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SANTRAUKA

COVID-19 pacienty hiperglikemija lemia didesnj mirStamuma, dirbtinés ventiliacijos poveikj ir
ilgesn¢ hospitalizacija (5,6). Truksta duomeny, kaip Sias zinias pritaikyti klinikinéje praktikoje ir ypac
intensyvios terapijos skyriuje. Darbo tikslas: jvertinti COVID-19 liga sirgusiy ir reanimacijos — intensyvios
terapijos skyriuose gydyty pacienty hospitalizacijos metu atlikto kraujo plazmos gliukozés koncentracijos
tyrimo prognosting verte. Metodai: retrospektyviai nagrinéti COVID-19 sirgusiy pacienty, 2020-03-01 —
2021-04-01 laikotarpiu gydyty Vilniaus universiteto ligoninés ,,Santaros Kliniky*“ reanimacijos — intensyvios
terapijos skyriuose, duomenys. Tirta atvykimo | ligoning ir atvykimo | intensyvios terapijos skyriy gliukozés
koncentracija, pacientai iSskirstyti j normoglikemijos, saikingos ir ryskios hiperglikemijos grupes. Atskirti
cukriniu diabetu sergantys pacientai. Rezultatai: tyrimo imtj sudaré 247 pacientai, i$ jy 63,16 proc. — vyrai.
Tiriamyjy amziaus vidurkis buvo 61,21£13,27 mety. 79 (32 proc.) i$ jy anksciau diagnozuotas cukrinis
diabetas. Neserganciy cukriniu diabetu pacienty glikemija statistiSkai patikimai skyrési tarp glikemijos
grupiy vertinant mirStamuma (p<0,001), hospitalizacijos intensyvios terapijos skyriuje trukme (p=0,032),
ISARIC 4C (p=0,027), SAPS (p<0,01), SOFA (p<0,01) skaliy jver¢ius, PaO2/FiO; santykj (p<0,01),
dirbtinés plauciy ventiliacijos (p<0,001), vazopresoriy poreikj (p=0,001). Cukriniu diabetu serganciy
pacienty grupéje tokios sgsajos stebétos tik vertinant hospitalizacijos intensyvios terapijos skyriuje trukme
(p=0,032), PaO,/FiO2 santykij (p=0,024) ir didelés tekmés deguonies terapijos poreikj (p=0,02). Nustatyta,
kad j prognostines skales jtraukus klausima ,,Ar paciento atvykimo glikemija aukstesné nei 10mmol/1?%, jy
tikslumas didéja apie 3 proc., atkiirimas 9 proc. ISvados: Atvykimo ] ligoning ir atvykimo j reanimacijos —
intensyvios terapijos skyriy glikemija patikimai siejasi su iSeitimis neserganciy cukriniu diabetu pacienty
grupéje. Klausimo ,,Ar paciento glikemija yra aukstesné nei 10mmol/1?* jtraukimas j prognostines skales

didina jy tiksluma.
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ABSTRACT

Hyperglycemia in COVID-19 patients leads to higher mortality, need for artificial lung ventilation
and longer hospitalization (5,6). Knowledge on how to apply this in clinical practice and especially in the
intensive care unit is lacking. Aim: to evaluate the prognostic value of the blood plasma glucose
concentration test performed during the hospitalization in intensive care unit COVID-19 patients. Methods:
retrospective data analysis of COVID-19 patients treated in the Intensive care units of Vilnius University
Hospital "Santaros Klinikos" between 03/01/2020 - 04/01/2021. Glucose concentration on arrival at the
hospital and on arrival at the intensive care unit was analysed, patients were divided into normoglycemic,

moderate and severe hyperglycemic groups. Diabetic patients were analysed separately. Results: the sample
2



consisted of 247 patients, 63.16% were men. The average age of the subjects was 61.21+13.27 years. 79
(32%) of them had previously diagnosed diabetes. In non-diabetic patients, there were statistically
significant differences between glycemic groups in terms of mortality (p<0.001), duration of stay at the
intensive care unit (p=0.032), ISARIC 4C (p=0.027), SAPS (p<0.01), SOFA (p<0.01) scales, PaO2/FiO-
ratio (p<0.01), need for artificial lung ventilation (p<0.001), and vasopressors (p=0.001). In patients with
diabetes, such associations were observed only when assessing the duration of hospitalization in the
intensive care unit (p=0.032), PaO»/FiO ratio (p=0.024) and the need for high-flow oxygen therapy
(p=0.02). It was found that if the prognostic scales include the question "Is the patient's arrival glycemia
higher than 10 mmol/1?", their accuracy increases by about 3%, recall by 9%. Conclusions: Glycemia on
hospital and intensive care unit admission is reliably associated with outcomes in non-diabetic patients.
Adding the question "Is the patient's glycemia higher than 10mmol/l?" to prognostic scales increases their

accuracy.
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SANTRUMPOS

AKFI2 — angiotenzing konvertuojantis fermentas 2

CD - cukrinis diabetas

DPV — dirbtiné plauciy ventiliacija

EKMO - ekstrakorporiné membraniné oksigenacija

HD — hemodializé

HF — didelés tékmés deguonies terapija

LIL — 1étin¢é inksty liga,

NIV — neinvaziné plauciy ventiliacija

PAH — pirminé¢ arteriné hipertenzija

Pa0,/FiO; — arterinio kraujo parcialinio deguonies slégio (PaQO>) ir jkvepiamo oro deguonies
koncentracijos (Fi02) santykis

PIT — pakaitiné inksty terapija

RITS - reanimacijos — intensyvios terapijos skyrius

VVHF/VVHDF - veno-veniné hemofiltracija’hemodiafiltracija



IVADAS

2020 metais pasaulj sukrété didziulio masto tragedija, kurig sukélé naujas SARS-CoV-2 virusas.
Pasaulinés Sveikatos Organizacijos duomenimis nuo 2019 m. gruodZio ménesio visame pasaulyje
uzregistruota daugiau nei 760 milijony ligos atvejy ir 6,9 milijono mir¢iy, nors manoma, kad tikrasis
skaicius yra dar didesnis (1). Dél didelio sunkia COVID-19 infekcija serganciy pacienty skaiciaus, sveikatos
apsaugos sistema susidiiré su medicinos priemoniy, lovy ir personalo triikumu (2, 3). ISryskéjo biitinybé
rinkti, analizuoti ir dalintis informacija, siekiant atrasti efektyvius pandemijos valdymo bei ligos
diagnostikos, gydymo ir prognostikos metodus.

