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Santrumpy sarasas

FTR — frakcinis tékmés rezervas

FTRere — FTR reikSme pries PKI procediirg
FTRpost— FTR reikSmé po PKI procediiros

FTRru — FTR reikSmé per 9 ménesiy kontrolinj tyrimg

GRADstent — skirtumas tarp FTR reikSmés, iSmatuotos proksimaliau

implantuoto stento, ir FTR reik§més uz stento

GRADpistaL — skirtumas tarp FTR reik§mes, iSmatuotos iSkart uz implantuoto

stento, ir FTR reikSmés distalin¢je vainikinés arterijos dalyje

GRADstentru — skirtumas tarp FTR reik§més, iSmatuotos proksimaliau
implantuoto stento, ir FTR reik§més uz stento per 9 ménesiy kontrolinj FTR

tyrimag

GRADpistairu — skirtumas tarp FTR reikSmés, iSmatuotos iSkart uz implantuoto
stento, ir FTR reik§més distalin¢je vainikinés arterijos dalyje per 9 ménesiy

kontrolinj; FTR tyrima

IFR — momentinis diastolinis spaudimy santykis (angl. iFR — instantaneous

wave-free ratio)

IU — intrakraujagyslinis ultragarsinis tyrimas

KT — kompiuteriné tomografija

L-DES — ilgy stenty grupé (bendras stenty ilgis nuo 30 iki 49 mm)
MI — miokardo infarktas

MRT — magnetinio rezonanso tomografija

OKT — optiné koherentin¢ tomografija

PET — pozitrony emisijos tomografija



PKI — perkutanin¢ koronariné intervencija
UL-DES - labai ilgy stenty grupé (bendras stenty ilgis > 50 mm)
VA — vainiking¢ arterija

MPRKT — miokardo perfuzijos radionuklidiné kompiuteriné tomografija



1. Ivadas

1.1. Tiriamoji problema ir darbo aktualumas

Difuzinés vainikiniy arterijy ligos gydymas iSlieka viena
aktualiausiy Siuolaikinés kardiologijos ir kardiochirurgijos problemy. Didéjant
sergamumui koronarine Sirdies liga kartu padaugéjo ir pacienty, besikreipianciy
dél toli pazengusios difuzinés ligos formos. Nepaisant spartaus intervencinés
kardiologijos technologijy tobuléjimo, ilgy Sirdies vainikiniy arterijy pazeidimy
stentavimo rezultatai néra geri, o jy jvertinimo priemonés ir Kriterijai néra aiskiai
apibrézti. Klasikiné aortokoronariniy jungéiy operacija daznai taikoma kaip
pirmo pasirinkimo revaskuliarizacijos metodas, ta¢iau esant difuzinei vainikiniy
arterijy ligai vis dar néra aisku, kuris gydymo btidas biity optimalus kiekvienam
pacientui, kokios apimties intervencijg pasirinkti ir kaip jvertinti jos efektyvuma.
Klinikinéje praktikoje dazniausiai vertinamas angiografinis ir Kklinikinis
perkutaninés koronarinés intervencijos (PKI) rezultatas, taciau daugeliu atveju,
kai yra difuzinis vainikiniy arterijy pazeidimas, angiografijos duomenys
neatspindi tikrosios vainikiniy arterijy kraujotakos, 0 pagrindinis visy gydomyjy
intervencijy tikslas yra atkurti adekvacia Sirdies raumens kraujotaka tiek
ramybéje, tiek fizinio kriivio metu, o ne anatomin¢ kraujagysliy struktiira.
Aortokoronariniy jungCiy operacijos efektyvuma jprasta vertinti pasitelkiant
daugiausia Klinikinius kriterijus bei neinvaziniy kriivio méginiy duomenis. Nors
Siuolaikinéje diagnostikoje yra taikomi tiek neinvaziniai, tiek invaziniai Sirdies
raumens perfuzijos jvertinimo metodai, tac¢iau klinikiniy tyrimy duomeny apie
ilgalaikj funkcinj PKI rezultatg po ilgy vainikiniy arterijy pazeidimy stentavimo
beveik néra. Ypaé tai pasakytina apie rezultatus naudojant naujesnés kartos

vaistais dengtus stentus.

Atliekant perkutaning koronaring intervencija daznai pavyksta
pasiekti optimaly angiografinj (anatominj) revaskuliarizacijos rezultata, taciau

taikant tik jprasta angiografing kontrole funkcinis revaskuliarizacijos



efektyvumas lieka nejvertintas. B. De Bruyne su bendraautoriais nustaté, kad
PKI procediiros metu atliekant frakcinio tékmés rezervo tyrima (FTR; angl. FFR
— Fractional Flow Reserve) ir pagal jo duomenis pasirenkant optimalig
procediiros apimtj, yra pasiekiamas geresnis ilgalaikis gydymo rezultatas, nei
taikant vien tik angiografinj iStyrimg. Pasak autoriaus, esant stabiliai kriitinés
anginai, po PKI, atliktos pagal frakcinio tékmés rezervo tyrimo duomenis,
miokardo infarkto, pakartotinés revaskuliarizacijos bei mirties atvejy daZnis
dvejy mety laikotarpiu yra daugiau kaip dvigubai maZesnis nei taikant vien
medikamentinj gydyma (1). Ta¢iau minéti duomenis surinkti atliekant PKI senos
kartos pliko metalo stentais, todél Siuolaikinéje praktikoje, kai vis placiau
naudojami naujos kartos vaistais dengti stentai, neatspindi tikryjy ilgalaikiy

revaskuliarizacijos rezultaty.

Neinvaziniy Sirdies raumens perfuzijos meéginiy diagnostiné verté
nustatant vainikiniy arterijy pazeidimus, sukelian¢ius miokardo iSemijg esant
difuzinei ir keliy vainikiniy arterijy ligai, yra ribota (2, 3). Pavyzdziui, miokardo
perfuzijos radionuklidinés kompiuterinés tomografijos (MPRKT; angl. SPECT
— Single-photon emission computed tomography) tyrimo rezultatai esant keliy
vainikiniy arterijy ligai prastai koreliuoja su invaziniu biidu pamatuotu FTR, ir
atlikus MPRKT tyrimg vainikiniy arterijy pazeidimy funkcinis reik§mingumas
daznai yra jvertinamas nepakankamai arba pervertinamas. Tik 42 % pacienty
MPRKT ir FTR tyrimais nustatoma ta pati miokardo iSemijos sritis, 36 %
pacienty MPRKT tyrimas nepakankamai jvertina miokardo iSemijos iSplitimg, o
22 % atvejy ji pervertina (4). FTR tyrimas laikomas aukso standartu nustatant

miokardo iSemijg konkrecios vainikinés arterijos srityje (5).

Nedidelé¢ koreliacija tarp frakcinio t€kmés rezervo tyrimo duomeny
ir vainikinés arterijos diametro parodo, kad vainikiniy arterijy angiografija
neleidzia spresti apie difuziniy vainikiniy arterijy pazeidimy sukeliamus
kraujotakos sutrikimus. B. De Bruyne ir bendraautoriy duomenimis, ligoniams,
kuriems angiografiSkai nustatytas susiauré¢jimas vienoje vainikingje arterijoje,

beveik puséje kity vainikiniy arterijy, neturinCiy akivaizdziai matomy



angiografiniy pakitimy, FTR matavimo metu nustatomas laipsniskas
kraujospiidzio kritimas per visa kraujagyslés ilgj. Sis kraujospiidzio kritimas

neaptinkamas ateroskleroze neserganc¢iy Zzmoniy vainikinése arterijose (5).

S. K. Agarwal ir bendraautoriy duomenimis, FTR matavimo
rezultatai po stento implantavimo PKI procediiros metu 21 % atvejy pakeite
tolesng procediiros taktika. Siems pacientams po FTR matavimo buvo atlikta
PKI funkcinio rezultato optimizacija stenta papildomai iSpleciant didelio slégio
balioniniu kateteriu arba implantuojant papildomg stenta. Tokiu buidu ligoniy,
turinCiy lieckamaja iSemija, skaiCius sumazintas iki 8 % (6). Pijls ir kt.
duomenimis, kuo didesnis FTR po PKI procediiros implantuojant pliko metalo
stentg, tuo maZesnis nepageidaujamy kardiovaskuliniy jvykiy daznis per
6 ménesiy laikotarpj (7). Siuos duomenis patvirtina ir N. P. Johnson ir kt. véliau
atlikta metaanalize, kurioje teigiama, kad kuo didesnis FTR po PKI, tuo geresné
paciento prognozé (8). Manoma, kad optimalus PKI rezultatas pasiekiamas tada,
kai FTR po stentavimo yra > 0,95, t.y. toks, koks nustatomas sveikose
vainikinése arterijose (9). Tafiau né viename i§ minéty tyrimy, parodanciy
potencialig prognosting FTR vertg, nebuvo tirti pacientai, sergantys difuzine
vainikiniy arterijy liga. Be to, nepaisant aiskiy uZuominy apie frakcinio tekmes
rezervo matavimo vert¢ po atliktos PKI, klinikinéje praktikoje §i procediira
naudojama retai, o tarptautinése gydymo rekomendacijose apie ja nekalbama
(10).

Duomenys, surinkti naudojant pliko metalo ir pirmos kartos vaistais
dengtus stentus, byloja, kad stento ilgis yra tiesiogiai susijes su stento restenozés
ir stento trombozés rizika (11-13). Pirmos kartos vaistais dengti stentai taip pat
buvo susij¢ su padidéjusia vélyvosios (> 1 mety) stento trombozés rizika (14,
15). Stentuojant ilgus vainikiniy arterijy pazeidimus pirmos kartos vaistais
dengtais stentais, buvo nustatytas didesnis nepageidaujamy kardiovaskuliniy
jvykiy daznis (16). Dvejy mety laikotarpiu po PKI procediiros didziausiais
nepageidaujamy jvykiy daznis nustatytas ligoniams, turintiems ilgus

susiauréjimus mazo diametro vainikinése arterijose (10,4 %), vidutinis —



turintiems arba ilgg susiaur¢jimg, arba nedidelio diametro vainiking arterija
(8,2 %), maziausias — ligoniams, kuriy didelio diametro vainikiniy arterijy

pazeidimai yra trumpi (5,6 %) (17).

Nepageidaujamy kardiovaskuliniy jvykiy daznis po ilgy stenty
implantavimo iSlieka stebétinai didelis (18, 19). Dél Sios priezasties kyla
abejoniy, ar implantavus ilga (>30 mm) arba labai ilgg (>50 mm) stentg po PKI

galima pasiekti optimaly ar bent jau priimting funkcinj rezultata.

Tiriant ligonius po atliktos perkutaninés koronarinés intervencijos,
stento restenoz¢é dazniausiai nustatoma remiantis vainikiniy arterijy
rezultatas silpnai koreliuoja su angiografijos radiniais, ypa¢ esant difuziniam
vainikiniy arterijy pazeidimui, greiiausiai $i iStyrimo taktika néra optimali.
Galima manyti, kad neatlikus funkcinio jvertinimo nemazai daliai ligoniy,
kuriems implantuoti ilgi vainikiniy arterijy stentai, grjztamoji iSemija gydytos

kraujagyslés teritorijoje liks nenustatyta.
1.2. Darbo hipotezé, ginamieji teiginiai

Po ilgy vainikiniy arterijy susiaur¢jimy stentavimo, nepaisant
pasiekto gero angiografinio rezultato (lieckamoji stenozé < 20 %), funkcinis
revaskuliarizacijos efektas islicka nepakankamas (frakcinis tékmés rezervas
<0,8).

Veélyvuoju laikotarpiu  po PKI deél difuzinés neointimos
proliferacijos ilgame stentuotame segmente, net ir nesant angiografiSkai
reikSmingos restenozés, frakcinio tékmés rezervo tyrimu daliai pacienty

nustatoma funkciné restenozé.
1.3. Tyrimo tikslas

Ivertinti perkutaninés koronarinés intervencijos rezultata gydant

ilgus vainikiniy arterijy susiauréjimus antros ir naujesnés kartos vaistais dengtais
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stentais, atliekant angiografinj ir funkcinj vainikiniy arterijy kraujotakos

1Styrima.
1.4. Tyrimo uzdaviniai

Taikant frakcinio tékmés rezervo tyrimg jvertinti funkcinj ilgy
vainikiniy arterijy susiaur¢jimy stentavimo antros ir naujesnés kartos vaistais

dengtais stentais rezultatg iSkart po PKI ir po 9 ménesiy.

I$siaiskinti, kokiai daliai pacienty, stentuojant ilgus vainikiniy
arterijy susiauréjimus, galima pasiekti funkciSkai optimaly rezultata (FTR

>0,95).

Palyginti angiografiniy ir funkciniy restenoziy daZznj praéjus

9 ménesiams po PKI.

Ivertinti dvejy mety klinikinius ilgy vainikiniy arterijy Susiauréjimy
stentavimo antros ir naujesnés kartos vaistais dengtais stentais rezultatus bei

stenty ilgio jtaka vélyviesiems kardiovaskuliniams jvykiams.
1.5. Darbo naujumas

Duomeny apie funkcinj (hemodinaminj) revaskuliarizacijos poveikj
ligoniams, sergantiems difuzine vainikiniy arterijy liga, beveik néra. Iki $io
darbo nebuvo atlikta naujesnés kartos vaistais dengty stenty tyrimy, kuriuose
ligoniams po ilgy vainikiniy arterijy susiauréjimy stentavimo FTR matavimu
biity jvertintas funkcinis stentavimo rezultatas tiek iSkart po procediros, tiek
vélyvuoju laikotarpiu. Sio tyrimo duomenys turéty padéti parinkti optimalia
revaskuliarizacijos taktikg ligoniams, sergantiems difuzine vainikiniy arterijy

liga.
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2. Literatiiros apZvalga

2.1 Vainikiniy arterijy aterosklerozé

Koronariné Sirdies liga yra daZniausia mirStamumo priezastis
Vakary pasaulyje (19). Léting koronaring Sirdies liga daugiausia nulemia
ateroskleroze, o tromboze savo ruoZztu sukelia didZigja dali tokiy mirtiny ir
gyvybei pavojingy koronarinés ligos komplikacijy kaip timinis miokardo

infarktas ir staigi kardialiné mirtis.

Padidéjusi apolipoproteino B turinciy lipoproteiny (dazniausiai dél
padidéjusio mazo tankio lipoproteiny Kiekio) koncentracija kraujyje gali biiti
pakankama prielaida progresuoti aterosklerozei, ta¢iau paprastai tai biina
daugiaveiksné liga, kuri vystosi dél daugybés rizikos veiksniy (20). Tarp juy
paminétini riikkymas, arteriné hipertenzija, cukrinis diabetas, vyriskoji lytis ir
sudétinga genetiné predispozicija, kuri daznai jvardijama kaip Seiminis polinkis

sirgti aterosklerozés sukeltomis ligomis.

Aterosklerozinés plokstelés progresavimo eiga yra sudétingas ir
dinamiskas procesas. Aterosklerozinis pazeidimas prasideda nuo intimos
ankstyvosios hiperplazijos. Labiausiai pazeidziamos tos S$irdies vainikiniy
arterijy sistemos vietos, kurias dél kraujotakos ypatumy veikia mazos arba
nepastovios endotelio Slyties jégos. Dazniausiai tai yra vainikiniy arterijy
Sakojimosi vietos, ypac iSilgai vidiniy iSsiSakojimy pavirSiy (21). Adaptacinis
intimos sustoréjimas (hiperplazija) pradeda vystytis savaime, tokiy sriciy
vainikinése arterijose jau galima aptikti nuo ankstyvos jaunystés. Dél §io
proceso intimos storis gali susilyginti su po ja esandios medijos storiu. Sios
sustoré¢jusios intimos sritys véliau gali tapti palankia dirva formuotis
aterosklerozinei plokstelei (22). Progresuojant intimos hiperplazijai, Sis procesas
vadinamas patologiniu intimos sustoréjimu. Sustoréjusiose Srityse pradeda
kauptis maZo tankio lipoproteinai, kur jie yra oksiduojami. Modifikuoti mazo
tankio lipoproteinai ir jy oksiduoty lipidy fragmentai pradeda veikti kaip létiniai

imuninés sistemos aktyvatoriai. Jie aktyvuoja endotelio ir lygiyjy raumeny
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lasteles, kurios pradeda ekspresuoti adhezijos molekules (23). Didelé dalis
ksantomy toliau neprogresuoja, tac¢iau dalis, ypa¢ esan¢iy maZos endotelio
Slyties  jégos veikiamose zonose, virsta VisaverCiais ateroskleroziniais
pazeidimais. | patologinés intimos hiperplazijos srityje esancias riebaly
sankaupas jsiskverbusios makrofagy lastelés pradeda nekrozinio branduolio
formavimosi procesag. Manoma, kad fibroateromos nekrozinio branduolio
formavimosi procese svarby vaidmenj atlieka apoptozé ir antriné putliyjy
lasteliy (lipidy prisipildziusiy makrofagy) bei lygiyjy raumeny Iasteliy nekrozé
(24). Tolesnis nekrozinio branduolio didéjimas ir fibrozinés ateromos kapsulés
plonéjimas lemia plonasienés fibroateromos (angl. TCFA — thin-cap

fibroatheroma) susiformavima. Si fibroateroma turi padidéjusia plysimo rizika.

Toliau progresuojant aterosklerozinei plokstelei dazniausiai vystosi
kalcinozé. Apoptozinés lastelés, ekstraceliuliné matrica ir nekrozinio branduolio
turinys tampa vieta, kur formuojasi mikroskopiniai kalcinatai, kurie palaipsniui
pleciasi sudarydami didesnes kalcio sankaupas. Dél to kalcinuotas nekrozinis
branduolys ir jj supantys audiniai suformuoja fibrokalcinuota aterosklerozing
plokstele (25). Toli pazengusiems ateroskleroziniams pazeidimams kalcinozé
yra biidingas reiskinys, ir su paciento amziumi tokiy pazeidimy daugéja. Bégant
laikui nekrozinis branduolys gali visiskai sukalkéti, o kalcinozés zidiniai

sudaryti didZigja plokstelés tiirio dalj (26).

Didé¢jant aterosklerozinés plokstelés turiui daznai didéja ir
kraujagyslés diametras. Sis mechanizmas padeda palaikyti pakankama
kraujagyslés spindj nepaisant aterosklerozés pazeistos kraujagyslés sienelés. Kol
aterosklerozinés ploksteleés tiiris sudaro <40 % sienelés, kraujagyslés spindis
gali islikti toks, kaip sveikame kraujagyslés segmente. Sis fenomenas vadinamas

arterijos remodeliavimu (27).
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2.2. Plonasiené fibroateroma

Pagrindiniai plonasienés fibroateromos Kriterijai — santykinai
didelis nekrozinis branduolys su gausybe makrofagy ir plona fibroziné
aterosklerozinés plokstelés kapsulé (<65 pm). Manoma, kad §i ateromos
morfologija turi padidéjusig plySimo rizikg ir yra dazniausia Giminés vainikiniy
arterijy trombozes priezastis. Plonasien¢ fibroateroma yra paZeidZiamos
aterosklerozinés plokstelés sinonimas. Pastebéta, kad plonasienés fibroateromos
ir plySusios aterosklerozinés plokStelés dazniau nustatomos tam tikrose
specifinése vainikiniy arterijy vietose. Didzioji jy dalis telkiasi pradiniuose ir
viduriniuose pagrindiniy trijy vainikiniy arterijy segmentuose ir jy beveik
nerandama distaliniuose segmentuose (28). Tyrimais nustatyta, kad plySusi
plonasien¢ fibroateroma gali sugyti ir nesukeldama tminio koronarinio
sindromo, jeigu jos vietoje nesusidaro kraujagyslés spindj uzkemsantis trombas,
taiau buves plonasienés fibroateromos plySimas yra susijes su greitesniu
aterosklerozés progresavimu toje srityje. Autopsijy duomenimis, vainikiniy
arterijy pazeidimai, siaurinantys spindj > 51 %, dazniausiai (daugiau kaip 70 %
atvejy) turi sugijusios plySusios fibroateromos morfologiniy pozymiy, o
kraujagysliy segmentuose, susiaur¢jusiuose < 20 %, buvusios plySusios
fibroateromos pozymiai nustatyti tik kiek daugiau nei 16 % atvejy (29). Tai is
dalies paaiSkina, kodél to paties paciento vainikiniy arterijy pazeidimy
progresavimo greitis yra skirtingas ir sunkiai prognozuojamas.

