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D-Dimer Laboratuvardan Güncel Pratiğe
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D -dimer (DD), koagülasyon sisteminin her-
hangi bir nedenle aktivasyonu ile çapraz 
ba�larla olu�an fibrin p�ht�s�n�n plazmin 

taraf�ndan y�k�lmas� sonucu olu�ur (1). 

D-D�MER�N F�ZYOLOJ�S�

Fibrinojen, 3 çift polipeptid zincirinden (A�, 
B� ve 2 � zinciri) olu�makta ve ortalama olarak 
340,000 Da a��rl���ndad�r. D�� uçlar� B� ve 2� zin-
cirlerinin karboksi terminal uçlar�ndan olu�up, D 
domain olarak adland�r�lmaktad�r. Sentral bölge 
ise tüm zincirlerin amino terminal uçlar�ndan olu�-
makta ve E domain olarak adland�r�lmaktad�r. A� 
ve B� zincir çiftlerinin amino terminal bölgelerinde 
16 ve 14 aminoasidlerden olu�an fibrinopeptid A 
ve B (iki�er fibrinopeptid) k�s�mlar� bulunmaktad�r. 
Fibrinojen akut faz reaktan� olup travma, hamilelik 
ve doku inflamasyonu gibi fizyolojik stres durumla-
r�nda üretimi 10 kat�na kadar ç�kmaktad�r (Tablo 
1). Koagulasyon sisteminin bir �ekilde aktivasyonu 
sonucu aktive olan trombin, fibronojenin fibrine 
dönü�ümünü sa�lamaktad�r.

Fibrinojenin fibrine dönü�ümü 3 a�amada olu�-
maktad�r.

 a) Enzimatik A�ama: 

  Bu a�amada trombin taraf�ndan fibrinopeptid 
A ve B k�s�mlar� ayr�larak soluble fibrin mono-
merleri olu�mas� sa�lan�r. Gamma zinciri 
fibrine dönü�üm a�amada intakt olarak kal�r 
(hidrolize olmaz). Fibrin polimerazyonu için 
ilk önce fibrinopeptid A ayr�l�r. Bunu takiben 
fibrinopetid B ayr�l�r.

 b) Polimerezasyon a�amas�:

  Fibinopeptid A ve B negatif yükle yüklü 
olduklar� için, uzakla�malar� ile fibrin mono-
merlerin elektronegativitesi anlaml� oranda 
azal�r. Buda fibrin monomerleri aras�ndaki 
itme güçlerinin azalmas� ile sonuçlan�r. E�er 
ortamda uygun pH ve ionik konsantrasyon 
mevcut ise fibrin monomerleri spontan ola-
rak (temel olarak zay�f hidrojen ba�lar� olu�-
turarak) ba�lan�rlar. Öncelikle fibrinopeptid 
A ayr�lmas� ile uç uça ba�lan�rlar. Sonrada 

Tablo 1. D-dimerin arttığı durumlar

Patholojik olmayan Patholojik

�� Yaş (özellikle > 65)
�� Irk (siyah ırkta)
�� Sigara içenler
�� Hamilelik
�� Kısa zaman önce geçirilmiş travma ve operasyon
�� Hematom

� Arteriyal-venöz tromboemboli
� Yaygın damariçi koagülopati
� Malignite
� Enfeksiyon
� Orak hücreli anemi
� Atrial fibrilasyon
� Renal ve karaçiğer yetmezlikleri
� Abruptio plasenta, preeklempsi ve eklempsi, intrauterin fetal ölüm
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fibrinopeptid B ayr�lmas� ile yan yana olacak 
�ekilde ba�lan�rlar. Bu yap� gev�ek (uns-
table) bir özellikte olup in vitro 5 M urea’da 
çözülebilir.

 c) Stabilize olma a�amas�:

  Bu a�amada gev�ek (unsoluble) olmayan bir 
p�ht� olu�ur. Bu a�ama için trombin taraf�nda 
aktive edilen faktör XIII (F XIII) ve Ca2+ gerek-
lidir. F XIII tranglutaminaz özelli�i ile fibrin 
monomerleri aras�nda stabil kovalent ba�lar�n 
olu�mas�n� sa�lar. Stabilize olan fibrin fibri-
nolize daha dayan�kl�d�r. 

Olu�an fibrin pla�� daha sonra plazmin tara-
f�ndan parçalan�r. Bu y�k�m sonucu fibrin y�k�m 
ürünleri olu�ur. Bu i�lem plasminojenin p�ht�ya 
absorbe olmas�yla ba�lay�p, plazmine dönü�üm 
ile devam eder. Plazmin özellikle fibrinin lizin içe-
ren karboksi terminal k�sm�na ba�lanarak, fibrini 
y�kmaya ba�lar. Fibrin polimerleri öncelikle plaz-
min taraf�ndan daha büyük olan parçalara ayr�l�r 
(fragment X ve Y). Daha sonra daha küçük parça-
lar olan E ve DD olu�ur. DD yakla��k olarak 180 
000 MW a��rl���nda olup, karaçi�er, böbrek ve 
retiküloendothelial sistem taraf�ndan plazmadan 
uzakla�t�r�l�r. Plazma DD düzeyi ya�a ve cinsiye-
te göre de�i�mekte olup normal de�eri 200- 500 
ng/ml dir (1-4). 

