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Santrumpos:

AAD — Amerikos aferezés draugija

AKK — Amerikos kardiologijos koledzas

ALT — alanininé aminotransferazé

ANGPTLS3 — | angiopoeting panaSus baltymas 3 (angl. angiopoetin-like 3)
Apo — apolipoproteinas

APOAS5 — apolipoproteino AS genas

APOC?2 — apolipoproteino C2 genas

ASO - antisensiniai oligonukleotidai

AST - aspartato aminotransferazé

ASA — Amerikos $irdies asociacija

ASKL — ateroskleroziné $irdies ir kraujagysliy liga
CD - cukrinis diabetas

CE — cholesterolio esteriai

CETP — cholesterolio esterius pernesantis baltymas
CRB — C reaktyvus baltymas

DHA - dokozaheksaenoing riigstis

DTL — didelio tankio lipoproteinai

DTL-Ch — didelio tankio lipoproteiny cholesterolis
EKD — Europos kardiology draugija

EPA — eikozapentaenoiné rigstis

ERCP — endoskopin¢ retrogradiné cholangiopankreatografija

GPIHBP1/GPIHBPI — glikozilfosfatidilinozitolj prisijungusio didelio tankio lipoproteinus suriSancio baltymo 1 genas/
baltymas

HTG - hipertrigliceridemija
IL-1P — interleukinas 1P
IPE — ikozapento etilas
KMI - kiino masés indeksas

KSHL — kombinuota §eimin¢ hiperlipidemija



KT — kompiuteriné tomografija

LMF I — lipazés brendimo faktoriaus 1 genas

LMTL — labai mazo tankio lipoproteinai

LPL — lipoproteinlipazé

LRP1 — su MTL receptoriumi susijes baltymas 1

LRR - laisvosios riebaly riigstys

MCS — multifaktorinis chilomikronemijos sindromas
MRT — magnetinio rezonanso tomografija

MTL — mazo tankio lipoproteinai

MTL-Ch — mazo tankio lipoproteiny cholesterolis
ne-DTL-Ch — ne didelio tankio lipoproteiny cholesterolis
PESA — Progression of Early Subclinical Atherosclerosis
PPAR-a — peroksisomy proliferatoriy aktyvuojamas receptorius alfa
PSI — protony siurblio inhibitoriai

RNR - ribonukleino riigstis

ROS — reaktyviis deguonies radikalai

RR —riebaly riigstys

sdDTL — mazi tankis didelio tankio lipoproteinai
sdMTL — mazi tankiis maZo tankio lipoproteinai

sHTG — sunki hipertrigliceridemija

siRNR — mazos interferuojancios RNR

SCS — seiminés chilomikronemijos sindromas

SDBL — §eiminé disbetalipoproteinemija

SHTG — $eiminé hipertrigliceridemija

TG — triacilgliceroliai, trigliceridai

TTL — trigliceridais turtingi lipoproteinai

UG — ultragarsinis tyrimas

UP — {iminis pankreatitas

VTL — vidutinio tankio lipoproteinai



SANTRAUKA

Darbo pagrindimas: Hipertrigliceridemija yra reikSmingas lipidy apykaitos sutrikimas,
siejamas su iminio pankreatito ir aterosklerozinés Sirdies ir kraujagysliy ligos rizika. Labai sunkios
hipertrigliceridemijos atvejais etiologin¢ diagnostika, ilgalaikeé trigliceridy koncentracijos kontrolé ir
pankreatito recidyvy prevencija iSlieka sudétingos, ypa¢ esant nepakankamam atsakui | trigliceridy

koncentracijg mazinantj gydyma.

Vv —

pankreatito recidyvy prevencijos sunkumus, remiantis klinikiniu atveju ir aptarti

hipertrigliceridemijos reikSme aterosklerozinés Sirdies ir kraujagysliy ligos rizikai.

Darbo metodai: Atlikta vieno klinikinio atvejo apraSomoji analizé, remiantis paciento
anamnezeés, laboratoriniy, genetinio iStyrimo ir taikyto gydymo duomenimis. Klinikiné eiga,
laboratoriniy rodikliy poky¢iai ir gydymo rezultatai pateikti chronologine tvarka. Klinikinio atvejo
duomenys pateikti uztikrinant paciento konfidencialumg ir neatskleidziant asmens tapatybe
leidziancios nustatyti informacijos. Taip pat atlikta literatiiros apzvalga apie trigliceridais turtingy
lipoproteiny metabolizma, sunkig hipertrigliceridemija ir jos sgsajas su Gminiu pankreatitu bei
aterosklerozine Sirdies ir kraujagysliy liga. Literatiiros paieska atlikta PubMed, Google Scholar,

Cochrane Library ir ScienceDirect duomeny bazése, atrenkant aktualias publikacijas angly kalba.

Rezultatai: Pristatomas 54 m. vyras, kuriam daugiau kaip tris deSimtmecius nustatoma labai
sunki hipertrigliceridemija, pasikartojantys iiminio pankreatito epizodai ir nepakankamas atsakas j
standartinj trigliceridy koncentracija mazinant] gydyma. Tiriant hipertrigliceridemijos etiologija,
atliktas genetinis tyrimas genetinés ligos etiologijos nepatvirtino. Vis délto, Seiminés
chilomikronemijos sindromas klinikin¢je diferencinéje diagnostikoje islieka svarstytinas kartu su
multifaktorine chilomikronemija ir kitos kilmés hipertrigliceridemija. Pacientui taip pat nustatyta
ateroskleroziné Sirdies ir kraujagysliy liga, II tipo cukrinis diabetas ir nutukimas, todél gydymo

strategijoje svarbi tiek pankreatito recidyvy, tiek kardiovaskulinés rizikos prevencija.

ISvados: Hipertrigliceridemija svarbi tiek iminio pankreatito, tiek aterosklerozinés Sirdies ir
kraujagysliy ligos iSsivystymui. Sunkios hipertrigliceridemijos etiologiné¢ diagnostika islieka
sudétinga dé¢l genetiniy ir antriniy veiksniy sgveikos, o jprastinés gydymo priemonés ne visada
uztikrina pakankama trigliceridy koncentracijos kontrolg. Tokiems pacientams reikalingas
kompleksinis, individualizuotas gydymo planas, apimantis antriniy veiksniy korekcija, pankreatito
recidyvy prevencija, aterosklerozinés rizikos mazinimg ir galimg naujy, i ligos mechanizmus

nukreipty gydymo biidy jtraukima.



RaktaZodziai: sunki hipertrigliceridemija, iiminis pankreatitas, chilomikronemija, Seiminés

chilomikronemijos sindromas, ateroskleroziné Sirdies ir kraujagysliy liga.
SUMMARY

Rationale: Hypertriglyceridemia is a significant lipid metabolism disorder associated with
acute pancreatitis and atherosclerotic cardiovascular disease risk. In cases of very severe
hypertriglyceridemia, etiological diagnosis, long-term control of triglyceride levels, and prevention
of pancreatitis remain challenging, particularly when the response to standard lipid-lowering therapy

1s insufficient.

Aim: To evaluate the diagnostic and therapeutic challenges of severe hypertriglyceridemia
and the difficulties in preventing recurrent pancreatitis based on a clinical case, and to discuss the role

of hypertriglyceridemia in atherosclerotic cardiovascular disease risk.

Methods: A descriptive analysis of a single clinical case was performed based on the patient’s
medical history, laboratory data, genetic testing results, and treatment data. The clinical course,
changes in laboratory parameters, and treatment outcomes were presented chronologically. The
clinical case data were presented while ensuring patient confidentiality and without disclosing any
information that could enable identification of the patient. A literature review was also conducted on
the metabolism of triglyceride-rich lipoproteins, severe hypertriglyceridemia, and its associations
with acute pancreatitis and atherosclerotic cardiovascular disease. The literature search was
performed in the PubMed, Google Scholar, Cochrane Library, and ScienceDirect databases, selecting

relevant publications in English.

