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Miskiniené D., Urbietyté G. Varfarino vartojimo paplitimas Lietuvos regionuose/
Farmacijos magistro baigiamasis darbas. Vadové lektoré¢ dr. Kristina Garuoliené. — Vilnius:
Vilniaus universitetas, Medicinos fakultetas, 2017

SANTRAUKA

Farmacijos magistro baigiamojo darbo tema aktuali gydytojams, farmacijos specialistams,
pacientams ir jy artimiesiems. Lietuvoje, kaip ir daugelyje didelés rizikos Saliy, aterosklerozé ir
jos sukeliamos kardiovaskulinés sistemos ligos tampa epidemija, nepaisant moderniausiy
diagnostikos ir gydymo priemoniy. Lietuvos gyventojy mirtingumas nuo koronarinés Sirdies
ligos, insulto — vienas didziausiy Europoje. Antikoagulianty skyrimas ir skiriamy
antikoagulianty kontrol¢ tampa vis daznesniu reiskiniu kasdieninéje gydytojo praktikoje.
Klasikinis geriamasis antikoaguliantas varfarinas trombozés profilaktikai ir gydymui vartojamas
jau keleta deSimtmeciy. Nors gydytojai ir pacientai kritikuoja $j vaista, dél savo prieinamumo
varfarinas yra dazniausiai Lietuvoje vartojamas antikoaguliantas. Nepaisant varfarino vartojimo
problemy ir jo, kaip pagrindinio antikoagulianto, paplitimo Lietuvoje, medicinos literatiiroje
varfarino tema ir jo vartojimo probleminiai aspektai analizuojami itin retai. Dar re¢iau atlickami
tyrimai, kuriais siekiama jvertinti §io vaisto paplitimo mastg ir pacienty patiriamy komplikacijy
prieZastis. Be to, atsizvelgiant j nuolat didéjantj kraujo kre$éjimo sutrikimy skaiciy, svarbu vis
i§ naujo jvertinti varfarino vartojimo mastg Salyje. Biitent to sickiama $iame darbe — jvertinti
varfarino vartojimo paplitimg savivaldybiy lygiu ir pagal pacienty amZziaus grupes. Darbe taip
pat siekiama iSnagrinéti varfarino vartojimo ypatumus, $io vaisto vartojimo sukeliamas
problemas bei perdozavimo priezastis.

Tyrimo metodai: ankstesniy tyrimy duomeny aptarimas ir literatiros apZvalga, statistiné
analiz¢, naudojama atliekant empirinj duomeny analizés tyrima, sisteminé analiz¢, taikoma
tyrimo ir viso darbo apibendrinimui, i§vadoms ir rekomendacijoms pateikti, lyginamoji analize,
naudojama analizuojant vaisty vartojimo statistinius duomenis bei Lietuvoje suvartojamo
varfarino statistikg lyginant su kity Saliy varfarino suvartojimo statistiniais duomenimis.

Apibendrinant tyrimo rezultatus galima teigti, kad Lietuvoje §j vaistg vartoja dazniausiai
vyresni nei 65 amziaus pacientai. Buvo pastebéta, jog padidéjes Sio vaisto vartojimas isties
atskleide jo veiksminguma, kadangi dazesnis jo vartojimas akivaizdziai sumazino embolijos
smiigiy skaiciy, sergantiems priesirdziy virpéjimu. Varfarino doz¢é kiekvienam pacientui turi biiti
skiriama individualiai, atsizvelgiant i kraujo kreSumo rodiklius ir gydymo efektyvuma.

Varfarino suvartojimo rodikliai skiriasi Lietuvos savivaldybése.

Magistro baigiamojo darbo pabaigoje pateikiamos iSvados ir rekomendacijos.



Miskiniené D., Urbietyté G. The Prevalence of Warfarin Use in Lithuanian Regions/

Final Master Thesis of the Pharmacy Study Programme. Supervisor: Lect. dr. Kristina
Garuoliené. — Vilnius: Vilnius University, Faculty of Medicine, 2017

SUMMARY

The theme of the final master thesis is relevant to the physicians, specialist pharmacists,
patients and their relatives. In Lithuania as well as in the majority of high-risk countries, the
atherosclerosis and atherosclerosis-induced cardiovascular diseases become an epidemic despite
the advanced diagnostic and treatment measures. Lithuanian mortality rate from the coronary
heart disease- stroke, is one of the highest in Europe. The prescription of anticoagulants and
control of prescribed anticoagulants are becoming more common in the everyday medical
practice. The traditional oral anticoagulant - warfarin, has been used for the prevention and
treatment of thrombosis for several decades. Although the physicians and patients criticize this
medication, warfarin, due to its availability, is the most commonly used anticoagulant in
Lithuania. Despite the issues related to the use of warfarin and its prevalence in Lithuania as the
main anticoagulant, the medical literature rarely analyses the subject of warfarin and
problematic aspects of its use. Researches to assess the extent of the prevalence of this
medication and the causes of complications experienced by the patients are even rarer. What is
more, while taking into consideration the growing statistics of blood clotting disorders, it is
important to re-assess the extent of warfarin use in the country. Therefore, the aim of this
research paper is to assess the prevalence of warfarin use at municipal level and according to the
age groups of the patients. The research paper also aims to analyse the patterns of warfarin use,
problems caused due to the use of this medication and the causes of overdose.

Methods of this research: discussion of the previous researches and a review of the relevant
literature, statistical analysis, applied when carrying out the empirical research of data analysis,
systematic analysis, applied when preparing a summary of the research paper, comparative
analysis, applied when analysing the statistical data on the consumption of drugs and when
comparing the statistics on the warfarin use in Lithuania with the statistical data on the warfarin
use in other countries.

According to the results of the research, it can be said that this medication is mostly used by
patients over 65 years old in Lithuania. It was noted that the increase in the use of this

medication really revealed its effectiveness, as the more frequent use of this medication clearly



reduced the number of embolic strokes experienced by the patients suffering from atrial
fibrillation. The dose of warfarin shall be prescribed individually for each patient, while taking
into consideration the blood coagulation rate and treatment efficiency. Rates of warfarin use

differ in Lithuanian municipalities. Conclusions are presented at the end of the final master

thesis.



SANTRUMPOS

VKA - Vitamino K antagonistai

NVA — netiesioginio veikimo antikoaguliantai

Kardiology Rekomendacijos - Europos kardiology draugijos rekomendacijos
PV — priesirdziy virpéjimas

PT — protrombino laiko tyrimas

SPA — Stago protrombino indeksas (angl. Stago Protrombin Assay)

INR - tarptautinis normalizuotas santykis (ang. International Normalized Ratio)

PSO — Pasaulio Sveikatos Organizacija



IVADAS

Kraujo kre$éjimas — viena svarbiausiy apsauginiy organizmo funkcijy, apsauganti
organizmg nuo nukraujavimo. Diagnozavus padidéjusio kraujo kreséjimo sutrikimg, svarbu kuo
greiciau parinkti efektyvy gydyma. Vienas dazniausiai skiriamy vaisty padidéjusiai kraujo
koaguliacijai yra netiesioginio veikimo antikoaguliantas varfarinas. (1) Nepaisant to, kad
varfarinas yra daznai skiriama gana efektyvi ir nebrangi padidéjusios koaguliacijos gydymo
priemoné, optimaly Sio vaisto efektyvumg yra sudétinga pasiekti dél siauro jo terapinio lango.
(2)

Antikoagulianty skyrimas ir skiriamy antikoagulianty kontrol¢ tampa vis daznesniu
reiskiniu kasdieninéje gydytojo praktikoje. (3) Klasikinis geriamasis antikoaguliantas varfarinas
trombozes profilaktikai ir gydymui vartojamas jau keleta deSimtmeciy. Varfarinas, kuris yra
vitamino K antagonistas (toliau — VKA), veikia daug kreséjimo grandziy, pasizymi
antitromboziniu veiksmingumu, taciau sgveikauja su daugeliu maisto produkty ir vaisty, kurie
keiCia jo aktyvumg. Dél Siy priezasiy varfaring sudétinga dozuoti, dél ko varfarinu gydomi
pacientai turi reguliariai laboratoriSkai tikrinti kraujo kres¢jimo rodiklius. (4)

Remiantis Lietuvoje ir visame pasaulyje atliktais tyrimais, i§ visy pacienty, kuriems
bitina antikoaguliacija, varfarinas skiriamas net 55-60 proc. pacienty. Visgi, tyrimai rodo, kad
tik apie 50 proc. pacienty, kuriems paskirtas varfarinas, yra tinkamai parinkta vaisto doz¢ ir
uztikrinta antikoaguliacija. Vadinasi, kitai pusei pacienty yra padidéjusi kraujavimo arba
trombiniy embolijy rizika. (5)

Nors varfarinas yra vienas placiausiai vartojamy antikoagulianty, netinkamas jo
vartojimas ir dozavimas gali sukelti neigiamas pasekmes sveikatai ir komplikacijas. Galimi
perdozavimo atvejai, kurie itin dazni tarp senyvo amziaus zmoniy. (3) Be to, vartojant §j vaista,
bitina nuolat daryti kraujo kreSumo rodikliy tyrimus ir taip kontroliuoti kraujo kreSuma.
Akivaizdu, jog varfarinas neatitinka daugumos reikalavimy, keliamy idealiam antikoaguliantui.
Tai paskatino ieSkoti geresniy profilaktikos biidy ir naujos kartos vaisty atsiradimg, kurie Siuo
metu iSskiriami ] atskirg naujyjy antikoagulianty grupe¢. Naujieji antikoaguliantai kai kuriais
aspektais yra gerokai pranaSesni uz VKA, todél yra kompensuojami ir prieinami daugelyje Saliy.
Visgi, Lietuvoje Sie naujos kartos antikoaguliantai dar nepaplitg.

Nors gydytojai ir ligoniai kritikuoja § vaista, dél savo prieinamumo varfarinas yra
dazniausiai Lietuvoje taikomas antikoaguliantas. Remiantis Valstybinés vaisty kontrolés

tarnybos pateikiama statistika, varfarino vartojimas Lietuvoje nuo 2011 m. nuolat auga. Visgi,



paciy gydytojy teigimu, ne visi gydytojai gerai iSmano varfarino dozavimo, jo veikimo greicio,
saveikos su kitais vaistais ir maisto produktais ypatumus, dél ko ne visuomet pavyksta pacientui
paskirti tinkamg varfarino dozg.

Nepaisant varfarino vartojimo problemy ir jo, kaip pagrindinio antikoagulianto
paplitimo Lictuvoje, medicinos literatiiroje varfarino tema ir jo vartojimo probleminiai aspektai
analizuojami itin retai. Dar reciau atlickami tyrimai, kuriais siekiama jvertinti $io vaisto
paplitimo mastg ir pacienty patiriamy komplikacijy priezastis. Be to, atsizvelgiant | augancia
kraujo kres¢jimo sutrikimy statistikg, svarbu vis i$ naujo iSmatuoti varfarino vartojimo mastg
Salyje. Biitent to bus siekiama Siame darbe — jvertinti varfarino vartojimo paplitimg
savivaldybiy lygiu ir pagal pacienty amziaus grupes. Darbe taip pat siekiama iSnagrinéti
varfarino vartojimo ypatumus, §io vaisto vartojimo problemas bei perdozavimo priezastis.

Temos naujumas.

Darbo tyrimo objektas — varfarino paplitimas Lietuvos regionuose. Analizuojamas
varfarino suvartojimo paplitimas skirtinguose Lictuvos savivaldybése ir tarp skirtingy Lietuvos
gyventojy amziaus grupiy. Tokio pobtidzio analizé Lietuvoje nebuvo atlikta.

Temos aktualumas.

Darbo tema aktuali tuo, kad Lietuvoje sparciai didé¢jant sergamumui Sirdies ir kraujagysliy
ligomis, vis daugiau suvartojama vaisty Sioms ligoms gydyti. Tame tarpe ir varfarino. Todél
labai svarbu uztikrinti teisingg ir tolygy varfarino vartojima, siekiant maksimalaus terapinio

efekto ir minimaliy nepageidaujamy reiskiniy bei komplikacijy.

Darbo struktiira. Darbas susideda i$ trijy daliy:

- teorinés (atliekama i1Ssami mokslinés literatiros analizé: pateikiama varfarino
charakteristika, bendra varfarino skyrimo ir vartojimo apzvalga bei perdozavimo
priezastys ir gydymas);

- metodologinés (pateikiama tyrimo metodologija, aptariami tyrime naudojami metodai,
apibréziamas tyrimo objektas ir tikslas);

- tiriamosios (aptariami tyrimo rezultatai ir pateikiamas apibendrinimas).

Tyrimo metodai:

- ankstesniy tyrimy duomeny aptarimas it literatiiros apzvalga.

- koreliaciné analizé, ieSkant koreliacinés priklausomybés tarp pacienty amziaus ir
pacienty skaiciaus.

- sisteminé analizé, taikoma tyrimo ir viso darbo apibendrinimui, iSvadoms ir
7



rekomendacijoms pateikti.

- lyginamoji analizé naudojama analizuojant vaisty vartojimo statistinius duomenis .

DARBO TIKSLAS IR UZDAVINIAI

Darbo tikslas — jvertinti varfarino paplitimg ir vartojimo ypatumus Lietuvos regionuose.

Darbo uzdaviniai:
1. Atlikti statisting duomeny analize, siekiant jvertinti varfarino paplitimo
rodiklius skirtingose Lietuvos savivaldybése pagal pacienty amziaus grupes,
jvertinti ry$j tarp pacienty skaiCiaus ir amziaus grupiy.

2. Palyginti varfarino vartojimo paplitimg Lietuvoje su kitomis Baltijos $alimis.
3. Pateikti iSvadas ir rekomendacijas.



1. LITERATUROS APZVALGA
1.1. Varfarino atsiradimo istorija

Daugiau kaip pries 60 mety klinikingje praktikoje pradéti vartoti VKA, daugiau kaip
puse amziaus buvo vieninteliai vaistai, skirti arteriniy ir veniniy trombiniy embolijy ilgalaikiam
gydymui ir prevencijai (7). Vienas placiausiai tiek Lietuvoje, tiek uZsienio Salyse vartojamy
VKA yra varfarinas.

Varfarino istorija prasidéjo 1945 metais, kai zemdirbystés biochemikai patentavo jj kaip
rodenticidg. XX a. pradzioje Kanados ir Siaurés Dakotos fermeriai vietoj kukuriizy paarui
pradéjo auginti saldziuosius dobilus. 1921-1922 m. ziemg dobilais Serti galvijai pradéjo kristi
del hemoraginés ligos. Galbiit iki Siol nebuty iSrasta VKA, jei nebiity iSsiaiSkinta, kad galvijy
kraujavimo priezastis buvo apipuve saldieji dobilai. Frankom Schofieldom, Albertos valstijos
veterinarijos gydytojas, tyrinédamas §j reiskinj 1921-1924 metais apras¢ ,,hemoraging
septicemijg”. Kitas veterinarijos gydytojas i§ Siaurés Dakotos L. M. Roderick nustaté, kad
galvijy kraujavimg sukelia kre$é¢jimo sistemos faktoriaus — protrombino stygius. 1929-1935 m.
G. Dam pastebéjo, kad apraSyta patologija labai panasi j vis¢iuky hemoraging diatezg, kurig
sukelia vitamino K stygius, kai maiste trikdavo steroliy. K. P. Link i$ tokiy dobily 1939 m.
i§skyré¢ dikumarolj, kurj 1940 m. jis susintetino savo laboratorijoje. O. Mayer 1941 m.
dikumarolj iSbandé¢ su sveikais Zzmonémis ir ligoniais. Vienas i$ dikumarolio dariniy — varfarino
natrio druska sékmingai buvo pradéta vartoti hiperkoaguliacijai mazinti, ypac po to, kai A. L
Quick apra$¢ protrombino aktyvumo komplekso (protrombino arba tromboplastino laiko)
nustatymo metodikg (6).

