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1. IVADAS

1.1. Tiriamoji problema ir darbo aktualumas

Pasaulio sveikatos organizacijos duomenimis, Sirdies ir kraujagysliy ligos
yra pirmaujancios mirties priezastys pasaulyje, jos kiekvienais metais nusine-
Sa iki 17,9 milijono zmoniy gyvybiy [1]. Higienos instituto Sveikatos infor-
macijos centro 2020 mety duomenimis, nuo kraujotakos sistemos ligy Lietu-
voje miré 52,7 proc. visy mirusiyjy (9,8 proc. daugiau negu 2019 metais) [2].

Kritinés skausmas yra vienas dazniausiy netrauminés kilmés skundy Prié-
mimo-skubios pagalbos skyriuje. Taip pat tai yra vienas dazniausiy skundy
(16 proc.), dél kurio yra kvieciama greitoji medicinos pagalba [3]. Dazniausiai
Priémimo-skubios pagalbos skyriuje Siems pacientams diagnozuojamos ne
tminés Sirdies ir kraujagysliy ligos, bet skeleto raumeny ligos, virSkinimo
trakto, plauciy ar psichiatrinés ligos. Kitai daliai $iy pacienty galiausiai diag-
nozuojamos kitos gyvybei grésmingos ligos, tokios kaip aortos sienelés atsis-
luoksniavimas arba plauciy arterijos trombiné embolija (PATE). Apie 10 proc.
$iy pacienty galiausiai diagnozuojamas @iminis miokardo infarktas (UMI) [4].
Nors kriitinés skausmas yra pagrindinis iminio vainikiniy arterijy sindromo
simptomas (UVAS), kuris apibréZziamas kaip iminis maudZian¢io, spaudZian-
Cio pobiidzio skausmas, taciau reikia nepamirsti ir kity galimy UVAS simp-
tomy: oro trikumo, skausmo epigastriume, skausmo plitimo i kairiaja ranka.

Uminiy vainikiniy arterijy sindromy apibrézimas remiantis elektrokar-
diogramos (EKG) ivertinimu apima [5]:

o UVAS, kai ST segmentas pakiles. Pacientai skundZiasi kriitinés skaus-
mu, o EKG matomas ST segmento pakilimas. Sie pozymiai paprastai
rodo visiska vainikinés arterijos uzsikim$ima ir yra gydomi skubia per-
kutanine vainikiniy arterijy intervencija.

o UVAS, kai ST segmentas nepakiles. Pacientams uzrasius EKG, néra
ST segmento pakilimo, galima ST segmento depresija, T bangos inver-
sija ar poky¢iy elektrokardiogramoje nebuvimas.

Biozymenys visiskai pakeité iminiy vainikiniy arterijy sindromu diagnosti-
ka. Praeityje naudoti mioglobino, kreatinkinazés ir kreatinkinazés-MB tyrimai,
taciau Sie zymenys aptinkami jau paveéluotai, kai miokardo lasteles apémusi
nekrozé. Taip pat jiems triko specifiSkumo, todél Siuo metu auksinis standar-
tas UVAS diagnostikoje yra Sirdies troponino (§Tn) koncentracijos tyrimas [6].
Naujausios Europos kardiology draugijos rekomendacijos pacientams, besi-
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skundZiantiems kriitinés skausmu ir kai jtariamas UVAS, rekomenduoja atlik-
ti didelio jautrumo Sirdies troponino tyrima ir, jei reikia, ji kartoti dinamikoje.
Ta¢iau nors didelio jautrumo $irdies troponino tyrimas pagreitino UVAS diag-
nostika, sumazgéjo jo specifiSkumas. Kai kurios kitos ligos ir biiklés, tarp ju plau-
¢iy arterijos trombiné embolija, iiminis Sirdies nepakankamumas, sunkus sepsis,
inksty funkcijos nepakankamumas ar sunki bendra paciento bukl¢ gali lemti
didelio jautrumo Sirdies troponino padidéjima vir§ normos ribos [7].

Visame pasaulyje daugéja Priémimo-skubios pagalbos skyriaus (PSPS)
pacienty [8, 9]. Ne iSimtis ir Vilniaus universiteto ligoninés Santaros klinikos,
kur 2020 mety pirma pusmeti PSPS atliko 55 434 paslaugas, o per ta pati
2021 mety pusmeti — net 89 120. Todél, norint neapkrauti Priémimo-skubios
pagalbos skyriaus darbo, ieskoma naujy, greity ir, svarbiausia, saugiy iiminio
vainikiniy arterijy sindromo atmetimo algoritmy. Siuo metu pacienty, atvy-
kusiy dél kriitinés skausmo ir jtariamo UVAS, diagnostika Priémimo-skubios
pagalbos skyriuje yra komplikuota ir uzima nemazai laiko dél pakartotiniy
Sirdies troponino tyrimy, taip pat uzimamos stebéjimo lovos, nes pacientuy,
besiskundzian¢iy kratinés skausmu, gyvybines funkcijas iki UVAS diagno-
z€s paneigimo reikia stebéti monitoriuje. Kita vertus, labai svarbu Priémi-
mo-skubios pagalbos skyriuje greitai diagnozuoti iimini miokarda infarkta .
I8 paciento perspektyvos, ilgas laukimo laikas, praleistas Priémimo-skubios
pagalbos skyriuje, asocijuojasi su stresu, galimu uzsikrétimu laseliniu budu
plintan¢iomis infekcijomis nuo kity pacienty ir lankytojy ir nepasitenkinimu
Priémimo-skubios pagalbos skyriaus darbu. Tyrimas, nagrinéjes beveik 14
milijony pacienty vizity Priémimo-skubios pagalbos skyriuje, nustaté, kad
ilgas laukimo laikas yra ankstyvos (per 7 dienas po apziiiros PSPS) mirties
ir hospitalizacijos rizikos veiksnys [10]. Kitas tyrimas parod¢, jog dienomis,
kai Priémimo-skubios pagalbos skyriaus uzimtumas yra didelis, ne tik pail-
géja pacienty laukimo PSPS laikas, bet ir padidéja mirties rizika staciona-
riniu laikotarpiu ir biina ilgesnis hospitalizacijos laikotarpis [11]. Todél tiek
pacientams, tiek gydytojams greitai ir saugiai atmesti UVAS yra naudinga.

Vienas zymeny, kuris gali biiti naudojamas kartu su didelio jautrumo S$ir-
dies troponino tyrimu, yra streso zymuo kopeptinas. Jis pirma karta paminétas
1972 m. Tai yra 39-iy aminoriigs¢iy peptidas, vazopresino surogatas, atsi-
randantis i§ prehormono (pre-pro-vazopresino) ir iSskiriamas bei aptinkamas
kraujyje jau po 10 minuciy nuo fiziologinio streso [12]. Pacientai, kuriems
kraujo kopeptino koncentracija padidéjusi, yra didesnés rizikos grupéje ir
jiems gali reikeéti intensyvesnio steb¢jimo bei iSsamesniy tyrimy [13]. O jei-
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gu kopeptino koncentracija padidéjusi ir diagnozuojamas Giminis miokardo
infarktas, tai Sis bioZymuo prognozuoja blogesnes Siy pacienty iseitis ir mirtj
[14]. Svarbu ir tai, jog troponiny, natriureziniy peptidy ir kopeptiny patofizio-
logija atspindi skirtingas Sirdies ir kraujagysliy sistemos homeostazés grandis.
Todél biozymeny derinys gali biiti naudingesnis nei vienas biozymuo [15].

Vainikiniy arterijy kompiuterinés tomografijos angiografija (VA KTA) —
brangus, tadiau neinvazinis §irdies kraujagysliy tyrimo metodas. Sio metodo
didelé neigiama prognostiné verté yra priezastis, kod¢l Sis tyrimas yra ypac
naudingas Priémimo-skubios pagalbos skyriuje. Be to, jis papildomai suteikia
informacijos apie vainikiniy arterijy anatomija, aterosklerozing Sirdies liga ir
yra svarbus nustatant ne kardiologing patologija [16]. Literatiiroje nurodoma,
jog tai ypac tinkamas biidas mazos ir vidutinés rizikos pacienty, iSraSomy i$
Priémimo-skubios pagalbos skyriaus, rizikai jvertinti [17]. Kitas svarbus da-
lykas — VA KTA tyrimo rezultatai gali biiti naudojami ir pirminéje prevenci-
joje, nors dar néra daug tyrimy ir konkre¢iy rekomendacijy. Manoma, kad Sis
tyrimas leisty kardiologui parinkti optimaly medikamentini gydyma ar rizikos
veiksniy korekcija [18]. Literatiiros duomenimis, VA KTA tyrime nenustacius
ateroskleroziniy pakitimy, simptominiy pacienty Sirdies ir kraujagysliy ligy
rizika yra ypa¢ maza, prilygsta bazinei sveikos populiacijos rizikai [19].

I Priémimo-kubios pagalbos skyriy atvykus pacientui, kuris skundziasi
kritinés skausmu, yra atliekami iSsamiis tyrimai, vertinama paciento rizika.
Nepaisant ilgai trunkancio iStyrimo PSPS, kriitinés skausmo priezastis daz-
nai licka neaiski. Todél nemaza dalis pacienty yra hospitalizuojami jtariant
UVAS, tadiau, atlikus i§samesnius tyrimus, iiminio miokardo infarkto, kai ST
segmentas nepakilgs, diagnozé nepasitvirtina. Kita vertus, nors lovy tritkumas
ligoninéje yra labai opi problema, iSleisti pacienta ambulatoriniam gydymui
saugiai ne visada imanoma, ypac kai kriitinés skausmo priezastis Priémimo-
skubios pagalbos skyriuje atlikus tyrimus nepaaiskéja. Didelés rizikos pa-
cientai, nepaisant atlikty tyrimy rezultaty, taip pat yra hospitalizuojami. Am-
bulatorinis Siy pacienty iStyrimas yra komplikuotas, nes tiek Seimos gydytojo,
tiek gydytojo kardiologo konsultacijos pacientui gali tekti ilgai laukti, o klini-
kinés pasekmés gali biiti skaudzios.

1.2. Tyrimo tikslas

Uminiy vainikiniy arteriju sindromuy, kai ST segmentas nepakiles, diagno-
z€s patvirtinimo ir saugaus paneigimo algoritmo suktirimas, jvertinus Sirdies
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ir kraujagysliy ligy rizikos veiksnius, naudojant didelio jautrumo Sirdies tro-
poning, streso Zymeni kopepting bei vainikiniy arteriju kompiuterinés tomo-
grafijos angiografijos rezultatus.

1.3. Tyrimo uzdaviniai

1. Palyginti Giminiuy vainikiniy arteriju sindromy rizikos vertinimo skales
(GRACE, HEART) praktiniame Priémimo-skubios pagalbos skyriaus dar-
be pacientams, kurie skundési skausmu kriitinéje.

2. lvertinti kopeptino koncentracijos skirtumus tarp pacienty, kuriems pasi-
tvirtino ir nepasitvirtino iminis vainikiniy arterijy sindromas, kai ST seg-
mentas nepakilgs, kopeptino diagnostines ir prognostines galimybes.

3. Lvertinti vainikiniy arterijy kompiuterinés tomografijos angiografijos pri-
taikymo galimybes pacientams, kuriems, iStyrus juos Priémimo-skubios
pagalbos skyriuje, lieka neaiski kriitinés skausmo priezastis.

4. Sukurti diagnostinj iranki, tinkama pacientams, kuriems jtariamas Giminis
vainikiniy arterijy sindromas, kai ST segmentas nepakilgs, Priémimo-
skubios pagalbos skyriuje tirti.

1.4. Tyrimo naujumas

Pirma karta Lietuvoje iStyréme pacienty, kuriems jtariamas UVAS, kai
ST segmentas nepakilgs, diagnostinius veiksmus Priémimo-skubios pagalbos
skyriuje. Atlikome detaly pacienty anamnezes, paskirty laboratoriniy tyrimy
ir instrumentiniy tyrimy vertinima, nagrinéjome laiko intervalus ir galutines
pacienty iseitis, juos stebédami iki 6 ménesiy po pirmo vizito.

Sis tyrimas taip pat pirma karta Lietuvos populiacijoje panaudojo kopepti-
no koncentracijos tyrima iminio vainikiniy arterijy sindromo, kai ST segme-
ntas nepakilgs, diagnostikai.

Kartu su kopeptinu taip pat vertinome VA KTA rezultatus. Miisy ziniomis,
tyrimy pasaulyje, kur kartu biity analizuoti ir kopeptinas, ir VA KTA, saugiam
UVAS, kai STP, atmetimui néra.

Sukiiréme nauja matematinj diagnostini modelj, kuris remiasi ne subjek-
tyviais jverciais, o konkrec¢iomis dviejy bioZymeny koncentracijy reikSmémis
ir patvirtintais rizikos veiksniais ir kuris galéty biiti naudojamas Priémimo-
skubios pagalbos skyriuje pacientams, kuriems jtariamas UVAS, kai ST seg-
mentas nepakilgs.
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1.5. Praktiné reikSmé

Tikslesné pacienty atranka leisty sumazinti hospitalizaciju daznj, taip pat
invazinés vainikiniy arterijy angiografijos procediiry skaiciy, Sia procediira
rezervuojant tiems atvejams, kai yra didelé gydomosios intervencijos poreikio
tikimybe. Sis tyrimas taip pat parodo detalesnio $iy pacienty istyrimo, kuris
galéty biiti atlickamass kriitinés skausmo padalinyje arba kabinete ambulato-
rinéje grandyje pacientams, kuriems kritinés skausmo priezastis liko neaiski,
reikalinguma. Taip pat §io tyrimo duomenimis, kopeptino ir didelio jautrumo
Sirdies troponino vertémis bei rizikos veiksniais besiremiantis diagnostinis
modelis yra adekvatus saugumo ir tikslumo pozitiriu, todél tolesnio i$tyrimo
taktika galima rinktis atsizvelgiant { vietinius iSteklius ir galimybes.

1.6. Ginamieji teiginiai

1. HEART rizikos skalé tinkamesné pacienty, kuriems jtariami timiniai vaini-
kiniy arterijuy sindromai, kai ST segmentas nepakilgs, rizikos vertinimui
Priémimo-skubios pagalbos skyriuje.

2. Kopeptino koncentracijos tyrimas galéty sutrumpinti pacienty, kurie at-
vyko vos pradéjus reikstis simptomames, iStyrimo laika Priémimo-skubios
pagalbos skyriuje.

3. Pacientams, kuriems atlikus tyrimus kriitinés skausmo priezastis liko ne-
aiski, tikslinga atlikti VA KTA.

4. Sitlomas diagnostinis modelis gali pagerinti iminio miokardo infarkto,
kai ST segmentas nepakilgs, diagnostika, sumazinti nereikalingos hospi-
talizacijos dazni pacientams, besiskundziantiems kriitinés skausmu, ir su-
trumpinti $iy pacienty iStyrimo laika Priémimo-skubios pagalbos skyriuje.
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2. LITERATUROS AZVALGA

2.1. Kriitinés skausmas Priémimo-skubios pagalbos skyriuje

Kriitinés skausmu apibiidinamas netrauminés kilmés skausmas arba dis-
komforto jausmas kriitinéje, lokalizuotas priekinéje kriitinés lastos puséje.
Skausmo charakteristika apima duriancio, deginancio, spaudziancio pobiidzio
kriitinés skausma. Kritinés skausmo diferenciné diagnostika yra sudétinga ir
plati: nuo gyvybei grésmingy ligy, tokiy kaip Giminis vainikiniy arterijy sin-
dromas, aortos sienelés atsisluoksniavimas ar plauciy trombiné embolija, iki
nepavojingu bukliy (1 lentelé). Pabréztina, kad greita gyvybei grésmingy
biikliy, tokiy kaip UVAS ar aortos disekacija, diagnostika yra biitina, nes §iy
bukliy gydymas laiku labai pagerina prognoze ir iSgyvenamuma. Literatiiros
duomenimis, nuo 20 iki 40 proc. Zmoniy bent kartg savo gyvenime patirs krii-
tinés skausma [20]. Taip pat reikéty nepamirsti, kad yra reikSmingy su lytimi
susijusiy skirtumy epidemiologijoje, patofiziologijoje, klinikingje israiskoje,
atsake | gydyma ir klinikinése baigtyse [21]. Pavyzdziui, mikrovaskulinés li-
gos dazniau pasireiSkia angininiais skausmais moterims, taip pat Tako-tsubo
sindromas yra beveik desimt karty daznesnis moterims negu vyrams [22]. Ty-
rimas, kuris suskirsté Priémimo-skubios pagalbos skyrius pagal pacienty, be-
siskundzianciy kriitinés skausmu, srautus, parodé, kad didesnius Siy pacienty

1 lentelé. Kriitinés skausmo priezastys

Pirminés kardiovaskulinés Kitos priezastys

o Uminis vainikiniy arterijy sindromas: e Ezofagitas, GERL.
o UM, kai yra STP. e Opaligé, pankreatitas, cholecistitas.
o UML, kai néra STP. e Plauciy uzdegimas, bronchitas, astmos
o Nestabilioji kriitinés angina. paliméjimas.

o Perikarditas, perikardo tamponada. e Pleuritas, pneumotoraksas.

Kraitinés trauma.
Sonkauliy lazis.

e Uminis miokarditas.
e Sunki hipertenziné krizé.

e Stresiné kardiomiopatija. e Raumeny ir skeleto ligos kriitininéje

e Hipertrofiné kardiomiopatija. dalyje.

o Sunkus Giminis Sirdies nepakankamumas. | ® Juostiné pusleliné.

o Uminés aortos ligos (aortos sienelés e Psichogeningés priezastys.
atsisluoksniavimas).

e PATE, plauciy infarktas.
e Sunki plautiné hipertenzija.

GERL - gastroezofaginio refliukso liga; PATE — plauciy arterijos trombiné embolija; UMI —
fminis miokardo infarktas; STP — ST segmento pakilimas elektrokardiogramoje.
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srautus valdantys PSPS maziau hospitalizuoja pacienty ir pacienty iseitys yra
geresnés [23]. Visi pacientai, kurie kreipési i PSPS ir neturi aiskios alternaty-
vios skausmo priezasties (tokios kaip trauma kriitinés lastos srityje), turi buti
tiriami dél kardiovaskuliniy krtitinés skausmo priezasciy.

Epidemiologija

Pacientai | Priémimo-skubios pagalbos skyriy kreipiasi dél jvairiy prie-
zasCiy. Dazniausia visy pacienty, neiSskiriant amziaus grupiy, priezastis yra
traumos. Kasmet mazdaug 20 milijony pacienty Siaurés Amerikoje ir Europo-
je kreipiasi | Priémimo-skubios pagalbos skyriu, besiskysdami kriitinés skaus-
mu [24]. Skirtingy Saltiniy duomenimis, pacientai, kurie skundziasi kriitinés
skausmu, sudaro nuo 0,6 proc. iki 10 proc. visy besikreipianciyjy [25, 26],
taciau ligoninése, kur teikiama specializuota kardiologiné pagalba, §is skai-
cius gali siekti iki 2040 proc. visy besikreipianciy pacienty. Kriitinés skaus-
mo daznis Priémimo-skubios pagalbos skyriuose siekia 819 atveju 1000
gyventoju per metus [27-29]. Vidutinis besikreipian¢iyju amzius yra 5261
metai ir 49-57 proc. i$ ju — vyrai [27, 28, 30].

Priémimo-skubios pagalbos skyriaus pacienty skaicius iki COVID-19 pan-
demijos, JAV statistikos duomenimis, kasmet didéjo apie 6,8 proc. [31]. Taip
pat, senstant populiacijai, ne tik didéja bendras pacienty skaicius PSPS, bet
ypa¢ daugéja vyresnio amziaus pacienty, kuriy iStyrimas yra sudétingesnis ir
kurie sudaro 48 proc. visy hospitalizacijy [32]. Biitent dazniausia 45—64 mety
ir 64—-84 mety amziaus grupiu pacienty kreipimosi i Priémimo-skubios pagal-
bos skyriy priezastis buvo kriitinés skausmas, o daugiau kaip 85 mety grupéje
kriitinés skausmas liko trecia dazniausia kreipimosi priezastis, nusileidusi tik
lengvoms traumoms ir §lapimo organy infekcijoms [33].

Pacienty, besiskundzianciy kritinés skausmu, istyrimas
Priémimo-skubios pagalbos skyriuje

Pasaulyje PSPS perkrova (angl. overcrowding) tampa vis didesné proble-
ma. Sis fenomenas apibiidinamas kaip padidéjes priémimo-skubios pagalbos
poreikis, vir§ijantis PSPS ir (ar) sveikatos priezitiros jstaigos turimus iSteklius
[34]. Tikslus santykis literatiiroje néra nurodomas, taciau yra skaiciuokliy,
kurios rodo perkrovos masta [35]. PSPS perkrova lemia didelis laukianciy
pacienty skaicius, ilgai trunkanti diagnostika ir gydymas bei ilgas pacienty bu-
vimas PSPS laukiant perkélimo i kita skyriy ar ligoning [34, 36]. Pastaraisiais
metais perkrova 1émé ir pasauliné COVID-19 pandemija, kuri sumazino sta-
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cionariy viety skaiciy kito profilio pacientams, padidino pacienty skaiciy Prié-
mimo-skubios pagalbos skyriuje, pailgino ju iStyrima ir sumazino personalo
skaiciy (del uzsikrétimo COVID-19 ir saviizoliacijos po kontakto su sergan-
&iuoju) [37-39]. Sie veiksniai siejami ne tik su padidéjusiu personalo darbo
kriiviu, ligoninés islaidomis, bet ir su didesne komplikacijy rizika pacientams,
ilgesniu laukimo laiku net kritiniy bitkliy pacientams, ilgesniu hospitalizacijos
laiku ir padidéjusiu pacienty mirStamumu [40—42]. Pines ir kt. tyrimas jrod¢,
jog pacienty, besiskundzianciy kriitinés skausmu, atvykusiy { PSPS didesnés
apkrovos metu, prognozé buvo blogesné [43]. Todél svarbu uztikrinti greita ir
saugy pacienty judéjima PSPS, pritaikant patikrintus diagnostinius algoritmus
ivairioms biikléms, tokioms kaip UVAS, patvirtinti ar atmesti.

Tinkamas pacienty, besiskundzianciy kritinés skausmu, iStyrimas prasideda
Priémimo-skubios pagalbos skyriaus pacienty risiavimo poste. Jame slaugyto-
ja identifikuoja pacientus, kurie skundziasi kriitinés skausmu, ivertina jy rizi-
ka, uzraso prading EKG (jeigu ji nebuvo atlikta greitosios medicinos pagalbos
personalo) ir siuncia pas specialista. Suaugusiyjy riiSiavimo protokolai paremti
gyvybiniy parametry uzraSymy ir biitinosios pagalbos kategorijos priskyrimu
[44, 45]. Visgi pacientai, kurie skundziasi kriitinés skausmu ir kuriems véliau
pasitvirtina UVAS, gali biiti pagal gyvybinius parametrus stabiliis, atvykti patys
ir i§ pirmo zvilgsnio neatrodyti sunkiai sergantys, Sie pacientai patiria didelg
rizika gauti zemesnés kategorijos biitinaja pagalba [46]. Todél bendri rasia-
vimo protokolai, tokie kaip skubios pagalbos sunkumo indeksas, néra tikslts
pacientams, kuriems jtariamas UVAS [47]. 1 i§ 3 pacienty, sergan¢iy timiniu
miokardo infarktu, bus priskiriamas prie mazos rizikos pacienty [48]. Yra kuria-
mi ir atskiri riSiavimo protokolai pacienty, besiskundzianciy kriitinés skausmu,
rizikos ivertinimui [49-53], bet dél sudétingumo ir ilgesnio rasiavimui sugai-
stamo laiko klinikinéje praktikoje jie néra adaptuoti, todé¢l slaugytojos toliau
pasikliauja savo klinikine patirtimi. Daznai vyresni vyrai, kuriy turi Sirdies ir
kraujagysliu ligy, gaus aukstesnés kategorijos biitingja pagalba [48]. Visgi kli-
nikiné patirtis, paremta ankstesniais atvejais, gali ir suklaidinti, nes UVAS gali
pasireiksti netipiniais simptomais ir jvairiame amziuje [54]. Nauji tyrimai §iuo
metu bando idiegti ir paciento klausimynus, kuriuos jie atvyke i PSPS, uzpildo
patys, ir pagal tai jvertinama ju rizika [55].

Taigi rusiavimo poste slaugytojos patirtis, tinkamas i$silavinimas ir kvali-
fikacija yra labai svarbis, nes Siame etape biitina identifikuoti pacientus, ser-
gancius Uminiu miokardo infarktu, kai ST segmentas pakiles (MI, kai STP), ir
juos nedelsiant siysti pas gydytoja specialista ir revaskuliarizacijai. Invaziné
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vainikiniy arterijy angiografija pacientams, iStiktiems MI, kai yra STP, ir pa-
cientams, iStiktiems MI, kai néra STP, turi biti alickama nedelsiant (< 2 valan-
das), kai yra bent vienas i$ labai didelés rizikos kriteriju [56]:
* hemodinamikos nestabilumas arba kardiogeninis Sokas;
» pasikartojantis ar iSliekantis skausmas kriitinéje, kuris nepraeina baigus
skirta medikamentini gydyma;
* gyvybei grésmingos aritmijos ar Sirdies sustojimas;
* mechaninés miokardo infarkto komplikacijos;
* {Uminis Sirdies nepakankamumas, kai pasikartoja kriitinés angina ar ST
segmento nukrypimai;
» ST segmento ar T bangos pokyciai dinamikoje, ypac laike pasikartoja-
nti ST segmento pakilimas.

EKG tyrimas pacientui turéty biiti atliekamas per pirmas 10 minuciy nuo
atvykimo i Priémimo-skubios pagalbos skyriy. Visgi, esant dideliems pacien-
ty srautams ir ypac jeigu pacientas kreipiasi i Priéemimo-skubios pagalbos
skyriy savarankiskai, Sis tyrimas ne visada atlickamas rekomenduojamame
laiko intervale. Si rodiklj méginama gerinti klinikingje praktikoje, pavyzdziui,
surtiSiavus pacienta, kuris skundziasi kriitinés skausmu, jam ant kortelés yra
klijuojama Sirduté tam, kad EKG tyrimui biity skirtas prioritetas ir jis buty
atliktas aplenkiant kitus pacientus [57].

Pacientui, besiskundzianc¢iam kriitinés skausmu, norima atmesti visy pir-
ma gyvybei pavojingas biikles, t. y. UVAS, aortos disekacija, plauciy arteriju
trombing embolijg (PATE) ir pneumotoraksa. Tris pastargsias galima jtarti pa-
cienta apzitirint kliniskai ir atlikus vaizdinius tyrimus. UVAS, kai ST segme-
ntas nepakiles, bus dazniausias i§ Siy gyvybei pavojingu ligy ir jo iStyrimas
bus sudétingiausias [58]. Sie pacientai turéty biti nuolat monitoruojami, kol
kardiogeniné kriitinés skausmo kilmé yra atmetama.

Daugumai $iy pacienty prireiks stebéjimo, keliy kartotiniy EKG tyrimuy,
laboratoriniy Sirdies pazeidimo Zymeny, kuriuos gali reikéti kartoti po 1-3 va-
landy, siekiant saugiai diagnozuoti arba atmesti UVAS.

Australijos mokslininky atliktas tyrimas parod¢, jog net 1/3 uzsakyty la-
boratoriniy tyrimy pacientams, kurie skundési kriitinés skausmu, neatitinka
Australijoje priimtu rekomendacijy. Pagrindinés priezastys buvo aiskiy reko-
mendacijy nebuvimas ir specialisty prieinamumo trikumas atokesnése ligo-
ninése [59].

Viena i$ priezas¢iy, kodél pacienty iStyrimas néra vienodas skirtingy spe-
cialybiy ir net tos pacios specialybés gydytoju, yra sudétinga diferenciné
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diagnostika. Kriitinés skausma gali lemti ir skeleto bei raumeny ligos, plauciy
ligos, gastroenterologinés ligos, bet gali lemti ir gyvybei pavojingos ligos,
kaip antai miokardo infarktas, PATE ir aortos disekacija. Tinkamas simptomy
[vertinimas, paciento rizikos jvertinimas ir profesionalus iStyrimas yra labai
svarbiis $iy pacienty sveikatos priezitros démenys. Svarbiausia Priémimo-
skubios pagalbos skyriuje dirbancio specialisto uzduotis yra greitai ir tiksliai
identifikuoti maza grupg pacienty, kuriems biitina hospitalizacija ir laiku skir-
tas gydymas, taip pat saugiai identifikuoti didel¢ grupe pacienty, kurie gali
biiti saugiai iSleidziami i§ Priémimo-skubios pagalbos skyriaus.

Mazdaug 2 proc. pacienty, besiskundzianciy kratinés skausmu, kuriems
yra UVAS, klaidingai i$leidziami i§ Priémimo-skubios pagalbos skyriaus ir tai
susije su padidéjusiu 30 dieny sergamumu ir mir§tamumu [60].

Pacientams, kuriems po iStyrimo PSPS kriitinés skausmo priezastis lieka
neaiski, turéty bati tiriami deél létiniy vainikiniy arterijy sindromuy, tik kyla
klausimas, kas ir kur tai turéty daryti.

2.2. Uminiy vainikiniy arterijy sindromy apibrézimas

Uminiai vainikiniy arterijy sindromai — tai kraujotakos nepakankamumo
vainikinése arterijose sukeltos Uminés Sirdies kraujagysliu buklés, pasireis-
kiancios Sirdies raumens pazeidimu ir (ar) zuvimu. Pagal elektrokardiografi-
nius rezultatus skirstomi | UVAS, kai ST segmentas nepakiles, ir UVAS, kai
ST segmentas yra pakilgs.

1. UVAS, kai ST segmentas nepakiles — nestabilioji kriitinés angina ir
uminis miokardo infarktas, kai ST segmentas nepakiles.

1.1. Nestabili kriitinés angina — iiminis miokardo iSemijos sindromas, ku-
rio dazniausi poZymiai yra kriitinés skausmas ar nemalonus pojitis,
elektrokardiogramoje fiksuojamas kintamas ST segmento nusileidi-
mas ir (ar) T dantelio apgraza (inversija), normali ar nekintanti kardio-
miocity pazeidimo zymeny (Sirdies troponino I ar T) koncentracijos
verte.

