums

SE — standartkluda; 95% T.I. — ticamibas intervals 95% robezas

Ne CEA limenis pleiras punktata, seruma un pleiras / punktata attieciba,

nedz ar1 CA 125 Itmenis pleiras punktata, seruma un pleiras punktata / seruma
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attieciba statistiski ticami neat$kiras MPE ar pozitivu un negativu citologiju —
visos gadijumos p > 0,05.

Apvienojot abu markieru labakos raditajus ar augstako jutibu un
specifiskumu (CA 125 > 813 U/ml un CEA punktata/seruma attieciba >0,6,

ieguvam juibu 56,4% un specifiskumu 93,3%.
2.2.7. BNP

Ka papildus markieris kardialu hidrotoraksu diferencésanai no MPE, tika
analizéts BNP seruma un pleiras douma. BNP medianas vértibas un 25. un 27.
percentile seruma un pleiras punktata redzamas 2.5. tabula. BNP Iimenis
statistiski ticami atSkir transudatu no MPE un parapneimoniska pleirita, bet
nediference parapneimonisku pleirttu un MPE sava starpa.

2.5. tabula
BNP medianas vertibas pleiras punktata un seruma pacientiem ar

transudatu, parapneimonisku pleiritu un MPE

Mediana
25. un 27. pecentile)
2 . 2 e Ea | Eo | Ex
= = =] c » S 2 S & S &
2 g g S = X2 | X2 X 2
= & = £85 = & = @ = 2 =
Pleiras 1097
punkiat | (494 129 9 | 0010 | 0504 | 0,006
BNP (53-295) | (61-159) | ' '
s 1582)
1631
g/ml 124 109
Serums 2%7816—) (59.289) | (46.170) | ©:00% | 0,932 | 0001

pl — statistiska ticamiba transudats vs MPE
p2 — statistiska ticamiba parapneimonisks pleirits vs MPE
p3 — statistiska ticamiba parapneimonisks pleirits vs transudats

BNP ROC liknes analize paradija, ka zemliknes laukums (area under the
curve) ir vienadi gan pleiras punktata, gan seruma — attiecigi 0,92 un 0,92, kas
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norada metodes vienado un pietickami augsto diagnostisko vertibu neatkarigi no

ta, kada vidé BNP tiek noteikts — skat. 2.8. att€lu un 2.6. tabulu.

1,0 |
—I BNP pleiras
I- punktata
o8 BNP seruma
References Iinija
0,61
=]
g
=
0,44
0,2+
0,04 T T T T
0,0 0,2 04 0,6 0,38 1,0

Specifiskumns

2.8. att. BNP ROC likne zemliknes laukums (Area ander the curve)

2.6. tabula

BNP zemliknes laukuma (area ander the curve) aprekins

§ — N
Raditajs Zlemlilknes SE Blll_tlsku'ma 95% TI
aukums menis Apakseja | Augseja
BNP pleiras 0021 | 0036 | <0001 0,851 0,091
punktata
BNPseruma 0021 | 0037 | <0001 0,849 0,993

SE — standartkluda; 95% T.I. — ticamibas intervals 95% robezas

Lai spriestu par audzgju markieru klinisko nozimi, tika aprékinata jutiba
un specifiskums gan markieru ITmeniem seruma un punktata, gan arl to
punktata/seruma attiecibai (2.7. tabula). P&c tabulas redzams, ka visaugstaka
jutiba ir pie viszemakam robezvertibam gan punktata, gan seruma. Ja punktata
BNP > 494 pg/ml, tad jutiba ir 76,9%, bet specifiskums — 96,8%; bet ja seruma
BNP > 971 pg/ml, jutiba ir 73,1%, bet specifiskums — 95,9.
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BNP jutiba un specifiskums transudatos

2.7. tabula

Jutiba Specifiskums
Markieris Substrats Robezvértiba (%) %)
>494 76,9 96,8
Punktats >1097 50,0 97,3
BNP >1582 24,0 97,3
(pg/ml) >971 73,1 95,9
Serums >1631 50,0 95,9
>3386 231 97,3
2.2.8. PAI-1

PAI-1 Iimena mediana pleiras punktata (ng/ml): transudatu grupai 135

(20-236); malignu eksudatu grupai 188 (73-287); parapneimonisku pleiritu

grupai 291 (213-499). PAI-1 limena atSkiriba starp parapneimonisku pleiritu un

malignu pleiras eksudatu bija statistiski ticama — p < 0,001, bet starp transudata

un malignu eksudata PAI 1 verttbam nav statistiski ticamas atskiribas — p = 0,07.

A1 transudats un parapneimonisks eksudats sava starpa atSkiras statistiski ticami

(p <0,001) —2.9. attels.
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2.9. att. PAI-1 limenis pleiras Skidruma

PAI-1 limenis (ng/ml) seruma pacientiem ar MPE bija 144 (77-207),
pacientiem ar kardialu hidrotoraksu — 69 (34 — 166), bet parapneimonisku pleiritu
grupa — 204 (151-412). Ari seruma statistiski ticama bija atSkiriba starp
parapneimoniska pleirita un MPE grupam (p=0,003) un parapneimoniska pleirita
un kardiala hirotoraksa grupam — < 0,001, bet MPE un transudata grupas sava

starpa statistiski ticami neat$kiras — p = 0,052) — 2.10. attéls.

= 400~ p=0,003
B
= |
2
=
g 100
2 p 0,001
E p=0,052
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3. DISKUSIJA

Misu veiktaja petijuma galvenais merkis bija noskaidrot, vai iespgjams
izmantot papildus bioktmiskos markierus, lai diagnosticetu MPE situacija, kad
MPE izmekl&sanas zelta standarts — videoasist&ta torakoskopija nav pieejama ka
tas ir vairuma Latvijas slimnicu. Lai saprastu, cik aktuala ir MPE probléma
slimnica un ka tie tiek diagnosticeti, vispirms veicam retrospektivu datu analizi
par to, ka pacienti ar $kidrumu pleiras dobuma tiek izmekleti, kadas diagnozes
Siem pacientiem tiek noteiktas, cik procenti no tiem ir MPE un kada veida tie tiek
pieraditi. P&c tam, prospektivi analiz&jot pacientus ar skidrumu pleiras dobuma,
kuri tika stacionéti 2. Pulmonologijas nodala, izvértgjam papildus biokimisko
markieru (CA 125, CEA, PAI-1 un BNP) diagnostisko nozimi MPE
diferencialdiagnostika. Konstatéjam, ka retrospektivi analiz€taja perioda
analiz&taja perioda tritkst konsekvences izmeklgé$anas metozu izvelg, kaut gan
medicinas literatiira nepiecieS$amas izmekléSanas metodes un algoritmi ir labi
definéti un aprakstiti. Konstat&jam faktu, ka 4,6 % no visiem gada laika arstétiem
pacientiem ir bijis $kidrums pleiras dobuma, ka arT to, ka pacientiem ar Skidrumu
pleiras dobuma mirstiba ir 3 reizes augstaka neka pacientiem bez Skidruma
pleiras dobuma. Visbiezakais c€lonis Skidrumam pleiras dobuma ir kardials
hidrotorakss un to ticami var diferencét, nosakot BNP Iimeni asinis. MPE
diagnostika ka papildus markieris vislabak var kalpot CA 125 pleiras punktata,
bet PAI-1 Iimenis, iesp&jams, norada uz aktivizétiem fibrinolizes procesiem