2.3. Uminé vainikiniy arterijy trombozé

Yra trys pagrindiniai morfologiniai kraujagyslés sienelés pakitimai,
kurie i$skiriami kaip Giminés vainikiniy arterijy trombozés etiologiniai veiksniai:
aterosklerozinés plokstelés plySimas, erozija ir sukalkéje mazgeliai (30).

Plysus plokstelei kraujagyslés spindyje randamas trombas, prilipgs
prie plonos suirusios fibrozinés fibroateromos kapsulés, dazniausiai infiltruotos

makrofagais ir T limfocitais, o po kapsule yra didelis nekrozinis branduolys (31,

32). Plysusia fibrozing kapsulg sudaro daugiausia I tipo kolageno skaidulos, o
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lygiyjy raumeny lasteliy paprastai beveik nebina. Kai kapsulé plysta, po ja
esancio nekrozinio branduolio turinys, daugiausia lipidai ir audiniy faktoriai,
kontaktuodami su krauju aktyvuoja kre$éjimo kaskada. Formuojasi pasieninis
kreSulys, kuris sutrikdo vainikinés arterijos kraujotaka ir sukelia @iminio

koronarinio sindromo klinikinius pozymius.

Aterosklerozinés plokstelés erozija vadinama btklé, kai prie
kraujagyslés sienelés formuojasi trombas nesant fibroateromos kapsulés
plysimo. Trombas susidaro kraujagyslés spindyje prie sienelés intimos, Kurios
proteoglikany matricoje gausu lygiyjy raumeny Igsteliy ir néra endotelio Igsteliy
sluoksnio (32). Esant erozijai, morfologiskai dazniausiai nustatomas patologinis
intimos sustoréjimas arba fibroateroma su stora kapsule, taciau kol kas néra
nustatyta morfologiniy kriterijy, kurie leisty prognozuoti erozijos susidaryma

ateromoje.

Kalcinuoti mazgeliai — re¢iausiai pasitaikanti vainikiniy arterijy
trombozés priezastis. Sie mazgeliai randami labai kalcinuotose vainikinése
arterijose. Sio tipo pazeidimai lokalizuojasi tarp kalcinozés Zidiniy ir nustatomi
kaip smulkiis amorfiniai mazgeliai, apsupti fibrino masiy ir pasieniniy tromby.
Pomirtiniy patologiniy anatominiy tyrimy duomenimis, Sio tipo pazeidimai
randami tik iki 5 % staigios koronarinés mirties atvejy, kuriuos sukélé vainikiniy

arterijy trombozé (33).

24. Difuziné  vainikiniy  arterijy  liga ir miokardo

revaskuliarizacijos galimybés

Difuzinés vainikiniy arterijy ligos gydymo rezultatai vis dar néra
optimalis, o tai i$ dalies lemia ribotos zinios apie Sios ligos vystymasi bei jam
jtakg darancCius veiksnius. Nors tikimybe, kad iSsivystys kliniskai reik§minga
koronariné Sirdies liga, daugiausia siejama su tradiciniais rizikos veiksniais, §ios
ligos morfologija yra labai skirtinga net ir tarp panasaus rizikos profilio ligoniy.
Vieniems ligos progresavimas apsiriboja lokaliais pazeidimais, kitiems iSsivysto

difuziniai vainikiniy arterijy susiaur¢jimai. Koronarinés Sirdies ligos
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progresavimo patofiziologinis mechanizmas yra sudétingas ir dazniausiai
suprantamas kaip sgsaja tarp kraujagyslés endotelio, imuninés sistemos bei
vainikiniy arterijy kraujotakos ypatumy (34). Manoma, kad progresavimui turi
koronarinio sindromo, taciau skatina tolesn;j aterosklerozinés plokstelés tiirio
didéjimg. Autopsijos duomenimis, pacientams, mirusiems dél nesusijusios su
kardiovaskuline patologija priezasties, net 14 % atvejy vainikinése arterijose
nustatomi fibroateromy plySimo ir lokalios, spindZio neuzkemsSancios trombozés
histologiniai pozymiai (35). Aprasyta, kad Sie pakitimai yra susij¢ su greitesniu

aterosklerozés progresavimu (29).

Neéra vieno difuzinés vainikiniy arterijy ligos apibréZimo. Sciascio
ir kt. difuziniais vadina vainikiniy arterijy angiografijos tyrimo metu nustatytus
reikSmingus >20 mm ilgio susiaur¢jimus, dauginius trumpus reik§mingus
susiauréjimus toje pacioje vainikingje arterijoje, kuriuos skiria angiografiskai
santykinai sveikos (bet greiCiausiai taip pat aterosklerozés pazeistos)
kraujagyslés segmentai, bei reikSmingus susiauréjimus visame vainikinés
arterijos ilgyje (36). SYNTAX tyrime difuziskai pazeistais buvo vadinami tie
vainikiniy arterijy segmentai, kuriy diametras bent 75% jy ilgio dél

aterosklerozinio pazeidimo yra <2 mm (37).

Esant difuziniam Sirdies vainikiniy arterijy pazeidimui, nustatyti
pavieniy susiauréjimy jtaka Sirdies raumens kraujotakai néra lengva. Vainikiniy
arterijy angiografijos metu spindzio susiauré¢jimas dazniausiai vertinamas kaip
santykis tarp normalaus ir susiauréjusio kraujagyslés spindzio diametro, taciau
difuzinés ligos atveju normalaus segmento, su kuriuo buty galima palyginti
labiausiai susiaur¢jusig vietg, néra, todel daznai susiauréjimy reikSmingumas yra
jvertinamas nepakankamai. Tokiais atvejais reikalingas funkcinis kraujotakos
jvertinimas, pavyzdziui, frakcinio tékmés rezervo tyrimas. Tas pats pasakytina
ir apie revaskuliarizacijos efektyvumo jvertinimg, kadangi difuzinio vainikiniy

arterijy pazeidimo atveju visiskai atkurti anatomine vainikiniy arterijy struktiirg
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pavyksta retai, tod¢l siekiama atkurti pakankama kraujotaka vainikinés arterijos

maitinamo Sirdies raumens plote.

Yra atlikta nemazai tyrimy, susijusiy su difuzinés vainikiniy arterijy
ligos gydymo klausimais. IstoriSkai, remiantis ankstyvaisiais tyrimais (ypac
atliktais su pliko metalo stentais), aortokoronariniy jungéiy operacija yra
latkoma pagrindiniu Sios ligos gydymo metodu. Pirmoji aortokoronariniy
jung¢iy operacija buvo atlikta dar 1964 metais. Praéjus trylikai mety,
1977 metais, atlikta pirmoji balioniné vainikinés arterijos angioplastika. Nuo
tada abi revaskuliarizacijos technikos labai patobuléjo, chirurgijoje pradéti
naudoti arteriniai Suntai, intervencinéje kardiologijoje idiegti vaistais dengti, 0

véliau ir naujesnés kartos vaistais dengti stentai.

Tobuléjant priemonéms, naudojamoms intervencingje
kardiologijoje, PKI taikoma vis didesnei daliai pacienty, sergan¢iy koronarine
Sirdies liga. Procediiros atlieckamos ir toli pazengusiy, daugybiniy, sudétingos
anatomijos pazeidimy turintiems pacientams. Tyrimais jrodyta, kad ankstyva
revaskuliarizicija PKI biidu esant miokardo infarktui su ST segmento pakilimu
sumazina pakartotiniy kardiovaskuliniy jvykiy daZznj ir pagerina iSgyvenamuma.
Lyginant su intravenine trombolize, pirminé perkutaniné intervencija suminj
nepageidaujamy kardiovaskuliniy jvykiy — mirties, pakartotinio infarkto, galvos
smegeny infarkto, pakartotinés revaskuliarizacijos daznj per 6 ménesius
sumazina nuo 55,7 % iki 24,2 % (p <0,001) (38-41). PanaSus PKI efektas
ilgalaikiams nepageidaujamiems kardiovaskuliniams jvykiams apraSytas ir
esant miokardo infarktui be ST segmento pakilimo bei nestabiliai kriitinés
anginai (43, 44). Taciau, nepaisant intervencinés kardiologijos laiméjimy per
pastaruosius du deSimtmecius, vis dar néra aiSku, ar PKI pagerina pacienty
prognoze esant stabiliai krhitinés anginai, lyginant vien tik su optimaliu
medikamentiniu gydymu. Ankstesniuose tyrimuose, kuriuose didzioji dalis
pacienty buvo gydyta pliko metalo stentais, PKI prognostinis pranasumas pries
optimaly medikamentinj gydyma nenustatytas, nes kardiovaskuliniy jvykiy

daznis abiejose grupése buvo panasus. PKI grupéje mirciy (Sansy santykis 0,85;

17



95% pasikliauties intervalas 0,71-1,01), kardiovaskuliniy miréiy (Sansy santykis
0,71; 95 % pasikliauties intervalas 0,47-1,06), miokardo infarkto (Sansy
santykis 0,93; 95 % pasikliauties intervalas 0,70-1,24) bei pakartotinés
revaskuliarizacijos (Sansy santykis 0,93; 95 % pasikliauties intervalas 0,76—
1,14) daZznis nebuvo mazZesnis lyginant su vien tik optimalaus medikamentinio
gydymo grupe (45, 46). Ir nors naujesni stenty tarpusavio palyginimo tyrimai
parode, kad implantavus vaistais dengtus stentus kardiovaskuliniy jvykiy daznis
daug mazesnis nei po pliko metalo stenty implantavimo (46—48), vis dar triiksta
irodymy, kad Sis gydymo metodas suteikia prognostini pranasumg pries
optimaly medikamentinj gydyma. Tikimasi, kad §iuo metu vykdomo tarptautinio
daugiacentrio ISCHEMIA tyrimo rezultatai padés bent iS dalies atsakyti j
klausimg, ar taikydami naujausios kartos vaistais dengtus stentus galime
pagerinti pacienty, serganciy stabilia koronarine Sirdies liga, prognoze (49). PKI
prognostinio efektyvumo duomenys dar labiau abejotini, kai kalbama apie

difuzinés vainikiniy arterijy ligos gydyma.

Manoma, kad aortokoronariniy jungéiy operacijos budu galima
pasiekti visiska miokardo revaskuliarizacija net ir esant difuziskai pazeistoms
vainikinéms arterijoms. Tai ypa¢ pasakytina apie keliy vainikiniy arterijy ligos
gydyma. Serruys ir kt. duomenimis, aortokoronariniy jungiy operacija yra
pranaSesné uz perkutanine koronaring intervencijg tais atvejais, kai yra pazeistos
visos trys vainikings arterijos ar kairés vainikinés arterijos kamienas, kadangi
pra¢jus vieniems metams po gydymo nustatytas nepageidaujamy
kardiovaskuliniy ir neurovaskuliniy jvykiy daznis buvo mazesnis
aortokoronariniy jung¢iy operacija gydyty ligoniy grupéje (50). Publikave
penkeriy mety steb&jimo rezultatus, SYNTAX tyrimo autoriai teigia, kad
aortokoronariniy jung¢iy operacija yra pirmo pasirinkimo gydymo metodas
esant dauginiams sudétingiems vainikiniy arterijy pazeidimams (kai SYNTAX
indeksas yra didelis arba vidutinis). Ligoniams, kuriy koronariné Sirdies liga
lengvesné (esant mazam SYNTAX indeksui) arba kuriems susiauréjes kairés

vainikinés arterijos kamienas, kai SYNTAX indeksas yra mazas arba vidutinis,
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PKI yra priimtina gydymo alternatyva, uztikrinanti panasius ilgalaikius gydymo

rezultatus, kaip ir aortokoronariniy jungéiy operacija (51).

TaCiau yra duomeny, kurie verCia abejoti besalygiSka
aortokoronariniy jungciy operacijos nauda difuzinés vainikiniy arterijy ligos
atveju. McNeil ir kt. pateiké duomeny, kad difuziniai vainikiniy arterijy
pazeidimai yra susij¢ su padidéjusiu sergamumu ir mirStamumu tiek po
pirminés, tiek po pakartotinés aortokoronariniy jungéiy operacijos. Aprasytas
pacienty, turin¢iy lokaliy ir difuziniy vainikiniy arterijy pakitimy, dvejy mety
iSgyvenamumas buvo atitinkamai 92,1 % ir 84,5% (p = 0,001) po pirmos
aortokoronariniy jungéiy operacijos bei 92,7 % ir 82,7 % (p<<0,0001) po
pakartotinés operacijos (52). Shiono su bendradarbiais atliko studija, kurioje
panaudojo frakcinio tékmés rezervo tyrimg, kad prie§ numatoma
aortokoronariniy jungCiy operacijg nustatyty funkciskai difuzinius ir funkciskai
lokalius vainikiniy arterijy pazeidimus. Praéjus vieneriems metams po
operacijos atlikus kompiuterinés tomografijos vainikiniy arterijy ir Sunty
angiografija buvo nustatyta, kad kairés vidinés kriitininés arterijos (angl. LIMA)
Suntas ] prieking nusileidziancigja vainiking arterija neveiké arba buvo
nevisavertis 26 % atvejy funkciskai difuziniy pazeidimy grupéje ir tik 7 %

funkciskai lokaliy pazeidimy grupéje (p = 0,021) (53).

Kai Sirdies vainikings arterijos pazeistos ypa¢ difuziskai, t. y. iki pat
distalinio kraujagyslés segmento (angl. end stage coronary artery disease), kai
kurie autoriai sitilo aortokoronariniy jung¢iy operacijg atlikti kartu su vainikiniy
arterijy  endarterektomija. Schmitto ir  bendraautoriai  teigia, kad
aortokoronariniy jung¢iy operacijos kartu su vainikiniy arterijy endarterektomija
rezultatai yra priimtini tiek vertinant iSgyvenamumag, tiek Sirdies
nepakankamumo ir kriitinés anginos simptomus (NYHA ir CCS) (54). Si
operacijos technika yra geras pasirinkimas tais atvejais, kai dél ypac difuzinio
pazeidimo kitais metodais visiS$kos revaskuliarizacijos pasiekti nejmanoma (54—
57).
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2.5. Stentai, juy rasys ir vainikinés arterijos paZeidimo ilgio jtaka

revaskuliarizacijos rezultatams

Vainikiniy arterijy stenty iSradimas ir jtraukimas ] kasdieng
klinikine praktikg buvo didelis proverZis intervencinéje kardiologijoje. Pirmas
vainikinés arterijos stentas implantuotas 1986 metais, ir nuo to laiko S$i
technologija nuolat tobulinama. Pirmieji stentai buvo pagaminti 1§ nertidijancio
plieno, turéjo stamby metalinj karkasg, buvo mazai lankstus ir techniSkai sunkiai
istumiami j vainikine arterija. Sios savybés lémé didelj nes¢kmingy stento
implantacijy daznj ir didele trombozés rizika (58). Tobulinant stenty struktiirg
buvo ploninamas stento karkasas, didinamos akutés tarp metaliniy stento
struktiiry, ieSkoma naujy medZziagy, kurios uZtikrinty pakankamg stento
struktiiros radialing jéga, kartu siekta mazinti trombozés rizika ir palengvinti
stento jstimimg ] vainiking arterijg. Stenty gamybai pradéta naudoti kobalto ir
chromo, platinos ir chromo lydinius. Taciau, nepaisant visy pasiekimy,
pakartotiniy revaskuliarizacijy daznis po pliko metalo stenty implantavimo
iSliko didelis dél ryskios neointimos proliferacijos implantuoto stento viduje
(59). Todél buvo bandoma padengti stenty pavir$iy jvairiomis medziagomis,
galinCiomis sumazinti stenty trombozeés ir restenozés rizikg. Vaistais dengty
stenty iSradimas buvo dar vienas proverzis, pagerings revaskuliarizacijos
rezultatus. 1999 metais implantuotas pirmasis sirolimusu dengtas stentas, o0 nuo
2002 mety Sie stentai pradéti naudoti kasdienéje klinikinéje praktikoje. PanasSiu
metu pradétas naudoti ir paklitakseliu dengtas vainikiniy arterijy stentas.
Tyrimais nustatyta, kad Sie pirmos kartos vaistais dengti stentai, palyginti su
pliko metalo stentais, reik§mingai sumazino stento restenozés ir pakartotinés
gydytos vainikinés arterijos revaskuliarizacijos daznj. Implantavus sirolimusa
iSskiriant] pirmos kartos stentg, restenozés daznis buvo 3,2 %, palyginti su
35,4 % restenoziy dazniu po pliko metalo stenty implantavimo (p<0,001) (61,
62). Taciau dél ilgos pirmos kartos vaistais dengty stenty endotelizacijos gana
daznai pasitaikydavo vélyvy ir labai vélyvy stento tromboziy, todel po stenty

implantacijos buvo reikalinga ilgalaiké antiagregaciné terapija skiriant du
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medikamentus ne maziau kaip 12 ménesiy (63, 64). Taip pat nustatyta, kad,
nepaisant sumazéjusio pakartotiniy revaskuliarizacijy daznio, bendras
mirStamumas po pirmos kartos vaistais dengty stenty implantacijos, lyginant su
pliko metalo stentais, nesumazéja (Sansy santykis 0,94; 95 % pasikliauties
intervalas 0,6-1,34) (63). Todé¢l vaistais dengty stenty struktiira toliau tobulinta,
pradéti naudoti kiti antiproliferaciniai preparatai (zotarolimusas, everolimusas,
biolimusas ir kt.). Pirmos kartos vaistais dengtuose stentuose vaistas buvo
jterpiamas j stabily sintetinj polimera, kuriuo padengta stento metaliné struktiira.
Naujesnés kartos vaistais dengtuose stentuose naudojami kitokios struktiiros
polimerai, leidziantys vaistui iSsiskirti greiCiau. Dalyje stenty naudojamas
besirezorbuojantis polimeras, kuris iSsiskyrus vaistui suyra palikdamas tik
metaline stento struktiirg ir tokiu biidu sumazina veélyvyjy stento tromboziy
rizikg. Ohya ir bendraautoriy duomenimis, implantuoto biolimusu dengto stento
su besirezorbuojanciu polimeru trombozés daznis per 8 mety laikotarpj tesiekia
0,5 % (64). Palyginimui: per 10 mety laikotarpj po pirmos kartos sirolimusu ir
paklitakseliu dengty stenty su stabiliu sintetiniu polimeru implantavimo vélyvos
trombozés daznis sieké 5,6 % (65). Kadangi polimeriné stento danga didina
trombozés rizikg, sukurti bepolimeriai naujesnés kartos vaistais dengti stentai,
kuriuose vaistas yra metalinés stento struktiiros mikroporose. Tyrimais
nustatytas naujesnés kartos vaistais dengty stenty pranasumas pries pliko metalo
ir pirmos kartos vaistais dengtus stentus, lyginant vélyva spindZio praradimg
stento viduje ir pakartotiniy revaskuliarizacijy daznj (67, 68). Everolimusu
dengty antros kartos stenty pakartotiniy revaskuliarizacijy daznis, lyginant su
pirmos kartos paklitakseliu dengtais stentais, buvo atitinkamai 4,2 % ir 6,8 %
(Sansy santykis, 0,62; 95 % pasikliauties intervalas 0,46-0,82; p = 0,001) (66).