1.2. Miokardo infarktas, kai ST segmentas nepakilgs — Gminis miokardo
iSeminis sindromas, kurio dazniausi pozymiai yra kriitinés skausmas
ar nemalonus pojitis, elektrokardiogramoje fiksuojamas kintamas
ST segmento nusileidimas ir (ar) T dantelio apgraza (inversija), kai
nustatoma padidéjusi kardiomiocity nekrozés biozymeny (Sirdies tro-
ponino I ar T) koncentracija.
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2. UVAS, kai ST segmentas pakiles — iiminis miokardo infarktas, kai ST
segmentas pakiles. Kadangi iminio miokardo infarkto kai ST segmentas
pakilgs diagnostika PSPS skiriasi, jo iStyrimas ir gydymas yra reglame-
ntuoti Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos ministro isakyme [61],
toliau Siame darbe apie ji nekalbésime.

Ketvirtajame pasauliniame miokardo infarkto apibrézime [62] iminis MI
apibiidinamas kaip patologiné miokardo lasteliy zutis dél uzsitgsusios iSe-
mijos, kai aptinkamas Sirdies biozymeny didéjimas ar mazéjimas bent viena
reik§me, didesne nei 99-0ji procentilé normos riby, ir bent vienu i§ pozymiu:

+  Uminés miokardo iSemijos simptomai.

» Nauji iSeminiai EKG pakitimai.

» Patologiniy Q bangy atsiradimas EKG.

* Vaizdo tyrimais nustatyti nauji miokardo gyvybingumo sumazéjimo

pozymiai, susije su iSemija.

» Trombo nustatymas vainikingje arterijoje angiografijos (iskaitant krau-

jagyslinj ultragarsa) ar autopsijos metu.

Siuo metu Europos kardiology draugija sifilo atidziai vertinti paciento
kliniking iSraiska, EKG poky¢ius, atlikti didelio jautrumo Sirdies troponino
tyrima, jvertinti jo pokyti po vienos valandos, diagnozuojant arba atmetant
UVAS [5].

2.3. Uminiy vainikiniy arterijy sindromy klinikiniai pozymiai

......

Kriitinés skausmas yra dazniausias UVAS pozymis, taciau kliniking i3-
raiSka gali skirtis tarp amziaus grupiy, lyties, etniniy grupiy. Nemazai tyrimy
irodé, jog remtis vien anamneze ir objektyviu iStyrimu norint diagnozuoti
UVAS nepakanka [63, 64]. Kliniking UVAS israiska gali buti labai skirtinga:
nuo Sirdies sustojimo, hemodinamikos nestabilumo iki miokardo iSemijos, kai
pacientui atvykus | Priémimo-skubios pagalbos skyriy skausmai jau btina ap-
rime. Visgi UVAS klinikinio iStyrimo algoritma inicijuoja pagrindinis pacien-
to skundas — iminis skausmas kriitinéje.

Didelés rizikos pozymis pacientams, kurie skundziasi kraitinés skausmu,
rizikos pozymiai, leidZiantys jtarti UVAS, yra plauciy edema, hipotenzija, ta-
chikardija, naujas sistolinis mitralinio voZtuvo Gizesys, naujas sistolinis tizesys
Erbo taske, Giminis $irdies nepakankamumas.
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Galutiné iiminio miokardo diagnozé pasitvirtino 1,6 proc. pacienty, kurie
atvyko | Priémimo-skubios pagalbos skyriy ir tur¢jo nespecifiniu skundy [30].
Taigi kriitinés skausmo nebuvimas nepaneigia UVAS.

Sveicarai tyré jaunesnius nei 35 m. pacientus, ju pagrindinis skundas buvo
kriitinés skausmas, kuris pasireiské net 9 i§ 10 pacienty [65]. Taigi vertinant
jaunus pacientus, krutinés skausmo buvimas yra svarbus simptomas diagno-
zuojant UVAS. Visgi didelé dalis UVAS pacienty yra vyresnio amziaus, o
vyresni pacientai dazniau skundZiasi netipiniais UVAS simptomais [5, 66].
Vyresni pacientai (> 70 m.) dazniau skundési nevir§kinimo jausmu, diskom-
fortu epigastriumo srityje, pykinimu / vémimu ir oro trikumu, nei jaunesni
pacientai [67]. Vyresnés nei 65 m. moterys, palyginti su jaunesnémis, pagrin-
diniu skundu dazniau nurodydavo ne skausma krtitingje, o oro trikuma [68].
Verta paminéti Lietuvoje atlikta tyrima, kuriame nustatyta, jog vyresni Zzmongés
UVAS metu gali i§vis nejausti kriitinés skausmo. Dr. R. Kiigienés atlikto ty-
rimo duomenimis, 13 proc. vyresnio amziaus pacienty, kuriems buvo UVAS,
nejauté jokio skausmo kriitinéje ligos metu, 38 pacientai (19,7 proc.) nejauté
tipinio skausmo UVAS metu, t. y. skundési netipiniais skausmais arba jauté
atipines UVAS raiskos formas (dusulj, prakaitavima, pykinima ir kt.) [69].

Esama ir rasiniy skirtumy — juodaodziai ir Lotyny Amerikos gyventojai
UVAS dazniau serga jaunesniame amziuje ir daugiau moterys [70]. Piety azi-
jieciai dazniau skundziasi netipiniais simptomais ir ilgiau nesikreipia | gy-
dymo istaiga [71]. Juodaodziai, palyginti su baltaodziais, dazniau pazymi
oro triikuma kaip simptoma [72]. Juodaodés moterys dazniau nei kitos rasés
pacientés jaucia ne skausma krutingje, o skrandzio skausma ir su virskinimo
traktu susijusius simptomus [73].

Daugelis studijy parodé, kad yra UVAS simptomuy skirtumy tarp ly¢iy [74—
79]. Vyrai dazniau nei moterys jaucia prakaitavima, o moterys — pykinima
[74]. Moterys dazniau jau¢ia atipinius UVAS simptomus: nugaros, zandikau-
lio ir kaklo skausma, jas pykina ir (ar) jos vemia, jaucia Sirdies permusimus,
nevirskinimo jausma, galvos svaigima, nuovargi, apetito stoka ir sinkopeg [76].
UVAS metu kriitinés skausmo dazniau nejuto moterys [77, 78, 80] ir moterys,
sergancios cukriniu diabetu [81].

Deja, vien simptomy ir klinikiniy poZymiy neuztenka diagnozuoti UVAS,
biitini instrumentiniai ir laboratoriniai tyrimai. Taciau klinikiniy poZymiy
vertinimas, rasiniy, lyties ir amziaus ypatumy zinojimas gali padéti klinicistui
laiku pradéti diagnostinj istyrima dél jtariamo UVAS.
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2.4. Rizikos vertinimo skalés

Pacientai, kuriems diagnozuotas UVAS, skundziasi jvairiais negalavi-
mais: kriitinés skausmu, dusuliu, bendru silpnumu, pykinimu, vémimu, nuo-
vargiu. Tokia plati simptomy visuma ar tipiniy skundy trikumas sunkina
diferencing diagnostika. Nors demografiniai duomenys, Sirdies kraujagysliy
ligy rizikos veiksniai, kritinés skausmo charakteristika ir klinikinis paci-
ento iStyrimas yra labai svarbiis, taciau ju nepakanka identifikuoti pacien-
tus, kurie serga ar neserga UVAS. Rizikos vertinimo skalés gali padéti kli-
nicistams interpretuoti simptomus, EKG poky¢ius ir biozymeny rezultatus
ir suskirstyti pacientus | rizikos grupes. Rizikos vertinimo skalés yra nau-
dingos biitent tiriant pacientus, kuriems jtariamas UVAS, kai ST segmentas
nepakiles. Rizikos vertinimo skalés gali paskubinti pacienty iStyrima ir sau-
gu pacienty iSraSyma i§ Priémimo-skubios pagalbos skyriaus [82]. Europos
kardiology draugija Siuo metu rekomenduoja Priémimo-skubios pagalbos
skyriuje naudoti GRACE rizikos vertinimo skalg [5]. Statistiniais modeliais
paremtos rizikos vertinimo skalés gali apimti daugybe veiksniy ir gali duo-
ti nuoseklius rezultatus, pagerindamos klinikinio sprendimo tiksluma, ypac
jaunesniyju gydytoju. Gerai zinomi Sirdies kraujagysliy ligy rizikos veiks-
niai seniai naudojami klinikinéje praktikoje, taciau juy vertinimas pacientams,
besiskundziantiems kriitinés skausmu PSPS, néra validuotas. Nors skaliy yra
nemazai, taciau klinicistai dél ju trikumuy, sudétingumo, subjektyvumo jas
naudoja reciau ir toliau savo klinikini sprendima dazniau priima remdamiesi
klinikine patirtimi. Toliau apibuidinsime rizikos vertinimo skales ir jy prana-
Sumus bei trikumus.

2.4.1. TIMI rizikos vertinimo skalé

TIMI (angl. The Thrombolysis in Myocardial Infarction) rizikos vertinimo
skalé pirmiausia buvo publikuota 2000 metais ir kilo i$ studijos, kurioje buvo
vertinta daugiau kaip 7 000 tiriamuju, kuriems buvo diagnozuota UVAS kai
ST segmentas nepakiles, ir rasti 7 veiksniai, kurie nepriklausomai prognozuo-
ja mirStamuma [83]. Vélesnés studijos nepriklausomai validavo [84, 85] pacia
rizikos vertinimo skale. Siuo metu TIMT rizikos skalé susideda i§ tokiy rizikos
veiksniy kaip amzius ir Sirdies ir kraujagysliy ligy rizika, EKG vertinimas ir
biozymeny padidéjimas (detaliau 2 lenteléje).
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2 lentelé. TIMI rizikos vertinimo skalé

Faktorius Balas

Amzius > 65 m. +1

> 3 ASKL rizikos veiksniy (3eimin¢ koronaring anamnezé, +1
hipertenzija, hipercholesterolemija, cukrinis diabetas, rikymas)

Aspirino vartojimas per 7 dienas +1
Patimeéjusi kritinés angina (> 2 epizodai per paskutines 24 val.) +1
EKG ST segmento poky¢iai (> 0,5 mm) +1
Sirdies pazeidimo bioZzymens padidéjimas +1

ASKL — ateroskleroziné $irdies kraujagysliu liga; EKG — elektrokardiograma; m — metai; val. —
valandos.

Visgi TIMI buvo kurta ir tinkama pacientams, kuriems jau diagnozuota
nestabili kritinés angina ir miokardas infarktas, kai ST segmentas nepaki-
lgs, rizikai vertinti (mirStamumui per 14 dieny, didelei iSemijos rizikai, kai
reikalinga skubi revaskuliarizacija). Véliau $i skalé buvo tirta, ar tinka Pri-
émimo-skubios pagalbos skyriaus pacientams, ir nors 7/MI gerai koreliuoja
su pacienty iSeitimis, visgi vélesnés studijos parod¢, kad $i skalé néra tinkama
PSPS pacientams skirstyti { rizikos grupes kol diagnozé dar néra aiski, nes net
1,7 proc. mazos rizikos pacientams iSeitys buvo nepageidaujamos [85]. Meta-
analizé parodé, jog tiriant pacientus, kurie skundési kratinés skausmu PSPS,
uz TIMI rizikos skalg pranasesnés buvo kitos rizikos vertinimo skalés [86].
Pacientams, kuriems jau diagnozuotas UVAS, TIMI buvo tokia pat tinkama
nepageidaujamiems didiesiems kardiovaskuliniams {vykiams prognozuoti,
kaip ir GRACE rizikos skalé [87].

2.4.2. GRACE rizikos vertinimo skalé

GRACE (angl. Global Registry of Acute Coronary Events) rizikos vertini-
mo skalé atsirado i§ didelio tarptautinio UVAS registro, apémusio 94 ligoni-
nes keturiolikoje Saliy, ir pirma kartg publikuota 2006 metais [88], atnaujinta
2014 metais [89]. Veiksniy, kurie vertinami GRACE rizikos vertinimo skai-
¢iuokléje, konkrecios skaitinés vertés ir keli konkrettis klausimai (3 lentelé)
yra jraSomi skaic¢iuokléje, o $i apskaiciuoja jvert;.
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3 lentelé. GRACE rizikos vertinimo skalé

Faktorius ReikSmé

Amzius Metais

Sirdies susitraukimy daZnis k/min

Sistolinis kraujo spaudimas mmHg

Kreatinino koncentracija umol/l arba mg/dL
Sirdies sustojimas atvykus { PSPS Taip / ne

ST segmento pakitimai EKG Taip / ne

Padidéjusi Sirdies zymeny koncentracija | Taip / ne

Killip klasé (simptomai) Uminio §irdies nepakankamumo néra.
Karkalai plauciuose arba iSsiplétusios
jungo venos.

Plauciy edema.

Kardiogeninis Sokas

EKG - elektrokardiograma; k/min — kartai per minutg; PSPS — Priémimo-skubios pagalbos
skyrius.

GRACE rizikos vertinimo skalé §iuo metu daugiausia naudojama paciento,
kuriam jtariamas UVAS, rizikos vertinimui ir geriau prognozuoja nepageidau-
jamus kardiovaskulinius jvykius negu gydancio gydytojo klinikiné nuojauta
[90]. Bet nereikia pamirsti, kad tiek pirmoji, tiek antroji GRACE rizikos ver-
tinimo skalés buvo sukurtos remiantis tiriamaja populiacija, kuri buvo surink-
ta daugiau kaip prie§ deSimt mety. Taip pat $iuo metu yra susidargs ,,gydymo
paradoksas®, kai didelés rizikos pacientai gauna ne tokj agresyvy gydyma, bi-
jant komplikaciju. GRACE rizikos skalé buvo kurta jvertinti patvirtinty UVAS
be STP pacienty rizikai ir jvertinti ju mirStamumui ligoningje, 6 mén. ir 3
mety mirStamumui. GRACE placiai nagrinéta ir Priémimo-skubios pagalbos
skyriaus darbe. Metanalizés duomenimis, ji yra tinkama §iy pacienty rizikai
vertinti ir yra pranaSesné uz TIMI rizikos vertinimo skalg [91]. Kai kuriy ty-
rimy duomenimis, skirtingose populiacijose GRACE rizikos vertinimo skalé
buvo pranasSesné ir uz kitas rizikos skales [92, 93].

2.4.3. HEART rizikos vertinimo skalé

HEART (angl. History, ECG, Age, Risk factors, Troponin) rizikos vertini-
mo skalé buvo tikslingai sukurta Nyderlanduy mokslininky naudoti Priémimo-
skubios pagalbos skyriuje [94]. Si skalé skiriasi nuo TIMI ir GRACE, nes ver-
tina anamnezg ir rizikos veiksnius. Taip pat rizikos balai pagal $ia skaiciuokle
suskaiciojami greitai, nes ji ganétinai paprasta. HEART rizikos vertinimo ska-
1¢ pateikta 4 lenteléje.
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4 lentelé. HEART rizikos vertinimo skalé.

Faktorius 0 balu 1 balas 2 balai
Anamnez¢ (skausmas uz Tikétini | Vidutiniskai budingi | Didelj jtarima
krutinkaulio, spaudZiancio simptomai keliantys
pobiidzio, plinta { zandikaulj, kairg simptomai
ranka, petj), tgsiasi 5—15 min.,

prasidéjo fizinio krtivio, Salcio,

emocinio streso metu, Saltas

prakaitas, pykinimas, vémimas,

palengvéja nuo nitraty, pacientui

buve tokio pobtidzio skausmai

buvusio MI metu)

EKG Normali | Nespecifiniai ST segmento
repoliarizacijos nukrypimai
sutrikimai (KHPKB, |nesant
KSH, nepakite KHPKB, KSH
zinomi seni ar digoksino
pakitimai EKG, sukelty
digoksino sukelti repoliarizacijos
repoliarizacijos pakitimy
pakitimai)

AmZius (metais) <45 45-64 >65

Rizikos veiksniai (PAH, Néra 1-2 rizikos veiksniai | > 3 rizikos

hipercholesterolemija, CD, veiksniy

nutukimas (KMI > 30 kg/m?),

rukymas, teigiama Seiminé

koronariné anamnez¢)

Pirmojo troponino koncentracijos |<norma |1-3 k. padidéjimas |>3 k.

rezultatas vir§ normos ribos padidéjimas

normos riba

CD - cukrinis diabetas; EKG — elektrokardiograma; k. — kartai; KHPKB — kairiosios Hiso
pluosto kojytés blokada; KSH — kairiojo skilvelio hipertrofija; KMI — kiino masés indeksas;

MI — miokardo infarktas; min. — minutés; PAH — pirminé arteriné hipertenzija.

Si skalé suskirsto pacientus j mazos rizikos (0-3 balai), vidutinés rizi-

kos (4-6 balai) ir didelés rizikos (7-10 baly) grupes. Rizikos skalé¢ parodo

didziyju kardiovaskuliniy ivykiy per 6 savaites po apsilankymo Priémimo-

skubios pagalbos skyriuje tikimybe. HEART rizikos skalé yra paprastesné

greitam rizikos jvertinimui Priémimo-skubios pagalbos skyriuje ir, kai kuriy
autoriy duomenimis, pranadesné¢ uz GRACE [95, 96] ir TIMI [97]. Si skalé
buvo placiai validuota tiek Amerikos, tiek Azijos, tiek Europos mokslininky
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[98—103]. Lietuvoje §i rizikos skalé néra tirta ir validuota. Si skalé, jvairiy
tyréju duomenimis, gali dideliu jautrumu ir su didele neigiama prognostine
verte identifikuoi 35—46 proc. pacienty, besiskundzianciy kriitinés skausmu,
kaip mazos rizikos. Visgi dél skirtingy Sirdies troponino laboratorijos verciy
$i skalé turi biiti naudojama atsargiai. Taip pat ji yra kritikuojama dél savo
subjektyvumo, nors yra atlikta ir tyrimy, kur skirtingi asmenys (jaunesnysis,
vyresnysis gydytojas ir slaugytoja) vertina ta pati pacienta, ir pateikty baly
skaicius sutampa [104].

2.4.4. TRUST rizikos skalé

TRUST (angl. Triage Rule — out Using high — sensitivity Troponin) remiasi
modifikuota Goldmano rizikos skale (5 lentelé) [105], EKG, kai néra iSemijos
pozymiuy, ir vieninteliu didelio jautrumo $irdies troponino rezultatu [106]. Sis
algoritmas suskirsto pacientus { mazos rizikos (Goldmano balas < 1, EKG be
iSemijos poZymiy, troponino konc. < 14 ng/L) ir ne mazos rizikos (Goldma-
no balas > 1, iSeminiai pakitimai EKG, troponino koncentracija > 14 ng/L)
pacientus. Sis algoritmas padeda greitai nustatyti apie 40 proc. mazos rizikos
pacienty, kurie greitai gali buiti iSrasyti i§ Priémimo-skubios pagalbos sky-
riaus. Ta¢iau neklasifikuoja vidutinés ir didelés rizikos pacienty ir nepadeda
spartesnei UMI nesant STP diagnostikai.

5 lentelé. Modifikuota Goldmano rizikos skalé

Faktorius Balas
Naujai atsiradgs kriitinés skausmas ramybéje +1
Skausmas, kurj pacientas jauté buvusio MI metu +1
Skausmas, kuris nepraeina per 15 min. po nitroglicerino skyrimo +1
Skausmas, kuris trunka ilgiau nei 60 min. +1
Skausmas, pasikartojantis didesniu intensyvumu +1
Hipotenzija (sistolinis kraujo spaudimas < 100 mmHg) +1
Uminis dusulys +1
Skausmas, atsiradgs per 6 savaites po MI ar revaskuliarizacijos +1

MI — miokardo infarktas; min. — minutés.

2.4.5. ASPECT ir ADAPT rizikos vertinimo skalés

ASPECT (angl. Asia Pacific Evaluation of Chest pain Trial) it ADAPT
(angl. 2- Hour Accelerated Diagnostic protocol to Assess Patients with chest
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pain symptoms using contemporary Troponins as the only biomarkers) rizikos
vertinimo skalé prie TIMI rizikos vertinimo skalés pridéjo EKG bei Sirdies
biozymeny (ADAPT rizikos vertinimo skalé - tik troponino) pokyti bégant
laikui (0 ir 2 val.). Ju duomenimis, 10—20 proc. pacienty, kuriems PSPS buvo
itariamas UVAS nesant STP, buvo suklasifikuoti kaip mazos rizikos pacientai
> 99 proc. jautrumu ir beveik 100 proc. neigiama prognostine verte [107,
108]. Palyginus ADAPT ir standartini pacienty iStyrima, ADAPT rizikos ska-
lés naudojimas ne tik pagreitino iStyrima, bet ir padvigubino pacienty, ku-
rie i§leidziami i§ Priémimo-skubios pagalbos skyriaus, skai¢iy [109]. Véliau
vietoj turimy biozymeny pradétas naudoti didelio jautrumo Sirdies troponino
tyrimas, kuris leido mazos rizikos pacienty grupei priskirti iki 40 proc. visy
pacienty [110].

2.4.6 EDACS-ADP rizikos vertinimo skalé

EDACS-ADP (angl. The Emergency Department Assessment of Chest Pain
Socre Accelerated Diagnostic Pathway) rizikos vertinimo algoritmas yra
EDACS rizikos skalés ir 0 ir 2 valandy troponino koncentracijos vertinimo
kombinacija. Si skalé validuota Amerikoje ir Australijoje [111, 112]. Si skalé
leido priskirti daugiau kaip 40 proc. pacienty mazos rizikos grupei ir greitai
iSrasyti juos 1§ Priémimo-skubios pagalbos skyriaus be neigiamy iSeiciy.

2.4.7. MACS ir T-MACS rizikos vertinimo skalés

MACS (angl. The Manchester Acute Coronary syndromes) rizikos vertini-
mo skalé, be EKG ir klinikiniy parametry, vertina didelio jautrumo troponing
T ir Sirdies tipo riebaly riigStis suriSantj baltyma (angl. HEART-type fatty aci-
d-binding protein, H-FABP) [113]. Troponino T ir Sirdies tipo riebaly rugstis
suriSancio baltymo koncentracijos yra vedamos | kompiuterj galutinei iSvadai
gauti. Kompiuterio reikalingumas ir dvieju biozymeny koncentracija yra du
pagrindiniai veiksniai, kurie nulémé ribota Sios rizikos vertinimo skalés pri-
taikyma klinikinéje praktikoje. Véliau i§ Sios studijos gimé¢ 7-MACS (angl.
The Troponin-only Manchester Acute Coronary Sydromes), kurios esminis
skirtumas yra tas, kad naudojami nebe du biozymenys, bet vienas — Sirdies
Zymuo troponinas. Sios rizikos vertinimo skalés pranasuma pries kitas jrodé
ir keli tyrimai [ 114]. Esminis trikumas — ne visos ligoninés naudoja troponino
T koncentracijos tyrima.
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2.4.8. Vankuverio krutinés skausmo rizikos skalé

Vankuverio kriitinés skausmo rizikos vertinimas skirtas atskirti mazos ri-
zikos pacientus ir remiasi EKG vertinimu, koronarine anamneze, nitraty var-
tojimu, amziumi, skausmo charakteristika ir vienu troponino koncentracijos
tyrimu (praéjus 2 valandoms nuo skausmo pradzios) [115]. Si rizikos skalé
pacientus, besiskundziancius kritinés skausmu, patikimai priskiria mazos
rizikos grupei (13-20 proc.), jautrumas 95-98 proc., neigiama prognostiné
verté — 98 proc. [115, 116].

2.4.9. Rizikos vertinimo skaliy apibendrinimas

Nepaisant didelés rizikos vertinimo skaliy gausos, dél savo trikumy jos
neprigyja klinikingje praktikoje Priémimo-skubios pagalbos skyriuose. Ame-
rikos kardiology draugija kartu su Europos kardiology draugija keleriy pasta-
ryju mety rekomendacijose sitilo naudoti 7/MI ir GRACE rizikos vertinimo
skales jau nustacius UVAS diagnoze, visgi né viena i$ $iy skaliy nebuvo kurta
ir skirta Priémimo-skubios pagalbos skyriams ir ypac pacienty, kurie skundési
kriitinés skausmu ir yra i§leidziami ambulatoriniam gydymui, rizikai vertinti.
Jas pritaikius pacientams, besiskundziantiems kriitinés skausmu Priémimo-
skubios pagalbos skyriuje, Sioms skaléms triiko jautrumo identifikuoti mazos
rizikos pacientus, kad jie biity saugiai iSrasyti tiesiai i§ PSPS [117]. Taip pat
yra tyrimy, kuriy duomenimis, lyginant skirtingas skales, ju tikslumas buvo
panasus [118]. Yra kuriami ir dirbtiniu intelektu paremti klinikiniy sprendimu
irankiai pacientams, kuriems jtariamas UVAS, bet praktikoje jie nenaudojami
[119].

Labiausiai istirtos ir validuotos yra T/MI ir GRACE skalés, nes dideli atsi-
tiktiniy iméiy tyrimai jrodé GRACE skalés pranasuma prie$ T/MI [91], pasta-
rosios savo moksliniame tyrime nenagrin¢jome. Taip pat didelése lyginamo-
siose studijose HEART rizikos skalés tikslumas pasirodé didesnis negu 7/M/
ir GRACE [120, 121], todél jos vertinima itraukéme ir | savo tyrima. Nors
kitos pirmiau minétos rizikos vertinimo skalés turi savo pranaSumuy ir tyri-
muose nenusileidzia GRACE skalei, taciau dél to, kad néra rekomenduojamos
didziyjy kardiologijos draugiju ir patvirtintos, jos retai naudojamos ir kliniki-
néje praktikoje. Nors, remiantis Siomis skalémis, pacientai priskiriami mazos
rizikos grupei, vis tiek nemaza dalis juy yra hospitalizuojami arba papildomai
tiriami Priémimo-skubios pagalbos skyriuje.
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2.5. Uminiy vainikiniy arterijy sindromy diagnostiniai tyrimai

2.5.1. Elektrokardiografijos tyrimas

12-derivacijy elektrokardiograma (EKG) ir jos {vertinimas per pirmasias 10
min. nuo pirmojo medicininio kontakto yra kertinis pacienty, besiskundzian¢iy
kriitinés skausmu, iStyrimo Priémimo-skubios pagalbos skyriuje akmuo.

Pacientams, kuriy elektrokardiogramoje matomas ST segmento pakilimas,
reikalingas skubus intervencinis gydymas, taip pat skubi intervencija svarsty-
tina ir pacientams, kuriems EKG nustatomi Sie pozymiai [122]:

» Kairiosios Hiso pluosto kojytés blokada (KHPKB) ir klinikiniai mio-

kardo iSemijos simptomai.

» Persistuojanti iSemija, esant deSiniosios Hiso pluosto kojytés blokadai

(DHPKB).

» Elektrokardiostimuliatoriaus veikla esant klinikiniams miokardo iSemi-

jos simptomams.

* Izoliuotas ST segmento nusileidimas > 0,05 mV V-V, derivacijose

(jtariamas Gminis uzpakalinis MI).

» ST segmento pakilimas aVR derivacijoje ir ST segmento depresijos > 8

derivacijose.

* Aukstos T bangos pacientams, kurie atvyko greitai vos pajute simpto-

mus.

Nepaisant negincytinos naudos, pacientams, kuriy elektrokardiogramoje ma-
tyti pakilgs ST segmentas, EKG specifiSkumas néra didelis ir siekia 79 proc., o
jautrumas — 65 proc. [123]. Kad pacientams intervencija nebiity atlikta be reika-
lo, butina apsvarstyti ir kitus EKG pakitimus, kurie imituoja imini ST segmento
pakilimo miokardo infarkta (kairiojo skilvelio hipertrofija, kairiojo Hiso pluosto
priekinés Sakelés blokada, prieslaikinés repoliarizacijos fenomenas, persirgtas
MI ir susiformavusi sienelés aneurizma, stresiné kardiomiopatija, perikarditas,
Brugados sindromas, hiperkalemija, hiperkalcemija ir kt.).

Kitas svarbus dalykas — nepamirsti ir kity Giminio miokardo infarkto, kai
ST segmentas pakilgs, ekvivalentu:

» UzZpakalinés sienelés MI.

» Platus priekings sienelés MI.

* ISreikstos triju VA ligos.

* Apatinis MI ir deSiniojo skilvelio MI.

* Priekinés tarpskilvelinés Sakos priekinio segmento kritinis susiauréji-

mas.
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Esant Sioms biikléms poky¢iai EKG ne visada bus tipiski iminiam miokar-
do infarktui, kai ST segmentas pakilgs, ta¢iau skubi revaskulizacija yra biitina.

Visgi tik mazos dalies pacienty, atvykusiy { Priémimo-skubios pagalbos
skyriy, elektrokardiogramoje bus matyti tipisSkas ST segmento pakilimas,
daugumos pacienty (40—60 proc.) EKG bus normali arba turés nespecifiniy
neiSeminiy pakitimy [124—127]. Taip pat svarbu kartoti EKG dinamikoje, net
jeigu pirmoji EKG buvo normos ribose, ypac jeigu pacientas skundziasi pasi-
kartojanciu kriitinés skausmu.

2.5.2. Troponinas

Pirmasis biozymuo, panaudotas miokardo pazaidai nustatyti, — asparagi-
niné¢ aminotransferazé (AST), tac¢iau dél nepakankamo specifiSkumo ji mio-
kardo infarkto diagnostikai toliau nebuvo naudojama [128]. 1970 metais kaip
miokardo pazeidimo Zymenys buvo atrasti laktato dehidrogenazé¢ (LDH)
ir kreatino kinazé (CK). Tada 1978 metais buvo atrastas pirmasis metodas
mioglobinui serume nustatyti ir koncentracijos serume tyrimas tapo nepa-
kei¢iamas, diferencijuojant MI. Apie 1980 metus, pazengus baltymu elekt-
roforezei, buvo atrastas naujas Sirdziai specifiniy Zymeny nustatymo tyrimas:
kreatinkinazés Sirdies izofermento masés nustatymas (CK-MB), kuris net du
desimtmecius buvo taikomas klinikin¢je praktikoje diagnozuojant MI [129].
Pirmasis Giminio MI apibrézimas buvo pateiktas Pasaulio sveikatos organi-
zacijos (PSO) 1979 metais [130], jame MI diagnoz¢ buvo konstatuojama re-
miantis klinikiniais simptomais (krttinés skausmas), elektrokardiografiniais
radiniais (patologinis Q dantelis) ir Sirdies fermenty padidéjimu (CK-MB).
Visgi XXI amziuje né vienas i$ Siy laboratoriniy biozymeny nebéra naudoja-
mas MI diagnostikoje.