MPE salidzinot ar parapneimoniskiem pleiritiem.
3.1. Pleiras skidruma epidemiologija un etiologija

Petijuma tika konstatéts, ka no visiem slimnicas “Gailezers” terapeitiska
profila nodalas arstétajiem pacientiem 4,6% ir Skidrums pleiras dobuma. Pé&c

petijuma iegitajiem datiem redzams, ka pleiras Skidrums visbiezak konstat&jams
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cilvekiem p&c 40 gadu vecuma — 95,8% no saslimus$ajiem ir vecaki par 41 gadu,
jadoma, tapec, ka, pieaugot vecumam, pieaug ari risks saslimt ar sirds asinsvadu
un laundabigam slimibam, kas ir visbiezakie pleiras $kidruma iemesli.

Nemot vera to, ka skidrums pleiras dobuma parasti ir kadas citas slimibas
komplikacija, incidences un prevalences aprékinasana ir loti griits uzdevums un
ir Joti maz pétijumu, kuros méginats apkopot $ada veida epidemiologiskos datus.
Viens no vislabak organizétajiem pleiras $kidruma epidemiologiskajiem
pétijumiem ir Miloslav Marel 1988. gada Bohémija veiktais p&tijums (Marel et
al., 1993). Petijuma merkis bija atklat pacientus ar $kidrumu pleiras dobuma gan
dzives laika, gan péc naves un konstatét pleiras $kidruma incidenci un etiologiju.
P&tfjuma pacienti tika atlasTti péc konkrétiem krit€rijiem stingri noteikta regiona.
Kopa viena gada laika 142 pacientiem (gan dziviem, gan miruSiem) tika
konstatets Skidrums pleiras dobuma. 45,8% no visiem pacientiem tas bija
kardialas genézes, 21,8% no visiem pacientiem bija MPE, 17% no visiem
pacientiem bija parapneimonisks pleirits, 5,6% no visiem pacientiem $kidrums
pleiras dobuma bija plausu artérijas trombembolijas dél, 4,2% no visiem
pacientiem bija hemotorakss. Tika aprékinata incidence — 32 pleiras Skidruma
gadijumi uz 100 000 iedzivotaju.

Miisu pétijuma retrospektivi tika izanaliz&tas 716 stacionara mediciniskas
kartes ar izrakstiSanas diagnozg€ mingtu pleiras $kidrumu, bet nebija iesp&jams
precizi definét apgabalu, no kura Sie pacienti stacion&ti, tapec incidenci aprékinat
§ini pétijuma nevar, tomér kopuma miisu iegitie dati ir salidzinami ar Marel
ieglitajiem datiem. Visbiezakais c€lonis skidrumam pleiras dobuma bija sirds
mazsp&ja — pec izrakstiSanas diagnozes, kardials hidrotorakss bija 426 (59,5%)
pacientiem. Otrais biezakais c€lonis tapat ka Marel pétjjuma bija MPE 103
(14,4%) pacientu, bet tresais c€lonis — parapneimonisks pleirits — 71 (9,9%)

pacientam un pleiras empieéma — 30 (4,2%) pacientu.
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Kolegi Kauna (Zablockis et al., 2002) gada analizgja 220 pleiras $kidruma
gadfjumus. Transudati tika konstatéti 24% gadijumu, bet eksudati — 76%
gadijumu. Kardiali hidrotoraksi konstatéti 14,5%, nefrotisks sindroms — 5,5%
gadijumu, aknu cirozes izraisits transudats — 2,5% gadijumu, parapneimonisks
pleirits — 13% , pleiras empiéma — 9%, tuberkuloze — 6%, bet MPE 16,5%
gadfjumu. 5,5% gadijumu konstatd§ja PATE ar eksudatu pleiras dobuma
(Zablockis et al., 2002). Masu gadijuma retrospektivaja pétijjuma kardialu
hidrotoraksu bija ievérojami vairak — 59,5%, kas izskaidrojams ar to, ka p&tijuma
tika ieklautas ari kardiologijas nodalas, savukart prospektivaja pétijjuma dala,
kura tika analizgti tikai Pulmonologijas nodalas pacienti, kardiali hidrotoraksi
lidzigi ka Kaunas kolgégu pétijuma bija 29,2%. Retrospektiva pétijuma MPE bija
14,4% pacientu lidzigi ka Kaunas kolégiem, bet prospektivi analizéto pacientu
vidii MPE bija ievérojami vairak — 46%, kas arT izskaidrojams ar specializetu
staciong$anas nodalu. Parapneimonisks pleirits un pleiras empi€ma bija lidziga
skaita gadijumu — retrospektiva petijuma attiecigi 9,9 un 4,2%. Savukart
tuberkulozs pleirits retrospektivi analiz&tajos datos bija tikai 0,8% gadijumu, bet
prospektivi analizétaja pacientu grupa — 3,5% gadijumu, kas arT izskaidrojams ar
staciongSanu specializéta nodala. PATE izraisits pleiras eksudats retrospektivi
analiz&taja grupa bija tikai 1% gadijumu, bet prospektivaja pétijuma — tikai 1
pacientam. Nemot vera ieprieks aprakstito pétjjumu datus, kuros PATE pleiriti
konstat&ti ap 5% gadijumu, ka ari Broaddus (2016) aprekinus par PATE pleiritu
biezumu, var apgalvot, ka PATE RAKUS “Gailezers” analiz&taja perioda varétu
biit diagnosticeta parak reti.