Nors gydant lokalius, ypac¢ didesnio spindzio, vainikiniy arterijy
pazeidimus PKI rezultatai net ir naudojant pliko metalo stentus gana neblogi, iki
pradedant klinikin¢je praktikoje naudoti naujesnés kartos vaistais dengtus
stentus, perkutanineé koronarin¢ intervencija esant difuzinei vainikiniy arterijy

ligai buvo taikoma tik kaip rezervinis gydymo metodas. Tai [émé tyrimy, atlikty
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su pliko metalo ir pirmos kartos vaistais dengtais stentais, duomenys. Tiriant
ilgalaikius revaskuliarizacijos pliko metalo stentais rezultatus nustatyta, kad
restenozes daznis po 1 mety siekia 9,6 %, po 5 mety — 13,9 %, o0 po 10 mety —
18,1 % (68). Minétame tyrime pacientai pagal stentuoto segmento ilgj suskirstyti
nebuvo, taciau yra duomeny, kad implantuoty pliko metalo ir pirmos kartos
vaistais dengty stenty ilgis yra tiesiogiai susijes su blogesne prognoze (13, 18,
19). Dvejy mety laikotarpiu po PKI procediiros didziausias nepageidaujamy
jvykiy daznis nustatytas ligoniams, kuriems stentuoti ilgi susiauréjimai mazo
spindzio vainikinése arterijose (10,4 %), vidutinis — po ilgo susiauréjimo arba
nedidelio spindzio vainikinés arterijos stentavimo (8,2%), 0 maziausias —
ligoniams po trumpo pazeidimo didelio spindzio vainikinése arterijose
stentavimo (5,6 %) (17). Kym ir kt. duomenimis, ilgus vainikiniy arterijy
pazeidimus (vidutinis ilgis 34,5+£12,6 mm) stentuojant pirmos kartos
paklitakseliu dengtais stentais, pakartotiniy revaskuliarizacijy daznis buvo 7,2 %
(69). Neseniai atliktoje studijoje Ik Jun Choi su bendradarbiais nustaté, kad
pirmos kartos vaistais dengty stenty ilgis 1§ tiesy yra susijes su ilgalaikiais
nepageidaujamais kardiovaskuliniais jvykiais, taciau tokios sgsajos gali ir nebti
naudojant naujesnés kartos vaistais dengtus stentus. Pagal §io tyrimo duomenis,
pirmos kartos vaistais dengty ilgesniy kaip 32 mm stenty implantavimas yra
akivaizdziai susijes su padidéjusia pakartotinés tos pacios kraujagysles
revaskuliarizacijos ir stento trombozés rizika (Sansy santykis: 1,875, 95 %
pasikliauties intervalas: 1,270-6,917, p=0,012), tadiau tokia sasaja nebuvo
nustatyta naudojant naujesnés kartos vaistais dengtus stentus (16). Honda ir
bendradarbiy duomenimis, po ypac ilgy (>50 mm) antros kartos vaistais dengty
stenty implantavimo pakartotiniy revaskuliarizacijy rizika yra didesné, taciau
antros kartos vaistais dengty iki 50 mm stenty naudojimas yra saugus ir
priimtinas. Nustatyta, kad stento ilgis > 50 mm yra nepriklausomas pakartotinés
revaskuliarizacijos prognostinis veiksnys (Sansy santykis: 1,67, 95 %
pasikliauties intervalas: 1,07-2,55, p=0,02) (18).
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Jdomu paminéti, kad Kirtane su bendradarbiais atlike metaanalize
nerado skirtumo tarp pliko metalo ir pirmos kartos vaistais dengty stenty
ilgalaikiy prognostiniy rezultaty. Ilgalaikis mirStamumas ir miokardo infarkty
daznis abiejose grupése buvo panaSus, nors vaistais dengty stenty grupgje
nustatytas 55 % mazesnis pakartotiniy revaskuliarizacijy daznis. Toje pacioje
metaanalizéje nagrinéti neatsitiktiniai (nerandomizuoti) didelés imties registro
formos tyrimai, kuriuose, be mazesnio pakartotiniy revaskuliarizacijy daznio,
vaistais dengty stenty grupéje nustatytas ir reikSmingas mirStamumo bei
miokardo infarkto daznio sumazéjimas (atitinkamai $ansy santykis 0,78 ir 95 %
pasikliauties intervalas 0,71-0,86 bei Sansy santykis 0,87 ir 95 % pasikliauties
intervalas 0,78-0,97) (70). Sis neatitikimas galéjo atsirasti dél keliy priezaséiu.
Pirma, atsitiktiniy imc¢iy (randomizuotuose) tyrimuose yra daug mazesnés
pacienty imtys nei didelés apimties registro formos tyrimuose, todel gal¢jo
neuztekti statistinés galios patikimam skirtumui tarp santykinai rety klinikiniy
ivykiy nustatyti. Antra, atsitiktiniy im¢iy tyrimuose daznai atliekama suplanuota
kontroliné vainikiniy arterijy angiografija, kurios metu nustatoma stento
restenozé ir prireikus atlickama pakartotiné intervencija. Tai lemia didesnj
pakartotiniy revaskuliarizacijy daznj pliko metalo stenty grupéje, taciau uzkerta
kelig daliai miokardo infarkto atvejy. Registro tyrimuose kontroliné angiografija
nebuvo atliekama, todé¢l pacientai sugrjizdavo j gydymo jstaigg tik esant kliniskai

reik§mingai miokardo iSemijai arba iminiam koronariniam sindromui.
2.6. Besirezorbuojantys kraujagysliy implantai (stentai)

Visiskai besirezorbuojantys kraujagysliy implantai (angl. BVS —
bioresorbable vascular scaffold) yra santykinai nauja koronarinés Sirdies ligos
gydymo priemoné, kuri, skirtingai nei metalinis stentas, po implantacijos tik
laikinai palaiko vainikinés arterijos spindj ir, manoma, padeda i§vengti vélyvyjy
komplikacijy, susijusiy su metaliniais stentais, iSliekanciais kraujagysléje visa
paciento gyvenimg (71). Labiausiai klinikinéje praktikoje paplite i§ poli-L-
laktido polimero pagaminti besirezorbuojantys implantai, kurie yra papildomai

padengti plonu poli-D,L-laktido polimero sluoksniu, impreguotu everolimuso
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vaistu. Sie kraujagysliy implantai organizme per 2—-3 metus yra hidrolizuojami
ir visiskai metabolizuojami iki pieno ragsties, kuri Krebso ciklo metu
suskaidoma j vandenj ir anglies dioksidg (72). Po implantacijos iSskiriamos trys
besirezorbuojanciy kraujagysliy implanty veikimo stadijos: revaskuliarizacija,
regeneracija ir rezorbcija. Pirmus tris ménesius po implantacijos implanto
savybés yra panaSios kaip jprasto vaistais dengto stento. Véliau prasideda
regeneracijos stadija, kurios metu besirezorbuojantis implantas pradeda
degraduoti ir palaipsniui praranda radialing kraujagyslés spindj palaikancia jéga.
Sioje stadijoje po truputj grizta kraujagyslés sienelés gebéjimas reaguojant j
vazoaktyvias medziagas keisti savo spindj. Galutinéje stadijoje implantas
suskaldomas ] pieno riigSties monomerus ir oligomerus, jo struktiiros nebelieka,
o likuciai toliau metabolizuojami (73). Tarp galimy besirezorbuojanciy
kraujagysliy implanty privalumy, palyginti su klasikiniais metaliniais stentais,
minima mazesné labai vélyvos trombozés rizika, nes struktiiroms visiSkai
rezorbavusis nebelieka potencialiai tromboz¢ inicijuojancio veiksnio. ISnykus
rigidiskai kraujagyslés spindj palaikanciai struktiirai, taip pat galbat atsinaujina
jos galimybé reaguoti ] vazoaktyvias medziagas, néra uzkertamas kelias
teigiamai kraujagyslés remodeliacijai. Be to, ilgo besirezorbuojancio implanto,
skirtingai nuo metalinio stento, implantacija neuzkerta kelio prireikus véliau
atlikti aortokoronariniy jung¢iy operacijos, todél jie galéty buti panaudoti gydant
difuzing vainikiniy arterijy liga (71). Taip pat manoma, kad implantavus
besirezorbuojantj implantg maziau trikdoma Soniniy Saky kraujotaka, nei

implantavus metalinj stentg.

Nepaisat visy minéty teoriniy besirezorbuojanciy Kraujagysliy
implanty pranasumy, duomeny apie ilgalaikj jy efektyvumg néra daug, nes
klinikinéje praktikoje Sie implantai pradéti naudoti tik 2011 metais. Stone su
bendradarbiais metaanalizés btdu palygino vieneriy mety rezultatus po
polilaktidiniy everolimusg i$skirian¢iy besirezorbuojanciy implanty bei kobalto
ir chromo metaliniy everolimusg iSskirianciy stenty implantavimo. Jy

duomenimis, praéjus vieneriems metams po PKI, gydytos vainikinés arterijos
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revaskuliarizacijy daZnis besirezorbuojan¢iy implanty ir everolimusa
iSskirian¢iy metaliniy stenty grupése buvo panasus (74). Chevalier su
bendraautoriais ABSORB II tyrime palygino ty paciy dviejy stenty rezultatus
per dvejy mety laikotarp; ir taip pat nerado reikSmingo pakartotiniy
revaskuliarizacijy ir nepageidaujamy kardiovaskuliniy jvykiy daznio skirtumo
(75). Kiek kitokius duomenis publikavo Toyota su bendradarbiais. Jy atliktos
metaanalizés duomenimis, stento trombozés daznis dvejy mety laikotarpiu po
everolimusg  iSskirian¢iy  besirezorbuojan¢iy  kraujagysliy  implanty
implantacijos buvo gerokai didesnis lyginant su everolimusa isskirianciais
metaliniais stentais (Sansy santykis: 2,08; 95% pasikliauties intervalas 1,02—
4,26) (76). Tikétina, kad besirezorbuojan¢iy implanty akivaizdziai klinikinei

naudai jrodyti reikalingi ilgesnés stebéjimo trukmés palyginamieji tyrimai.

Kadangi ilgy vainikiniy arterijy stenty naudojimas vis dar siejamas
su blogesne gydymo prognoze, pastaruoju metu atsiranda sitlymy taikyti
vadinamaja hibriding difuzinés vainikiniy arterijy revaskuliarizacijos taktika
naudojant besirezorbuojancius kraujagysliy implantus ir vaistais padengtus
balioninius kateterius (78, 79). Ielasi ir kt. duomenimis, hibridiné
revaskuliarizacijos taktika, kurios metu prading¢je ar viduringje paZzeistos
vainikinés arterijos dalyje implantuojamas besirezorbuojantis implantas, o tos
pacios kraujagyslés pazeista distaliné dalis iSple¢iama naudojant vaistais dengta
balioninj kateterj, yra efektyvi gydant difuziskai pazeistas vainikines arterijas.
Pragjus 12 ménesiy po tokio gydymo, pakartotinés tos pacios kraujagyslés

revaskuliarizacijos reikéjo tik 4,7 % pacienty (78).
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2.7. Sirdies raumens kraujotakos jvertinimas pries

revaskuliarizacijg ir po jos

Koronarinés Sirdies ligos diagnozei patvirtinti, Sirdies raumens
zonal, kurioje yra kraujotakos nepakankamumas, patikslinti, pacienty rizikai
stratifikuoti, optimaliai gydymo taktikai parinkti bei gydymo efektyvumui
jvertinti reikia kompleksiskai istirti pacientg. Siuo tikslu naudojami neinvaziniai
kriivio méginiai, Sirdies vaizdinimo tyrimai bei invaziniai Sirdies kraujotakos

tyrimai.
2.7.1. Neinvaziniai tyrimai

Pacientams, turintiems stabilios kriitinés anginos simptomy, pries
atlieckant invazines iStyrimo procediiras, rekomenduojama dokumentuoti
miokardo iSemijg neinvaziniais kriivio meéginiais. Nors galimos kelios
diagnostinés procediiros, taciau perteklinis iStyrimas dubliuojant tyrimus taip pat

nerekomenduojamas (10).

Daugiasluoksnés kompiuterinés tomografijos tyrimas atliktinas
koronarinei Sirdies ligai atmesti ligoniams, kuriems yra maza arba vidutiné
koronarinés $irdies ligos tikimybé (79). Klinikingje praktikoje dazniausiai
naudojami kriivio echokardiografijos bei perfuzijos scintigrafijos tyrimai. Abu
tyrimai gali buti atlikti tiek taikant farmakologinj, tiek fizinj kriivj. Kiek reciau
naudojami naujesnés kartos tyrimai — krtivio magnetinio rezonanso tomografija
ar pozitrony emisijos tomografija (PET). Vaizdiniai miokardo iSemijos
nustatymo tyrimai rekomenduojami pacientams, kuriy tikimybé sirgti
koronarine Sirdies liga yra vidutiné (15-85 %), o besimptomiams bei tiems,
kuriy koronarinés Sirdies ligos tikimybé yra maza arba didelé, Sie tyrimai

nerekomenduojami (10).
2.7.2. Invaziniai tyrimai

Vainikiniy arterijy angiografija yra pagrindinis tyrimas, padedantis
nustatyti koronaring Sirdies liga, jvertinti jos iSplitimg ir parinkti gydymo taktika.

Taciau net ir patyrg intervenciniai kardiologai angiografijos tyrimu daznai negali
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tinkamai jvertinti vidutini$ky susiauréjimy, taip pat difuziniy arterijy pazeidimy
itakos Sirdies raumens kraujotakai, todel reikalingas funkcinis kraujotakos

iStyrimas. Minétais atvejais naudingas frakcinio tékmés rezervo tyrimas (80).
2.7.3. Frakcinio tékmés rezervo tyrimas

Pagrindinis vainikiniy arterijy angiografijos trikumas yra tas, kad
tyrimo metu yra jvertinama tik anatominé kraujagysliy buklé. To nepakanka
esant vidutiniSkiems susiauréjimams arba difuzinei vainikiniy arterijy ligai.
Kraujagyslés susiauréjimus vertinant procentine iSraiska neatsizvelgiama j kitus
veiksnius, galinCius daryti jtaka Sirdies raumens perfuzijai. Funkciné paciento,
turin¢io vainikinés arterijos susiauréjima, btklé priklauso nuo to, koks
didziausias kraujo kiekis gali pratekéti j arterijos maitinamo Sirdies raumens
sritj. Kai fizinio kriivio metu pasiekta didziausia jmanoma kraujo tékmé per
susiauréjusig vieta nebegali uztikrinti pakankamo deguonies kiekio Sirdies
raumeniui, vystosi iSemija ir ligonis jaucia kriitinés anginos simptomus. Todél
teigtina, kad vainikinés arterijos susiaur¢jimo funkcinj reikSmingumg galima
jvertinti iSmatavus didziausig jmanoma kraujotaka pazeistoje kraujagysléje (81).
Kraujotakos per susiauréjusig Sirdies vainikinés arterijos vieta matavimo
koncepcija néra nauja ir buvo taikoma jau atliekant pirmasias vainikiniy arterijy
angioplastikas. Pirmieji Andreaso Gruentzigo sukurti balioniniai kateteriai
turéjo specialy spindj kraujo spaudimui matuoti pries kraujagyslés susiauréjimo
vietg ir uz jos. Kuo didesnis skirtumas susidarydavo tarp spaudimo kreiviy, tuo
susiauréjimas buvo laikomas labiau trikdanc¢iu kraujotaka. Tac¢iau kadangi tokio
tipo balioninis kateteris turéjo specialy spindj spaudimui matuoti, jis buvo
didesnio skersmens, todél sunkiai jstumiamas pro didesnius susiauréjimus ir j
mazesnes kraujagysles. Tobulinant balioninius kateterius, mazinant jy diametra,
buvo atsisakyta papildomo spindzio, todél Sis kraujotakos vertinimo metodas
palaipsniui iSnyko. 1993 metais Pijls su bendraautoriais apras¢ teorinius
frakcinio tékmés rezervo (angl. FFR — Fractional Flow Reserve) tyrimo
pagrindus bei savo eksperimentinio tyrimo rezultatus. Sis metodas buvo

paremtas spaudimy gradiento per susiauréjusig vainikinés arterijos vieta
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matavimu naudojant nedidelio skersmens vielyte su spaudimy matavimo jutikliu
(82). Nuo metodo jtraukimo j kliniking praktika praéjus daugiau kaip dvidesimt
mety, frakcinio tékmeés rezervo tyrimas yra tapes svarbiu jrankiu pasirenkant

koronarine Sirdies liga segancio ligonio gydymo taktika.

Tam, kad biity galima suprasti vainikiniy arterijy susiauré¢jimy jtakg
Sirdies raumens kraujotakai bei tyrimy, vertinanciy $ig kraujotaka, principus,
svarbu zinoti vainikiniy arterijy sistemos anatomijos ir fiziologijos ypatumus.
Vainikiniy arterijy kraujotakos sistema turi tris funkciskai skirtingas dalis (83).
Pradin¢ dalis sudaryta i§ stambiyjy epikardiniy vainikiniy arterijy (nuo 500 pm
iki 5 mm skersmens), kurios atlicka kraujo tiirio palaikymo ir praleidimo j
tolimesnes sistemos dalis funkcijas. Jose pasiprieSinimas kraujo tékmei yra
minimalus ir nesant patologijos kliniSkai nereik§mingas. Kadangi didZioji dalis
vainikiniy arterijy kraujotakos vyksta diastolés metu, jy perfuzijos spaudimas
apytiksliai lygus diastolinio aortos spaudimo ir galinio diastolinio kairiojo
Sirdies skilvelio spaudimo skirtumui. Kadangi sveikoje Sirdyje galinis diastolinis
kairiojo skilvelio spaudimas yra mazas, jtakos vainikinei kraujotakai jis turi
nedaug. Vykstant kraujotakai sveikose vainikinése arterijose, didelio spaudimo
kritimo, palyginti su aortos spaudimu, nenustatoma. Taciau esant susiauréjimui
Sis spaudimy skirtumas gali tapti akivaizdus. Viduriné vainikiniy arterijy
kraujotakos dalis yra sudaryta i§ prearterioliy (nuo 100 iki 500 pm diametro),
per kurias vykstant kraujotakai jau iSmatuojamas vidutiniSkas spaudimo
kritimas. Si sistemos dalis jau daro jtaka kraujotakos pasipriesinimui, tadiau
nedidelg. Kadangi prearterioliy lokalizacija yra uz Sirdies raumens riby, jos néra
veikiamos vazoaktyviy metabolity. Pagrindiné jy funkcija yra palaikyti gana
pastovy kraujo spaudimg vainikiniy arterijy sistemoje, neleidZiant jam stipriai
svyruoti kei¢iantis vainikiniy arterijy perfuzijos spaudimui ir vainikiniy arterijy
kraujotakai. Tai pasiekiama per miogeninius reguliavimo mechanizmus
keiciantis prearterioliy diametrui. Distaliné vainikinés kraujotakos dalis sudaryta
ir arterioliy, kurios yra $irdies raumenyje (iki 100 pm diametro). Sioje dalyje

spaudimo kritimas yra didZiausias. Arteriolés turi didelj ramybés tonusg bei
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didelj vazodilatacijos rezerva. Sios kraujagyslés yra labai jautrios
vazoaktyviems miokardo metabolitams bei vazodilatacijga sukeliantiems
vaistams (84). Esant normaliai vainikiniy arterijy kraujotakai vietiniai
metaboliniai mechanizmai uztikrina glaudy ry§; tarp vainikinés kraujotakos ir
Sirdies raumens deguonies poreikio. Butent smulkioji cirkuliacijos dalis —
arteriolés yra farmakologiniy preparaty taikinys sukeliant hiperemijg, kai

matuojamas frakcinis tékmés rezervas.

Frakcinis tekmés rezervas matuojamas naudojant spaudimo jutiklj
(sensoriy) turin¢ig vielyte, kuri per kreipiantjjj kateterj yra nustumiama j
distaling vainikinés arterijos dalj. Spaudimai aortoje ir vainikinés arterijos
distalingje dalyje yra fiksuojami sukélus hiperemija. Hiperemijai sukelti
dazniausiai naudojama intraveniné adenozino infuzija, re¢iau adenozinas
Svirk§Ciamas tiesiai j vainiking arterijg arba vartojami rezerviniai preparatai
(1 lentelé).

1 lentelé. Preparatai, vartojami hiperemijai sukelti atliekant FTR matavimag

Preparatas Privalumai Trikumai

Adenozino Patikima, stabili ir ilgai Ne visi pacientai gerai toleruoja

infuzija j veng trunkanti maksimalios infuzija.

hiperemijos biisena. LeidzZiant j perifering veng
Galimybé naudoti uztrunka apie 1 min., iki bus

atitraukimo (pull-back) sukelta stabili maksimali

technikg atliekant hiperemija.

matavima.
Adenozino Greita hiperemijos pradzia | Néra atitraukimo (pull-back)
boliusas j (po 10-20 sek. nuo technikos galimybés, todél
vainikine suleidimo). ribotai naudojamas esant
arterija Trumpesné procediira. difuzinei vainikiniy arterijy

ligai ir arterijos zioCiy

pazeidimams.
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Papaverino Greita hiperemijos pradzia | QT segmento pailgéjimas
boliusas i (po 10-20 sek. nuo elektrokardiogramoje. Galimi
vainikine suleidimo). Galimybé skilvelinés tachikardijos
arterija matuojant naudoti paroksizmai.

atitraukimo (pull-back)

technikg, nes maksimalios

hiperemijos biisena trunka

iki 1 min.
Regadenozono Reikia tik vieno boliuso j Maksimalios hiperemijos

boliusas j vena centring ar perifering veng. | biisena néra stabili.
Santykinai gerai
toleruojamas (krttinés
skausmas ir dusulys maZziau
ryskiis, nei naudojant
adenozino boliusa).