1965 metais buvo atrasta Sirdies skersaruoziy raumeny kontraktilinio
aparato dalis — troponinas (I ir T), o 1990 metais jau buvo galima nustatyti jo
koncentracija kraujo serume. Daugelis tyrimy parodé, kad troponinai gali dia-
gnozuoti Gimines Sirdies ir kraujagysliy ligas tiksliau nei kiti prie$ tai naudoti
biozymenys (AST, LDH, CK, CK-MB) ir nuo 2000 mety jie buvo rekomen-
duojami MI diagnostikos gairése naudoti klinikiniame darbe.

Troponino-tropomiozino kompleksas yra griauciy ir Sirdies skersaruoziy
raumeny kontraktilinio aparato dalis. Sis kompleksas randamas visose sker-
saruoziy raumeny sarkomerose, taciau jo néra lygiuosiuose raumenyse. Tro-
ponino-tropomiozino kompleksas susideda i§ tropomiozino ir trijy troponino
subvienety:
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* Troponino C (TnC) — 18 kDa kalci sujungiantis baltymas, kuris regu-
livoja aktino filamenty aktyvacija.

* Troponino I (Tnl) — 22 kDa baltymas, kuris sustabdo raumens kontrak-
cija, prisijungdamas prie TnC ir TnT, dayvaujant kalcio jonams.

* Troponino T (TnT) — 37 kDa didziausias subvienetas, kuris visg tropo-
niny kompleksa prijungia prie tropomiozino bei aktino filamentu.

IS Siy triju subvienety tik dvi specifinés izoformos (TnT ir Tnl) ekspresuo-
jamos Sirdies skersaruoziuose raumenyse ir vadinamos Sirdies troponinais
(8Tn). Genai, koduojantys troponino C (TnC) aminortigs¢iy seka, yra identis-
ki tiek griauciy, tiek Sirdies raumenyse, todél TnC miokardo infarkto diagnos-
tikoje nenaudojamas. Didzioji dalis §Tn yra struktiiriniai baltymai, prisijunge
prie plonyju miofilamenty ir tik nedidelé dalis laisvai plaukioja citozolyje:
6—8 proc. TnT ir 3,5 proc. Tnl [7, 9, 131, 132]. Pazeidus kardiomiocito sar-
kolema, pirmiausia i krauja i$siskiria laisvai cirkuliave troponinai, véliau, kai
suyra ir lastelés citoskeletas, iSsiskiria ir likg troponiny kompleksai (1 pav.).

Kraujotakos
sutrikimas
arterijoje

Troponinai citozolyje

Troponiny patekimas
i kraujotakg

ISemija

Sirdies raumens
pazZeidimas

1 pav. Troponiny i$siskyrimo i kraujotaka schema. Paveikslélis modifikuotas pagal
A. Pourali ir kt. [133].

Tnl —troponinas I; TnT — troponinas T; TnC — troponinas C.

2018 metais priimtame ketvirtajame pasauliniame miokardo infarkto api-
brézime MI jvardijamas kaip $Tn koncentracijos padidéjimas ar sumazéjimas
bent viena reik§me, didesne kaip devyniasdeSimt devintoji virSutinés normos
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ribos procentilé, kartu esant klinikiniams miokardo iSemijos poZymiams.
Miokardo pazeidimas, jrodomas remiantis troponino koncentracijos poky-
Ciais, pripazintas esminiu MI diagnostikos kriterijumi [62].

Kardiomiocitams negaunant deguonies jau po penkiolikos minuciy prasi-
deda miocity zatis. Histologiniai nekrozés pozymiai atsiranda praéjus 4—6
valandoms. Sirdies troponinai yra organui specifiniai pazeidimo Zymenys, ta-
&iau ne ligai specifiniai Zymenys. Sirdies troponiny koncentracijos padidéji-
mas gali biti tiek iSeminio, tiek neiSeminio Sirdies pazeidimo rezultatas arba
sukeltas ligy, nesusijusiu su timiniais vainikiniy arterijuy sindromais, taciau
pazeidzianciy miocitus. Pragjus 2-4 valandoms po miokardo pazeidimo tro-
poninai jau gali biiti nustatomi kraujo serume, taciau pageidaujama éminius
kraujo tyrimui paimti kuo greiciau atsiradus klinikiniams MI simptomams.
STn I koncentracija serume po UVAS gali islikti padidéjusi iki 4—7 dieny, o
$TnT iki 10—14 dieny. Sveiky asmeny plazmoje normali $Tn koncentracija
yra 0,1-0,2 ng/L dél fiziologinés kardiomiocity netekties per gyvenima.

Troponino T jautrumas svyruoja nuo 25—65 proc., paémus éminj iskart, kai
landoms, o po 6—12 valandy siekia 100 proc. Troponino I jautrumas, paémus
éminj iskart, yra mazesnis negu 45 proc., taciau po 2—6 valandy padidé¢ja iki
69—82 proc. ir 100 proc. pasiekia, praéjus 6—12 valandy nuo simptomy pasi-
reiSkimo. Troponiny specifiSkumas mazai kinta bégant laikui ir svyruoja 5Tnl
nuo 83 iki 98 proc., o STnT — nuo 86 iki 98 proc.

Siuo metu daugumoje laboratorijy tradicinis troponiny tyrimas yra pa-
keistas penktos kartos didelio jautrumo Sirdies troponiny I ir T tyrimu, kuris
nustato troponing greiciau, su didesniu jautrumu ir tikslumu. Modifikavus ty-
rimo metu naudojamus monokloninius antikiinus ir padidinus tiriamojo mégi-
nio tiiri nuo 15 iki 50 pL, pavyko sukurti didelio jautrumo troponino tyrima.
Dél to labai padidéjo tyrimo jautrumas ir galimybé nustatyti kur kas mazesnes
troponino koncentracijas kraujyje. Pavyzdziui, pirmosios kartos troponino
jautrumas sieké 0,5 pg/L, iki Siol naudoto treciosios kartos troponino minima-
li aptinkama koncentracija sieké 0,05-0,1 pg/L, o ketvirtosios kartos didelio
jautrumo troponino minimali aptinkama koncentracija — 0,003 pg/L (3 ng/L).
Vilniaus universiteto ligoninés Santaros kliniky (VUL SK) biochemijos la-
boratorijoje naudojamo didelio jautrumo troponino 99-osios procentilés riba
yra 15,6 ng/L moterims ir 35,2 ng/L vyrams. STnl neigiama prognostiné verté
siekia 95 proc. [134-136].
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Kadangi atsirado galimybé aptikti ypa¢ mazas troponino koncentracijos
reikSmes, sukurti ir greitieji algoritmai, kurie remiasi ty reikSmiu pokyciais
laike. Siuo metu EKD rekomenduoja naudoti 0/1 valandos arba 0/2 valandos
diagnostinius algoritmus. Kaip alternatyva galima naudoti ir anks¢iau EKD
sitillyta 0/3 valandos algoritma [137].

0/1 valandos algoritmas

Algoritmas paremtas didelio jautrumo Sirdies troponino koncentracijos po-
kyciu laike. Pirmasis kraujo méginys pacientui imamas tik atvykus, antrasis
po 1 val. Troponino koncentracijos poky¢iai yra vertinami atsizvelgiant i labo-
ratorijoje naudojama technika ir skirsis priklausomai nuo gamintojo. Pavyz-
dziui, VUL SK naudojamas Abbott ARCHITECTO (Abbott park, Ilinojaus
valstija, Jungtinés Amerikos Valstijos) didelio jautrumo troponinas. Jo itin
maza reik§mé bty laikoma < 4 ng/l, maza reikSmé < 5 ng/l (detaliau 6 lente-
1&je).

Sio algoritmo sauguma jrodé kelios didelés atsitiktiniy imé&iy studijos
[138—140]. Pacientai, kuriy itin maza pirmojo troponino koncentracija, gali
bti iSleidziami ambulatoriniam gydymui su 99 proc. neigiama nepageidauja-
my didziyjy kardiovaskuliniy ivykiy prognostine verte [141-143]. Visgi reko-
mendacijose pazymeéta, jog net ir pacientams, kuriy troponino koncentracijos
verté maza, reikéty svarstyti vaizdinius tyrimus, jeigu yra klinikinis itarimas
dél miokardo iSemijos. Invaziné vainikiniy arteriju angiografija biity pirmo
pasirinkimo tyrimas, jeigu iSlieka didelé UVAS tikimybé. O kriivio méginiai
ar VA KTA rekomenduojama mazos ir vidutinés rizikos pacientams. Tolesnis
specifinis iStyrimas nerekomenduojamas pacientams, kuriems aiski alternaty-
vi kriitinés skausmo priezastis.

Teigiama prognostiné reikSmé pacientams, kuriems 0/1 valandos algorit-
mu diagnozuojamas UMI, yra 70-75 proc. [141, 142, 144]. Didelé dalis $iu
pacienty yra hospitalizuojami, daliai pacientu véliau bus diagnozuojama kita
patologija nei UMI [145, 146]. Pabréztina, jog $is algoritmas interpretuojamas
kartu su klinikiniu iStyrimu ir vertinant EKG, o kartoti dar karta troponino
koncentracijos tyrima yra privaloma visiems pacientams, kuriems kriitinés
skausmas nepraeina. EKD rekomendacijomis paremtas algoritmas pateiktas
2 paveiksle.
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12 derivacijy
EKG

Pacientui jtariamas Gminis miokardo infarktas

Hemodinamiskai stabilds Sokas, gaivinimas, kai ST

segmentas pakiles

pacientai, kai ST
segmentas nepakilgs

Nedelsiant

10 val. - —
Kraujo tyrimai
/’ /
/ Labai Zema Tnl verte/
e ( ( Rezultatai Labai didelis
4 L_|m|m° skausmo trukme ‘ 0 val. pradinis $Tnl
1 val.| miokardo >3 val.
. N\ \
infarkto =
dlagn_ozes Pakartotinis éminys po 1 val.
atmetimas
/ 7
ey / ZemasTnlverte /
2 val. [ Rezultatai po Reiksmingas
be reik8mingos $Tnl k\ 1 val. §Tnl padidéjimas
\ dinamikos \
Diferenciné
T val. diagnostika
Like pacientai
Ambulatorinis
gydymas
Echokardiografija
4 val.
Stebéjimas Zema §Tnl verté . o
Rezultatai po 'TRf'kSg}"j’{!?,as
o L -1 . §Tnl padidéjimas
Diferenciné be 'ez‘;';‘:;‘ﬁ(?s“"' 3val. po 3 val.
diagnostika
v

UVAS diagnozé

Hospitalizacija

Gyvybiniy f-jy
monitoravimas

Koronarografija

2 pav. Europos kardiology draugijos 2020 m. rekomenduojamas timiniy vainikiniy
arterijy sindromy i$tyrimo algoritmas [5].

EKG - elektrokardiograma; f-ju — funkcijy; $Tnl — Sirdies troponinas [; val. — valandos;UVAS —
iminiy vainikiniy arterijy sindromai.

0/2 valandos algoritmas

Sio algoritmo koncepcija yra tokia pati kaip ir pries tai aptarto. Vieninte-
lis skirtumas yra kitokios troponino koncentracijos reikSmés, kurios pateiktos

6 lenteléje.

0/1 ir 0/2 valandos algoritmai yra vadinami greitaisiais diagnostikos algorit-
mais. Svarbu paminéti, kad jie taikomi tik derinant klinikinj paciento ivertinima
ir EKG tyrimo duomenis. Pacientams, kurie pajut¢ skausma kriitinéje atvyko
greitai (< 1 val.), bitina kartoti troponino tyrima pra¢jus 3 val. nuo skausmo
pradzios. 1 proc. pacienty galimas létas troponino koncentracijos kilimas, todél
visiems pacientams, kuriems yra didelé UVAS tikimybé ar skausmas kriitinéje
kartojasi, reikéty kelis kartus kartoti troponino koncentracijos tyrima.
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6 lentelé. Troponino koncentracijos ver¢iy interpretavimas pagal gamintoja 0/1 ir 0/2
valandy diagnostikos algoritmuose

Gamintojas Algorit- | Itin Maza | Be po- | Reik§min- | Po-
mas maZza |reik§mé kycio |gas padi- | kytis
reik§meé déjimas
Hs-cTn I (Architect, 0/1 val. |<4 <5 <2 >52 >5
Abbott, JAV) 02val. |<4  |<6 |<2 |>e4 > 15
Hs-$Tnl (Centaur, Siemens |0/1 val. |<3 <6 <3 > 120 >12
Healtcare Gmbh, Vokietija ) |5 o0 | <3 <38 <7 > 120 >0
Hs-cTn I (Vitros, Clinical |0/1 val. |<1 <2 <1 >40 >4
Diagnostics, JAV) 02 val. |<1 ND* |ND* |>40 ND*
Hs-cTn T (Elecsys; Roche, [0/1 val. |<5 <12 <3 >52 >5
Sveicarija) 0/2 val. |<5 <14 <4 >52 > 10

Lentelé sudaryta remiantis 2020 mety EKD rekomendacijomis [5]

Hs-$Tnl — didelio jautrumo Sirdies troponinas I; Hs-cTnT — didelio jautrumo Sirdies troponinas
T; JAV — Jungtinés Amerikos Valstijos; ND — néra duomenuy.

0/3 valandos algoritmas

Sis algoritmas leidzia atmesti UVAS, jeigu po 3 val. pakartojus troponino
koncentracijos tyrima, jis iSlieka laboratorijos normos ribose ir tenkina dvi sa-
lygas: pacientas nebejaucia skausmo kriitinéje ir jo UVAS rizika pagal GRACE
rizikos skalg yra mazesné nei 140 baly [147]. Pacientams, kurie atvyko nuo
skausmo pradzios pra¢jus daugiau kaip 6 valandoms, pakanka vieno tropo-
nino koncentracijos tyrimo. Sis algoritmas buvo pasiiilytas Europos kardio-
logy draugijos 2015 mety gairése [122] ir placiai paplito klinikinéje praktikoje
visoje Europoje. Nepaisant naujy ir greitesniy algoritmy, daugumai klinicisty
Sis iStyrimas atrodo saugesnis ir aiSkesnis, todél vis dar placiai naudojamas.

2.5.3. Ultragarsinis Sirdies tyrimas

Ultragarsinis $irdies tyrimas yra naudingas, neinvazinis diagnostinis jran-
kis Priémimo-skubios pagalbos skyriuje, galintis suteikti daug informacijos
apie Sirdies funkcija, voztuvy ligas ir alternatyvias diagnozes pacientams,
besiskundziantiems kriitinés skausmu. Amerikos kardiology kolegija (ACC)
jau nuo 1997 mety rekomenduoja Sirdies ultragarsini tyrima atlikti Priémi-
mo-skubios pagalbos skyriuje [148]. Europos intensyviosios kardiologijos
ir Europos Sirdies vaizdinimo asociacijos rekomenduoja, kad Sirdies ultra-
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garsinis tyrimas biity rutiniskai pasiekiamas visuose Priémimo-skubios pa-
galbos skyriuose ir biity atlieckamas apmokyty specialisty [149]. Tai ne tik
geras diagnostinis jrankis, bet kartu ir vaizdinis tyrimas, kuri galima lengvai
atlikti prie paciento lovos, todél tinkamas ir nestabiliems, monitoruojamiems
pacientams. Jis tinkamas tiek alternatyviy diagnoziy paieskai, tiek miokardo
infarkto komplikacijoms aptikti [150]. Zinoma, tai néra rutininis tyrimas pa-
cientams, kuriy itin maza kardiovaskuliné rizika arba kuriems diagnozuota
nekardiologiné patologija. Visgi Sirdies ultragarsinis tyrimas indikuotinas pa-
cientams, besiskundziantiems kriitinés skausmu, kuriems didelé UVAS tiki-
mybeé, hemodinamiskai nestabiliems pacientams, kuriems yra @iminis Sirdies
nepakankamumas, esant klinikiniam jtarimui dél aortiniy sindromy, miokar-
dito, perikardito, pacientams, kuriy zinoma kardiovaskulin¢ liga, kaip antai
aortos voztuvo stenozé ar hipertrofiné kardiomiopatija.

2.5.4. Kritines lastos rentgenograma

Krtinés lastos rentgenograma yra rutininis tyrimas Priémimo-skubios
pagalbos skyriuje. Jis naudingas pacientams, besiskundziantiems kriitinés
skausmu, diferencijuojant skausmo priezasti. Dideléje studijoje ketvirtadaliui
tokiy pacienty buvo rasta kliniskai reikSmingy pakitimy (pneumonija, plau-
¢iy edema, kardiomegalija ir kt.) [151]. Taip pat, esant itarimui, kad kritinés
skausmo priezastis yra ne iiminis vainikiniy arteriju sindromas, o plauciy liga
(pneumotoraksas, pneumonija ir kt.), Priémimo-skubios pagalbos skyriuje turi
buti galimybé per 30 minuciy atlikti kriitinés lastos rentgenograma. Taciau
yra tyrimy, kurie rodo, jog pacientams, besiskundziantiems krtitinés skausmu,
kuriems néra tachipnéjos, dusulio, jauniems pacientams kriitinés lastos rent-
genografinis tyrimas yra perteklinis [152].

2.5.5. Kriivio méginiai

Kravio méginiai rekomenduojami pacientams, kurie yra mazos rizikos
grupéje, kaip galutinis tyrimas prie$ juos iSraSant ambulatoriniam gydymui
[153, 154]. Visgi S§is tyrimas, nors ir rekomenduojamas, daugelyje Priémi-
mo-skubios pagalbos skyriy Europoje néra atliekamas. Tyrimai rodo, kad ma-
7os rizikos pacientams atliekant kriivio méginius, ilgéja jy Priémimo-skubios
pagalbos skyriuje praleistas laikas, daugéja invaziniy vainikiniy arterijy an-
giografijy procediiry ir didéja sanaudos be aiskios klinikinés naudos pacientui
[155-158]. Visgi kriivio méginys (veloergometrija) ambulatorine tvarka arba
kriitinés skausmo padalinyje turéty biiti atliktas pacientams, kuriems alterna-
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tyvi kriitinés skausmo priezastis nebuvo rasta. Taciau pastaruoju metu kelia-
mos diskusijos, ar mazos rizikos pacientams, iSleistiems i§ PSPS, i$ tiesy Sis
tyrimas atnesa naudos [159, 160].

Veloergometrija — tai fizinio kriivio méginys, kai elektrokardiograma re-
gistruojama pacientui minant specialy medicininj stacionary dvirati. Europos
kardiology draugija vietoj Sio tyrimo rekomenduoja atlikti kriivio echokar-
diografija dél didesnio pastarojo tyrimo jautrumo ir specifiSkumo [161, 162].
Taciau klinikinéje praktikoje tai yra sudétingas tyrimas, mazas jo prieinamu-
mas net ir didziosiose Salies ligoninése. 2020 metais SCOT-HEART tyrimas,
vertindamas savo ir gausybe senesniy tyrimy, parodé, kad veloergometrija yra
tinkamas buidas pacienty, kurie skundziasi kriitinés skausmu, rizikos vertini-
mui. Sio tyrimo galimybés aptikti léting vainikiniy arterijuy patologija jautru-
mas yra 39 proc., specifiSkumas 91 proc., teigiama prognostiné reik§mé 58
proc., neigiama prognostiné reikSmé — 82 proc., o neigiama prognosting reiks-
mé aptikti kliniskai reikSminga obstrukcing léting vainikiniy arteriju pato-
logija siekia 96 proc. [163]. Jeigu palygintume pacientus, kuriems buvo rasta
pakitimy Sio tyrimo metu, su tais, kuriems §io tyrimo rezultatai buvo norma-
lts, pirmieji turéjo 2,75 karto didesng mirties nuo aterosklerozinés vainikiniy
arterijy ligos tikimybg. Miisy metodika buvo sudaryta remiantis senesnémis
rekomendacijomis, bet manome, kad ir $iy dieny perspektyvoje veloergomet-
rija yra prieinamas ir tinkamas tyrimas, todél ji itraukéme i pacienty, kurie
buvo isleisti ambulatoriniam gydymui, iStyrima ir rizikos vertinima.

2.5.6. Vainikiniy arterijy kompiuterinés tomografijos angiografija

Vainikiniy arteriju kompiuterinés tomografijos angiografija (VA KTA)
tampa vis populiaresnis ir pageidaujamas tyrimas, padedantis vizualizuoti Sir-
dies kraujagysles. Apie Sirdies kompiuterinés tomografijos panaudojima kli-
nikingje praktikoje pradéta kalbéti dar 1976 metais [164, 165], taciau kliniki-
néje praktikoje Sis tyrimas nebuvo plac¢iai naudojamas dél techniniy sunkumu
gauti kokybiskus vaizdus: siauras vainikiniy arteriju spindis, glaudus rysys
su vainikinémis venomis, judesiai susitraukiant Sirdies raumeniui. Galimybés
atsirado 1998 metais, pritaikius EKG sinchronizavima, spiralini skenavima
ir KT sistemas, kai yra rekonstrukciju galimybé [166]. Dar vienas techninis
sprendimas, leidgs gerokai sutrumpinti laika, per kurj nuskenuojamas ploks-
tumos vaizdas, yra dviejy rentgeno vamzdziy montavimas kompiuteriniame
tomografe (angl. Dual Source CT), tai leido nuskenuoti visa §irdi vienu rent-
geno vamzdzio apsisukimu.
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VA KTA kardiologijoje naudojamas jvertinti kalcio kiekio indeksa vainiki-
nése arterijos, morfologing aterosklerotiniu ploksteliy strukttira, ertmiy biikle.

Visgi Priémimo-skubios pagalbos skyriuose VA KTA tyrimas néra papli-
tes. Techninés galimybeés leisty to paties tyrimo metu vaizduose diferencijuo-
ti kriitinés lastos skausmo priezastis tarp plauciy arterijos tromboembolijos
(PATE), timaus aortinio ir Gimaus vainikiniy arterijy sindromo (angl. triple
rule out), taCiau kol kas §is diagnostinis protokolas néra placiai rekomenduo-
jamas [167, 168].

Visgi jeigu vertintume VA KTA diagnostini tiksluma, nustatant reikSmingas
vainikiniy arterijy spindzio stenozes §io tyrimo jautrumas siekia 95-99 proc.,
specifiSkumas 68-93 proc. [169]. Nors diagnostinés vertés, pateikiamos jvai-
riose studijose, skyrési, taciau beveik visuose tyrimuose KT pasizymeéjo dide-
le neigiama prognostine verte (99—100 proc.) — taigi galima patikimai atrinkti
pacientus, kuriy vainikinése arterijose reikSmingy spindzio susiauréjimy néra,
o tai ypac svarbu i$leidziant pacientus, besiskundziancius kratinés skausmu,
tolesniam ambulatoriniam iStyrimui.

Kitos salygos, kurios, nepaisant galimos naudos pacientui ir klinicistui,
lemia §io tyrimo ribotuma Priémimo-skubios pagalbos skyriuose, yra sudé-
tingas paciento paruo§imas tyrimui. Visy pirma SSD tyrimo metu geriausiai
vaizdy kokybei uztikrinti turi biiti maziau nei 60 k/min. Siam tikslui pasiekti
dazniausiai naudojamas beta adrenoblokatorius — leidziamosios formos me-
toprololis nuo 2,5 mg iki 30 mg. Geriamoji metoprololio forma taip pat ga-
lima, taciau ji veikia l1é¢iau, todél paciento paruoSimas uztrunka ilgiau. Pa-
cientams, kurie negali vartoti beta adrenoblokatoriy, SSD sumazinti galima
skirti nedihidropiridininiy kalcio kanalu blokatoriu (verapamilio ar diltiaze-
mo) arba ivabradino [170, 171]. Geresnei vaizdy kokybei pasiekti pries tyrima
taip pat yra skiriama 0,4-0,8 miligramy poliezuvinés formos nitroglicerino.
Kadangi tyrimas atlickamas naudojant kontrasting medziaga, biitina ivertinti
pacienty inksty funkcija ir rekomenduojama uztikrinti adekvacia hidratacija
pries procediira. Tyrima apsunkina ir didelis paciento kiino masés indeksas,
nesugebe¢jimas suprasti kvépavimo komandy, Sirdies daznio variabilumas ir
aritmija.

Kalcio kiekis vainikinése arterijose nustatomas remiantis dideliu jo tankiu
KT vaizduose (> 130 Haunsfeldo vienety slenkstinis tankumo dydis). Kalcio
kiekis vainikinése arterijose taip pat yra nepriklausomas prognostinis kardio-
vaskuliniy jvykiy faktorius, todél tinka ne tik diagnozuoti aterosklerozing Sir-
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dies kraujagysliy liga, bet ir patikslinti paciento prognozg bei pasirinkti toles-
n¢ gydymo taktika [172]. 2021 metais Amerikos kardiology draugija nurodé
IA klasés rekomendacija atlikti VA KTA Priémimo-skubios pagalbos skyriuje
vidutinés rizikos pacientams, kuriems UVAS nepasitvirtino arba jy iStyrimas
buvo nepakankamas [173]. Taip pat potencialiai atliktas Priémimo-skubios
pagalbos skyriuje §is tyrimas, net ir radus Siuo metu nereik§mingy pakitimuy,
pacientui duoda naudos, nes dazniau paskiriami ir t¢gsiami statinai dislipidemi-
jos korekcijai [174].

Pagrindiné vainikiniy arterijy KT angiografijos uzduotis yra jvertinti arte-
riju spindzio bukle. Pagal Sio tyrimo rezultatus, pacientus galima suskirstyti {
tris grupes:

» I — vainikinése arterijose reikSmingy spindzio stenoziy KT vaizduose

nenustatoma.

» Il — vainikinése arterijose nustatoma ribiné spindzio stenoz¢.

» Il — vainikinése arterijose nustatoma didelio laipsnio spindzio stenozé.

NereikSminga spindzio stenoze laikomas skersmens susiauréjimas iki
50 proc., o didelio laipsnio stenoze laikomas skersmens susiauréjimas daugiau
kaip 75 proc. (KT angiografijos vaizdy pavyzdziai pateikti 3 pav.).

Be to, tyrimas leidzia jvertinti ir ateroskleroziniy ploksteliy morfologing
struktiirg ir net {vertinti, koks komponentas jose vyrauja. Yra duomeny, kad
Umis vainikiniy arterijy sindromai dazniau vystosi esant mazo tankio ploks-
teléms [175].

Naujausios Europos kardiologu draugijos timinio vainikiniy arterijy sin-
dromo, kai ST nepakilgs, gairés [5] rekomenduoja VA KTA tyrimg mazos ir
vidutinés rizikos grupés pacientams, kai, iStyrus PSPS, krttinés skausmo prie-
zastis lieka nenustatyta.

Pacienty, kurie iSrasyti i§ Priémimo-skubios pagalbos skyriaus neturéjo
reikSmingy stenoziy VA KTA vaizduose, buvo geros iSeitys, iSgyvenamu-
mas, mazesnis sugrizimo i PSPS daznis ir pakartotinés hospitalizacijos daz-
nis [176]. VA KTA atlikimas PSPS taip pat sumazina hospitalizacijy poreiki
[177]. Kai kuriy studijy duomenimis, net sutrumpindavo apsilankymo Priémi-
mo-skubios pagalbos skyriuje trukme [178]. CONFIRM registro paskelbtais
duomenimis, VA KTA tinka ne tik UVAS atmetimui (atmetant aterosklerozing
Sirdies ir kraujagysliu liga (ASKL)), bet ir pacienty rizikos stratifikavimui,
prognozuojant miokardo infarkta ir mirtj [179].
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I — vainikinése arterijose
reik§minguy spindzio
stenoziy nematyti.

II — vainikinése arterijose
nustatoma ribiné spindzio
stenoze.

IIT — vainikinése arterijose
nustatoma didelio laipsnio
spindZzio stenozé.

3 pav. Vainikiniy arterijy kompiuterinés tomografijos angiografijos vaizdy pavyzdziai
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Kita vertus, pacientams, kurie jau serga aterosklerozine $irdies kraujagys-
liy liga, turi didesni kalcio indeksa, yra po aortovainikiniy jung¢iy operaciju,
Sis tyrimas neduoda pridétinés vertés ir net gali padazninti invazinés vainiki-
niy arterijy angiografijos poreiki [180]. Be visa ko, yra nemazai ligoniniy, ku-
rios negali uztikrinti 24 valandy tarnybos, nes tiek technologai, tiek radiologai
turi turéti $io tyrimo atlikimo ir vaizdy vertinimo patirties.

Pastaraisiais metais daug démesio skiriama VA KTA panaudojimui Prié-
mimo-skubios pagalbos skyriuje dél didelés neigiamos prognostinés vertés.
Naujausi tyrimai parodé, kad anksti PSPS atliktas VA KTA yra saugus tyri-
mas, kuris gerokai sumazina sanaudas ir hospitalizacijos daznij bei laika [177,
181]. PROMISE Kklinikinis tyrimas rodo ir galima didesng Sio tyrimo nauda
pacientui negu kriivio méginiai (krtivio elektrokardiografija, kriivio echokar-
dioskopija) [182].

2.6. Kopeptinas

2.6.1. Struktara ir sintezé

Antidiuretinis hormonas (ADH) arba kitaip arginino vazopresinas (AVP) —
vienas i$ svarbiausiy hormony, dalyvaujantis jvairiuose fiziologiniuose pro-
cesuose. AVP svarbus ne tik skys¢iy homeostazés palaikymui ar kraujagysliy
tonuso reguliavimui. Viena i$ jo funkcijy — endokrininio atsako { stresa valdy-
mas. 1953 metais Rogeris Acheris pirmasis aprasé AVP struktiirg ir apibudi-
no ja kaip nonapeptida [183]. Deja, dél tokios mazos AVP molekulés, greito
jos irimo ir nestabilumo kraujo éminiuosetikslus $io bioZymens matavimas
yra beveik nejmanomas [184]. Tai paskatino tolesnius tyrimus ir 1972 metais
Holwerda aprasé nauja 39 aminortigsciy ilgio glikopeptida, aptikta kiauliy hi-
pofizéje [185]. Pats R. Acheris véliau Sig molekulg pavadino kopeptinu, o nuo
2006 mety kopeptinas jvardijamas kaip biozymuo.