Nors COVID-19 liga gali paveikti bet kurj asmenj, rizika susirgti sunkia ligos forma bei mirti skiriasi
priklausomai nuo paciento amziaus ir gretutiniy ligy. Ligy kontrolés ir prevencijos centro duomenimis,
svarbiausi COVID-19 rizikos faktoriai yra vyresnis amzius, priklausymas rasinei ar etninei mazumai bei
gretutinés ligos, tokios kaip astma, onkologinés ligos, létinés inksty, kvépavimo sistemos, kepeny, Sirdies ir
kraujagysliy sistemos, cerebrovaskulinés, psichikos ligos, demencija, cistiné fibroz¢, néStumas,
imunodeficitas, tuberkulioze, rikymas, nutukimas, mazas fizinis aktyvumas bei cukrinis diabetas (CD) (4).
COVID-19 ligos ir CD bendras poveikis ligos eigai buvo pavadintas ,,dviejy pasaulinio masto pandemijy
susidiirimu®, pastebéjus, kad 40 proc. d¢l COVID-19 ligos hospitalizuoty pacienty sirgo CD ar jiems buvo
patvirtinta hiperglikemija, o tokiy pacienty mirStamumas nuo COVID-19 ligos buvo keturis kartus didesnis
(5,6). Yra duomeny, kad nekontroliuojama COVID-19 liga serganciy pacienty hiperglikemija lemia didesnj
mirStamuma, ilgesne¢ hospitalizacijos trukme bei didesnj dirbtinés plauciy ventiliacijos (DPV) poreikj (5).

Nors CD ir hiperglikemijos jtaka blogai COVID-19 pacienty prognozei yra aiskiai jrodyta, vis dar
triksta duomeny, kaip $ias zinias pritaikyti klinikinéje praktikoje ir ypa¢ reanimacijos — intensyvios terapijos

skyriuje (RITS).

DARBO TIKSLAS
Sio darbo tikslas buvo jvertinti COVID-19 liga sirgusiy ir RITS gydyty pacienty hospitalizacijos

metu atlikto kraujo plazmos gliukozés koncentracijos tyrimo prognosting verte.

UZDAVINIAI

1. Ivertinti pradinés hospitalizacijos ir hospitalizacijos | RITS metu atlikto kraujo plazmos
gliukozés koncentracijos tyrimo sgsajas su COVID-19 serganciy pacienty mirStamumu, gydymo
RITS ir gydymo ligoninéje trukme, kvépavimo funkcijos nepakankamumo gydymo poreikiu,
biidu (deguonies terapijos, didelés tékmeés deguonies terapijos (HF), neinvazinés plauciy
ventiliacijos (NIV), dirbtinés plauciy ventiliacijos (DPV) ir ekstrakorporinés membraninés
oksigenacijos (EKMO) poreikis), trukme, vazopresoriy skyrimo, pakaitinés inksty terapijos (PIT)
poreikiu bei ligos sunkumo ir mirStamumo prognozés skalémis — APACHE II (angl. Acute

Physiology and Chronic Health Evaluation II), ISARIC 4C (angl. International Severe Acute



Respiratory and Emerging Infections Consortium Coronavirus Clinical Characterisation

Consortium Mortality Score), SAPS 11 ( angl. Simplified Acute Physiology Score II) , SOFA

(angl. Sequential Organ Failure Assessment Score).

2. Nustatyti, kaip jtraukus glikemijg i ligos sunkumo ir mirStamumo prognozés skales, didéja jy

tikslumas.

TIRIAMIEJI IR METODAI
I tyrima buvo jtraukti visi COVID-19 sirgg pacientai, kurie 2020-03-01 — 2021-04-01 laikotarpiu

buvo gydyti Vilniaus universiteto ligoninés ,,Santaros Kliniky* reanimacijos — intensyvios terapijos

skyriuose (RITS). 1 lenteléje nurodyti pacienty duomenys, kurie buvo naudoti Siame tyrime.

1 lentelé. Tiriamyjy duomenys, naudoti Siame tyrime

Nr | Rodikliy grupé Rodiklis
1 Demografiniai AmZius, lytis
rodikliai
2 Gydymo trukmés e Hospitalizacijos data
rodikliai e Hospitalizacijos trukmé RITS
e Bendra hospitalizacijos trukmé
3 Gydymo iSeitys e MirStamumas RITS
e MirStamumas ligoninéje
4 | Glikemijos rodikliai | ¢ Kraujo gliukozés tyrimas pradinés hospitalizacijos metu (atliktas per
pirmas dvi valandas nuo patekimo j ligoning)
e Kraujo gliukozeés tyrimas hospitalizacijos | RITS metu (atliktas per
pirmas dvi gydymo RITS valandas)
5 | Kvépavimo funkcijos | ¢ Deguonies terapijos poreikis ir trukmé
rodikliai e HF poreikis ir trukmé
e NIV poreikis ir trukmé
e DPV poreikis ir trukmé
e EKMO poreikis ir trukmée
e Pa0,/FiO,
6 Kraujotakos e Vazopresoriy poreikis
funkcijos rodikliai
7 Pakaitinés inksty e HD poreikis ir bendra procediiry trukmé
terapijos poreikis e VVHF/VVHDF poreikis ir bendra procediiry trukmé
8 Ligos sunkumo ir e APACHE II skalés jvertis
mir§tamumo e ISARIC 4C skalés jvertis
prognozes skalés e SAPS II skalés jvertis
e SOFA skalés jvertis
10 | Gretutinés ligos e Pirminé arteriné hipertenzija
e Cukrinis diabetas
e Nutukimas
e Onkologiné liga,
e Imunosupresija
e Létiné Sirdies liga
e Létiné plauciy liga
e Létiné kepeny liga
e Létiné neurologiné liga




e Sisteminé jungiamojo audinio liga
e Létin¢ inksty liga (kai glomeruly filtracijos greitis<60ml/min)
HF — didelés tekmés deguonies terapija, NIV — neinvaziné plauciy ventiliacija, DPV — dirbtiné

plauciy ventiliacija, EKMO - ekstrakorporiné membraniné oksigenacija, PaO2/FiO; — arterinio kraujo
parcialinio deguonies slégio (PaO.) ir jkvepiamo oro deguonies koncentracijos (FiO2) santykis, HD —

hemodializé, VVHF/VVHDF — veno-veniné hemofiltracijos/ hemodiafiltracija.

Pacientai buvo suskirstyti j 2 grupes — sergantys CD ir nesergantys CD. Jy atvykimo i ligoning ir
hospitalizacijos i RITS metu atlikti gliukozés koncentracijos kraujo plazmoje tyrimai pagal jy vertes
suskirstyti j 3 grupes: normoglikemijos (glikemija < 5,55 mmol/l), saikingos hiperglikemijos (glikemija
5,56-9,99 mmol/l) ir ryskios hiperglikemijos (glikemija >10mmol/l). Skirstant pacientus i grupes, glikemijos
ribos pasirinktos taip: 5,55mmol/l riba pasirinkta kaip virSutin¢ glikemijos normos riba, o 10mmol/l
pasirinkta kaip ryskios hiperglikemijos riba, nes pagal Amerikos Diabeto Asociacijos gaires, kritiniy bukliy
pacienty glikemija turéty buti palaikoma Zemiau Sios ribos (7). Sudarytos 6 pacienty grupés:

e (D normoglikemijos grupé — ligonis serga CD, gliukozés koncentracija plazmoje < 5.55 mmol/l

e (D saikingos hiperglikemijos grupé¢ - ligonis serga CD, gliukozés koncentracija plazmoje 5,56-9,99
mmol/l

e (D ryskios hiperglikemijos grupé - ligonis serga CD, gliukozés koncentracija plazmoje >10mmol/l

e ne CD normoglikemijos grupé — ligonis neserga CD, gliukozés koncentracija plazmoje < 5.55
mmol/l

¢ ne CD saikingos hiperglikemijos grup¢ - ligonis neserga CD, gliukozés koncentracija plazmoje 5,56-
9,99 mmol/l

e ne CD ryskios hiperglikemijos grupé¢ - ligonis neserga CD, gliukozés koncentracija plazmoje

>10mmol/l

STATISTINE ANALIZE

Statistiné analiz¢ atlikta naudojantis R programa, 4.2.1 versija. Kategoriniy kintamyjy duomenys
pateikti dazniais (procentais), tolydziyjy — medianomis + interkvartiliais arba vidurkis + standartinis
nuokrypis. Normalumas tikrintas Shapiro — Wilk kriterijumi, dispersijos lygintos naudojant Levene testa.