Valdes ar kolégiem 1996. gada veica prospektivu pétjjumu noteikta
regiona stacionaros Spanija. 5 gadu laika vini atkldja 642 pacientus ar $kidrumu
pleiras dobuma ar vid&jo vecumu 57 gadi, 401 no tiem bija viriesi. Sini regiona
visbiezakais pleiras eksudata c€lonis bija tuberkuloze (25%), malignitate

(22,9%) un hroniska sirds mazspg&ja (17,9%). Malignitates grupa visbiezakais
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MPE céglonis bija plauSas audzgjs — 32% gadijumu, krats audzgjs — 11,5%
gadijumu, limfoma — 10,8% gadijumu un olnicu audzgjs — 7,5% gadijumu. 14,3%
gadijjumu primaro audz€ju nevargja identificét. 69,4% no tuberkuloza pleirita
pacientiem sastadija pacienti, kas bija jaunaki par 40 gadiem, bet MPE pacienti
83% gadijumu bija vecaki par 50 gadiem (Valdes et al., 1996). Masu valsti
tuberkulozes izplatiba ir ievérojami augstaka neka Spanija — Latvija jaunu un jau
arstétu tuberkulozes gadijumu skaits uz 100 000 iedzivotaju 2010. gada bija 20—
50, bet Spanija — 10-19 (Dara et al., 2013), tomér tuberkulozu pleiritu miisu
apstradatajos datos ir daudz mazak, kas skaidrojams ar specializétu tuberkulozes
diagnostikas un arstéSanas slimnicu esamibu Latvija. Novérojamas arT biitiskas
pacientu vecuma atskiribas — retrospektivi analiz&taja pacientu izlas€ jaunaki par
41 gadu bija tikai 4,2% pacientu, bet modalais pacientu vecums bija 71-80 gadi,
ko var izskaidrot ar to, ka tuberkulozs pleirits galvenokart sastopams jauniem
cilvekiem, savukart sirds mazsp€ja un laundabigas slimibas — vecakiem.
Prospektivi analiz&taja grupa MPE sadalijums pa primaro audz&ju grupam bija
lidzigs — 37% gadijumu tas bija plausu vézis, 20% - krts vézis un 20% olnicu
vézis. Pacienti ar MPE limfomas dg] netika noveéroti, jadoma, tadel, ka pacienti
ar hematologiskam slimibam Latvija galvenokart tiek stacion&ti specializéta
nodala.

P&tijuma ar 1000 pacientiem, kuriem tika veikta pleiras dobuma punkcija,
Villena Garrido ar lidzstradniekiem 36% gadijumu (364 pacientiem) konstatgja
MPE (Villena Garrido et al., 2002). Misu retrospektivaja pétijjuma no 272
pacientiem, kuriem bija veikta pleiras punkcija, tikai 14,7% konstat&ja MPE, kas
ir ievérojami mazak, bet prospektivaja pétijjuma specializétaja nodala MPE bija
46,5%, kas, iesp&jams, varétu liecinat par MPE hipodiagnostiku stacionara
kopuma un labaku MPE diagnostiku specializ&ta nodala.

Cehija tika veikts pétfjums, kura tika ieklauti pacienti, kuri 4 gadu laika

bija stacion&ti plausu slimibu profila slimnica Praga. 44,6% gadijumu bija
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konstatéts MPE pleiras dobuma, 11,7% bija parapneimonisks $kidrums, 6,4%
empiéma, 6,4% tuberkulozs pleirits (Loddenkemper et al., 2002), kas ir
salidzinams ar musu prospektiva pétijuma datiem Pulmonologijas nodala, kur
MPE konstatgja 46,5% pacientu un 18,8% - parapneimonisku pleiritu un 3,5%
pacientu — tuberkulozu pleirttu.

Svarigi atzimét, ka kopgja letalitate stacionara “Gailezers” terapeitiska
profila nodalas gada laika bija 4,4%, bet pacientiem, kuriem izrakstiSanas
diagnozé mingts Skidrums pleiras dobuma, letalitate bija vairak ka tris reizes
augstaka — 14,1%, kas statistiski ticami (p < 0,001) norada uz pleiras patologijas
pacientu ievérojami augstako risku. Sada veida dati $obrid pasaules literatiira nav

atrodami.
3.2. Pleiras $kidruma diagnostikas metodes

Mgs retrospektivi analiz§jam izmekl&jumus, kadi veikti pacientiem ar
Skidrumu pleiras dobuma. Tika konstatéts, ka visbiezak veiktais izmeklgjums ir
krasu kurvja rtg — 90,9%, bet pleiras dobuma ultrasonoskopija veésturés tika
dokumentéta tikai 19,7% no visiem gadijumiem. Savukart 5,9% pacientu netika
veikta ne kriiSu kurvja rentgenografija, nedz ar1 datortomografija.

Teorétiski visiem pacientiem, kuriem pirmo reizi miuiza konstatets
skidrums pleiras dobuma un kuriem kliniski nav parliecinosu datu par transudatu
(sirds vai aknu mazsp€jas dekompensacija vai zinama nieru slimiba), bitu javeic
pleiras dobuma punkcija (Havelock et al., 2010, Villena Garrido et al., 2014).
P&c misu pétijuma analizétas mediciniskas dokumentacijas datiem, no 716
pacientiem punkcija tika veikta 272 (38%). 74% pacientu no tiem, kuriem nebija
veikta punkcija, izrakstiSanas diagnozg tika minéts kardials hidrotorakss, bet 116
pacientiem (26%) pleiras $kidrums netika saistits ar kardialu patologiju, tomér
punkcija veikta netika. Jaatzimé arf, ka tikai 22,8% miruso pacientu tika veikta

pleiras dobuma punkcija, kas, jadoma, tomer liecina par parak konservativu
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taktiku. Izvert€jot rezultatus, konstatéts, ka visbiezak (60,2%) punktgti pacienti
ar malignas dabas eksudatu izrakstiSanas diagnozg, bet visretak kardialas
hidrotoraksi — (23%). Tendence atzistama par pareizu, tomér nepunktéto
pacientu skaits liek domat par nepietiekamu kltisko datu, t.sk., pleiras punktata
biokimiska sastava analizi un 1idz ar to par iespgjamam diagnostiskam kladam.
Gadijumos, kad ir indikacijas punkt&t pleiras dobumu, tas biitu jadara p&c
iespgjas atrak vai neatliekami tad, ja pacientam ir elpoSanas nepietickamiba vai
aizdomas par pleiras empieému, bet pargjos gadijumos punkcija veicama laika,
kad pieejams apmacits specialists (Havelock et al, 2010).. ST briza nostadne
paredz, ka pleiras dobuma punkcija jaizdara pieredzgjusam specialistam
atbilstosos apstaklos (ultrasonoskopijas iesp&jas, komplikaciju novérSanas
iesp&jas), tatad parasti darba dienas laika. Invazivam procediiram, kuras bez
stingram indikacijam tiek veiktas p&c pusnakts, parasti ir vairak komplikaciju
(Havelock et al., 2010; Feller-Kopman et al., 2018), tomér ilga vilcinasanas, it
seviski, parapneimonisku pleirttu gadijumos nav ieteicama, nemot vera faktu, ka
parapneimonisks pleirits var komplic@ties ar fibrina septam un pleiras empieému
pat 12 stundu laika (Villena Garrido et al., 2014, Davies et al, 2010). Misu
veiktaja pétijuma péc retrospektivi analizeto datu analizes tikai 71 pacientam
(26,1% no punktétajiem pacientiem) pleiras punkcija veikta pirmaja diena, 53
(19,5% no punktétajiem pacientiem) — otraja diena péc iestaSanas, pargjiem
pacientiem pleiras dobuma punkcija tika veikta vélak, ari 14.-30. diena péc
iestasanas, kas var€tu liecinat par novélotiem diagnostiskiem un arstnieciskiem
pasakumiem un nepietickami agresivu taktiku, kas noved pie ilgaka laika, ko
pacients pavada slimnica, iespgjamam komplikacijam un izmaksu pieauguma.
Pedgjas desmitgades arvien vairak tiek uzsverts, ka pleiras dobuma
punkcijai nepiecieSama ultrasonoskopijas kontrole — vai nu pirms punkcijas vai
ar1 punkcijas laika, turklat ieprieks€ja punkcijas vietas atzimésana cita telpa vai