Results: This study presents the clinical case of a 54-year-old man who has been diagnosed
with very severe hypertriglyceridemia for more than three decades, recurrent episodes of acute
pancreatitis, and an inadequate response to standard triglyceride-lowering therapy. Genetic testing
was performed to investigate the etiology of hypertriglyceridemia, but no genetic cause of
hypertriglyceridemia was identified. Nevertheless, in clinical differential diagnosis, familial
chylomicronemia syndrome was considered alongside multifactorial chylomicronemia and other
causes of hypertriglyceridemia. The patient was also diagnosed with atherosclerotic cardiovascular
disease, type 2 diabetes, and obesity. Therefore, the treatment strategy must prioritize the prevention

of both pancreatitis recurrence and cardiovascular risk.

Conclusions: Hypertriglyceridemia plays a significant role in the development of both acute
pancreatitis and atherosclerotic cardiovascular disease. The etiological diagnosis of severe
hypertriglyceridemia remains challenging due to the interaction of genetic and secondary factors, and

conventional treatment measures do not always ensure adequate control of triglyceride levels. Such
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patients require a comprehensive, individualized treatment plan that includes correction of secondary
factors, prevention of pancreatitis recurrence, reduction of atherosclerotic risk, and the potential

incorporation of new treatment modalities targeting the underlying mechanisms of the disease.

Keywords: severe hypertriglyceridemia, acute pancreatitis, chylomicronemia, familial

chylomicronemia syndrome, atherosclerotic cardiovascular disease.



IVADAS

Hipertrigliceridemija (HTG) yra vienas dazniausiy lipidy apykaitos sutrikimy klinikingje
praktikoje (1). Epidemiologiniai ir genetiniai tyrimai rodo, kad padidéjusi triacilgliceroliy (TG,
klinikingje praktikoje vadinamy trigliceridais) koncentracija siejama su reikSmingomis klinikinémis
biiklémis, tokiomis kaip Giminis pankreatitas (UP), kuris gali komplikuotis gyvybei pavojinga ligos
eiga ir ateroskleroziné Sirdies ir kraujagysliy liga (ASKL) (2—4). HTG yra polietiologiné biiklé, kurios
i8sivystyma lemia genetiniai veiksniai (pvz., mutacijos lipoproteinlipaz¢ (LPL) koduojanciuose geny
regionuose) ir antrinés priezastys arba jy saveika (5,6). Antrinés priezastys, tokios kaip
nekontroliuojamas CD, metabolinis sindromas ar alkoholio vartojimas gali buti HTG priezastimi, o
sunkig HTG (sHTG) sukelia retai (7). Esant genetiniam polinkiui HTG i$sivystyti antriniai veiksniai
yra reikSmingi ligos eigos progresavimui. Etiologiniy veiksniy nustatymas, o ypa¢ diferenciacija tarp
poligeniniy ir monogeniniy formy, yra svarbils siekiant efektyvaus gydymo ir komplikacijy
prevencijos (2,8). Klinikiné HTG raiska dazniausiai priklauso nuo TG koncentracijos kraujyje —
ASKL rizika didéja TG koncentracijoms virsijus 1,7 mmol/l, o yra labiausiai i§reiksta, kai TG siekia
5,7-10 mmol/l (9,10). Tuo tarpu TG koncentracijai virSijus 10 mmol/l, dominuoja timinio pankreatito
rizika (11). Nors su HTG klinikinéje praktikoje susiduriama daznai, SHTG yra aptinkama gerokai
re¢iau. Pagrindiné sHTG komplikacija yra UP. Tyrimy duomenimis, UP iSsivystymo rizika yra
proporcinga TG koncentracijai, o kai TG >20 mmol/l, rizika siekia 15 proc. (6). UP gali sukelti
ilgalaiki kasos funkcijos sutrikimg, o sunkiais atvejais — komplikuotis dauginiu organy funkcijy
nepakankamumu, dél ko $i buklé gali bti pavojinga gyvybei. HTG turi reik§mingos jtakos ne tik UP
atsiradimui, bet ir aterosklerozés vystymuisi. Svarbu pabrézti, kad UP iSsivystyme pagrindinj
vaidmenj atlieka laisvosios riebaly riigitys (LRR), susidaran¢ios vykstant TG hidrolizei, o ASKL
patogenezéje pagrindinj aterogeninj vaidmen; atlieka trigliceridais turtingy lipoproteiny (TTL, angl.
triglyceride-rich lipoproteins) remnanty perne$amas cholesterolis (remnantinis cholesterolis). Siame
kontekste TG yra vertinami kaip aterogeniniy daleliy kiekio zymuo kraujotakoje. Nustatyta, kad net
ir taikant intensyvy mazo tankio lipoproteiny cholesterolio (MTL-Ch) kiekj mazinant] gydyma bei
pasiekus tiksline jo koncentracija kraujyje, sukoregavus kitus ASKL rizikos veiksnius, §i rizika i§lieka
reikSminga (12—14). Pastaryjy mety literatiros duomenimis, atsiranda vis daugiau jrodymy, kad
bitent padid¢jes TG, TTL ir jy remnanty kiekis yra pagrindiniai veiksniai, lemiantys §ig lickamaja
Sirdies ir kraujagysliy sistemos ligy rizika bei yra nepriklausomi ASKL prognostiniai rodikliai (13,15).
HTG korekcija yra labai svarbi tiek siekiant sumazinti ASKL, tiek UP atsiradimo ir pasikartojimo
rizika (1). Klinikinéje praktikoje, siekiant optimalios TG koncentracijos, didziausias démesys
skiriamas gyvenimo biido korekcijai. Jeigu gyvenimo biido korekcija nepakankamai efektyvi, tuomet

taikomas medikamentinis gydymas (7). Taciau net ir tada daliai pacienty nepavyksta pasiekti tikslinés



TG koncentracijos tiek dél nepakankamo tradiciniy lipidy kiekj mazinanciy vaisty efektyvumo, tiek

dél ligos etiopatogeneze veikianciy vaisty tritkumo (7,8).

Siame darbe pristatomas klinikinis atvejis, atskleidZiantis sunkios hipertrigliceridemijos
diferencinés diagnostikos, riboty ilgalaikio gydymo galimybiy ir iSliekancios didelés pankreatito
recidyvy rizikos problematika. Be to, kartu nustatyta klinikiné ASKL ir kardiometaboliniai sutrikimai
leidzia aptarti HTG reik§me ne tik iminiy komplikacijy atsiradimui, bet ir ASKL rizikai.

Vv —

pankreatito recidyvy prevencijos sunkumus, remiantis klinikiniu atveju ir aptarti

hipertrigliceridemijos reikSme aterosklerozinés Sirdies ir kraujagysliy ligos rizikai.
UZdaviniai:

1. Apibudinti sunkios hipertrigliceridemijos etiologija, epidemiologija ir patogenezg.
2. Pateikti hipertrigliceridemijos sukelto iminio pankreatito patofiziologija ir gydymo

principus.

Cv v —

galimybes.
4. Apibrézti hipertrigliceridemijos reikSme aterosklerozinés Sirdies ir kraujagysliy ligos
rizikai.
DARBO METODAI

Atlikta vieno klinikinio atvejo apraSomoji analizé, remiantis paciento anamnezgs,
laboratoriniy, genetinio iStyrimo ir taikyto gydymo duomenimis. Duomenys apibendrinti taikant
aprasomosios statistikos metodus, pateikiant klinikinés eigos chronologija, laboratoriniy rodikliy
reikSmes ir gydymo rezultatus. Klinikinio atvejo duomenys analizuoti ir pateikti laikantis
konfidencialumo principy. Taip pat atlikta literattiros apzvalga apie trigliceridais turtingy lipoproteiny
sintez¢ ir metabolizmg, sunkig hipertrigliceridemija ir jos reikSme¢ Uminio pankreatito ir
aterosklerozinés Sirdies ir kraujagysliy ligos iSsivystymui. Literatiiros paieSka atlikta PubMed,
Google Scholar, Cochrane Library ir ScienceDirect duomeny bazése, naudojant temai aktualius
raktazodzius ir jy derinius. Atrinktos publikacijos angly kalba, daugiausia démesio skiriant
Sivolaikinéms klinikinéms gairéms, konsensusams, randomizuotiems klinikiniams tyrimams,
kohortiniams tyrimams ir metaanalizéms. Dauguma jtraukty publikacijy buvo paskelbtos per
pastaruosius 10 m., taCiau prireikus buvo jtraukti ir ankstesni literatiiros Saltiniai, siekiant pateikti
konceptualy ir mechanistinj konteksta. Taip pat, siekiant rasti reikSmingus papildomus tyrimus, buvo

atlikta rankiné svarbiausiy straipsniy literatiiros sarasy perziiira.
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KLINIKINIS ATVEJIS

Pristatomas 54 mety vyras, kuriam daugiau kaip tris deSimtmecius nustatoma labai sunki
hipertrigliceridemija, lipeminis serumas, pasikartojantys wminio pankreatito epizodai ir

nepakankamas atsakas | standartinj trigliceridy koncentracijag mazinanti gydyma.