Pearsono chi-kvadrato testas naudotas jvertinti, ar egzistuoja statistiSkai reikSmingy skirtumy tarp
glikemijos grupiy ir pasirinkty binariniy kintamyjy. Kruskal-Wallis testas naudotas jvertinti, ar egzistuoja
statistiSkai reikSmingy skirtumy tarp glikemijos grupiy ir pasirinkty testiniy kintamyjy. Visi testai buvo
atlikti su nustatytu reikSmingumo lygiu a = 0.05.

Logistinés regresijos modeliai buvo kurti naudojant ,,caret” paketa. Modeliai buvo mokomi taikant 5-
kartos kryzmine validacijg (angl. 5-fold cross-validation) technika. Galutinis modeliy jvertinimas buvo

atliktas naudojant visg duomeny imtj. Nors, tai kelia persimokymo (angl. overfitting) rizika, taciau dél



duomeny trikumo ir jy didelio kintamumo, jie nebuvo atskirti } mokymo, testavimo ir validavimo grupes.
Vertinimui buvo naudojami tikslumo (angl. accuracy), preciziskumo (angl. precision) ir atkiirimo (angl.
recall) kriterijai. Wald testas naudotas jvertinti ar modeliy parametrai statistiSkai reikSmingai skiriasi nuo 0
ir yra naudingi.

Grafikai kurti naudojant ‘ggstatsplot’ paketa (8).

ETIKOS LEIDIMAS

Biomedicininio tyrimo leidimo numeris 2020-6-1233-718.

REZULTATAI

1 dalis. Tiriamyjy duomenys

I8 viso 2020-03-01 — 2021-04-01 laikotarpiu VULSK RITS skyriuose buvo gydyti 249 COVID-19
liga sergantys pacientai. Tyrimo imtj sudaré 247 pacientai (2 buvo atmesti dé¢l duomeny trilkumo): 156
(63,16 proc.) vyrai ir 91 (36,84 proc.) moteris. Tiriamyjy amziaus vidurkis buvo 61,21£13,27 mety. CD
serganciy ir neserganciy pacienty grupése amziaus vidurkis reikSmingai nesiskyre (61,32+13,48 vs

60,96+12,87, p=0,08428). Pacienty pasiskirstymas pagal amziaus grupes pateikiamas 1 paveiksle.
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1 paveikslas. Tiriamyjy pasiskirstymas pagal amZiaus grupes.

216 asmeny (87,45 proc.) i RITS pateko del COVID-19 ligos ir jos komplikacijy, 31 pacientas RITS
gydytas dél kitos ligos, o COVID-19 buvo gretutiné diagnoze. IS jy 11 j RITS pateko dél kraujagysliy ligy, 4
dél onkologinés ligos, 5 dél kitos nei COVID-19 infekcinés ligos, 3 dél traumos ir 8 dél kity priezaséiy.

Bent viena gretutine liga sirgo 218 (88,26 proc.) pacienty. Dazniausios lydinc¢ios ligos tiriamyjy tarpe
buvo pirminé arterin¢ hipertenzija (187 lig., 75,7 1proc.) ir 1étin¢ Sirdies liga (115 lig., 46,56 proc.). 79 (32

proc.) pacientai sirgo cukriniu diabetu. Gretutiniy ligy daznis tiriamyjy imtyje pateiktas 2 paveiksle.
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2 paveikslas. Gretutiniy ligy daznis tiriamyjy imtyje.
LIL — 1étin¢ inksty liga, PAH — pirmin¢ arteriné hipertenzija

Visy pacienty atvykimo j ligoning gliukozés vidurkis buvo 9,2+5,33 mmol/l, o atvykimo j RITS 9,66
+4,95 mmol/l. CD serganciy pacienty tiek atvykimo j ligoning, tiek atvykimo j RITS glikemija buvo Zzenkliai
aukstesné nei neserganciy CD (atitinkamai 12,83+7,64mmol/l ir 12,914£6,92mmol/l vs 7,492, 3 Immol/l ir
8,1342,53mmol/l, p<0,0001).

Tik 4 (5,06 proc.) CD sergantiems pacientams hospitalizacijos metu buvo nustatyta normoglikemija,
44 pacientams (55,7 proc.) gliukozés koncentracija plazmoje virSijo 10 mmol/l. CD neserganciy pacienty
tarpe 25 pacientams (14,88 proc.) atvykimo metu buvo nustatyta normali, o 30 (17,86 proc.) didesné nei 10
mmol/l gliukozés koncentracija. Visgi net 143 pacientams, (85,12 proc.) nesergantiems CD, hospitalizacijos
metu buvo nustatyta hiperglikemija.

Visy pacienty pasiskirstymas pagal atvykimo j ligoning ir atvykimo j RITS gliukozés koncentracijos

kraujo plazmoje duomenis pavaizduotas paveiksle 3.

13.10%
Atvykimo be CD 72.02%
14.88%
, 55.70%
Atvykimo CD 39.24%
5.06%
17.86%
RITS be CD 67.26%
14.88%
56.96%
RITS CD 35.44%
7.59%
0% 20% 40% 60% 80%
Pacienty skaicius, proc.
>10mmol/| 5.56-9.99 mmol/I <5.55 mmol/I

3 paveikslas. Visy pacienty pasiskirstymas pagal atvykimo i ligoning ir atvykimo j RITS gliukozés

koncentracijos kraujo plazmoje duomenis.



2 dalis. Glikemija ir mirStamumas

Vertinant pacienty mir§tamumg RITS ir ligoningje, dideliy skirtumy nenustatyta, nes dauguma
ligoniy miré gydymo RITS metu, todé¢l tyrime buvo nagrinétas tik pacienty mirStamumas RITS.

Pacienty, neserganciy CD, mirStamumas reikSmingai skyrési tiek tarp atvykimo j ligonine (p<0,001),
tiek tarp atvykimo j RITS (p=0,001) glikemijos grupiy. Pastebétas ypac didelis mirStamumas pacienty,
neserganc¢iy CD, kuriy glikemija vir§ijo 10 mmol/l. Jis sieké 73,33 proc. atvykimo j RITS ir 81,82 proc.
atvykimo j ligoning glikemijos grupéje.