Nuo 1950 m. varfarinas pradétas naudoti klinikingje praktikoje. Véliau varfarinas
sparc€iai iSplito ir keleta deSimtmeciy trombozeés profilaktikai ir gydymui buvo vartojamas kaip

pagrindinis kraujo kres¢jima slopinantis vaistas.
1.2. Varfarino, kaip netiesioginio veikimo antikoagulianto, apzvalga ir statistika

Gydytojai kasdieniame darbe nuolat susiduria su pacientais, vartojanciais netiesioginio
veikimo antikoaguliantus (toliau — NVA). Vartojant NVA, dar kitaip Zinomus kaip VKA,
organizme dirbtinai sukeliama vitamino K stoka, dél to blokuojama kai kuriy kre$é¢jimo
sistemos faktoriy sintezé¢ kepenyse. (17) Saugus varfarino vartojimas yra susijgs su tinkama
kraujo kreSumo rodikliy laboratorine kontrole. Taliau praktikoje daznam pacientui,
vartojan¢iam varfaring, kre$¢jimo kontrolé vykdoma nepakankamai efektyviai, todel padidéja

trombiniy embolijy arba, atvirks¢iai, kraujavimo rizika. Jeigu vaistas veikia per silpnai, susidaro
9



kraujo kresulys, jei per stipriai — prasideda kraujavimas.

Vienas i§ placiausiai vartojamy netiesioginio veikimo antikoagulianty klinikingje
praktikoje, kaip jau buvo minéta, yra varfarinas. Jo paskirtis — sumazinti kraujo kreSuma esant
trombozés rizikai ir i§vengti tromby iSplitimo jai atsiradus. Visgi, daugeliui gydytojy ir ligoniy
gydymas vis dar taikomas pernelyg retai. Remiantis atliktais tyrimais, tik maziau nei pusei
pacienty, kuriems gresia didel¢ tromboembolijos rizika, antikoaguliaciné terapija yra skiriama
laiku, t. y. prie$ pacientams susergant veny tromboembolija (8). W. B. Kannel ir E. J. Benjamin
JAV atliktas tyrimas patvirtino, kad antikoaguliaciné terapija varfarinu insulto rizikg priesirdziy
virpéjimu (toliau — PV) sergantiems pacientams sumazina iki 62 proc. (9). Visgi, tyrimas
parodé, kad tik pusei Sirdies ir kraujagysliy ligomis serganciy pacienty yra skiriamas teisingas
gydymas. Autoriai, atkreipdami démes;j i nuolat didéjant; PV serganciy pacienty skaiCiy, savo
atliktu tyrimu patvirtino biitinybe tobulinti gydymo varfarinu metodus ir didinti gydymo juo
efektyvuma. (9) Ta patvirtina ir Kardiology rekomendacija, kurioje nustatyta, kad vidutiniskai
vienas i§ keturiy vidutinio amziaus zmoniy Europoje ir Amerikoje susiduria su susirgimo PV
rizika. Manoma, kad iki 2030 m. Europos Sajungoje PV serganciy pacienty skaiCius sieks 14-17
milijony, vidutiniskai po 120 000 — 215 000 naujai diagnozuoty pacienty per metus. (10)

Ta patvirtina ir Pasaulio Sveikatos Organizacijos (toliau — PSO) duomenys, pasak kuriy,
Sirdies ir kraujagysliy ligos yra pati dazniausia mirties priezastis visame pasaulyje. PSO
duomenimis, 2012 m. 17,5 mln. Zmoniy miré¢ nuo $iy ligy. (13) Tai sudaro 31 proc. visy mirc¢iy
priezasCiy. Atsizvelgiant j tokia statistika, tinkamas ir efektyvus $iy ligy gydymas yra bitinas.
Laiku skiriant vaistus ir nustatant tinkamg jy doze, iskaitant varfarino skyrimg tromboebolijy
rizikos atvejais, galima sumazinti mir¢iy skaiCiy ir patiriamy komplikacijy rizikg. Europos
kardiology draugija 2016 m. paskelbtose Sirdies ir kraujagysliy ligy prevencijos gairése
rekomendavo antikoagulianty skyrimg tiems, kuriems yra padidéjusi tromboembolijy rizika,
ypac esant prieSirdZiy virpéjimui. (14)

Remiantis Lietuvos sveikatos statistiniais duomenimis (11), vaisty suvartojimas Lietuvoje
per penkerius metus padidéjo 20 proc. Palyginus su 2014 m, 2015 m. vaisty suvartojimas Siek
tick sumaZzéjo. Per penkerius metus daugiausiai padidé¢jo antinavikiniy vaisty ir
imunomoduliatoriy (41,5 proc.), sistemiSkai veikian¢iy hormony preparaty, iSskyrus lytinius
hormonus (40,5 proc.), kraujg ir kraujodarg veikianciy vaisty (35,8 proc.), jutimo organus
veikianCiy vaisty (34,3 proc.) suvartojimas. 2015 m. Lietuvoje daugiausiai buvo suvartojama
Sirdies ir kraujagysliy sistema veikianciy vaisty — 439,6 vaisto vidutinés terapinés dienos (paros)
dozés 1000 gyventojy per dieng (zr. 1 pav.). Tai beveik 3 kartus daugiau nei antroje vietoje
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esanCiy nervy sistemga veikianCiy vaisty suvartojimas ir trecioje vietoje esanciy virskinimo traktg
ir metabolizma veikianciy vaisty suvartojimas.

Pagal PSO idiegta ATC (Anatomine-Terapiné-Cheminé) klasifikacija, varfarinas yra
priskiriamas B grupei (kraujg ir kraujodarg veikiantiems vaistams). Konkreciai antitromboziniy
vaisty BO1AA grupei — vitamino K antagonistams (12). Remiantis PSO sukurta vaisty
suvartojimo metodologija, t. y. nustatyta vaisto vidutine terapine dienos (paros) doze (DDD),
tenkancig 1000 gyventojy, VKA vaisty dienos doz¢ turi buti nustatyta atsizvelgiant i reikiamag
trombozés profilaktika.

Remiantis statistiniais duomenimis (Zr. 1 lent.), matyti, kad B grupés vaisty suvartojimas
pagal ATC grupes (pirminis lygis) nuo 2012 m. nuolat auga. Palyginti su 2012 m. 69,22
DDD/1000/per/dieng, 2015 m. $i dozé padidéjo iki 80,22 DDD/1000/per dieng. Palyginti su
kitais vaistais, B grupés suvartojamus vaistus lenkia tik virSkinimo trakta ir metabolizma

veikiantys vaistai, nervy sistemg veikiantys ir Sirdies ir kraujagysliy sistemg veikiantys vaistai.

1 lent. Vaisty suvartojimas pagal ATC grupes (DDD/1000 gyv./per diena)

ATC grupeé | ATC group 2012 2013 2014 2015
15 viso / Total 9856 1028 1063.9 1062.6

C | Sirdies ir kraujagysliy sistema veikiantys vaistai
Cardiovascular system

N | Nervy sistema veikiantys vaistai / Nervous system 136.4 140.92 | 149 59 153.53

A Vi_rs‘;kinimo trakta ir metaboliz_ma veikiantys vaistai 110.35 115.08 ‘ 122,95 124 82
Alimentary tract and metabolism

M | Raumeny ir skeleto sistema veikiantys vaistai
Musculo-skeletal system

R | Kvépavimo sistema veikiantys vaistai 63.31 69.27 ‘ 67.39 70.53
Respiratory system ) ) ) )

B | Krauja ir kraujodara veikiantys vaistai
Blood and blood-forming organs

J | Sistemiskai veikiantys prieSinfekciniai vaistai 2028 2291 ‘ 19.96 2113
Anti-infectives for systemic use ) ’ ) ’

H | Sistemiskai veikiantys hormonuy preparatai, iSskyrus Iytinius

425 .47 438.91 451.85 439.56

69.33 724 71.5 68.0

69.22 73.89 80.35 80.22

hormonus 346 37.03 40.71 42.77
Systemic hormonal preparations, excl. sex hormones and insulins
S | Jutimo organus veikiantys vaistai / Sensory organs 19.52 20.25 | 21.14 2218

G | Urogenitaline sistema veikiantys vaistai ir lytiniai hormonai
Genito-urinary system and sex hormones

L Antlll"la\flklnla‘l valstal| ir munomodulllatona] 556 588 6.55 757
Antineoplastic and immunomodulating agents

P | Antiparazitiniai vaistai, insekticidai ir repelentai

30.16 30.03 31.02 30.64

Antiparasitic products, insecticides and repellents 0.77 0.74 0.82 085
D ' Dermatologiniai vaistai / Skin system 0.54 0.59 | 0.63 0.62
V | Kiti preparatai / Others 0.06 013 | 015 017

Saltinis: Valstybinés vaisty kontrolés tarnybos duomenys

IS apacioje pateiktos diagramos (zr. 1 pav.) matyti bendra suvartojamy vaisty didéjimo
tendencija. Nors palyginti su 2014 m., 2015 m. B grupés vaisty suvartojimas Siek tieck sumazéjo,
jo suvartojimo did¢jimo tendencija iSlieka. Remiantis Valstybinés vaisty kontrolés tarnybos
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vaisty suvartojimo Lietuvoje 2015 metais pateiktais duomenimis, VKA, kuriems priskiriamas ir
varfarinas, vartojimas Lietuvoje nuo 2011 m. nuolat auga (zr. 1 pr.). Nuo 6,908 DDD/1000/per
dieng 2011 m. padidéjo iki 9,895 DDD/1000/per dieng 2015 m. Statistiniuose duomenyse
pateikiama dviejy placiausiai vartojamy VKA statistika — varfarino ir acenokumarolio.
Analizuojant duomenis matyti (zr. 1 pr.), kad acenokumarolio suvartojimas nuo 2011 m. mazéjo
ir 2015 m. sudaré tik 0,006 DDD/1000/per dieng. Tuo tarpu varfarino suvartojimas nuo 6,872
DDD/1000/per dieng 2011 m., padidéjo iki 9,889 DDD/1000/per diena. Tai sudaro net 30 proc.

vaisto suvartojimo padidéjima.

2009 2010

[ mC

2011

2012
HR

2013
uB uJ

2014
HH

2015
aG ML

MN MA M s

Saltinis: Valstybinés vaisty kontrolés tarnybos duomenys

1 pav. Vaisty suvartojimas pagal ATC grupes (DDD/1000 gyv./per diena)

Atsizvelgiant | didéjantj varfarino vartojimg, tinkamas jo dozavimas ir galimy
kontraindikacijy nustatymas yra bitinas Sio vaisto taikymui klinikinéje praktikoje. Ivairiy
organy kraujagysliy tromboziy ir tromboembolijy diagnostikos ir gydymo metody tobulé¢jimas,
agresyvesniy chirurginiy ir terapiniy gydymo metody taikymas labai didina pacienty, kuriems
nuolat ar terminuotai biitina maZinanti kreséjimo sistemos aktyvuma, skai¢iy. Siems pacientams
dazniausiai taikoma terapija, pasitelkiant VKA (6). Taciau svarbu atkreipti démesj, kad
pastaryjy poveikis, kaip jau minéta, yra nepastovus, kadangi VKA sagveikauja su daugeliu vaisty,
maisto produkty ir gérimy, juos sudétinga dozuoti, vaistai veikia i§ léto ir trumpai. Atitinkamai,
juos vartojanciam ligoniui reikia periodiskai tirti kraujg ir daznai koreguoti vaisto doze, kad biity

iSlaikytas optimalus kraujo kre$éjimo 1lygis. Placiau varfarino vartojimo ir dozavimo ypatumus
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aptarsime tolimesniuose §io skyriaus skyreliuose.

1.3.Varfarino charakteristika

Varfarinas yra netiesioginio poveikio antikoaguliantas, peroraliai vartojamas varfarino
natrio druskos pavidalu. Varfarino natrio druska (zr. 2 pav.) - balti, higroskopiski, amorfiniai
vandenyje ir etanolyje gerai tirpts milteliai, yra enantiemery miSinys, kurj sudaro (R)-varfarino
ir (S)-varfarino misinys (18, 19). Taigi Sis klini§kai vartojamas raceminis misinys yra sudarytas
1§ dviejy enantiomorfiniy lygiy daliy. | kair¢ orientuotas S varfarinas yra keturis kartus stipresnis
uz ] desSing¢ orientuotag R varfaring, todél pasizymi stipresniu kraujo kreséjimg stabdanciu
poveikiu. Sios pastabos vertingos, suvokiant keliy stereoselektyviai saveikaujangiy vaisty, tarp

ju - varfarino, prigimtj (19, 20).

and enantiomen

2 pav. Varfarino natrio druskos struktiiriné formulé (18)

Varfarinas — vienas pladiausiai pasaulyje peroraliai vartojamy antikoagulianty (21),
klinikiniam vartojimui naudojamas jau beveik 60 mety (22). Skiriant varfaring yra tiriamas
tarptautinis normalizuotas santykis (toliau — INR) (lietuviskoje medicinos literattiroje
dazniausiai trumpinamas — TNS) ir protrombino aktyvumas (toliau — SPA) (17). Atlikti tyrimai
rodo, jog varfarino dozavimas, dél siauro terapinio lango, yra sudétingas, reikalaujantis
nuolatinio INR stebéjimo tam, kad biity pasiekta antikoaguliacija (23). D¢l to gydymas varfarinu
Kiekvienam pacientui turi baiti parenkamas individualiai.

Tai patvirtina ir jvairis atliekami tyrimai, kuriais siekiama nustatyti optimalig varfarino
doze, tiriant su paciento biikle susijusias sglygas, amziy ir kitus gydymui galin¢ius turéti jtakos
rodiklius. Be to, tyrimai rodo, jog vis dar nesutariama dél pradinés varfarino jsotinamosios
dozeés, kuri varijuoja nuo 5 mg iki 10 mg. Nors yra jrodymy, jog senyvo amZiaus pacientams
mazesn¢ ar individualiai pagal jy amziy paskirta varfarino doz¢ yra tinkamesné, §ie jrodymai vis

dar néra pakankami i$skirtinai paciento genotipu paremtam gydymui taikyti (37).
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INR organizme, nevartojant antikoagulianty, yra 0,9-1,2. Tikslinis INR gydant varfarinu —
2,5, o leistinos svyravimo ribos, vadinamasis ,,terapinis langas“ — 2,0 — 3,0. MazZesnés vertés
neuztikrina apsaugos nuo insulto, o INR esant 4,0 ir > ,apsauga nuo insulto iSlicka pakankama,
taciau zenkliai padidéja kraujavimo tikimybé. Intensyviai gydant varfarinu, INR turi biiti apie

3,0 (2,5-3,5), gydant neintensyviai — apie 2,5 (2,0 — 3,0) (zr. 3 pav).

o
.
it

6.0 7.0 8.0
International Normalized Ratio

3 pav. Siektinos INR ribos vartojant varfarina. (24)

Ankstyviausi INR pokyciai po pirmos suvartotos varfarino dozés stebimi tik praéjus 24-36
val. Pragjus tiek laiko dar nesusiformuoja reik§minga antikoaguliacin¢ vaisto funkcija, kadangi
varfarinas stipriausiai slopina V11, o silpniau - kitus kreséjimo faktorius: II, IX, X ir proteinus C
ir S. Faktoriy sintezés slopinimas pasireiskia ne vienu metu, maksimalus antikoaguliacinis
poveikis stebimas tik po 4 - 7 dieny. (25)

Protrombino aktyvumas vertinamas naudojant SPA reagenta. Salyginai sveikiems
asmenims norma yra 70% — 130%. Gydant varfarinu, SPA turi buti 14% — 18%.
Tromboembolijos profilaktikai SPA rekomenduojama palaikyti tarp 18% — 25%. Pradiné
varfarino dozé — 5 — 10 mg per para, palaikomoji — pagal protrombino ir INR rodmenis.
Isotinimo laikotarpiu kraujo kreSumo rodikliai tiriami kasdien, pasiekus INR 2,0-3,0,
rekomenduojama pirmasias Sesias savaites INR tirti kas savaite, o véliau - kas ménesj. Vaisto
dozé koreguojama maziausiai pagal dvi dienas i§ eilés buvusj protrombino ar INR dydj. (17)

Neseniai atliktoje tyrimy apzvalgoje [38], kurioje buvo apibendrinti 494 pacienty

14



duomenys, buvo pastebéta, jog 18 mety ir vyresniems pacientams, sergantiems umine
tromboembolija, jsotinamoji 5 mg ir 10 mg dozé, pradéjus vartoti varfaring siekiant pasiekti 2-3
INR, sukelia zymius neapibréztumus penkta gydymo dieng. Pastebéta didesné 10 mg, palyginti
su 5 mg, varfarino dozés nauda daliai pacienty, serganciy veny tromboembolija, kuriems
reikiamg terapinj INR lygj pavyko pasiekti iki penktos gydymo dienos. Visgi, skirtingi tyrimy
rezultatai tokios galutinés iSvados daryti neleidzia. Tiriant 5 mg ir 10 mg varfarino nomogramas
vartojan¢ius pacientus ir tokius rodiklius, kaip pasikartojanti veny embolija, didelis ir nedidelis
kraujavimas bei paciento buvimo trukmé ligoninéje, nepastebéta jokiy skirtumy. Prieita iSvados,
jog yra reikalingi patikimesni tyrimai nustatant 5 mg ir 10 mg varfarino doziy veiksminguma.