Pacientui HTG ir lipeminis serumas pirma karta nustatytas 22 m. amZziaus. Anamnezes
duomenimis, dél lipeminio serumo standartiniy lipidy tyrimy atlikimas buvo apsunkintas. Paciento
steb¢jimo laikotarpiu (nuo 2022 m.) TG koncentracija svyravo nuo 17,7 iki 56 mmol/l. Per daugiau
kaip tris deSimtmecius nustatyti 5 UP epizodai — pirmasis pasireiské 2000 m. paskutiniai du 2022 m.,
kity epizody tikslus laikas nezinomas. Visy epizody metu simptomai buvo panasiis — intensyvus
spaudzianc¢io pobiidzio pilvo skausmas, plintantis | nugarg, prakaitavimas, apsunkintas judéjimas.
Visy epizody metu pacientas buvo hospitalizuotas, taikytas konservatyvus gydymas. Simptomy

regresas dazniausiai pasireik§8davo per 2—3 paras nuo hospitalizacijos pradzios.

2022 m. kovo ménesj pacientas hospitalizuotas dél UP, pasireiskus biidingiems simptomams.
Taikytas konservatyvus gydymas: infuziné terapija, nuskausminamieji vaistai, protony siurblio
inhibitoriai (PSI), diuretikai, mazos molekulinés masés heparinas (MMMH). Hospitalizacijos metu
atliktas pilvo organy magnetinio rezonanso tyrimas (MRT) — nustatyta hepatosplenomegalija ir
bendrojo tulzies latako kompresija. Pacientas iSleistas | namus, taciau biiklé negeréjo — pasireiské
gelta, dél to 2022 m. balandZio ménesj pakartotinai hospitalizuotas. Pacientas skundési pilvo
maudimu, odos ir akiy pageltimu, tamsiu S$lapimu. Vertinant objektyviai, pilvas minkstas,
neskausmingas, akiy odenos ir oda pageltusios, kojose edemy nestebéta, kraujo spaudimas 127/74
mmHg, Sirdies susitraukimy daznis 68 k./min, kiino temperatiira 36,7°C. Hospitalizacijos metu
nustatyti laboratoriniy tyrimy rezultatai pateikiami lenteléje (1 lentel¢). Atliktas pilvo ultragarsinis
(UG) tyrimas — nustatyta cholestazé, UP vaizdas. Pilvo ir dubens organy kompiuterinés tomografijos
tyrime nustatyta intrahepatiné cholestazé, bendrojo tulzies latako striktiira ir iminiam pankreatitui
budingi poZymiai. Patvirtinta diagnozé — UP ir bendrojo tulZies latako striktiira. Atlikta endoskopiné
retrogradiné cholangiopankreatografija (ERCP) — jdétas stentas | bendraji tulZies lataka. Pacientas
gydytas infuzine terapija, analgetikais, PSI, antibiotikais (amoksicilinu su klavulano riig§timi,
metronidazoliu). Biiklei pageréjus, regresavus simptomams, pacientas isleistas ambulatoriniam
gydymui. Nuo §io epizodo pacientas nuolat stebimas kardiologo, dietologo ir gastroenterologo.

1 lentelé. 2022 m. balandZio ménesio hospitalizacijos metu nustatyti laboratoriniy tyrimy
rezultatai

Rodiklis Rezultatas Pamatinés biologinés vertés
CRB 9,80 mg/l <5 mg/l
AST 202 U/ 8-48 U/l
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1 lentelés tesinys

ALT 380 U/l 7-56 U/l

Sarminé¢ fosfatazé 586 U/l <270 U/

Gama GT 1317 UN <40 mot.

<60 vyr.

Lipaze 264 U/l <160 U/1
Bendras bilirubinas: 164,1 pmol/l 5-21 pmol/l

Bilirubinas tiesioginis 98,3 umol/l <5 pmol/l
Bilirubinas netiesioginis 65,8 umol/l <15 pmol/l
TG 17,3 mmol/l <1,7 mmol/l

Pacientui nustatyta hipercholesterolemija ir nuolat sumaz¢jusi DTL-Ch koncentracija (1 pav).
Gretutings ligos pasireiské vélesniame amziuje: 2021 m. diagnozuota hipertenzija, 2022 m. nustatytos
aterosklerozinés plokStelés miego arterijose abipus - pacientas priskiriamas labai didelés
kardiovaskulinés rizikos grupei. 2023 m. nustatytas 2 tipo CD ir periferiniy arterijy liga — deSinés

kojos 1étiné iSemija, pasireiskianti Slubumu. Pacientas yra nutukes — KMI nuo 2022 m. iki 2026 m.
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1 pav. Cholesterolio koncentracijy kaita nuo 2022 m. iki 2026 m.

Paciento mama miré¢ 65 mety amziaus nuo hemochromatozés, tévas miré¢ 75 mety amziaus.
Kity ankstyvy Sirdies ir kraujagysliy ligy bei mir¢iy Seimoje nebuvo. Sesuo vyresne, taciau sveika,

jai HTG nenustatyta.

2025 m. geguzés ménesj, TG koncentracijai siekiant 50,6 mmol/l, Apo B koncentracija
nustac¢ius 0,3 g/l, pacientas nukreiptas genetiko konsultacijai dél jtariamo Seiminés
chilomikronemijos sindromo (SCS). Atliktas genetinis tyrimas — iSanalizavus geny, sicjamy su

genetinémis Sirdies ir kraujagysliy ligomis, naujos kartos sekoskaitos duomenis, patogeniniy arba
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tikétina patogeniniy genomo varianty, kurie galéty buti tiriamojo klinikiniy poZymiy priezastis,
nenustatyta. Tai mazina monogeninés kilmes HTG tikimybe, tac¢iau jos nepaneigia ir neleidZia atmesti

poligeninés kilmes chilomikronemijos sindromo, ypac esant ryskiai klinikinei iSraiskai.

Pirmojo UP epizodo metu (2000 m.) pacientas gausiau nei esamuoju laiku, vartojo alkoholj
(aly, vyng) ir riiké apie 10 cigareciy per dieng. Nuo 2023 m. gruodzio neberiiko. Siuo metu i$geria 1-
3 taures vyno 2-3 kartus per savaite (~5 standartiniai alkoholio vienetai). Paciento teigimu —
reguliariai lankosi pas dietologa, laikosi hipokalorinés dietos, riboja riebaly, druskos, raudonos mésos
ir pridétinio cukraus vartojima, dieta praturtina skaiduliniu maistu. Pacientas yra mazai fiziskai

aktyvus — nueina apie 6000 zingsniy per dieng.

Nuo 2015 m. pacientas nuolat vartoja 200 mg fenofibrato 1 k./d., taiau ilgalaikés TG

koncentracijos kontrolés pasiekti nepavyksta (2 pav).