CD serganciy pacienty grupéje, prieSingai, maziausias mirStamumas stebétas ty pacienty, kuriy
glikemija vir§ijo 10mmol/l. Sioje grupéje statistiskai patikimo mir§tamumo skirtumo tarp glikemijos grupiy
nebuvo stebéta.

Pacienty mirStamumas RITS pagal glikemijos grupes pavaizduotas paveiksle 4.

Mirstamumas: Atvykimo gliukoze Mirstamumas: RITS gliukoze
ne CD cD ne CD CcD
Pooon(2)=12.46,p <0001 y....(2)=0.30,p =0.86 Cowen(2) = 1235, p=0.001 32, 0n(2)=4.52,p =0.10
100%- 100% -
90% - 90% -
(20%]
80%- | [40% 7% 39% 80% - 36%
R i o Mirstamumas
60% - 82% 60% - D mire
50% - 50% - I:l isgyveno
40%- 40% -
(71%)
30%- | [60%] || L63% 61% 30% - B84% -
50%
. 27%
10% - 10%-
0% - % -
(n=25) (n=121) (n=22) (n=4) (n=31) (n=44) (n=25) (n=113) (n=30) (n=8) (n=28) (n=45)
=555 556-898 =10 =555 556-9.98 =10 =555 556-3.99 =10 =555 556-0.99 =10  mmoll

4 paveikslas. Pacienty mirStamumas RITS pagal glikemijos grupes.

Pagal gautus duomenis buvo sukurtas logistinés regresijos modelis tarp mir§tamumo bei atvykimo i
ligonine glikemijos neserganciy CD pacienty tarpe. Ribiné glikemijos reikSmé, nurodanti 50 proc.

mirStamumo rizikg buvo 8,65mmol/l. Logistinés regresijos modelis pavaizduotas paveiksle 5.
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5 paveikslas. Logistinés regresijos modelis tarp mirStamumo bei atvykimo j ligonine¢ glikemijos
neserganc¢iy CD pacienty tarpe. Juoda linija - ribiné glikemijos reikSmé, nurodanti 50 proc. mir§tamumo

rizika.

3 dalis. Glikemija ir hospitalizacijos trukmé

Didesné hospitalizacijos i RITS glikemija siejosi su ilgesne gydymo RITS trukme. Tiek CD
serganciy, tiek neserganciy pacienty hospitalizacijos RITS trukmé skyrési tarp atvykimo j RITS glikemijos
grupiy (p=0,032). Taip pat hospitalizacijos RITS trukmé skyrési tarp atvykimo glikemijos grupiy
neserganciy CD pacienty grupéje (p=0,037). Hospitalizacijos RITS trukmé pagal glikemijos grupes pateikta
paveiksle 6.

PrieSingai nei su gydymo RITS trukme, glikemija neturéjo statistiSkai patikimy sgsajy su gydymo

ligoningje trukme nei vienoje tiriamyjy grupéje. Gydymo ligoningje trukmé pagal glikemijos grupes pateikta

paveiksle 7.
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6 paveikslas. Hospitalizacijos RITS trukmé pagal glikemijos grupes.
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7 paveikslas. Gydymo ligoninéje trukmé pagal glikemijos grupes.

4 dalis. Glikemija ir ligos sunkumo bei mir§tamumo prognozés skalés
Misy tiriamoje imtyje nebuvo nustatyta statistiSkai patikimy APACHE II jvercio skirtumy tarp
glikemijos grupiy nei vienoje tiriamyjy grup¢je. APACHE II jvertis pagal glikemijos grupes pavaizduotas

paveiksle 8.
(5} I SR — ] .o L]
‘ga & p=0.2
£ —
§f —L 1 1+—— -
—ED . p=047
- — — .
(&} _,I I !7 . e LI -
25 — T p-00r
xé 4| I l— )
=]
8 —
— ene

balai
E3 =10 EJ 5.56-9.99 E3 =5.55 mmoll

8 paveikslas. APACHE II jvertis pagal glikemijos grupes.

Nagrinéjant ISARIC 4C skalés ir glikemijos sasajas, statistiSkai patikimi skalés jver¢iy skirtumai tarp
atvykimo j ligoning (p=0,045) ir atvykimo j RITS (p=0,027) glikemijos grupiy nustatyti neserganciy CD
pacienty grupéje. CD pacienty grupéje statistiSkai reikSmingy skirtumy nestebéta. ISARIC 4C jvertis pagal

glikemijos grupes pavaizduotas paveiksle 9.
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9 paveikslas. ISARIC 4C jvertis pagal glikemijos grupes.

Panasus désningumas stebétas nagrinéjant SAPS skalés jvercio ir glikemijos sasajas. CD neserganciy
pacienty imtyje SAPS skalés jvertis reikSmingai skyrési tarp atvykimo (p<0,01) ir atvykimo i RITS (p<0,01)
glikemijos grupiy. CD serganciy pacienty grupéje tokie skirtumai nestebéti. SAPS jvertis pagal glikemijos
grupes pateiktas paveiksle 10.
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10 paveikslas. SAPS jvertis pagal glikemijos grupes.
Kaip ir SAPS skalés, SOFA skalés jvertis statistiskai patikimai skyrési tarp atvykimo (p<0,01) ir

atvykimo j RITS (p<0,01) glikemijos grupiy tik CD neserganciy pacienty tarpe. SOFA skalés jvertis pagal
glikemijos grupes pateiktas paveiksle 11.
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11 paveikslas. SOFA skalés jvertis pagal glikemijos grupes.

5 dalis. Glikemija ir kvépavimo funkcija

Vertinant kvépavimo funkcijos ir glikemijos sasajas nustatyta, jog PaO2/Fi02 santykis statistiSkai
patikimai skyrési tarp atvykimo j RITS gliukozés koncentracijos grupiy ir CD serganciy (p=0,024), ir
neserganciy (p<0,001) pacienty grupése. Tuo tarpu vertinant atvykimo j ligonine glikemija patikimi
Pa02/Fi02 santykio skirtumai tarp grupiy nustatyti tik CD neserganciy pacienty imtyje (p=0,0052).
Pa02/Fi02 santykis pagal glikemijos grupes pavaizduotas paveiksle 12.
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12 paveikslas. PaO2/FiO2 santykis pagal glikemijos grupes.

6 dalis. Glikemija ir kvépavimo funkcijos nepakankamumo gydymo biidai

DPV poreikis buvo $iek tiek didesnis CD neserganciy pacienty grupéje lyginant su CD pacientais
(49,40 proc. vs 43,04 proc.). Vertinant tiek atvykimo j ligoning, tiek atvykimo j RITS glikemija, i$siskyré
neserganciy CD pacienty ryskios hiperglikemijos grupé, kur DPV poreikis virsijo 80 proc. Pacienty,
neserganciy CD, imtyje DPV poreikis statistiSkai patikimai skyreési tarp atvykimo (p<0,001) ir atvykimo |
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RITS (p=0,001) glikemijos grupiy. CD serganciy pacienty imtyje statistiSkai patikimy skirtumy tarp grupiy
nestebéta. Nagrinéjant DPV trukme, patikimy skirtumy taip pat nebuvo rasta. DPV poreikis pagal glikemijos
grupes pavaizduotas paveiksle 13.