nodala netiek rekomend@ta. Visaugstakais komplikaciju risks ir arstam, kur§ nav
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trenéts punkciju veikSana un kur§ neizmanto ultrasonsokopijas metodi — 15%
gadijumu attistas pneimotorakss, 4,7% nepiecieSama pleiras dobuma drenaza un
12,9% gadijumu punkcijas laika neizdodas iegtt Skidrumu (Havelock et al.,
2010, Feller-Kopman et al., 2018). Salidzinajumam trenétam arstam, kurs$
izmanto ultrasonoskopiju, attiecigie riski ir 3,6%; 0,9% un 2,7%. Misu
retrospektivja analiz€ no 272 veiktajam punkcijam tikai 104 gadijumos tika
veikta ultrasonoskopija. Pavisam ultrasonoskopija tika veikta 141 pacientam
(19,7%), kas norada uz nepietickamu ultrasonoskopijas metodes izmantoSanu
analizétaja perioda. Dati par pleiras dobuma punkcijas komplikacijam misu
pétijuma netika apkopoti.

Sadi dati, misuprat, liecina par izmekleSanas algoritma neesamibu
izvertetaja perioda stacionara “Gailezers”.

Literatira publikacijas par $ada veida analizétajiem datiem netika
atrastas, iesp&jams, tapec, ka, pat ja sadi dati tick analizeti, tie vairak kalpo
slimnicas iek$gjas kvalitates kontroles sistémai. ArT misu uzdevums,
retrospektivi analiz&jot pacientu vestures, bija konstatet esoSo stavokli slimnica

un saprast, kada veida to var uzlabot.
Pleiras Skidruma laboratoras izmekleSanas metodes
3.2.1. Biokimiskas izmekleSanas metodes

Izvértgjot, kadam biitu jabit pleiras punktata izmekl&jumu minimumam,
javadas péc kliniskas ainas. Saskana ar Light un citu autoru noradijumiem (Sahn,
2003, Havelock et al., 2010, Broaddus et al., 2016), gadijumos, kad ir augsta
transudata iesp&jamiba, pielaujams noteikt tikai LDH un olbaltumvielas pleiras
skidruma un seruma jeb t.s. Laita kriterijus. Ja olbaltumvielas pleiras
punktata/olbaltumvielas seruma < 0,5; LDH pleiras punktata/LDH seruma < 0,6
un LDH pleiras punktata < 2/3 no konkrétas laboratorijas normas augsgjas

robezas seruma, tas ir transudats un nav nepiecieSama talaka izmeklesana.
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Laita kriteriji Sobrid ir galvena metode, kuru izmanto transudatu un
eksudatu diferencéSanai. Ta ka talaka taktika transudatu un eksudatu gadijumos
ir radikali atSkiriga, tad So kriteriju nozimi nevar parvertét. Abas pieejamas
vadlinijas par Skidrumu pleiras dobuma Laita kritériji tiek minéti ka obligati
veicami, turklat, lai Laita krit€rijus var&tu pilnvertigi izvertet, olbaltumvielas un
LDH janosaka ne tikai pleiras punktata, bet ari asinis (Hooper et al., 2010,
Villena Girrargo et al, 2014).

Ja kliniska aina liecina par iesp&jamu eksdudatu ( nav sirds, aknu vai nieru
mazspgjas pazimes, ir aizdomas par malignitati, pneimoniju vai plausu artériju
trombemboliju), papildus janosaka punktata kliniska analize un pH. Ja pleiras
Skidruma pH <7,3, bet asinu pH normals, tad eksudata gadijuma jadiferencé starp
komplic€tu parapneimonisku pleiritu vai empiému, malignitati, baribas vada
ruptiiru, reimatoidu pleiritu, lupus pleiritu un tuberkulozu pleiritu (Sahn, 2003,
Havelock et al., 2010, Villena Girrado et al., 2014). Ja pH noteikt nav iesp&jams
tehnisku iemeslu dgl, var vadities p&c kliniskas ainas vai arT noteikt glikozes
Itmeni. Ja pleiras virsma ir vesela, tad glikozes [imenis pleiras punktata ir vienads
ar glikozes ITmeni seruma. Zems glikozes limenis parasti liecina par bakterialu
infekciju, reimatoidu artritu vai tuberkulozu pleiritu, malignitati vai baribas vada
ruptiiru. Glikoze < 1,5 mmol/l parasti ir pleiras empiémas un reimatoida astrita
gadijumos. Ja glikoze ir < 3,4 mmol/l, tas ir krit€rijs pleiras dobuma drenazas
uzsaksanai (Hooper et al., 2010).