Neéra apraSyta pavojingy

Salutiniy reiskiniy.

Frakcinis tékmés rezervas apibréziamas Kaip santykis tarp
maksimalios kraujotakos per susiauréjusig vainikinés arterijos vietg, sukeltos
hiperemijos metu, ir hipereminés kraujotakos normalioje vainikinéje arterijoje.
PraktiSkai §is santykis paskaiCiuojamas distalinés vainikinés arterijos dalies
spaudimg (Pd) padalijus i§ aortos spaudimo (Pa), kurie iSmatuojami esant
maksimaliai hiperemijai (FTR = Pd/Pa) (5). Jei arterijos spindyje néra

pasiprieSinimo, kraujospiidzio kritimas iSilgai vainikinés arterijos néra
fiksuojamas ir frakcinis tékmés rezervas yra lygus vienetui. Kuo didesnis
pasiprieSinimas kraujagysléje, tuo didesnis kraujosptidzio kritimas ir mazesnis
frakcinis tékmés rezervas. Frakcinis tékmés rezervas parodo, kiek procentine
1SraiSka vainikinés arterijos segmentas, esantis tarp dviejy matavimo tasky (Pa
ir Pd), prisideda prie bendro kraujotakos pasipriesinimo maksimalios

hiperemijos metu.
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Atlikty lyginamyjy tyrimy naudojant neinvazinius kriivio méginius
duomenimis, didzioji dalis vainikiniy arterijy susiauréjimy jau turi objektyvius
iSemijos pozymius, kai frakcinis tékmés rezervas yra tarp 0,75 ir 0,8 (85). Véliau
atlikti atsitiktiniy im¢iy tyrimai galutinai patvirtino $ias ribines reik§mes kaip
atskaitos taSkg iSemijai vertinti klinikinéje praktikoje (86, 87). Optimalus PKI
rezultatas yra pasiekiamas tada, kai frakcinis tékmés rezervas yra > 0,95, t. .

toks, kaip randamas sveikose vainikinése arterijose (9).

Frakcinio t¢kmés rezervo tyrimo atkartojamumas priklauso nuo to,
kiek hemodinamiSkai reik§mingas vainikinés arterijos susiauréjimas. Esant
zenkliai teigiamam arba zenkliai neigiamam tyrimo rezultatui (reik§més < 0,75
ir > 0,85), tyrimo diagnostinis rezultatas (ar reikalinga revaskuliarizacija, ar ne)
su pakartotinai atliktu matavimu sutampa > 95 % atvejy. Tac¢iau esant tarpinéms
reik8méms (tarp 0,75 ir 0,85, o ypac tarp 0,77 ir 0,83) tyrimo tikslumas tesudaro
maziau kaip 80 % (88). Tai reiskia, kad frakcinio tékmés rezervo tyrimu
nustacius reikSmes, priskiriamas ,,pilkajai zonai* (tarp 0,75 ir 0,85), pakartotinis
matavimas daugiau kaip 20 % atvejy i§ esmés pakeisty ligonio gydymo taktika.
Todel ,,pilkosios zonos* frakcinio tékmés rezervo reikSmes turéty biiti
simptomais ir kity tyrimy duomenimis, o sprendimas dél revaskuliarizacijos

priimamas tik jvertinus galima jos nauda ir rizikg kiekvienam pacientui.

Yra keletas veiksniy, kurie gali reikSmingai paveikti frakcinio
tekmeés rezervo tyrimo tikslumg. Vainikiniy arterijy kraujotakos savybiy tyrimai
parode¢, kad tekmés ir spaudimo priklausomybé maksimalios hiperemijos metu
néra tiesiné ir proporcinga, o pavaizduota grafiskai ji yra lanko formos. Tai lemia
frakcinio tékmés rezervo neproporcingai didelj maz¢jima didéjant stenozes
laipsniui (89). Tam tikri sisteminés kraujotakos pokyciai, tokie kaip tachikardija
(sutrumpé¢ja diastoles trukmée) ir padidéjes kairiojo skilvelio galinis diastolinis
spaudimas, gali padidinti mikrovaskulinj pasiprieSinimg. Tokiu atveju
adenozinas nesukels maksimalios hiperemijos ir frakcinio tékmés rezervo verté

bus klaidingai didelé (90). Frakcinio tékmés rezervo matavimo rezultatas i$
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dalies priklauso ir nuo kraujagyslés apriipinamos Sirdies raumens zonos dydzio,
todél susiauréjimo hemodinaminé reikSmé maZesnése vainikinése arterijose gali
biti jvertinta nepakankamai. Naujausiy tyrimy duomenimis, smarkiai
sumazéjusi kairiojo skilvelio iSstimimo frakcija neturi reik§mingos jtakos
frakcinio tékmés rezervo tyrimo rezultatui ir FTR gali bati patikimai naudojamas
vainikiniy arterijy kraujotakai jvertinti net ir esant blogai kairiojo skilvelio
funkcijai. Tik esant labai didelei vainikinés arterijos stenozei galimas teoriskai
paaiSkinamas, bet kliniSkai nereikSmingas stenozés hemodinaminio
reikSmingumo pervertinimas (91).

Nustatyta, kad atliekant PKI remiantis frakcinio tékmés rezervo
atliekant remiantis tik vainikiniy arterijy angiografijos duomenimis. De Bruyne
ir bendraautoriali, tyre stabilios kriitinés anginos simptomus ir reikSmingg bent
vienos 1§ pagrindiniy vainikiniy arterijy susiauré¢jimg (FTR < 0,8) turinCius
ligonius, kuriems atlikta PKI remiantis frakcinio tékmés rezervo tyrimo
duomenimis bei implantuojant antros kartos vaistais dengtus stentus, nustaté,
kad dvejy mety laikotarpiu pasiekiami geresni gydymo rezultatai nei taikant vien
tik medikamentinj gydyma (1). FAME 2 tyrimo duomenimis, atidedant
susiauréjusios vainikinés arterijos, kurioje iSmatuotas frakcinis tékmés rezervas
< 0,8, revaskuliarizacija, nepageidaujamy kardiovaskuliniy jvykiy daznis per
dvejus  metus iSauga 11,4 %. Kardiovaskuliniy jvykiy  daznis
revaskuliarizuotiems pacientams ir tiems, kuriems revaskuliarizacija atidéta,
buvo atitinkamai 8,1 % ir 18,5%. Sj skirtuma daugiausia sudaré skubios
revaskuliarizacijos procediiros (86). Baptista ir bendraautoriy duomenimis,
kasdien¢je praktikoje naudojamas frakcinio t€kmés rezervo tyrimas pakeicia
gydymo taktikg beveik pusei pacienty. Pasak minéto tyrimo autoriy, PKI
atidéjimas esant frakciniam tékmés rezervui < 0,8 padidina kardiovaskulinés

mirties, miokardo infarkto ir tirtos vainikinés arterijos revaskuliarizacijos rizika

3,1 karto (92).
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Yra nemazai jrodymy, kad frakcinio tékmés rezervo tyrimo, atlikto
po PKI, reik§mé gali prognozuoti biisimus nepageidaujamus kardiovaskulinius
jvykius. Agarwal ir kt. duomenimis, frakcinio tékmés rezervo matavimas po PKI
pakeicia tolesne gydymo taktikg apytiksliai 20 % atvejy (6). Remiantis Pijls ir
bendradarbiy tyrimu, kuo didesnis frakcinis t€kmés rezervas po pliko metalo
stento implantavimo, tuo mazesnis nepageidaujamy kardiovaskuliniy jvykiy
daznis per 6 ménesiy laikotarpj (7). Siuos teiginius pagrindzia atlikta
metaanalizé, kurios autoriai teigia, kad kuo didesné frakcinio tékmés rezervo

verté po PKI, tuo geresné paciento prognozé (8).

Klinikingje praktikoje frakcinio tékmés rezervo tyrimas vis dar retai
naudojamas prie$ atlickant aortokoronariniy jung¢iy operacija, ir dazniausiai
vadovaujamasi tik vainikiniy arterijy angiografijos duomenimis. Taciau
atsiranda duomeny, kad §is tyrimas leisty prognozuoti ir kKlinikinius jvykius po
aortokoronariniy jungciy operacijos. Shiono ir bendraautoriy duomenimis,
kompiuterinés tomografijos angiografija, atlikta praéjus vieneriems metams po
operacijos, parodé, kad kairés vidinés kriitininés arterijos (angl. LIMA) Suntas j
prieking nusileidzianciaja vainiking arterijg neveiké arba buvo nevisavertis 26 %
atvejy esant funkciSkai difuziniams pazeidimams vainikinése arterijose, o
funkciskai lokaliy pazeidimy grupéje $is daznis buvo tik 7 % (p = 0,021). Sie
autoriai panaudojo frakcinio tékmés rezervo tyrimg, kad prie§ numatomag
aortokoronariniy jungciy operacijg nustatyty funkciskai difuzinius ir funkciskai

lokalius vainikiniy arterijy pazeidimus (53).

2.7.4. Pd/Pa santykis

Nors FTR matavimas iSlieka aukso standartu vertinant vainikiniy
arterijy kraujotaka, ta¢iau FTR matavimo metu maksimaliai hiperemijai pasiekti
yra vartojami farmakologiniai preparatai, kuriuos ne visi pacientai gerai
toleruoja, o dalis jy negali biti vartojama esant tam tikroms gretutinéms ligoms

(adenozinas neskirtinas sergant bronchy astma). Todél ieSkoma alternatyviy
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invaziniy vainikiniy arterijy kraujotakos jvertinimo metody, Kkurie savo
diagnostine verte galéty prilygti FTR matavimui. Kai kurie autoriai siiilo
diagnostiniais tikslais naudoti ramybés metu iSmatuoto aortos spaudimo (Pa) bei
vainikinés arterijos spaudimo (Pd), iSmatuoto vielyte su spaudimy matavimo
jutikliu, santykj Pa/Pd. Mamas su bendradarbiais i$nagrinéjo FTR tyrimo metu
jrasSytas 528 spaudimy kreives. Jie nustaté tiesing ramybés Pd/Pa santykio
koreliacijg su FTR, iSmatuotu maksimalios hiperemijos metu. Jy duomenimis,
kai ramybés Pd/Pa santykis < 0,87, teigiama prognostiné jo verté, kad
hiperemijos metu FTR bus < 0,8, yra 95 %. Ramybés Pd/Pa santykiui esant >
0,93, jo neigiama prognostiné verté 95,7 % (93). Kwon su bendradarbiais sitilo
naudoti hibriding ramybés Pd/Pa ir FTR iStyrimo strategijg ir sukelti hiperemija
FTR matavimui tik tais atvejais, kai ramybés Pd/Pa verté yra tarp 0,87 ir 0,99.
Jy teigimu, Pd/Pa santykis < 0,86 turi 100 % teigiamg prognosting iseminio FTR
verte. Tokiu atveju 14 % pacienty biity i§vengta adenozino skyrimo, o i§tyrimo

diagnostiné verté biitu tokia pati kaip FTR (94).

Pastebéta, kad ir nejoninis kontrastinis preparatas, vartojamas
vainikiniy arterijy angiografijai atlikti, taip pat sukelia tam tikra hiperemija,
taCiau mazesn¢ negu adenozinas (95, 96). Kai kurie autoriai mano, kad
kontrastinio preparato sukelta hiperemija gali buti pakankama, kad jos metu
registruojamas Pd/Pa santykis patikimai atspindéty susiauréjimy vainikinése
arterijose funkcinj reikSminguma. Leone su bendraautoriais palygino Pd/Pa
matavimus, atliktus po 6 ml kontrastinio preparato injekcijos j vainiking arterija,
su FTR matavimais. Nors Pd/Pa reikSmés po kontrastinio preparato injekcijos
buvo daug didesnés nei FTR matavimo vertés, buvo nustatyta stipri koreliacija
tarp $iy matavimy. Autoriy teigimu, galima patikimai teigti, kad Pd/Pa santykis
po kontrastinio preparato injekcijos < 0,83 yra funkciskai reikSmingas, 0
reik8més > 0,88 rodo, kad susiauréjimas vainikingje arterijoje yra funkciskai
nereik§mingas. Jy teigimu, FTR matavimas vartojant adenozing reikalingas tik
esant Pd/Pa santykiui tarp 0,84 ir 0,87 (97).

34



2.7.5. Momentinis diastolinis spaudimy santykis

Momentinis diastolinis spaudimy santykis (angl. iIFR -
instantaneous wave-free ratio) yra naujas invazinis vainikiniy arterijy
susiauréjimy hemodinaminio reikSmingumo jvertinimo indeksas, kuriam
matuoti nevartojami ple¢iamieji vaistai. Sis indeksas skai¢iuojamas i§ penkiy
Sirdies cikly distalinio ir proskimalinio spaudimy vainiking¢je arterijoje santykio
diastolés ,,bebangio* periodo metu. Manoma, kad biitent Sioje diastolés fazéje
distalinis vainikiniy arterijy pasiprieSinimas yra maziausias. iFR matuojamas
naudojant tik spaudimy kreives ramybéje, neskiriant adenozino ar kity

vazodilataciniy preparaty.

Frakcinis tékmés rezervas matuojamas sukélus maksimalia
hiperemija, kad vainikiniy arterijy pasiprieSinimas bty pastovus ir kiek
Jjmanoma maZesnis, suskai¢iuojant keliy Sirdies cikly matavimo duomeny
vidurkj. Teorin¢ 1FR tyrimo koncepcija teigia, kad vertinant vainikiniy arterijy
ramybés spaudimy kreives galima nustatyti tokig Sirdies ciklo faze, kurioje
pasiprieSinimas natiiraliai yra maziausias ir pastovus (,,bebangis® diastolés
periodas). Vertinant tik Sios Sirdies ciklo dalies spaudimy kreives sukeltoji
hiperemija néra biitina, nes jos metu ir ramybéje vainikiniy arterijy spaudimas
yra proporcingas kraujo tékmei. Pasak Sen ir bendraautoriy, spaudimy uz
stenozes ir proksimalingje kraujagyslés dalyje santykis Siuo periodu gali biiti
naudojamas kaip hiperemijos nereikalaujantis indeksas ir parodo pazeidimo
jtakg Sirdies raumens kraujotakai panaSiu tikslumu kaip frakcinio tékmes

rezervo tyrimas (98).

CLARIFY studijos duomenimis, tiek iFR, tiek FTR tyrimai turi
pana$y tikslumg vertinant vainikiniy arterijy pazeidimus bei priskiriant juos
skirtingoms gydymo kategorijoms. Papildomas adenozino skyrimas nepadidina
diagnostinio tikslumo, todél tyréjai daro i§vada, kad iFR naudotinas klinikinéje
praktikoje kaip frakcinio tekmés rezervo tyrimo alternatyva (99). Sioje studijoje
IFR ir FTR duomenys issiskyré 4 pacientams (7,7 % visy tiriamyjy), taciau su

hipereminiu stenozés rezistentiSkumo indeksu, kuris studijoje buvo naudojamas
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kaip kontrolinis tyrimas, 1§ Siy keturiy gincytiny atvejy tiek iFR, tiek FTR

matavimai sutapo po 2 kartus (50 % atvejy).

Nijjer ir bendradarbiy duomenimis, iFR kaip ir FTR tyrimas gali
biiti naudojamas objektyviam funkcinio PKI rezultato vertinimui. Sie tyréjai
nustaté, kad vidutinis iFR pokytis po atliktos PKI nesiskyré nuo iSmatuoto FTR
poky¢io (atitinkamai 0,20 + 0,21 ir 0,22 + 0,15; p=0,25) (100).

Nors minétos iFR ir FTR lyginamosios studijos i$ tiesy parodé gera
Siy dviejy tyrimy tarpusavio koreliacijg, taciau iFR tyrimo metodo principas kai
kuriy autoriy yra kritikuojamas. Pasak Westerhof ir bendradarbiy, momentinis
diastolinis spaudimy santykis neatspindi tikrojo vainikiniy arterijy
pasiprieSinimo, nes jo skai¢iavimas prieStarauja fizikiniams principams (Omo
désniui) (101). Johnson su bendradarbiais, istyr¢ 1 129 pacienty duomenis,
teigia, kad iFR indekso vidutiné verté tiriamyjy grupéje panasi ;| FTR, taiau
kiekvienam pacientui individualiai gautos reik§més diagnostiné verté néra aiski.
Jie teigia, kad vainikinés kraujotakos pasiprieSinimas diastolés metu néra lygus
vidutiniam pasipriesinimui hiperemijos metu, todél dar karta suabejojo Sio
tyrimo moksliniu pagrjstumu (102). Taciau, nors iFR matavimo koncepcija gali
buti klaidinga, dél geros koreliacijos su frakciniu tékmés rezervu, nesant
poreikio medikamentais sukelti hiperemija, Sis indeksas po truputj atranda savo

vietg klinikinéje praktikoje.

2.7.6. Vainikiniy arteriju kompiuterinés tomografijos angiografijos

frakcinio tékmés rezervo tyrimas

Nors kompiuterinés tomografijos angiografijos tyrimu neradus
pazeidimy vainikinése arterijose pacienty prognoze yra gera, taciau nustatyty
vainikiniy arterijy pazeidimy koreliacija su Sirdies raumens kraujotakos
sutrikimais néra didelé¢ (103, 104). Pastaruoju metu sukurta metodika, kaip
kompiuterinés vainikiniy arterijy tomografijos angiografijos tyrimo metu,
vertinant skys¢iy judéjimo dinamika, apskaiciuoti vainikinés arterijos

kraujotaka, spaudimg vainikinéje arterijoje bei jvertinti frakcinj tekmés rezerva
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per pazeistg vainikinés arterijos sritj (105, 106). Metodika integruoja anatoming
ir funkcine informacija, surinkta atliekant tyrima. Si informacija gaunama
analizuojant  jprastos vainikiniy arterijy kompiuterinés tomografijos
angiografijos tyrimo duomenis, iStyrimo metu nevartojami medikamentai
hiperemijai sukelti. Koo su bendradarbiais atliko tyrimg, kuriame palygino
jprastu invaziniu biidu pamatuoto FTR ir kompiuterinés vainikiniy arterijy
angiografijos tomografijos FTR matavimo rezultatus tiems patiems pacientams.
Nustatyta gera abiejy tyrimo metody koreliacija (koreliacijos koeficientas
=0,717, p<0,001), taciau kompiuterinés tomografijos biidu nustatomos FTR
reik§més buvo Siek tiek didesnés (0,022+0,116, p=0,016), todél konstatuota, kad
Sis tyrimas, nors ir nezenkliai, gali nepakankamai jvertinti susiaur¢jimy
hemodinamine reikSme¢. ApraSytas kompiuterinés vainikiniy arterijy
angiografijos FTR tikslumas, jautrumas, specifiSkumas, teigiama prognostiné
verté ir neigiama prognostiné verté buvo atitinkamai 84,3 %, 87,9 %, 82,2 %,
73,9 %, 92,2 % (105). Kadangi kompiuterinés angiografijos FTR matavimui
nereikia atlikti papildomy diagnostiniy veiksmy lyginant su jprastu
kompiuterinés angiografijos tyrimu, §i metodika gali suteikti labai vertingos
diagnostinés informacijos, ypa¢ atmetant miokardo iSemijg sukeliancius
vainikiniy arterijy pazeidimus. Curzen ir bendraautoriy duomenimis, net 36 %
atvejy, pamatavus kompiuterinés tomografijos FTR, tolesné paciento iStyrimo ir
gydymo taktika pasikeité, lyginant vien su kompiuterinés tomografijos
angiografijos tyrimu, kuriuo nustatyty pazeidimy koreliacija su Sirdies raumens

kraujotakos sutrikimais néra didelé (107).