DPV poreikis: Atvykimo gliukoze DPV poreikis: RITS gliukoze
ne CD CD ne CD CD
KRoarcon(2)=10.29, p <0.001 Ypearson(2) = 1.62, p = 0.56 Xpearson(2) = 11.70. p = 0.001 Koearsan(2)=0.94, p = 0.61
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13 paveikslas. DPV poreikis pagal glikemijos grupes.

Lyginant CD serganciy ir neserganciy pacienty grupes, HF poreikis buvo panasus (CD grupé¢je
59,49proc., neserganciy CD 57,74 proc.). I$siskyré atvykimo j ligoning ir atvykimo j RITS glikemijos sasajy
su HF poreikiu reik§mé. HF poreikio skirtumai tarp atvykimo j RITS glikemijos grupiy buvo statistiskai
patikimi ir CD serganciy (p=0,02), ir neserganciy (p=0,02) pacienty imtyse. Tarp atvykimo j ligoning¢
glikemijos grupiy HF poreikio statistiSkai patikimy skirtumy nestebéta. Nagrinéjant HF trukme, patikimy
skirtumy taip pat nebuvo rasta. HF poreikis pagal glikemijos grupes pavaizduotas paveiksle 14.

HF poreikis: Atvykimo gliukoze HF poreikis: RITS gliukoze

ne CD CD ne CD CD
Poen(2) =3.16. p=0.11 Coovenr2)=4.15,p=0.13 Poroneen(2) = 8.58.p = 0.02 Conranr(2)=8.13,p =002
100% - 100%-
0% - o 0% -
32%

80% - 80% -
70% 709 60% =

o - b % - 0,

68% HF

i 60% taikyta
50% - 50% - netaikyta
40% - 40% -
309 0 i

% = %% -
209 -48% s v -50%
20% - o 04 - -y

' 32% 32% ’
10% - 10%-

0%- 0%
(n=25) (n=121) (n=22) (n=4) (h=31) (n=44) (n=25) (n=113) (n=30) (n=6) (n=28) (n=45)
=555 556-8.99 =10 =555 556-9.99 =10 =555 556-9.98 =10 =555 556-0.09 =10 mmoli

14 paveikslas. HF poreikis pagal glikemijos grupes.
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NIV poreikis buvo dvigubai didesnis CD serganciy nei neserganciy pacienty grupéje (8,86 proc. vs

4,76 proc.). Dél mazo pacienty skaiciaus, statistiné analizé buvo netikslinga.

7 dalis. Glikemija ir kraujotakos palaikymo budai

Vazopresoriy poreikis buvo didesnis neserganciy CD pacienty grupéje lyginant su CD serganciais
pacientais (50,00 vs 41,77 proc.). Sioje grupéje buvo nustatyti statistidkai reikimingi vazopresoriy poreikio
skirtumai tarp atvykimo j ligoning (p=0,001) ir atvykimo j RITS (p<0,001) glikemijos grupiy. CD serganciy
pacienty grupéje statistiskai reikSmingy skirtumy nestebéta. Vazopresoriy poreikis pagal glikemijos grupes

pavaizduotas paveiksle 15.

Vazopresoriu poreikis: Atvykimo gliukoze Vazopresoriu poreikis: RITS gliukoze
ne CD CD ne CD CD
Va2V =11.27,p=0.001  ¥3.....(2)=027,p=088 Vreweon(2)=13.54.p <0.001  ¥E.0n(2)=0.19,p=0.91
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15 paveikslas. Vazopresoriy poreikis pagal glikemijos grupes.

Misy tiriamyjy grupéje 19 (7,69 proc.) pacienty buvo taikyta EKMO. EKMO taikymo trukmés
mediana buvo 15 dieny. Dazniau EKMO taikyta CD neserganciy pacienty grupéje (8,93 vs 5,06 proc.).
Pastebéta, jog CD serganciy pacienty normoglikemijos grupéje nei vienam pacientui EKMO nebuvo taikyta,
o didziausias EKMO poreikis buvo CD neserganciy pacienty ryskios hiperglikemijos grupéje. Nuo EKMO
i§ viso buvo atjungti 7 (36,84 proc.) pacienty. Didesné dalis pacienty buvo atjungti nuo EKMO CD
serganciy pacienty grupéje (75,00 vs 26,67 proc.). EKMO poreikis statistiSkai patikimai skyrési tarp
atvykimo j ligoning glikemijos grupiy CD neserganciy pacienty imtyje (p=0,03). EKMO poreikis pagal
glikemijos grupes pateiktas 16 paveiksle.

15



EKMO poreikis: Atvykimo gliukoze EKMO poreikis: RITS gliukoze

ne CD CD ne CD cD

el e Yoownor(2) =230, p =0.32 Hesaser2) = 4.54,p =017 Fraron2) = 0.6, p = 0.71
80%- 80%-
ol o EKMO
oo 60%- H e
:/ - o8% j;i ] ]| 0% || (e s
30%- 30%-
e 20%-
10%- 10%-
0%- e

(n=25) (n=121) (n=22) (n=4) (n=31) (n=44) (n=25) (n=113) (n=30) (n=6) (n=28) (n=45)
=555 556999 =10 =555 556-099 =10 =555 556-999 =10 =555 556-9.99 =10 mmoll

16 paveikslas. EKMO poreikis pagal glikemijos grupes.

8 dalis. Glikemija ir pakaitiné inksty terapija
Pakaitiné inksty terapija (PIT) buvo taikyta 84 (34,01 proc.) pacientams. Didesnis PIT poreikis
stebétas CD neserganciy pacienty grupéje (36,90 vs 27,85 proc.). Sgsajos tarp glikemijos ir PIT poreikio bei

trukmés nebuvo rasta. PIT poreikis ir trukmé pagal glikemijos grupes pavaizduoti paveiksluose 17 ir 18.

PIT: Atvykimo gliukoze PIT: RITS gliukoze
ne CD CD ne CD CD
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17 paveikslas. PIT poreikis pagal glikemijos grupes.
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18 paveikslas. PIT trukmé pagal glikemijos grupes.
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9 dalis. Logistinis mirStamumo prognozés modelis

Logistiniy modeliy pagalba buvo jvertinta, kaip glikemijos jtraukimas j prognostines mirStamumo ir
sasajas CD neserganciy pacienty grupéje, modelis taikytas Siai imties daliai. Siekiant iSlaikyti paprastumg ir
palengvinti klinikinj pritaikyma, pasirinktas binarinis kriterijus ir j skales jtrauktas klausimas ,,Ar paciento
atvykimo glikemija yra aukstesné nei 10mmol/1?“. Bendras skaliy tikslumas (angl. accuracy) padidéjo
vidutiniskai 3 proc. Labiausiai padidéjo APACHE tikslumas (3,66 proc.). Preciziskumas (angl. precision)
labiausiai padidé¢jo tiriant ISARIC 4 skale (3,78 proc.). Labiausiai glikemijos kriterijus padidino
prognostiniy skaliy atkiirima (angl. recall). APACHE skalés atkiirimas padidéjo 9,58 proc., SAPS ir SOFA

po 8,22 proc. Logistinio mirStamumo prognozés modelio rezultatai pateikti lenteléje 2.