Masu petijuma retrospektivi analizgjot datus, tika konstatets, ka pleiras
punktata analizu kombinacijas ir loti dazadas. Visbiezak — 130 (47%) gadijumu —
vienlaicigi noteiktas kliniska analize, LDH, olbaltumvielas un citologija. Pargjas
analizes un analiZu kombinacijas noteiktas iev€rojami retak. 29 (10,7%)
gadijumos pleiras punktata analizes netika veiktas vispar. Neviena no
gadijumiem netika izvertéta olbaltumvielu limena attieciba pleiras Skidruma un

asints un LDH attieciba pleiras $kidruma un asinis, kas apliecina arstu vajo
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izpratni par transudata un eksudata diferencialdiagnostikas butiskumu. Svarigi
atzimét, ka 98 gadijumos (36% no punktEtajiem pacientiem) nebija noteikts
LDH, kas ir svarigakais parametrs transudata un eksudata diferenc&sana (Light,
2013). Tapat jaatzimg, ka nevienam pacientam pleiras skidruma netika noteikts
pH, kas gan, iesp&jams, izskaidrojams ar tehniskam graititbam izmantot gazu
analizatoru. Miisuprat, apstaklos, kad pH noteikSana gazu analizatora ir tehniski
sarezgita (liels attalums Iidz laboratorijai un personala trikums, lai pietickami
atri nogadatu paraugu laboratorija), ta vietd pilnigi pielaujama ar1 glikozes
noteikSana pleiras dobuma $kidruma. Tomér p&c analizEtajiem datiem, tikai
viena gadijuma no 272 bija noteikta glikoze, seSos gadijumos bija noteikta lipaze.
Parietalas pleiras biopsija veikta devinos (1,3%) pacientiem, pieciem no tiem
konstatéts tuberkulozs pleirits. Torakoskopija tika veikta tikai diviem (0,3%)
pacientiem, kas izskaidrojams ar to, ka analiz€taja stacionara nav torakalas
kirurgijas nodalas. Mums pieejamaja literatiira neizdevas atrast petijumus, kuros
lidziga veida tiktu analiz€ti stacionara veiktie pleiras dobuma Skidruma
izmekleSanas veidi, tapec griiti spriest, vai stacionars “Gailezers” biitiski atSkiras
no citiem stacionariem, tomér ir skaidrs, ka analizétie dati liecina par
nepietickamu klinisko rekomendaciju ievéroSanu prakse.

Prospektiva pétijuma visiem pacientiem tika noteikti Laita kritériji.
Konstatéts, ka kardials hidrotorakss bija 42 pacientiem, 34 (81%) pacientiem
Laita kriteriji atbilda transudatam, bet 8 (19%) pacientiem Laita kritériji atbilda
eksudatam, kas precizi atbilst iepriek§minétiem literattira (Porcel et al., 2004;
Bielsa et al., 2012; Light R.W., 2013) aprakstitajiem secinajumiem. Veicot
papildus aprékinus, Siem pacientiem tika noteikts olbaltumvielu gradients.
Septiniem pacientiem tas bija > 31 g/L, bet vienam pacientam tas bija < 31 g/L,
bet BNP seruma §im pacientam bija 1631 pg/ml. Parapneimoniska pleirita grupa
(29 pacienti) visiem pacientiem bija pozitivs vismaz viens Laita kriterijs.

Parapneimonisko pleiritu grupa visiem pacientiem bija pozitivs arT treSais Laita
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kritérijs — LDH Iimenis punktata (168—1006 U/L), kas liek domat, ka
parapneimonisku pleirTtu gadijumos iesp&jams izmantot tikai 3. Laita kriteriju,
papildus nenosakot LDH un olbatumvielas seruma. MPE grupa (67 pacienti),
vismaz viens Laita kriterijs bija pozitivs 65 (97,1%) pacientiem, kas atbilst
literattira aprakstitajiem datiem. Tikai 52 (77,6%) pacientu bija pozitivs 3. Laita
kriterijs, kas norada uz to, ka neskaidras diagnozes gadijuma, it seviski, ja ir
aizdomas par MPE, tomér javeic LDH un olbaltumviela noteikSana arT asins

seruma.
3.2.2. Citologija

Citologiska izmekl€Sana ir plasi lietota metode MPE diagnostika, tomér
tikai vidgji 60% gadijumu pleiras punktata izdodas atrast malignas Siinas, turklat
paraugu atkartota pleiras punktata izmekleéSana nepaaugstina metodes jutibu
(Hooper et al., 2010). Masu pétijuma prospektivi citologiska pleiras $kidruma
analize tika veikta visiem pacientiem, malignas $iinas tika atrastas 44 (65,7%)
pacientu, 38 (83,4%) no tiem tas atrada jau pirmaja paraugd, bet
6 (13,6%) — nosiitot izmeklesanai atkartotu pleiras dobuma punktatu. Sie
rezultati kopuma atbilst publicétajiem datiem par citologiskas izmekl€Sanas

jutibu.
3.2.3. Bakteriologija

Bakteriologiska izmekleéSana javeic visos gadijumos, kad iesp&jams
eksudata infekciozas dabas c€lonis, tomer jutiba kopuma ir zema. Ap 15-20 %
no pleiras punktata paraugiem uzsgjuma tiek identificétas bakterijas (Mohanty et
al., 2007; Broaddus et al., 2016). Musu gadjjuma tikai 2 (7%) no 27
izmekltajiem paraugiem uzs€juma identificgja bakterijas (Klebsiella

pneumoniae un Staphylococcus saccrolyticus), kas ir mazak ka aprakstitajos
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literatiiras datos. Loti zemo metodes jutibu miisu gadijuma var skaidrot ar

nepietickami atru paraugu nogadasanu mikrobiologijas laboratorija.
3.2.4. Audzéju markieri

Nemot vera faktu, ka pleiras punktata citologiskai izmekl&$nai ir saméra
zema jutiba, ka arT to, ka Iidzigi ka stacionara “Gailezers” arT daudzas citas
pasaules slimnicas ne vienmér ir pieejama torakoskopija MPE vai citas diagnozes
apstiprinasanai, tiek pétitas alternativas metodes, kas var€tu palidzet diferencét
MPE no citas etiologijas eksudatiem. Audz&ju markieru limenis pleiras punktata
ir viens no pétijumu virzieniem, kaut gan dazos pédg¢jos gados talaki pétijumi $ini

joma vairs netiek rekomendéti (Feller-Kopman et al., 2018).

CEA un CA 125 robezvertibu, zemliknes laukumu, jutibas un

specifiskuma salidzinajums

Feng un kolégi analizéja CEA pleiras punktata 156 pacientiem, 114 no
tiem ar MPE, bet 42 ar tuberkulozu pleiritu. Pie robezvértibas 4,5 metodes jutiba
bija 75%, bet specifiskums — 96% (Feng et al., 2016). Xu un kol&gi noteica CEA
Itmeni 60 malignos un 58 labdabigos pleiras Skidrumos, konstatgjot, ka 54
pacientiem ar malignu pleiras eksudatu CEA limenis pleiras punktata ir lielaka
par 5,5 ng/ml un pie $adas robezvertibas, kombingjot CEA ar tumora markieri
sRCAS, jutiba bija 98,3 un specifiskums — 91,4%. (Xu et al., 2014), kas liecina
par to, ka apvienojot dazadus diagnostiskus markierus, jutiba paaugstinas. P&c
miisu datiem pie robezvértibas 6.23 ng/ml ng/ml CEA jutiba bija tikai 50,7% un
specifiskums 94,8%, bet apvienojot CA 125 un CEA, to jutiba bija 56,4%, bet
specifiskums — 93,3%.