Kopeptinas ir AVP turi bendra prohormona — tai 164 aminoriigs¢iy mole-
kulé, jvardijama kaip preprovazopresinas. Molekulg sudaro Sios dalys: signa-
linis baltymas, AVP, neurofizinas II ir kopeptinas [186]. Arginino vazopresino
prekursoriaus baltymo sintezé organizme (4 pav.) vyksta dviem atskirais neu-
roendokrininiais mechanizmais.
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Pre-pro-vazopresinas

Pogumburyje
pre-provazopresinas
proteolizés metu suskaldomas

20 28 32 124 126 164

T J

Vazopresinas Neurofizinas Kopeptinas
(ADH)

Vazopresing (ADH)
Neurofizing
Kopepting

Molekulés
saugomos
uzpakalinéje

hipofizés dalyje.

PUREERE %| Esant stimuliacijai patenka j kraujg.

4 pav. Kopeptino sintezés schema

Pirmasis — kai preprovazopresinas yra iSskiriamas i§ uZpakalinés posme-
geninés liaukos dalies. Siuo atveju preproAVP yra gaminamas hipofizés su-
praoptiniy ir paraventrikuliniy branduoliy magnoceliuliariniuose neuronuose.
Neurony aksoninio transporto metu i§ branduoliy per piltuvéli molekulés pa-
tenka i neurohipofize. Transporto metu vyksta keturios fermentinés reakcijos,
kuriy metu i§ preprovazopresino susidaro AVP, neurofizinas II ir kopeptinas
[187]. Sie vyksmai uZsibaigia neurohipofizéje, i§ kurios, esant osmoliarigku-
mo ar hemodinamikos pokyc¢iams organizme, ir i§skiriami AVP, neurofizinas
II ir kopeptinas. | kraujotaka visos $ios molekulés i$skiriamos vienodais kie-
kiais [188].

Antrasis sintezés mechanizmas — preprovazopresino gamyba parvoceliu-
liariniuose hipofizés neuronuose. Sio mechanizmo ypatumas — AVP ir kopep-
tinas iSskiriami tiesiai | hipofizés portinés sistemos kapiliarus, kuriais mole-
kulés nukeliauja i prieking posmegeninés liaukos dalj. Sio mechanizmo metu
AVP veikia | endokrinines lasteles ir i kraujotaka iSskiriamas adrenokortikot-
ropinis hormonas (AKTH) bei kortizolis [189]. Toks veikimo ir sintezés me-
chanizmas apibrézia AVP ir kopepting kaip streso zymenj.
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2.6.2. Funkcija (receptoriai ir veikimo mechanizmas)

Kopeptino funkcija organizme dar néra tiksliai apibrézta. Taciau daug
informacijos turima apie AVP funkcija. [ kraujotaka AVP ir kopeptinas yra
i$skiriami ekvimoliariniu kiekiu, todél kopeptino kiekio apskaifiavimas ga-
léty buti naudojamas su AVP funkecija ir iSskyrimu susijusiy ligy diagnostikai
[190]. AVP jungiasi prie su G baltymu sujungty receptoriy. ISskiriamos dvi
dominuojancios §iy receptoriy rusys: V1 — reguliuojantis arterioliy vazokon-
strikcija ir V2 — reguliuojantis diurezg inkstuose. Taip pat iSskiriami V3 re-
ceptoriai, esantys priekingje hipofizés dalyje, atsakingi uz AKTH i$skyrima i
kraujotaka.

Daugiausia organizme aptinkama AVP V1 receptoriy, kuriy labiausiai
iSnagrinéta funkcija yra kraujo spaudimo reguliavimas. V1 receptoriy dau-
giausia aptinkama kraujagysliy lygiuosiuose raumenyse. Prisijunges prie re-
ceptoriaus AVP sukelia intraceliulinio kalcio koncentracijos padidéjima, kuris
nulemia lygiyjy raumeny susitraukima. Taip vazopresino ir V1 receptoriy sa-
veika sukelia arterioliy vazokonstrikcija. Aprasoma, kad AVP, saveikaudamas
per V1 receptorius, netiesiogiai aktyvuoja ir kres$¢jimo sistemos kompone-
ntus — stimuliuojamas VIII kreséjimo ir von Willebrando faktoriy iSskyrimas
[191].

Taciau pagrindine AVP funkcija yra laikomas skysc¢iu homeostazés pa-
laikymas. AVP V2 receptoriai iSsidéstg surenkamuyjuy kanaléliy kylanciosios
dalies lastelése. Saveikaudamas su receptoriais, AVP paskatina du procesus:
skatina matricinés ribonukleino riigsties (RNR) sinteze, kuri svarbi akvapo-
rino-2 sintezei, ir skatina pusleliy su akvaporinu-2 transporta iki apikalinés
surenkamuyjy kanaléliy lasteliy membranos bei isiterpima i ja. Akvaporinas-2
lemia vandens absorbcija i§ Slapimo. D¢l Sios saveikos AVP lemia skys¢iy
retencija organizme [188].

V3 AVP receptoriai lokalizuojasi adenohipofizéje. Saveika su Siais recep-
toriais lemia AKTH i$skyrima i kraujotaka, dél to AVP prisideda ir prie endo-
krininio atsako { stresa reguliavimo [192].

Nors mokslo pasaulyje dar néra sutarimo dél tikslios kopeptino fiziologi-
nés reikSmeés, yra duomeny, kad kopeptinas svarbus taisyklingam baltymy
molekuliy struktiiros susiformavimui. Kopeptinas turi jtakos taisyklingam
AVP prekursoriaus susiformavimui, taip pat yra duomenuy, kad veikdamas per
kalneksino ir kalretikulino sistema lemia taisyklinga molekuliy struktiiros su-
siformavima. Tai svarbu funkcionaliy hormony sintezei [193].
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2.6.3. Matavimo metodai

Kopeptino koncentracija kraujo serume yra matuojama dviem metodais:

imunoluminometriniu ir imunofluorescenciniu. Daugiausia literatiiroje kalba-

ma apie kopepting, kuris buvo apskaiciuotas imunoluminometriniu metodu,
kopeptino koncentracija pateikiant pmol/l vienetais.

Normalios reik§més

Morgenthalerio ir kt. atliktoje studijoje su savanoriais buvo issiaiskinta,
kad vidutiné kopeptino koncentracija sveiko Zzmogaus kraujo plazmoje
svyruoja nuo 1 iki 13,8 pmol/l, mediana — 4,2 pmol/l. Taip pat pastebéta,
kad kopeptino koncentracija nesiskyré skirtingy amziaus grupiy asmeny
kraujo plazmoje [184]. Panasiis rezultatai gauti ir kituose tyrimuose, ku-
riuose imtis buvo didesné — kopeptino koncentracija sveiky Zzmoniy krau-
jyje svyravo tarp 1 ir 13 pmol/l, o mediana buvo maziau nei 5 pmol/l1 [194].

OsmoliariSkumo jtaka matavimui

Kopeptino koncentracijos matavimui itakos turi kraujo osmoliariSkumo
poky¢iai ir arterinis kraujo spaudimas. Morgenthalerio ir kt. atliktame
tyrime stebéti kopeptino koncentracijos svyravimai normos ribose esant
kraujo osmoliariSkumo pakitimams — didéjant osmoliarisSkumui, didéja ir
kopeptino koncentracija. Savanoriy, kuriems taikytas protarpinis badavi-
mas ir iSgeriamo vandens kiekio ribojimas, serumo kopeptino koncentraci-
ja buvo reikSmingai padidéjusi. Suleidus hipertoninio druskos tirpalo, ko-
peptino koncentracija padidéjo iki 19,8 = 4,8 pmol/l ir atvirks¢iai — skyrus
hipotoninio druskos tirpalo, kopeptino koncentracija sumazéjo [184].
Kraujo spaudimo jtaka matavimui

Kraujo spaudimo jtaka kopeptino koncentracijai kraujo serume buvo ty-
rinéta pasitelkiant eksperimentines studijas su gyviinais. Stebétas rySkus
kopeptino padidéjimas, esant dideliam kraujo spaudimo sumazéjimui dél
indukuoto hemoraginio Soko. Taikius infuzoterapija, kopeptino koncent-
racija atitinkamai mazéjo, kol pasieké plato koncentracija [195]. Si tenden-
cija buvo matoma visy tyrime dalyvavusiy gyviiny kraujyje — kopeptino
koncentracija kraujyje ryskiai didéja, esant hipotenzijai.

2.6.4. Kopeptino koncentracijos tyrimas pacientams,
kuriems jtariamas Giminis vainikiniy arterijy sindromas

Pasaulyje did¢jant skubios pagalbos skyriy apkrovai ir ilgéjant laukimo lai-

kui, padidéja blogos pacienty iSeities rizika. leSkoma naujy algoritmy ir bio-

zymeny, leidzianciy saugiai ir greitai atmesti ar patvirtinti Gminj vainikiniy
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arterijy sindroma. Vienas i§ tyrinéjamy bioZymeny saugiam UVAS atmetimui —
kopeptinas. Kaip jau zinoma, kopeptinas yra endokrininio streso zymuo. [vy-
kus @iminiam miokardo infarktui, kopeptino padid¢jimas kraujyje siejamas su
hemodinamikos pokyciais iSemijos epizodo metu, taciau kopeptino padidéjimas
kraujyje siejamas ir su bet kokia organizmo reakcija — dideli jo kiekiai uzfiksuoti
Sirdies nepakankamumo, pneumonijos, insulto ar hemoraginio, septinio Soko
metu. Tad Gminio miokardo infarkto diagnozés patvirtinimui kopeptinas dél
mazo specifiSkumo klinikingje praktikoje nenaudojamas [196]. Taciau jis gali
biiti panaudojamas ankstyvam ir saugiam UVAS atmetimui [197]. Kopeptino
koncentracija kraujyje pradeda didéti pragjus kelioms minutéms nuo hemodina-
minio streso pradzios. Todél keliama hipotezé, kad esant normalioms troponi-
no ir kopeptino reik§méms biity galima saugiai atmesti UVAS diagnozg ir, ne-
kartojant troponino tyrimo dinamikoje, saugiai i§leisti pacientus ambulatorinei
priezitrai ir gydymui [198, 199]. Taciau yra atveju, kai esant nepadidéjusiems
abiem biozymenims, pacientams UMI pasitvirtino. Taip pat yra studijy, kuriose
teigiama, kad atsiradus didelio jautrumo troponinui, kopeptino panaudojimas
neprideda papildomos diagnostinés vertés UMI atmetimui [200, 201].

Papildomi biozymenys, atspindintys kitus patofiziologinius mechanizmus,
padéty jvertinti pacienty rizika UVAS. Atliktos studijos, kuriose kopeptinas
buvo panaudotas kartu su troponinu ir rizikos skalémis, vertinant UVAS rizi-
ka. Pastebéta, kad esant normalioms troponino ir kopeptino reikSméms, ma-
zos ir vidutinés rizikos grupei pagal GRACE skalg neigiama prognostiné verte
buvo didesné nei 99 proc. [202].

Pacientams, patyrusiems UMI, padidéja pakartotinio Sirdies raumens iSemi-
jos epizodo ir su miokardo pazaida susijusiy komplikacijy iSsivystymo rizika.
Didelio jautrumo troponinas yra patvirtintas biozymuo iSgyvenamumo vertini-
mui pacientams, patyrusiems ne ST segmento pakilimo miokardo infarkta [5].
Taciau ir mazos rizikos pacienty troponino koncentracija gali biiti padidéjusi. Ir
atvirksciai — ne visy didelés rizikos pacienty kraujo éminiuose troponino kon-
centracija yra padidéjusi. Atliktose studijose gauti duomenys, kad pacientams,
kuriy kraujyje kopeptino koncentracija nebuvo padidéjusi, rizika, kad bus pa-
kartotiniy kardiovaskuliniy ivykiy, nebuvo didesné nei iprasto iStyrimo metu.
Taip pat Sie pacientai Priémimo-skubios pagalbos skyriuje praleido maziau lai-
ko ir buvo isleidziami ambulatoriniam gydymui dazniau [203].

Kopeptino panaudojimas gali biiti pritaikomas ne tik iminio miokardo in-
farkto diagnozés atmetimui. Kopeptinas vadinamas endokrininio streso zyme-
niu, todél jo koncentracijos pokyciai budingi ir kitokiy Gminiy biikliy metu.

43



2.7. Kriitinés skausmo poskyrio reik§mé

Kriitines skausmo poskyris — tai specialiais protokolais paremtas skyrius,
skirtas nuodugniam pacienty, besiskundzian¢iy kratinés skausmu, iStyrimui.
Jame turéty atsidurti pacientai, kuriy galutiné kriitinés skausmo priezastis ne-
paaiskéjo iStyrus juos Priemimo-skubios pagalbos skyriuje arba ty, kuriy rizi-
ka yra per didelé, kad jie biity iSrasyti tiesiai i§ PSPS (5 pav.).

JAV ir UK atliktuose tyrimuose kriitinés skausmo poskyriuose pacienty
iStyrimas buvo auksto lygio ir prilygo stacionariniam, tik buvo atliktas per
trumpesni laika ir mazesnémis sanaudomis [204, 205]. Tu paciy studijy teigi-
mu, pacienty pasitenkinimas taip pat buvo didesnis.

Pacientas (&) dél jtariamo Gminio vainikiniy arterijy sindromo Priémimo - skubios
pagalbos skyriuje

Maza rizika Aiski diagnozé
Stabili baklé (pvz.: Ml kai ST segmentas
Néra objektyviy iSemijos pozymiy pakiles)
Kratinés skausmo poskyris Hospitalizacija

Pagreitintas diagnostinis protokolas Patologiniai pakitimai

EKG dinamikoje, Sirdies pazeidimo Zymenys dinamikoje,
echokardiografija, krivio méginiai, vaizdiniai tyrimai

Tyrimai normos ribose

Ankstyvas iSraSymas
ambulatoriniam gydymui

5 pav. Pacienty iStyrimo schema Priémimo-skubios pagalbos skyriuje, esant kriitinés
skausmo poskyriui ligoninéje [5].

MI — miokardo infarktas; EKG — elektrokardiograma.
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2017 m. Europos intensyviosios kardiologijos asociacija iSleido kriitinés
skausmy poskyriy kiirimo Europoje rekomendacijas [206]. Vokietijoje tokiy
poskyriy yra 244 [207]. Likusioje Europoje tokiy dedikuoty poskyriy yra
mazai arba jie integruoti kaip padaliniai i stacionaro skyrius arba Priémimo-
skubios pagalbos skyrius.

Tyrimai rodo, kad dedikuotuose kriitinés skausmo padaliniuose ne tik at-
liekamas i§samus paciento iStyrimas, remiantis naujausiomis rekomendacijo-
mis [208, 209], bet ir pageréja pacienty, kuriems diagnozuojamas UVAS, is-
eitis [210]. Taip pat pacienty gydymas Siame poskyryje suteikia daugiau laiko
jiems paaiskinti apie sveika gyvenimo biida, ASKL prevencijos ypatumus ir
duoti i§samesnes rekomendacijas.

2.8. Literatlros apibendrinimas

Pacienty, besiskundzian¢iy kriitinés skausmu, iStyrimas paremtas nuodug-
niu anamnezés surinkimu, klinikiniu vertinimu, nepriekaistingu EKG inter-
pretavimu ir Sirdies bioZymeny koncentracijos rezultatais. Didelio jautrumo
troponinas ir nauji diagnostiniai algoritmai leidzia efektyviai diagnozuoti ir
atmesti UVAS diagnoze daugeliui mazos rizikos pacienty. Daliai jy kriitinés
skausmo priezastis isliks neaiski, o kardiologo konsultacijos ambulatoriskai
teks laukti ilgai. Likusiems, mazdaug ketvirtadaliui pacienty, kuriems diagno-
z¢ atlikus pradini iStyrima lieka neaiski, praleis Priémimo-skubios pagalbos
skyriuje ilgesni laika ir, tikétina, bus hospitalizuoti dél detalesnio iStyrimo
delés rizikos pacientai faktiskai visada yra hospitalizuojami ir ju iStyrimas sta-
cionare uztrunka ilga laika. Rasti greita, saugy, iSsamy ir geriausia klinikine
praktika paremta iStyrima, individualiai ivertinus pacienty rizika, yra neleng-
vas uzdavinys $iy dieny skubiosios medicinos pagalbos gydytojui, gydytojui
kardiologui ir kitiems specialistams, dirbantiems PSPS su pacientais, kuriems
itariamas UVAS, kai ST segmentas nepakilgs.
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3. METODIKA

Sis tyrimas atliktas perspektyviaja stebésenos metodika. Tyrimas buvo
atliktas Vilniaus universiteto ligoninéje Santaros klinikos (VUL SK). Buvo
gautas Vilniaus regioninio biomedicininiy tyrimy etikos komiteto leidimas
(Nr. 158200-18-985-491) atlikti biomedicinini tyrima. Sis mokslinis tyrimas
atitinka Helsinkio deklaracijos principus [211].

Pacientai, kurie buvo jtraukti { tyrima, buvo apklausiami ir nuasmeninti
duomenys apie juy sveikatos istorija kaupiami specialiai tyrimui sukurtoje duo-
meny baz¢je. Rinkti epidemiologiniai (amzius, lytis, rizikos veiksniai, duome-
nys apie gretutines ligas) ir laboratoriniy bei instrumentiniy tyrimy duomenys.

Itraukimo i tyrima ir stebésenos protokola sukiiré darbo vadovas prof.
dr. Pranas Serpytis ir doktoranté Renata Jukneviiené. Pacienty atranka i ty-
rima ir pacienty stebésena atliko doktoranté ir gydytojai tyréjai, nurodyti bio-
medicininio tyrimo protokole.

3.1. [traukimo { tyrima protokolas

Pacientai, kurie skundési krutinés skausmu ir kreipési i Priémimo-skubios
pagalbos skyriu:

A) Tiriamieji, kurie patys kreipési | Priémimo-skubios pagalbos skyriy.
Pagrindinis ju skundas buvo kriitinés skausmas, kai kardiologas jtaria UVAS.

B) Tiriamieji, kurie atvyko greitosios medicinos pagalbos (GMP) automo-
biliu ar su siuntimu i$ kity gydymo istaigy, itariant UVAS, kai ST segmentas
nepakiles (GMP korteléje ar siuntime i$ kitos gydymo istaigos buvo nurodyta
diagnoze (TLK-10 — AM kodas):

* Skausmas Sirdies plote (R07.2).

» Kriitinés skausmas, nepatikslintas (R07.4).

* Nestabilioji krutinés angina (120.0).

« Uminis miokardo infarktas (ne ST pakilimo, nepatikslintos lokalizaci-

jos) (121.9).

I tyrima buvo jtraukiami pacientai, kurie atitiko jtraukimo kriterijus ir ju
atveju nebuvo nejtraukimo kriteriju. Prie§ itraukiant i tyrima visi tiriamieji
pasirasé asmens informavimo ir asmens sutikimo forma. Kadangi sekimo pro-
tokolas i$pléstinis, vienu metu sekamy ligoniy skaicius buvo ribotas, todél ne
visi pacientai, kurie atitiko itraukimo kriterijus, buvo jtraukiami i tyrima.
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3.2. Tyrimo eiga ir modelis

Tyrimas vyko nuo 2018 mety sausio ménesio iki 2020 mety rugséjo méne-
sio, VUL Santaros klinikose. Tyrimo schema pavaizduota 6 paveiksle.

Jtraukta tiriamuyjy
n =147

Pasalinti i§
tolimesnés analizés
n=1

Y

I1SraSyti ambulatoriniam

Stacionarizijoti i ligonine gydymui i§ PSPS
n=93 n =53
\ 7
Kitos priezastys PSPS diagnoze -
(ne UVAS) UVAS

n=4 n =389

A4 \4
Uminis miokardo Ne Gminis miokardo Ambulatorinis gyd.
infarktas infarktas kardiologo iStyrimas
n=>51 n=238 n =53

6 pav. Tyrimo schema.
gyd. — gydytojas; n — tiriamyjy skai¢ius; PSPS — Priémimo-skubios pagalbos skyrius; UVAS —
fminiai vainikiniy arterijy sindromai.

3.3. Pacienty itraukimo i tyrima kriterijai

1 Pacientai, kuriems Priémimo-skubios pagalbos skyriuje itariamas iminis
vainikiniy arterijy sindromas, kai ST segmentas nepakilgs.

2. Informuoti, sutike ir asmens informavimo forma bei sutikimo forma pasi-
ra$g pacientai.

3. Ne jaunesni nei 18 mety vyrai ir moterys.
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3.4. Pacienty nejtraukimo | tyrima kriterijai

1. Informuoti, taiau nesutike ir asmens informavimo bei sutikimo formos
nepasirasg¢ pacientai.

2. Pacientai, kuriems uzrasius EKG, diagnozuotas iminis miokardo infark-
tas, kai ST segmentas pakiles.

3. Pacientai, kurie sekimo metu atsisaké toliau dalyvauti atlieckamame tyrime
arba su kuriais nepavyko susisiekti.

4. Pacientai, sergantys III-IV stadijos onkologinémis ligomis ar turintys dia-
gnozuotg psichikos liga.

5. NéStumas.

6. Hemodinamiskai nestabillis pacientai (atvyke po gaivinimo, esant kar-
diogeniniam ar kitos kilmés Sokui, kuriems sistolinis arterinis kraujo
spaudimas (sAKS) <90 mmHg, esant gyvybei pavojingiems ritmo sutriki-
mams, nesgmoningi pacientai).

3.5. Pacienty iStyrimas Priémimo-skubios pagalbos skyruje

Pacientai Priémimo-skubios pagalbos skyriuje buvo tiriami gydancio gy-
dytojo kardiologo nuozilira pagal galiojanéias jstaigos procediras ir reko-
mendacijas. Pacienty tyrimus sudar¢, bet neapsiribojo: EKG, automatizuotas
hematologinis kraujo tyrimas, didelio jautrumo C reaktyvus baltymas (CRB),
B tipo natriurezinis peptidas (BNP), koaguliograma, kriitinés lastos rentgeno-
grama ir kiti. Taip pat gydancio gydytojo nuozilira ir remiantis gautais tyrimy
rezultatais buvo skiriamos kity gydytojuy specialisty konsultacijos. Pacientai
buvo hospitalizuojami arba iSraSomi i§ Priémimo—skubios pagalbos skyriaus
gydytojo nuoziiira, nesikisant tyréjui.

3.6. Stebésenos protokolas

Pacientai, kurie atitiko itraukimo i tyrima kriterijus ir pasirasé sutikimo
dalyvauti tyrime forma ir kurie nebuvo hospitalizuoti i§ Priémimo-skubios pa-
galbos skyriaus, buvo papildomai tiriami (7 paveikslas). Pacientai ne véliau
kaip per ménesi nuo iSraSymo i§ PSPS atvyko planinei kardiologo konsultaci-
jai, jilems buvo atliekami kraujospiidzio matavimai gydytojo kabinete, ramy-
bés Sirdies ultragarsinis tyrimas, EKG ir veloergometrija. Jeigu po iStyrimo
kriitinés skausmo priezastis liko neaiski arba veloergometrijos tyrimas buvo
neinformatyvus, pacientams papildomai buvo atlikta VA KTA.

48



Ambulatorinis gyd. kardiologo iStyrimas
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‘ Fizinio krGvio mégin
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ys (veloergometrija)

Méginys teigiamas
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Planiné
koronarografija
n=9

Méginys
neinformatyvus
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neaiski skausmo prieZastis
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7 pav. Ambulatorinio iStyrimo schema.

gyd. — gydytojas; n — tiriamyjy skai¢ius; VA KTA — vainikiniy arterijy kompiuterinés tomogra-

n=2
- = @

fijos angiografija; PKI — perkutaniné vainikiniy arterijy intervencija.

stebimi 1 mén., 3 mén. ir 6 mén. Buvo registruojami Sie didieji nepageidau-
jami kardiovaskuliniai ivykiai (angl. MACE major adverse cardiovascular

Visi pacientai po apsilankymo Priémimo-skubios pagalbos skyriuje buvo

events):

L.

sties.

. Miokardo infarktas (MI). MI diagnozé patvirtinta ligos istorijos doku-

mentais.
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3. Hospitalizacija dél irdies nepakankamumo (SN) patiméjimo. SN epizodas
patvirtintas ligos istorijos dokumentais.

4. ,Kaltosios* kraujagyslés perkutaniné koronariné intervencija. Atlikta pa-
kartotiné perkutaniné koronariné intervencija (PKI) i kraujagysle, dél ku-
rios i8sivysté UVAS.

3.7. Rizikos vertinimas

Tiriamyjy rizika buvo vertinama naudojantis GRACE [212] ir HEART [94]
rizikos stratifikavimo skalémis.

GRACE rizikos vertinimo skalé vertina: amziy, Sirdies susitraukimo daznj,
sistolini kraujo spaudima, Killip klases, Sirdies veiklos sustojima, kreatinino
koncentracija kraujyje, ST segmento nuokrypi nuo izolinijos, troponino kon-
centracija kraujyje.

HEART rizikos vertinimo skalé vertina: ligos anamnezg, EKG pakitimus,
amziy, rizikos veiksniy suma, pirma atlikta troponino koncentracijos tyrima.
Pagal jver¢iy suma tiriamieji buvo suskirstyti i tris rizikos kategorijas.

* Mazos rizikos kategorijai priklausé tiriamieji, kuriems GRACE rizika

buvo mazesn¢ arba lygi 108 balams, HEART rizika buvo 0-3 balai.

* Vidutinés rizikos kategorijai priklausé ligoniai, kuriy GRACE rizika

buvo 109-140 baly, HEART rizika buvo 46 balai.

» Didelés rizikos kategorijai priklausé ligoniai, kuriy GRACE rizika buvo

didesné nei 140 baly, HEART rizika buvo 7-10 baly.

Jeigu tam paciam pacientui rizikos skaliy jverciai skyrési, jis buvo priski-
riamas rizikos kategorijai pagal GRACE stratifikavimo skalg.

3.8. Duomeny rinkimas

Anamnezés ir demografiniai duomenys buvo renkami apklausiant tiriamaji
ir jo artimuosius. Duomenys apie létines ligas buvo renkami i§ duomeny pa-
cienty ligos istorijose.

Kiino masés indeksas (KMI, kg/m?) apskai¢iuotas pagal formule: KMI =
svoris (kg) / figis (m)?. (kiino masés indeksas (KMI) < 18,5 kg/m? — kiino
svoris nepakankamas, KMI = 18,5 24,99 — kiino svoris normalus, KMI =
25-29,99 — yra nedidelis antsvoris, KMI = 30-34,99 — nutukimas 1°, KMI =
35-39,99 — nutukimas 11°, KMI > 40 — nutukimas II1°).

Dislipidemija diagnozuota, kai bendrojo cholesterolio koncentracija buvo
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> 5 mmol/l ar mazo tankio lipoproteiny koncentracija > 3 mmol/l, ar didelio
tankio lipoproteiny koncentracija < 1,0 mmol/l vyrams, < 1,2 mmol/l mo-
terims, ar trigliceriduy koncentracija > 1,7 mmol/l), arba pagal medicininius
irasus dislipidemija (TLK-10-AM diagnozés kodas E78) buvo diagnozuota
anksciau.

Arteriné hipertenzija buvo vertinta pagal medicininius jrasus (TLK-10-
AM diagnoziy kodai 110-115).

Seiminé koronariné anamnezé buvo renkama apklausus tiriamajj ir laiko-
ma teigiama, jeigu tiriamojo artimiesiems (tévams, broliams, seserims) anksti
pasireiské Sirdies ir kraujagysliy ligos (Sirdies infarktai, insultai ar staigios
mirtys vyrams iki 55 m., moterims iki 65 m.).

3.8.1. Laboratoriniai tyrimai

Kraujo tyrimai buvo atliekami taikant jprasting metodika VULSK labora-
torinés diagnostikos centre.

Sirdies troponino I koncentracija buvo nustatoma kaip analizatoriy nau-
dojant ,,Abbott diagnostics ARCHITECT systems* (,,Abbott park®, Ilinojaus
valstija, Jungtinés Amerikos Valstijos) reagentus. Padidéjes troponino I kiekis
buvo konstatuojamas, vadovaujantis laboratoriniy Zymeny tyrimo rezultatais,
kai ivertis buvo didesnis nei 15,6 ng/L moterims ir didesnis nei 35,2 ng/l vy-
rams.

Kopeptino koncentracija buvo nustatoma naudojant BRAHMS Copep-
tinproAVP KRYPTOR analizatoriu (Vokietija) laboratorinés diagnostikos ce-
ntre. Padidéjusi kopeptino koncentracija buvo konstatuojama, vadovaujantis
laboratoriniy zymeny tyrimo rezultatais, kai ivertis buvo didesnis nei 10 pmo-
I/L, remiantis gamintojo nustatyta normos riba.

3.8.2. Instrumentiniai tyrimai
3.8.2.1. Elektrokardiografija

EKG tyrimas buvo atlickamas kiekvienam tiriamajam, atvykusiam
1 Priémimo-skubios pagalbos skyriy, daugiakanaliu elektrokardiografu
ECG-1550K (Nihon Kohden, Japonija). Buvo vertinamos standartinés I, I, I11
derivacijos, sustiprintos unipolinés galtiniy aVR, aVL, aVF derivacijos, uni-
polinés kratininés V|, V,, V;, V,, Vs, V¢ derivacijos, jei buvo raSomos, buvo
vertinamosios ir papildomos uzpakalinés V., 4 ir deSiniosios derivacijos. Taip
pat buvo vertinamos greitosios medicinos pagalbos atliktos EKG.
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3.8.2.2. Vainikiniy arterijy kompiuterinés tomografijos angiografija

Tiriamiesiems ] perifering vena ivestas 18 arba 20 G skermens kateteris
kontrastinei medziagai suleisti. Jeigu tiriamojo Sirdies susitraukimy daZznis
buvo didesnis nei 60 k/min., buvo skiriamas metoprololis, leidziamas { vena,
nuo 2,5 mg iki 30 mg, siekiant optimizuoti Sirdies susitraukimy dazni. AKS
buvo monitoruojamas procediros metu. Jeigu nebuvo kontraindikacijy nitrog-
licerinui, jis buvo skiriamas burnos gleivinés purskalo forma (800 pg) is kar-
to prie§ procediira. Skenavimas atliktas leidziant nejoning jodo kontrasting
medziaga (70 mL Loversol (optiray — 350 Mallinckrodt Medical, St. Louis,
MO, Jungtinés Amerikos Valstijos) i perifering vena kartu su 40 ml fiziologi-
nio tirpalo, leidziamo 5,5 ml/s grei¢iu. Tyrimas atliktas pacientui jkvépus ir
sulaikius kvépavima bei sinchronizuojant vaizdus su EKG. Sirdies kompiu-
terin¢ angiografija atlikta Brilliance-64 kompiuterinés tomografijos aparatu
(Brilliance Pro, Philips Medical Systems, Cleveland, OH, Jungtinés Amerikos
Valstijos). Skenavimo parametrai: elektros srovés stiprumas rentgeno vamz-
dyje 600 mA; rentgeno vamzdzio jtampa atitnkamai 120 kVp. Skenavimo
plotas apémé visa Sirdj (nuo trach¢jos bifurkacijos iki diafragmos). Vainikiniy
arteriju vertinimui vaizdai buvo rekonstruojami 0,8 mm pjuvio storiu, naudo-
jant 22 cm matymo lauka. Vaizdai buvo rekonstruoti keliose Sirdies ciklo fazé-
se, kad biity gauta geriausia KT vainikiniy arterijy vaizdo kokybé. Jei pradinis
75 proc. fazés metu rekonstruoty vaizdy ivertinimas buvo optimalus, tolesniy
rekonstrukcijy nebuvo gauta. Vaizdy analizé atlikta patyrusio gydytojo radio-
logo. Remiantis radiologo iSvadomis, tiriamieji buvo suskirstyti { tris grupes:

* I —vainikinése arterijose reikSmingy spindzio stenoziy néra.