2 lentelé. Logistinio mirStamumo prognozés modelio rezultatai.

Skalé Tikslumas | PreciziSkumas | Atkiirimas
SAPS 68.90% 80.56% 39.73%
SAPS +glu 71.95% 81.40% 47.95%
Skirtumas 3.05% 0.84% 8.22%
SOFA 64.02% 76.92% 27.40%
SOFA +glu 67.07% 78.79% 35.62%
Skirtumas 3.05% 1.87% 8.22%
ISARIC 71.95% 75.47% 54.79%
ISARIC+glu 74.39% 79.25% 57.53%
Skirtumas 2.44% 3.78% 2.74%
APACHE 72.56% 81.82% 49.32%
APACHE+glu 76.22% 82.69% 58.90%
Skirtumas 3.66% 0.87% 9.58%

+glu — i skalg jtrauktas binarinis glikemijos vertinimo kriterijus pridedant klausima ,,Ar paciento

atvykimo glikemija yra aukstesné nei 10mmol/1?*

Rezultatai parodé, jog Sio tyrimo imtyje tiksliausiai CD neserganciy pacienty mirStamumag
prognozavo APACHE II skal¢. Sia skale papildzius binariniu glikemijos vertinimo kriterijumi jtraukiant
klausima ,,Ar paciento atvykimo glikemija yra aukstesné nei 10mmol/1?7*, rizika mirti padidéjo daugiau nei

du kartus (Sansy santykis 2,2945, p<0,001).

APTARIMAS

Streso sukelta hiperglikemija

Streso sukeltos hiperglikemijos fenomeng dar septynioliktajame amziuje aprasé brity gydytojas
Thomas Willis, o ypac sparti pastaryjy deSimtmeciy medicinos pazanga leido jj iSnagrinéti dar iSsamiau (9).
Irodyta, jog metabolinis organizmo atsakas j jvairius stresorius, tokius kaip sunki liga, operacija, badavimas,

yra daugialypis procesas, susidedantis i$ neuroendokrininio bei uzdegiminio komponento (10). Nors streso
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sukelta hiperglikemija laikoma evoliuciskai susiformavusiu adaptaciniu i§likimo mechanizmu, gauséja
duomeny, jrodanciy didele neigiama jos jtaka pacienty mirStamumui (11, 12, 13, 14).

Streso sukeltos hiperglikemijos mechanizmo pagrindas yra stipraus stresoriaus iSprovokuotas
insulino rezistentiSkumas. Kaip atsakas j organizmo patiriamg stresg, i$siskiria tokie hormonai kaip
gliukagonas, kortizolis, augimo hormonas bei katecholaminai. Uzdegiminio atsako eigoje dél gliukozés
transporteriy 4 supresijos i$sivysto periferinis atsparumas insulinui bei sumazéja gliukozés panaudojimas
nuo insulino priklausomose lgstelése, daugiausiai skeleto raumenyse ir riebaliniame audinyje. Taip pat
suaktyvéja gliukoneogenezé kepenyse ir kyla gliukozés koncentracija kraujo plazmoje. Sio mechanizmo
paskirtis yra pakankamas gyvybiskai svarbiy organy apriipinimas maisto medziagomis perskirstant
organizmo resursus (10, 15).

Streso sukelta hiperglikemija daZnai pasireiskia kritiniy biikliy pacientams. Studijos rodo, jog net 50
proc. intensyvios terapijos skyriy pacienty per pirmas 48 valandas pasireiskia hiperglikemija (16). D¢l Sios
priezasties, tinkama glikemijos kontrolé yra ypac svarbi. Amerikos Diabeto Asociacijos gairés teigia, jog
kritiniy bukliy pacientams persistuojanti daugiau nei 10mmol/I hiperglikemija turéty buti koreguojama
intravenine insulino terapija, siekiant glikemija palaikyti 7,8-10mmol/l ribose (7). Nustatyta, jog grieztesné
glikemijos kontrolé palaikant jg 4,4-7,7mmol/l ribose, lémé didesn¢ hipoglikemijos rizika, bet neturé¢jo
reik§mingos jtakos geresnei ligos prognozei (17). Siuo metu intraveniné insulino terapija yra pirmo
pasirinkimo metodas hiperglikemijai koreguoti dé¢l trumpo mazdaug 15 minuciy skilimo pusperiodzio, kas
leidzia tiksliau titruoti vaisto doze net ir greitai keiciantis paciento biiklei (12). 2018 metais atlikta studija
taip pat pasiiilé intensyvios terapijos skyriaus pacientams skirti jsotinamaja magnio doz¢. Jy duomenimis, tai

reik§mingai sumazino insulino rezistentiSkuma bei pagerino glikemijos kontrole (18).

COVID pacienty prognozé

Kuo tikslesnis paciento prognozés nustatymas yra svarbus, nes padeda klinicistui ne tik priimti
tinkamus individualiai paciento situacijai sprendimus, bet ir optimaliau paskirstyti ligoninés isteklius (19).
Klinikingje praktikoje jau prigijo tokios skalés kaip APACHE II, SOFA ir SAPS, o nauji moksliniai tyrimai
stengiasi patobulinti jau esamas arba sukurti naujas efektyvesnes skales. Prasidé¢jus COVID-19 pandemijai,
imti tyrinéti specifiniai $iai ligai rizikos veiksniai ir sitilytos naujos rizikos vertinimo skalés.

Viena i§ reikSmingiausiy yra ISARIC 4C skalé. Ji buvo sukurta 2020 metais prospektyvinés
kohortinés studijos metu iStyrus daugiau nei 35 000 pacienty i$ 260 Jungtinés Karalystés ligoniniy
duomenis. Buvo nustatyti astuoni kliniSkai lengvai prieinami rodikliai, kurie patikimai siejosi su
mirStamumu ligoningje: amzius, lytis, gretutiniy ligy skai€ius, kvépavimo daznis, periferinis jsotinimas
deguonimi, sgmonés lygis, §lapalo ir C reaktyvaus baltymo koncentracija. Skalé buvo validuota ir yra
naudojama klinikingje praktikoje (20).

Kita skalé yra greitasis COVID-19 sunkumo indeksas — qCSI (angl. Quick COVID-19 Severity

Index). Sig skale sudaro trys kvépavimo funkcija nusakantys parametrai. Ji skirta naudoti greitam pacienty
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stratifikavimui pagal buklés sunkuma. Visgi palyginus §ig skale su National Early Warning Score 2 (NEWS
2) skale, pastaroji buvo tikslesné ir tinkamesné COVID-19 pacienty buklei vertinti (21). NEWS 2 skaléje
vertinami paciento kvépavimo funkcijos ir kraujotakos parametrai, sgmonés biiklé ir kiino temperatiira. Nors
skalé nebuvo validuota COVID-19 pacientams, tyrimai rodo, jog ji yra jautri nustatant COVID-19 pacienty
biiklés blogéjima, nors ir pasizymi aukstu ,,klaidingai teigiamy® rezultaty dazniu (22).