& 56,0

50

40

50,6
42,5
32,1 314 33,2
239
20 17,7
10
TG < 1.7mmollL
0

22.04.14 22.06.09 22.06.21 22.08.12 24.11.15 25.05.13 26.01.19 26.02.11

Triacilgliceroliy koncentracija mmol/L
w
o

® Triacilgliceroliai

2 pav. TG koncentraciju kaita nuo 2022 m. iki 2026 m.
Nuo 2022 m. pradétas gydymas omega-3 riebaly rugstimis (vienoje 1000 mg kapsuléje yra
460 mg eikozapentaenoinés riigsties (EPA) ir 380 mg dokozaheksaenoingés riigsties (DHA)), pacientui
skirta 4000 mg dozé 1 k./d. Omega-3 riebaly rugstis pacientas vartojo nepastoviai, ta¢iau nuo 2025
m. pradéjo vartoti reguliariai, kartu su fenofibratu. 2022 m. birzelj taikytas gydomuyjy afereziy kursas

(6 ciklai), taciau efektas buvo trumpalaikis. Plazmafereziy metu aptiktas lipeminis serumas (3 pav.).

13



3 pav. Lipeminis kraujo serumas

2023 m. 2 tipo CD gydymui paskirtas metforminas 1000 mg 1 k./d. 2025 m. rugséjo ménesj,
nesant pakankamos glikemijos kontrolés ir i§liekant nutukimui, paskirtas gydymas semaglutidu Img
1k./sav. Taip pat paskirtas gydymas atorvastatinu, esant padidéjusiam cholesterolio kiekiui. 2026 m.
saus] taikytas gydomyjy afereziy kursas (TG koncentracijy kaita pateikta 2 pav.). Dabartinis gydymas

pateikiamas lenteléje (2 lentele).

2 lentelé. Dabartinis paciento medikamentinis gydymas.

Spironolaktonas Hipertenzija 25 mg 1 k./d.

ryte
Olmesartanas/Amlodipinas/Hidrochlorotiazidas Hipertenzija 40 mg/ 5 mg/ 12,5 mg 1 k./d.
Fenofibratas Dislipidemija 200 mg 1 k./d.

ryte
Atorvastatinas Dislipidemija 40 mg 1 k./d.
Omega-3 rugsciy etilo esteriai Dislipidemija 4000 mg 1 k./d.
Acetilsalicilo rugstis Periferiniy arterijy liga 100 mg 1 k./d.
Cilostazolas Protarpinis §lubumas 100 mg 1 k./d.
Metforminas Cukrinis diabetas 1000 mg 1 k./d.

Semaglutidas Cukrinis diabetas 1 mg 1 k./sav.

Nepaisant dietos ir gyvensenos korekcijos, gydymo fibratais, omega-3 riebaly rugstimis,

periodiskai atlickamomis plazmaferezémis, TG koncentracija i§licka smarkiai padidéjusi. Siuo metu
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pagrindin¢ klinikiné problema yra neefektyvus medikamentinis TG koncentracija mazinantis
gydymas ir i§liekanti UP rizika. Kartu nustatyta klinikiné ASKL, 2 tipo cukrinis diabetas ir nutukimas
sunkina ligos eiga ir gydyma. Siuo metu pacientas yra toliau stebimas, taikomas intensyvus lipidy
kiekj mazinantis gydymas, tgsiamos dietologo, endokrinologo ir gastroenterologo konsultacijos,

siekiant sumazinti TG koncentracijg kraujyje ir UP rizika.

Sis atvejis iliustruoja labai sunkios hipertrigliceridemijos diagnostikos ir ilgalaikio gydymo
sudétinguma, kai net ir taikant intensyvy TG koncentracija mazinant] gydyma, nepavyksta pasiekti

optimalios TG koncentracijos ir sumazinti UP i$sivystymo rizikos.

LITERATUROS APZVALGA

1. Trigliceridy sintezé, metabolizmas ir hipertrigliceridemijos iSsivystymas

TG yra lipidai, sudaryti i§ glicerolio ir trijy riebaly riig§¢iy esteriy. TG, taip pat kaip ir
cholesterolis, néra tirptis vandenyje, todel kraujo plazmoje perneSami susijungg su baltymais ir sudaro
lipoproteinus. Lipoproteinai yra skirstomi j SeSias grupes: didelio tankio lipoproteinus (DTL), mazo
tankio lipoproteinus (MTL), lipoproteing (a), vidutinio tankio lipoproteinus (VTL), trigliceridais
turtingus lipoproteinus — chilomikronus ir labai mazo tankio lipoproteinus (LMTL) (11).
Lipoproteinai yra sudétinés dalelés, kuriy hidrofobing Serdj sudaro cholesterolio esteriai (CE) ir TG,
apsupti vieno sluoksnio fosfolipidy, tarp kuriy yra jsiterpe apolipoproteinai ir neesterifikuotas laisvas
cholesterolis. Apolipoproteinai yra baltymai, kurie suteikia lipoproteinams formg ir palaiko jy
struktiira, dalyvauja sgveikoje su receptoriais ir reguliuoja lipidy apykaitag (16). Svarbiausi

apolipoproteinai yra ApoB, ApoC ir ApoE.

1.1. Apolipoproteinai

ApoB yra pagrindinis TTL struktiirinis baltymas, kuris turi dvi pagrindines formas — ApoB-
100, gaminamas kepenyse, arba sutrumpinta jo forma — ApoB-48, gaminamas zarnyne (17). ApoC
grupés apolipoproteinai daugiausia sintetinami kepenyse ir néra susij¢ su konkrecia lipoproteiny
frakcija — jie laisvai migruoja tarp skirtingy lipoproteiny, prisitaikydami prie metaboliniy poreikiy
(18). ApoC-II yra lipoproteinlipazés (LPL) kofaktorius ir jg aktyvina, todél svarbus TG hidrolizei ir
TTL klirensui (16). ApoC-III didina TG kiekj inhibuodama LPL veikiamg TTL hidroliz¢ bei TTL
absorbcija kepenyse (19). ApoE sintetinamas kepenyse ir Zarnyne, taip pat iSreiSkiamas ir kituose
audiniuose. ApoE labiausiai iSreik§tas LMTL ir chilomikrony remnantuose. ApoE atlieka esminj
vaidmen] reguliuojant lipoproteiny klirensa - jis veikia kaip ligandas, leidZiantis ApoE turincioms
daleléms prisijungti prie kepenyse esanciy receptoriy ir tokiu biidu lemia lipoproteiny ir jy remnanty

pasalinimg i§ kraujotakos (20).

1.2. Egzogeniné trigliceridais turtingy lipoproteiny sintezé
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TTL yra sintetinami dviem keliais: egzogeniniu ir endogeniniu (iliustracija pateikiama 1
priede). Egzogenin¢ TTL sintez¢ vyksta plonajame Zarnyne, kur suformuojami chilomikronai (21).
Pagrindiné jy funkcija — su maistu gauty TG ir cholesterolio pernaSa. Enterocituose LRR ir
monoacilglicerolis, veikiant fermentams, suformuoja TG. Triacilgliceroliai ir CE veikiant pernasos
baltymui sujungiami su ApoB-48 ir suformuojami chilomikronai (22). Pastarieji | kraujo plazma
patenka netiesiogiai — limfos pagalba (1). Pateke i kraujotaka, jie saveikauja su DTL ir jgyja ApoC-I,
ApoC-II, ApoC-III bei ApoE, kurie yra reikSmingi TTL metabolizmui (16). Chilomikronai yra didelés
dalelés — didziausios 1§ visy lipoproteiny. Jie yra esminiai HTG vystymesi, o ypac esant
monogeninéms ligoms, kaip pvz., SCS, kai dél sutrikusios lipolizés kaupiasi dideli lipoproteinai (23).
D¢l savo didelio dydzio fiziologinémis saglygomis chilomikronai negali pereiti kraujagysliy endotelio,
tod¢l dazniausiai patys tiesiogiai aterogenezéje nedalyvauja, taCiau Siam procesui yra svarbiis

chilomikrony remnantai, kurie aptariami vélesniuose skyriuose.