Apibendrinus galima teigti, kad kompiuterinés vainikiniy arterijy
angiografijos FTR tyrimas yra nauja, perspektyvi koronarine Sirdies liga
serganciy pacienty iStyrimo metodika, kuri Siuo metu klinikingje praktikoje gali
buti taikoma kaip priemoné hemodinamiskai reik§mingiems vainikiniy arterijy

pazeidimams atmesti nedidelés rizikos pacientams.
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2.8. Sirdies raumens kraujotakos jvertinimo tyrimy palyginimas

Siuo metu klinikinéje praktikoje naudojami jvairdis tyrimai, kurie
gali padeéti diagnozuoti miokardo iSemijg. Vieni jy, tiek invaziniai, tiek
neinvaziniai, remiasi vien tik anatominiu vainikiniy arterijy jvertinimu
(vainikiniy arterijy angiografija, KT angiografija), kiti leidzia aptikti Sirdies
raumens kraujotakos sutrikimus vertinant funkcinius parametrus (FTR,
MPRKT, MRT). Visi minéti tyrimai uzimg svarbig vietg kasdienéje praktikoje,
taiau jy klinikinés indikacijos, jautrumas, specifiSkumas ir panaudojimo
galimybés skirtingos. Studijos, kurios palygino neinvaziniy miokardo perfuzijos
vaizdinimo tyrimy diagnostines galimybes, parodé, kad tiek kompiuterinés
tomografijos miokardo perfuzijos, tiek magnetinio rezonanso tomografijos
miokardo perfuzijos tyrimais nustatomy funkciskai reikSmingy vainikiniy
arterijy pazeidimy tikslumas labai didelis, o abiejy minéty tyrimy jautrumas,
specifiSkumas teigiama ir neigiama prognostin¢ vert¢ yra panaSis (KT
perfuzijos tyrimo atitinkamai 89 %, 83 %, 80 % ir 90 %, MTR perfuzijos tyrimo
89 %, 88 %, 85 % ir 91 %) (108). Sorgaard ir bendraautoriy atlikta metaanalizé
taip pat patvirtina, kad kompiuterinés tomografijos miokardo perfuzijos,
MPRKT ir MRT perfuzijos tyrimy duomenys gerai atitinka tarpusavyje, o
bendras $iy tyrimy tikslumas diagnozuojant Sirdies raumens iSemija yra didelis
(109). Rieber su bendraautoriais palygino neinvaziniy tyrimy (MPRKT ir
dobutamino kriivio echokardiografijos) jautrumg ir specifiSkuma su invaziniu
biudu iSmatuotu FTR, kuris laikomas aukso standartu miokardo iSemijai
verifikuoti. Bendras MPRKT ir dobutamino kravio echokardiografijos
jautrumas buvo atitinkamai 69 % ir 66 %, specifiSkumas 87 % ir 77 %, taciau
abiejy tyrimy jautrumas buvo gerokali mazesnis esant distalinés vainikiniy
arterijy dalies pazeidimams, be to, dobutamino kriivio echokardiografijos
jautrumas buvo nedidelis juosianciosios vainikinés arterijos $akos pazeidimo
atvejais ir pacientams po persirgto miokardo infarkto (110). Bartunek ir
bendraautoriy duomenimis, dobutamino kriivio echokardiografijos jautrumas,

palyginti su FTR tyrimu, labai priklauso nuo iSemijos paveikto Sirdies raumens
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ploto. Esant pazeidimams vainikinése arterijose, kuriy skersmuo < 2,6 mm,
jautrumas tesiekia 58 %, o didesnése vainikinése arterijose — net 90 % (111).
Zagatina su bendradarbiais nustaté, kad fizinio kriivio echokardiografijos
tyrimas, kuris atlickamas pusiau gulimoje padétyje minant dviracio pedalus, gali
suteikti naudingos prognostinés informacijos, ypa¢ kai tyrimo metu
doplerografijos bidu yra registruojamas priekinés nusileidzianc¢iosios vainikinés
arterijos tekmeés greiCio rezervas. Per 37 ménesiy laikotarp; didziausias
iSgyvenamumas buvo ty pacienty, kuriems kriivio metu kairiojo skilvelio
kontrakcijos sutrikimy nebuvo, o arterijos tékmés grei¢io rezervas buvo
normalus. Blogiausias iSgyvenamumas nustatytas tiems, kuriy abu minéti

kriterijai nebuvo normalis (atitinkamai 99 % ir 42 %, p < 0,0001) (112).

Miokardo perfuzijos vaizdinimo tyrimai néra tokie tiksliis esant
keliy vainikiniy arterijy ligai. Melikian ir bendradarbiy duomenimis, MPRKT
tyrimo rezultatai esant keliy vainikiniy arterijy ligai su invaziniu budu
pamatuotu FTR koreliuoja prastai, ir atlikus MPRKT tyrimg vainikiniy arterijy
pazeidimy funkcinis reikSmingumas daznai yra nepakankamai jvertinamas arba
pervertinamas. Tik 42 % pacienty MPRKT ir FTR tyrimai nustaté tg paciag
miokardo iSemijos zong, 36 % pacienty MPRKT tyrimas nepakankamai jvertino
miokardo iSemijos iSplitima, o 22 % atvejy ja pervertino (4). Ir nors bendras
MPRKT jautrumas diagnozuojant miokardo i§emijg net ir esant keliy vainikiniy
arterijy ligai iSlieka didelis, jautrumas smarkiai krinta, kai reikia nustatyti
miokardo iSemijos lokalizacija konkrecCiy vainikiniy arterijy maitinamose
teritorijose, t. y. atskiry vainikiniy arterijy pazeidimy funkcinj reik§minguma. IS
visy klaidingai teigiamy ar klaidingai neigiamy MPRKT tyrimo atsakymy 41 %
atvejy nustatyta miokardo iSemijos zona neatitiko pazeistos vainikinés arterijos

srities (113).

Bandyta ieSkoti tiesioginiy sasajy tarp FTR matavimu nustatytos
miokardo iSemijos ir anatominiy vainikinés arterijos susiauréjimo parametry,
iSmatuoty atliekant intrakraujagyslinj ultragarsinj tyrima (IU; angl. IVUS —

intravascular ultrasound), optinés koherentinés tomografijos (OKT) tyrima, bei
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iSvestinio spaudimy gradiento, paskai¢iuoto analizuojant vainikiniy arterijy
angiografijos vaizdus (angl. QCA-TP — quantitative coronary angiography-
derived translesional pressure). Waksman su bendraautoriais tyré minimaly
vainikinés arterijos skerspjuvio plota, kuris galéty sukelti kraujotakos
nepakankamumg jos maitinamoje S$irdies raumens Srityje, taciau pavyko
nustatyti tik vidutinio stiprumo koreliacijg tarp anatominiy IU parametry ir FRT
matavimo duomeny. Paaiskeéjo, kad skerspjiivio ploto sgsaja su FTR reikSme
< 0,8 priklauso nuo tiriamosios vainikinés arterijos referentinio diametro. Pasak
autoriy, kai vainikinés arterijos referentinis diametras < 3,0 mm, kraujotakos
nepakankamumg turéty sukelti susiauréjimas, Kurio minimalus spindzio
skerspjiivio plotas < 2,4 mm?, kai referentinis diametras 3,0-3,5 mm, minimalus
spindzio skerspjiivio plotas < 2,7 mm?, o esant referentiniam diametrui > 3,5
mm ribiné minimalaus spindZzio skerspjivio ploto reikSmé yra 3,6 mm2,
Koreliacijos tarp FTR reik§Smés ir vainikinés arterijos pazeidimo ultragarsinés
morfologijos nerasta (114). Kang su bendraautoriais nustaté ribines spindzio
skerspjiivio ploto reikSmes kiekvienai S$irdies vainikinei arterijai, kurios
koreliuoja su miokardo iSemija parodanc¢iu FTR matavimu (< 0,8). Priekinés
nusileidzian¢iosios vainikinés arterijos pazeidimams $i reik§mé yra < 2,4 mm?,
juosianciajai vainikinei arterijai < 1,6 mm?, o desiniajai vainikinei arterijai < 2,4
mm?, Tac¢iau diagnostinis U parametry tikslumas nustatant miokardo iSemija
sukelian¢ius paZeidimus net ir paskaiCiavus ribines reikSmes kiekvienai
vainikinei arterijai tebuvo < 80% (115). D’Ascenzo ir bendraautoriy
metaanalizés duomenimis, invaziniai Sirdies kraujagysliy vaizdinimo tyrimai
(tiek 1U, tiek OKT) néra pakankamai jautris miokardo iSemija sukeliantiems
pazeidimams nustatyti net ir apibréZus individualias ribines spindZio skerspjuvio
ploto reikSmes kiekvienai Sirdies vainikinei arterijai. Tik kairés vainikinés
arterijos kamieno susiauréjimo atveju IU ir OKT duomenys patikimai
prognozuoja miokardo iSemijg (116). Seike su bendraautoriais aprasé koreliacijg
tarp FTR matavimo ir iSvestinio spaudimy gradiento, apskaiciuoto specialia
programine jranga analizuojant vainikiniy arterijy angiografijos vaizdus.

Autoriai kiekvienai vainikinei arterijai nustaté ribines spaudimy gradiento
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reikSmes, kurios geriausiai koreliuoja su FTR reik§mémis < 0,8 (72,8 mmHg
priekinei nusileidzianc¢iajai vainikinei arterijai, tikslumas 86,7 %; 60,5 mmHg
juosianciajai vainikinei arterijai, tikslumas 89,3 %; ir 64,4 mmHg deSiniajai

vainikinei arterijai, tikslumas 88,5 %) (117).

Invaziniu biidu pamatuotas FTR islieka vienu i$ tiksliausiy tyrimy,
galinCiy jvertinti Sirdies raumens kraujotaka konkrecios vainikinés arterijos
maitinamoje srityje ir daznai laikomas standartu, pagal kurj lyginama Kkity
tyrimy diagnostiné verté (85). Kadangi tyrimas atlickamas vainikiniy arterijy
angiografijos metu, yra invazinis, jam atlikti vartojami medikamentai
hiperemijai sukelti, todél yra tam tikra komplikacijy tikimybé. Taigi FTR reikéty
matuoti ribiniuose vainikiniy arterijy susiauréjimuose pacientams, kuriems iki
vainikiniy arterijy angiografijos neatliktas neinvazinis miokardo iSemijos
jvertinimas, jeigu jis buvo neinformatyvus ar nustatyta iSemija neatitinka
angiografijos radiniy (10). Taip pat tyrimas naudingas esant keliy vainikiniy
arterijy ligai ir persirgus miokardo infarktu, kai neinvaziniai tyrimai yra maziau
jautris. Esant difuziniam vainikiniy arterijy pazeidimui, atliekant FTR tyrimag
galima jvertinti iSemija kiekvienos vainikinés arterijos maitinamoje teritorijoje
bei nustatyti labiausiai kraujotakg trikdant] pazeidimg esant dauginiams
susiaur¢jimams vienoje vainikingje arterijoje. FTR tyrimas jgalina iSkart po
atliktos gydomosios procediros (PKI) vertinti jos funkcinj efektyvumg ir

prireikus optimizuoti funkcinj rezultata.

41



3. Metodika

Sis tyrimas atliktas prospektyviaja metodika, jtraukiant visus
pacientus, kuriems Vilniaus universiteto ligoninéje Santariskiy klinikose
numatytu jtraukimo laikotarpiu buvo atlikta Sirdies vainikiniy arterijy
angiografija, jeigu jie atitiko toliau apraSytus jtraukimo Kkriterijus ir rastiskai
patvirtino savo sutikimg dalyvauti tyrime. Tyrimui atlikti buvo gautas Bioetikos

komiteto leidimas.

] tyrimg buvo traukiami pacientai, sergantys stabilia kriitinés angina
arba Uminiu  koronariniu sindromu be ST segmento pakilimo
elektrokardiogramoje, kuriems vainikiniy arterijy angiografijos metu nustatytas
ilgas hemodinamikai reikSmingas susiauréjimas bent vienoje i$ didziyjy
vainikiniy arterijy. Numatomas stento ilgis, reikalingas visam vainikinés
arterijos pazeidimui padengti, turéjo buti >30 mm. Hemodinaminis
susiaur¢jimy reikSmingumas vertintas atliekant frakcinio t€kmés rezervo tyrima.
ReikSmingais klasifikuoti tie wvainikiniy arterijy susiaur¢jimai, uz kuriy
iSmatuotas frakcinis tékmés rezervas buvo < 0,8. Ligoniai, kurie serga miokardo
infarktu su ST segmento pakilimu, kurie yra alergiski medikamentams,
vartojamiems naujos kartos vaistais dengtuose stentuose (everolimus, biolimus,
zotarolimus ir kt.), ir kuriy prognozuojamas iSgyvenamumas dél gretutiniy ligy
< 1 mety, bei tie, kuriems d¢l didelés kraujavimo rizikos negalima metus laiko

skirti gydymo dviem antiagregaciniais preparatais, j tyrima nebuvo traukiami.

Po jtraukimo pacientai buvo apklausiami ir nuasmeninti duomenys
apie jy sveikatos istorijg kaupiami specialiai tyrimui sukurtoje duomeny bazéje.
Rinkti epidemiologiniai duomenys: amzius, lytis, rikymo istorija, duomenys
apie sergamuma diabetu, pirmine arterine hipertenzija, hipercholesterolemija,
inksty nepakankamumu, taip pat informacija apie buvusius kardiovaskulinius
jvykius: persirgta miokardo infarkta, buvusias revaskuliarizacijos procediiras
(aortokoronariniy jungc¢iy operacijg bei perkutaning koronarin¢ intervencija).
Kritinés anginos sunkumo laipsnis vertintas pagal Kanados kardiology

draugijos (CCS) klasifikacijg.
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3.1. Vainikiniy arterijy angiografija, frakcinio tékmés rezervo

matavimas ir PKI procedura

Visiems tyrime dalyvavusiems pacientams atlikta vainikiniy
arterijy angiografija, frakcinio t€kmés rezervo tyrimas ir PKI procediira. Pries
numatomas procediras ligonis maziausiai 4 val. turé¢jo biiti nevalges ir negéres.
Skyriuje jistimus intravenin] kateterj, siekiant sumazinti kontrastinés
nefropatijos rizikg, buvo skirta adekvati hidratacija, kuri testa ir po atliktos

procediiros.

Tyrimas buvo atliekamas rentgeno operacinéje, laikantis gydymo
jstaigoje patvirtintos metodikos bei vadovaujantis galiojanCiomis higienos

normomis.

Kaip pirmo pasirinkimo arterija procediros prieigai naudota
stipininé (dazniau desinioji) arterija. Sukélus nejautrg vietiniu anestetiku,
stipininés arterijos punkcija buvo atlickama mazdaug du centimetrai vir$
stipinkaulio ylinés ataugos. Arterija punktuota adata, naudojant modifikuota
Seldingerio technikg jstumtas hidrofilinis vamzdelis (introdiuseris), paskui j
arterija leistas vazodilatacinis preparatas (0,1 mg izosorbido dinitrato) ir 5000 vv
nefrakcionuoto heparino, jei numatoma diagnostiné procediira, arba 70—100
vv/kg nefrakcionuoto heparino, jei numatoma perkutaniné koronariné

intervencija (maksimali suminé dozé 10 000 vv).

Jei proceduros prieigai operatorius rinkosi Slaunies arterija,
punkcija buvo atlickama bendrosios $launies arterijos srityje vir§S arterijos
bifurkacijos i pavirSing ir giligja Slaunies arterijas, tac¢iau Zemiau kirkSnies
rai$¢io. Kadangi odos raukslé kirk$nyje, ypa¢ nutukusiems pacientams, gali biiti
klaidingai Zemai, punkcijos vietai pasirinkti naudoti ir kauliniai orientyrai.
Prireikus punkcija buvo atliekama $launikaulio galvos vidurio lygyje,
kontroliuojant procediirg fluoroskopijos biidu. Naudota ta pati modifikuota
Seldingerio technika. Procediiros prieigai dazniausiai naudoti 6-7 F hidrofiliniai

vamzdeliai.
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Per hidrofilinj vamzdelj ant 0,035 coliy vielos j kylancigja aortg
buvo jstumiamas kateteris, selektyviai kaniuliuojamos vainikinés arterijos
ziotys, ] vainiking arterija suleidus 0,1 mg izosorbido dinitrato, atlickama
vainikiniy arterijy angiografija. Arterijos pazeidima reikéjo nufilmuoti bent
dviejose skirtingose projekcijose. Kateterio rai§j ir formg operatorius galéjo
pasirinkti pats pagal kylan¢iosios aortos anatomijg ir numatomos procediiros

apimt].

Frakcinio tékmeés rezervo matavimui naudota 0,014 colio vielyte su
spaudimy matavimo jutikliu (Pressure Wire, SIM™). Vielyte per kreipiantjjj
kateterj nustimus iki jo galo, ties proksimaliniu radiokontrastinés vielytés dalies
galu esantis jutiklis i$ kateterio buvo iskiSamas apie 1-2 mm ir suvienodinami
spaudimai kateteryje ir vielytés jutiklyje. Paskui vielyté jstumiama j distaling
tiriamos vainikinés arterijos dalj. Jvertinus ramybés spaudimy skirtumg tarp
kateterio ir vielytés jutiklio, j vainiking arterijg suleidus 0,1 mg izosorbido
dinitrato, hiperemija buvo sukeliama intravenine adenozino infuzija 140
ng/kg/min greic¢iu. Frakcinis tékmés rezervas paskaiciuotas automatiskai kaip
spaudimy santykis tarp distalinés vainikinés arterijos dalies ir aortos
maksimalios sukeltos hiperemijos metu. Jvertinus spaudimy gradienta
distalingje dalyje, spaudimy vielyté buvo létai atitraukiama iki proksimalinés
arterijos dalies ir kreipianciojo kateterio. Atlikti tokie frakcinio tékmés rezervo

matavimai (1 paveikslas):

1. Pradinis FTR (FTRpre) — vainikinés arterijos susiauréjimo
hemodinaminio reikSmingumo jvertinimas prieS PKI procediira.
Spaudimy vielytés jutiklis pozicionuojamas distalinéje vainikinés
arterijos dalyje.

2. FTR po PKI:

a. FTRpost — frakcinis tékmés rezervas matuojamas po stento
implantavimo spaudimy vielytés jutiklj pozicionuojant toje
pacioje kraujagyslés vietoje, kaip ir prie§ PKI.

b. FTR gradientas:
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I. FTR gradientas per stentg (GRADstenT) — skirtumas
tarp FTR reikSmés, iSmatuotos proksimaliau
implantuoto stento, ir FTR reikSmés uz stento.

ii. FTR gradientas distaliau stento (GRADpistaL) —
skirtumas tarp FTR reikSmés, iSmatuotos iSkart uz
implantuoto stento, ir FTR reikSmés distalingje
vainikinés arterijos dalyje.

iii. Bendras FTR gradientas — skirtumas tarp FTR
reikSmes, iSmatuotos proksimaliau implantuoto stento,
ir FTR reikSmés distalinéje vainikinés arterijos dalyje.

3. Tie patys FTR matavimai atlikti ir per 9 ménesiy kontrolinj FTR
tyrimg (FTRru, GRADstentru, GRADDpistalru).

1 paveikslas. FTR matavimo pagal tyrimo protokolg pavyzdys
Pre PCI

\
Pl \ N*
‘ \ n DES (72
\\\ \“ £ (72 mm)
, _— DES (72 mm) )\ H
- ¢

4 i
A i
GRADsro(0.1) 7 \ \

L
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GRADgrent (0.09)

FFRasr (0.89)

Siekiant sumazinti FTR matavimo paklaida, procediiras atliekantys

operatoriai buvo supazindinti su veiksniais, galin¢iais paveikti FTR matavimo

tiksluma ir sukelti diagnostikos klaidy (118):
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1. Prie§ suvienodinant spaudimus kateteryje ir vielytés jutiklyje bei
pradedant FTR matavimg, bitina 1§ kreipianciojo kateterio dviSakio
voztuvo iStraukti adatg, per kurig j kateterj jstumta spaudimo matavimo
vielyteé, nes adata sukelia nesandaruma, dé¢l kurio spaudimas kateteryje
tampa 5-10 mmHg maZesnis ir gaunama klaidingai didelé FTR reikSmé.