Nors varfarinas yra neabejotinai veiksminga priemoné, dél savo siauro terapinio lango,
pasiekti pageidaujamag antikoaguliacija, nesukeliant kraujavimo rizikos, néra lengva. Norint
pasiekti reikiamg terapinj lygi, varfarino dozés pacientams gali skirtis nuo 10 iki 20 karty. (22)
Siekiant susilpninti koaguliacines kraujo savybes, biitina uZztikrinti pusiausvyra tarp iSeminio
insulto rizikos ir hemoraginiy komplikacijy pavojaus. Dél Sios priezasties rizikos — naudos
santykis kiekvienam pacientui turi buti vertinamas individualiai.

29 tyrimus apémusi meta — analizé, kurioje buvo apibendrinti daugiau negu 28000
pacienty duomenys, parode, kad gydymas varfarinu sumazino iSeminio insulto rizikg 64 proc., o
bendrgjj mirtinguma — 26 proc. Analizuojant prevencijos efektyvuma gydymo metu, nustatyta,
kad jis sieké daugiau negu 80 proc. Todél gydymas geriamaisiais antikoaguliantais
rekomenduojamas, jeigu nustatytas bent vienas rizikos veiksnys ir néra kontraindikacijy. (26)

Tolimesniuose  skyreliuose bus aptartos varfarino vartojimo indikacijos ir
kontraindikacijos, veikimo mechanizmas ir veikimg skatinantys ir slopinantys veiksniai. Taip

pat apzvelgsime perdozavimo priezastis ir gydymo biidus varfarino perdozavimo atvejais.
1.3.1. Varfarino vartojimo indikacijos

Varfarinas yra receptinis vaistas, naudojamas siekiant uzkirsti kelig kenksmingy kraujo
kreSuliy susidarymui arba jau susidariusiy kreSuliy did¢jimui. Naudingi kraujo kreSuliai stabdo
kraujavima, tac¢iau kenksmingy kraujo kreSuliy susidarymas gali sukelti Sirdies priepuolj,
insultg, giliyjy veny trombozg arba plauciy embolija. Dél savo savybés neleisti susidaryti kraujo
kreSuliams, jis vadinamas antikoaguliantu (ang. coagulation — kre$éjimas). Nors varfarinas
neretai dar vadinamas ,,kraujo skystintoju®, jis kraujg ne skystina, bet ilgina kraujo kresuliy
susidarymo trukme (43).

Remiantis tarptautinémis varfarino vartojimo instrukcijomis, jis daZniausiai skiriamas $iais

atvejais:

15



- giliyjy veny trombozés ir plauciy embolijos gydymui ir profilaktikai;

- antrinio miokardo infarkto ir tromboemboliniy komplikacijy (insulto ar sisteminés

embolijos) po miokardo infarkto profilaktikai;

- tromboemboliniy komplikacijy profilaktikai pacientams, kuriems yra priesirdziy

virpéjimas, Sirdies voztuvy liga ar turintiems dirbtiniy voztuvy.

Atkreiptinas démesys, kad pastaruoju metu sparciai daugéja pacienty, kuriems atlickamos
Sirdies voztuvy operacijos. Kadangi protezy trombogeniSkumas yra vienas i§ veiksniy, kuris
daugeliu atvejy lemia ligoniy mirtinguma po operacijos, norint iSvengti tromboemboliniy
komplikacijy yra skiriamas varfarinas. Tyrimais nustatyta, jog varfarino naudojimas po
operacijy mazina tromboemboliniy komplikacijy rizikg iki 1-2 proc. per metus (27).

Kadangi varfarinas neleidzia susidaryti kreSuliams taip sumazindamas kresuliy rizika, jis
yra daznai skiriamas pacientams kaip profilaktiné arba gydomoji priemoné, diagnozavus Siuos
sutrikimus:

- Umi ir pasikartojanti veny trombozg¢;

- plauc¢iy embolija;

- pooperaciné trombozg¢;

- pasikartojantis miokardo infarktas;

- Sirdies voztuvy ir kraujagysliy protezavimo atvejais (galima kombinacija su

acetilsalicilo ragstimi);

- koronariné trombozé, smegeny ir periferiniy arterijy ligos;

- trombozés prevencijos po miokardo infarkto ir PV atvejais;

- trumpalaikiy iSeminiy ataky ir insulty terapijai ir profilaktikai. (29)

Remiantis tarptautinémis varfarino vartojimo instrukcijomis, varfarino dozé kiekvienam
pacientui turi biiti skiriama individualiai, atsiZvelgiant | kraujo antikoaguliacijos rodiklius ir
gydymo efektyvumg. Varfarinas gali biiti skiriamas vartoti nuo 2mg iki 10mg per para. Iprastai
vaistas vartojamas kartag per dieng tuo paciu metu. Gydymo trukme nustato gydytojas. Jei
varfarinas pacientui skiriamas pirmg karta, rekomenduojama pradiné doz¢ 4 dienoms yra 5mg.
per diena. Po to, priklausomai nuo paciento biiklés ir laboratoriniy tyrimy, skiriama dozé
svyruoja nuo 2,5mg iki 7,5mg. Jei pacientas jau anks¢iau yra vartojes varfaring, tuomet dvi
pirmas dienas yra skiriama dviguba jprastiné dozé. Tuomet 3 dienas skiriama jprasta dozé, o
penktaja atliekami laboratoriniai tyrimai, kuriais remiantis doz¢ gali buti koreguojama.

Pasireiskus pernelyg stipriam antikoaguliaciniam varfarino poveikiui ir atsiradus
kraujavimams ar kitiems vaisto Salutiniams poveikiams, yra privalu imtis atsargumo priemoniy,

tokiy kaip dozés koregavimas (28). Kritiniy situacijy atvejais varfarino vartojimas apskritai yra
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nutraukiamas. Toliau gydymo modelis daznu atveju priklauso nuo INR kiekio. Jeigu INR
rodiklis aukstas, nors pacientas ir nekraujuoja, arba tais atvejais, kai pacientas kraujuoja
neatsizvelgiant j INR, skiriamas varfarino antidotas - vitaminas K.

Apibendrinant, varfaring galima apibrézti kaip kraujo kreSuliy venose ar arterijose
susidarymg mazinant] antikoaguliantg, kuris gali sumazinti insulto, Sirdies priepuolio ar kity

sunkiy komplikacijy rizika.
1.3.2. Veikimo mechanizmas

Pacienty vartojamos varfarino tabletés sudarytos i§ dviejy izomery - S ir R miSinio. S
izomero didZigjg dalj metabolizuoja fermentas CYP2C9, R izomerg metabolizuojantys fermentai
- CYP2C19, CYP3A4. Veikiant varfarinui, oksiduota vitamino K forma negali biiti ver¢iama
aktyvia redukuota forma. Taip sukeliamas dirbtinis vitamino K stygius ir toliau nebevyksta
vitamino K karboksilinimas, o kepenyse slopinama nuo $io vitamino priklausan¢iy kresé¢jimo
faktoriy sintezé (II, VII, IX, X ir proteiny C ir S). Be minéty fermenty, svarbus ir CYP4F2, kuris
redukuotg vitamino K formg hidroksilina ir taip mazina vitamino K aktyvuma. (33-34)

Taigi, normalaus vitamino K ciklo, susijusio su kraujo kres¢jimu, metu vyksta du
pagrindiniai procesai (zr. 4 pav.):

1)  y-karboksilinimo metu nuo vitamino K priklausomi 1I, VI, IX, X kres¢jimo
faktoriai ir kresé¢jime dalyvaujanciy C, S ir Z baltymy neaktyvios formos tampa aktyviomis;

2) tuo pat metu procese dalyvaujanti vitamino K redukuota forma (KH2) metu yra

paver¢iama neaktyvia oksiduota vitamino K forma (32).

o , Coagulation factors
Pivicas  T-glutamyl I, VI, IX, X

carboxylase
Co,
0, =&
OH - a
CH, Kl
0
=y R

o
Vitamin K19 Vitamin K1 Oxide
{Hydroquinonea)
DDTHZ
W

ooDT 8]
Vitamin K
quinon reductase CH, /KOR
DDTHZ DDT
R
O Vitamin K1
{Quinonea)
CYP4F2
O
CH,
OH
R/
0 Hydroxyvitamin K1

4 pav. Vitamino K metabolizmas (31)
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Beveik visas varfarinas yra eliminuojamas vykstant 1étam metabolizmui kepenyse —
susidaro skirtingo aktyvumo metabolitai. Varfarino metabolitai yra pasalinami per Slapimo
sistemg, 0 mazoji dalis - su tulzimi. (34) Atkreiptinas démesys, kad S ir R izomery eliminacijos
periodas yra nevienodas: S varfarino — 18-35 valandos, R varfarino 20-70 valandy. D¢l savo
didesnio aktyvumo, S varfarinas atitinkamai yra grei¢iau pasalinamas i§ organizmo. Tyrimais
taip pat jrodyta, kad S ir R varfarino izomerus metabolizuoja skirtingi fermentai ir Siy fermentus
koduojanciy geny polimorfizmai skirtingiems ligoniams gali biiti kitokie. Dél to S ir R izomery
pusinis eliminacijos laikas skirtingiems ligoniams néra vienodas (35). Metabolizuotas vaistas

yra paSalinamas per inkstus ( su $lapimu issiskiria apie 92 proc. suvartoto vaisto) (28).
1.3.3. Varfarino veikima stiprinantys ir slopinantys veiksniai

Nors varfarinas yra efektyvus vaistas, jis turi nemazai trikumy, gali sukelti sunkiy ir net
mirtiny komplikacijy, o gydymas S$iuo vaistu yra sudétingas, ypa¢ daug jvairiy vaisty
vartojantiems vyresnio amziaus pacientams. Deja, net 54 1998-2008 metais atliktais tyrimais
nustatyta, kad gydymo geriamaisiais antikoaguliantais efektyvumas didelés rizikos pacientams
yra nepakankamas (26). Pasak R. Minelgienés, NVA skyrimas ambulatoriniams ligoniams yra
ypac atsakingas zingsnis. Galima klinikiné situacija, kai NVA dozei jtakos turi kartu vartojami
vaistai, maistas, gali atsirasti kity iSoriniy ir vidiniy veiksniy, sunkinanéiy dozavima bei
didinanciy kraujavimo ar tromboziy rizikg. D¢l minéty priezas¢iy daug kur pasaulyje ikurtos
specialios ,,antikoaguliacijos Kklinikos* pacientams, vartojantiems NVA. Tokiose klinikose
vyksta pacienty mokymas, jy kraujo kreSumo rodikliy ilgalaikis stebéjimas, iSmokstama saugiai
ir veiksmingai vartoti antikoaguliantus (17).

Remiantis tarptautinémis varfarino vartojimo instrukcijomis, galimos Sios varfarino
sgveikos:

- vartojant kartu su anticholinerginiais vaistais, gali sukelti atminties ir démesio

sutrikimus senyviems pacientams;

- vartojant kartu su hipoglikeminiai vaistais, pavyzdZiui, sulfonilkarbamidu, gali

padidéti vaisty terapinis efektas;

- vartojant kartu su etakridino riigstimi, padidéja diuretinis poveikis, galintis sukelti

hipokalemija;

- vartojamas kartu su tiklopidinu gali pazeisti kepenis;

- vartojant kartu su fluoksetinu, vitaminu E, trazodonu, sustipréja varfarino poveikis;

- vartojant alkoholinius gérimus, sustiprinamas terapinis varfarino poveikis;

- galimos ir kitos varfarino saveikos su vaistais ir maistu.
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Be to, varfarinas yra nesuderinamas su streptokinaze ir urokinaze. Antikoaguliacinis
varfarino poveikis ir kraujavimo tikimybe¢ didéja, varfaring naudojant kartu su heparinu,
nesteroidiniais vaistais nuo uzdegimo, jskaitant acetilsalicilo rtigstj, tramadoliu, antiaritminiais
vaistiniais preparatais, antibakteriniais ir prieSgrybeliniais vaistais, glibenklamidu, valproino
rugstimi, metotreksatu, tamoksifenu, fluorouracilu ir kt. Tuo tarpu antikoaguliacinj varfarino
poveiki mazina medikamentai, kurie greitina metabolizma kepenyse, grizeofulvinas,
paracetamolis, retinoidai, diuretikai, rifampicinas, sukralfatas, gliutetimidas, gliukagonas ir
zenSenio preparatai.

Pacientai, vartojantys varfaring, turéty pasitarti su savo gydytoju prie§ pradédami vartoti
bet kokius kitus naujus vaistus, jskaitant nereceptinius vaistus, vaistazoliy preparatus, vitaminus
ir net maisto produktus. Didelis vartojamy vaisty kiekis gali turéti jtakos varfarino
veiksmingumui, kadangi gali biti iSkreiptas reikalingas INR lygis, kuris dél sgveikos su kitais
vaistais ar maisto produktais gali biiti arba per aukstas, arba per Zemas (43). Pavyzdziui, vienas
populiariausiy nereceptiniy vaisty — aspirinas, stiprina varfarino antikoaguliacinj poveikj ir gali
sukeli kraujavima.

Svarbu paminéti, kad anaiptol ne visi gydytojai iSmano VKA dozavimo, veikimo greicio,
sgveikos su kitais vaistais ir maistu ypatumus. Tq pripazjsta ir patys gydytojai. Ligoniai neretai
neadekvaciomis dozémis vartojantys VKA patenka | stacionarg, kur turi biiti jvertintos
pasekmés ir parinktas atitinkamas gydymas. Tokiy baigciy priezastys dazniausiai susijusios su
ribota gydytojy kompetencija, ligoniy neatidumu ar Ziniy stygiumi, nekokybiska laboratorine
kontrole ar metodiniy dokumenty, padedanciy ligoniams ir gydytojams labiau motyvuotai
pradeéti ir testi gydyma VKA, trikumu. (6) Nors gydytojai jau ne vienerius metus stengiasi
itikinti valdzios atstovus kompensuoti naujuosius antikoaguliantus, deja, Lietuvoje iki Siol
kompensuojamas tik varfarinas.