1.3. Endogeniné trigliceridais turtingy lipoproteiny sintezé

Endogenin¢ TTL sintezé vyksta kepenyse — cia susiformuoja LMTL (16). TG sintezei
kepenyse reikSminga jtaka daro riebaly rugsc¢iy (RR) kiekis, kuris i hepatocitus patenka trimis
pagrindiniais budais: vykstant de novo RR sintezei, kepenyse absorbuojant TTL remnantus, bei RR
patenkant i$ riebalinio audinio j kepenis (24). Kepenyse susiformuoja LMTL, susijungiant TG ir CE
kartu su ApoE ir ApoB-100. LMTL patenkant j kraujo plazma, Sios dalelés saveikauja su DTL ir jgyja
ApoC-I, ApoC-II bei ApoC-III, taip pat papildomai gali jgyti ApoE, kurie reikSmingi LMTL

metabolizmui, analogiSkai kaip ir chilomikronuose (16).

1.4. Trigliceridais turtingy lipoproteiny metabolizmas

Pateke j kraujotaka TTL esantys TG yra hidrolizuojami iki LRR veikiant lipoproteinlipazei
(LPL), kurig aktyvina ApoC-II esantis TTL pavirSiuje (21,22). LPL dazniausiai aptinkama riebalinio
ir raumeninio audiniy kraujagyslése, kapiliary endotelio pavirSiuje (16). Hidrolizés metu susidaro
LRR, kurios patenka j aplinkinius audinius ir gali turéti prouzdegiminj poveikj endotelio Igsteléms ir
monocity kilmés makrofagams, kurie, formuojantis aterosklerozei, aptinkami arterijy intimoje
(21,25). Ivykus TTL esanciy TG hidrolizei, chilomikronai virsta chilomikrony remnantais, o LMTL
virsta LMTL remnantais arba vidutinio tankio lipoproteinais (VTL) (26). Sie remnantai netenka TG
ir jgija daugiau cholesterolio. Taip vyksta d¢l TG hidrolizés ir d¢l CE pernesancio baltymo (CETP,
angl. cholesteryl ester transfer protein) poveikio. Veikiant CETP, MTL ir DTL esantys CE pernesami
1 TTL, o TG atvirks¢iai — i§ TTL perneSami minétiems lipoproteinams (25). Tuomet MTL ir DTL
igyja daugiau TG ir tampa palankesniais substratais kepeny lipazés (angl. hepatic lipase) vykdomai
lipolizei. Ivykus lipolizei, susiformuoja mazi tankiis MTL (sdMTL) ir mazi tankiis DTL (sdDTL).

Padidéja mazy tankiy MTL daleliy skaicius ir jos tampa dar labiau aterogeniSkos nei MTL, o mazi
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tankiis DTL yra katabolizuojami ir eliminuojami per inkstus (27). Yra nustatyta, jog TTL remnantai
pernesa iki 4 karty daugiau cholesterolio molekuliy vienoje dalel¢je nei MTL (25). Tai viena i$

priezas¢iy, kodél manoma, kad TTL remnantai yra labiau aterogeniski nei MTL (28).

LRR
—Aﬁ sdDTL Katabolizmas ir pasalinimas per inkstus
' Kepeny lipazé -

§otL i Apo-al

LRR

__% SdMTL
. Kepeny lipazé e

4 oL

' Daug CE turintys LMTL

4 pav. Hipertrigliceridemija ir aterogeninés dislipidemijos vystymasis.

Kai LPL aktyvumas yra sutrikes, jvyksta TTL metaboliniai pokyciai, kuriais siekiama palengvinti TTL
katabolizmq serume. CETP ir kepeny lipazé yra aktyvinami, kurie lemia trigliceridy kaupimgsi MTL ir DTL dalelése.
Veikiant kepeny lipazei, vyksta Siy lipoproteiny lipolizé, susidaro mazos tankios MTL (paveikslélyje Zzymima sdMTL) ir
mazos tankios DTL (paveikslélyje zymima sdDTL) dalelés. sdMTL atsiranda daugiau; sdDTL dalelés katabolizuojamos,
o islaisvintas ApoA-I jungiasi prie kubilino ir megalino glomeruly ultrafiltrate ir yra pasalinamas, dél to sumazéja DTL-
Ch koncentracija serume. lliustracija versta is angly k., gautas autoriy leidimas iliustracijai atkurti (27).

LRR — laisvosios riebaly rugstys, TG — triacilgliceroliai; LMTL — labai mazo tankio lipoproteinai;, CE —

cholesterolio esteriai; CETP — cholesterolio esterius pernesantis baltymas, DTL — didelio tankio lipoproteinai; MTL —
mazo tankio lipoproteinai; sAMTL — mazi tankiis MTL, sdDTL — mazi tankiis DTL; ApoA-I — apolipoproteinas A-1.

Kadangi formuojantis remnantams TTL reik§mingai maZzéja, fosfolipidai ir ApoC atsiskiria
nuo TTL pavirSiaus ir yra perkeliami atgal § DTL. ApoC-II pasisalinus nuo TTL pavirSiaus, sumaz¢ja
LPL aktyvumas — tolimesn¢ TG hidrolize tampa apsunkinta (29). Chilomikrony remnanty klirensas
tuomet vyksta kepenyse — ApoE veikia kaip ligandas, sgveikaujantis su kepeny lasteliy pavirsiuje
esanciais receptoriais, per kuriuos chilomikrony remnantai patenka i hepatocitus ir yra toliau
metabolizuojami (26). Sis procesas yra svarbus, nes taip i§vengiama chilomikrony kaupimosi kraujo
plazmoje. Tuo tarpu LMTL remnanty (vidutinio tankio lipoproteiny) pavirSiuje ekspresuojami ApoB-
100 ir ApoE, kurie taip pat veikia kaip ligandai kepeny lasteliy pavirSiuje esantiems receptoriams.
Apie pus¢ VTL yra reabsorbuojami ir toliau metabolizuojami kepenyse, o likusi jy dalis
hidrolizuojama veikiant kepeny lipazei, dél ko TG kiekis lipoproteine dar labiau mazéja. Sio proceso
metu VTL mazg¢ja, dél to apolipoproteinai perkeliami atgal DTL ir susiformuoja MTL, kuriy pagrinda
sudaro CE ir ApoB-100 (16).

1.5. Hipertrigliceridemijos patofiziologiniai mechanizmai

Padidéjusi cirkuliuojanciy TG koncentracija po valgio yra normalus fiziologinis reiskinys.

Suvartoti riebalai yra veikiami auk$¢iau minéty mechanizmy ir pasalinami i§ kraujotakos. Taciau
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poky¢iai bet kurioje TG metabolizmo grandyje — tiek padidéjusi TG produkcija, tiek nepakankamas

ju klirensas, arba abu mechanizmai kartu — gali lemti patologinés HTG atsiradimg (26).

1.5.1. Padidéjusi trigliceridais turtingy lipoproteiny produkcija

Esant HTG dél padidéjusios TTL produkcijos, kraujotakoje dominuoja LMTL, o HTG biina
lengva arba vidutiniskai isreiksta (1). Sj procesa galima paaiskinti keliais mechanizmais: padidéjes
LRR patekimas j kepenis (esant nutukimui, padidé¢jusiam rezistentiSkumui insulinui) ir intensyvi de
novo RR sintezé kepenyse (pvz., vartojant alkoholj, fruktoz¢ arba rafinuotus angliavandenius) skatina
intensyvig LMTL produkcijg (24,30). Kraujotakoje LMTL saveikauja su LPL (Zr. 1.4 poskyrj), taciau
$io fermento kiekis yra ribotas (1,31). Saltiniy duomenimis, LPL prisotinimas jvyksta, kai TG kiekis
pasiekia 5,6 — 7,9 mmol/l (30). Ivykus Siam prisotinimui, TTL, patenkantys i kraujotaka, pradeda
intensyviai kauptis (1,32). Kadangi LMTL ir chilomikronai konkuruoja d¢l LPL, ilgainiui, net jei
HTG pirmiausia prasidéjo del LMTL perteklinés produkcijos, kraujotakoje pradeda kauptis ir
chilomikronai — ypac, jeigu asmuo turi geneting predispozicija sumazejusiam LPL aktyvumui. sHTG,
kai TG kiekis vir$ija 11,2 mmol/l, dazniausiai pasireiskia chilomikrony kaupimusi kraujotakoje, o $i

buklé vadinama chilomikronemija (32).