2023 metais Kroatijoje buvo atlikta studija, kurios imtj sudar¢ 4014 COVID-19 pacienty. Ji lygino
penkias prognostines skales pagal jy tikslumg. Buvo nustatyta, jog net specifiskai COVID-19 kurtos ir
daugiau rodikliy vertinancios skalés tikslumu nepranoko CURB-65 skalés, kurig sudaro penki paprasti
rodikliai — samonés biklé, slapalo koncentracija, kvépavimo daznis, arterinis kraujo spaudimas ir amzius
(23).

Naujai kuriamy skaliy skaicius ir priestaringi jy tikslumg vertinanciy studijy rezultatai parodo, jog
optimalus prognostikavimo jrankis dar néra sukurtas. Svarbu paminéti, jog nei vienoje i$ aptarty skaliy

gliukozé nebuvo naudojama kaip vertinimo kriterijus.

COVID-19 ir cukrinis diabetas

Jau pacioje pandemijos pradzioje buvo pastebéta, kad didelé dalis COVID-19 pacienty serga
cukriniu diabetu, o nekontroliuojama hiperglikemija lemia didesnj mirStamuma, ilgesne hospitalizacijg ir
didesnj dirbtinés ventiliacijos poveikj. COVID-19 ligos ir cukrinio diabeto bendras poveikis ligos eigai netgi
buvo pavadintas ,,dviejy pasaulinio masto pandemijy susidirimu* (24). 2020 mety pavasarj Jungtinése
Amerikos Valstijose atliktos studijos parodé, kad ketvirtadalis dél COVID-19 | ne intensyvios terapijos
skyrius (RITS) hospitalizuoty ir trec¢dalis RITS gydyty pacienty taip pat sirgo ir diabetu, o diabetu serganciy
pacienty mir§tamumas nuo COVID-19 buvo keturis kartus didesnis (25,26). Tolimesni tyrimai atskleidé
sudétingus cukrinio diabeto ir COVID-19 tarpusavio veikimo mechanizmus.

Hiperglikemija — dazniausia ir svarbiausia cukrinio diabeto apraisSka — yra glaudziai susijusi su
imuniniu organizmo atsaku ir tiesiogiai veikia SARS-CoV-2 infekcijos sunkumo laipsnj. Auksta gliukozés
koncentracija kraujyje proporcingai didina viruso replikacija Zmogaus monocituose, skatina viruso patekimag
ir proliferacijg bei sutrikdo metabolizmo procesus. Infekcija sutrikdo diabetu serganciy pacienty insulino
sekrecijos baltymy, tokiy kaip j inkreting panasaus peptido ir j gliukagong panasaus peptido, funkcijg ir taip
padidina insulino poreikj. Infekcija taip pat didina katecholaminy ir gliukokortikoidy gamyba, kas dar labiau
didina gliukozés koncentracija kraujyje. Nustatyta, jog hiperglikemija stimuliuoja jvairias imunines Igsteles
ir taip skatina prouzdegiminiy citokiny susidaryma. Dél to COVID-19 pacientai, sergantys diabetu, turi
didesng rizika iSsivystyti citokiny iSsiskyrimo sindromui kitaip dar vadinamam citokiny audra. Kita cukrinio
diabeto jtakos COVID-19 ligos sunkumui prieZastis yra jo poveikis kvépavimo organy sistemai. Jrodyta, jog
diabetas ne tik gali paveikti plauciy kraujagysliy pralaiduma ir alveoliy epitelj, bet taip pat skatina glikuoto
angiotenzing konvertuojancio fermento 2 (AKFI2) susidaryma ir taip palengvina viruso patekima j

organizmg, nes AKFI2 veikia kaip SARS-CoV-2 receptorius ir padeda virusui patekti j 1astele (27).
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Manoma, jog tai bent i§ dalies paaiskina sergamumo COVID-19 liga pasiskirstymg pagal amziy, nes vaiky
amziaus grupéje AKFI2 ekspresija nosies epitelyje yra mazesné (28). AKFI2 perteklius taip pat gali

tiesiogiai pazeisti kasos beta saleliy lasteles ir sutrikdyti insulino sekrecija (27).

COVID-19 ir naujai atsirades diabetas

Irodyta, jog virusai gali indukuoti cukrinio diabeto pradzig. Pavyzdziui, enterovirusai, Ebstein — Baro
ir Koksaki virusai gali sukelti 1 tipo, hepatito C virusas 2 tipo diabeta (29, 30, 31). Tas pats fenomenas buvo
pastebétas ir COVID-19 pandemijos metu. 2021 metais atlikta metaanaliz¢ iSnagrinéjo 3711 COVID-19
pacienty, i§ kuriy 492 buvo naujai diagnozuotas cukrinis diabetas, duomenis ir apskaiciavo, jog naujai
atsiradusio cukrinio diabeto daznis tarp COVID-19 pacienty yra 14,4 proc. (32). Taip pat nustatyta, jog
COVID-19 pacienty su naujai diagnozuotu cukriniu diabetu prognoz¢ yra blogesné nei ty, kuriems diabetas
buvo diagnozuotas jau anksciau (33).

COVID-19 jtakos naujai atsiradusiam diabetui mechanizmas néra iki galo aiskus. Manoma, jog dalis
pacienty jau sirgo diabetu iki COVID-19 ligos, taciau jis nebuvo diagnozuotas dél karantino apribojimy
pablogéjusio sveikatos prieziliros prieinamumo. 2 tipo diabeto daznio padidéjima bent i§ dalies paaiSkinty
pandemijos metu pakites gyvenimo biidas — sumazéjes fizinis aktyvumas, netinkami mitybos jprociai. Prie
diabeto iSsivystymo prisideda ir ligos metu streso sukelta hiperglikemija, kurios mechanizmas aptartas
auksciau. Teigiama, jog SARS-CoV-2 virusas taip pat gali pazeisti kasos beta lgsteles ir sutrikdyti insulino
sekrecija. Galiausiai, prie cukrinio diabeto i$sivystymo gali prisidéti COVID-19 ligos gydymas, ypac
gliukokortikoidy vartojimas (34).

Glikemija ir mirStamumas

Sio tyrimo rezultatai parodé, jog auksta atvykimo j ligoning ir j RITS glikemija nurodo didesnj
pacienty mirStamuma neserganciy CD grupéje, taciau néra statistiSkai reikSminga CD sergantiems
pacientams. Miisy rezultatai i§ dalies sutampa su kity studijy duomenimis. 2021 metais buvo atliktas
tyrimas, kuriame i$nagrinéti 75 000 COVID-19 pacienty duomenys. Nustatyta, jog kuo daugiau karty
gydymo ligoninéje laikotarpiu pacientui nustatyta >10 mmol/l hiperglikemija, tuo didesné §io paciento
mirStamumo rizika. PrieSingai nei miisy duomenimis, toks désningumas nustatytas ir CD serganciy ir
neserganciy pacienty grupése. Neserganciy CD pacienty grupéje apskaic¢iuota, jog nors kartg nustacius
>10mmol/l hiperglikemija, paciento rizika mirti didéja 3,07 karto (35). Kelios studijos, nagrin¢jusios
atvykimo j ligoning glikemijos jtaka mirStamumui ir ligos sunkumui taip pat pasteb¢jo neigiamg aukstos
glikemijos jtaka (36, 37).