» Il — vainikinése arterijose — ribiné spindzio stenoz¢.

» [III — vainikinése arterijose — didelio laipsnio spindzio stenozé.

Kontraindikacijos VA KTA: buvusi sunki ar anafilaksiné reakcija i kont-
rasting medziaga; kliniSkai nestabili buklé (dekompensuotas Sirdies nepakan-
kamumas, hipotenzija), néStumas (nors néra absoliucioji kontraindikacija, Sis
tyrimas nésciosioms pagal tyrimo protokola nebuvo atlieckamas); inksty nepa-
kankamumas; didelé kiino mase ( > 200 kg).

3.8.2.3. Sirdies ultragarsinis tyrimas

Tyrimas buvo atliktas visiems tiriamiems pacientams, kurie buvo stebi-
mi ambulatoriskai, tiriamajam gulint ant kairiojo Sono, ultragarsiniu apara-
tu GE Vivid 7 (GE Healthcare, Norvegija) naudojant 1,0-5,0 MHz daviklj.
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Iprastiniai echokardiografiniai matavimai atlikti pagal Amerikos echokardiog-
rafijos asociacijos ir Europos Sirdies ir kraujagysliu vaizdiniy tyrimy asociaci-
jos parengtas rekomendacijas [213]. Tyrimo metu vertinti: kairiojo priesirdzio
ir kairiojo skilvelio (KS) morfometriniai matavimai, sistolinés ir diastolinés
KS funkcijos parametrai, kontrakcijos sutrikimai. Bendraja KS funkcija verti-
nome vizualiai arba taikydami Simpsono disky sumos metoda, taip nustatéme
KS isstimio frakcija. Segmenty kontrakcija vertinome tipiniuose trumposios
ir ilgosios KS asies vaizduose, davikliui esant vir§iinéje ir priekriitinkaulinéje
padétyje. Vertinimui naudojome dvi kategorijas: normali KS sieneliy kontrak-
cija arba sutrikusi KS sieneliy kontrakcija, kurig jvardijome kaip asinergija.
Asinergijos zonos segmentais jvardyti hipokinetiski, akinetiski arba diskineti-
ki KS sienos segmentai.

3.8.2.4. Fizinio ritvio méginys (veloergometrija)

Fizinio kriivio méginys atliktas naudojant Vmax® Encore 229 (SensorMe-
dics, JAV) sistema, minant veloergometra. Atsizvelgiant { tiriamojo fizini pa-
jéguma, lytj, amziy, kiino masg pasirinktas individualus progresyviai did¢jan-
¢ios apkrovos protokolas. Apkrova buvo didinama automatiskai ir nepertrau-
kiamai nuo 50 W kas 3 min. Fizinis kriivis pagal pasirinkta protokola truko
812 min. Kas 3 min. kriivis buvo didinamas pakopomis, kol bus pasiekta
numatyta submaksimali SSD riba (pagal nustatytas ir patvirtintas formules)
ar testas nutraukiamas dél nuovargio ar atsiradusiy nepageidaujamy reiski-
niy (svaigulys, silpnumas, dusulys, koju skausmas). Viso tyrimo metu buvo
stebima tiriamojo buklé, registruojami hemodinaminiai ir elektriniai Sirdies
veiklos parametrai. Stebimi parametrai: sistolinis ir diastolinis kraujospidis
tyrimo pradzioje, kiekviena krtivio pakopa, nutraukus kravi, visiskai atsik-
rus SSD ir AKS. Monitoriuje EKG vizualiai stebima visa tyrimo laika. Re-
gistruojama 12 derivaciju EKG (maziausiai 3 ciklai) prie§ kruvi, kiekvienos
pakopos metu, 1 min. nutraukus kriivi, visiskai atsikiirus ST poky¢iams, SSD
ir AKS iki buvusio prie$ tyrima lygio. ST poky¢iai (ST poslinkis 60—80 ms
po J tasko, ST depresijos pobiidis — horizontalus, Zemégjantis, aukstéjantis, at-
siradimo ir i§nykimo laikas, derivacijos). Ritmo ir laidumo sutrikimai (tipas,
atsiradimo ir i8nykimo laikas). Baigus kriivio mégini, pacientas pasodinamas
ant kusetés, medicinos personalas stebi jo biiklg, kas 2 min. matuojamas AKS,
registruojama EKG. Pacientas stebimas 10—15 min. ir tik isitikinus, jog neis-
ryskéjo jokie EKG pakitimai, gresiantys gyvybei ritmo sutrikimai ir laikosi
normalus AKS, ligonis iSleidziamas i§ kabineto. Tyrimo rezultatai vertinami
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kaip ,,teigiamas‘ ar ,,neigiamas® (kliniskai ir (ar) elektrokardiografiskai) arba
tyrimas apibiidinamas kaip ,,nediagnostinis‘ arba ,,neinformatyvus* tiriant dél
aterosklerozinés Sirdies kraujagysliy ligos, jei nebuvo pasiekta 85 % numatyto
pagal amziy SSD.

3.8.3. Galutinés klinikinés diagnozés pagrindimas

Gydantis gydytojas kardiologas diagnozavo UVAS, kai néra STP, pagal
galiojancius diagnostinius protokolus ir, neturédamas kopeptino ir VA KTA
tyrimy rezultaty, nesikiSant tyréjui. Visy pacienty duomenys buvo perziiiréti
nepriklausomai 2 gydytoju kardiology ir skubiosios medicinos pagalbos gy-
dytojo ir buvo sprendziama dél kritinés skausmo priezasties. Buvo perzit-
réti visi pacienty duomenys, gyvenimo anamnez¢, simptomai, objektyvios
apzitiros duomenys, laboratoriniai tyrimai, fizinio kriivio, invazinés vainiki-
niy arterijy angiografijos ir VA KTA rezultatai. Galutin¢ klinikin¢ diagnoze
buvo klasifikuojama: iiminis miokardo infarktas, kai ST segmentas nepakilgs
(UMI) arba ne iminis miokardo infarktas (ne UMI) (pastaroji diagnozé apémé
raumeny ir skeleto ligas, infekcijas ir kt.).

3.9. Statistiné analizé

Intervaly ir santykio kintamuosius apibiidinome minimaliomis ir maksi-
maliomis reikSmémis [Min; Max], vidurkiais (angl. Mean), ju standartiniais
nuokrypiais (SD), medianomis (angl. Median), pirmuoju (Q1) ir treciuoju
(Q3) kvartiliais, atstumu tarp Siy kvartiliy (IQR 75 proc.). Duomeny norma-
lumui patikrinti naudoti Sapiro ir Vilko bei Kolmogorovo ir Smirnovo (K-S)
testai. Nominaliuosius kintamuosius apibiidinome jy kartotinumu ir procentu
nuo atitinkamo imties pogrupio. Sios skaitinés charakteristikos vizualizuoja-
mos staciakampémis diagramomis (angl. box plot).

Priklausomybei ir jos stiprumui tarp nominaliyjy (vardiniy) kintamyjy
nustatyti naudojome chi kvadrato testa ir juo paremtus phi( ¢) (kai duomenys
apraSomi 2 x 2 tipo lentelémis) ir Kramerio V ( ¢, ) mn (kai duomenys apraSo-
mi n x k tipo lentelémis) efekto dydzius (angl. effect size) ir su jais susijusio-
mis p reikSmémis. Kramerio V efekto dydi laikome labai stipriu, kai (—1,0 <
¢, <-0,8 arba 0,8 < ¢ < 1,0), stipriu, kai (-0,8< ¢, <-0,6 arba 0,6 < ¢ <0,8)
vidutiniu (0,6 < ¢ < -0,4 arba 0,4 < ¢_ < 0,6), silpnu (-0,4 <@, < -0,2 arba
0,2 < ¢, <0,4), labai silpnu (-0,2 < ¢, < -0,01 arba 0,01 < ¢ <0,2).
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Normaliai pasiskirs¢iusiy duomeny tarpusavio rySiui nustatyti atliktas Pir-
sono (Pearson) koreliacijos testas; kitiems duomenims buvo skai¢iuojamas
Spirmeno rangy koeficientas (Spearman’s rank). RySys tarp kintamujy buvo
vertinamas pagal koeficienty skaiting iSraiska: stiprus (—1,0 < r < 0,7 arba
0,7 <r < 1,0), vidutinis (0,69 <r <—0,4 arba 0,4 <r < 0,69), silpnas (0,39 <
r<-0,2 arba 0,2 <r<0,19).

Atitinkamy rodikliy itakos pacienty galutinei klinikinei diagnozei galimy-
biy (Sansu) (angl. Odds Ratio) ivertinimui sudaréme daugianares logistines
lygtis. Jas, pagal galimybes, optimizavome.

Modeliy, paremty daugianarémis logistinémis lygtimis, tinkamumui duo-

menims (tikslumui) jvertinti naudojome tokius rodiklius:

Krago (Craggo) ir Ulerio (Uhler) bei Makfadeno (McFadden) deter-
minacijos koeficientus;

kappa koeficienta, taikoma dvieju eksperty (misy atveju aklas spéjimas
ir naudojantis modeliu gautas rezultatas), vertinan¢iy ta patj objekta ar
reiskini, iSvady suderinamumui nustatyti;

paplitimas = Pr = OP / OP + ON (Prevalence);

aptikimo daznis= DT = TP / OP + ON (Detection Rate);

aptikimo paplitimas = DP = TP + FP / OP (Detection Prevalence);
subalansuotas tikslumas = BA = Sensivity + Specifity / 2 (Balanced Ac-
curacy);

tikslumas = Acc = TP + TN / TP + TN + FP + FN (4ccuracy) (parodo,
kaip daznai modelis numaté teisingai. Teisingy atvejy ir visy atvejy san-
tykis);

aklas spé&jimas = NIR = ON / OP + ON (No Information Rate);
jautrumas Sn = TPR = TP / TP + FN (sensitivity / recall) (teisingai tei-
giamy atveju dalis);

specifiSkumas Sp = TNR = TN /TN + FP (specificity) (teisingai neigia-
my atvejy dalis);

teigiama prognostine reikSme (precision / positive predictive value)
PPV =TP/ TP + FP (matuoja, kaip daznai modelis numaté, kad ivykis
bus teigiamas, ir tai pasirode tiesa. Tai biity tikrosios teigiamos ir prog-
nozuojamy teigiamy atvejuy santykis);

neigiama prognostiné reikSmé (negative predictive value) NPV = TN /
TN + FN (matuoja, kaip daznai modelis numaté, kad ivykis bus nei-
giamas, ir tai pasirodé tiesa. Tai biity tikrosios neigiamos reikSmés ir
prognozuojamy neigiamy atvejy santykis).
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Cia, remiantis modeliu, gaunami rezultatai (klasifikavimo lentel¢): TP —
teisingai teigiami, TN — teisingai neigiami, FP — klaidingai teigiami, FN —
klaidingai neigiami, OP — stebéti teigiami, ON — stebéti neigiami, TPR — tei-
singai teigiamy daznis, TFR — teisingai neigiamy daznis.

StatistiSkai reiSmingoms / nereik§mingoms priklausomybéms tarp stebimy
ir pagal modelj gauty rezultaty nustatyti naudojome Maknemaro testa.

Prognostinio modelio klasifikavimo tiksluma vertinome ir remdamiesi ploto
po ROC kreive (angl. Receiver operating characteristic) AUROC (angl. Area
under the receiver operating characteristic) iverciu (pateiktas 7 lenteléje).

7 lentelé. AUROC jvertis

AUROC Vertinimas

0,5 Nenasus

<0,7 Suboptimalus nasumas
0,7-0,8 Geras naSumas

>0,8 Puikus naSumas

1,0 Tobulas nasumas

Standartinéms klaidoms skai¢iuoti taikéme maksimalios tikimybés iver-
tinimo (MLE) metoda. Rysiai tarp nominaliyju kintamyjy ivertinti kaip stati-
stiSkai reikSmingi, kai statistiniy testy reikSmingumas a = 0,05 (p reikSmé <
0,05) ir statistiniy testu galia 1-3 = 0,95. Kaplano ir Mejerio (Kaplan-Meier)
metodu palygintas iSgyvenamumas be kardiovaskuliniy jvykiu. Kokso (Cox)
regresijos modelis jvertino kopeptino ir kity zymenu itaka KV jvykiy pasi-
reiskimui. Dél mazo MACE ijvykiy skaiiaus taikytas tik vienalypés Kokso
regresijos modelis. Statisting analiz¢ atlikome naudodami matematinés stati-
stikos programy paketus: R statistical software package (Version 4.0.5, © The
R Foundation for Statistical Computing), Rstudio (Version 1.2.5042, © 2009—
2020 RStudio, Inc.), IBM SPSS Statistics (V.23), G¥Power (V. 3.1.9.4, Uni-
versitit Diisseldorf, Vokietija) ir Jamovi programing iranga (versija 1.8.4).

3.10. Imties dydzio skaic¢iavimas

Skai¢iavimai atlikti Dusseldorfo universiteto statistine programa G*Power
(V. 3.1.9.4) [214, 215]. Remiantis ankstesniy tyrimy pacienty troponino I ir ko-
peptino koncentracijos duomenimis (vidurkiu ir standartiniu nuokrypiu), tyrime
siekiama aptikti reikSminga koncentracijos pokyti (> 15), kuris reikalingas norint
diagnozuoti UVAS. Norint aptikti §j skirtuma prospektyviojoje grupéje, 1 tipo
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klaida () pasirenkama 0,05, II tipo klaida (B) 0,2. Imant statistino testo reiks-
mingumo lygmeni a = 0,05, statistinio testo galia 1-§ = 0,95, reikalingas imties
dydis, leidziantis nustatyti 0,80 efekto dydi, yra 70 pacienty (8 paveikslas).

Central and noncentral distributions Protocol of power analyses

critical t= 16676
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Test family Statistical test
t tests k] Means: Difference between two independent means (two groups) ]
Type of power analysis
& priori: Compute reguired sample size - given a, power, and effect size ]
Input parameters Qutput parameters
Tail(s} | One ] Moncentrality parameter & 3,3466401
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8 pav. Imties dydzio skaiCiavimas.
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4. REZULTATAI

4.1. Tyrime dalyvavusiy pacienty pagrindinés charakteristikos

4.1.1. Tyrime dalyvavusiyju bendrosios charakteristikos

Tyrime dalyvavo 146 tiriamieji, i§ ju 95 vyrai (65 proc.) ir 51 moteris
(35 proc.). Jauniausias tiriamasis — 18 m., vyriausias — 91 m. Vidutinis ti-
riamyjy amzius 63,6 £ 13,4 m. Amzius tarp vyry ir motery reikSmingai sky-
rési, moterys buvo vyresnés (atitinkamai 68,4 + 11,3 ir 61,1 £ 13,8 mety,
p = 0,0008). Tiriamyjy amziaus charakteristikos pateiktos 8 lenteléje ir pa-
vaizduotos 9 paveiksle. Tiriamuosius suskirstéme i dvi grupes pagal galuting
kliniking diagnozg. Tyrimo metu timinio miokardo infarkto, kai ST segmentas
nepakiles, diagnozé buvo patvirtinta 51 (35 proc.) tiriamajam, nepasitvirtino
95 tiriamiesiems (65 proc.). Abi grupés buvo panaSaus amziaus ir panasiai pa-
siskirsciusios pagal lyti, tirlamyjy bendrosios charakteristikos pagal galuting
kliniking diagnoz¢ pateiktos 9 lenteléje.

8 lentelé. Tiriamyjy amziaus skaitinés charakteristikos

Lytis Min Mediana Vidurkis Max SN

Vyrai 18 61 68,4 90 13,8
Moterys 42 69 61,1 91 11,3
Is viso 18 63,0 63,6 91 13,4

Min — minimali reik§mé; max — maksimali reikSmé; SN — standartinis nuokrypis.

Moterys

Lytis

Vyrai

9 pav. A. Amziaus reikSmiy pasiskirstymas tarp vyry ir motery. B. Vyry ir motery

AmZius

amziaus vidurkiai.

AmZius

40
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9 lentelé. Tiriamyjy bendrosios charakteristikos pagal galuting kliniking diagnozg

Demografiniai Visi,n=146 |UMI,n=51 |Ne UMI, n=95 |p reikimé
duomenys
A, metai 63,6+13,4 66,5+10,7 |62,1 % 14,5 0,055

us, me 63,0(19,8)  |68,0(16,6) |62,0(21,5) 0,089
Vyrai, taip (proc.) |95 (65,1) 34 (66,7) 61 (64,2) 0,856

UMI — fiminis miokardo infarktas.

4.1.2. Nusiskundimai

Laiko mediana nuo simptomy pasireiskimo iki pirmojo medicininio kontakto
buvo 9,5 (93) val.. Pagrindinis visy tiriamyjy skundas buvo skausmas kritinéje.
Be skausmo kriitinéje, pacientai dazniausiai skundési oro trukumu (23 proc.),
Sirdies plakimu (8 proc.), skausmu ne kriitinéje (6 proc.), pykinimu (3 proc.) ir
virSutinés dalies pilvo skausmu (3 proc.). 49 proc. pacienty neturéjo kity skundy,
tik skausma kriitinéje. Tarp simptomy ir SPS diagnozés bei galutinés klinikinés
diagnozés statistiSkai reikSminga priklausomybé nenustatyta (p = 0,868) ir efek-
to dydis ypa¢ mazas (Cramer‘s V (¢,) = 0,00). Priklausomyb¢ tarp simptomy ir
PSPS diagnozés, galutinés diagnozés pavaizduota 10 paveiksle.

Pacienty, atvykusiy | Priémimo-skubios pagalbos skyriy, simptomai ir ju
deriniai, PSPS ir galutinés diagnozés bei skyrius, | kurj pacientas hospita-
lizuotas, parodyti aluvialin¢je diagramoje (11 paveiksle), tarp ju statistiskai
reik§mingos priklausomybés nenustatyta.

4.1.3. Anamnezé

Vertinant tiriamyju anamnezés duomenis, 32 (22 proc.) pacientai buvo sir-
g¢ miokardo infarktu, 12 (8 proc.) galvos smegeny infarktu. Aortos ir vaini-
kiniy arteriju jungciy suformavimo operacija (AVAJO) atlikta 11 (7.5 proc.)
pacienty, PKI — 26 (25 proc.), invaziné vainikiniy arterijy angiografija be
PKI — 8 (5,5 proc.). CD sirgo 20 (14 proc.) pacienty, bronchine astma (BA)
arba létine obstrukcine plauciy liga (LOPL) — 5 (3,4 proc.), létine inksty liga —
6 (4 proc.) ir miego arterijy stenoze — 8 (5,5 proc.) pacientai. Miego arteriju
stenoz¢ ir insultas buvo daznesni MI grupés pacientams. Pacienty anamnezés
charakteristikos pateikiamos 10 lenteléje.
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150 -

Simptomai

. Kratinés skausmas
. Dusulys

. Pykinimas

. Pilvo skausmas

Sirdies permusimai

100-

Skausmas ne kratinés srityje

Kiti simptomai

50- Pykinimas, pilvo skausmas
Dusulys, Sirdies permusimai

Dusulys, kar3¢iavimas

Intensyvios terapijos skyrius|

PSPS diagnozé Skyrius Galutiné diagnozé

11 pav. Tiriamyjuy simptomai, diagnozés ir skyrius, { kurj tiriamieji buvo hospitalizuo-
ti, pavaizduoti srautinéje diagramoje.

GD - galutiné diagnoz¢; IKRS — Intervencinés kardiologijos ir rentgenochirurgijos skyrius;
MI — miokardo infarktas; PSPS — Priémimo-skubios pagalbos skyrius.

10 lentelé. Pacienty anamnezés duomenys

Pacienty anamnezés duomenys Visi, uMmp, Ne UML, | p f?ik.gmé
n=146 |n=51 n =95 (FiSerio)

Persirgtas MI, taip (proc.) 32(21,9) |15(29,4) |17 (17,9) | 0,142

Sirdies nepakankamumas:

* su iSsaugota KS IF 27 (18,5) |10(19,6) |17 (17,9)

* su vidutini$kai sumazéjusia KS IF 7 (3,8) 2(3,9) 5(5,5) 0,693

 sumazg¢jusia KS IF

taip (proc.) 3(2,1) 2(3,9) 1(1,1)

Buvusi PKI, taip (proc.) 36 (24,7) |17 (33,3) |19 (20,0) |0,106

Invaziné vainikiniy arterijy angiografija

be PKI. taip (proc.) U anglograldl g s 5y 12(3,9)  6(63) 0,714

AVAJO, taip (proc.) 11(7,5) |3(59) |8(84) 0,748

Létiné inksty liga, taip (proc.) 6(4,1) 00,00 |6(6,3) 0,092

Miego arterijy stenozeé, taip (proc.) 8 (5,9) 6 (11,8) |2(2,1) 0,022

BA/LOPL, taip (proc.) 53,4%) [4(4.2) 1(2.0) 0,658

Insultas, taip (proc.) 12(8,2) |9(17,6) |3(3,2) 0,004

AVAJO — aortos ir vainikiniy arterijy jung€iy suformavimo operacija; BA — bronchiné ast-
ma;CD — cukrinis diabetas; IF — kairiojo skilvelio i§stimio frakcija; LOPL — 1étiné obstrukciné
plauciy liga; MI — miokardo infarktas; PKI — perkutaniné koronariné intervencija.
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4.1.4. Objektyvaus iStyrimo duomenys

Vidutinis AKS atvykus | Priémimo-skubios pagalbos skyriy buvo 153 +
31/84 + 13 mmHg, SSD — 76 + 17 k/min. Pacienty KMI vidurkis buvo 29 +
5 kg/m?. Tiriamu pacienty, kuriems pasitvirtino ir nepasitvirtino MI, kliniki-

niai duomenys nesiskyrée (pateikti 11 lenteléje).

11 lentelé. Tiriamyjy objektyvaus istyrimo duomenys

,,,,, Visi, UMI, Ne UMI, P reik§mé
Klinikinial duomenys n=146  |n=51 n=95 (Fisher)
Sirdies susitraukimy daZnis,|75,9+ 16,9 |76,7+18,8 |75,5+15,9 |0,684
$SD k/min 72,0 (19,8) |75,0 (20,0) |70,0 (19,5) | 0,887
AKS. mmH 153,0+30,9 |151,9431,7 |153+30,6 |0,764

’ & 147,5 (42,0) |145,0 (37,0) | 150 (46,5)  |0,701
84,1+ 142 |83.8+134 |843+147 0,846
dAKS, mmHg 82,5(15,0) |80,0(15,0) 83,0(150) |0,701
28,6453 |288+55 |28,5+52 0,787

2 bl b bl bl 9 b b
KML, kg/m 27,7(7,8)  |27.8(7.8) |27,7(7.8) 10,794

dAKS — diastolinis kraujo spaudimas; KMI — kiino masés indeksas; sAKS — sistolinis kraujo

spaudimas.

4.1.5. Rizikos veiksniai

Tiriamieji vidutiniskai turéjo po 2,6 = 0,7 rizikos veiksnius. Dazniausias
rizikos veiksnys buvo pirmin¢ arteriné hipertenzija (PAH), kuri buvo doku-
mentuota net 122 pacientams (83,6 proc), ir dislipidemija — 98 tiriamiesiams
(67,1 proc). Ml pacientai dazniau sirgo PAH ir dislipidemija, rizikos veiksniy

daznis pateiktas 12 lenteléje.

12 lentelé. Tiriamuyjy rizikos veiksniy duomenys

Rizikos veiksniy duomenys Visi, UM, Ne UML, 3 1:eik§mé
n = 146 n =51 n=95 (Fisher)

Z?;nz;nr‘zg‘)’mnarme ANAMACZE |58 40,3) 224,00  |36(383) | 0,593

Rikymas, taip (proc.) 35(24,1) 14 (28,0) 21 (22,1) 0,541

Nutukimas, taip (proc.) 45 (30,8) 45 (30,8) 29 (30,5) 1

PAH, taip (proc.) 122 (83,6) |48 (94,1) |74(77,9) |0,011

CD, taip (proc.) 20(13,7)  |9(17,6) 11(11,6) 0,322

Dislipidemija, taip (proc.) 98 (67,1) 46 (90,2) 51 (54,7) < 0,001

CD - cukrinis diabetas; PAH — pirminé arteriné hipertenzija; UMI — iminis miokardo infarktas.
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4.1.6. GRACE rizikos vertinimo skalé

Vidutinis GRACE jvertis tirtoje imtyje buvo 87,8 £ 27,0 balai, minimalus —
24, maksimalus — 139. Mazos rizikos grupgje buvo 111 (76 proc.), vidutinés
rizikos 35 (24 proc.) tiriamieji. UMI grupéje GRACE mediana buvo 100
(29,0) baly, ne UMI grupéje 77 (42,5) balai, p < 0,001. 12 paveiksle
pavaizduota GRACE rizikos skalés histograma ir smuikiné / staciakampé

diagrama.

A B

100 -

Tankumas
[
GRACE balai

1l I

0 100 150
GRACE balai

12 pav. Visy tiriamyjy GRACE rizikos vertinimo skalés A histograma, B smuikiné /
staciakampe diagrama.

4.1.7. HEART rizikos vertinimo skalé

Vidutinis HEART {vertis tirtoje imtyje buvo 4,45 + 1,80 balai, minimalus
balas — 0, maksimalus — 9. Mazos rizikos grupéje buvo 47 (32 proc.), vidu-
tinés rizikos 76 (52 proc.), didelés rizikos 23 (16 proc.) tiriamieji. 13 paveiks-
le pavaizduota HEART rizikos skalés histograma ir smuikiné / statiakampé

diagrama.
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7.5

5.0

Tankumas

HEART balai

25

I

0.0

0.0

25 5.0

HEART balai

7.5 10.0

13 pav. Visy tiriamyjy HEART rizikos vertinimo skalés A histograma, B smuikiné /
stac¢iakamp¢ diagrama.

4.1.8. Laboratoriniai kraujo tyrimai

Visiems pacientams, kuriems jtartas UVAS, Priémimo-skubios pagalbos
skyriuje pagal gydanciojo gydytojo klinikini vertinima buvo atliekami stan-
dartiniai tyrimai. Vertinant laboratorinius kraujo tyrimy duomenis dazniausias
buvo troponino I koncentracijos tyrimas, automatizuotas hematologinis krau-
jo tyrimas ir kreatininas kraujo serume, reciausiai — BNP. Bendras leukocity
skai¢ius, BNP, CRB ir gliukozés medianos buvo didesnés MI grupéje, visi
tiriamyjy laboratoriniy rodikliy rezultatai (mediana (IQR)) pateikiami 13 len-
teléje. Vidutinis laikas nuo tyrimy uzsakymo iki visy laboratoriniy tyrimy at-
sakymo gavimo buvo 1,48 + 0,77 h.

13 lentelé. Tiriamyjy kraujo laboratoriniy rodikliy rezultatai

e . Visi, UMI, Ne UMI, |P reiks-
Rodikliai " ln=146 |n=51 |n=95 mé
Bendrasis leukocity skaicius <101 | 146 |7,37 (3,15) |8,76 (4,10)] 6,83 (2,84) |< 0,001
Hemoglobinas, g/l 146 |139,0 (21,0)| 136 (25) | 142 (18) | 0,097
BNP (ng/L) 42 [139,0 (21,0)|259 (373) | 64,8 (150) | 0,02
CRB (mg/L) 140 2,08 (4,62) 12,56 (9,16)| 1,73 (4,19) | 0,022
Gliukozé serume (mmol/l) 127 [6,02(1,2) 16,28 (1,55)5,92 (0,95) | 0,02
Kalis (mmol/L) 145 4,30 (0,50) |4,25 (0,48)|4,30 (0,50) |0,741
Natris (mmol/L) 145 [140,0 (3,5) |140 (2,75) | 140 (4,00) 0,719
Kreatininas (umol/L) 146 82,0 (28,0) |82 (27,8) |81(27,0) 10,917
D-dimerai (ng/L) 108 163 (198) 1203 (213) | 148 (165) |0,129

BNP — B tipo natriurezinis peptidas; CRB — didelio jautrumo C reaktyvusis baltymas.
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Troponinas I

Didelio jautrumo $Tnl buvo atliktas visiems tyrime dalyvavusiems pa-
cientams, koncentracijos mediana buvo 17,4 (111,9) ng/L, minimali koncen-
tracija — 0 ng/L, maksimali — 22 159 ng/L. Pirmojo ir kartotinio troponino
I rezultatai pateikti 14 lenteléje. Pirmojo atlikto troponino I plotas po ROC
kreive miokardo infarkto, kai ST segmentas nepakilgs, diagnozei patvirtinti
buvo AUC - 0,895 (95 proc. PI 0,765-0,897) (remiantis 0/1 valandos algo-
ritmo sifilomu pirmojo troponino iverciu). 14 paveiksle pavaizduota pirmojo
troponino I koncentracijos histograma, staciakampé diagrama ir nubraizyta
ROC kreive. 40 (27,4 proc.) tiriamyjy troponino koncentracijos tyrimas buvo
kartotas dinamikoje. 15 paveiksle matome srautinéje diagramoje pavaiz-
duotus pirmojo troponino I koncentracijos ir pakartotinio troponino I kon-
centracijos pokycius dinamikoje. Vertés suskirstytos i labai mazas (roziné
spalva), mazas (zalia spalva), vidutines (geltona spalva), dideles (mélyna)
ir labai dideles (ruda). Matome, kad svarbu kartoti tyrima dinamikoje, nes
pirmojo troponino I koncentracija, buvusi labai maza, dinamikoje pakilo iki
labai didelés grupés.