2. Spaudimy ,.dreifas”. Atlickant ilgesn¢ procediirg gali iSsireguliuoti
spaudimy pusiausvyra tarp kateterio ir vielytés jutiklio ir iSmatuota FTR
reikSmé biti klaidingai didelé ar maza. Svarbu atkreipti démesj |
spaudimy kreiviy morfologija, nes esant reik§mingam gradientui vielyte
iSmatuota distaliné spaudimo kreive turéty tapti ,,ventrikulizuota®. Jei
esant gradientui abi kreivés iSlieka morfologiskai panasios, tikétina, kad
gradientas atsirado dél spaudimy ,,dreifo*. ISmatavus FTR vielytés jutiklj
reikia atitraukti iki kateterio galo ir jsitikinti, ar spaudimai kateteryje ir
vielytés jutiklyje vienodi. Jei spaudimai skiriasi >3 mmHg, reikia dar
kartg atlikti spaudimy suvienodinimg ir pakartoti matavimo procediira.

3. Matuojant FTR, dél sirdies judesiy vielytei prisilie¢iant prie kraujagyslés
sienelés gali atsirasti artefakty, pasireiSkianciy kaip trumpi spaudimo
pikai. Nepasteb¢jus §io fenomeno, spaudimas vainikinéje arterijoje bus
vertinamas kaip klaidingai didelis. Pastebé&jus Siuos artefaktus, spaudimy
vielyte reikia atitraukti arba stumteléti gilyn kelis milimetrus.

4. ,,Akordeono® fenomenas. Tai artefaktas, kurj sukelia perlinkimai,
atsirandantys vingiuotoje vainikinéje arterijoje, kai ja i$ dalies islygina j
jos spindj jstumta spaudimy matavimo vielyté. Angiografiskai Sie
perlinkimai gali atrodyti kaip vienas ar keli naujai atsirade Susiauréjimai
ir gali biiti supainioti su spazmu, arterijos disekacija, tromboze ar kitomis
komplikacijomis. D¢l Sio fenomeno spaudimas distalinéje vainikinés
arterijos dalyje tampa klaidingai mazas. Priemoniy iSvengti ,,akordeono
fenomeno néra, taCiau svarbu jj identifikuoti. Esant ,,akordeono*
fenomenui FTR matavimas yra neinformatyvus, todél tokie pacientai j

tyrimg netrauktini.
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5. Kreipian¢iojo kateterio buvimas vainikinés arterijos  Ziotyse.
Kreipiantysis kateteris biidamas vainikinés arterijos Ziotyse laikinai
sukelia tam tikro laipsnio stenoze (stenozés laipsnis priklauso nuo
kateterio ir arterijos Zio¢iy diametry). Jei kateterio buvimas Ziotyse
sukelia stenozavimo pozymius, tai galima pastebéti Kkateterio
fiksuojamoje spaudimy kreivéje, kuri tampa ,,ventrikulizuota®. Tokiomis
salygomis iSmatuota FTR reik§mé bus klaidingai didelé. Tam, kad biity
iSvengta S§ios diagnostinés klaidos, pradéjus hiperemija kreipiantjjj
kateter] reikia atitraukti kelis milimetrus j aorta.

6. Kreipiantysis kateteris su Soninémis skylutémis. Soninés kateterio
skylutés gali turéti jtakos FTR matavimui dél keliy priezasciy:

a. Leidziant vazodilatacinius ir hiperemijg sukelianCius preparatus
tiesiai 1 vainiking arterija, dalis jy per Sonines skylutes patenka j
aorta 1ir preparato doz¢ vainikinéje arterijoje gali biti
nepakankama.

b. Matuojant spaudimg, Soninés skylutés bus veikiamos centrinio
aortos spaudimo, o spaudimas, registruojamas ties kateterio galu,
labiau atspindi vainikinés arterijos proksimalinés dalies spaudima,
todel kateteryje su Soninémis skylutémis bus iSmatuotas ,,tarpinis*

aortos ir vainikings arterijos spaudimas.

Pamatavus FTR ir nustacius reikSmingg vainikinés arterijos
susiauréjimg, prie§ pradedant PKI procediirg Vvisi pacientai turi biti jsotinti
antiagregantais (P2Y 12 receptoriy antagonistais — klopidogreliu arba tikagreloru
ir aspirinu). Dvigubg antiagregcing terapija numatyta testi 12 ménesiy po
atliktos PKI proceduros. Visiems pacientams skirtas gydymas statiny grupés
preparatais. Kadangi medikamentinis koronarinés Sirdies ligos gydymas nebuvo
§io darbo tiriamasis objektas, po procediiros rekomenduota skirti gydyma
remiantis galiojanc¢iomis koronarinés Sirdies ligos gydymo rekomendacijomis.
Vaistus ir jy dozes pagal klinikines indikacijas jprasta tvarka parenka ir skiria

pacienta po procediiros stacionare gydes kardiologas.
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PKI procediira buvo atlieckama tipine metodika. 0,014 coliy PKI
vielyté per kreipiantjjj kateterj jstumiama j susiauréjusios vainikinés arterijos
distaling dalj. Retais atvejais pazeidimas stentuotas pirminiu biidu, taciau
dazniausiai pazeidimo vieta paruoSta stentavimui prie§ tai iSpleéiant
susiaur¢jusig vietg balioniniu kateteriu. Parinkus tinkama stento ilgj ir diametra
bei ant vielos jstimus jj j paZeista vainikinés arterijos vietg, stentas buvo
implantuojamas taip, kad biity padengtas visas pazeidimas (jei reikia, naudojami
keli stentai). Visiems j tyrimg jtrauktiems pacientams buvo naudojami biolimusu
A9 (Biomatrix Flex, Biosensors, Newport Beach, California), everolimusu
(Xience Xpedition, Abbott Vascular, IL) arba zotarolimusu (Resolute Integrity,
Medtronic Vascular, Santa Rosa, CA) dengti stentai. Priklausomai nuo
angiografinio PKI rezultato, operatoriai galéjo pasirinkti procediiros apimtj,
taCiau stento optimizavimas auksto slégio balioniniu kateteriu pries galutinj FTR
matavimg buvo rekomenduojamas visiems pacientams. Pasiekus pageidaujama
angiografinj rezultata, atliktas pakartotinis FTR matavimas, angiografiniai

vaizdai dokumentuoti tose paciose projekcijose kaip ir pries PKI.
3.2. PKI rezultato jvertinimas ir jo optimizavimas

Siame tyrime perkutaniné koronariné intervencija buvo laikoma
angiografiSkai s¢kminga, jei po procediiros kraujotaka gydytoje vainikinéje
arterijoje pagal TIMI klasifikacijg buvo 3, o lickamoji stenozé < 10 % (TIMI —
Thrombolysis in Myocardial Infarction — kraujotakos vertinimo skalé: TIMI 0 —
kraujotakos distaliau vainikinés arterijos pazeidimo néra; TIMI I — vangi
kraujotaka uz vainikinés arterijos pazeidimo, kontrastiné medziaga nepasiekia
distaliniy kraujagyslés segmenty; TIMI 2 — kontrastiné medZiaga pasiekia
distaling vainikinés arterijos dalj, taciau kraujotaka yra létesné nei kity
vainikiniy arterijy kraujotaka; TIMI 3 — normali vainikiniy arterijy kraujotaka,
kai kontrastiné medziaga pasiekia distalinius kraujagysliy segmentus per 2-3

Sirdies ciklus).

Perkutaninés koronarinés intervencijos funkcinis rezultatas buvo

laitkomas optimaliu, kai po procediros frakcinis tekmeés rezervas distalinéje
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vainikinés arterijos dalyje > 0,95. Kai FTR po procediros > 0,90, bet < 0,95,
funkcinis rezultatas buvo laikomas geru. Esant FTR reikSméms > 0,8, ta¢iau
< 0,9, funkcinis rezultatas buvo vertinamas kaip patenkinamas. Jei po atliktos
PKI frakcinio tékmés rezervo tyrimo verté isliko < 0,8, buvo vertinama, kad
revaskuliarizacija funkciSkai neefektyvi. Minétos FTR vertinimo grupés

pasirinktos remiantis anks¢iau atliktais tyrimais (9).

Tiriamiesiems pacientams atliekant PKI, buvo siekiama, kad FTR
rezultatas buty optimalus, todél esant FTR < 0,95 buvo atlickama papildoma
stento optimizacija auksto slégio balioninio kateterio iSputimu, 0 esant
angiografiniams pazeidimo poZymiams uz stento riby implantuojamas

papildomas stentas.

Siekiant jvertinti su procedira susijusio miokardo infarkto daznj,
visiems pacientams po atliktos PKI buvo tiriama troponino | koncentracija
kraujo serume praéjus 12-24 valandoms po procediiros bei registruojama

12 derivacijy elektrokardiograma.

Po PKI procediiros visiems pacientams optimizuotas
medikamentinis gydymas, rekomenduota vartoti dvigubg antiagregacing terapija

12 ménesiy.
3.3. Skirstymas j grupes pagal stenty ilgj

Pagal bendrg implantuoty stenty ilgj tolesnés rezultaty analizés
tikslais pacientai buvo suskirstyti 1 dvi grupes: ilgy stenty grupé — bendras stenty
ilgis nuo 30 mm iki 49 mm (L-DES), ir labai ilgy stenty grupé — bendras stenty
ilgis > 50 mm (UL-DES).

3.4. Stebéjimo protokolas

Pra¢jus 9 meénesiams po PKI procediiros suplanuota atlikti
kontroling vainikiniy arterijy angiografijg su gydytos vainikinés arterijos FTR

tyrimu. Klinikinis pacienty jvertinimas (lankantis pas kardiologg arba
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telefoniniu skambuciu) suplanuotas po 12 ir 24 ménesiy. Jo metu vertinti tokie
klinikiniai jvykiai:

1. Pakartoting tiriamosios vainikings arterijos revaskuliarizacija — dél stento
restenozés ar kitos komplikacijos stentuotoje kraujagysléje atlikta
pakartotiné perkutaniné koronariné intervencija arba aortokoronariniy
jungciy operacija.

2. Kitos vainikinés arterijos revaskuliarizacija — perkutaniné koronariné
intervencija arba aortokoronariniy jungCiy operacija atlikta dél bet kurios
kitos vainikings arterijos pazeidimo.

3. Miokardo infarktas:

a. Periprocedirinis — su atlikta PKI susij¢s miokardo infarktas.
b. Su tiriamgja vainikine arterija susij¢s miokardo infarktas.
C. Sutiriamgja vainikine arterija nesusij¢s miokardo infarktas.

4. Angiografiskai arba patologoanatomiskai patvirtina stento trombozé.

5. Mirtis:

a. Kardialiné — mirtis, sukelta kardiovaskulinés patologijos.

b. Nekardialiné — mirtis, nulemta kity gretutiniy ligy.

Angiografijos metu vainikings arterijos buvo vertinamos tose paciose
projekcijose kaip ir iSkart po perkutaninés koronarinés intervencijos. Atlikta
vainikiniy arterijy angiografijos vaizdy analizé taikant specializuota programing
jrangg. Angiografiné restenoz¢ — stentuotame vainikinés arterijos segmente
pakartotinai iSsivystes susiauréjimas > 50 % lyginant su sveiku kraujagyslés

segmentu.

Atliekant frakcinio tékmés rezervo tyrima spaudimai matuoti tuose
paciuose vainikinés arterijos segmentuose, kaip ir po perkutaninés koronarinés
intervencijos (detaliai aprasyta pirmiau). Funkciné restenozé buvo nustatoma
tada, kai pakartotinio tyrimo metu FTR reikSmé distalinéje tiriamos vainikinés
arterijos dalyje <0,8. Ligoniali, kuriems tiek iskart po PKI, tick pakartotinio FTR
matavimo reik§Smé buvo < 0,8, nebuvo jtraukti skai¢iuojant funkciniy restenoziy

daznj. Sie pacientai priskirti funkciskai neefektyviy PKI grupei.
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3.5. Angiografiniy vaizdy analizé

Angiografiniy vaizdy analizé (angl. QCA — Quantitative Coronary
Angiography) buvo retrospektyviai atlikta visiems pacientams, baigus jy
steb¢jimo laikotarpj, QAngio XA 7.3 (Medis® medical imaging systems)
programine jranga. Analizuoti angiografiniai vaizdai, surinkti prie§ PKI, iskart

po PKI ir kontrolinés angiografijos metu po 9 ménesiy.

Analizés metu vainikinés arterijos matmenys nustatomi atlikus
automatinj kalibravimg pagal zinomg diagnostinio ar kreipianciojo kateterio
diametra angiografiniuose vaizduose. Zymekliu pazyméjus kateterio segmenta,
jo centre programine jranga nubréziama linija, lygiagreti su kateteriu. Kateterio
ribos atpazjstamos automatiskai ir pagal algoritmg paskaic¢iuojamas vidutinis
kateterio diametras pazymétame segmente. Pagal kateterio diametrg nustatomas
kalibravimo faktorius, iSreikStas pikseliais milimetre. Kateterio diametro
matavimo tiksluma gali paveikti skystis, kurio pripildytas kateteris filmavimo
metu (Kkontrastinis preparatas ar fiziologinis tirpalas), ir paties kateterio rasis.
Rekomenduojama kalibravimui naudoti kontrastinés medziagos pripildyto

kateterio angiografinj vaizda, kuriame kateterio ribos aiskios ir neissiliejusios.

Po kalibravimo, pazyméjus tiriamajj vainikinés arterijos segmenta,

pagal automatinj algoritmg programa atlieka tokius kraujagyslés matavimus:

1. Minimalus vainikinés arterijjos segmento diametras (angl. MLD -
minimal lumen diameter) — i§ dviejy vainikiniy arterijy angiografijos
vaizdy nustatytas maziausias diametras tiriamajame vainikinés arterijos
segmente.

2. Referentinis vainikinés arterijos diametras (angl. RVD — reference vessel
diameter) — normaliy vainikinés arterijos segmenty, esanc¢iy 10 mm
proksimaliau ir 10 mm distaliau susiaur¢jimo vietos, vidurkis.

3. Diametro susiaur¢jimo procentiné iSraiSka. Skai¢iuojama pagal formule:

100 x (MLD/RVD).
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4. Vainikinés arterijos diametro padidéjimas po PKI (angl. acute gain) —
skaiCiuojamas 1§ minimalaus vainikinés arterijos diametro iSkart po PKI
atémus minimaly vainikings arterijos diametrg pries procediirg.

5. Vélyvas spindzio netekimas (angl. LLL - late lumen loss) -
skai¢iuojamas 1§ minimalaus vainikinés arterijos diametro iSkart po PKI
atémus minimaly vainikinés arterijos diametra, iSmatuotg kontrolinés

angiografijos metu po 9 ménesiy.

3.6. Statistiné analizé

Normalusis kintamyjy pasiskirstymas imtyje buvo tikrinamas
taikant Kolmogorovo ir Smirnovo kriterijy. Normaliai pasiskirste Kiekybiniai
Kintamieji tarpusavyje lyginti naudojant Stjudento t kriterijy ir iSreiksti kaip
vidurkis + standartinis nuokrypis. Visais kitais atvejais buvo taikomas
neparametrinis Vilkoksono (Wilcoxon signed-rank) Kkriterijus. Kokybiniai
(kategoriniai) kintamieji buvo lyginami naudojant % arba Fiserio tikslyjj
Kriterijus ir iSreiksti skaiciais arba procentais. Kelios grupés tarpusavyje lygintos
taikant neparametrinj Kruskalio ir Voliso (Kruskal-Wallis) kriterijy. Logistinés
regresijos analizé buvo taikoma siekiant jvertinti ry$j tarp dichotominiy
priklausomy ir nepriklausomy kintamyjy. ReikSminga buvo laikoma p reik§mé
< 0,05. Statistiné analiz¢ atlikta naudojant SPSS 20.0 programing jrangg (SPSS,
Inc., Chicago, IL, USA).
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4. Rezultatai

4.1. Pacienty ir PKI procediiros apibiidinimas

I tyrimg i§ viso jtraukti 74 pacientai. Visiems buvo nustatyti
reikSmingi (FTR <0,8) pazeidimai bent vienoje i§ didziyjy vainikiniy arterijy.
71,6 % pacienty diagnozuota stabili kriitinés angina, 28,4 % — {minis
koronarinis sindromas be ST segmento pakilimo. Vidutinis pacienty amzius 67,8
+ 9,9 metai, 73 % visy jtraukty pacienty buvo vyriskosios lyties. 21,6 % pacienty
sirgo cukriniu diabetu, 90,5 % — pirmine arterine hipertenzija, 81,1 % —
hiperlipidemija. 83,8 % pacienty nustatyta keliy vainikiniy arterijy liga, 36,5 %
tirlamyjy jau anksCiau buvo atlikta bent vienos 1§ vainikiniy arterijy
arterijy pazeidimy ir atliktos PKI procediros rodikliai pateikiami 2, 3 ir

4 lentelése.

Angiografinis ir funkcinis jvertinimas matuojant frakcinj tékmeés
rezervy atliktas visiems jtrauktiems pacientams pries ir po stento implantavimo.
61 (82,4 %) visy gydyty susiauréjimy buvo priekingje nusileidzian¢iojoje
vainikinéje arterijoje. Priekinés nusileidzianciosios Sakos pazeidimy proporcija
buvo didesné ilgesniy stenty grupé¢je (L-DES 70,3 %, UL-DES 94,6 %, p =
0,01). Vidutinis susiauréjimo ilgis buvo 39,04 £+ 14,11 mm. Vidutiniskai vienam
pacientui implantuota 1,80 + 0,62 stento. Vidutinis stentuoto segmento ilgis 50,7
+ 14,6 mm (nuo 30 mm iki 98 mm, mediana 49 mm). 37 (50,0 %) pacientams
implantuoti 30-49 mm ilgio stentai (L-DES grupé) ir 37 (50,0 %) > 50 mm ilgio
stentai (UL-DES grupé). Po PKI 82,4 % pacienty siekiant optimizuoti rezultatg

buvo atliekamas papildomas auksto slégio balioninio kateterio i$piitimas.

Pacientams 12-24 val. po PKI procediros tirti Sirdies pazeidimo
zymenys. Visiems pacientams Sie Zymenys buvo $iek tiek padidéje, 5 (6,8 %) i$
Jju pagal diagnostinius kriterijus nustatytas su procedliira  susijes

(periprocediirinis) miokardo infarktas (119).
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Visi pacientai L-DES UL-DES P
n=74 n=37 n=37 reikSmé
AmZius 67,8+9,9 66,8+8,6 68,7+9,9 0,63
Vyriskoji lytis 54 (73) 30(81,1) 24 (64,9) 0,12
Ritkymas 15 (20,3) 11 (29,7) 4 (10,8) 0,04
Cukrinis diabetas 16 (21,6) 7 (18,9) 9(24,3) 0,57
Pirminé arteriné hipertenzija 67 (90,5) 32 (86,5) 35 (94,6) 0,23
Hiperlipidemija 60 (81,1) 32 (86,5) 28 (75,7) 0,43
Buvusi revaskuliarizacija 27 (36,5) 19 (51,4) 8 (21,6) 0,02
Buves miokardo infarktas 27 (36,5) 17 (45,9) 10 (27,0) 0,09
Keliy vainikiniy arterijy liga 62 (83,8) 33(89,2) 29 (78,4) 0,35
Stabili kriitinés angina 53 (71,6) 27 (72,3) 26 (70,3) 0,79
Uminis koronarinis sindromas 21 (28,4) 10 (27,0) 11 (29,7) 0,64
KS isstamimo frakcija (%) 49,29+7 .77 48,96+8,34 | 49,60+7,35 0,78
Reik8més nurodytos kaip vidurkis + standartinis nuokrypis arba n (%).
3 lentelé. Angiografiniy vaizdy analizés ir PKI procediiros duomenys
Visi pacientai L-DES UL-DES P
n=74 n=37 n=37 reikSmé
Prie§ PKI
Referentinis diametras (mm + 2,47+0,39 2,56+0,40 2,37+0,37 0,05
SD)
Minimalus diametras (mm + SD) 0,98+0,24 1,06+0,23 0,91+0,22 0,01
Diametro susiauréjimas (%) 59,90+8,88 58,38+9,00 | 61,48+8,61 0,17
Po PKI
Referentinis diametras (mm + 3,08+0,46 3,09+0,43 3,06+0,49 0,81
SD)
Minimalus diametras (mm + SD) 2,59+0,40 2,64+0,41 2,554+0,40 0,39
Diametro susiuréjimas (%) 15,66+5,18 14,70+£5,52 | 16,64+4,69 0,14
Diametro padidéjimas po PKI 1,61+0,41 1,58+0,42 1,64+0,41 0,57
(mm + SD)
Po 9 ménesiy
Referentinis diametras (mm + 2,95+0,49 3,06+0,53 2,84+0,42 0,07
SD)
Minimalus diametras (mm + SD) 2,354+0,46 2,46+0,52 2,234+0,36 0,04
Diametro susiuréjimas (%) 20,29+8,27 19,45+8,75 | 21,17+£7,79 0,41
Vélyvas spindZio netekimas (mm 0,24+0,41 0,17+0,35 0,324+0,46 0,17
+ SD)
PKI procediiros duomenys
Pazeidimas priekinéje 61 (82,4) 26 (70,3) 35 (94,6) 0,01
nusileidzianciojoje arterijoje
Stento ilgis, mm 50,72+14,6 39,0+5,6 62,4+10,7 <0,001
Vidutinis stento diametras, mm 3,21+0,36 3,36+0,35 3,18+0,32 0,08
Stento implantavimo slégis, atm 14,09+2,74 14,0342,3 14,114+2,9 0,90
Postdilatacija 61 (82,4) 29 (78,4) 32 (86,5) 0,21
Postdilatacijos slégis, atm 18,31+3,67 17,65+£3,50 | 18,97+3,75 0,18
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4 lentelé. Naudoty stenty rasis

Stento rusis n (%)
Biolimusg A9 isskiriantis stentas su besirezorbuojanéiu polimeru 107 (80,5 %)
Zotarolimusg i8skiriantis stentas su stabiliu polimeru 16 (12,0 %)
Everolimusa iSskiriantis stentas su stabiliu polimeru 10 (7,5 %)
4.2. Funkcinis kraujotakos jvertinimas prie§ perkutanine

koronarine intervencija ir po jos

Pries PKI procediirg vidutinis iSmatuotas FTRpre buvo 0,61 £0,11.
Vidutinis FTRposT i8kart po procediiros padidéjo iki 0,88 + 0,06 (p<0,001) ir
trumpesniy stenty grupéje (L-DES) buvo Siek tiek didesnis, palyginti su ilgesniy
stenty grupe (UL-DES), atitinkamai 0,89 + 0,07 ir 0,87 £ 0,04; p = 0,05.
Optimali FTR reik§mé (>0,95) buvo pasiekta tik 9 i§ 74 pacienty (12,2 %). 12 i$
74 pacienty (16,2 %) buvo pasiektas geras funkcinis rezultatas (FTRpost > 0,90,
bet <0,95). 53 i§ 74 pacienty nustatyta FTRpost reik§mé < 0,9, i§ jy 8 pacientams
(10,8 %) po PKI FTRpost reiksmeé isliko <0,8. Siems 8 pacientams
revaskuliarizacija buvo funkciskai neefektyvi (vidutinis jy FTRpost 0,77 + 0,04,

vidutinis stenty ilgis 50 = 15 mm).