D-Dimeri Ölçme Yöntemleri

Plazma DD düzeyi çe�itli yöntemlerle ölçülür. 
Bu yöntemlerin ortak noktas� DD fragmentleri 
üzerindeki epitoplara kar�� monoklonal antikor-
lar�n kullan�lmas�d�r (5). Fibrinin y�k�m� s�ras�nda 
de�i�ik boyutlarda fibrin y�k�m ürünleri olu�tu�u 
için ve de�i�ik moleküler a��rl�ktaki y�k�m ürünle-
rine kar�� kullan�lan DD monoklonal antikorlar�n 
reaktiviteside farkl� olmas� nedeniyle, ayn� ki�ide 
ayn� zamanda de�i�ik kitlerle farkl� sonuçlar al�n�r. 
Genel olarak günümüzde 3 yöntemle kalitatif ve 
kantitatif olarak kandaki D-dimer düzeyi saptana-
bilmektedir. Bu yöntemler EL�SA, lâteks aglütinas-
yon ve tam kan aglütinasyon yöntemleridir. Testin 
sensitivite ve spesifitesi kullan�lan yönteme göre 
de�i�ti�inden, bir yöntemi di�erine ile kar��la�t�r-
mamak gerekir. En duyarl� yöntem EL�SA yöntemi 
olup, spesifitesi dü�üktür. EL�SA yönteminin en 
önemli dezavantaj� pahal� ve zaman al�c� yöntem 
olmas�d�r. Ancak son y�llarda ç�kar�lan h�zl� EL�SA 
kitleri ile zaman problemi ortadan kald�r�lm��t�r. 
Lâteks aglütinasyon yöntemi daha k�sa zamanda 
yap�lmas� ve özel teknik gerekmemesi ve ucuz 
olmas� nedeniyle daha çok tercih edilmektedir (7). 

Bu kitlerin sensitiviteleri ortalama %95 ve spesi-
fiteleride %50’dir. Di�er bir yöntem ise tam kan 
aglütinasyonuna dayanan SimpliRED D-dimer® 
(SimpliRED D-dimer, Agen Biomedical, Brisbane, 
Avustralya)ve immünokromatografi yönteme daya-
nan Clearview Simplify D-dimer testleridir (8). Bu 
testin en önemli avantaj� hasta ba�lar�nda parmak 
ucundan al�nan bir damla tam kan ile yap�labilme-
si ve sonucu ortalama 2 dakika içinde vermesidir. 
Sensivitesi %85 ve spesifistesi %70’dir.

D-D�MER�N KL�N�K KULLANIMI

DD klinikte en s�k olarak venöz tromboemboli 
(VTE) ve yayg�n damar içi koagülopati tan�s� ve 
takibinde kullan�l�r. 

Derin ven trombozu (DVT) ve pulmoner emboli 
(PE) VTE’nin de�i�ik klinik evreleridir. Klinik bul-
gular ve semptomlar tan� için yetersiz kalmakta 
ve bu nedenle objektif testlere ihtiyaç vard�r. Non-
invazif ve objektif olmas� nedeniyle DD testi s�k 
olarak bu klinik durumlarda kullan�l�r.  Bu amaçla 
algoritmalar geli�tirilmi�tir. Çok çe�itli çal��malar-
da klinik olarak VTE olas�l��� hesaplanan hasta-
larda DD seviyelerine bak�lm��. Bu çal��malarda, 
dü�ük risk grubunda SimpliRED DD testi negatif 
saptand���nda güvenli olarak DVT ekarte edilebile-
ce�i ve daha yüksek sensiviteye sahip EL�SA testi 
negatif ise dü�ük ve orta riskli hastalarda güvenle 
DVT ekarte edilebilece�i sonucuna var�lm��t�r. Ayn� 
�ekilde dü�ük riskli PE �üphesi olan hastalarda da 
DD testi negatif olmas� tan�y� ekarte eder (9-15).

VTE tedavi sonras� DD seviyesi ile VTE’nin tek-
rarlamas� aras�nda ili�ki gösterilmi�tir. Bir çal��-
mada 3 ayl�k tedavi alan idiopatik VTE olan has-
talar�n 1 ay sonra DD seviyesi ölçülmü�. DD sevi-
yesi yüksek olan hastalar 2 gruba ayr�lm��. Birinci 
gruba tedavi yeniden ba�lanm��. Di�er grup ise 
tedavisiz izlenmi�. Hastalar�n ortalama 1.4 y�l taki-
binde tedavi verilen grupta reküren VTE insidans� 
%2.9 iken di�er grupta %15 olarak bulunmu�.  DD 
seviyesi normal olan hastalarda ise %6.2’sinde 
gözlenmi� (16). 

PE ve DVT d���nda di�er bölgelerde olu�an 
trombozlar sonucunda da DD seviyesi yükselmek-
tedir. Yayg�n damar içi koagülopatisi olan hastalar-
da di�er bozulan hematolojik parametreler yan�nda 
DD seviyesi de artmaktadad�r (17). Orak hücreli 
anemili ve talasemili hastalarda da DD seviyesi 
yükselmektedir (18). 
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SONUÇ
Çapraz ba�larla olu�an fibrinin plazmin tara-

f�ndan y�k�lmas� sonucu DD olu�ur. VTE d���nda 
çe�itli klinik durumlarda da yükselmesi nedeniyle 
bu hastal�klara yakla��mda ve tedaviyi düzenleme-
de yard�mc� bir mark�r olarak kullan�labilir.
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