14 lentelé. Tiriamyjy laboratoriniy rodikliy rezultatai

Biocheminiai rodikliai n Vidurkis + SN | Mediana (IQR)
Troponinas I (ng/L) 146 | 655,67 £2894 17,4 (111,9)
Troponinas I (ng/L) nekartotas dinamikoje | 100 | 870 + 3375 15,6 (110)
Troponinas I (ng/l) kartotas dinamikoje |40 398 + 1138 77,3 (319)

IQR — tarpkvartilinis intervalas; n — tiriamyjy skaicius; SN — standartinis nuokrypis.

Kopeptinas

Kopeptino koncentracijos tyrimas buvo atliktas visiems tyrime dalyva-
vusiems pacientams, jo vidutiné koncentracija buvo 25,48 + 62,67 pmol/L,
minimali koncentracija — 0,75 pmol/L, maksimali — 237 pmol/L. Tiriamyjuy,
kuriems diagnozuotas iminis miokardo infarktas, ir ty, kuriems $i diagno-
7€ nepasitvirtino, kopeptino koncentracijos vidurkis skyrési. Kopeptino kon-
centracijos rezultatai pateikti 15 lenteléje. Kopeptino plotas po ROC kreive
miokardo infarkto, kai ST segmentas nepakilgs, diagnozei patvirtinti buvo
0,715 (95 proc. PI 0,626-0,803). Ribiné verté pasirinkta pagal laboratorijos
nustatyta normos vertg. 16 paveiksle pavaizduota kopeptino koncentracijos
histograma, sta¢iakampé diagrama ir nubraizyta ROC kreivé.
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15 pav. Srautiné diagrama, vaizduojanti troponino I koncentracijos (ng/l) kitima dinamikoje.
$Tnl kone. — §irdies troponino I koncentracija.

66



15 lentelé. Tiriamyjy laboratoriniy rodikliy rezultatai.

Vidurkis + SN; OMI Ne UMI, |P
Biocheminis rodiklis mediana (IQR). i n =95 reikSsmé
n =51
n =146
X 22,8+41,9 41,3+60,8 13,1 +21,9
Kopeptinas, (pmol/l) 8,48 (17,0) 15.6 (33,1) 4,85 (11.4) | %001

IQR — tarpkvartilinis intervalas; n — tiriamyjy skaicius; SN — standartinis nuokrypis.
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4.1.9. Instrumentiniai tyrimai

EKG tyrimas buvo atliktas visiems tyrime dalyvavusiems pacientams, 9 i§
ju EKG tyrimas buvo kartotas Priémimo-skubios pagalbos skyriuje. Didzia-
jai daliai tiriamyju buvo nustatytas sinusinis ritmas (91,1 proc). UMI grupéje
dazniau randamas ST segmento nusileidimas (p = 0,01). Visi EKG rodmenys
ivardyti 16 lenteléje.

16 lentelé. Tiriamyjy EKG rodmenys

EKG rodmenys aeids |nesi ol lmt
SR, taip (proc.) 133 (91,1) |45(88,2) |88(92,6) 0,585
ST segmento nusileidimas, taip (proc.) |22 (15,1) |13 (25,5) |9 (9,9) 0,010
T bangos inversija, taip (proc.) 30(20,5) | 11(21,6) |19 (20,0) 0,823
KHPKB, taip (proc.) 7 (4,8) 1(2,0) 6(6,3) 0,240
DHPKB, taip (proc.) 13(8,9) 5(9,8) 8 (8,4) 0,769
Kiti pakitimai, yra (proc.) 37(25,3) | 18(35,3) |19 (20,0) 0,048

DHPKB - desiniosios Hiso pluosto kojytés blokada; EKG — elektrokardiograma; KHPKB —
kairiosios Hiso pluosto kojytés blokada; n — tiriamyju skai¢ius; MI — miokardo infarktas; SR —
sinusinis ritmas.

Tiriamiesiams, kurie skundési kriitinés skausmu, antras pagal daznj inst-
rumentinis tyrimas buvo kritinés lastos rentgenograma. Priémimo-skubios
pagalbos skyriuje Sirdies ultragarsinis tyrimas atliekamas retai, tik 3,4 proc.
atvejy. Kiti tyrimai (pilvo ultragarsinis tyrimas, kity sri¢iy KT) buvo atlikti
5 pacientams. 17 lenteléje iSvardyti instrumentiniai tyrimai, atlikti PSPS, jie
taip pat pavaizduoti Veno diagramoje 17 paveiksle.

17 lentelé. Tiriamiesiams atlikti instrumentiniai tyrimai PSPS

Instrumentiniai tyrimai n proc.
Kritinés lastos rentgenograma 18 12,3
Sirdies ultragarsinis tyrimas 5 34
Kratinés lastos KTA 6 4,1
Kiti instrumentiniai tyrimai 5 34

KTA — kompiuterinés tomografijos angiografij.; n — tiriamyjy skaicius; PSPS — Priémimo-
skubios pagalbos skyrius.
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Kratinés rentgenograma Sirdies ultragarsinis tyrimas

Kratinés KTA

17 pav. Veno diagrama.

KTA — kompiuterinés tomografijos angiografija.

4.1.10. Tiriamyjy laikas, praleistas Priémimo-skubios pagalbos skyriuje,
galutinés diagnozés ir tirlamyjy iseitys

Vidutinis laikas, praleistas Priémimo-skubios pagalbos skyriuje, buvo
4,40 + 2,44 val. (trumpiausias laikas 1 val., ilgiausias laikas — 12,9 val.). Net
41,8 proc. tiriamyjy, besiskundzianciy kriitinés skausmu, PSPS praleido dau-
giau kaip 4 val.. Laiko, praleisto PSPS, sta¢iakampé / smuikiné diagrama pa-
vaizduota 18 paveiksle.

Priémimo-skubios pagalbos skyriuje 61 proc. (89) tiriamyjy buvo diagno-
zuotas UVAS, 93 tiriamieji buvo hospitalizuoti (89 dél UVAS, 4 dél kity ligy),
52 tiriamieji buvo hospitalizuoti | bendra kardiologijos skyriy, 28 { intervenci-
nés kardiologijos rentgenochirurgijos skyriy ir 13 buvo hospitalizuoti | inten-
syviosios terapijos skyriy. 85 tiriamiesiams buvo atlikta invaziné vainikiniy
arterijy angiografija, i§ ju 44 (51,8 proc.) buvo atlikta PKI. 27 tiriamiesiams
»kaltoji kraujagyslé™ buvo kairés vainikings arterijos priekiné tarpskilveliné
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Saka (lot. ramus interventricularis anterior a. coronariae sinistrae). Vidutinis
laikas nuo atvykimo { PSPS iki invazinés vainikiniy arterijy angiografijos buvo
44,3 + 42,7 val. Ne iiminio miokardo grupéje (n = 38) diagnozés pasiskirsté
taip: ateroskleroziné Sirdies kraujagysliy liga, stabili kratinés angina diagno-
zuota 26 (67 proc.), ritmo sutrikimai 4 (10 proc.), pirminé arteriné hipertenzija
4 (10 proc.), kitos ligos (PATE, jungiamojo audinio, raumeny ir skeleto ligos,
tulzies latako obstrukcija, 1étiné inksty liga) — 5 (13 proc.).

10 -

Laikas, praleistas PSPS, val.

18 pav. Laiko, praleisto PSPS, smuikiné / staciakampé diagrama.

PSPS — Priémimo-skubios pagalbos skyrius; val. — valanda.

Tiriamieji, kuriems buvo paneigtas UVAS ir jie israSyti i§ SPS (53) am-
bulatoriniam gydymui, buvo nusiysti kardiologo planiniam ambulatoriniam
iStyrimui kuo greiciau, bet ne véliau kaip per pirmaji ménesi nuo iSraSymo
i§ PSPS. 52 tiriamiesiams ambulatorine tvarka buvo atliktas fizinio kriivio
méginys (veloergometrija), 30 (58 proc.) tiriamuyjy jis buvo jvertintas kaip
neigiamas, 16 (31 proc.) — neinformatyvus, 6 (11 proc.) — teigiamas. Tiems 33
(22,7 proc.) tiriamiesiams, kuriems fizinio kriivio méginys buvo neinformaty-
vus arba neigiamas ir jiems kriitinés skausmo priezastis, gydancio kardiologo
pozitriu, liko neaiski, buvo atlikta VA KTA. 9 (6,2 proc.) pacientams atlikta
planiné vainikiniy arterijy angiografija, i$ ju vienam — PKI.
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Galutine klinikiné diagnozé — iminis miokardo infarktas, kai ST segmentas
nepakiles (UMI grupé), pasitvirtino 51 pacientui (1 ambulatorinéje grandyje
ir 50 hospitalizuoty pacienty). Pazymeétina, kad PSPS gana tiksliai nustato-
ma timinio miokardo infarkto nebuvimo diagnozé. Taciau PSPS diagnozavus
UVAS, UMI diagnozé stacionare patvirtinama tik 56 proc. atvejy. Tiriamujy
skaiCius ir galutinés klinikinés diagnozés atitiktis PSPS diagnozei pavaizduoti
19 paveiksle. Matome statistiskai reikSminga (p < 0,0001) ir vidutinio stip-
rumo priklausomybe tarp UVAS PSPS ir galutinés klinikinés diagnozés po
pakartotinés perzitros (¢, = 0,49).

Pawson(1) = 3549, p = 2.566-09, Vgramer = 0.49, Clags, [0.35, 1.00], 1 = 145

p=0.182 p=4.89%-10
100% -

90% -
80%-
70%-

i PSPS diagnozé

B ovas
. ne UVAS

50% -

40%-

30%-

20%-

10% -

0%-

(n=95)

M n‘era MI
Galutiné klinikiné diagnozé
19 pav. Pacienty skaicius ir galutinés diagnozés atitiktis PSPS diagnozei.
MI — miokardo infarktas; PSPS — Priémimo-skubios pagalbos skyrius; UVAS — {iminis vaini-
kiniy arterijy sindromas.

Tiriamyju stebésena tgsési 6 ménesius po ju apsilankymo PSPS. Per ta
laika 7 pacientams dokumentuoti didieji nepageidaujami kardiovaskuliniai
ivykiai (5 mire, 5 atlikta pakartotiné PKI), 17 tiriamyjy buvo pakartotinai ho-
spitalizuoti dél {vairiy priezasciy.
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4.1.11. Tiriamyjy lyginamoji analizé pagal lyti

Tyrime dalyvavusios moterys buvo vyresnés uz vyrus: vidutinis motery
amzius buvo 68 m., vyry 61 m. (p <0,001), moterys maziau raké (p <0,001) ir
ju anamnezéje buvo mazesnis persirgto miokardo infarkto daznis (p = 0,036).

Kiti rodikliai tarp vyry ir motery nesiskyré. Jie pateikti 18 lenteléje.

18 lentelé. Tiriamyjy charakteristiky palyginimas pagal lyti

Rodikliai Xi:i’146 antg > Zy=rgls reildme
Bendproji charakteristika

Amzius, metais 63,6 £13,41684+11,3|61,1£13,8 /10,0008
Rizikos veiksniai

(Sperl(r)??é koronariné anamnezé, taip 58.(403) |23,45,1) |3 (36.8) 0.291
Rikymas, taip (proc.) 35(24,0) |4(7,8) 31 (32,6) 0,0005
Nutukimas, taip (proc.) 45(30,8) |14 (27,5 |31(32,6) 0,576
PAH, taip (proc.) 122 (83,6) |44 (86,3) |78(82,1) 0,642
CD, taip (proc.) 20 (13,7) |11 (21,6) |9(9,5) 0,075
Dislipidemija, taip (proc.) 98 (67,1) |32(62,7) |66(69,5) |0,462
Objektyvios apZiiros duomenys

Sirdies susitraukimy daznis, SSD k/min | 75,9 + 16,9 | 78,5 + 16,0 | 74,5+ 17,3 | 0,173
sAKS, mmHg 153 +£30,9 | 155+29,6 |152+31,7 0,548
dAKS, mmHg 84+142 |84+125 |84+151 0912
Gyvenimo anamnezé

&ertcl)rcn)s Sirdies nepakankamumas, taip 370253) |12(23.5) |25(263) |0,842
Persirgtas M, taip (proc.) 32(21,9) |6(11,7) 26 (27,4) 10,036
Atlikta PKI, taip (proc.) 36 (24,7) |10(19,6) [26(27,4) 0,323
zgeilli)n(ilgigil'{)arterijq angiografija be PKI, 8 (5,5) 3(5.9) 5(5,2) 1.0
AVAIJO, taip (proc.) 11 (7,5) 2 (3,9 9(9,5) 0,330
Létiné inksty liga, taip (proc.) 6 (4,1) 23,9 4(4,2) 1,0
Insultas, taip (proc.) 12 (8,2) 7 (13,7) 5(5,2) 0,112
BA/LOPL, taip (proc.) 5(3.4) 2(3,9) 3(3,1) 1,0

AVAJO — aortos ir vainikiniy arterijy jungéiy suformavimo operacija; BA — bronchiné astma;
CD — cukrinis diabetas; dAKS — diastolinis arterinis kraujo spaudimas; LOPL — 1étiné obs-
trukciné plauciy liga; MI — miokardo infarktas; n — tiriamyjy skaicius; PAH — pirminé arteri-

né hipertenzija; PKI — perkutaniné koronariné intervencija; sAKS — sistolinis arterinis kraujo

spaudimas.

72



Gretutiniai tiriamyjy, kuriems buvo patvirtinta iminio miokardo infark-
to diagnozé, nusiskundimai pagal lyti nesiskyré, nors matoma tendencija,
kad moterys daznai jaucia ne tik skausma kraitin¢je, bet ir kitus simptomus
(nuovargi, permusimus, kt.). Pacienty grupés buvo panasios ir remiantis ob-
jektyvios apzitiros duomenimis: SSD, AKS (18 lentelé). Tagiau jaunesnéms
moterims (< 65 m.) buvo aukstesnis sistolinis kraujo spaudimas nei to paties
amziaus vyrams (154 = 34 mmHg ir atitinkamai 138 + 27 mmHg, p =0,031).

Vertinant laika nuo simptomy pasireiskimo iki kreipimosi { PSPS nustatyta,
jog jaunesnés moterys (< 65 m.) delsé kreiptis medicininés pagalbos. Vidutinis
motery kreipimosi { PSPS laikas buvo 21,5 val. (n =21), vyry — 4 val. (n = 58),
p =0,0076. Nors imtis nedidelé, bet vertinant jaunesnius pacientus (< 55 m.) $is
ly¢iy skirtumas buvo dar didesnis: moterims vidutinis laikas buvo 48 val. (n =
8), o vyrams 3,5 val. (n = 36), p = 0,005, duomenys pateikti 20 paveiksle. Vy-
resnio amziaus pacienty > 65 m. laikas tarp ly¢iy nesiskyré (p = 0,79).
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g .
w [ ]
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E - —_
0 - [——] —
T
AmiZius < 55 m. AmzZius < 65 m.

20 pav. Laikas nuo simptomy pasireiskimo pradzios iki pirmo medicininio
kontakto skirtingose vyry ir motery amziaus grupése.
m. — metai; val.- valandos.

Rizikos vertinimo skaliu (GRACE ir HEART) informatyvumas prognozuo-
jant MACE tarp lyciu nesiskyré. Motery grupéje atlikus ROC analizg abi rizi-
kos skalés parodé vienodai gera prognostinj tiksluma: GRACE AUC 0,754 vs
HEART AUC 0,852, p = 0,207). Moterys dazniau atvykdavo Seimos gydytojo
siuntimu, o vyrai — GMP (p = 0,023). Atvykimo biidai pavaizduoti 21 paveiksle.
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21 pav. Pasiskirstymas tarp ly¢iy pagal atvykimo i Priémimo-skubios pagalbos skyriy
buda.

GMP — greitoji medicinos pagalba; PSPC — pirminis sveikatos prieziiiros centras; PSPS — Pri-
émimo-skubios pagalbos skyrius.

Moterys ilgiau lauké laboratoriniy kraujo tyrimu atsakymu: 1,77 val.
(106 min.) (PI 1,47-2,08), atitinkamai vyrai — 1,32 val. (79 min.) (PI 1,24—
1,41), (p =0,0079). Isanalizavus veiksnius, kurie lémé vélesni atsakymu laika,
jokie kiti veiksniai (amzius, SSD, AKS, simptomy pasireiskimo pradzia, bu-
ves MI), be lyties, neturéjo jtakos.

Moterys PSPS dazniau buvo gydomos antihipertenziniais vaistais (16
(31 proc.) ir 10 (10 proc.), p = 0,045), o vyrai — nitratais (22 (23 proc.) ir 4
(8 proc.), p = 0,02). Abieju ly¢iy jaunesni tiriamieji dazniau buvo gydomi ne-
steroidiniais vaistais nuo uzdegimo (NVNU) nei vyresni (> 65 m.) tiriamieji.

Dazniausios PSPS diagnozés motery grupéje buvo: timinis vainikiniy arte-
rijy sindromas (57 proc.), arteriné hipertenzija (16 proc.) bei skeleto ir raume-
ny sistemos ligos (6 proc.). Diagnozés motery grupéje statistiskai nesiskyré
nuo diagnoziy vyry grup¢je. Laikas, praleistas Priémimo-skubios pagalbos
skyriuje, laikai iki invazinés vainikiniy arterijy angiografijos, galutiné klini-
kiné diagnozé tarp lyCiu nesiskyré. 19 lenteléje pavaizduoti abiejy lyCiu pa-
cientams atlikty tyrimy ir tiriamyjy logistikos duomenys.
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19 lentelé. Tiriamyjy tyrimy rezultaty ir iStyrimo palyginimas pagal lyt{

. e Visi, Moterys, Vyrai, P
Kintamieji n =146 n=51 n=95 reikimé
EKG
SR 134 (91,8) 47 (92,1) 86 (90,5) 0,745
ST nusileidimas 22 (15,1) 7 (13,7) 15 (15,8) 0,813
T inversija 30 (20,5) 12 (23,5) 18 (18,9) 0,523
KHPKB 7 (4,8) 5(9,8) 2(2,1) 0,051
Laboratoriniy tyrimy rezultatai
Leu, *10"9/1 8,029 7,8 +2,67 8,1+3,10 0,654
Hb, g/l 136,69 £ 16,8 |131,5+12,2|139,6 + 18,4 | 0,002
Na, mmol/l 140 + 3,07 139+4,16 |140+221 |0,172
K, mmol/l 4,3+0,46 43+043 [43+0,57 0,800
Kreatininas, pmol/l 90,4 + 63 73,2+253 199,8+74,5 0,002
CRB, mg/l 9,54 +£26,7 8,1+10,3 |102+31,4 |0,565
D-dimerai, pg/l 296 + 393 387,9 +522 |253,9+312 |0,172
BNP, ng/l 123 + 248 226+ 195 240279 0,604
Troponinas I, ng/l 656 =289 1084 +432 | 426+ 167 0,191
Pacienty iStyrimas PSPS
Laikas iki rezultaty gavimo, val. | 1,48 + 0,77 1,77+ 1,12 11,33+0,43 10,0079
Laikas, praleistas PSPS, val. 4,40 £ 2,44 4,05+2,15 [4,58+2,57 0,186
PSPS diagnozé UVAS, taip 89 (61,0) 29 (56,9) 60 (63,2) 0,481
Hospitalizacija, n (proc.) 93 (64,1) 32 (62,7) 61 (64,2) 0,857
Il’lV?.ZlIle _ vainikiniy  arterijy 85 (58.2) 28 (54.9) 57 (60.0) 0,600
angiografija, n (proc.)

Laikas nuo kreipimosi { PSPS

iki invazinés vainikiniy arterijy | 31,6 + 64,4 29.7+67,9 32,6628 (0,798
angiografijos, val.

PKI, n (proc.) 44 (30,1) 15(29,4) 29 (30,5) 0,991
Galutine diagnoz¢ M, taip 51(34,9) 17 (33,3) 34 (35,8) 0,856

BA — bronchiné astma; BNP — B tipo natriurezinis peptidas; CRB— C reaktyvusis baltymas;
EKG - elektrokardiograma; KHPKB — kairiosios Hiso pluosto kojytés blokada; LOPL — 1étiné
obstrukciné plauciy liga; MI — miokardo infarktas; n — tiriamyjy skaicius; PKI — perkutaniné
koronariné intervencija; PSPS — Priémimo-skubios pagalbos skyrius.

4.2. Prognostiniy rizikos vertinimo skaliy palyginimas

Ivertinome pagrindinius prognostinius rodiklius ir juos pavaizdavome
22 paveiksle. Tankio grafikai sirgusiems UMI ir nesirgusiems UMI labiausiai
skiriasi HEART ir GRACE rodikliais, nesiskiria amziaus rodikliu. DidZiausia
prognosting reikSme turi rodiklis HEART (koreliacijos koeficientas — 0,436,

p < 0,01), antroje vietoje yra rodiklis GRACE. Kiti ¢ia parodyti rodikliai turi

kur kas maZesnes prognostines reikSmes. Ta patj galime pasakyti ir zvelgdami

1 aproksimuojancias tieses ir vertindami juy kampus su abscisiy asimi.
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4.2.1. GRACE rizikos skalés efektyvumo vertinimas

Norédami tiksliau jvertinti rizikos skalés GRACE prognostines reikSmes,
nubraizéme aproksimuojancia kreive ir Youdeno metodu apskaic¢iavome opti-
malia slenksting reikSmeg, taip pat Sios reik§més prognostinj tiksluma MACE
ivykiams.

Aproksimuojanti kreivé GRACE rodikliui, apibiidinanti MACE buvimo
rizikos priklausomybg¢ nuo GRACE baly, pavaizduota 23 paveiksle. Rodiklio
GRACE optimali slenkstiné reikSmé yra lygi 79,00. Ties abscisiy asyje esan-
¢ia reik8me 79,00 kreivé pakyla iki 0,42 zymés ordinaciy asyje. Kaip matome,
aproksimuojanti kreivé nepakyla auksciau 0,52 zymés ordinaciy asyje, o tai
rodo, kad MACE pagal GRACE rodikli galétume diagnozuoti ne didesne kaip
0,52 tikimybe.

1.00- .. S OB 0E 00 00 0 N SN B B R SNe 00 8 W - .

0 - MACE nebuvo; 1 - MACE buvo

MACE

8 93 98 103 108 113 118 123 128 133 138 143 148 153

38 43 48 53 3 /8 83 88
GRACE nizikos skale, balai

23 pav. Aproksimuojanti kreivé GRACE rizikos skalei.
MACE - didieji kardiovaskuliniai jvykiai.
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24 paveiksle pavaizduota priklausomybé tarp rizikos grupiy pagal GRACE
rizikos vertinimo skalg ir galutinés klinikinés diagnozés. Cramerio efekto dy-
dis rodo statistiskai reik§Sminga (p = 0,003), taciau silpna priklausomybeg tarp
GRACE rizikos grupés ir galutinés klinikinés diagnozés (¢ = 0,24). Esant ma-
7ai rizikos grupei, egzistuoja statistiSkai reikSminga priklausomybé tarp MI ir
ne MI grupiy (p <0,001). Esant vidutinei rizikos grupei, statistiskai reikSmin-
ga priklausomybé tarp MI ir ne MI neegzistuoja (p = 0,493).

L1 =900, p = 0.003, Viygmer = 0.24, Clegy, [0.08, 1.00], nq = 145

p=3.31e-06 p=0493
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Rizikos grupé pagal GRACE

24 pav. Priklausomybé tarp GRACE rizikos skalés ir galutinés klinikinés diagnozés.

MI — miokardo infarktas.

4.2.2. HEART rizikos skalés efektyvumo vertinimas

Norédami tiksliau ivertinti HEART rizikos skalés prognostines reikSmes,
nubraizéme aproksimuojancia kreive, Youdeno metodu apskai¢iavome opti-
malig slenksting reikSmg ir Sios reikSmeés prognostini tiksluma MACE diag-
nozavimui.
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Aproksimuojanti kreivée HEART rizikos skalés rodikliui, apibudinanti
MACE buvimo rizikos priklausomybe nuo HEART rizikos skalés baly, pa-
vaizduota 25 paveiksle. Rodiklio HEART optimali slenkstin¢ reik§Sme, diag-
nozuojant MACE, lygi 6,00 balams. Ties abscisiy asyje esancia reikSme 6,00
pakyla iki 0,52 zymés ordinaciy asyje. Kaip matome, aproksimuojanti krei-
vé nuo reikSmeés abscisiy asyje 4,8 gana staigiai kyla i virSy, o tai rodo, kad
MACE pagal HEART rodiklj galétume diagnozuoti su gana didele tikimybe
(0,7381).

1.00-

0.75-

0.50-

0 - MACE nebuvo; 1 - MACE buvo

MACE

0.25-

0.00- . . . . . . . .

!
0

HEART rizikos skale, balai 7

25 pav. Aproksimuojanti kreivé HEART rodikliui.

26 paveiksle pavaizduota priklausomybé tarp HEART rizikos skalés baly ir
galutinés klinikinés diagnozés. Cramerio efekto dydis rodo statistiskai reiks-
minga (p = 0,0000001) ir vidutinio dydzio priklausomybe tarp HEART rizikos
skalés ir MI diagnozés (¢ = 0,53). Faktiskai egzistuoja statistiSkai reikSminga
priklausomybé tarp MI ir ne MI visiems HEART rizikos skalés balams, i$sky-
rus bala 6.
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Toearsonl9) = 4987, p = 1.140-07, Vigramge = 0.53, Clags, [0.30, 1.00], n g, = 145
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26 pav. Priklausomybé tarp HEART rizikos skalés baly ir galutinés klinikinés diagnozés.

MI — miokardo infarktas.

4.3. Kopeptino efektyvumo vertinimas

Tiriamieji buvo palyginti pagal kopeptino koncentracijos virSuting normos
riba laikantis laboratorijos rekomendacijy (10 pmol/l). 75 (51,4 proc.) tiria-
miesiems kopeptino koncentracija buvo normos ribose, 71 (48,6 proc.) — padi-
déjusi. Didesné kopeptino koncentracija buvo vyresnio amZziaus pacientams,
taip pat persirgusiems MI, insultu ir sergantiems dislipidemija, didesniy rizi-
kos baly pagal GRACE ir HEART skai¢iuokles. Sie pacientai taip pat dazniau
buvo hospitalizuojami, jiems Priémimo-skubios pagalbos skyriuje nustatoma
UVAS diagnoz¢ ir galutin¢ klinikiné diagnozé iminis miokardo infarktas, kai
ST segmentas nepakilgs. Pacienty duomenys pagal kopeptino koncentracijos
normos ribas pateikti 20 lenteléje.

27 paveiksle pateiktoje srautinéje diagramoje pavaizduoti kopeptino, pir-
mojo troponino ir pakartotinai tirto troponino koncentracijy pokyciai dina-
mikoje, suskirstant vertes i labai mazas (roziné spalva), mazas (zalia spalva),
vidutines (ruda spalva), dideles (mélyna) ir labai dideles (bordo). Matome,
jog didelé kopeptino reikSmé atitinka dideles troponino reik§mes, ta¢iau maza
kopeptino koncentracija ne visada atspindi ir maza troponino koncentracija.
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20 lentelé. Pacienty duomenys pagal kopeptino koncentracijos normos ribas

Visa {(op.eptinas Kopvev}.)tinas
Pacienty populia- Zemiau auksciau P o
e S Eormos normos I'EI.kS-
n= 146 =<10 pmol/l, |> 10 pmol/l, | mé
n=75 n="71
Bendroji charakteristika
Amzius, metais 63,6 13,4 |61,2+12,9 66,2+ 13,5 10,022
Vyrai, proc. 95 (65,1) 46 (61,3) 49 (69,0) 0,387
KM, kg/m? 28,653 |27,8+4,8 29,5+5,6 0,053
Rizikos vertinimas
GRACE, balai 88+27,0 78,6 =243 98,0 +£27,5 [<0,001
HEART, balai 44+18 39+1,6 50+£1,8 < 0,001
Seiminé koronariné anamnezé,
taip (proc.) 58 (40.3) 31 (41,3) 27 (39,1) 0,865
Rikymas, taip (proc.) 35(24,1) 18 (24,3) 17 (23,9) 1
Nutukimas, taip (proc.) 45 (30,8) 18 (24,0) 27 (38,0) 0,075
Klinikiné apzitra
Sirdies susitraukimy daznis, SSD
k/min * 759£16,9 75,3 (13,6) 76,7 (19,9) 0,62
sAKS, mmHg 153,0+30,9 | 151,2+25,2 |154,9 + 36,1 0,476
dAKS, mmHg 84,1 £14,2 84,0+ 12,0 84,3+16,3 0,892
Gyvenimo anamnezé
Létinis Sirdies nepakankamumas,
taip (proc.) 37 (25,3) 16 (21,3) 21 (29,6) 0,261
PAH, taip (proc.) 122 (83,6) |58(77.,3) 64 (90,1) 0,045
Persirgtas M1, taip (proc.) 32(21,9) 15 (20,0) 17 (23,9) 0,689
Koronarografija be PKI, taip 8 (5.5)
(proc.) ’ 2(2,7) 6(8.,5) 0,158
Létiné inksty liga, taip (proc.) 6(4,1) 22,7 4(5,6) 0,432
Miego arteriju stenozg, taip (proc.) |8 (5,5) 4(5,3) 4 (5,6) 1
Insultas, taip (proc.) 12 (8,2) 2(2,7) 10 (14,1) 0,015
Cukrinis diabetas, taip (proc.) 20 (13,7) 7(9,3) 13 (18,3) 0,15
Dislipidemija, taip (proc.) 98 (67,1) 44 (58,7) 54 (76,1) 0,034
Astma / LOPL, taip (proc.) 5@3.4) 3(4,0) 2(2,8) 1
Vartojami medikamentai
Diuretikai 26 (17,8) 11 (14,7) 15 (21,1) 0,388
Antitrombocitiniai (aspirinas) 37 (25,3) 22(29,3) 15(21,1) 0,341
EKG
SR, taip (proc.) 134 (91,8) |70 (93.,3) 64 (90,1) 0,556
ST nusileidimas, taip (proc.) 22 (15,1) 7(9,3) 15(21,1) 0,063
T inversija, taip (proc.) 30 (20,5) 14 (18,7) 16 (22,5) 0,683
KHPKB, taip (proc.) 7 (4,8) 4(5,3) 3(42) 1
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. Kopeptinas |Kopeptinas
Visa o o
q . Zemiau aukSciau P
Pacienty populia- 5%
e i normos normos reiks-
n =,146 = <10 pmol/l, |> 10 pmol/l, | mé
n=75 n=71
Pacienty logistika
Stebéjimas, taip (proc.) 61 (41,8) 28 (37,1) 33 (46,5) 0,315
SPS diagnozé UVAS, taip (%) 89 (61,0) 37 (49.,3) 52(73,2) 0,004
Hospitalizuoti, taip (proc.) 93 (64,1) 36 (48,0) 57 (73,2) <0,001
Galutiné diagnozé — miokardo 51 (34.9)
infarktas, taip (proc.) ’ 16 (21,3) 35(49,3) <0,001
Laboratoriniy tyrimy rezultatai
Leu, *10"9/1 8,0+£29 7,4+3,0 8,6+2,8 0,01
Hb, g/l 136,7+ 16,8 | 138,3+ 13,4 |135,0+19,7/0,232
Na, mmol/l 140 +£3,07 |138,0+14,8 |139,3+3,5 0,465
Kreatininas, pmol/l 90,4 + 63 77,2 +19,7 104,3 + 85,9 10,009
CRB, mg/l 9,54 +26,7 16,0+£21,9 13,3+30,7 |0,105
Troponinas I, ng/l 656 +£2894 |311,5+1686 |1019+3753|0,191

BA — bronchiné astma; CRB — C reaktyvusis baltymas; dAKS — diastolinis arterinis kraujo
spaudimas; EKG — elektrokardiograma; Hb — hemoglobinas; KHPKB — kairiosios Hiso pluosto
kojytés blokada; LOPL — 1étiné obstrukciné plauciy liga; Leu — leukocitai; MI — miokardo
infarktas; n — tirilamuyjy skaicius; PKI — perkutaniné koronariné intervencija; PSPS — Priémimo-
skubios pagalbos skyrius; SAKS — sistolinis arterinis kraujo spaudimas.