1.5.2. SumaZéjes trigliceridais turtingy lipoproteiny klirensas

Tai yra pagrindinis mechanizmas esant sunkiai ir labai sunkiai HTG, o kraujotakoje
dominuoja chilomikronai. Viena i$ priezas¢iy yra LPL aktyvumo sumaz¢jimas arba absoliutus jos
trikumas. Absoliutus LPL trikumas biidingas SCS, o dalinis LPL aktyvumo sumaZéjimas —
multifaktorinés chilomikronemijos sindromui (MCS). Kita priezastis gali biiti LPL reguliatoriy
(ApoC-II, ApoC-III, ANGPTL3) sutrikimai, kurie lemia nepakankamg LPL aktyvinimg arba
perteklinj jos slopinima. Taip pat HTG gali iSsivystyti del sutrikusio TG klirenso kepenyse, pvz., esant

ApoE disfunkcijai. [Ssamiau kai kurie i$ §iy mechanizmy aptariami 5 skyriuje.

Svarbu pabrézti, kad kliniking hipertrigliceridemijos reikSme¢ lemia vyraujantis TTL tipas.
Esant chilomikronemijai, kai TG koncentracija labai didel¢, didziausig kliniking reikSme jgyja iiminio
pankreatito rizika. Tuo tarpu esant didesniam LMTL ir jy remnanty kiekiui, did¢ja aterogeniniy ApoB
turinéiy daleliy nasta ir ASKL rizika.

2. Trigliceridais turtingy lipoproteiny aterogeniSkumo mechanizmai

Daugybé tyrimy rodo, kad TTL dalelés yra labai aterogeniSkos ir prisideda prie aterosklerozés
vystymosi (28,33). Laikoma, kad §j aterogeniSkuma labiausiai lemia ne patys TG, o TTL esantis
cholesterolis (21,34). Manoma, kad TTL remnantiniy daleliy aterogeniSkumas yra panaSus | MTL
daleliy, o kai kuriy Saltiniy duomenimis - netgi didesnis (35,36). Taip manoma dél keliy priezasciy:

TTL remnanty dalelés lyginant su MTL dalelémis, yra didesnio dydzio, ilgiau iSlieka arterijy intimoje,
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joms nereikalingi oksidaciniai ar strukttiriniai poky¢iai, kad biity sufagocituotos intimos makrofagy.
Taip pat jos pernesa daugiau cholesterolio molekuliy vienoje dalel¢je ir efektyviau skatina putliyjy
lasteliy formavimasi (25,28,33,36,37). Be to, jos reikSmingai skatina uzdegiminj atsaka, kuris yra

labai reikSminga aterogenezes dalis (25,36).

2.1. Trigliceridais turtingy lipoproteiny remnanty dydis

TTL ir jy remnanty dalelés, kuriy dydis yra mazesnis nei 70 nm, gali prasiskverbti pro
kraujagysliy endotelio barjera aktyvios transcitozés biidu, ypac¢ esant endotelio disfunkcijai (11,36).
Patekusios | arterijy intima, $ios remnantinés dalelés, yra linkusios ten uzstrigti. Manoma, kad tai
lemia TTL remnanty dydis ir stiprios elektrostatinés sgveikos tarp jy apolipoproteiny (ApoB ir ApoE)
bei intimoje esanciy proteoglikany (36,38). Manoma, kad $ig sgveika stiprina didelis ApoC-I1I kiekis,
kuris yra iSreikStas TTL remnanty pavirSiuje. TTL remnantai i$ arterijy intimos pasiSalina 1é¢iau, nei

1 ja patenka, tokiu buidu prailgindami TTL susilaikyma arterijy sienel¢je (36).

Taip pat labai svarbus yra ir TTL remnanty buvimo laikas kraujo plazmoje — kuo ilgiau jie
uzsibiina kraujotakoje, tuo didesnj kiekj cholesterolio molekuliy jgyja. Cholesterolio molekuliy kiekis
vienoje remnantingje daleléje gali siekti net 7500, reikSmingai padidindamas cholesterolio pristatyma
1 kraujagysliy sienelg (25).

2.2. Trigliceridais turtingy lipoproteiny remnanty fagocitozé ir putliyju lasteliy
formavimasis

LMTL ir kiti TTL remnantai savo pavirSiuje ekspresuoja ApoE, kuris veikia kaip ligandas
MTL receptoriams arba su MTL receptoriumi susijusiam baltymui 1 (angl. LDL receptor-related
protein 1, LRP1), kurie yra iSreikSti arterijy intimoje esan¢iy makrofagy pavirSiuje. Per Siuos
receptorius vyksta TTL remnanty endocitoze, o jy kaupimasis makrofaguose skatina putliyjy lasteliy
(angl. foam cell), kurios yra labai svarbios aterogenezéje, formavimasi (36). Skirtingai nei MTL, TTL

remnantams nereikalingi jokie cheminiai ar struktiiriniai pokyciai, kad galéty biti sufagocituoti

(25,28,38).

2.3. Trigliceridais turtingy lipoproteiny remnanty uZdegiminis poveikis
Nors néra jrodymy, kad TG turi tiesioginj aterogeninj poveikj, tyrimai rodo, kad padid¢jes TG
ir remnantinio cholesterolio kiekis yra priezastiniu rySiu susijgs su sisteminiu, mazo laipsnio
uzdegimu (25,36,38). Neseniai atliktas PESA (angl. Progression of Early Subclinical Atherosclerosis)
tyrimas nustaté reikSmingg ry$j tarp kraujagysliy uzdegimo ir TG koncentracijos padidéjimo, kai ji
yra ne mazesn¢ kaip 1,7 mmol/l (25). TTL remnantai uzdegiminj procesa skatina keliais biidais: LPL
hidrolizuojant TG, esan¢ius TTL ir jy remnantuose, susidaro oksiduotos LRR, kurios skatina

endotelio uzdegima ir didina intralgsteliniy adhezijos molekuliy gamybg. Susidare¢ TTL remnantai
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didina laisvyjy deguonies radikaly (ROS angl. reactive oxygen species), tamoro nekrozés faktoriaus
o (TNF-o) ir interleukino 1B (IL-1PB) sinteze, kurie lemia sutrikusiag nuo endotelio priklausomag
vazodilatacija, padidéjusia endotelio apoptoze ir oksidacinj stresg (28). TTL remnanty patekimas |
makrofagus skatina uzdegiminj M1 makrofagy fenotipg, uzdegima ir netiesiogiai prisideda prie

fibrozinés kepuréelés plong¢jimo dél padidéjusios metaloproteinaziy ekspresijos (25).

3. Hipertrigliceridemijos apibréZzimas, matavimas ir klasifikacija

3.1. Hipertrigliceridemijos apibrézZimas ir diagnostiniai slenks¢iai

HTG dazniausiai apibréziama kaip biikl¢, kai TG koncentracija kraujyje nevalgius yra >1,7

mmol/l (10,11,25). Baass ir kt. sistemin¢je apzvalgoje nustatyta, kad daugelyje gairiy sHTG
dazniausiai apibréziama kaip TG koncentracija >5,64 mmol/l (39). 2026 m. Amerikos kardiologijos
koledzo ir Amerikos $irdies asociacijos (AKK/ASA) dislipidemijos gydymo gairése TG koncentracija
>11,3 mmol/l i§skiriama kaip klini$kai svarbi riba dél reik§mingai padidéjusios UP rizikos (10). Vis
delto, Sie réziai skirtingose gairése apibréziami nevienodai.