Son un Iidzautori analiz€ja 47 labdabigus un 52 malignus pleiras
eksudatus, salidzinot audzgja markieru CD66¢, CEA, CA 19-9 un CYFRA 21-1
pleiras punktata diagnostiskas vertibas, konstatgjot, ka pie robezvertibas 2,5
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ng/ml visaugstaka diagnostiska vertiba ir CEA — jutiba 87,2 % un specifiskums
92,3% (Son SM, 2015). Sharma ar kolégiem arT analiz&jis CEA pleiras punktata.
Pétijuma ar 30 plausu véza pacientiem ar MPE un 18 tuberkuloza pleirita
pacientiem, seruma CEA jutiba pie robezvértibas 4,8 ng/ml bija 78,3%, bet
pleiras punktata CEA jutiba—82,6% (Sharma et al., 2015). P&tjjuma ar 601 MPE
un 595 citas etiologijas pleiras $kidrumu tika noteikts CEA pleiras punktata un
pie robezveértibas 0,69 ng/ml jutiba bija 69%, bet specifiskums — 82% (Li et al.,
2015). Bunjhoo ar kol&giem analizgja 28 MPE un 28 malignus pleiras eksudatus
un konstatgja, ka CEA jutiba punktata pie robezvertibas 3,48 ng/ml bija 75%, bet
specifiskums — 86% (Bunjhoo H. et al., 2012). P&c masu datiem pie augstakas
robezvertibas (> 6,23) jutiba bija ievérojami zemaka (50,7%), bet specifiskums
bija lidzigs — 94,8%. lesp&jams, ka §is atskiribas skaidrojamas ar to, ka misu
petfjuma bija mazaks pacientu skaits.

Gan CEA, gan ar1 CA 125 pleiras punktata un seruma tika noteikti 95
pacientiem ar MPE un 35 pacientiem ar tuberkulozu pleiritu. CEA vislielakais
zemliknes laukums, jutiba un specifiskums bija punktata pie robezvertibas 3,35
ng/ml (attiecigi 0,86, 75% un 94%), ar1 CA 125 vislabakie rezultati bija punktata
pie robezvertibas 644 U/mL — attiecigi 0,78; 61% un 83% (Gu et al., 2016). CEA
un CA 125 pleiras punktata noteica ari Antonangelo ar kolggiem 114 MPE un 42
tuberkuloza pleirita pacientiem. CEA pie robezvértibas 5,2 ng/ml bija 65% jutiba
un 97,5% specifiskums, bet CA 125 pie robezvertibas 345,65 U/mL — 68% jutiba
un 83% specifiskums (Antonangelo et al., 2015). Lidzigi miisu p&tijuma punktata
abu markieru jutiba un specifiskums bija visaugstakie, bet robezvertiba, pie kuras
bija visaugstaka jutiba un specifiskums (attiecigi 53,7% un 96,1%), bija
ieveérojami augstaka — 1644 U/ml.

Sajos pétijumos ar dazadu pacientu skaitu galvenokart tika analizéts CEA
punktata paraléli citiem markieriem, tikai viena p&tjjuma analizéts CA 125 un

CEA gan seruma, gan punktatd, ka arT punktata/seruma attieciba. Visos
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analiz€tajos pétijumos abu markieru robezvertiba punktata labakajai testa jutibai
un specifiskumam bija zemaka ka musu pétijjuma: CEA 2,9-8,0 ng/ml (miisu
rezultatos 6,23 ng/ml), CA 125 medianas bija 345-644 U/mL (misu p&tjjuma —
1644 U/mL), ar1 jutiba péc misu datiem bija zemaka visiem raditajiem, bet
specifiskums — lidzigs. Sajos pétijumos konstatéts, ka zemliknes laukums CEA
punktata ir 0,74-0,92 (p&c musu datiem — 0,72), bet CA 125 punktata — 0,78 —
0,85 (pec musu datiem — 0,75). Zemliknes laukums CEA seruma — 0,79 (péc
misu datiem — 0,57), bet CA 125 seruma — 0,78-0,85 (p&c musu datiem — 0,706),
kas kopuma ir salidzinami raditaji.

Misu aprékinos vislielakais zemliknes laukums bija CA 125 limenim
punktata (0,751) nevis seruma (0,706) vai attiecibai punktats / serums (0,606),
kas liek domat par CA 125 lokalu sintézi gan bojatas mezotélija $inas, gan ari
malignas §tnas. Ca 125 augsta pleiras punktata / seruma attieciba (>10,61)
maligniem eksudatiem salidzinot ar citas etiologijas $kidrumu pleiras dobuma
varetu liecinat par ierobezotu sistemisku difuziju.

Zemliknes laukums CEA lidzigi ka CA 125 vislielakais bija pleiras
punktata — 0,720, bet, atskiriba no CA 125, arT punktata / seruma attiecibai bija
salidzino$i liels AUC — 0,715, kas ar1 varétu liecinat vairak par lokalu produkciju
neka sist€émisku difuziju.

Nguyen ar kolégiem (2015) veica 49 pétijumu metaanalizi. Tika ieklauti
37 gadijumu kontroles p&tijumi, no tiem 33 pé&tfjumi bija prospektivi, bet 25
pétijumos tika nemti pleiras Skidruma paraugi no secigi stacionétiem pacientiem.
Vidgjais pacientu skaits petijuma bija 140 pacienti (25-654). Visos p&tijumos
MPE tika apstiprinats ar pozitivu citologiju, pleiras biopsiju vai autopsiju.
Apvienota jutiba un specifiskums MPE diagnostika attiecigi bija: CEA 54,9 un
96,2%; CA 15-3 50,7 un 98,3%; CA 19-9 37 ,6 un 98,0%; CA 125 — 57,5 un
92,8%; CYFRA 62,5 un 93,2%. salidzinot ar o metaanalizi, aprékinatas vertibas

ir loti lidzigas — CEA jutiba pie medianas vértibas bija 50,7, bet specifiskums —
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94,8, savukart CA 125 attiecigi — 53,7 % un 96,1 %. Autori secindja, ka, kaut gan
visiem markieriem ir augsts specifiskums, tomér zema jutiba ierobezo So
markieru rutinas lietoSanu kliniskaja praksé. Markieru kombingSana uzlabo
jutibu.