Kita vertus yra nuomoniy, jog varfarinas, nepaisant savo trikumy ir ne tokio saugaus ir
patogaus vartojimo, yra efektyvesnis nei naujieji antikoaguliantai. Be to, yra atlikta daugybé
klinikiniy tyrimy, kurie leidzia numatyti varfarino poveikj ir sagveika. Antikoaguliacija varfarinu
Zymiai sumazina sergamumg ir mirtinguma arterijy ir veny tromboembolijos atvejais (44). Tai
patvirtina ir statistiniai duomenys. D¢l to daugeliui pacienty galima varfarino Zalos rizika dél
varfarino teikiamos naudos yra pateisinama ir skiriama antikoaguliacija ne kuo kitu, o butent

Stuo vaistu.
1.3.4. Varfarino kontraindikacijos ir Salutinis poveikis

Pagrindinis Salutinis poveikis, susij¢s su varfarino vartojimu, yra Kkraujavimas.
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Varfarinas didina kraujavimo pavojy, kuris gali biiti sunkus ir net pavojingas gyvybei. Dél to
vartojant §j vaistg, bitina daznai matuoti kraujo kres¢jimo laika. Atsiradus kraujo Slapime, esant
juodoms arba kruvinoms iSmatoms, arba jei pasireiskia kosulys ar vémimas krauju, biitina kuo
skubiau pasikonsultuoti su gydytoju (43, 45).

Tyrimais nustatyta, jog dideli ir mirtini nukraujavimai pasireiskia atitinkamai 7,2 ir 1,3
paciento 100 pacienty per metus (39). Atliktas tyrimas, kurio metu buvo apibendrinti 33
tyrimai, apimantys i§ viso 4374 pacientus, kuriems taikoma geriamyjy antikoagulianty terapija,
nustaté, jog stipraus kraujavimo rizika sieké 13,4 proc. visy pacienty, kuri po trijy ménesiy
sumaz¢jo iki 9,1 proc. (46).

Varfarino vartojimas taip pat gali sukelti ir tokj Salutinj poveikj kaip odos nekroz¢ ir
plauky slinkimas. Kai kuriais atvejais varfarino vartojimas gali sukelti jvairius nepageidaujamus
organizmo sistemy simptomus. Pagal tarptautines varfarino vartojimo instrukcijas (29) galimos
Sios komplikacijos:

- Koaguliacijos sutrikimai: kraujosruvos, kraujavimas, anemija, trombozés sukelta
odos ir audiniy nekrozé.

- Virskinimo sistemos sutrikimai: pykinimas, vémimas, viduriavimas, pilvo
skausmai.

- Kepeny sutrikimai: kepeny fermenty aktyvumo padidé¢jimas, cholestaze,
hepatitas, gelta.

- Sirdies ir kraujagysliy sistemos sutrikimai: paraude pirstai, kar$¢iavimas,
kraujagysliy uzdegimas, parestezija.

- Kvépavimo sistemos sutrikimai: trachéjos ar tracheo-bronchy kalcifikacija (retais
atvejais, esant ilgalaikiam gydymui varfarinu);

- Nervy sistemos sutrikimai: nuovargis, galvos svaigimas ir skausmas, skonio
pojiicio sutrikimai, astenija.

- Dermatologinés reakcijos: alopecija, dermatitas ir kt.

- Alerginés reakcijos: odos bérimas ir niezulys, dilgéliné, patinimas, kar§¢iavimas.

Tuo tarpu pagrindinés varfarino vartojimo kontraindikacijos: patologiniai poky¢iai
Kraujyje, neseniai patirtos smegeny traumos, akiy operacijos, didelés chirurginés operacijos,
galimas kraujavimas esant pepsinéms opoms, kvépavimo taky ir Slapimo sistemos patologijos,
sergant aneurizma, smegeny hemoragija, bakteriniu endokarditu, perikarditas (jskaitant
eksudacing forma), sunki ir piktybiné hipertenzija, esant stipriai paZeistiems inkstams; rimtiems
kepeny funkcijos paZeidimams, taip pat esant trombocitopenijai, alkoholizmui, psichozei,

anestezijai, neStumo metu, tais atvejais, kai negalima uztikrinti senyvo amziaus pacienty
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nuolatinés stebésenos (29, 45) ir kt. galimi atvejai.

Akivaizdu, jog prie§ skiriant varfaring, svarbu kuo iSsamiau iSsiaiSkinti salygas,
galinCias turéti jtakos jvairiy su varfarino vartojimu susijusiy komplikacijy atsiradimui. Be to,
kiekvienu atveju biitina jvertinti, ar 1§ tiesy néra kontraindikacijy, dél kuriy varfarino skyrimas

bty negalimas ir nesuderinamas su paciento sveikata.
1.4. Varfarino vartojimo tendencijos ir statistika

Varfarinas, kaip jau buvo minéta, yra pla¢iausiai vartojamas geriamas antikoaguliantas ne tik
Lietuvoje, bet ir pasaulyje.

Jungtinéje Karalystéje nustatyta, jog bent 1 proc. visy gyventojy ir 8 proc. vyresniy nei 80
mety pacienty vartoja varfaring. Buvo pastebéta, jog padidéjes Sio vaisto vartojimas iSties
atskleidé jo veiksminguma, kadangi didesnis jo vartojimas akivaizdziai sumazino embolijos
smigiy skaiciy, sergantiems prieSirdziy virpéjimu (39). Statistika rodo (47), jog geriamyjy
antikoagulianty suvartojimas Salyje kasmet auga ir didzigja jy dalj vis dar sudaro varfarinas.
Nors naujyjy antikoagulianty vartojimas kaip alternatyva varfarinui yra skatinamas ir jtvirtintas
nacionaliniu lygiu NICE (Nacionalinis sveikatos ir priezitiros kompetencijos institutas) gairése,
statistiniai duomenys (Zr. 2 lent.) rodo, jog naujyjy geriamyjy antikoagulianty vartojimas vis dar
beveik keliasdeSimcia karty mazesnis negu varfarino. Nepaisant to, naujyjy antikoagulianty

kainos stipriai padid¢jo.

2 lentelé. Geriamuyju antikoagulianty vartojimas Jungtinéje Karalystéje

BNF CHEMICAL NAME 2014 Item Item 2014 NIC NIC

Items  Difference difference NIC difference difference

(000s) (000s) % £(000s) £(000s) %
Warfarin Sodium 11,551 524 4.8 % 20,696 1,683 88 %
Rivaroxaban 653 463 2438 % 34,622 24 802 2526 %
Dabigatran Etexilate 284 110 63.4 % 17,640 7,063 G6.8 %
Enoxaparin 228 3 11% 26,003 542 21%
Apixaban 154 140 B68.3 % 8,645 7,822 948 6 %
Dalteparin Sodium 154 26 199 % 18,043 2741 206 %
Tinzaparin Sodium 67 1 10% 10,839 =123 -1.1 %
Acenccoumarol 3r -1 -24 % 200 -4 -1.8 %
INR Blood Testing Reagents 28 3 10.8 % 2,400 227 104 %
Hepann Flushes 11 0 1.1 % 236 1 05%
Section 2.8 Total 13,173 1,268 10.7 % 138,646 44,823 47.8%

JAV pacienty, kuriems skiriamas varfarinas, skaicius vir$ija net 25 milijonus (40). Nors
naujieji geriamieji antikoaguliantai sumaZzino varfarino vartojimg, jis, nepaisant galimy

komplikacijy, vis dar iSlieka labiausiai vartojamu antikoaguliantu. Remiantis JAV Maisto ir
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vaisty administracijos (angl. FDA) duomenimis (41), 2011 m. nuo 2 iki 4 milijony pacienty
patyré rimtas, nejgaluma ar mirtj sukeliancias pasekmes, susijusias su receptiniy vaisty terapija.
Daugiausiai praneSimy sulaukta dél antikoagulianty (dabigatrano ir varfarino) vartojimo, kas
rodo, jog kreséjimo sutrikimy gydymas vaistais yra viena rizikingiausia terapija apskritai. Tuo
tarpu 2015 m. ataskaitoje (42) pastabétas geriamyjy antikoagulianty pagauséjimas, 1§ kuriy
keturi naujieji antikoaguliantai uzéme 34 proc. rinkos, varfarinui paliekant 66 proc. rinkos (zr. 3

lent.).

3 lentelé. Antikoagulianty vartojimas JAV, 2014 ir 2015 m.

Table 4. Changes in oral anticoagulant prescriptions, 2014 Q1 - 2015 Q4

Crug 2015 Q4 Year Market Percent
Nowvel Oral Anticoagulants (NCAC) approved share change 1491
Apixaban (ELIQUIS) 1,315,075 12/2012 11.8% 446.2%
Dabigatran (PRADAXA) 488,169 10/2010 4.4% -18.4%
Edoxaban (SAVAYSA) 23,563 1/2015 0.2%
Rivaroxaban (XARELTO) 1,948,303 7/2011 17.5% 45.8%
Class fotal 3.775,110 34.0% 73.6%
Warfarin (COUMADIN) 7.330,265 6/1956 66.0% -10.9%
Oral anticoagulant total 11,105,375 6.8%

Data from IM3 Health

2. TYRIMO APIMTIS IR METOLOGIJA
2.1. Tyrimo tikslas ir objektas

Tyrimo tikslas — jvertinti varfarino paplitimg ir suvartojimo ypatumus Lietuvos regionuose.
Tyrimo objektas — VLK (Valstybinés ligoniy kasos) pateikti duomenys apie varfarino
suvartojimg Lietuvoje 2012 — 2016 m.

Tyrimo metodika ir apimtis

Lyginamoji analizé naudojama analizuojant vaisty vartojimo statistinius duomenis
bei Lietuvoje suvartojamo varfarino statistika, lyginant su kity Saliy statistiniais duomenimis.
Atliekant tyrimg analizuotos: varfarino vartojimo ataskaita PSDF biudzeto i$laidy vaistams ir
MPP pagal amziaus grupes, TLK- 10-AM kodus, firminius pavadinimus ir kiekius (EUR) Nr.
5.1.12 (duomenys apie Lietuvos savivaldybes) ir ataskaita Nr. 5.1.17A ( duomenys apie

pacienty amziaus grupes).

22



Tyrimo apimtis - 61 savivaldybé (savivaldybés susiskirstytos pagal 5 teritorines ligoniy kasas) ir
7 pacienty amziaus grupés : <1lm.;1-4m.,5-6m., 7-17m., 18 - 49 m., 50 -65 m. ir >65 m.
Tyrimo laikotarpis — nuo 2012 m. iki 2016 m.

Darbe atliekama: varfarino vartojimo tyrimas, duomeny analizé. Tyrimo metu
analizuoti duomenys leidzia jvertinti, kaip daznai varfaring vartoja gyventojai Lietuvos
savivaldybése ir skirtingo amziaus grupése.

Analizuojami duomenys buvo suvesti | Microsoft Excel programg. Po to atlikta suvesty
duomeny analizé, sudarant diagramas ir lenteles. Atlikus duomeny analizg, pateikiama
interpretacija. Analizei naudoja SPPS programa. Buvo suskai¢iuotas Pirsono koreliacijos
koeficientas, kuris jvertina tiesinio ry$io stiprumg. Tiesinis rySys tuo stipresnis, kuo |r| reikSmeé
bus arciau 1. Jei r > 0, tai did¢jant vieno atsitiktinio dydzio reikSméms, kito reik§més tiesiskai
didéja. Jei r < 0O, tai didéjant vieno atsitiktinio dydzio reik§méms, kito reik§més tiesiskai
mazéja, Jei r = 0, tai tiesinio rySio néra, bet gali buti netiesinis rySys. Misy atlikto tyrimo r =
0,829237. Tai rodo, kad yra tiesinis rySys tarp amziaus grupiy ir pacienty skaiciaus , vartojanciy

varfaring.(4 priedas)
Kity statistiniy rodikliy apskaiciuoti nebuvo galima, nes neuztenka duomeny.

Siekiant i$siaiskinti, ar kintamyjy vidurkiai statistiskai reik§mingai skiriasi, buvo atlikta
ir vienfaktoriné dispersiné analizé ANOVA. Tikrinta nuliné hipotezé, kad visi kintamyjy
populiacijy vidurkiai lygts Ho: p1 = p2 = ... = uk. Hipotezé atmetama (ne visi vidurkiai lygts),
jei p < 0,05. ANOVA atsako j klausimg, ar yra statistiSkai reik§mingai besiskirian¢iy im¢iy
vidurkiy, bet nenurodo, kuriy im¢iy vidurkiai statistiSkai reik§Smingai skiriasi. Tam, kad rastume
kuriy im¢iy vidurkiai skiriasi, buvo panaudotas Post hoc modelis, taikant Bonferonio
(Bonferron) kriterijy. Pagal Benferonio kriterijy pasirenkamas eksperimento reik§mingumo
lygmuo aE (t.y. tikimybé lyginant visas jmanomas poras nors karta neteisingai nustatyti
statistiSkai reikSminga dviejy vidurkiy skirtumg) ir visos vidurkiy poros lyginamos taikant
Stjudento t-kriterijy, esant reikSmingumo lygmeniui a = aE / C , ¢ia C = I(I-1)/2. Bonferonio
kriterijus netaikytinas, kai lyginamy imc¢iy vidurkiy yra daug, nes labai sumaz¢ja ir labai retai
fiksuojamas statistiSkai reik§mingas vidurkiy skirtumas, nors tikrieji im¢iy vidurkiai ir skiriasi
(t. y. labai iSauga antrosios riiSies klaidos tikimybé). Vidurkiy skirtumai reikSmingi, jei p < 0,05.

Tyrimo metu naudoti duomenys leidzia jvertinti varfarino vartojimo paplitima

Lietuvos savivaldybése ir skirtingose pacienty amziaus grupése. Statistikos departamento
duomenimis 2013 m. Lietuvoje gyveno 2 miIn.979 tukst. gyventojy. Pacienty, vartojusiy
varfaring Lietuvoje 2013m. buvo 47862. Apskaifiavus, galima teigti, kad 1,6 proc. visy
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Lietuvos gyventojy vartojo varfaring.
3. VARFARINO VARTOJIMO PAPLITIMO TYRIMAS
3.1. Varfarino vartojimo paplitimas Lietuvos savivaldybése

Sioje darbo dalyje apzvelgsime varfarino vartojimo paplitima Lietuvos savivaldybése.
Siuo metu Lietuvoje yra 60 savivaldybiy. Darbui naudoti VLK (Valstybinés ligoniy kasos)
duomenys. Lietuvoje yra 5 teritorinés ligoniy kasos (TLK), joms priklauso po 12 - 13
savivaldybiy. Varfarino vartojimo paplitimas Lietuvoje analizuojamas, remiantis teritoriniy
ligoniy kasy pateiktais duomenimis.

Kauno TLK zonai priklausanciose savivaldybése didZiausias varfaring vartojusiy
gyventojy skaicius (1000 gyventojy) 2012- 2016 m. buvo Kédainiy raj., Raseiniy raj. ir Kauno
m. savivaldybése. Maziausiai varfarino suvartota Kauno raj., Kalvarijos ir Bir§tono m.
savivaldybése (1000 gyventojy) (5 pav.). 2016 m. varfarino suvartojimas 1000 gyventojy
Kédainiy raj. savivaldybéje buvo 1,93 karto didesnis nei Kauno raj. savivaldybéje, 1,80 karto
didesnis nei Kalvarijos savivaldybéje ir 1,60 karto didesnis nei Bir§tono savivaldybéje (4

kentel¢).

Kauno TLK
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5 pav. Varfarino suvartojimas 1000 gyventoju Kauno TLK (2012- 2016m.)
Nuo 2012 m. iki 2016m. varfarino suvartojimas 1000 gyventojy visose Kauno TLK zonos
savivaldybése kasmet did¢jo. Tik Kalvarijos savivaldybéje varfarino suvartojimas (14,47 - 1000

gyventojy) 2016 m. buvo mazesnis nei 2015 m. (15,35 — 1000 gyventojy) (4 lentele).
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4 lentelé. Varfarino suvartojimas Kauno TLK savivaldybése 2012-2016m. ( 1000

gyventoju).