401

30~

20

Kopeptino konc., 3Tnl konc. ng/l 3Tnl konc. ng/l
pmol/I (pradiné) (kartotiné)

27 pav. Srautiné diagrama, kurioje vaizduojama to paties tiriamojo kopeptino ir tro-
ponino koncentracija kraujyje. konc. — koncentracija; §Tnl — troponinas 1.
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Tarp kopeptino ir pirmojo $Tnl koncentracijy nustatytas vidutinio stipru-
mo koreliacinis rySys (r = 0,5, p < 0,001). Vertinant pagal slenkstines diag-
nostines koncentracijas, kopeptino ir troponino rezultatai sutapo 70,5 proc.
atveju. Padidéjusi kopeptino koncentracija, bet ne STnl koncentracija, rasta 22
tiriamiesiems, prieSingas nesutapimas, kad buty padidéjes $Tnl, bet kopeptino
koncentracija normali, buvo 21 tiriamajam. Kopeptino ir §Tnl palyginimas
pagal laboratorijos normos vertes pateiktas 21 lenteléje.

21 lentelé. Kopeptino ir $§Tnl palyginimas pagal slenkstines diagnostines koncent-
racijas

Kopeptino koncentracija | Pirmojo troponino I koncentracija

< normos > normos
< normos 52 (35,6 proc.) 21 (14,4 proc.)
> normos 22 (15,1 proc.) 51 (34,9 proc.)

$Tnl normos ribos: moterims < 15,6 ng/L, vyrams < 35,4 ng/L. Kopeptino norma < 10 pmol/L.

ISsamiai iSnagrin¢jome tiriamyjy, kuriems nesutapo kopeptino ir troponi-
no I koncentracijos tyrimai galutines klinikines diagnozes. Juos suskirstéme
1 keturias grupes pagal troponino ir kopeptino laboratorijos normos ribas (Zr.
28 paveiksla).

1 grupé: Tiriamieji, kuriems kopeptino ir troponino I koncentracija pagal
laboratorijos nustatytas normos reikSmes nepadidéjusi. IS viso Sioje grupéje
buvo 52 (35,6 proc.) tiriamieji, UMI paneigtas 51 pacientui. I$ juy PSPS UMI
buvo diagnozuotas 1 tiriamajam. Po pakartotinés galutinés klinikinés diagno-
z¢€s perzitros nustatéme, kad Siam tiriamajam, kurio biozymeny reik§més nor-
malios, buvo potimis miokardo infarktas, kai ST segmentas nepakiles (prie$
ménesi stipriausi skausmai kritinéje, taciau pacientas kreipési tik grizes i$
uzsienio).

11 grupé. Tiriamieji, kuriy kopeptino reik§mé normali, bet padidéjusi $Tnl
koncentracija. IS viso Sioje grupéje buvo 21 tiriamasis (14,4 proc.), i$ ju 12
pasitvirtino UMI, 9 nepasitvirtino.

111 grupé. Tiriamieji, kuriems padidéjusi kopeptino, bet normali §Tnl reiks-
mé. I§ viso Sioje grupéje buvo 22 (15,1 proc.) tiriamieji, i$ ju 6 pasitvirtino
timinis MI, 16 nepasitvirtino. Placiau panagrinéjome iminio MI grupg:

* 4 pakartojus $§Tnl koncentracija dinamikoje padidéjo (visi Sie tiriamieji

buvo vyrai, kuriems laikas nuo simptomy pasireiskimo pradzios buvo
trumpesnis nei 4 val.);
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* 1 tiriamajam nuo skausmo jutimo pradzios buvo praéjusios 2 val., kopep-
tino koncentracija buvo itin didelé (200 pmol/l), STnl nekartotas dinami-
koje, bet dél pakitimy EKG tyrime pacientas buvo hospitalizuotas;

» 1 tiriamasis hospitalizuotas dél tipiSku miokardo infarktui nusiskundi-
muy nuo skausmo pradzios praéjus 3 val.

1V grupé. Pacientai, kuriems padidéjusi kopeptino ir §Tnl koncentracija. I$
viso Sioje grupéje buvo 51 (34,9 proc.) pacientas, i$ ju 32 pasitvirtino UMI, 19
nepasitvirtino. Pastariesiams dazniausiai abiejy biozymeny padidéjima 1émé
sunkios gretutinés ligos arba juy patiméjimas.

60

1grupé

2 grupé

=Ml

Ml néra

3 grupé

4grupe _

28 pav. Galutinés diagnozés pagal abiejy biozymeny koncentracijy normos ribas.

MI — miokardo infarktas, n — tiriamyjy skaicius.

Norédami tiksliau jvertinti kopeptino UVAS, kai néra STP, prognostines
reik§mes, nubraizéme aproksimuojancia kreive, Youdeno metodu apskaicia-
vome optimalig slenksting reikSme ir Sios reik§més prognostini tiksluma MI
diagnozavimui.

Aproksimuojanti kreivé kopeptino rodikliui, apibiidinanti MI buvimo rizikos
priklausomybe nuo kopeptino koncentracijos, pavaizduota 29 paveiksle. Labo-
ratoriné kopeptino norma VUL SK yra 10 pmol/l. Taciau misy tyrimas parodé,
jog vertinant MI rizika, optimali slenkstiné kopeptino reik§me yra 14,68 pmol/l.
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30 paveiksle matome, jog priklausomybé tarp kopeptino ir galutinés kli-
nikinés diagnozés naudojant 14,68 pmol/l slenksting riba padidéja: Cramerio
efekto dydis padidéja nuo 0,27 iki 0,35.
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29 pav. Aproksimuojanti kreivé kopeptino koncentracijai.

P = 11.89, p = 5.646-04, Ve = 027, Clogy, [0.12, 1.00], g, = 145 P = 18.81, p = 1.456-05, Ve = 0.35, Clagy, [021, 1.00], g, = 145

p=6.86e-07 p=02811 p=6.66e-08 p=0.180

21%

’
49% ) 27
60%

Galutiné klinikine
diagnoze

M
M néra
40%;

(n=75) (n=70) (n=100) (n=45)

<10 8 >14,68

10 <14,6

Kopeptino koncentracija, pmol/I
30 pav. Priklausomybé tarp kopeptino ir galutinés klinikinés diagnozés: A slenkstinei
reikSmei 10 pmol/l, B slenkstinei reikSmei 14,68 pmol/l.

MI — miokardo infarktas.
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4.3.1. Uminio miokardo infarkto, kai ST segmentas nepakilgs,
prognostiniy rodikliy palyginimas

Nor¢jome nustatyti kopeptino ir rizikos skaliy kombinaciju galimybes
Priémimo-skubios pagalbos skyriuje prognozuoti UMI, kai néra STP. Pa-
cientams, kurie skundési kriitinés skausmu, atlikome ROC analizg. Plotas po
ROC buvo apskaiciuotas kiekvienai rizikos skalei atskirai ir kartu su kopepti-
no koncentracijos tyrimu. GRACE rizikos skalei apskaiciuotas plotas po ROC
kreive buvo 0,720 (95 proc. PI 0,638-0,802), o HEART rizikos skalei — 0,831
(95 proc. PI 0,765-0,897). Kopeptino koncentracijos plotas po ROC kreive
buvo 0,715 (95 proc. PI 0,626—0,803). Kopeptino koncentracijos ir HEART
rizikos skalés kombinacijos plotas po ROC kreive buvo statistiskai reikSmin-
gai didesnis negu kombinacijos su GRACE rizikos skale (AUC 0,864 ir AUC
0,764, p = 0,0008). Visy skaliy plotai po ROC kreive pavaizduoti 31 paveiks-
le ir palyginti DeLongo metodu, p reikSmés pateiktos 22 lenteléje.
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@ ---GRACE: AUC = 0,720 (0,638 - 0,802), p < 0,001
o ---HEART: AUC = 0,831 (0,765 - 0,897), p < 0,001
---Kopeptinas: AUC = 0,715 (0,629 - 0,803), p < 0,001
---Kopeptinas + GRACE: AUC = 0,764 (0,687 - 0,841), p < 0,001
8
= T o I ] 1
0.00 025 0.50 0.75 1.00
SpecifiSkumas

31 pav. Rizikos skaliy, kopeptino ir ju kombinacijy specifiSkumo ir jautrumo palygi-
nimas pagal ROC kreives. * p reik§mé < 0,001 visiems kintamiesiems.
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22 lentelé. Rizikos skaliy, kopeptino ir jy kombinacijy AUC palyginimas tarpusavyje
DeLongo metodu

. . . . Kopeptinas | Kopeptinas
Kintamieji | AUC GRACE | HEART | Kopeptinas ir GRACE |ir HEART
GRACE 0,720 X 0,003 0,9 0,02 0,00002
HEART 0,831 0,003 X 0,04 0,09 0,06
Kopeptinas | 0,715 0,9 0,04 X 0,2 0,0007
Kopeptinas
it GRACE 0,764 0,02 0,09 0,2 X 0,0008
Kopeptinas
i HEART 0,864 0,00002 | 0,06 0,0007 0,0008 X

4.3.2 Kopeptino koncentracijos ir troponino I koncentracijos
informatyvumo diagnozuojant timini miokardo infarkta,
kai ST segmentas nepakilgs, palyginimas

Norint i$siaiskinti, koks yra kopeptino tikslumas nustatant, kurie tiriamie-
ji serga iminiu miokardo infarktu, kai ST segmentas nepakilgs, atlikta ROC
analiz¢ ir jos palyginimas su aukso standartu — troponino I koncentracijos
tyrimu. Buvo analizuotas pirmasis troponino I koncentracijos tyrimas. Plotas
po ROC kreive buvo apskaiciuotas kiekvienam laboratoriniam tyrimui at-
skirai ir visiems kartu. $Tnl apskaiCiuotas plotas po ROC kreive buvo 0,895
(95 proc. PI 0,829-0,961), o kopeptino — 0,715 (95 proc. PI 0,626-0,803).
Siame tyrime $Tnl jautrumas buvo 80,4 proc., specifiskumas — 84,2 proc.,
o kopeptino — atitinkamai 52,9 proc. ir 81,1 proc. Troponino I ir kopeptino
kombinacijos jautrumas — 68,6 proc., specifiSkumas — 77,9 proc. Taciau paly-
ginus kombinacijos §Tnl su kopeptino koncentracija ir §iuos du bioZymenis
atskirai, bendras tyrimy tikslumas atskiriant tiriamuosius, kuriems nustaty-
tas Gminis MI ir kurie iminiu MI neserga, statistiSkai reikSmingas skirtumas
buvo didesnis troponino I grupéje (p < ,001). Taigi kopeptino koncentraci-
ja papildomos naudos diagnozuojant tmini MI nepridéjo. Taciau neigiama
prognostiné troponino verté buvo 0,94 (0,93-0,95), o kombinacijos — 0,96
(0,95-0,98), taigi iy dvieju zymeny kombinacija galéty biiti naudinga tiks-
lesniam UVAS atmetimui. Kombinacijos plotas po ROC kreive buvo 0,779
(0,703-0,855). Specifiskumo ir jautrumo palyginimas pagal ROC kreives pa-
teiktas 32 paveiksle.
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32 pav. Troponino I, kopeptino ir ju kombinacijos tyrimy specifiSkumo ir jautrumo
palyginimas pagal ROC kreives.

Tiriamieji suskirstyti i tris grupes pagal laika nuo simptomy pasireiskimo
pradzios iki atvykimo { PSPS. Pirmoje grupéje buvo tiriamieji, kuriems skaus-
mas krutingje pasireiské iki 3 val., antroje grupéje nuo 3 iki 10 val., o tre¢io-
je — simptomy trukmé buvo ilgesné nei 10 val. 33 paveiksle pavaizduota, kad
$Tnl koncentracija priklauso nuo laiko, o kopeptino koncentracija islieka to-
kia pati nuo pat simptomy pasireiskimo pradzios (§Tnl vidutiné koncentracija
grupése atitinkamai: 97,8 £ 320 ng/L, 224 + 488 ng/L, 1132 + 3973 ng/L,
p = 0,013); kopeptino vidutiné koncentracija grupése atitinkamai: 25,2 +51,2;
23,9 £ 38,3; 26,4 = 75,8, p = 0,276). Dazniausiai $Tnl buvo kartotas pirmos
grupés tiriamiesiams (atitinkamai 20, 9 ir 11 tiriamyjy).
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33 pav. Grupiy troponino ir kopeptino koncentracija pagal laika nuo simptomy pasi-
reiSkimo pradzios (1 — skausmas kriitinéje iki 3 val., 2 — skausmas kriitin¢je nuo 3 iki
10 val., 3 — skausmas kriitinéje prasidéjo prie§ daugiau nei 10 val.).

konc. — koncentracija; val. — valandos.
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SPS praleistas laikas, val.

Jeigu naudotume kopeptino koncentracijos tyrima kaip alternatyva $Tnl
kartojimui dinamikoje, daliai pacienty sutrumpéty laikas PSPS, tikslumas is-
likty panasus, padidéty neigiama prognostiné verté. Siuo metu vidutinis lai-
kas, praleidziamas Priémimo-skubios pagalbos skyriuje, yra 4,40 + 2,44 val.,
taciau pacientai, kuriems kartojamas $Tnl koncentracijos tyrimas dinamiko-
je, Siame skyriuje praleidzia vidutinisSkai apie 6,86 + 2,36 val. (mediana 6,60
(2,88)).

34 paveiksle pavaizduota, kaip teoriskai sutrumpéty PSPS praleidziamas
laikas iki 3,47 + 1,73 val. (mediana 2,98 (1,71), p < 0,001).

10Ge(Witann-whiney) = 6.06, p = 1.21e-13, 72" = .0.80, Clogy, [-0.88, -0.68], Nops = 146

——|
[
\_‘/‘

5- \_\_/
O { fresm-29]

Pritaikius kopeptino konc. tyrimg Grupé, kuriai kartotas cTnl konc. tyrimas
(teorinis modelis)

34 pav. Dviejuy grupiy laikas, praleistas PSPS (pritaikius kopeptino koncentracijos
tyrima ir kartojant $§Tnl koncentracijos tyrima), pavaizduotas smuikinémis / stacia-
kampémis diagramomis.

Konc. — koncentracija; PSPS — Priémimo-skubios pagalbos skyrius; §Tnl — Sirdies troponinas I.
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4.3.3. Kopeptino koncentracijos vaidmuo vertinant
prognozg ir galutines iSeitis

Tyrimo metu 5 pacientai miré. ISgyvenamumui analizuoti per maza mi-
rusiyjy dalis, tod¢l detalesné analizé nebuvo atlikta. 35 paveiksle matyti nu-
braizytos kreivés mirciai ir pakartotinei hospitalizacijai prognozuoti pagal
$Tnl ir kopeptino koncentracijas, taciau dél mazos imties jos buvo neinfor-

matyvios.
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35 pav. ISgyvenamumo (A) ir pakartotinés hospitalizacijos (B) kreivés kopeptino ir
troponino koncentracijoms.
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4.4. Vainikiniy arterijy kompiuterinés tomografijos
angiografijos rezultatai tirtamyjuy grupeje

VA KTA buvo atlikta 33 (22,7 proc.) mazos rizikos tiriamiesiems, 17 i§
ju vainikinése Sirdies kraujagyslése pakitimy nebuvo, 14 buvo rasta kliniskai
nereikSmingy pakitimy ir stenoziy iki 70 proc., daugiau kaip 70 proc. buvo ap-
tikta 2 tiriamiesiams. VA KTA buvo atlikta 13 motery, 20 vyry, jiems dazniau
rasta pakitimy vainikinése kraujagyslése nei moterims.

23 lenteléje pateiktos vidutinés kopeptino, $Tnl koncentracijos ir vidutinis
GRACE balas tarp VA KTA radiniy. Vidutinis amzius buvo 55,5 + 9,69 mety,
vidutinis GRACE baly skaic¢ius buvo 64,7 = 17,3, HEART — 2,79 + 1,11 b.,
vidutine $§Tnl koncentracija — 16,8 + 72,4 ng/L, kopeptino — 5,14 + 7,83 pmo-
I/L. 2 pacientams po atliktos VA KTA buvo atlikta planiné invaziné vainikiniy
arterijy angiografija dél rasty pakitimy. 16 pacienty buvo modifikuotas ambu-
latorinis gydymas.

N¢é vienas tiriamasis, kuriam buvo atlikta VA KTA, nepatyré didziyju ne-
pageidaujamuy kardiovaskuliniy jvykiy, 1 tiriamasis buvo hospitalizuotas dél
kitos patologijos per 6 ménesius.

23 lentelé. VA KTA radiniai ir vidutinis GRACE balas, vidutinés troponino I ir ko-
peptino koncentracijos.

Visi, GRACE, $Tnl, Kopeptinas,
n=33 balai ng/L pmol/L

VA KTA

Be pakitimy n=17 (12,1 proc.) |62 +£ 13,9 569,99 [4,9+8,1

Iki 70 proc., stenozés | n = 14 (10 proc.) |64,9 + 20,1 324+111 |5,64+836
> 70 proc., stenozés |[n=2 (1,4 proc.) |86,5+ 13,4 3,25+ 1,77 13,52+0,59

n — tiriamyjy skaicius; §Tnl — Sirdies troponinas [; VA KTA — vainikiniy arterijy kompiuterinés
tomografijos angiografija.

4.5. Uminio miokardo infarkto,
kai ST segmentas nepakilgs, diagnostinis modelis

Ivertinome, kurie kintamieji geriausiai prognozavo galuting diagnoze¢ —
minis miokardo infarktas, kai ST segmentas nepakilgs. Sudaréme galimybiy
lentelg ir nustatéme miokardo infarkto, kai ST segmentas nepakilgs, diag-
nozés galimybiy santyki. IS Sios lentelés duomeny matyti, kad svarbiausi
rodikliai, keliantys didZiausia rizika susirgti iminiu miokardo infarktu, yra
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dislipidemija (galimybiy santykis 6,99 (PI 2,22-27,74), p = 0,002) ir mie-
go arterijy stenoz¢ anamnezéje (Sansy santykis 20,8 (PI 2,51-246,12), p =
0,008). Nepriklausomy rodikliy galimybiy (Sansy) santykiai priklausomajam
kintamajam ,,UMI yra“ pateikti 24 lentel¢je ir pavaizduoti grafiskai 36 pa-
veiksle.

24 lentelé. Nepriklausomy rodikliy galimybiy (Sansy) santykiai priklausomajam kin-
tamajam ,,Miokardo infarktas [yra]*

Vienareik§Smis | DaugiareikSmis
Rodiklis Reikémé |UMI néra |UMIyra |£21mybiu san- - galimybiy santykis
y tykis (95 proc. | (95 proc. PI,
PL, p reikSmé) | p reikSme)
.. Vidurkis 1.03 (1,00-1,06, |1,04 (1,00-1,09,
AmZius (SN) 62.1 (14,5) 66,5 (10,7) p=0,057) p=0,073)
Moteris |34 667y [17(333) |- -
Lyt (proc)
Vyras 1,11 (0,55-2,31, |1,08 (0,39-3,00,
(proc.) 61(642) 134(358) p=10,767) p =0,886)
S mini s Ne
Seiminé ko- 58(67,4) |28(32,6) |— -
ronariné anam- (proc.)
nezé .
Taip 1,27 (0,63-2,54, |1,24 (0,52-2,93,
(proc.) 36 (62,1) 122(37.9) p=0,507) p =0,624)
Ne 74(673) [36(32,7) |- -
Riukymas (proc.)
Taip 1,37 (0,62-2.,99, |2,79 (0,91-9,27,
(proc.) 21(60,0) 114(40,0) p=0,431) p = 0,080)
Ne 66 (653) [35(34,7) |- -
Nutukimas (proc.)
Taip 1.04 (0,49-2,16, |1,10(0,40-2,97,
(proc.) 29 (64.4) |16(35,6) p=0,916) p=0,851)
Ne
Pirminé arteri- | (proc.) 21 (87,5 |3(125) B B
né hipertenzija
Taip 4,54 (1,46-19,96,(2,17 (0,50-12,23, p
(proc.) 74(60,7) |48(39.3) p =0,019) =0,329)
Ne
Cukrinis dia- |(proc.) |+ (007 |42(33:3) 1= -
betas Tai 1,64 (0,62-4,26, |1,80 (0,49-6,56
alp s > > 5 s s+ Uy >
(proc.) 11(35,0) 19(45,0) p=0,312) p=0,372)
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VienareikSmis

DaugiareikSmis

s s | R = galimybiy san- | galimybiy santykis
Rodiklis ReikSmé | UMI néra |UMI yra tykis (95 proc. | (95 proc. PI,
PI, p reikSmé) | p reikSme)
Ne 43 (89,6) |5(104) |- -
Dislipidemija | PT¢-)
Taip 7,61 (3,01-23,43,|6,99 (2,22-27,74,
(proc.) S2(33,1) |46 (46,9) p <0,001) p = 0,002)
Sirdies su- .

. . Mediana 1,00 (0,98-1,02, 10,99 (0,96-1,02
sitraukimy 75,5 (15,9)|76,7 (18,8) | *_ B B T
daznis (IQR) p=0,682) p =0,565)

GAKS Mediana |153,6 151,9 1,00 (0,99-1,01, 10,99 (0,96-1,01,
(IQR) (30,6) (31,7) p=0,762) p=0,277)
Mediana 1,00 (0,97-1,02, |1,03 (0,97-1,09,

dAKS (IQR) 84,3 (14,7) 83,8 (13.,4) p = 0.845) p = 0.347)

NETE TR Ne

Létinis Sirdies 72 (66,1) |37(33,9) |- -

nepakankamu- (proc.)

mas .
Taip 1,18 (0,54-2,55, 10,46 (0,13—-1,50,
(proc.) 23(62.2) 14(378) p=0,668) p=10,208)
Ne
(proc.) 78 (68,4) |36 (31,6) |- -

Persirgtas M1
Taip 1,91 (0,85-4,26, (2,42 (0,33-20,006,
(proc.) 1763,1) |15 (46,9) p=0,112) p=0,391)
Ne

Miego arte- (proc.) 93 (67,4) |45(32,6) |- -

rijystenozé
Taip 6,20 (1,37-43,48,120,83 (2,51-246,12,
(proc.) 2(250) 16(75.0) p = 0,029) p = 0,008)
Ne

Persirgtas (proc.) 92 (68,7) |42 (31,3) |- -

insultas
Taip 6,57 (1,85-30,76, 3,96 (0,79-25,00,
(proc.) 3250) 9 (75.0) p =0,007) p=10,108)

MI — miokardo infarktas; dAKS — diastolinis arterinis kraujo spaudimas; IQR — tarpkvartilinis
intervalas; SAKS — sistolinis arterinis kraujo spaudimas.
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Siekdami jvertinti, kurie kintamieji geriausiai prognozavo MI visose rizi-
kos grupése, taikéme binarinés logistinés regresijos metoda. Priklausomasis
kintamasis — ,,MI yra“: jvykio tikimybés verté lygi 1, kai nustatoma galutiné
klinikiné diagnoz¢é miokardo infarktas, 0 — kai MI nepasitvirtina. Vertinti ne-
priklausomieji kintamieji: lytis, amzius, rizikos skalés ir kiti. Koreliuojantys
kintamieji nebuvo dedami i viena modelj. Skirtingy regresijos modeliy pa-
rametrai parodyti 25 lentelé&je.

25 lentelé. UMI priklausomybé nuo iStyrimo parametry regresijos modeliai

gi;l:ilfgﬁolt‘:s;tls 95 proc. PI | p reiksmé
1 modelis
x2(7) = 52,29, p = 0,00
Pseudo R? (Cragg-Uhler) = 0,42, pseudo R? (McFadden) = 0,28
AIC = 150,53, BIC = 174,34
Laisvasis narys 2,57 -3,68-1,47 0,000
EKG: ST depresija 1,03 -0,11-2,17 0,08
Tnl konc. 0,00 0,00-0,00 0,04
EKG: KHPKB 4,11 -8,05-0,17 0,04
Dislipidemija 2,12 0,94-3,30 0,00
Diuretikai -1,38 —2,70-0,60 0,04
Miego arterijuy stenozé 1,95 -0,08-3,98 0,06
Persirgtas insultas 2,16 0,58-3,74 0,01
2 modelis
x2(2) = 26,36, p=0,00
Pseudo R? (Cragg-Uhler) = 0,30, pseudo R? (McFadden) = 0,20
AIC= 111,13, BIC = 119,26
Laisvasis narys 0,43 0,02-0,74 0,00
Kopeptinas 1,02 1,00-1,03 0,03
VA KTA 0,30 0,11-0,79 0,02
3 modelis
¥2(6) = 37,26, p = 0,00
Pseudo R? (Cragg-Uhler) = 0,31, pseudo R? (McFadden) = 0,20
AIC = 165,67, BIC = 186,56
Laisvasis narys -3,57 -5,69-1,44 0,00
Amzius 0,03 —-0,00-0,06 0,06
Persirgtas MI 0,86 -0,06-1,78 0,07
EKG ST segmento nusileidimas 1,36 0,31-2,41 0,01
EKG: EKS veikla -17,25 -29,5-21,34 10,99
Nespecifiniai EKG pakitimai 1,07 0,19-1,95 0,02
Kopeptinas 0,01 0,00-0,03 0,01
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Parametro jvertis

(e 95 proc. P1 p reikSmé

4 modelis

x2(5) = 53,35, p=0,00

Pseudo R? (Cragg-Uhler) = 0,43, pseudo R? (McFadden) = 0,29
AIC = 144,61, BIC = 162,43

Laisvasis narys 0,02 0,00-0,10 0,00
Bendras leukocity skaicius 1,19 1,02-1,38 0,03
Kopeptinas 1,02 1,00-1,03 0,01
Dislipidemija 7,52 2,44-23,20 0,00
Diuretiky vartojimas 0,21 0,06-0,73 0,01
Insultas 7,33 1,62-33,24 0,01
5 modelis

42(5) = 85,18, p = 0,00
Pseudo R? (Cragg-Uhler) = 0,61, pseudo R? (McFadden) = 0,46
AIC=113,63,BIC=131,49

Laisvasis narys 0,01 0,00-0,06 0,00
Kopeptinas > 14,68 pmol/l 5,52 1,85-16,44 0,00
Dislipidemija: taip 11,16 2,47-50,43 0,00
Persirgtas insultas: taip 6,28 1,10-35,88 0,04
Tnl konc. 1-3 k. vir§ija norma 3,12 0,84-11,53 0,09
Tnl konc. > 3 k. vir§ija norma 22,73 7,17-72,07 0,00

EKG — elektrokardiograma; KHPKB — kairiosios Hiso pluosto kojytés blokada; MI — miokardo
infarktas; Tnl kon. — troponino I koncentracija; VA KTA — vainikiniy arterijy kompiuterinés
tomografijos angiografija.

1 ir 3 modeliai sudaryti pasirinkus Priémimo-skubios pagalbos skyriuje
matuojamus rodiklius, taciau abu atmesti dél to, kad keli parametrai buvo
statistiSkai nereik§Smingi pagal Waldo kriteriju — p > 0,05.

2 modelio McFadden R?= 0,2 ir Cragg-Uhler R?>= 0,3 (abudu R?> = 0,20)
determinacijos pseudokoeficientai rodo nebloga modelio atitikti ,,pacienty*
duomenims. Toliau analizuojant modelj rasta, kad teisingai atpazinti 22,58 proc.
pacienty, kuriems diagnozuotas MI, ir 96,25 proc., kuriems nepasitvirtino MI
diagnozé (modelio tikslumas 75,7 proc.). Modelio plotas po ROC kreive yra
0,772 (PI 95 proc. 0,681, 0,863), p < 0,001. Apskai¢iuotas modelio jautrumas
buvo 0,23 proc., o specifiSkumas 96,26 proc. (TPV 0,70, NPV 0,76). Taigi Sis
modelis, nors ir turi auksta specifiSkuma, buvo atmestas dél mazo jautrumo.

4 modelis, nors statistiSkai pagal savo rodiklius biity optimalus, taciau at-
mestas vadovaujantis loginiu principu: diuretikai buvo paskirti anamnezéje
$eimos gydytojo, ne visada pacientui buvo diagnozuotas SN ir nesusijes su MI
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rizika. Atmetus §i rodikli, determinacijos koeficientas labai sumazéjo, todél
Sis modelis atmestas.

Tolesnei analizei pasirinktas 5 modelis.