4.3. FTR po perkutaninés koronarinés intervencijos (FTRposT)

priklausomybé nuo stento ilgio

Prie§ perkutaning koronaring intervencija FTR reik§me¢ UL-DES
pacienty grupéje buvo mazesné nei L-DES grupéje (atitinkamai 0,57 + 0,11 ir
0,64 £+ 0,11; p=0.007). FTRpost matavimuose po PKI isliko ta pati tendencija
(atitinkamai 0,87 £ 0,04 ir 0,89 + 0,07; p = 0,05) (5 lentelé). Optimali FTRpost
reik§mé (>0,95) nebuvo pasiekta né vienam UL-DES grupés pacientui. Visoje
tirlamyjy imtyje geras arba optimalus funkcinis rezultatas (FTRpost reikSmé
>0,90) pasicktas 21 i§ 74 pacienty (28,4 %), taCiau 19 i$ jy priklausé L-DES
grupei ir tik 2 buvo i§ UL-DES grupés. Sie duomenys parodo, kad pasiekti gera

funkcinj rezultatg implantuojant stentus, ilgesnius kaip 50 mm, pavyksta tik
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labai mazai daliai pacienty (2 paveikslas). Tarp stento ilgio ir FTRposT nustatyta

silpna atvirkstiné koreliacija (r =-0,297, p = 0,018) (6 lentelé).

5 lentelé. FTR matavimai prie$ PKI, po PKI ir po 9 ménesiy

Visi pacientai L-DES UL-DES P reik§mé

n=74 n=37 n=37
Prie$ PKI (FTRpre) 0,61+0,11 0,64 +0,11 0,57+0,11 0,007
Po PKI n=74 n=37 n=37
FTRposT 0,88+0,06 0,89 + 0,07 0,87+ 0,04 0,05
GRADsTeNT 0,06+0,03 0,04 + 0,03 0,07+ 0,03 0,001
GRADpistAL 0,05+ 0,05 0,04 + 0,05 0,06 + 0,05 0,25
Po 9 ménesiy n=61 n=31 n=30
FTRru 0,85+0,08 0,86 + 0,08 0,85+ 0,09 0,48
GRADstentru 0,07+0,07 0,05 + 0,05 0,09 +0,08 0,04
GRADDbistairu 0,05+0,04 0,05 + 0,05 0,04 + 0,03 0,38

2 paveikslas. Funkcinis rezultatas po PKI pagal FTR kategorijas

50

FTR<0.80

FTR 0.81-0.90
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6 lentelé. Koreliacija tarp angiografiniy vaizdy analizés matavimy ir funkcinio

PKI rezultato

FTRposT FTRru GRADsTENT GRADstentru

r p r p r p r p

Minimalus | PriesPKI | -0,031 | 0811 | -0,015 | 0909 | -0,059 | 0648 | -0,140 | 0,287

diametras PoPKI | 0,115 | 0,369 | 0,160 | 0,222 | -0,084 | 0516 | -0,233 | 0,074

Referentinis | PriesPKI | 0,138 | 0,280 | 0172 | 0,189 | -0,150 | 0243 | -0,207 | 0,113

diametras Po PKI 0,101 | 0433 | 0,147 | 0,264 | -0,049 | 0,703 | -0,168 | 0,200

Diametro | PriesPKI | 0,123 | 0337 | 0,147 | 0,264 | -0032 | 0804 | 0,002 | 0,989

susiauréjimas Po PKI -0,064 | 0,620 | -0,051 | 0,700 | 0,185 0,149 0,226 0,083

Stento ilgis -0,297 | 0,018 | -0,024 | 0,858 | 0,480 | <0,001 | 0,460 | <0,001

r — koreliacijos koeficientas.

Koreliacijos koeficiento interpretacija:

r = 0-0,2 : labai silpna, nereik§minga koreliacija.
r =0,2-0,4 : silpna koreliacija.

r =0,4-0,6 : vidutiné koreliacija.

r = 0,6-0,8 : stipri koreliacija.

r=0,8-1,0 : labai stipri koreliacija.

4.4, Frakcinio tékmés rezervo gradientai

Visoje tirtamyjy grupéje vidutinis FTR gradientas per stenta
(GRADsTeNT) buvo 0,06 + 0,03, FTR gradientas uz stento (GRADpistaL) 0,05 +
0,05. Bendras pacienty, kuriems pasiektas optimalus funkcinis rezultatas po PKI
(FTR > 0,95), FTR gradientas buvo 0,02 + 0,02. Pacienty, kuriems PKI buvo
funkciskai neefektyvi (FTR po PKI <0,80), bendras FTR gradientas buvo 0,19
+ 0,09. Siems pacientams gradientas, sukeltas pazeidimo uZ stento, buvo
reikSmingai didesnis uZz paties stento sukuriamg spaudimy gradienta
(GRADpistaL 0,11 £ 0,07, GRADstent 0,08 + 0,02, p<0,001) (7 lentelé).
GRADsTenT taip pat buvo didesnis UL-DES grupéje, palyginti su L-DES grupe
(atitinkamai 0,07 = 0,03 ir 0,04 = 0,03; p=0,001). Tarp stento ilgio ir spaudimy
gradiento per stenta (GRADstent) nustatyta tiesioginé vidutinio stiprumo

koreliacija (r = 0,480, p <0,001) (6 lentelé).
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7 lentelé. Spaudimy gradientai per stentg ir uz stento pagal FTR kategorijas

Visi FTR FTR FTR FTR P

Paciental | o8 | 081-0,9 | 091-095 | 0,95 | "KM
Po PKI n=74
GRADgtent 0,06+0,03 | 0,08+0,02 | 0,07+0,03 | 0,04+0,02 | 0,01+0,01 | <0,001
GRAUDyistal 0,05+0,05 | 0,11+0,07 | 0,05+0,04 | 0,03+0,03 | 0,01+0,01 | <0,001
Po 9 ménesiy n=61
GRADstentru 0,07+0,07 | 0,08+0,05 | 0,09+0,08 | 0,04+0,01 | 0,02+0,01 | <0,001
GRADDbistaiFu 0,05+0,04 | 0,10+0,06 | 0,05+0,03 | 0,04+0,02 | 0,01+0,02 | <0,001

4.5, Devyniy ménesiy stebéjimo rezultatai

Prag¢jus 9 ménesiams po PKI, kontroliné vainikiniy arterijy
angiografija buvo atlikta 64 1§ 74 pacienty (86,5 %). Funkcinis jvertinimas
matuojant frakcinj tékmés rezerva atliktas 61 i§ 74 pacienty (82,4 %). Like
pacientai pakartotinés procediiros atsisaké. Tik Siy 61 paciento FTR reikSmés
pragjus 9 ménesiams lygintos su reik§mémis, gautomis iskart po PKI. Pacienty,
kuriems nustatytas geras PKI rezultatas (FTR >0,90) per 9 ménesius sumazéjo
nuo 26,2 % (16 is 61) iki 23 % (14 is 61). Pacienty, kuriems po atliktos PKI vis
dar nustatoma indukuojama miokardo iSemija (FTR < 0,8), padaugéjo nuo
13,3 % (8 18 61) iki 19,7 % (12 i8 61) (3 paveikslas). Funkciné restenozé (FTR
sumazéjimas < 0,80, atmetus tuos tiriamuosius, kuriems FTR > 0,80 nebuvo

pasiektas iSkart po PKI) nustatyta 15,1 % pacienty (4 paveikslas).

Po 9 ménesiy matuojant FTR gradientus iSliko ta pati tendencija —
GRADstentru buvo didesnis UL-DES grupéje, palyginti su L-DES grupe
(atitinkamai 0,09 + 0,08 ir 0,05 + 0,05; p=0,04), o tarp stento ilgio ir spaudimy
gradiento per stenta po 9 ménesiy (GRADstnru) rasta tiesioginé vidutinio

stiprumo koreliacija (r = 0,460, p <0,001).
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Pakartotiniy tiriamosios kraujagyslés revaskuliarizacijy daznis per
9 ménesiy laikotarpj buvo 8,1 % (6 i§ 74 pacienty). Vienas pacientas §iuo
laikotarpiu miré nuo patiméjusio létinio Sirdies nepakankamumo. Tiriamyjy
grupéje per pirmus 9 ménesius nenustatyta iminiy koronariniy sindromy ar
stento trombozés atvejy. Dviem pacientams dél stabilios kriitinés anginos

simptomy atlikta kitos vainikings arterijos revaskuliarizacija PKI budu.

3 paveikslas. Funkcinis rezultatas po 9 ménesiy pagal FTR kategorijas

Vi pagienlai 0 61)
o L-DES =31y

W ULDTS (3

FTR = 0.80 FTR0.81-0.90 FTR0.91-0.95 FTR0.96-1.0

4 paveikslas. Angiografinés ir funkcinés restenozés daznis po 9 ménesiy

18%

16%

14%

12%

8

Pacientai, %

8%

Angiografiné restenozé Funkciné restenozé
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5 paveikslas. Devyniy ménesiy stebéjimo rezultatai

Angiografija po 9 ménesiy FTR po 9 ménesiy

Angiografija neatlikta 10 pacienty FTR matavimas neatliktas 13 pacienty
n=64 n=61

5 . . . Skai¢iuojant funkcinés restenozés daznj
G e : )2 : L Zn}
Angmbl afiné restenoze nejtraukti 8 pacientai, kuriems po PKI

4,7% (3/64) FTR buvo <0.80

Funkciné restenozé
15,1% (8/53)

4.6. DvideSimt keturiy ménesiy stebéjimo rezultatai

Pakartotiniy tiriamosios kraujagyslés revaskuliarizacijy daZnis
24 ménesiy laikotarpiu iSliko 8,1 % (6 i§ 74 pacienty), t. y. per antrus steb&jimo
metus pacienty grupéje pakartotiniy tiriamosios kraujagyslés revaskuliarizacijy
nebuvo (6 paveikslas). Per 24 ménesius iminiy koronariniy sindromy ir stento
trombozés atvejy taip pat nediagnozuota. Bendras nepageidaujamy
kardiovaskuliniy jvykiy daznis (MACE) po 24 ménesiy buvo 29,7 %. Tiriamyjy
grupeje jvyko trys (4,1 %) kardiovaskulinés kilmés mirtys, kurios nebuvo
tiesiogiai susijusios su tiriamgja kraujagysle. Detaliai kardiovaskuliniai jvykiai

nurodyti 8 lenteléje.
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6 paveikslas. Nepageidaujami jvykiai per 24 ménesius

100%

90%

80%

70%
6% . MACE
R — TVR
2
g a0% -

30% - P 29,7%

20% =

10% wz”

0% *

Ménesiai

MACE - nepageidaujami kardiovaskuliniai jvykiai (angl. Major Adverse

Cardiovascular Events).

TVR - tiriamosios kraujagyslés revaskuliarizacija (angl. Target Vessel

Revascularization).

8 lentelé. Kardiovaskuliniai jvykiai per 24 ménesius

Klinikiniai jvykiai (N=74) 0-12 12-24 Bendrai per
ménesiy ménesiai | 24 ménesius
Mirtis 2 (2,7 %) 1(1,3%) 3(4,1%)
Kardialiné — n (%) 2 (2,7 %) 1(1,3%) 3(4,1%)
Nekardialiné — n (%) 0 (0 %) 0 (0 %) 0 (0 %)
Miokardo infarktas 5 (6,8 %) 2 (2,7 %) 7(9,5%)
Periprocedirinis MI — n (%) 5 (6,8 %) - 5 (6,8 %)
Su tiriama VA susijes MI —n (%) 0(0%) 0 (0 %) 0 (0 %)
Su kita VA susijes MI —n (%) 0 (0 %) 2 (2,7 %) 2 (2,7 %)
Stento trombozé — n (%) 0 (0 %) 0 (0 %) 0(0%)
Tiriamosios VA revaskuliarizacija — n (%) 6 (8,1 %) 0 (0 %) 6 (8,1 %)
Kitos VA revaskuliarizacija — n (%) 5 (6,8 %) 3(4,0%) 8 (10,8 %)
MACE - n (%) 18 (24,3 %) 4 (5,4 %) 22 (29,7 %)

Norint i$siaiskinti stento ilgio, referentinio kraujagyslés diametro,

stento diametro ir cukrinio diabeto jtakg klinikiniams jvykiams, atlikta regresiné
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analizé. Patikima sgsaja tarp minéty kintamyjy ir nepageidaujamy
kardiovaskuliniy jvykiy bendrai (MACE) bei tiriamosios kraujagysles
pakartotinés revaskuliarizacijos per 24 ménesiy laikotarpj nenustatyta. Taciau
pastebéta statistiSkai nereikSminga tendencija, kad bifurkacinis vainikinés
arterijos pazeidimas, susiklojantys stentai bei cukrinis diabetas galéty biiti susije
su padidéjusia pakartotinés tiriamosios vainikinés arterijos revaskuliarizacijos
rizika per 24 ménesius, o didesnis minimalus vainikinés arterijos diametras bei

didesnio diametro stentas $ig rizikg galéty sumazinti (9 lentelé).

9 lentelé. Prognostiniai pakartotinés revaskuliarizacijos per dvejus metus

veiksniali
Kintamasis OR (95 % CI) p reik§mé
Stento ilgis (didéjant 10 mm) 0.96 (0,86-1,01) 0,41
Susiklojantys stentai 2,23 (0,25-20,32) 0,48
Bifurkacinis pazeidimas 3,44 (0,59-20,15) 0,17
Referentinis VA diametras (didéjant 0,2 mm) 0,74 (0,03-18,04) 0,85
Minimalus VA diametras (didéjant 0,5 mm) 0,43 (0,02-8,96) 0,58
Stento diametras (didéjant 0,25 mm) 0,03 (0,00-4,63) 0,17
Cukrinis diabetas 1,93 (0,32-11,62) 0,47
4.7. Angiografiniy vaizdy analizé

Angiografiniy vaizdy analiz¢ atlikta naudojant programing jranga
QAnNgio XA 7.3 (3 lentel¢). Referentinis vainikinés arterijos diametras prie$
atlickant PKI buvo 2,47 + 0,39 mm ir ilgesniy stenty grupéje (UL-DES) buvo
kiek mazesnis nei L-DES grupéje (atitinkamai 2,37 £ 0,37 mm ir 2,56 +
0,40 mm, p = 0,05). Vidutin¢ diametro stenoz¢ pries PKI buvo 59,9 + 8,9 %.
Referentinis vainikinés arterijos diametras po PKI buvo 3,08 + 0,46 mm,
spindzio padidéjimas po PKI 1,61 = 0,41 mm. Sie kintamieji tarp skirtingo ilgio
stenty grupiy nesiskyre.

62



Po 9 ménesiy referentinis vainikinés arterijos diametras buvo 2,95
+ 0,49 mm ir nesiskyré tarp skirtingo ilgio stenty grupiy. Minimalus spindzio
diametras buvo 2,35 + 0,46 mm ir UL-DES grupéje buvo mazesnis nei L-DES
grupéje (atitinkamai 2,23 + 0,36 mm ir 2,46 £ 0,52 mm, p = 0,04).

Angiografinis vélyvasis spindzio netekimas visoje tiriamyjy
grupéje buvo 0,24 + 0,41 mm. Matoma statistiSkai nereikSminga tendencija, kad
ilgesniy stenty grupéje veélyvasis spindzio netekimas didesnis (UL-DES 0,32 +
0,46 mm, L-DES 0,17 + 0,35 mm; p = 0,17). Angiografiné restenozé nustatyta
4,7 % pacienty (4 paveikslas).

5. Rezultaty aptarimas ir jy palyginimas su anksciau atliktais tyrimais

Misy Ziniomis, §is tyrimas yra pirmas, kuriame nagrin¢jamas
funkcinis PKI rezultatas matuojant FTR pacientams, gydytiems ilgais ir labai
ilgais naujesnés kartos vaistais dengtais stentais. Yra keli pagrindiniai §io tyrimo
radiniai, kuriuos verta paminéti ir aptarti. Vienas jy — tai, kad pasiekti optimaly
funkcinj PKI rezultatag (FTR > 0,95) imanoma tik nedidelei daliai pacienty (12,2
%). Tai ypa¢ pasakytina apie pacientus, kuriems implantuoti > 50 mm stentai, ir
Sioje grupéje optimalus rezultatas nebuvo pasiektas né vienam 1§ tiriamyjy. Be
to, implantuojant ilgus naujesnés kartos vaistais dengtus stentus liecka nemazai
pacienty, kuriems PKI procediira yra funkciskai neefektyvi (FTR < 0,8) ir,
nepaisant stento optimizacijos ar papildomo stento implantavimo, dél adenozino
poveikio jiems galima sukelti iSemijg gydytos vainikinés arterijos teritorijoje.
Tokiy pacienty buvo 10,8 %. Galiausiai, po 9 ménesiy nuo atliktos PKI
procediiros funkcinés restenozés daznis buvo daugiau kaip tris kartus didesnis
nei angiografinés restenozés, nustatytos jprastos vainikiniy arterijy angiografijos

metu.