Savivaldybés 2012m. 2013m. 2014m. 2015m. 2016m.
Bir§tono m. 12,01 9,97 13,27 16,77 16,28
Jonavos r. sav. 15,42 16,97 17,88 18,63 20,75
KaiSiadoriy r. sav. 15,14 17,34 18,33 19,70 21,03
Kalvarijos sav. 11,98 12,39 13,58 15,35 14,47
Kauno m. 19,87 20,87 22,06 22,71 22,49
Kauno r. sav. 10,91 11,49 12,42 12,76 13,51
Kazly Rudos sav. 13,97 15,53 15,68 17,37 18,12
Kédainiy r. sav. 19,58 21,35 22,65 23,92 26,09
Marijampolés sav. 14,96 16,91 17,97 19,93 22,64
Prieny r. sav. 20,14 22,14 23,77 24,17 25,54
Raseiniy r. sav. 19,04 21,33 23,66 25,39 26,25
Sakiy r. sav. 16,90 19,95 21,05 21,30 21,20
Vilkaviskio r. sav. 14,04 15,77 16,83 19,11 21,25

Prielaida, kad varfarino suvartojimas susijgs su gyventojy sergamumu kraujotakos

sistems ligomis, patvirtina Higienos instituto Sveikatos informacijos centro duomenys. Pvz.,

2014 m. kraujotakos sistemos ligomis Kédainiy raj. savivaldybéje sirgo 14125 gyventojai arba

280,2 atv. 1000 gyventojy (5 lentelé).

5 lentelé. Kédainiy raj. sav.gyventojy sergamumas kraujotakos sistemos ligomis 2014m.

Koda .o Naujai
IS viso uZregistruota ‘o .
. . S Sergantys asmenys .. uzregistruota
Diagnozés I susirgimy . .
pavadinimas 1p_?_g£ Susireimy
10 | Abs.sk. | 1000 gyv. Abs.sk. 1000 gyv. | Abs.sk. | 1000 gyv.
Kraujotakos 100-
sistemos 199 14125 280,20 26560 526,90 2868 56,90
ligos, iS ju:
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hipertenzinés II1105- 11869 235,40 12256 243,10 575 11,40
ligos

iSeminé 120-
Sirdies liga, 18 125 3960 78,60 4734 93,90 389 7,70
jos:

miokardo 121-
infarktas 129 168 3,30 170 3,40 68 1,30
cerebrovaskul 160-
inés ligos, 18 169 2265 44,90 2729 54,10 383 7,60
ju:

insultas 'Iza' 375 7.40 421 8,40 230 4.60

Klaipédos TLK duomenimis, 2012-2016 m. didZiausias skai¢ius asmeny (1000
gyventojy), vartojusiy varfaring, buvo Palangoje. Maziausias — Klaipédos raj., Neringos m. ir
Pagégiy savivaldybése (6 pav.).

Palangos m. savivaldybé¢je varfarino suvartojimas 1000 gyventojy yra didziausias ir tarp

visy Lietuvos savivaldybiy.

Klaipédos TLK
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6 pav. Varfarino suvartojimas 1000 gyventojuy Klaipédos TLK (2012-2016m.)

Pvz., 2016 m. varfarino suvartojimas 1000 gyventojy Palangos m. savivaldybéje buvo 2,72
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karto didesnis nei varfarino suvartojimas 1000 gyventojy Neringos m. savivaldybéje, 2,66 karto
didesnis nei Klaipédos raj. savivaldybéje ir 2,17 karto didesnis nei Pagégiy savivaldybéje.

2012 — 2016 m. varfarino suvartojimas 1000 gyventojy beveik visose Klaipédos TLK zonos
savivaldybése kasmet didéjo. Tik Palangos, Silutés raj., Pagégiy, Klaipédos m. savivaldybése

varfarino suvartojimas 1000 gyventojy 2016 m. buvo mazesnis nei 2015 m. (6 lentelé).

6 lentelé. VVarfarino suvartojimas Klaipédos TLK savivaldybése 2012-2016 m. ( 1000

gyventoju).

Savivaldybés 2012m. 2013m. 2014m. 2015m. 2016m.
Jurbarko r. sav. 15,26 15,00 16,01 17,59 18,47
Klaipédos m. 15,31 17,00 18,69 19,62 19,21
Klaipédos r. sav. 9,16 9,83 10,37 10,91 10,76
Kretingos r. sav. 11,71 12,73 13,69 14,40 15,67
Neringos m. 9,33 8,77 13,14 8,81 10,51
Pagégiy sav. 9,45 9,86 10,09 13,31 13,19
Palangos m. 21,22 28,59 29,86 30,34 28,63
Skuodo r. sav. 11,30 12,23 14,06 15,05 16,20
Silalés r. sav. 11,32 12,62 13,02 13,87 15,04
Silutés r. sav. 14,05 14,66 16,24 16,43 15,87
Tauragés r. sav. 13,55 14,51 14,98 16,83 17,89

Higienos instituto Sveikatos informacijos centro duomenimis, 2014 m. kraujotakos
sistemos ligomis Palangos m. savivaldybéje sirgo 4602 gyventojai arba 299,4 atv.1000
gyventojy (7 lentelé), o Neringos m. savivaldybéje — 134,3 atv. 1000 gyventojy. T.y. Palangos
m. gyventojy sergamumas kraujotakos sistemos ligomis 2014 m. buvo 2,23 karto didesnis nei

Neringos m. gyventojy.
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7 lentelé. Palangos m. gyventoju sergamumas kraujotakos sistemos ligomis 2014m.

) . Kodas Sergantvs asmenvs IS viso uZregistruota | Naujai uZregistruota
Diagnozés pagal ganty y susirgimy susirgimy
pavadinimas, TLK-

10 Abs.sk. | 1000 gyv. Abs.sk. 1000 gyv. | Abs.sk. | 1000 gyv.
Kraujotakos 100-
sistemos 199 4602 299,40 8453 550 3077 200,20
ligos, iS ju:
hipertenzinés | 110-115 3547 230,80 3943 256,60 1445 94,00
ligos
iSeminé
Sirdies liga, 18| 120-125 1231 80,10 1410 91,70 428 27,80
jos:
miokardo
. 121-122 64 4,20 63,00 4,10 39,00 2,50
infarktas
cerebrovaskul ¢ 169 | 649 42,20 808 52,60 337 21,90
inés ligos, 18
ju:
insultas 160-164 140 9,10 158 10,30 84 5,50

Vertinant PanevéZio TLK duomenis apie varfarino suvartojima 1000 gyventojy 2012 —

2016 m., matome, kad Ignalinos r. sav., Moléty r. sav. ir Rokiskio raj. sav. 2012-2016 m.

laikotarpiu varfarino suvartojimas 1000 gyventojy buvo didZiausias, lyginant su kitomis

Panevézio TLK zonos savivaldybémis. Maziausiai varfarino suvartota (1000 gyventojy)

Kupiskio raj., Visagino m. ir Panevézio raj. savivaldybése ( 7 pav., 8 lentele).
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7 pav. Varfarino suvartojimas 1000 gyventojy Panevézio TLK (2012-2016m.)

Varfarino suvartojimas 1000 gyventojy Ignalinos m. savivaldybéje 2012 m. buvo 2,29

karto didesnis nei varfarino suvartojimas 1000 gyventojy Kupiskio raj. savivaldybéje, 1,91

karto didesnis nei Visagino m. savivaldybé¢je ir 2,22 karto didesnis nei Panevézio raj.

savivaldybé¢je.

Laikotarpiu nuo 2012 iki 2016 mety varfarino suvartojimas (1000 gyventojy) Siose

savivaldybése mazai pasikeite. 2016 m. varfarino suvartojimas 1000 gyventojy Ignalinos m.

savivaldyb¢je buvo 2,25 karto didesnis nei varfarino suvartojimas 1000 gyventojy Kupiskio

raj. savivaldybe¢je, 1,83 karto didesnis nei Visagino m. savivaldybg¢je ir 1,81 karto didesnis nei

Panevézio raj. savivaldybéje.

8 lentelé. Varfarino suvartojimas Panevézio TLK savivaldybése 2012-2016m. ( 1000

gyventoju).

Savivaldybés 2012m. 2013m. 2014m. 2015m. 2016m.
Anyksciy r. sav. 13,78 16,04 18,36 18,52 18,91
Birzy r. sav. 15,26 16,67 17,40 18,46 19,6
Ignalinos r. sav. 22,36 23,97 26,04 26,20 27,05
Kupiskio r. sav. 9,73 10,81 11,92 11,87 12,04
Moléty r. sav. 17,07 18,28 20,66 21,94 24,06
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Panevézio r. sav. 10,07 10,91 11,81 13,35 14,96
Panevézio m. 14,32 16,18 18,05 19,83 21,02
Pasvalio r. sav. 15,75 15,99 15,25 15,25 15,42
Rokiskio r. sav. 16,91 17,10 19,31 21,31 22,15
Utenos r. sav. 17,61 18,32 19,54 21,00 21,04
Visagino m. 11,68 12,95 13,36 14,29 14,71
Zarasy r. sav. 13,67 15,48 16,89 17,52 17,91

Darome prielaida, kad varfarino suvartojimas (1000 gyventojy) koreliuoja su gyventojy
sergamumu kraujotakos sistemos ligomis. Prielaidg iliustruoja 9 lentelé - Higienos instituto
Sveikatos informacijos centro duomenimis 2014 m. kraujotakos sistemos ligomis Ignalinos m.

savivaldybé¢je sirgo 4791 gyventojas ( 282,3 sergantys asmenys 1000 gyventojy).

9 lentelé. Ignalinos m. gyventojy sergamumas kraujotakos sistemos ligomis 2014m.

. . Kodas Sergantys asmenvs IS viso uZregistruota | Naujai uZregistruota
Dlagl_lo_zes pagal ganty y susirgimy susirgimy
pavadinimas| TLK-

10 Abs.sk. | 1000 gyv. Abs.sk. 1000 gyv. | Abs.sk. | 1000 gyv.
Kraujotakos 100-
sistemos 199 4791 282,30 8234 485,10 766 45,10
ligos, i$ ju:
hipertenzinés | 110-115 | 3921 231 4139 243,90 175 10,30
ligos
iSeminé
Sirdies liga, i§| 120-125 495 29,20 606 35,70 44 2,60
jos:
miokardo
: 121-122 43 2,50 43 2,50 2 0,10
infarktas
cerebrovaskul ¢ 169 | 903 58,50 1166 68,70 112 6,60
in¢s ligos, 18
ju:
insultas 160-164 146 8,60 155 9,10 33 1,90
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Siauliy TLK zonos savivaldybése 2012 — 2016 m. : daugiausia varfarino vartojusiy
gyventojy (1000 gyventojy ) buvo Kelmés raj., Siauliy m. ir Akmenés raj. savivaldybése ,
maziausia — Siauliy raj., Plungés raj. ir Rietavo savivaldybése (8 pav.). Varfarino suvartojimas
1000 gyventojy Kelmés raj. savivaldybéje 2016 m. buvo 2,46 karto didesnis nei varfarino
suvartojimas 1000 gyventojy Siauliy raj. savivaldybéje, 1,75 karto didesnis nei Plungés raj.

savivaldybéje ir 1,59 karto didesnis nei Rietavo savivaldybéje.

Siauliy TLK
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8 pav. Varfarino suvartojimas 1000 gyventojy Siauliy TLK (2012-2016m.)

Matome ir kita tendencija — varfarino suvartojimas visose Siauliy TLK zonos
savivaldybése nuo 2012 m. iki 2016 m. nuolat did¢jo . Pvz., Kelmés raj. savivaldybéje 2012 m.
varfarino suvartojimas 1000 gyventojy buvo 16,03 , 0 2016 m. iSaugo iki 26,74. Tai reiskia,
kad per penkerius metus varfarino suvartojimas Kelmés raj. savivaldybéje 1000 gyventojy

padidéjo 1,66 karto (10 lentelé).
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10 lentelé. Varfarino suvartojimas Siauliy TLK savivaldybése 2012-2016m. ( 1000

gyventoju).

Savivaldybés 2012m. 2013m. 2014m. 2015m. 2016m.
Akmenés r. sav. 15,82 17,04 18,83 20,92 22,72
Joniskio r. sav. 14,86 16,14 17,96 17,89 19,54
Kelmés r. sav. 16,03 18,71 21,31 24,84 26,74
Mazeikiy r. sav. 16,25 15,94 16,40 17,44 19,44
Pakruojo r. sav. 10,06 11,09 12,04 14,21 16,60
Plungés r. sav. 11,60 12,18 13,01 14,56 15,28
Radviliskio r. sav. 13,06 13,61 14,53 16,02 18,17
Rietavo sav. 12,28 15,37 15,17 16,46 16,83
Siauliy m. 16,99 18,07 19,72 22,16 24,38
Siauliy r. sav. 7,15 8,24 9,29 10,37 10,88
Telsiy r. sav. 12,86 14,05 14,46 15,52 16,09

Higienos instituto Sveikatos informacijos centro duomenimis 2014 m. kraujotakos
sistemos ligomis Kelmés raj. savivaldybéje sirgo 6579 gyventojai (219,8 atv. — 1000 gyventojy)
(11 lentelé). Ir Siuo atveju darome tg pacia prielaidg — varfarino suvartojimas savivaldybéje
(1000 gyventojy ) koreliuoja su tos savivaldybés gyventojy sergamumu kraujotakos sistemos

ligomis.
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11 lentelé. Kelmés raj. gyventojuy sergamumas Kkraujotakos sistemos ligomis 2014m.

) ) Kodas Seraantvs asmenvs IS viso uZregistruota | Naujai uZregistruota
Dlagl_lo_zes pagal ganty y susirgimy susirgimuy
pavadinimas| TLK-

10 Abs.sk. | 1000 gyv. Abs.sk. 1000 gyv. | Abs.sk. | 1000 gyv.
Kraujotakos 100-
sistemos 199 6579 219,80 11947 399,10 1372 45,80
ligos, iS ju:
hipertenzinés | 110-115 | 5021 167,70 5264 175,90 435 14,50
ligos
1Seminé
Sirdies liga, i§| 120-125 | 1627 54,40 1982 66,20 170 5,70
jos:
miokardo
. 121-122 78 2,60 80 2,70 13 0,40
infarktas
cerebrovaskul 165 169 | 1170 | 39,10 1352 45,20 203 6,80
inés ligos, 18
ju:
insultas 160-164 218 7,30 238 8,00 87 2,90

Analizuojant Vilniaus TLK duomenis apie varfarino suvartojimg 1000 gyventojy 2012 —

2016 m. matome, kad Sirvinty raj., Alytaus m. ir Varénos raj. savivaldybése varfarino

suvartojimas 1000 gyventojy buvo didZiausias, lyginant su kitomis Vilniaus TLK zonos

savivaldybémis. Maziausiai varfarino 2012 — 2016 m. laikotarpiu suvartota (1000 gyventojy)

Alytaus raj., Sal¢ininky raj. ir Vilniaus raj. savivaldybése ( 9 pav., 12 lentel¢).
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9 pav. Varfarino suvartojimas 1000 gyventojy Vilniaus TLK (2012-2016m.)

Varfarino suvartojimas 1000 gyventojy Sirvinty raj. savivaldybéje 2016 m. buvo 2,05

karto didesnis nei varfarino suvartojimas 1000 gyventojy Alytaus raj. savivaldybéje, 2,02 karto

didesnis nei Sal&ininky raj. savivaldybéje ir 1,56 karto didesnis nei Vilniaus raj. savivaldybéje.

Nuo 2012 m. iki 2016 m. visose Vilniaus TLK zonos savivaldybése varfarino suvartojimas 1000

gyventojy nuolat augo. Tik Vilniaus m. savivaldybéje varfarino suvartojimas 1000 gyventojy
2016 m. buvo mazesnis (19,84) nei 2014 m.( 20,21) ir 2015 m. (20,43) (12 lentel¢).

12 lentelé. Varfarino suvartojimas Vilniaus TLK savivaldybése 2012-2016m. ( 1000

gyventoju).