Retrospektivi analizeti dati par 2115 pacientiem (85 gadus veci un
vecaki) — Siem hospitaliz&tajiem pacientiem tika kliniski un ehokardiografiski
apstiprinata sirds mazsp€ja, seruma noteikti audzgju markieri, ts.k., CA 125 un
NT-proBNP un atzim@ta periferas tiskas un transudatu esamiba, pacienti tika
apsekoti péc 180 dienam. CA 125 un NT-proBNP limenis statistiski ticami
picauga, paliclinoties sirds mazspejas pakapei, turklat tika konstatéta lineara
korelacija starp abiem Siem markieriem ( r = 5103, p = 0,05). CA 125 vidgjais
limenis seruma bija statiski ticami augstaks pacientiem ar transudatu pleiras
dobuma salidzinajuma ar pacientiem bez transudata (108,5 U/L vs 12,1 U/L) un
pacientiem ar periféru tiisku salidzinajuma ar pacientiem bez periferas tiiskas
(78,4 U/L vs 11,9 U/L). 180 dienu laika 305 pacientiem tika konstatéta kardiala
nave, bet 461 pacients tika atkartoti hospitalizéts. Siem pacientiem CA 125 bija
statistiski ticami augstaks neka pargjiem pacientiem — 78,2 U/L vs 11,7 U/L.
Kaplana — Maiera liknes demonstréja bitisku atskiribu pacientiem ar normalu un
pacientiem ar paaugstinatu CA 125 limeni seruma. Par pargjiem audzgja
markieriem $adus statistiski ticamus datus nekonstatgja. Izskaidrojumu $adiem
rezultatiem pétnieki pagaidam nevar formulét (Ma et al., 2013). Misu aprékini
gan liecina, ka CA 125 Iimenis MPE statistiski ticami atSkiras no
paprapneimonisku pleirttu un kardialu hidrotoraksu limena gan punktata, gan
seruma, bet nav statistiski ticamas atSkiribas starp CA 125 Itmeni kardiala
hidrotoraksa un parapneimoniska pleirita grupas ne punktata (p = 0,850), nedz

ar1 seruma (p = 0,694).
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3.2.5. BNP

Marinho un kolggi 2011. gada salidzinajusi kardialu hidrotoraksu (34
pacienti) ar hepatisku hidrotoraksu (10 pacienti), laundabigu eksudatu (21
pacients) un tuberkulozu pleiritu (12 pacienti). Konstatéts, ka robezvértibas sirds
mazspéjas diagnostika bija 132 pg/ml seruma BNP Iimenim (jutiba 97,1%,
specifiskums 97,4%) un 127 pg/ml pleiras Skidrumam (jutiba 97,1%,
specifiskums 87,8%), tapéc secinats, ka BNP Iimenis gan seruma, gan pleiras
§kidruma ir noderigs markieris sirds mazsp&jas diagnostika (Marinho et al.,
2011).Misu pétijuma jutiba gan puntkata, gan seruma bija ievérojami mazaka
(abos subtratos 50%), bet specifiskums lidzigs — 97,3 pleiras punktata un 95,9%
seruma, ari robezvertibas bija biitiski augstakas — 1097 pg/ml punktatam un 1631
pg/ml serumam.

10 pétjjumu metaanalize, kura kopuma ieklauti 1120 pacienti, kardialu
hidrotoraksu identificésana NT-proBNP kopgja jutiba un specifiskums bija 94%,
pozitiva paredzes vertiba 15,2 un negativa paredzes vértiba — 0,06. P&c autoru
datiem, vairak ka 85% sirds mazsp&jas pacientiem, kuru pleiras dobuma
Skidrums péc Laita krit€rijiem atbilda eksudatam, bija augsta NT-proBNP
koncentracija. BNP diagnostiska vértiba, péc autoru secindjumiem, bija zemaka
ka NT-proBNP diagnostiska vértiba, tapéc tika ieteikts izmantot NT-proBNP
(Porcel et al., 2007).

Kolditz un kolégi apsekojusi 93 pacientus, 73% no tiem ar kardialu
hidrotoraksu. Nosakot NT-proBNP limeni pleiras punktata un seruma,
konstatéts, ka kardiala hidrotoraksa gadijumos tas ir statistiski ticami
paaugstinats, turklat $§1 markiera ITmenis seruma un pleiras punktata ciesi
korel€ja — Spirmena korelacijas koeficients bija 0,963, p<0,001 (Kolditz et al.,
2006). Misu pétijuma, analiz&jot ROC liknes, konstat&ts, ka zemliknes laukums
gan pleiras punktatam, gan serumam ir 0,921, kas norada uz augstu diagnostiskas
metodes jutibu un specifiskumu abos substratos, tapec, iespgjams, BNP tests
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asins seruma ir pietickams, lai diagnostic&tu vai izslégtu kardialas etiologijas
transudatu pleiras dobuma, 1idz ar to pasargdjot pacientu no nevajadzigas

invazivas iejauk$anas un optimizgjot izmekl&jumu izmaksas.
3.2.6. PAI-1

Petfjumu, kas analizétu PAI-1 nozimi pleiras punktata, ir maz. 1995. gada
10 pacientiem ar empiému, 9 — ar tuberkulozu pleiritu, 31 — ar MPE un 3 ar
neskaidras etiologijas Skidrumu pleiras dobuma tika noteikti PAI-1 un D diméri
gan plazma, gan pleiras punktata. Tika konstatéts, ka gan D diméru, gan PAI-1
Itmenis pleiras punktata ir augstaks neka plazma. Pacientiem ar tuberkulozi un
empieému PAI-1 Iimenis bija augstaks neka pacientiem ar kardialu transudatu vai
MPE (Philip-Joét et al., 1995), kas pilniba atbilst miisu datiem, kuros pieradits,
ka PAI-1 limenis parapneimoniskos eksudatos ir statistiski ticami augstaks neka
malignos eksudatos un kardialos transudatos.

P&tfjuma ar 19 tuberkuloza pleirita, 29 MPE, 30 parapneimoniska pleirita
pacientiem pleiras punktata papildus citiem markieriem tika noteikti ar1 PAI-1.
Atkariba no Skidruma izvietojuma pleiras dobuma pacienti tika iedaliti divas
grupas — norobeZots (42 pacienti) un brivs S$kidrums pleiras dobuma (36
pacienti). Grupa ar norobezotu Skidrumu pleiras dobuma bija ieverojami
augstaks PAI-1 Iimenis — 114,9 vs 94,1 pg/ml; p = 0,019. Acimredzot,
paaugstinats PAI-1 norada uz samazinatu fibrinolizi norobezotos $kidrumos
(Chung et al., 2005). Cita pétijuma 64 parapneimoniska pleirita pacienti tika
sadaliti divas grupas — nekomplicéts (26 pacienti) un komplicéts — norobezots
(38 pacienti) parapneimonisks pleirits. Nekomplic&ta parapneimoniska pleirita
PAI-1 [imenis bijs 43 pg/ml, bet komplicéta — 104 pg/ml (p<0,01), kas arT norada
uz samazinatu fibrinolitisko aktivitati pleiras dobuma fibrina septu veidoSanas
laika (Chung et al., 2013). Misu gadijuma pacienti netika daliti atkariba no

Skidruma norobezoSanas pleiras dobuma, bet pacientiem ar parapneimonisku
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pleiritu, kuriem bija raksturigaka fibrina veidoSanas un Skidruma norobezoSanas,
medianais PAI-1 limenis bija statistiski ticami augstaks — 291 ng/ml, p < 0,001.