Siame tyrime buvo nagrinétas funkcinis PKI rezultatas, kurj
jmanoma pasiekti gydant pacientus, sergancius difuzine vainikiniy arterijy liga

bei implantuojant jiems antros arba naujesnés kartos vaistais dengtus stentus.
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Ankstesniuose tyrimuose nustatyta, kad FTR tyrimas po PKI yra galimas
nepageidaujamy kardiovaskuliniy jvykiy prognozés veiksnys. Pijls ir
bendradarbiy duomenimis, kuo didesnis FTR po PKI, tuo mazesnis
nepageidaujamy kardiovaskuliniy jvykiy daznis (7). Tai véliau patvirtino ir
Johnson su bendradarbiais atlikta metaanalizé, kuri leidzia teigti, kad FTR
tyrimas po PKI suteikia vertingos prognostinés informacijos (8). Taciau yra keli
esminiai skirtumai tarp minéty tyrimy ir miisy atlikto tyrimo duomeny. Johnson
ir bendradarbiy atliktoje metaanalizé¢je tik 27 % pacienty buvo gydyti pirmos
kartos vaistais dengtais stentais, o like pacientai — pliko metalo stentais, kuriy
angiografinés restenozés daznis buvo didelis. Akivaizdu, kad minétas tyrimas
nebeatspindi dabartinés klinikinés praktikos, nes §iuo metu, naudojant naujesnés
kartos vaistais dengtus stentus, angiografiné restenoze pasitaiko santykinai retai
lyginant su pliko metalo ir pirmos kartos vaistais dengtais stentais, naudotais
anksc¢iau (120). Be to, ankstyvuose FTR prognostinés vertés tyrimuose vidutinis
naudoty stenty ilgis tesieké 1620 mm, todél geras funkcinis rezultatas po PKI

buvo pasiektas didelei daliai gydyty pacienty (8, 121, 122).

Yra keletas priezasciy teigti, kad bitent FTR verté > 0,95 parodo
optimaly funkcinj rezultata po perkutaninés koronarinés intervencijos. Butent
tokia FTR reik§mé yra nustatoma sveikose vainikinése arterijose (0,97+/-0,02
[0,92-1,0]) (5). Be to, yra duomeny, kad pacientams, kuriems po PKI
nustatomos FTR reikSmeés > 0,95, jvyksta maziau nepageidaujamy
kardiovaskuliniy jvykiy (8, 9, 121, 122). Pijls ir bendradarbiy duomenimis,
nepageidaujamy kardiovaskuliniy jvykiy daznis po PKI naudojant pliko metalo
stentus, kai pasiektas optimalus funkcinis rezultatas (FTR > 0,95), yra tik 4,9 %,
0 jei FTR reik§me¢ yra tarp 0,91 ir 0,95, Sis daznis iSauga iki 5,5 %. Po PKI
pasiekus FTR reiksme tarp 0,81 ir 0,9, nepageidaujamy kardiovaskuliniy jvykiy
daznis sudaro 18,1 %, o esant funkciskai neefektyviai PKI (FTR < 0,80) Sis
daznis tampa apie 30 % (7). Vélesnése studijose gauti panasiis rezultatai, taciau
nurodytas didesnis procentas pacienty, kuriems pavyko pasiekti optimaly
funkcinj PKI rezultatg (FTR >0,95) (121, 122). I[domu pazyméti, kad Pijls ir
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bendradarbiy tyrime FTR reik§me > 0,95 po PKI gauta 36 % pacienty, 0 miisy
tyrime nustatytas tik kiek didesnis nei 12 % daznis. Jei FTR reikSmes > 0,90
vertintume kaip gerg PKI rezultatg, tokiy pacienty dalis Pijls tyrime iSaugty iki
68 %, taciau musy duomenimis lieka nuviliamai maza — apie 28 %, nepaisant
bandymy optimizuoti funkcinj rezultatg pakartotiniu balioninio Kkateterio
iSpatimu ar papildomo stento implantavimu. Tikétina, kad S$is akivaizdus
funkcinio rezultato skirtumas tarp tyrimy yra nulemtas difuzinés vainikiniy
arterijy ligos uz stento riby bei gerokai ilgesniy stenty, naudoty miisy tyrime.
Vidutinis stenty ilgis, naudotas vienai vainikinei arterijai gydyti, miisy tyrime
yra apie tris kartus didesnis nei Pijls ir bendradarbiy tyrime bei kitose pirmiau
aptartose studijose. Tai leidZia daryti iSvada, kad gydant difuzine vainikiniy
arterijy ligg bei implantuojant ilgus vaistais dengtus stentus, tikimybé pasiekti
funkciskai optimaly rezultatg, nors naudojami naujesnés kartos stentai, yra labai
maza. Implantave > 50 mm ilgio stenta misy tyrime, funkciskai optimalaus
rezultato (FTR > 0,95) nepasiekéme né vienam pacientui. Tas pats pasakytina ir
apie gera funkcinj rezultatg (FTR tarp 0,91 ir 0,95), kurj implantavus > 50 mm
ilgio stenta pavyko pasiekti tik 2 i§ 37 pacienty. Siuos duomenis i§ dalies
patvirtina ir Honda su bendradarbiais atliktas tyrimas, kuriame pakartotiniy
revaskuliarizacijy daznis > 50 mm ilgio antros kartos vaistais dengty stenty
grup¢je buvo 13,5 %, 20-50 mm ilgio stenty grupéje — 7,2 %, 0 < 20 mm stenty
grupéje — tik 6,0 %. IS §iy duomeny autoriai daro panasia iSvada, kad dél didelio
pakartotiniy revaskuliarizacijy daznio >50 mm ilgio antros kartos vaistais
dengty stenty implantacijos reikéty vengti (18). Svarbu pabrézti, kad minétame
tyrime nebuvo taikomas funkcinis vainikiniy arterijy kraujotakos vertinimas,
todel tiketina, kad pakartotinés revaskuliarizacijos daznis §io tyrimo ilgy stenty

grup¢je galéjo buti dar didesnis.

Visose studijose, kuriose vertintas FTR po perkutaninés
koronarinés intervencijos, nustatyta tam tikra dalis pacienty, kuriems PKI
procediira buvo funkciSkai neefektyvi (FTR < 0,80). Pijls ir bendradarbiy tyrime

tokiy pacienty buvo apie 6 %, misy tyrimo duomenimis, esant difuziniam
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pazeidimui $i proporcija dar didesné — apie 11 %. Pijls iskélé hipoteze, kad Sig
indukuojamg iSemija gydytos vainikinés arterijos maitinamame plote galbat
sukelia nepakankamai jvertintas difuzinis pazeidimas vainikingje arterijoje uz
stentuoto segmento riby. Misy tyrimo duomenys $ig hipoteze iS dalies
pagrindzia, nes esant mazesnéms FTR reikSméms po atliktos PKI nustatéme
didesnj liekamajj spaudimy gradientg uz stentuoto segmento. Taciau, skirtingai
nei ankstesniuose tyrimuose, kuriuose stento ilgis buvo daug mazesnis (123),
misy nustatytas spaudimy gradientas per stentg taip pat proporcingai didéja
esant suboptimalioms FTR reikSméms ir yra statistiskai reikSmingai didesnis nei
optimalaus funkcinio rezultato atveju. [domu paminéti, kad tirtiems pacientams
spaudimy gradiento per stentuota segmenta nepavyko sumazinti net ir
optimizuojant stento implantavimg aukSto slégio balioniniu kateteriu. Musy
duomenimis, pacientams kuriems PKI procedira buvo funkciSkai neefektyvi,
bendram FTR gradientui didele jtaka turéjo tiek gradientas per stentuotg
segmenta, tiek gradientas uz stento (GRADstent 0,08 = 0,02, GRADpistaL 0,11
+ 0,07). Taciau Sioje pacienty grupéje, skirtingai nei patenkinamo, gero ar
optimalaus funkcinio rezultato grupése, biitent spaudimy gradientas uz stento
sudaro didesn¢ dal; bendro FTR gradiento. Tai dar karta patvirtina, kad
funkciskai neefektyvios PKI atveju difuzinis pazeidimas uz stento yra didesnis
nei tiems pacientams, kuriems gaunamas geras ar optimalaus funkcinis
rezultatas, o vien tik vainikiniy arterijy angiografija néra pakankamai jautrus
tyrimas §iam pazeidimui nustatyti. Atsizvelgiant | minétus radinius galima
manyti, kad Siems pacientams net ir naujesnés kartos vaistais dengtais stentais
néra jmanoma pasiekti funkciSkai optimalaus rezultato, nes angiografiskai
santykinai sveikas segmentas distaliau stentuotos pazeidimo vietos iS tiesy yra
difuziskai pazeistas aterosklerozés. I §j klausimg galbit padéty atsakyti
intrakraujagyslinio ultragarso arba optinés koherentinés tomografijos tyrimai,
kuriais galima jvertinti distaliau stento liekant] aterosklerozinj pazeidima bei
paties stento spindj ir suprasti lieckamojo spaudimy gradiento per stentg ir
distaliau jo susidarymo mechanizmg. Apie $iy tyrimy verte¢ naudojant ilgus

stentus raso ir Kang su bendradarbiais, kurie nustaté, kad implantavus > 28 mm
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ilgio stentg apie 35 % atvejy tam tikros stento dalys lieka nepakankamai
iSsiplétusios (124). Fearon su bendradarbiais taip pat teigia, kad FTR reikSmé
< 0,96 iskart po atliktos PKI parodo, kad implantacijos metu stentas issiplété
nepakankamai, ir tai galima nustatyti intrakraujagyslinio ultragarsinio tyrimo
badu (125).

Misy duomenimis, vidutinis gradientas per stentg ilgesniy stenty
grupéje (=50 mm) yra didesnis nei 30—49 mm ilgio stenty grupé€je (atitinkamai
0,07 + 0,03 ir 0,04 + 0,03). Si skirtuma galbat lemia ilgesniame stentuotame
segmente padidéjusios Slyties jégos, Susijusios su padidéjusia nepageidaujamy
kardiovaskuliniy jvykiy rizika, taCiau Siai hipotezei patvirtinti reikalingi
jvykiais.

Daugumoje anksciau atlikty tyrimy vainikiniy arterijy angiografija
buvo naudojama kaip pagrindinis PKI rezultato vertinimo metodas. Misy
duomenimis, praéjus 9 ménesiams po PKI, gydytos vainikinés arterijos
restenoziy daznis, nustatytas vainikiniy arterijy angiografijos budu, buvo 4,7 %.
Sie duomenys panasis j kity tyrimy, atlikty su antros kartos vaistais dengtais
stentais, duomenis (126). Taciau po 9 ménesiy mes taip pat jvertinome
kraujotaka matuodami FTR, ir jo duomenimis funkcinés restenozés daznis sieké
net 15,1 %. Matome, kad funkcinés restenozés daznis yra daugiau kaip tris
kartus didesnis uz angiografinés restenozés daznj, todél tikétina, kad naudojant
vien tik angiografinj vertinimg didelei daliai pacienty reikSmingi vainikiniy
arterijy pazeidimai néra diagnozuojami ir pakartotiniy revaskuliarizacijy daznis
tyrimuose daznai neatspindi tikros griztamaja miokardo iSemijg patirianciy
pacienty proporcijos. Tai ypac pasakytina apie atvejus, kai implantuojami ilgi
vaistais dengti stentai. Tuomet funkcinis kraujotakos jvertinimas suteikia

daugiau vertingos diagnostinés informacijos nei vainikiniy arterijy angiografija.

Nors nustatyta, kad stento implantacijos metu naudojant
intrakraujagyslinio ultragarso tyrimg galima pasiekti geresnj anatominj PKI

rezultatg (didesn; minimaly spindZio diametrg stentuotame segmente), taciau
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nezinoma, Kaip tai veikia funkcinj revaskuliarizacijos rezultatg, nes FTR
minétame tyrime po procediiros nebuvo vertintas. AVIO tyrime $is minimalaus
spindzio diametro padidéjimas nepagerino ilgalaikiy klinikiniy rezultaty (127).
Honda ir bendradarbiy duomenimis, net ir naudojant intrakraujagyslinio
ultragarso tyrimg PKI rezultatui optimizuoti, pakartotiniy revaskuliarizacijy
daznis implantuojant ilgesnius kaip 50 mm antros kartos vaistais dengtus stentus
yra 13,5 %, o 20-50 mm ilgio stenty grupéje — 7,2 % (18). Skirtingai, nei
aprasyta Siuose dviejuose tyrimuose, Elgendy ir bendraautoriy duomenimis, PKI
metu naudojant intrakraujagyslinj ultragarsinj tyrimg, nepageidaujamy
kardiovaskuliniy jvykiy daznis yra mazesnis, nes sumazéja pakartotiniy létines

miokardo iSemijos nulemty revaskuliarizacijy daznis (128).

Reikia pamineti, kad didzioji dauguma miisy tirty pacienty, ypac
UL-DES grupés, turé¢jo priekinés nusileidziancioSios vainikinés arterijos
pazeidima. Tai galé¢jo daryti jtakg tyrimo rezultatams: priekinés
nusileidzianciosios vainikinés arterijos maitinamas $irdies raumens plotas yra
didziausias, tode¢l pasiekti gerg funkcin] revaskuliarizacijos rezultatg yra
sunkiau. Galima manyti, kad esant didesnei kity vainikiniy arterijy pazeidimy
proporcijai funkcinis musy tyrimo revaskuliarizacijos rezultatas galéjo buti
geresnis (2). Taciau yra zinoma, kad priekinés nusileidzianc¢iosios vainikinés
arterijos pazeidimai turi didZiausig jtakg paciento prognozei, todél Sie duomenys

suteikia ypa¢ naudingos klinikinés informacijos.

Nors nustatéme didelj funkcinés restenozés daznj, dél santykinai
mazos tirlamyjy grupés sunku tiesiogiai jvertinti jos jtaka ilgalaikiams
nepageidaujamiems Klinikiniams jvykiams. Misy nustatytas pakartotiniy
gydytos kraujagyslés revaskuliarizacijy daznis per dvejus metus po PKI sieké
8,1 %. Visos pakartotinés revaskuliarizacijos atliktos per pirmus 12 stebéjimo
ménesiy. Pastebéta akivaizdi tendencija, kad daugiausia pakartotiniy
revaskuliarizacijy atlikta suplanuoto 9 ménesiy angiografinio ir funkcinio
jvertinimo laikotarpiu. Per antrus steb¢jimo metus pakartotiniy gydytos

kraujagyslés revaskuliarizacijy nebuvo visoje tiriamyjy grupéje. Nors nustatytas
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pakartotiniy revaskuliarizacijy daznis yra kiek didesnis, nei buvo galima tikétis
pagal ankstesnius tyrimus, ta¢iau lyginant su tyrimais, kurie buvo atlikti su ilgais
antros kartos vaistais dengtais stentais, duomenys yra panaSiis (Honda ir
bendradarbiy duomenimis, pakartotiniy revaskuliarizacijy daznis implantuojant
ilgesnius kaip 50 mm antros kartos vaistais dengtus stentus yra 13,5 %, o 20-50

mm ilgio stenty grupéje — 7,2 % (18)).

RySio tarp stentuoto segment0 ilgio ir pakartotiniy
revaskuliarizacijy daznio neradome. Sis rysys buvo nustatytas daugelyje tyrimy,
atlikty su pirmos kartos vaistais dengtais ir pliko metalo stentais, tac¢iau tyrimai
su naujesnés kartos vaistais dengtais stentais patvirtina masy radinius (13, 14,

129).

Atlike regresing analiz¢ nenustatétme né vieno statistiSkai
reikSmingo pakartotinés revaskuliarizacijos prognostinio veiksnio, taciau
pastebéjome statistiSkai nereik§mingg tendencija, kad bifurkacinis pazeidimas
(Sansy santykis 3,44; 95 % pasikliauties intervalas 0,59-20,15), susiklojantys
stentai (Sansy santykis 2,23; 95 % pasikliauties intervalas 0,25-20,32), cukrinis
diabetas (Sansy santykis 1,93; 95 % pasikliauties intervalas 0,32—11,62) gali biti
susij¢ su padidéjusia pakartotinés revaskuliarizacijos rizika, o didesnis
implantuoto stento diametras (Sansy santykis 0,03; 95 % pasikliauties intervalas
0,00-4,63) galbut Sig rizika mazina. Pakartotinés revaskuliarizacijos daznis
implantavus vieng arba kelis susiklojancius stentus buvo atitinkamai 4,5 % ir 9,6
%. Galima kelti hipoteze, kad stenty sanklotos vietoje dvigubas jy sluoksnis
sukelia padidéjusig naujojo endotelio proliferacija, dél to iSsivysto restenozeé.
Tirdamas pirmos kartos vaistais dengtus stentus §j fenomeng analizavo Raber su
bendradarbiais. Jie nustaté, kad susiklojan¢iy stenty grupéje tiek vélyvas
spindZio praradimas, tiek pakartotinés revaskuliarizacijos ir bendrai
nepageidaujamy kardiovaskuliniy jvykiy daznis yra didesnis (130). Kitaba su
bendradarbiais, palygine pirmos ir antros kartos vaistais dengty susiklojanciy
stenty rezultatus, nustaté, kad implantavus susiklojancius antros Kkartos

everolimusu dengtus stentus, nepageidaujamy kardiovaskuliniy jvykiy bei stento
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trombozés daznis yra mazesnis, palyginti su pirmos kartos vaistais dengtais
stentais. Pakartotinés revaskuliarizacijos daznis everolimusu, sirolimusu ir
paklitakseliu dengty stenty grupése buvo atitinkamai 3,7 %, 9,1 % ir 11,7 %
(131).

Tiriant pirmos kartos vaistais dengtus stentus nustatytas > 2 %
vélyvy stento tromboziy daznis (132). Misy tiriamyjy grupéje per dvejus metus
nebuvo né vienos stento trombozés. Zinant, kad miisy tyrime vidutinis stentuoto
segmento ilgis > 50 mm, galima teigti, kad antros ir naujesnés kartos stento ilgis
néra tiesiogiai susijes su padidéjusia stento trombozés rizika ir yra saugi gydymo
alternatyva. Saugumg patvirtina ir tai, kad po atliktos PKI per dvejy mety
laikotarpj né vienam i$ tiriamyjy nebuvo nustatytas su gydyta kraujagysle susijes

miokardo infarktas.

Misy duomenimis, bendras nepageidaujamy kardiovaskuliniy
jvykiy daznis dvejy mety laikotarpiu buvo 29,7 %, taciau didZiaja jy dalj sudaré
su tiriamgja vainikine arterija nesusij¢ jvykiai (revaskuliarizacija, miokardo
infarktas bei kardialiné mirtis). Tai gali buiti aiSkinama tuo, kad j tyrima jtraukti
toli pazengusia keliy vainikiniy arterijy liga sergantys, daug gretutiniy ligy
turintys pacientai. Siy pacienty tikslingai neatsisakéme jtraukti j tyrima, nes

tokie tiriamieji geriau atspindi kasdieng klinikine praktika, 0 jiems atliekama

WV —
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6. ISvados

Ligoniams, turintiems ilgus vainikiniy arterijy pazeidimus, optimalus
funkcinis revaskuliarizacijos rezultatas antros ir naujesnés kartos vaistais
dengtais stentais pasiektas tik 12,2 % atvejy. Optimalaus funkcinio
rezultato nepavyko pasiekti né vienu atveju, kai stento ilgis buvo > 50

mm.

ISkart po atliktos PKI 10,8 % atvejy iSlieka indukuojama iSemija gydytos
vainikinés arterijos srityje (FTR <0,8).

Per 9 mén. laikotarpj po ilgy vainikiniy arterijy pazeidimy PKI funkciniy
restenoziy daznis yra daugiau kaip tris kartus didesnis nei angiografiniy

restenoziy ir siekia 15,1 %.

Per dvejy mety laikotarpj po PKI pakartotiniy tiriamos vainikinés
arterijos revaskuliarizacijy daznis siekia 8,1 %, Vvisos jos atliktos per

pirmus 12 ménesiy.

7. Apibendrintos iSvados klinikinei praktikai

Esant difuzinei vainikiniy arterijy ligai, ilgus vainikiniy arterijy
pazeidimus stentuojant antros ir naujesnés kartos vaistais dengtais
stentais, daugeliu atveju funkcinis revaskuliarizacijos efektas néra

pakankamas.

Ligoniams, turintiems ilgus vainikiniy arterijy pazeidimus, ypaé kai
numatomas stento ilgis >50 mm, svarstytina kita gydymo taktika
(chirurginé revaskuliarizacija atliekant aortokoronariniy jungciy

operacijg arba medikamentinis gydymas).

Ivertinus santykinai nedidelj koronariniy jvykiy daznj per dvejy mety
laikotarpj, galima teigti, kad gydymas PKI budu taikytinas didelés rizikos

pacientams, kuriems negalima atlikti chirurginés revaskuliarizacijos.
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« Siekiant optimizuoti revaskuliarizacijos rezultatg pacientams,
sergantiems difuzine vainikiniy arterijy liga, turéty biiti rutiniSkai

atliekamas frakcinio tékmés rezervo tyrimas.
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