Savivaldybés 2012m. 2013m. 2014m. 2015m. 2016m.
Alytaus r. sav. 9,21 10,81 11,68 12,20 13,11
Alytaus m. 19,26 21,82 22,97 24,24 26,71
Druskininky m. 14,65 15,37 16,80 18,72 20,22
Elektrény sav. 17,68 17,85 18,72 19,33 20,96
Lazdijy r. sav. 17,07 16,93 16,78 18,23 19,42
§aléininkq I. sav. 8,69 11,06 12,63 12,61 13,29
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Sirvinty r. sav. 17,05 19,22 22,65 24,69 26,81
Svenéioniy . sav. 18,35 18,90 19,97 20,43 22,13
Traky r. sav. 17,29 18,5 20,36 21,43 21,44
Ukmergeés r. sav. 14,62 15,60 17,05 18,91 20,05
Varénos r. sav. 20,92 21,93 23,76 25,01 26,35
Vilniaus m. 18,12 19,30 20,21 20,43 19,84
Vilniaus r. sav. 12,59 14,11 15,74 16,72 17,16

Higienos instituto 2014 m. duomenimis, sergamumas kraujotakos sistemos ligomis Sirvinty raj.

buvo — 4460 gyventojy (270,9 atv. — 1000 gyventojy) (13 lentelé).

13 lentelé. Sirvinty raj. gyventojy sergamumas kraujotakos sistemos ligomis 2014m.
Kodas .o Naujai

. . IS viso uZregistruota Yo

Diagnozés | pagal | Sergantys asmenys .. uZregistruota
.. susirgimy . .
pavadinimas| TLK- susirgimy
10 Abs.sk. | 1000 gyv. | Abs.sk. | 1000 gyv. | Abs.sk. | 1000 gyv.

Kraujotakos 100-
sistemos 199 4460 270,90 7675 466,10 1158 70,30
ligos, iS ju:
hipertenzinés | 110-115 | 3749 221,70 4058 246,40 304 18,50
ligos
1Seming
Sirdies liga, 18| 120-125 647 39,30 786 47,70 111 6,70
jos:
miokardo
. 121-122 43 2,60 46 2,80 13 0,80
infarktas
cerebrovasku | o 169 | 560 34 689 41,80 | 139 8.4
linés ligos, 18
u
insultas 160-164 115 7 134 8,10 42 2,60

I$ pateikty duomeny analizés darome prielaida, kad varfarino suvartojimas Lietuvos
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savivaldybése (1000 gyventojy ) koreliuoja su savivaldybés gyventojy, serganc¢iy kraujotakos
sistemos ligomis (1000 gyventojy ), skai¢iumi.

Taciau sergamumas kraujotakos sistemos ligomis 1000 gyventojy skirtingose Lietuvos
savivaldybése yra labai panasus (5,7,9,11,13 lentelés). Tai rodo, kad gyventojy sergamumas
kraujotakos sistemos ligomis Lietuvoje yra tolygiai pasiskirstes visose savivaldybése. O
varfarino suvartojimas ( 1000 gyventojy) skirtingose Lietuvos savivaldybése yra nevienodas (
4,6, 8, 10, 12 lentelés). Higienos instituto Sveikatos informacijos centro duomenimis 2014 m.
1000 gyventojy sergamumas kraujotakos sistemos ligomis buvo 246,1. Taciau sergamumas
Siomis ligomis Lietuvoje nuolat auga. 2012 m. Higienos instituto Sveikatos informacijos centro
duomenimis sergamumas 1000 gyventojy buvo 232. Lyginant su ankstesniais Lietuvoje atliktais
tyrimais, galima daryti iSvada, kad auga ir varfarino suvartojimas. Kaip jau raséme teorinéje
dalyje, varfarino suvartojimas nuo 6,872 DDD/1000/per dieng 2011 m., padidéjo iki 9,889
DDD/1000/per dieng 2016 m. Tai sudaro net 30 proc. vaisto suvartojimo padidéjima.

3.2.Varfarino suvartojimas skirtingo amziaus pacientuy grupése
Dazniausiai varfarinas skiriamas vyresnio amziaus pacientams, kadangi jie labiau linke sirgti
kraujotakos sistemos ligomis. Taciau, iSanalizavus VLK pateiktus duomenis apie varfaring
vartojusiy pacienty amziy, matome, kad S§is vaistas buvo skiriamas jvairaus amziaus grupiy

pacientams.

14 lentelé. Varfaring vartojusiy pacienty pasiskirstymas pagal amziaus grupes
(2012 — 2016 m.)

Varfarina Pacienty Pacienty Pacienty Pacienty Pacienty
vartojusiy vartojusiy | vartojusiu | vartojusiu | vartojusiy | vartojusiy
pacienty varfaring, | varfarina, | varfaring, | varfaring, | varfarina,
amZiaus grupé | dalis, % dalis, % dalis, % dalis, % dalis, %
2012m. 2013m. 2014m. 2015m. 2016m.
<1 mety 0,01 0,01 0,01 0,01 0
1-4 meny 0,02 0,02 0,01 0,01 0,01
5~ 6 mety 0,01 0,01 0 0,01 0
(- 17 mety 0,07 0,05 0,04 0,04 0,03
18 — 49 mety 4,06 3,62 327 2,94 2,63
50— 65 mety 24,5 24,59 23,78 22,54 21,17
~65 mety 70,83 71,7 72,89 74,45 76,16
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IS 14 lenteléje pateikty duomeny matome, kad kiidikiai iki 1 mety varfarino
vartojo labai mazai. 2012 -2015 m. Sio vaisto vartojo 0,01% visy varfaring vartojusiy pacienty.
0O 2016 m. né vienas kudikis varfarino nevartojo.

1 — 4 mety amziaus pacienty grupéje varfarino vartojo taip pat labai maza dalis
visy pacienty: 2012 — 2013 m. — 0,02% , 2014 — 2016 m.- 0.01%.

5—6 mety amziaus pacienty grupéje 2012, 2013, 2015 m. varfarino vartojo 0,01%
visy varfaring vartojusiy pacienty, o 2014 m. ir 2016 m. $io amziaus grupéje pacienty, vartojusiy
varfaring, nebuvo.

7 -17 mety amziaus pacienty grupéje 2012 m. pacienty buvo Siek tiek daugiau —
0,07%, 0 2013 — 2016 m. tokiy pacienty vis mazéjo — iki 0,03% 2016m.

18 — 49 mety amziaus pacienty grupéje 2012m. varfarino vartojo 4,06% pacienty,
o velesniais metais jy skaiCius nuolatmazéjo. 2016m. Sio amziaus grupeje buvo tik 2,63 %
pacienty.

50 — 65 mety amziaus pacienty, vartojusiy varfarino, dalis nuo 24,5 % 2012 m.
sumazéjo iki 21,17% 2016 metais.

Didziausia dalis — vyresniy nei 65 m.pacienty. 2012m. jy buvo 70,83%, 0 2016 m.
— jau 76.16%.

Lietuvos Statistikos departamento duomenimis, i$ visy, vyresniy nei 65 metai
Lietuvos gyventojy ,varfaring 2013 m. vartojo 9,993 %, 2014 m. — 10,848%, 2015m. — 11.384,
2016 m. — 11.864% asmeny (15 lentel¢).

15 lentelé.Varfaring vartojusiy Lietuvos gyventoju pasiskirstymas pagal amzZiy
(2013 — 2016 m.)

AmzZiaus

grupés 2013m. 2014m. 2015m. 2016m.
0-17m. 0,009 0,007 0,008 0,007
> 65m. 9,993 10,848 11,384 11,864

Diagrama 10 pav. vaizdziai parodo, kad 2013 — 2016 m. varfaring vartojo daugiau

kaip 10 % vyresniy nei 65 mety amziaus Lietuvos gyventojy.
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10pav. 2013-2016m. varfaring vartojusiy Lietuvos gyventojy amZiaus grupiy palyginimas

Apskaiciavome Pirsono koreliacijos koeficientg, kuris jvertina tiesinio rysSio
stiprumg. Tiesinis rySys tuo stipresnis, kuo [r| reikSmé bus arciau 1. Jei r > 0, tai didéjant vieno
atsitiktinio dydzio reik§méms, kito reikSmes tiesiSkai didéja. Jei r < 0, tai didéjant vieno
atsitiktinio dydzio reikSméms, kito reikSmes tiesiSkai maze¢ja, Jei r = 0, tai tiesinio ry$io néra, bet
gali buti netiesinis rySys. Miisy atlikto tyrimo r = 0,829237. Tai rodo, kad yra tiesinis rySys tarp
amziaus grupiy ir pacienty, vartojusiy varfaring, skai¢iaus (4 priedas).

Apibendrinus rezultatus galima teigti, kad kaip raséme teoringje dalyje apie
varfarino vartojimo Jungtingje Karalystéje tyrima, taip ir Lietuvoje §j vaista dazniausiai vartoja
vyresni nei 65 mety amziaus pacientai. Buvo pastebéta, jog padidéjes Sio vaisto suvartojimas
iSties atskleidé jo veiksminguma, kadangi didesnis varfarino suvartojimas akivaizdziai sumazino
embolijos atvejy skaiciy, pacientams, sergantiems priesirdziy virpéjimu (39).

Kaip nurodéme literatliros apZvalgoje, varfarino dozé kiekvienam pacientui turi
buti skiriama individualiai, atsizvelgiant j paciento kraujo kreSumo rodiklius ir gydymo
efektyvuma.

Darbe nagrinéta informacija apie varfarino suvartojima pagal $iuos kintamuosius:
pacienty skaiCiy ir pacienty amziaus grupes. leSkota statistiSkai reikSmingy skirtumy tarp
kiekvienos TLK zonos savivaldybiy. Analizei atlikti naudoti 2012 — 2016 mety duomenys.
Duomenys pateikti 2 priedo 1 — 5 lentelése (zalia spalva pazyméti statistiSkai reikSmingi
skirtumai tarp savivaldybiy).

Apibendrinant galima teigti, kad varfaring vartojan¢iy pacienty daugéja visuose

Lietuvos regionuose. [vertinus migracijos, emigracijos, gimstamumo ir mirtingumo Kkriterijus,
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darome iSvada, kad Lietuvoje auga vyresnio amziaus gyventojy skai¢ius. Jie daZniau serga

jvairiomis ligomis, kuriy gydymui reikalingas varfarinas, todél jo suvartojimas nuolat auga.

4VARFARINO SUVARTOJIMAS TRIJOSE BALTIJOS SALYSE

Remiantis bendro trijy Baltijos Saliy (Estijos, Latvijos, Lietuvos) vaisty agentiiry
leidinio Baltic Statistic on Medicines 2013-2015 m. duomenimis, nuo 2013 iki 2015 mety visose
trijose Baltijos valstybése (Estijoje, Latvijoje ir Lietuvoje) padidéjo vaisty suvartojimas. Visose
trijose Baltijos Salyse daugiausiai suvartota vaisty, skirty Sirdies ir kraujagysliy sistemos ligy
gydymui. Siy vaisty suvartojimas daugiau nei tris kartus vir§ijo virSkinamajj trakta ir
metabolizmg veikianciy vaisty suvartojimg Latvijoje ir Estijoje bei nervy sistemg veikianciy
vaisty suvartojimg Lietuvoje (49). 2015 metais Lietuvoje daugiasiai i§ visy trijy Baltijos
valstybiy buvo suvartota Sirdies ir kraujagysliy sistema bei nervy sistema veikianciy vaisty (49).
Taip pat ir varfarino. 2013 — 2015 m. daugiausiai varfarino buvo suvartota Lietuvoje. 2013 m. —
8,77 DDD/1000gyv./diena, 2014 m. — 9,59 DDD/1000gyv./dieng, 2015 m. - 9,89
DDD/1000gyv./dieng, Sicek tiek maziau — Estijoje: 2013 m. — 8,02 DDD/1000gyv./dieng, 2014
m. — 7,89 DDD/1000gyv./dieng, 2015 m. — 7,55 DDD/1000gyv./diena, o maziausiai - Latvijoje
: 2013 m. - 4,50 DDD/1000gyv./dieng, 2014 m. — 5,06 DDD/1000gyv./dieng, 2015 m. — 5,38
DDD/1000gyv./diena, (16 lentelé, 32 pav.). Taip yra tikriausiai todél, kad Lietuvoje didelis
gyventojy sergamumas kraujotakos sistemos ligomis, kuriy gydymui skiriamas varfarinas.
Higienos instituto 2014 m. duomenimis, sergamumas kraujotakos sistemos ligomis Lietuvoje

buvo didziausias — 721544 sergantys gyventojai (246,1 — 1000 gyventojy) (15 lentelé).
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15 lentelé. Lietuvos gyventoju sergamumas kraujotakos sistemos ligomis 2014m.

Sergantvs IS viso Naujai
. . Kodas ganty uZregistruota uZregistruota
Diagnozés asmenys . . . .
- pagal susirgimy susirgimy
pavadinimas | o 1000 1000
Abs.sk. Abs.sk. Abs.sk. | 1000 gyv.
gyVv. gyVv.
Kraujotakos
sistemos ligos, 100-199 721544 | 246,10 | 1329897 453,50 217816 74,30
iS ju:
"Ig‘t)psertenzmes 110-115 | 563942 | 192,30 | 591286 @ 201,60 | 60683 | 20,70
iSeminé Sirdies| o0 \oc | 175866 | 60 | 213716 | 7290 | 28998 9,90
liga, 18 jos:
_miokardo 121-122 | 8308 | 280 | 8387 2,90 3243 1,10
infarktas
cerebrovaskulin| 160-169 126522 43,10 148738 50,70 32051 10,90
¢s ligos, 18 jy:
insultas 160-164 22126 7,50 23717 8,10 9298 3,20
16 lentelé. Varfarino suvartojimas trijose Baltijos Salyse 2013 -2015 m.
B0O1AA03 Varfarinas DDD/1000/d
2013m. 2014m. 2015m.
Estija 8,03 7,89 7,55
Latvija 4,5 5,06 5,37
Lietuva 8,77 9,59 9,89
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32 pav. Varfarino suvartojimas Baltijos Salyse 2013-2015m. (DDD/1000 gyv./diena)
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ISVADOS

Daugiausiai varfarino 2016 m. suvartota (1000 gyventojy) Palangos m.
savivaldybéje — 28,63, o maziausiai (1000 gyventojy ) — Neringos m. savivaldybéje —
10,51. Varfarino suvartojimas Palangos m. savivaldybéje 2,72 karto didesnis nei

Neringos m. savivaldybgje.

2013 - 2016 m. varfaring Lietuvoje vartojo vidutiniskai 11% vyresniy nei 65 metai

amziaus gyventojy.

. Varfarino suvartojimas Lietuvos savivaldybése koreliuoja su savivaldybiy gyventojy
sergamumu kraujotakos sistemos ligomis.

Palyginus varfarino suvartojimg trijose Baltijos Salyse, varfarino daugiausiai vartojo
Lietuvoje - 2015 m.—9,89 DDD/1000gyv./dieng , maziau — Estijoje - 2015 m. —
7,55 DDD/1000gyv./diena, o maziausiai $io vaisto vartojo Latvijoje - 2015 m. — 5,38
DDD/1000gyv./dieng.

REKOMENDACIJOS

. Kadangi varfaring dazniausiai vartoja vyresnio amziaus pacientai, skiriant §j vaista
reikéty atkreipti démesj | polifarmacijos jtaka (vyresniame amziuje pacientai
paprastai serga keliomis ligomis ir vartoja daug skirtingy vaisty).

. llgalaiké miisy darbo vaistinéje patirtis rodo, kad vyresnio amZiaus pacientai ne
visada teisingai vartoja varfaring, todél tiek gydytojai, tiek vaistininkai turéty nuolat
priminti pacientams, kaip svarbu teisingai vartoti §j vaista.