Kopuma parapneimoniskiem pleiritiem raksturiga fibrina veido$anas un
Skidrumam ir tendence norobezoties, lokaliz&jot procesu. Lidz §im veiktie
petijumi paradijusi, ka ickaisiga rakstura skidrumos tie$am ir paaugstinats PAI-
1 limenis, kas sekmg fibrinolizes inhibiciju un veicina fibrina veidosanos (ldell
et al., 1991, Lin et al., 2005). Tas nozimg, ka, iesp&jams, PAI-1 pastiprinatu
veidoSanos ietekm& iekaisuma process. Arml misu petijums paradija, ka
parapneimoniskos eksudatos PAI-1 limenis ir butiski augstaks ka malignos
eksudatos.

Maligniem pleiras eksudatiem nav tendence norobeZoties, kas liecina par
to, ka tajos fibrins parasti neveidojas vai veidojas maz, kas varétu bat saistits ar
vid&ju PAI-1 aktivitati (Lin et al., 2005, Lu et al, 2008). Misu iegitie dati liecina
par ievérojami zemaku PAI-1 Itmeni malignos pleiras eksudatos salidzinot ar
parapneimoniskiem eksudatiem — 188 ng/ml un 291 ng/ml, p < 0,001. P&c miisu
domam, PAI-1 vidgji augstais Itmenis MPE nesekmé fibrina veidoSanos un
Skidruma norobezosSanos lidzigi k@ parapneimoniskiem pleiritiem, bet gan
veicina patologiska procesa izplatiSsanos. Atklats paliek jautajums par to, kas
inhibé PAI-1 veidoSanos MPE un ka to varétu novérst. Ta ka MPE paliativas
arstéSanas pamata ir procesa norobezoSana ar jatrogéni izraisitu fibrina
izgulsnésanos, tad, iespgjams, atbilde uz So jautajumu varétu uzlabot MPE
arst€Sanas taktiku.

P&c miisu datiem, arT seruma PAI-1 Itmenis bija statistiski ticami augstaks
parapneimoniskiem pleiritiem neka MPE un kardialiem transudatiem (204
ng/ml, p attiecigi 0,003 un < 0,001), kas liecina par §1 fibrina inhibitora

sistemisku darbibu.
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3.3. Petijuma rezultatus ietekmgejosi faktori

P&tfjuma rezultatus un to interpretaciju ir ietekmé&jusi vairaki faktori —
retrospektivi analiz&jot pacientu mediciniskas kartes, vargjam spriest tikai pec
arstgjoso arstu ierakstiem un izmekl&jumu rezultatiem, kas atrodami vesturg, lidz
ar to datu kvalitate zinama mera bija atkariga no mediciniskas dokumentacijas
noforméSanas kvalitates. Prospektivaja dala tika analiz&ti tikai pacienti, kas
nokluva Pulmonologijas nodala, 1idz ar to petijuma netika ieklauti pacienti ar citu
etiologiju $kidrumiem pleiras dobuma (hepatisks hidrotorakss, hidrotorakss
hiperhidratacijas vai nefrotiska sindroma dgl, pleiriti védera dobuma patologijas
del, PATE pleiriti u.c.).

Laboratoro raditaju interpretaciju, iesp&jams, vargja ietekmé&t paraugu
nogadasanas laboratorija laiks un to analiz€$anas atrums, kas nebija no mums
atkarigs.

Rezultatu interpretaciju ietekme arT relativi neliela prospektivi pétito
pacientu grupa, ka arf tas, ka nebija iesp€jas pacientiem veikt torakoskopijiu un

apstiprinat MPE diagnozi arT histologiski.
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4. SECINAJUMI

SIA RAKUS stacionara “Gailezers” visas ickskigo slimibu profila nodalas
visbiezaka pleiras Skidruma etiologija bija sirds mazsp&ja, bet plausu
slimibu profila nodala — maligns pleiras eksudats.

Pacientu ar Skidrumu pleiras dobuma hospitala mirstiba ir tris reizes
augstaka neka visiem stacionara pacientiem kopuma.

SIA RAKUS staciponara “Gailezers” iekSkigo slimibu profila nodalas
pleiras Skidrumu izmekl€Sanas metodes analizétaja perioda bija
nepietickamas salidzinot ar vadlinijas un medicinas literatiira
rekomendétam metodém.

CA 125 noteikSana pleiras punktata var kalpot ka vértigs papildus
diagnostisks markieris malignu pleiras eksudatu diferencésana no citu
etiologiju skidrumiem pleiras dobuma

PAI-1 limenis malignos pleiras eksudatos bija statistiski ticami zemaks
neka parapneimonisku pleiritu gadijumos un tas varétu liecinat par procesa
fibrinolitiskas sistémas aktivitates pétijjumi MPE.

Kardiala hidrotoraksa diferenc€Sanai informativs markieris ir BNP asins

seruma, BNP pleiras punktata papildus diagnostisku informaciju nesniedz.
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Lai

5. PRAKTISKAS REKOMENDACIJAS

uzlabotu pleiras dobuma skidruma diagnostiku,

diferencialdiagnostiku un atvieglotu savlaicigu un maksimali efektivu arsteésSanu,

nepieciesams:

1.

Visiem pacientiem, kuriem kliniska aina neliecina par patologiju,
kura komplic€jas ar transudatu pleiras dobuma (dekompenséta sirds
mazspéja, dekompenséta aknu mazspgja, hroniska nieru slimiba) un
kuriem ir Skidrums pleiras dobuma patologiska daudzuma,
nepiecieSama pleiras dobuma punkcija ar pirmspunkcijas
ultrasonoskopiju.
Minimalais laboratoro izmeklgjumu daudzums:

a. LDH un olbaltumvielu noteiks$ana pleiras punktata un

seruma,

b. citologiska pleiras punktata izmekleSana.
Lai pieradttu kardialu transudatu, janosaka BNP vai NT-pro-BNP
asins seruma.
Ja ir aizdomas par MPE, bet citologija ir negativa un nav pieejama

torakoskopija, pleiras punktata var noteikt CA 125.
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