Kai kurios studijos ieskojo kitokiy metody glikemijai iSmatuoti. 2022 metais Turkijoje atlikta studija
pasiiilé matuoti trigliceridy — gliukozés indeksa bei jrodé, jog jis koreliuoja su aukstesniu mirStamumu CD
neserganciy pacienty grupgje ir yra tikslesnis nei vien glikemijos vertinimas (38). 2022 mety Indijoje atlikta
studija nustate, jog stresinés hiperglikemijos indeksas (atvykimo glikemija padalinama i$ apytikriai
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apskaiciuotos vidutinés paciento glikemijos) turi aukstesne prognosting verte mirStamumui nei atvykimo
glikemija (39). JAV atlikta studija analogiskai naudojo glikeminj tarpg — atvykimo glikemijos ir apytikslés
vidutinés glikemijos, apskaiéiuotos pagal glikuotg hemoglobina, skirtumg. Sis rodiklis taip pat buvo
prognostiskai tikslesnis uz atvykimo glikemija. 2020 mety Graikijoje atliktas tyrimas, kuriame taip pat
nagrinéti RITS pacienty duomenys, pasiiilé skaiciuoti hiperglikemijos indeksa — plota po glikemijos ir
gydymo trukmés kreive (40).

Nors kai kurie siiilyti metodai parodé didesnj tiksluma nei vien atvykimo glikemija, jie visi turi
bendra trikuma — maza prieinamuma kasdienéje klinikingje praktikoje. Norint apskaiciuoti tiksly plota po
kreive, biitina atlikti daug reguliariy glikemijos tyrimy, kurie gali biiti pertekliniai. Taip pat tokiy duomeny
surinkimas uztruks, o prognozg¢ nustatyti svarbiausia biitent ligos pradzioje. Hiperglikemijos indeksas ir
glikeminis tarpas gali biiti neobjektyvis, nes yra vertinami apytiksliais skai¢iavimais arba reikalauja
papildomo glikuoto hemoglobino tyrimo, kuris retai atlickamas timiy bukliy metu. PrieSingai, atvykimo j
ligoning arba j RITS glikemija yra lengvai prieinamas rodiklis, nes Sie tyrimai rutiniskai atliekami beveik
visiems pacientams. Nors jy tikslumas gali biiti kiek mazesnis nei kity pasitilyty rodikliy, miisy sukurtas
modelis parodé, kad derinama su kitomis prognostinémis skalémis, atvykimo glikemija klinicistui suteikia

daug patikimos naudingos informacijos, o paprastumu gerokai lenkia visus kitus metodus.

Glikemija ir kvépavimo funkcija

Svarbiausia COVID-19 problema — kvépavimo nepakankamumas. Miisy tyrimas parodé, jog
neserganciy CD pacienty grupéje, glikemija stipriai koreliuoja tiek su PaO2/FiO2 santykiu, tiek su DPV
poreikiu, taigi ir su prastesne kvépavimo funkcija. 2021 metais atlikta studija parodé, jog PaO2/Fi02
santykis patikimai padeda prognozuoti COVID-19 ligos sunkuma. Ribiné reik§me, parodanti sunkia ligos
forma buvo <274mmHg (41). Musy aptikta koreliacija patvirtina, jog tiek kvépavimo funkcijos rodikliai,
tiek glikemija patikimai nurodo prastesnes paciento iseitis ir leidzia nuspéti biisimg deguonies terapijos

poreik].

Glikemija ir prognostinés mir§tamumo skalés

Viena svarbiausiy misy darbo naujoviy yra glikemijos jtraukimas j prognostines mirStamumo bei
ligos sunkumo skales. Visos tirtos skalés, iSskyrus APACHE, koreliavo su glikemija CD neserganciy
pacienty grupéje. Kuriant logistinj modelj iSbandyti keli glikemijos jtraukimo metodai, taciau geriausius
rezultatus parodé binarinis pacienty skirstymas pagal 10 mmol/I glikemijos riba. Jis taip pat pasizymi
paprastumu, todé¢l yra lengvai pritaikomas klinikingje praktikoje. Bendras skaliy tikslumas (angl. accuracy)
itraukus glikemija padid¢jo apie 3 proc. Taciau didziausig jtaka Sio faktoriaus jtraukimas tiir¢jo atkiirimui
(angl. recall). APACHE skalés atkiirimas padidéjo 9,58 proc., SAPS ir SOFA po 8,22 proc. Tai rodo, jog
glikemijos jtraukimas j prognostines skales padeda iSvengti klaidingai neigiamy reikSmiy, kas ypac svarbu
siekiant anksti atpazinti didelés rizikos pacientus.
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Darbo privalumai ir truakumai

Pirmasis $io darbo privalumas yra didelé pacienty imtis — tirti 247 reanimacijos - intensyvios
terapijos skyriy pacientai, sirge COVID-19 liga. Visi Sie pacientai gydyti tame paciame centre, todél
iSvengta galimy skirtingy analizatoriy lemty netikslumy. Pacientai skirstyti j CD serganciy ir neserganciy
grupes, kas leido gauti tikslesnius rezultatus. Naudoti du glikemijos matavimai — atvykus j ligoning ir
atvykus j RITS, todél buvo galima palyginti jy reikSme.

Misy darbe neanalizuotas naujai atsiradgs diabetas. Taip pat netirta glikemijos kontrolés jtaka
tolimesnei ligos eigai. Nagrinéti COVID-19 pandemijos pradzioje sirge pacientai. Tuo laikotarpiu sparciai
keitési COVID-19 gydymo algoritmai, o tai galéjo turéti jtakos deguonies terapijos taikymo duomenims.
Misy pacientai COVID-19 sirgo iki prasidedant visuotinei vakcinacijai, todél nebuvo galima jvertinti
vakcinacijos jtakos glikemijos kontekste. Galiausiai, duomenys rinkti retrospektyviai ir tai gali mazinti

rezultaty tiksluma.

ISVADOS
1. Atvykimo j ligoning ir atvykimo j reanimacijos — intensyvios terapijos skyriy glikemija
patikimai siejasi su iSeitimis (didesniu mirStamumu, ilgesne hospitalizacijos reanimacijos —
intensyvios terapijos skyriuje trukme, sumaze¢jusiu PaO2/FiO2 santykiu, didesniu dirbtinés

plauciy ventiliacijos ir vazopresoriy poreikiu, bei tikslesniu ligos sunkumo ir mirStamumo

prognozavimu remiantis ISARIC 4C, SAPS, SOFA skalémis) neserganciy cukriniu diabetu

pacienty grupéje.

2. Klausimo ,,Ar paciento glikemija yra aukstesné nei 10mmol/1?* jtraukimas j ligos sunkumo ir

mirStamumo prognostines skales didina jy tiksluma.
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