. Dél reikSmingy varfarino suvartojimo skirtumy Lietuvos savivaldybése reikéty atlikti

veiksniy, jtakojanciy §io vaisto suvartojima, tyrima.
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PRIEDAI

1 priedas.
ATC Pavadinimas DDD /1000 Lietuvos gyventojw/per diena
Rofas 2011 | 2012 | 2013 | 2014 | 2015
metai metai metai metai metai
AL1GAO01 | Askorbo rugstis (DDD 0.2 g) 6.100 4.636 4.637 4,112 3.137
AllH Kiti grynu vitaminuy preparatai 0.283 0.183 0.169 0.147 0.143
AI1HAO02 | Piridoksinas (DDD 0.16 g) 0.043 0.050 0.043 0.038 0.049
AI1HAO03 | Tokoferolis (DDD 0.2 g) 0.240 0.133 0.126 0.109 0.094
Al11JA Vitaminy deriniai 2.633 1,107 0.172 0.488 0.352
Al12 Mineralinés medziagos 10.745 7.332 6.909 6.893 6.497
AI2AA04 | Kalcio karbimidas (DDD 3 g) 0.030 0.038 0.032 0.039 0.038
Al12AA12 | Kalcio acetatas. bevandenis (DDD 2 g) 0.002 - - - -
AI2AX Kaleis kartu su kitais vaistais 3.552 3.35 2.834 2.822 2.456
AI2BAO1l | Kalio chloridas (DDD 3 g) 1.433 1.456 1.431 1.319 1.251
Al12BA30 | Kalio drusky deriniai 0.000 0.001 0.001 0.000 -
Al2CC04 | Magnio citratas (DDD 2 g) 3.744 0.713 0.882 0.876 0.785
Al2CC09 | Magnio orotatas 0.054 0.069 0.06 0.051 0.111
Al12CC56 | Magnio laktatas su piridoksinu 1.930 1.705 1.669 1.786 1.856
Al4 Sistemiskai veikiantys anaboliniai 0.086 0.086 0.085 0.071 0.059
vaistai
Al4ABO1 | Nandrolonas (DDD 2 mg) 0.086 0.086 0.085 0.071 0.059
Aleé Kiti virSkinimo trakts ir metabolizmg 0.328 0.375 0.426 0.544 0.721
veikiantys vaistai

Al6ABO2 Imigliucerazé 0.001 0.001 0.001 0.001 0.001
Al6AB04 | Agalsidazé beta (DDD 5 mg) 0.001
AL6AX01 | Tiokto riigitis (DDD 0.2 g) 0.325 0.371 0.424 0.538 0.716
AI6AX04 | Nitizinonas (DDD 20 mg) 0.001 0.002 0.001 0.002 0.001
AI6AX05 | Cinkas (DDD 0.15 g) 0.001 0.001 0.000 0.003 0.002
B Kraujq ir kraujodars veikiantys vaistai 59.056 69.221 73.886 80.349 §0.215
B01 Antitromboziniai vaistai 53.568 63.573 67.142 72.341 71.837
B01A Antitromboziniai vaistai 53.568 63.573 67.142 72.341 71.837
BO1AA Vitaminas K antagonistai 6.908 8.105 8.768 9.595 9.895
BO1AAO3 Varfarinas (DDD 7.5 mg) 6.872 8.086 8.766 9.590 9.889
BO1AAO07 | Acenokumarolis (DDD 5 mg) 0.036 0.019 0.002 0.005 0.006
B01AB Heparino preparatai 2.045 1.687 1.416 1.522 1.455
B0O1ABO1 Heparinas (DDD 10 TU) 0.383 0.343 0.326 0.340 0.364
B0O1AB0O4 Dalteparinas (DDD 2.5 TU) 0.760 0.375 0.043 0.004 0.002
BO1ABOS Enoksaparinas (DDD 2 TU) 0.354 0.279 0.166 0.153 0.185
B0O1ABO6 Nadroparinas (DDD 2.85 TU) 0.358 0.474 0.603 0.631 0.678
BOIABI2 | Bemiparinas (DDD 2.5 TU) 0.190 0.216 0.278 0.394 0.226
B01AC Trombocity agregacija slopinantys 44.601 53.688 56.675 60.618 59.703
BO1ACO4 Klopidogrelis (DDD 75 mg) 4,522 6.041 6.783 7.843 7.887
BOIACO06 | Acetilsalicilo rigstis (DDD 1 tableté) 39.978 | 47.525 49,683 52.313 51.116
BO1ACI16 Eptifibatidas (DDD 0.2 g) 0.001 0.001 0.000 0.000 0,000
BOIACI17 | Tirofibanas (DDD 10 mg) - 0.000 0.001 0.000 0.000
BO1AC22 Prasugrelis (DDD 10 mg) - - - 0.006 0.001
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2 priedas.

Vilniaus TLK

1 lentelé. Pacienty skaicius

Tra

Pacient | Alyt Laz Sirv ky Varé | Viln | Viln
y aus Elekt | dijy | Sal¢in | inty | Svené¢ |r. | Ukm | nos | iaus | iaus
skaic¢iu | r. Aly | Druski | rény | r. inky r. ioniy | sav | ergés | I. m. r.
s sav. | tus | ninkai | sav. |sav. |r.sav. | sav. | r.sav. | . r.sav. | sav. | sav. | sav.
Alytaus | 1,00 | 0,0 1,00 1,00 0,1 1,00 | 0,00 | 0,00
[ Ay, 0 00 1,000 | 1,000 0 1,000 0 1,000 50 0,271 0 0 0

0,00 | 1,0 0,00 0,00 0,0 0,00 | 0,00 | 1,00
Alytus 0 00 0,000 | 0,000 0 0,000 0 0,000 00 0,000 0 0 0
Druski 1,00 | 0,0 1,00 1,00 0,5 1,00 | 0,00 | 0,00
ninkai 0 00 1,000 | 1,000 0 1,000 0 1,000 02 0,865 0 0 0
Elektre | 1,00 | 0,0 1,00 1,00 1,0 1,00 | 0,00 | 0,00
ny sav. 0 00 1,000 | 1,000 0 1,000 0 1,000 00 1,000 0 0 0
Lazdijy | 1,00 | 0,0 1,00 1,00 0,7 1,00 | 0,00 | 0,00
[ sav. 0 00 1,000 | 1,000 0 1,000 0 1,000 27 1,000 0 0 0
Sal&ini

1,00 | 0,0 1,00 1,00 0,9 1,00 | 0,00 | 0,00
nky r. 0 00 1,000 | 1,000 0 1,000 0 1,000 75 1,000 0 0 0
sav.
Sirvint
ur. 1’08 odg 1,000 | 1,000 1'08 1,000 1*08 1,000 09,? 1,000 1'08 0'08 0*08
sav.
Svenéi

. 1,00 | 0,0 1,00 1,00 1,0 1,00 | 0,00 | 0,00

(s);l\llq I. 0 00 1,000 | 1,000 0 1,000 0 1,000 00 1,000 0 0 0
Traky 0,15 | 0,0 0,72 0,59 1,0 1,00 | 0,00 | 0,00
[ sav 0 00 0,502 | 1,000 7 0,975 1 1,000 00 1,000 0 0 0
Ukmer
gis 1. 0’21 068 0,865 | 1,000 1'08 1,000 1*08 1,000 168 1,000 1'08 0'08 0*08
sav.
Varéno | 1,00 | 0,0 1,00 1,00 1,0 1,00 | 0,00 | 0,00
St sav. 0 00 1,000 | 1,000 0 1,000 0 1,000 00 1,000 0 0 0
Vilniau

0,00 | 0,0 0,00 0,00 0,0 0,00 { 1,00 | 0,00
:ar\]/"l. 0 00 0,000 | 0,000 0 0,000 0 0,000 00 0,000 0 0 0
Vilniau | 0,00 | 1,0 0,00 0,00 0,0 0,00 { 0,00 | 1,00
ST sav 0 00 0,000 | 0,000 0 0,000 0 0,000 00 0,000 0 0 0
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Kauno TLK

2 lentelée. Pacienty skaiCius

Ka Ka Pri Sa
. Jona Kaisia | Kalva uno Zl? I§gd a Marija | eny Ra;e kiy | Vilkav
BirSt | vos . . Kau Ru | miy . iniy o
. doriy rijos r. mpolés r. r. iskio
Pacient onas I. nas dos r. r.
I. sav. sav. sav sav. Sav Sa I. sav.
u sav. Sav sav. Sav. Vv
skaicius . '
Birston | 1,00 | 0,00 0,00 | 0,0 | 1,0 | 0,00 0,0 | 0,00 [ 0,0
e ) o | 0000 | 1,000 | “0% | ol 5o | o 0000 | 55 | o | oo | 0000
Jonavos | 0,00 | 1,00 0,00 | 0,0 | 0,0 | 0,00 10 | 1,00 | 0,7
r. sav. 0 o | 923 | 0000 "ol g5 | 0o | o 0.006 1 5o | o | 22 | 1000
Kaisiad
\ 0,00 | 0,25 0,00 | 0,0 | 0,0 | 0,00 1,0 | 0,09 | 1,0
;);/q r. 5 5 | 1,000 [ 0000 | "% | o5 | o | o 0000 | o5 | 5 | oo | L1000
Kalvarij | 1,00 | 0,00 0,00 | 0,0 | 1,0 | 0,00 0,0 | 0,00 | 0,0
05 sav. 0 o | 9000 | 1,000 \ 571 g9 | 00 | o I e
0,00 | 0,00 1,00 | 0,0 | 0,0 | 0,00 0,0 | 0,00 | 0,0
Kaunas 0 o | 9000 10,000 "1 g5 | 00 | o I e
Kauno | 0,00 | 0,00 0,00 | 1,0 | 0,0 | 1,00 0,0 | 001 | 0,0
[ sav. 0 | 5 | @000 10000 "1 Gy | g0 | o | 1000 | oo | 5 | o | @000
Kazly 1,00 | 0,00 0,00 | 0,0 | 1,0 | 0,00 0,0 | 0,00 | 0,0
;l\l/dos 5 o | 0000 | 1,000 | “0% | oot 0o | o 0000 | o5 | o | oo | 0000
Kédaini | 0,00 | 0,00 0,00 | 1,0 | 0,0 | 1,00 0,0 | 0,00 | 0,0
i | O o | 0000 | 0000 | "% | oo | oo | o 1000 | oo | o | oo | 0000
Marija
. 0,00 | 0,00 0,00 | 1,0 | 0,0 | 1,00 0,0 | 001 | 0,0
151;]\3/0165 5 s | 0000 10000 | 0" 5 | oo | o 1000 | oo | 7 | oo | 0.000
Prieny | 0,00 | 1,00 0,00 | 0,0 | 0,0 | 0,00 10 | 1,00 | 1,0
r. sav. 0o | o | 1000|0000 "1 55 g0 | o | 9000 | oo | o | oo | 1000
Raseini | 0,00 | 1,00 0,00 | 0,0 | 0,0 | 0,00 1,0 | 1,00 | 0,2
O o | 0095 10000 | "% | e | oo | o 0017 | o5 | o | g5 | 1000
Sakiyr. | 0,00 | 0,72 0,00 | 0,0 | 0,0 | 0,00 10 | 0,29 | 1,0
sav. 0 p | 1000 10,0001 7571 55 | oo | o 0,000 1 50 | o | oo | 1000
Vilkavi
My 0,00 | 1,00 0,00 | 0,0 | 0,0 | 0,00 1,0 | 1,00 | 1,0
skio r. 5 o | 1000 [ 0000 | "% | o5 | o | o 0000 | o5 | o | oo | 1000

Sav.
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Klaipédos TLK

3 lentelé. Pacienty skaicius

Pacient | Jurbar Klaipé Klaiped | Kreting Nerin ngég Palan Skuo Sllal Sﬂut Tgurag
y kor. d 0ST. oS T. iy dor. | ésr. | ésr. ésr.

a ga ga
skai¢ius sav. sav. sav. sav. sav. Sav. Sav. sav.
Jurbark - 500 | 0,000 | 1,000 | 1,000 | 0,000 | 0,000 | 1,000 | 0,010 | @24 | 004 | 056
O r.sav. 5 4
aKlalped 0,000 | 1,000 | 0000 | 0000 | 0,000 | 0,000 | 0,000 | 0,000 0’80 0’80 0,000
Kiaiped 0,01 | 1,00
oS T, 1,000 | 0000 | 1000 | 1000 | 0,000 | 0,000 | 1,000 | 0000 | %O [ M | 1,000
sav.
Kreting
osT. 1,000 | 0000 | 1,000 | 1,000 | 0,000 | 0,000 | 1,000 | 0,000 0’;’0 1’80 1,000
sav.

. 0,000 | 0000 | 0000 | 0000 | 1,000 | 1,000 | 0,000 | 0,003 | 290 | %00 | 4000
Neringa 0 0
f;\’feg“* 0,000 | 0,000 | 0,000 | 0,000 | 1,000 | 1,000 | 0,000 | 0,172 o,go 0’80 0,000

1,000 | 0000 | 1,000 | 1,000 | 0000 | 0,000 | 1,000 | 0,032 | 190 | 001 | 097

Palanga 0 3
rs"s‘;‘\’/do 0,010 | 0000 | 0000 | 0000 | 0003 | 0172 | 0,032 | 1,000 1*80 0*80 0,000
rsizlfs 0545 | 0000 | 0010 | 0007 | 0,000 | 0,002 | 1,000 | 1,000 1*80 0*80 0,000
fll‘;tfs 0044 | 0000 | 1,000 | 1,000 | 0,000 | 0,000 | 0,013 | 0,000 0*80 1*80 1,000
Z?“;Z\%é 0,056 | 0000 | 1,000 | 1,000 | 0,000 | 0,000 | 0,017 | 0,000 0*80 1*80 1,000
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Siauliy TLK

4 [entele. Pacienty skai¢ius

. Akmen | Jonisk | Kelm | Mazeik | Pakruo | Plung | Radvili§ | Rieta | &. .. | Siaul | Tel§
Pacienty . . . . X . . Siauli | .
o ésT. ior. ésT. iyr. jor. ésT. kior. VO . iyr. | iyr.
skaicius ai
sav. sav. sav. sav. sav. sav. sav. sav. sav. sav.
‘:lfzg?f 1,000 | 1,000 | 0,033 | 0,000 | 1,000 | 1,000 | 0280 | 0,002 | 0,000 1'80 O'é)z
J‘;n;zl\‘/“’ 1,000 | 1,000 | 0,042 | 0,000 | 1,000 | 1,000 | 0353 | 0,002 | 0,000 1'80 0'33
fegfs 0,033 | 0,042 | 1,000 | 0,000 | 0,000 | 0,854 | 1,000 | 0,000 | 0,000 Ofl 1'80
Mazeiki | 550 | 0,000 | 0,000 | 1,000 | 0,000 | 0,000 | 0000 | 0000 | 0,000 | 900 | 0.00
yr. sav. 0 1
Pfk;:\‘jjo 1,000 | 1,000 | 0,000 | 0,000 | 1,000 | 0,104 | 0,000 | 0,984 | 0,000 1'80 0'80
Prlusna%/és 1,000 | 1,000 | 0,854 | 0,000 | 0,104 | 1,000 | 1,000 | 0,000 | 0,000 1'80 0'(?7
Radvilis 010 1.00
kior. | 0280 | 0353 | 1,000 [ 0000 | 0000 | 1000 | 1000 | 0000 | 0000 | %70 | %S
sav.
R'Se;\"’/“’o 0,002 | 0,002 | 0,000 | 0000 | 0984 | 0000 | 0000 | 1,000 | 0,000 °'$° 0'80
o 0,00 | 0,00
Siauliai | 0000 | 0000 | 0,000 | 0000 | 0000 | 0000 | 0000 | 0000 | 1000 | %20 | %
Slas‘ét‘* “ | 1000 | 1,000 | 0,011 | 0,000 | 1,000 | 1,000 | 0104 | 0,007 | 0,000 1'80 o,go
Tesl:\l/‘* ™ | 0025 | 0032 | 1,000 | 0001 | 0000 | 0676 | 1,000 | 0,000 | 0,000 o,go 1'80
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Panevézio TLK

5 lentelé. Pacienty skaiCius

Bir

. . N . .. | Mol .
Pacient Aflyks zy | Ignali K_upls ety If’&nev Pancvé P_asva R_ok1s Uten Visagi Zara
u ciyr. r. nosr. | kior. ézior. . lior. | kior. | osr. Syr.
r. 7ys nas
skai¢iu sav. sav sav. sav. sav sav. sav. sav. sav. sav.
X .
Anyks
giyr. | 1,000 %8 1,000 | 0,000 1'80 1,000 | 0,000 | 1,000 | 0,036 0’80 0,020 sz
sav.
Birzy 1900 | 19 | 1000 | 0,000 | 190 | 1000 | 0,000 | 1,000 | 0,042 | 99 | 9017 | %02
r. sav. 00 0 0 0
Ignalin
osr. | 1,000 %g 1,000 | 0,002 1'80 1,000 | 0,000 | 1,000 | 0,005 0’80 0,131 0'815
sav.
Kupisk
ior. | 0,000 008 0,002 | 1,000 O'gl 0,000 | 0,000 | 0,006 | 0,000 0*80 1,000 1'80
sav.
Moléty |9 500 | 91 1000 | 0,016 | 2% | 1,000 | 0,000 | 1,000 | 0,001 | %% | 0776 | @1
r. sav. 00 0 0 5
Panevé
sior. | 1,000 %8 1,000 | 0,000 1'80 1,000 | 0,000 | 1,000 | 0,038 0*80 0,018 0'392
sav.
Paneve | 500 | 29 | 0000 | 0,000 | 29 | 0000 | 1,000 | 0,000 | 0,000 | ¢ | 0000 | %00
Zys 00 0 0 0
Pasvali
or. 1,000 %g 1,000 | 0,006 1'80 1,000 | 0,000 | 1,000 | 0,002 0’80 0,325 0'5’8
sav.
Rokizk
ior. | 0036 %g 0,005 | 0,000 O'fo 0,038 | 0,000 | 0,002 | 1,000 0’g4 0,000 0'80
sav.
utenos | 4000 | 99 | 0,000 | 0,000 | %% | 0000 | 0,000 | 0000 | 0,046 | 199 | 0000 | %%
r.sav. 00 0 0 0
Visagi | 5090 | 99 1 0131 | 1,000 | @77 | 0018 | 0000 | 0325 | 0,000 | 990 | 1000 | 1190
nas 17 6 0 0
Zarasy | o094 | 001 5158 | 1000 | @9 | 0023 | 0000 | 0388 | 0,000 | 990 | 1000 | 1190
r.sav. 20 5 0 0
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3 priedas.