Tyrimo metu logistiniu regresiniy lyg¢iy pagrindu mums pavyko sukurti
modeli, gana tiksliai diagnozuojantj iimini miokardo infarkta, kai ST segme-
ntas nepakilgs. Pritaikius §i modeli, kintamyjy koeficienty eksponentés ar Sa-
nsy santykiai (SS) yra tokie:

Laisvasis narys OR = 0,01;

,»Iroponinas > 3 k. vir§ija norma: taip* SS=5.31;
“Troponinas 1-3 k. vir§ija norma: taip“ SS = 3,12;
»lvykes insultas: taip* SS =6,28;

,.Dislipidemija: taip* §S = 11,16;

»Kopeptinas > 14,68 pmol/I* SS =5,52.

37 paveiksle pateikta 5 modelio rodikliy jtaka nustatant MI.

Generalizuotas tiesinis modelis (glm) rodikliui
Galutiné klinikiné diagnozé

Troponinas daugiau, nei 3 kartus virija norma
(moterims>46.8 ng/l, vyrams > 105.6 ngfl)

L J

Troponinas 1-3 kartus virSija norma
(moterims 15.7 ng/1-46.8 ngl/l, ——
vyrams 35.3 ng/l- 105.6 ng/l)

mGyvemmo anamnezeé-jvykes insultas ; L~
b ‘
=
o
14
Dislipidemia-Taip -
T :
Kopeptinas>14.68 pmol T

Laisvasis narys

1 I ] ! 1

20 40 60
Galimybiy(3ansy) santykis (OR)
AIC = 114, BIC = 131

37 pav. Rodikliy jtaka nustatant MI tikimybe (Sansy santykiai).
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Modelis atrodo taip:

P(Miokardo infarktas)
P(Miokardo infarkto néra)

=-4,6126 +

0,00, kopeptinas < 14,68 pmol/l N 0,00, dislipidemija: ne
1,7075, kopeptinas > 14,68 pmol/l) 2,4124, dislipidemia:taip

+[ 0,00, gyvenimo anamnez¢: insultas: ne N

1,8375, gyvenimo anamnez¢: insultas:taip

0,00, troponinas normalus
1,1376, troponinas 13kartus vir§ija norma
3,1236, troponinas daugiau nei 3 kartus virsija norma)

P(Miokardo infarktas)

Pazyméje Ln 2 -
P(Miokardo infarkto néra)

= z, nesunkiai nustatome tikimybes:

1
1+e*

P(Miokardo infarktas) = % =

1 1

P(Miokardo infarkto néra) = 1-P(Miokardo infarktas) = 1 — — .
I+e? 1+4¢

Modelio efektyvumas buvo vertintas sudarant klasifikacing lentelg (26 len-
telé) ir taikant apskaiciuoty ir tikrai nustatyty rezultaty modeli. Modelio jautru-
mas 76 proc., specifiSkumas 88,4 proc., teigiama prognostiné verté 77,6 proc.,
neigiama prognostiné verté 87,5 proc., tikslumas 84,1 proc. Aklo spgjimo ir
modelio rezultatai statistiskai reikSmingai skyrési modelio naudai (p <0,001).
Kappa testo verte 0,647, McNemaro testo p reikSme 1,0 (néra statistiskai
reik§mingo skirtumo tarp stebéty reikSmiy ir taikant modeli gauty reikSmiy).
Modelio paplitimas (angl. Prevalence) — 0,345, aptikimo daznis (angl. Detec-
tion rate) — 0,262, aptikimo paplitimas (angl. detecion prevalence) — 0,338;
subalansuotas tikslumas (angl. balanced accuracy) — 0,822. Taip pat apskai-
¢iuojant modelio prognostines savybes ir braizant ROC kreive gautas AUC
0,911 (95 proc. PI 0,864-0,959, p < 0,01). Pateiktas modelis pasizymi puikiu
prognostiniu nasumu pagal AUROC ijvertj, > 0,8. Grafinis sukurto modelio
vaizdas pateiktas 38 paveiksle.
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26 lentelé. Logistinés regresijos modeliu apskai¢iuojamy ir stebéty rezultaty palygi-

nimo klasifikaciné lentelé

Modelio gautas rezultatas

Uminis miokardo

Ne timinis

Stebéta infarktas miokardo infarktas 15 VISO
Miokardo infarktas: yra |38 12 50
Miokardo infarktas: néra |11 84 95

IS VISO 49 96 145

Aklas sp¢jimas: Miokardo infarktas: yra = 34,48 proc.; Miokardo infark-

tas: néra = 65,52 proc.

Modelio rezultatas: Miokardo infarktas: yra = 76,00 proc.; Miokardo in-

farktas: néra = 88,42 proc.

O —
©
o
© |
=3
s
‘3 AUC: 0.911 (0.864-0.959)
©
= I p-reikdme<0.05
N
o
o _
o
| | T T T T
1.0 08 06 0.4 02 00

SpecifiSkumas

38 pav. ROC (Receiver Operating Characteristics) kreivé su 95 proc. pasikliautinuoju
intervalu (95 proc. PI) regresinio modelio vertinimui. P reik§mé < 0,005.
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39 paveiksle pavaizduota priklausomybé tarp modelio ir galutinés klini-
kinés diagnozés. Vadovaudamiesi modeliu, gauname statistiskai reik§minga
(p <0,0001) ir stiprig priklausomybeg tarp M1 diagnostikos naudojant model; ir
galutinés klinikinés diagnozés po pakartotinés perZitiros (¢, = 0,64). Taip pat
turime statistiskai reikSminga priklausomybg tarp prognozuojamo MI ir MI
néra grupéje, kurioje, nustatant galuting kliniking diagnoze¢ po pakartotinés
perzitros nustatytas MI (p = 0,000236), ir statistiSkai reikSminga priklauso-
mybg tarp prognozuojamo MI ir MI néra grupéje, kurioje nustatant galuting
kliniking diagnoze¢ po pakartotinés perziliros nustatytas MI nenustatytas (p =
6,91%10°14).

1 ennonl1) = 60.76, p = 64315, Vigramer = 0.64, Clogy, [0.51, 1.00], 1, = 145

p=236e-04 p=691e-14

100% -
90% -
80%-
70% -

60% -
Modelio rezultatas

B w
- Ml néra

50% -

40% -

30% -

20% -

10% -

0% -
(n=50) (n=95)

Ml MI nléra
Galutiné klinikiné diagnozé

39 pav. Priklausomybé tarp binarinés logistinés regresijos modelio ir galutinés klini-
kinés diagnozés.
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5. REZULTATU APTARIMAS

Uminiy vainikiniy sindromuy, kai ST segmentas nepakiles, diagnostika yra
aktuali visame pasaulyje. Tobuléjant diagnostinéms technologijoms, bandoma
rasti pusiausvyra tarp saugaus UVAS, kai néra STP, diagnozés paneigimo, bet ir
visaver¢io paciento i$tyrimo. Savo darbe apzvelgéme UVAS rizikos vertinimo
skales, streso biozymenij kopepting, vainikiniy arterijy kompiuterinés tomogra-
fijos angiografijos nauda sudétingame pacienty, kuriems jtariamas UVAS, kai
ST segmentas nepakiles, diagnostiniame kelyje. Taip pat sukiiréme matematiniu
modeliu pagrista diagnostinj iranki, kuris turi potencialo buti naudojamas Pri-
émimo-skubios pagalbos skyriuje priimant klinikinius sprendimus.

5.1. Rizikos vertinimo skalés pacientams, besiskundziantiems
krutinés skausmu, Prié¢mimo-skubios pagalbos skyriuje

Pacienty nusiskundimai, juy deriniai, pasakojama anamnez¢ yra labai svar-
bis tiriant ir gydant $iuos pacientus. Tac¢iau miisy tyrimo rezultatai parodé,
kad statistiskai reik§mingos priklausomybés tarp simptomy deriniy ir galu-
tinés klinikinés diagnozés néra. Ty pacienty, kuriems jtariamas UVAS, kai
néra STP, kuriems $i diagnozé pasitvirtino ir kuriems nepasitvirtino, pagrindi-
niai klinikiniai parametrai (SSD, AKS, KMI) statistiskai reik§mingai nesisky-
diagnozuoti UVAS negalima. Rizikos veiksniy vertinimas yra svarbus. Miisy
tyrime tiriamieji tur¢jo vidutiniskai po 2,6 Sirdies ir kraujagysliy ligy rizikos
veiksnio. Statistiskai dazniau Uminis miokardo infarkas, kai ST segmentas
nepakilgs, bidavo diagnozuojamas pacientams, kurie serga pirmine arterine
hipertenzija ir dislipidemija.

Ilgas ir sudétingas pacienty iStyrimas PSPS léme rizikos vertinimo ska-
liy atsiradima. Ir nors atsirade greitieji diagnostikos algoritmai sutrumpino
procesus, bet jie vis dar yra ilgi, nes dazniausiai reikés bent dvieju Sirdies
troponino koncentracijos rezultatu, o neradus alternatyvios skausmo prieza-
sties — ir ilgesnio stebéjimo PSPS. Taigi rizikos skalés gali ne tik pagreitinti
pacienty iStyrima PSPS, bet ir tapti pagalbiniu moksliniais {rodymais parem-
tu jrankiu PSPS dirbantiems gydytojams. Rizikos stratifikavimo skalés gali
pagelbéti ir gydytojams bendraujant tarpusavyje, apibiidinant pacienta, taip
pat buti kelrodziu rusiavimo poste, ankstyvo gydymo metu ir stacionariza-
vimo procesuose. Kai kurios skalés (7IMI, GRACE, HEART) yra validuotos
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ir rekomenduojamos didziyjy kardiologijos draugiju [5, 153] pacientams ne-
pageidaujamu kardiovaskuliniy jvykiu (tarp ju ir MI) prognozavimui. Visgi,
nepaisant didelio $iy skaliy pasirinkimo, klinikingje praktikoje jos néra placiai
naudojamos. Viena priezasciy yra ta, kad skalés buvo sukurtos jau diagnozuo-
ty Gminiy vainikiniy arterijy sindromuy rizikai vertinti (7/MI, GRACE), o ne
pacientams, besiskundziantiems kriitinés skausmu, vertinti PSPS. Kita ver-
tus, HEART rizikos skalé buvo sukurta naudoti PSPS, ir nors parodé geresnes
prognostines savybes negu T/IMI ar GRACE [100, 120, 216-218], ji neprigijo
dél galimo savo subjektyvumo. Subjektyvumo faktorius atsiranda dél to, kad
pacientai ne visada aiskiai iSsako anamnezg ir ne visada kaip reikia dokumen-
tuojami rizikos faktoriai. Identifikuoti mazos rizikos pacientus ir juos iSrasyti
tiesiai i§ PSPS, neatlikus i§samiy intervenciniy Sirdies kraujagysliu tyrimy,
naudinga ir finansiskai, ir buitent gera rizikos vertinimo skalé ir padeda identi-
fikuoti Siuos pacientus [219]. Did¢jant Priémimo-skubios pagalbos skyriaus
pacienty srautams, tapo labai svarbu greitai identifikuoti ir didelés rizikos
UVAS pacientus, kad jiems laiku biity skirtas efektyvus gydymas. Miisy atlik-
to tyrimo medicininiuose dokumentuose tik vienam tiriamajam buvo dokume-
ntuotas GRACE rizikos baly jvertis.

Masy atliktame tyrime vidutinis GRACE rizikos vertinimo skalés jvertis
tirtoje imtyje buvo 87,8 balo ir reikSmingai skyrési tarp ty, kuriems galutine
klinikiné diagnozé UMI pasitvirtino ir kuriems nepasitvirtino (100 ir 77 balai,
p <0,001). GRACE rizikos skalei apskaiciuotas plotas po ROC kreive MACE
ivykiams buvo 0,720 (95 proc. PI1 0,638-0,802). Panasiose studijose gauti re-
zultatai: GRACE plotas po ROC kreive buvo 0,717 [220], 0,830 [118], 0,570
[221], 0,620 [216]. Miisu gautas rezultatas panasus kaip minétose studijose.
GRACE skalés neigiama prognostiné verté buvo 90,74 proc. Taigi musy atlik-
tame tyrime GRACE rizikos skalé¢ parodé geras prognostines savybes atski-
riant mazos rizikos pacientus. Miisy atliktame tyrime vidutinis HEART rizikos
skalés ivertis buvo 4,45 balo. HEART rizikos skalei apskaiciuotas plotas po
ROC kreive buvo 0,831 (95 proc. PI 0,765-0,897). PanasSiose kity autoriy
studijose gauti rezultatai: HEART plotas po ROC kreive buvo 0,816 [222],
0,830[218], 0,753 [217], 0,820 [223]. Taigi literatiiros duomenys yra panasis.
HEART rizikos vertinimo skalé misy tyrime parodé geresnes MACE prog-
nostines savybes. Didé¢jant HEART rizikos balams, daugéjo MACE (tarp ju ir
miokardo infarkty) jvykiy skai¢ius. Taip pat né vienam pacientui, kurio rizika
pagal HEART rizikos skalg buvo maza, nejvyko kuris nors i§ didziyjuy nepa-
geidaujamy kardiovaskuliniy ivykiy (MACE).
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Rizikos skalés yra naudingas irankis Priémimo-skubios pagalbos skyriu-
je, kur greiti sprendimai privalomi, norint uztikrinti optimalu gydyma pa-
cientams. Abi rizikos skalés gerai identifikavo mazos rizikos pacientus. Visgi
reikéty tolesniy studijy, stratifikuojanciy pacientus, kuriy rizika vidutiné. Tai-
gi reikéty tolesniy tyrimuy, kurivose biity analizuojama $iy skaliy ekonominé
nauda ir kastai Lietuvos Priéemimo-skubios pagalbos skyriuose.

5.2. Kopeptino panaudojimo galimybés iminiy vainikiniy
arterijy sindromy, kai ST segmentas nepakilgs, diagnostikoje

Siame darbe sickéme jvertinti kopeptino panaudojimo galimybes iminiy
vainikiniy arterijy sindromy, kai ST segmentas nepakilgs, diagnostikoje. Vi-
dutinis laikas nuo tyrimy uzsakymo iki visy laboratoriniy tyrimy atsakymo
gavimo buvo 1,48 = 0,77 val. Vidutiné kopeptino koncentracija iStyrus buvo
25,28 £ 62,67 pmol/L. 75 tiriamiesiems kopeptino koncentracija atitiko nor-
mos ribas, 71 tiriamajam buvo padidéjusi. Padidéjusi koncentracija buvo vy-
reshiems, turinties gretutiniy ligy ir didesnius rizikos balus pagal GRACE ir
HEARTTizikos skales (15 proc.). Verta paminéti, kad ir kitose studijose, ir miisy
darbe kopeptino koncentracija sergantiems UMI buvo didesné (41,3 pmol/l)
nei tiems, kuriems $i diagnoze nepasitvirtino (13,1 pmol/l). Afzali ir kt. atlik-
tame darbe kopeptino koncentracija sergantiems ir nesergantiems MI skyrési,
atitinkamai 20,83 ir 12,2 pmol/L, p < 0,0001 [224]. Metaanalizéje, kai nagri-
néta daugiau kaip 14 tiikstanciy pacienty, taip pat rastas reikSmingas kopepti-
no koncentracijos skirtumas tarp MI serganciyjy ir neserganciyju, atitinkamai
68,7 + 74,7 ir 14,8 + 19,9 pmol/L (p < 0,001) [225].

Noréjome iSanalizuoti kopeptino prognostines savybes ir deriniy su rizikos
stratifikavimo skalémis prognozuoti MACE ivykius galimybémis. Kopeptino
koncentracijos tyrimas parodé geras prognostines savybes MACE jvykiams
prognozuoti (ROC 0,715), panasis ir kity autoriy duomenys — kopeptino kon-
centracijos ROC reik§mé buvo 0,703 [226]. Derinome kopeptino tyrimg ir
dviejy rizikos skaliy prognostines savybes, radome, jog kopeptino ir HEART
rizikos skalés kombinacijos plotas po ROC kreive buvo statistiskai reikSmin-
gai didesnis negu kombinacijos su GRACE rizikos skale (atitinkamai 0,864 ir
0,764, p <0,001). Taigi kopeptino derinys su rizikos skalémis galéty pagerinti
Siy skaliy prognostines savybes MACE ivykiy atzvilgiu. Tyrimy, kurie kom-
binuoty viena kopeptino koncentracija su Siomis skalémis prognozei daryti,
néra, taciau panasiis tyrimai, kuriuose kombinuojamas ir didelio jautrumo tro-
poninas, parodé geras prognostines savybes Siy ivykiy atzvilgiu [227].
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Norédami tiksliau jvertinti kopeptino diagnostines reikSmes, nubraizéme
aproksimuojancias kreives, Youdeno metodu apskai¢iavome optimalia slenks-
ting reikSme — ji buvo 14,68 pmol/l. Naudojant $ia slenksting reikSme, klini-
kinés diagnozés tikslumas padidéja (Cramerio efekto dydis padidéja nuo 0,27
iki 0,35). Kopeptino plotas po ROC kreive miokardo infarkto, kai ST segme-
ntas nepakiles, diagnozei patvirtinti buvo 0,715 (95 proc. PI 0,626-0803), ir
§io tyrimo nasuma galime apibudinti kaip gera. Visgi troponino ROC buvo
0,895 (95 proc. PI 0,829-0,961), o troponino ir kopeptino kombinacijos
ROC buvo 0,779 (95 proc. PI 0,703-0,855), palyginus $ia kombinacija su
troponino koncentracijos tyrimo tikslumu, statistiskai reik§Smingai tikslumas
buvo didesnis troponino I naudai (p < 0,001). Taigi ir kopeptino / troponino
kombinacija papildomos naudos, diagnozuojant timini miokardo infarkta, kai
ST segmentas nepakilgs, nepridéjo. 2021 metais amerikie¢iy tyréju studijoje
gauti duomenys skyrési, jy tyrimo duomenimis, kombinacija buvo pranasesné
UMI diagnozei (kombinacijos ROC 0,975, $Tnl ROC 0,888, p <0,001) [228].
Visgi miisy darbo rezultatai parod¢, kad neigiama prognostiné troponino verté
buvo 0,94 (0,93-0,95), o kombinacijos — 0,96 (0,95-0,98), taigi $iy dviejy Zy-
meny kombinacija galéty biiti naudinga tikslesniam UVAS atmetimui. Didelé
neigiama prognostiné reik§Smé gauta ir kity tyréjy darbuose [228-232]. Kita
studija nustaté didelg neigiama prognosting Siy dviejy bioZzymeny kombinaci-
jos reik§me ne tik UVAS atmetimui, bet ir kity gyvybei grésmingy ligy (aortos
disekacija, PATE, sunkus sepsis...) atmetimui [230].

Daliai tiriamuyjy buvo rasta padidéjusi kopeptino, bet ne troponino I kon-
centracija. Tiems i$ Sios imties, kuriems buvo diagnozuotas timinis miokardo
infarktas, buvo aptikta bendra tendencija, kad jie atvyko praéjus nedaug laiko
nuo simptomy pasireiskimo pradzios. Todé¢l suskirstéme pacientus pagal laika
nuo simptomu pasireiskimo pradzios. Kopeptino koncentracija miisy tyrime,
kaip ir aprasoma literatliroje, buvo padidéjusi jau ir pirmos grupés (anks-
¢iausiai nuo simptomuy pradzios atvykusiems) tiriamiesiams ir iSlieka tokia
pat visose grupése, o troponino koncentracija laikui bégant didéja. Vidutinis
laikas, praleistas PSPS, buvo 4,40 + 2,44 val. Daugiau kaip 40 proc. pacientuy,
kurie skundési skausmu kritinéje, Priemimo-skubios pagalbos skyriuje pralei-
do daugiau kaip 4 val. Tie, kuriems troponino koncentracijos tyrimas kartoja-
mas dinamikoje, praleido 6,86 + 2,36 val. Kity studiju duomenys panasis ir
pritaria iSvadai, jog kopeptino koncentracijos tyrimas naudingas pacientams,
kurie kreipiasi per trumpa laika nuo simptomy pasireiSkimo pradzios, kol kiti
biozymenys potencialiai yra dar nesureagave [228, 233, 234]. Taigi kopeptino
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koncentracijos tyrimas biity naudingas pacientams, kurie atvyksta per trumpa
laika nuo simptomu pasireiskimo pradzios, ir galéty biti alternatyva troponi-
no koncentracijos tyrimo kartojimui, taip sutrumpéty $iy pacienty iStyrimas
PSPS. Mockel atliktame tyrime tokia ankstyva isleidimo taktika buvo jrodyta
kaip saugi ir turinti mazg didziyju kardiovaskuliniy ivykiy tikimybe [203]. Ki-
toje studijoje kopeptinas, §Tnl ir GRACE skal¢ parodé¢ didele neigiama prog-
nostine verte — 99 proc., ir §is derinys yra siiilomas greitam ir saugiam UVAS
atmetimui [235]. Uzsienio studijose taip pat teigiama, kad §i greita taktika
sumazinty PSPS kastus [236], taciau mes tokios analizés neatlikome.

5.3. Vainikiniy arterijy kompiuterinés tomografijos angiografijos
panaudojimo galimybés Priémimo-skubios pagalbos skyriuje

Ateities uzdavinys yra visas naujoves kuo placiau idiegti klinikinéje prak-
tikoje, sveikatos apsaugos sistemoje turint limituotus isteklius. VA KTA buvo
atlikta 33 (22,7 proc.) mazos rizikos tiriamyjy, 13 motery ir 20. Vyrams dazniau
rasta pakitimy vainikinése kraujagyslése. Vidutinis $iy pacienty amzius buvo
55,5 £ 9,69 mety, pagal GRACE ir HEART rizikos balus §ie pacientai priklau-
s¢ mazai rizikos grupei. Vidutiné $Tnl koncentracija buvo 16,8 + 17,3 ng/l,
kopeptino 5,14 + 7,83 pmol/L. 14 buvo rasti kliniskai nereikSmingi pakitimai,
2 — stenozes daugiau kaip 70 proc. Pastariesiams dé¢l pakitimy buvo atlikta
planiné invaziné vainikiniy arterijy angiografija. Beveik pusei (48,5 proc., n
= 16) mazos rizikos pacienty buvo rasta pakitimy vainikinése arterijose. Ir
nors Sie pakitimai nebuvo reikSmingi, ta¢iau manome, jog VA KTA rezultatai
galéjo buti naudingi tolesnei Siy pacienty gyvensenos korekcijai, edukacijai
apie savo sveikatos biikle ir galimus veiksmus grieztesnei rizikos veiksniy
korekcijai. Kaip ir vieno tyrimo duomenimis, diagnozavus aterosklerozing
Sirdies ir kraujagysliy liga po atlikto VA KTA Priémimo-skubios pagalbos
skyriuje, pacientams dazniau buvo skiriami ir tgsiami statinai [174]. Mes taip
pat panaudojome VA KTA tyrima modeliui kartu su kopeptino koncentracijos
tyrimu, ir gavome didel¢ neigiama prognosting reikSmeg — 96,25 proc. Panasts
ir kity tyréju, kurie kombinuoja troponino tyrima ir VA KTA saugiam UVAS
atmetimui, rezultatai [237]. Tiek trijy dideliy atsitiktiniy im¢iy tyrimy: CT —
STAT [238], ACRIN — PA [177] ir ROMICAT II [239], kur didesné pacienty
imtis, tiek musy atlikto tyrimo duomenimis, VA KTA yra patikimas tyrimas
iminio miokardo infarkto, kai ST segmentas nepakilgs, diagnozés paneigi-
mui, atmetant aterosklerozing Sirdies kraujagysliy liga. Masy stebéjimo lai-
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kotarpiu né vienas tiriamasis, kuriam buvo atlikta VA KTA, nepatyré didziyjy
kardiovaskuliniy {vykiy, panasis ir literatiiroje apraSomuy tyrimy [240], kuriy
stebéjimo laikotarpis buvo ilgesnis — 1 metai, duomenys [241].

5.4. Diagnostinio modelio praktinio pritaikymo galimybés

Pazymétina, kad PSPS dirbantys gydytojai gana tiksliai atmeta UVAS,
kai ST segmentas nepakiles, diagnoze, ta¢iau PSPS nustacius UVAS, jo diag-
nozé stacionare patvirtinta tik 56 proc. atveju. Siame darbe siekiame rasti
objektyvy diagnostini modelj pacientams, kuriems jtariamas UVAS, kai STP
néra. Taikéme binarinés logistinés regresijos metoda, kuris mums leido jver-
tinti parametry svarba nustatant UVAS, kai STP néra. Pasirinktame optima-
liame modelyje yra dviejy biozymeny koncentracijos reikSmés ir tiriamojo
rizikos veiksniai, taigi néra subjektyviy rodikliy. Modelio ROC kreivé 0,911
(95 proc. PI 0,864—0,959). Vadinasi, pateiktas modelis pasizymi puikiu prog-
nostiniu na§umu pagal AUROC jverti. Sis metodas savo tikslumu prilygsta
kitiems diagnostikos metodams ir rizikos vertinimo skaléms ir juos pranoksta
(p <0,01). Musu duomenimis, kol kas literatiiroje néra aprasyta tokiy mode-
liy, kurie panaudoty §iuos du biozymenis UVAS, kai STP néra, diagnostikoje.

5.5. Darbo apribojimai

Dera pripazinti, kad Sis darbas turi keleta apribojimy. Pirmiausia, tyrimas
yra vienacentris, tai reiskia, kad kitame centre dél ivairiy dalyky — tyréju pa-
tirties, logistiniy, techniniy ypatumy — rezultatai gali skirtis nuo ¢ia pateiktu.
Antra, imtis nedidelé, todél kai kurie parametrai, pavyzdziui, 30 dieny mir-
tingumas, dél jy retumo negali biiti gerai jvertinti. Maza VA KTA imtis ir
nevienodi kintamyjy rinkiniai ribojo §io tyrimo rezultaty interpretavima diag-
nostiniuose modeliuose. Pacienty atranka buvo $aliska, nes jtraukéme tik tuos,
kuriems jtariamas UVAS, kai STP néra, o ne visus i$ eilés, kurie skundési krii-
tinés skausmu. [ dél Siy apribojimy kylanc¢ius klausimus gali padéti atsakyti
didesnés apimties daugiacentris tyrimas.

106



6. ISVADOS

. Pacientams, kurie kreipési | Prié¢mimo-skubios pagalbos skyriuy, besiskys-
dami krutinés skausmu, ir kuriems jtariamas Gminis vainikiniy arteriju
sindromas, kai ST segmentas nepakilgs, HEART rizikos skalé parodé ge-
resnes prognostines savybes negu GRACE.

. Kopeptino koncentracijos tyrimas néra specifiSkas iminiam miokardo
infarktui, bet jo koncentracijos nustatymas leisty sutrumpinti Priémimo-
skubios pagalbos skyriuje pacienty praleidziama laika ir saugiai juos iSra-
Syti ambulatoriniam gydymui.

. Pacientams, kuriems, iStyrus juos Priémimo-skubios pagalbos skyriuje ir
priskyrus mazos rizikos grupei, lieka neaiski krutinés skausmo priezastis,
tikslinga atlikti vainikiniy arterijy kompiuterinés tomografijos angiografi-
jos tyrima.

. Sitillomas diagnostinis jrankis pagerinty iminio miokardo infarkto, kai ST
segmentas nepakiles, diagnozés nustatyma ir paneigima Priémimo-skubios
pagalbos skyriuje. Detalesni tyrimai reikalingi §io modelio validavimui ir
pritaikymo Priémimo-skubios pagalbos skyriuje galimybiy analizei.
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7. PRAKTINES REKOMENDACIJOS

. Priémimo-skubios pagalbos skyriuje greitai identifikuoti pacientus, ku-
riems yra maza nepageidaujamy kardiovaskuliniy jvykiy tikimybé ir juos
saugiai iSleisti ambulatoriniam gydymui, galima naudojant HEART rizikos
vertinimo skale.

. Kopeptino konentracijos tyrima naudinga atlikti pacientams, ypac tiems,
kurie kreipési { Priémimo-skubios pagalbos skyriy per pirmasias 3 val. nuo
skausmo kriitinéje pradzios.

. Pacientams, kuriems lieka neaiski kriitinés skausmo priezastis, naudinga
atlikti vainikiniy arterijy kompiuterinés tomografijos angiografija.

. Naujas diagnostinis modelis yra efektyvus tiek iminio miokardo infarkto,
kai ST segmentas nepakiles, diagnozavimui, tiek saugiam diagnozés pa-
neigimui.
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10. PADEKA

Esu dékinga visiems, kurie prisidéjo prie Sio darbo. Visy pirma pacientams,
be kuriy sis darbas biity nejmanomas. Priémimo — skubios pagalbos skyriaus
visai komandai uz sunky, bet prasmingq darbg. Kolegoms ir skubiosios me-
dicinos rezidentams uz geranoriskq pagalbg ir nuosirdy palaikymgq. Visiems
mokslinio darbo tyréjams, uz didelj darbq ir kantrybe.

Esu labai dékinga disertacijos vadovui prof. Pranui Serpyciui uz idéjas,
palaikymg, patarimus doktorantiiros eigoje. Labai aciii uz paskatinimus sun-
kesniais etapais bei visada geranoriskq ir Siltq bendravimg.

Esu dékinga prof. Aleksandrui Lauceviciui uz vertingus patarimus moksli-
néje srityje ir pagalbg ruosiant disertacijq.

Dékoju matematikui Eugenijui Jasiunui uz didelj indelj atliekant statistine
analize.

Uz pagalbg atliekant ir organizuojant tyrimq noriu padékoti ambulatori-
nés kardiologijos konsultacijy skyriui ir jo vedéjai doc. Jiratei Barysienei,
radiologui Dr. Mindaugui Mataciunui ir registratorei Marytei Dubinskienei.

Mano nuosirdi padéka sios disertacijos recenzentéms: prof. Sigitai Gla-
veckaitei, doc. Jolitai Badarienei ir doc. levai Jovaisienei uz pastabas ir pa-
tarimus tobulinant $j darbq. Esu dékinga prof. Jelenai Celutkienei uz visus
patarimus mokslinéje srityje, kurie taip pat praturtino ir Siq disertacijg.

Didziausia padéka mano Seimai ir draugams, kurie buvo Salia, drgsino ne-
nuleisti ranky ir padéjo sunkiais momentais bei dZiaugési drauge pasiekimais.
Dékoju Beatricei uz idéjas, optimizmq bei nenuilstanciq motyvacijg tobuléti.
Dékoju savo broliui Artirui uz draugyste ir palaikymq. Savo vyrui Vytautui uz
visq pagalbq, palaikymgq ir meile. Begalo dékinga savo mamai Nijolei uz man
suteiktq stiprios ir empatiskos moters pavyzdj, uz palaikymgq ir padrgsinimq.
Be galo dékinga visiems uz meile ir kantrybe Siuo laikotarpiu!
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