3.2. Hipertrigliceridemijos klasifikacija ir klinikinés rizikos stratifikacija

kraujo plazmoje — t. y. nuo HTG sunkumo. Tac¢iau Siuo metu vieningos HTG klasifikacijos néra —
skirtingos gairés, eksperty komitetai HTG sunkuma klasifikuoja nevienodai ir nurodo panasius, taciau
skirtingus koncentracijy intervalus, kurie pateikiami lentel¢je (3 lentelé). Yra zinoma, kad HTG, kai
TG koncentracija <10 mmol/l, yra reikimingas ASKL rizikos veiksnys (11,40). Tuo tarpu HTG, kai
TG >10 mmol/l, dominuoja rizika i$sivystyti pankreatitui. HTG klasifikacijos skirtumai gali lemti
nepakankamg rizikos stratifikavima ir atidéta specifini gydyma, todél vieningos klasifikacijos
poreikis iSlieka aktualus. Remiantis EKD dislipidemijos gydymo gairémis, néra nustatytos tikslinés
TG koncentracijos, siekiant ASKL prevencijos. Vis délto, gairése pazymima, kad TG koncentracijai
esant mazesnei nei 1,7 mmol/l nevalgius, ASKL rizika yra nedidel¢, o virSijus $ia riba

rekomenduojama jvertinti kitus kardiovaskulinés rizikos veiksnius (11).

3 lentelé. Hipertrigliceridemijos klasifikacijos.

Gairés/ dokumentai Kategorija Serumo TG
koncentracija
mmol/l
Normali <1,7
2001 m. Tarptautiné cholesterolio edukacijos Ribine pad%dej st (angl. 1,7-2,5
programa, ATP III gairés (41) border!lne high)
’ Didele 2,6 -5,6
Labai didelé >5,6
. .. .. Normali <1,7
hipertrizg(iilcze:?(ielfrllli?(())fr\:th}gigrggsifg}:ig}iﬁz gaireés .Nec.la]flvg p.adidé.:j u51 - 1.7-2.3
(42) Vidutiniskai p.adlde]um 23-11,2
Sunki 112-224
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3 lentelés tesinys

Labai sunki >224
2018 m. Amerikos Sirdies asociacijos/ Amerikos
kardiologijos koledo cholesterolio gydymo gairés Vidutinio sunkumo 2,0-56
(43)
Sunki >5,6
Optimali <12
2021 m. Europos aterosklerozés draugijos — .?lb.me Y 1.2-1,7
Konsensuens (25) Vidutiniskai p.adlde]us1 1,7-5,7
Sunki 5,7-10,0
Ekstremali >10,0

3.3. Hipertrigliceridemijos matavimas

Pastaraisiais metais diskutuojama apie lipidogramos atlikimo laikg — ar tyrima tikslingiau
atlikti prie§ valgj, ar po jo. Iki Siol klinikinéje praktikoje jprastai vertinama alkio lipidograma, kai
kraujo meéginiai paimami pacientui nevalgius. Ta¢iau naujausiy sisteminiy tyrimy duomenys rodo,
kad palyginus lipidy koncentracijas alkio metu ir po valgio, daugumoje lipidy frakcijy reikSmingy
skirtumy nenustatoma. Didelés apimties populiaciniuose tyrimuose, jvertinus lipidy koncentracijas
po valgio, nustatyta, kad TG koncentracija buvo tik apie 0,3 mmol/l didesné nei atlikus tyrima
nevalgius (5,44). Laikoma, kad daugeliui Zmoniy Sis koncentracijos padid¢jimas neturi klinikinés
reik§més, o vertinant Sirdies ir kraujagysliy ligy rizika, po valgio paimty kraujo méginiy prognostiné
verté yra ne blogesné nei méginiy, paimty nevalgius (44). Tac¢iau nustacius dideles TG koncentracijas

po valgio, kai TG >4 mmol/l, rekomenduojama pakartotinai atlikti TG tyrima nevalgius (40).

Rekomendacijos matuoti lipidy koncentracijas po valgio kilo siekiant supaprastinti
atrankinius tyrimus — remiantis 2019 m. EKD dislipidemijos gydymo gairémis, kraujo méginiy
paémimo po valgio nauda (paciento patogumas, tyrimo prieinamumas) nusveria galimus rezultaty
netikslumus (11,40). Kadangi dauguma zmoniy valgo reguliariai visos dienos metu ir dazniausiai
biina nevalge tik kelias rytines valandas, po valgio nustatyti lipidy rodikliai gali tiksliau atspindéti
viduting lipidy koncentracijg kraujyje nei tyrimai, atlikti nevalgius. Didelés apimties epidemiologiniai
tyrimai, tokie kaip Women s Health Initiative tyrimas ir Copenhagen City Heart tyrimas, nustaté, jog
TG koncentracija serume po valgio yra maZiausiai tiek pat patikimas, o galbiit net labiau, ASKL

prognostinis rodiklis nei TG koncentracija alkio metu (40).

Esant labai sunkiai HTG, lipeminis serumas, kurj lemia didel¢ chilomikrony koncentracija,
gali apsunkinti tam tikry rodikliy nustatyma kraujo plazmoje. Tai gali jvykti keliais mechanizmais:
lipoproteinai iSsklaido Sviesg ir padidina optinj tankj (spektrofotometrin¢ interferencija), uzima dalj
serumo tiirio ir klaidingai sumazina vandenyje tirpiy medziagy, tokiy kaip elektrolitai, koncentracijas
(tdrio poslinkio efektas), taip pat gali tiesiogiai sgveikauti su reagentais (chemin¢ interferencija). Dél

Siy priezasCiy lipeminis serumas gali paveikti ne tik lipidogramos, bet ir kepeny fermenty, bilirubino,
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elektrolity, hemoglobino ir kity rodikliy tiksluma (45). Todél esant lipeminiam serumui laboratoriniai

rezultatai turéty buti interpretuojami kritiskai.

4. Hipertrigliceridemijos epidemiologija

HTG yra vienas dazniausiy lipidy apykaitos sutrikimy suaugusiyjy populiacijoje. 2025 m.
metaanalizés duomenimis, | kurig buvo jtraukti 206 dislipidemijy paplitimg vertinantys tyrimai,
nustatyta, kad HTG (kai TG > 1.7 mmol/L) paplitimas pasaulyje siekia 28,8 proc. ir dazniau
nustatomas vyrams (33,8 proc.) nei moterims (24,45 proc.). Metaanalizéje nagrinétas dislipidemijy
paplitimas jvairiuose pasaulio regionuose — didziausias HTG paplitimas nustatytas Lietuvoje (56,71
proc.), o maziausias — Benine (2,03 proc.) (46). Sie duomenys rodo, kad HTG yra daznas lipidy
apykaitos sutrikimas pasaulyje, o kai kuriuose regionuose, pvz., Lietuvoje, jos paplitimas gali biiti

ypac didelis.

Nors su HTG klinikinéje praktikoje susiduriama daznai, sHTG aptinkama retai. Svarbu
pazymeti, kad tiksly sHTG paplitima jvertinti sudétinga dél nevienody diagnostiniy verciy ir skirtingy
HTG sunkumo klasifikacijy. Baass A. ir kt. sisteminéje apzvalgoje buvo tiriamos skirtingy gairiy
HTG sunkumo klasifikacijos ir sHTG paplitimas — nustatyta, kad sHTG paplitimas, kai ji apibréziama
kaip TG >5,64 mmol/l, TG >10 mmol/l ir TG >11,29 mmol/l, buvo atitinkamai 1,14 proc., 0,19 proc.
ir 0,18 proc. (39). Lietuvos didelés kardiovaskulinés rizikos pirminés prevencijos programos
duomeny analizéje, kurioje dalyvavo vidutinio amziaus suaugusieji (40-54 m. vyrai ir 50-64 m.
moterys), sHTG (TG koncentracija > 4,5 mmol/l) nustatyta 2,1 proc. tiriamyjy. Siame tyrime labai
sunkios HTG diagnostine riba laikyta TG koncentracija >10 mmol/l, o jos paplitimas minétoje
populiacijoje sieké 0,2 proc. (47). Sis rodiklis buvo panasus j kituose tyrimuose aprasyta sHTG

paplitima.

Chyzhyk V. ir kt. retrospektyviniame tyrime, kuriame analizuoti 440 240 asmeny lipidy
kiekiai 1§ Boston Heart Diagnostics laboratorijos duomeny bazés (JAV), nustatyta, kad ekstremalios
HTG (TG >22,6 mmol/l) paplitimas siekia 0,014 proc. (48). Kadangi tai néra bendrosios populiacijos
tyrimas, o asmeny, kuriems sveikatos priezitiros specialistai paskyré lipidy tyrimus, duomenys —
tikétina, kad ekstremalios HTG paplitimas Sioje imtyje yra Siek tiek didesnis nei tikrasis paplitimas

bendrojoje populiacijoje.