Statistiniu rodikliy analizé ( gyventojy skaicius) (Lietuvos Statistikos Departamentas)

Vidutinis metinis gyventojy skai¢ius | asmenys
2011 2012 2013 2014 2015 2016
Lietuvos Respublika 3028115 2987773 2957689 2932367 2904910 2868938

Alytaus apskritis 156692 153559 150995 148830 146459 143477
Alytaus m. sav. 59409 57898 56819 55986 55023 53682
Alytaus r. sav. 28085 27789 27483 27237 26978 26701
Druskininky sav. 21685 21358 21082 20835 20564 20229
Lazdijy r. sav. 22287 21851 21446 21033 20626 20133
Varénos r. sav. 25226 24663 24165 23739 23268 22732
Kauno apskritis 604932 596227 590027 585143 580203 573760
Birstono sav. 4563 4496 4415 4370 4351 4299
Jonavos r. sav. 46183 45396 44774 44173 43536 42898
Kaisiadoriy r. sav. 33654 33155 32640 32136 31681 = 31152
Kauno m. sav. 314046 308831 305450 302685 299601 295262
Kauno r. sav. 86016 86264 86779 87767 88956 90300
Kedainiy r. sav. 53583 52440 51425 50410 49496 48529
Prieny r. sav. 29650 29194 28772 28351 27929 27413
Raseiniy r. sav. 37237 36451 35772 35251 34653 33907
Klaipedos apskritis 337395 333149 330283 328157 325959 322622
Klaipedos m. sav. 161520 159342 157923 156723 155234 152777
Klaipédos r. sav. 51342 51509 51862 52471 53145 54017
Kretingos r. sav. 41170 40738 40364 39946 39439 38858
Neringos sav. 2603 2680 2736 2815 2950 3044
Palangos m. sav. 15641 15432 15356 15369 15460 15508
Skuodo r. sav. 20409 19819 19210 18703 18278 17839
Silutés 1. sav. 44710 43629 42832 42130 41453 40579

Marijampolés apskritis
160739 157864 155270 152939 150435 147312

Kalvarijos sav. 12013 11849 11707 11561 11397 11196
Kazly Rados sav. 13154 12886 12686 12564 12436 12253
Marijampolés sav. 60993 59971 59089 58361 57565 56449
Marijampolés r. sav.

Sakiy r. sav. 32308 31714 31132 30591 30007 29339
Vilkaviskio r. sav. 42271 41444 40656 39862 39030 38075
Panevézio apskritis 248849 244319 240544 237071 233197 228099

Birzy r. sav. 27977 27329 26750 26205 25677 25045



Kupiskio r. sav.
Panevézio m. sav.
Panevézio r. sav.
Pasvalio r. sav.
Rokiskio r. sav.
Siauliy apskritis
Akmengés 1. sav.
Joniskio 1. sav.
Kelmés r. sav.
Pakruojo r. sav.
Radviliskio r. sav.
Siauliy m. sav.
Siauliy r. sav.
Taurages apskritis
Jurbarko r. sav.
Pagégiy sav.
Silalés r. sav.
Taurages r. sav.
TelSiy apskritis
Mazeikiy r. sav.
Plungés r. sav.
Rietavo sav.
TelSiy r. sav.
Utenos apskritis
Anyksciy r. sav.
Ignalinos r. sav.
Moléty r. sav.
Utenos r. sav.
Visagino sav.
Zarasy r. sav.
Vilniaus apskritis
Elektrény sav.
Sal¢ininky r. sav.
Sirvinty r. sav.
Svencioniy r. sav.
Traky r. sav.
Ukmergeés r. sav.
Vilniaus m. sav.

Vilniaus r. sav.

20095
99248
38778
28131
34620
299467
23128
25953
32144
23509
42047
108719
43967
109318
29994
9416
26317
43591
151219
57944
37926
8627
46722
150789
28449
18249
20570
42964
22315
18242
808715
24880
34423
17442
27698
34341
39746
534703
95482

19630
97906
38130
27498
33826
293148
22503
25237
31380
22859
41028
107080
43061
107230
29421
9210
25790
42809
148785
57115
37329
8468
45873
147381
27798
17799
20211
42141
21579
17853
806111
24548
33942
17067
27143
34064
38789
535216
95342

19241
96836
37677
26949
33091
288117
21944
24598
30671
22264
40128
106040
42472
105479
28925
9026
25362
42166
146605
56446
36790
8327
45042
144162
27185
17354
19807
41380
20932
17504
806207
24315
33441
16753
26556
33728
37951
538430
95033

18868
95765
37331
26433
32469
283697
21504
24057
29932
21767
39366
105089
41982
103853
28414
8819
25030
41590
144496
55780
36275
8175
44266
141367
26641
16974
19408
40731
20438
17175
806814
24199
32938
16466
25989
33497
37233
541167
95325

18452
94400
36939
25907
31822
278981
21078
23477
29103
21256
38648
103775
41644
102142
27864
8562
24651
41065
142402
55107
35783
8021
43491
138681
26074
16566
19055
40140
20011
16835
806451
24062
32505
16203
25450
33228
36539
543060
95404

17944
92352
36560
25228
30970
273687
20559
22830
28240
20663
37748
102095
41552
100043
27226
8265
24140
40412
139607
54105
35151
7842
42509
135436
25378
16120
18661
39358
19505
16414
804895
23855
32063
15967
24894
32882
35766
543942
95526
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4 priedas.

Xy—X-y

SN el =)

Skaiciavimas atliktas naudojant SPSS programa

r=0,829237

amzius 1 3 6 12

grupiy
vidurkiai

34

58

65

pacienty | 14 38 13 112
sk.2012-
2016m.

8333

59393

186883

ISvesti vidurkiai amziaus grupéms:
>Im. -1

1-4m. -3

5-6m. -6

7-17m. -12

18-49m. — 34

50-65m. — 58

>65m. - 65
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5 priedas.

Palyginamoji PSDF biudzeto iSlaidy vaistams ir MPP pagal TLK, savivaldybes ir gydymo jstaigas

ataskaita (EUR)
Ataskaitos
Nr.:5.1.12
Pirmas laikotarpis (dienomis): 2015-01-01 - 2015-12-31 Ataskaitos
Antras laikotarpis (dienomis): 2016-01-01 - 2016-12-31 data: 2017-
01-23
Recepto aktualumas: T Ataskaitg
Pasirinktas vaisto ir/ar MPP tipo kodas: V atnaujino:
Vaisto irfar MPP ATC kodas: BO1AAO3 Guest

Priem
Kompen Kompen
. . oky
savimo savimo
SEWVIEL suma suma
dybés Skirtu | Skirtu Skirtu Skirtu Skirtu
pavadi | 2015-01- 2016-01- INES mas mas IES mas
nimas 01 - 01 -
2015-12- 2016-12-
31 31
Kauno Birstona 0,29 722,6 749,7 3,76 278,9 307,3 10,2 0,00 4,1
TLK S 443,65 442,37 -1,28 % 0 6 27,16 % 5 9 28,44 0% 210 210 0 % 73 70 3 1%
9 11 1 4 5 1
Kauno Jonavos 572,3 10,8 712,9 572,6 859,7 19,1 4493 7366 287,3 289 10,8 9,7
TLK r. sav. 5263,60 5835,98 8 7% 3 6 3 5% 3 8 5 3% 2575 2853 278 0% 811 890 79 4%
Kaisiad 7 9 1 3 5 1
Kauno oriyr. 2970 7,81 7375 512,8 7753 22,9 933,0 411,2 4782 375 5,13 4,9
TLK sav. 3804,52 4101,59 7 % 2 7 5 4% 0 8 8 9% 2028 2132 104 % 624 655 31 ™%
- 1 1 - - - -
Kauno Kalvarij 2,94 860,0 8269 1,78 794,7 793,0 0,22 3,96 7.4
TLK 0s sav. 1065,26 1033,98 -31,28 % 2 8 -33,04 % 6 0 -1,76 % 480 461 -19 % 175 162 -13 3%
- - 80 87 7 38 45 7 - -
Kauno 42 41 3363 080 4314 5630 1316 887 4046 8726 4680 194 2085 2051 1,66 2,3
TLK Kaunas 026,73 690,37 6 % 0 4 4 % 7 7 0 5% 9 3 -346 % 6803 6641 -162 8%
13 16 3 6 8 2
Kauno Kauno 984,1 135 619,0 7240 1050 22,8 3448 4656 1208 334 13,8 7.4
TLK r. sav. 7274,22 825841 9 3% 5 6 1 0% 3 5 2 3% 3613 4113 500 4% 1135 1220 85 9%
Kazly 2 2 1 1
Kauno Rados 4,04 5558 7938 2380 9,31 2785 4650 1865 145 5,81 2,7

TLK sav. 1277,26 132883 51,57 % 2 9 7 % 6 6 0 9% 706 747 41 % 216 222 6 8%
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édos
TLK
Klaip
édos
TLK
Klaip
édos
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Klaip
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Klaip
édos
TLK
Klaip
édos
TLK
Klaip
édos
TLK
Klaip
édos
TLK

Kédaini
yr.
sav.
Marija
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sav.

Prieny
r. sav
Raseini

yr.
sav.

Sakiy .
sav.
Vilkavi$
kior.
sav
Jurbark
or.
sav

Klaiped
a

Klaipéd
osr.
sav.
Kreting
osT.
sav.

Nering
a

Pagegi
y sav.

Palang
a

Skuodo
r. sav

Silales
r. sav

Silutées
r. sav

6 852,86

7 383,17

4 035,15

5 530,42

3 998,15

4784,50

2 877,30

18

309,10

4 268,40

3 855,92

191,36

711,67

2 002,97

1674,52

2 065,14

4721,52

7 233,39

8 406,18

4 155,63

5747,07

3999,45

5 256,94

3164,11

18

167,19

4 247,16

3 928,26

215,44

791,20

2 046,68

1792,30

2 175,70

4710,43

380,5
023,0
120,4
216,6
1,30
472,4
286,8
1

141,9

-21,24
72,34
24,08
79,53

43,71

117,7

110,5

-11,09

5,55
%

13,8
6%

384,3
797,8
606,0
707,2
429,8
841,9
616,5
377,8
541,0
158,8

1
104,3

7
165,1
481,9
306,5
773,4

636,5
9

003,7
7748
485,5
490,5
428,5
369,5
329,7
519,7
562,2

086,4

80,29

85,58

438,2
4
188,7
662,8
7

647,6
8

4432

4207

2163

2637

1738

3200

1691

9153

2333

2007

91

370

1182

820

1024

2258

4647

4567

2205

2761

1718

3391

1755

9050

2256

2049

111

412

1177

884

1092

2188

215

360

42

124

191

64

-103

42

20

42

64

68

1184

1147

675

880

639

746

490

3045

580

568

26

114

469

275

342

681

1266

1278

700

890

622

809

503

2935

581

609

32

109

444

289

363

644

82

131

25

10

-17

63

13

-110

41

-5

14

21

6,9
3%
11,
42
%

3,7
0%

11
4%

2,6
6%

8,4
5%

2,6
5%

3,6
1%

0,1
7%

7,2
2%
23,

%

4,3
9%

53
3%

5,0
9%

6,1
4%

5,4
3%
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Pasvali
or.
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Rokiski
or.
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Utenos
r. sav

Visagin
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4522,41

5,22

3 487,59

3 202,58

2 991,83

1375,93

2 457,96

3 087,20

12

248,91

2 507,68

4 268,84

5 316,64

1 706,87

4 660,17

174,60

3 504,20

3 262,22

3 098,51

1441,17

2 700,65

3 456,64

12

995,37

2 539,35

4 236,82

5 487,77

1858,92

137,7

169,3

16,61

59,64

106,6

65,24

2426

369,4

746,4

31,67

-32,02

171,1

152,0

3,05
%

244,
83%

13,66
%

350,9
8%

24,42
%

113,3
2%

34,07
%

25,53
%

35,32
%

24,25

23,28

46,36
%

2293

1462

1670

1394

684

1495

1481

5534

1293

2202

2297

732

2288

81

1475

1702

1437

691

1616

1653

5805

1320

2225

2336

824

79

13

32

43

121

172

271

27

23

39

92

0,22
%

950,0
0%

691

483

474

434

219

418

493

1872

395

678

843

286

723

480

491

436

216

449

547

1941

389

686

828

287

32

17

-3

31

54

69

-15

4,6
3%
50,
00
%

0,6
2%

3,5
9%

0,4
6%

1,3
7%

7,4
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3,6
9%

15
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1,7
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r. sav.
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Plunge
ST.
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sav.
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Siauliy
r.sav.
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I. sav.
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r. sav.
Alytus
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1947,74

2 680,24

2 523,68

4 266,96

5 735,67

1617,60

3 449,60

3 927,57

968,49

13

391,94

222161

4 793,46

2 032,03

8 368,24

2311,19

1 849,96

3 088,50

2 575,82

4 384,40

6 271,12

1 784,07

3 603,70

4 323,18

957,67

14

704,82

2434,24
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2214,79

9 248,99

2470,84

-97,78
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8,99
%

10,5
2%

6,91

5,56
24,70
%

7,27
%

30,52
%

27,48
%

33,66
%

14,36
%

22,45
%

3,22
%

21,70
%

20,62
%

3,76
%

24,99
%

21,24
%

13,78

314,3
831,5

7
2242

8
506,6

7
879,5
919,6

2
848,4
425,9

4
59,38
070,4
538,3
218,3
922,1
611,6

378,3
4

16,17
35,53
%

17,53
%

57,86
%

43,03
%

57,17
%

24,01
%

34,05
%

10,96
%

35,65
%

37,88
%

7,59
%

38,61
%

32,34
%

23,77
%

913

1500

1321

4288

3533

951

1944

2335

453

7119

1291

2178

1200

4587
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