Taigi, nors HTG yra daZnas lipidy apykaitos sutrikimas, didziausia klinikiné nasta siejama su
sunkiomis formomis, kurios bendroje populiacijoje pasitaiko retai ir reikSmingai didina Giminio

pankreatito rizika.
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5. Hipertrigliceridemijos prieZastys

HTG gali biiti pirminé, nulemta genetiniy priezas¢iy arba antriné (jgyta), kai HTG iSsivysto
del aplinkos veiksniy poveikio. Taciau dazniausiai HTG iSsivysto kartu esant genetinei
predispozicijai ir veikiant antriniams aplinkos veiksniams (multifaktoriné HTG) (26). Monogeninés
sHTG priezastys (pvz., SCS) yra labai retos, o didzioji dalis genetiskai nulemtos sHTG atvejy yra
poligeninés kilmes (49).

Antrinés HTG priezastys apima mityba, alkoholio vartojima, fizinj neaktyvuma, kai kuriuos
vaistus ir metabolines biikles, tokias kaip CD (9). Vien tik antrinés HTG priezastys dazniausiai sukelia
lengva arba vidutinio sunkumo HTG, o sHTG beveik visada reikalauja genetinés predispozicijos.
sHTG, kuri pasireiskia vaikyst¢je arba ankstyvoje jaunystéje, beveik visada yra monogening, o lengva
arba vidutiniSkai iSreik$ta HTG daZniausiai yra poligenin¢ (26). Galiausiai, HTG sunkumas priklauso

tiek nuo genetiniy veiksniy, tiek ir nuo antriniy veiksniy intensyvumo (1).

5.1. Seiminés chilomikronemijos sindromas

v

Seiminés chilomikronemijos sindromas — tai reta autosominé recesyving liga, kuri pasireiskia
vos 1-10 i§ 1 000 000 pasaulio gyventojy (49). Ja lemia bialeliniai genetiniai variantai LPL
koduojanciuose geny regionuose arba LPL kofaktorius koduojanciuose genuose (APOAS5, APOC?2,
LMF1, GPIHBPI) (9). Esant Siems genetiniams variantams sutrinka chilomikronuose esanc¢iy TG
hidroliz¢, todél jie ima kauptis kraujotakoje ir lemia sHTG (9,16).

Esant nepakankamam LPL aktyvumui TTL klirensas vyksta labai létai. Biochemiskai, SCS
pasireiskia dideliu chilomikrony pertekliumi, taciau kity lipidy (LMTL, VTL, MTL, DTL) kiekis
iSlieka normalus arba sumaze¢jes. Taip yra dél to, kad nesant LPL nesusidaro chilomikrony remnantai
— 1 kepenis beveik nepatenka egzogeninés kilmes lipidai, todél jei pacientas neturi antriniy HTG
veiksniy (CD, nutukimo, alkoholio vartojimo ir kt.) LMTL sintezé gali buiti normali arba sumazéjusi.
Atitinkamai, esant normaliai arba sumaz¢jusiai LMTL produkcijai, VTL ir MTL kiekis yra nedidelis
(50). TG klirensui taip pat svarbus ir ApoC-III poveikis. Nustatyta, kad ApoC-III slopina nuo LPL
nepriklausoma TG klirensa. Zmoniy kinetiniuose tyrimuose nustatyta, kad TTL, ant kuriy yra daug
apoC-III, klirensas per MTL receptorius ir LRP1 kepenyse yra mazesnis, lyginant su tais TTL, kurie
neturi $io Apo. Taip pat, esant dideliam lipidy kiekiui, ApoC-III skatina LMTL produkcija, slopina
ApoE prisijungima prie minétyjy kepeny receptoriy (28). Taigi, kraujotakoje kaupiantis TTL, ApoC-
III slopina ApoE, dél to chilomikrony klirensas kepenyse vyksta labai létai. Nuslopinus §j
apolipoproteing, chilomikrony klirensas per nuo LPL nepriklausoma kelig reikSmingai pageréja (51).
Dél minéty priezaséiy, standartinis lipidy kiekj maZinantis gydymas esant SCS yra neveiksmingas, o

kuriami nauji vaistai remiasi ApoC-III patofiziologiniu mechanizmu.
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SCS jprastai pasireiskia vaikystéje arba ankstyvame suaugusiojo amziuje (9,16,26). Svarbu
pabrézti, kad kiti antriniai aplinkos veiksniai (pvz., nutukimas, CD) $io sindromo pasireiSkimui
dazniausiai jtakos neturi (9). Vienas i§ SCS bruozy — pasikartojantys pankreatitai ir nepakankamas
atsakas lipidy kiekj maZzinanéiam gydymui (26). Sio sindromo metu nustatomas padidéjes bendrojo
cholesterolio kiekis dél cholesterolio, pernesamo chilomikronuose, o TG koncentracija nevalgius
dazniausiai virsija 10 mmol/l (9,16). SCS siejamas su Zema ApoB koncentracija bei dideliu TG:ApoB
santykiu, kuris gali biiti >10,5. Taip pat kraujyje nustatomas lipeminis serumas (9). Siuo metu
genetinis iStyrimas laikomas aukso standartu siekiant diagnozuoti SCS, bet diagnozés nustatymui
dazniausiai privalomas néra (49). Ne visada genetinis tyrimas aptinka variantus, lemian¢ius SCS
pasireiskima. Literatiiros duomenimis, pacientams, kuriems genetiné SCS prieZastis nenustatyta, bet
yra SCS biidingi pozymiai, siiloma formuoti funkcinio SCS diagnoze ir gydyti taip pat, kaip
genetiskai patvirtintus SCS atvejus (50). Manoma, kad chilomikronai dél savo didelio dydzio
tiesiogiai aterogenezéje nedalyvauja, todél prieslaikingé ASKL yra mazai tikétina. Tadiau esant kitiems
ASKL rizikos veiksniams ir su laiku didéjan¢iam LMTL kiekiui, ASKL gali i§sivystyti véliau
gyvenime (9).

5.2. Multifaktorinés chilomikronemijos sindromas

MCS yra dazniausia sHTG prieZastis suaugusiems. Literatliros duomenimis, MCS paplitimas
Siaurés Amerikoje siekia ~1 i§ 500 (26,50). MCS etiologija yra poligeniné — issivysto dél TG kiekj
didinan¢iy geny varianty kumuliacinio poveikio kartu sgveikaujant su antriniais veiksniais,
didinanciais TG kiekj kraujyje (pvz., nutukimas, rezistentiSkumas insulinui, nekontroliuojamas CD)
(2). Esant MCS, LPL aktyvumas yra i§ dalies sumazgjes, bet absoliutaus nepakankamumo nestebima.
Pagrindinis patogenezinis mechanizmas prasideda nuo padidéjusios LMTL produkcijos. Padidéjes
LMTL-TG kiekis pirmiausia prisotina i§ dalies sutrikusig lipoliz¢, o véliau sukelia chilomikrony
katabolizmo sutrikimus, kaip aptarta anksciau. Dél $iy priezas¢iy aptinkamas platus spektras TTL —
LMTL, chilomikronai ir jy remnantai, kurie lemia esminius MCS ir SCS skirtumus (50). ApoB
koncentracija yra reikimingai didesné nei esant SCS. Atitinkamai, TG ir bendrojo cholesterolio
santykis yra maZesnis nei esant SCS, nes kraujotakoje cirkuliuoja daugiau cholesterolio turingiy
lipoproteiny. D¢l gausaus ApoB turinciy daleliy kiekio MCS sergantiems pacientams yra didesné
ASKL rizika nei sergantiems SCS (9,50). Kliniskai MCS nuo SCS skiriasi keliais svarbiais bruozais:
MCS dazniausiai pasirei$kia suaugusiojo amziuje (ne vaikystéje), pacientai daznai turi antsvorio arba
yra nutuke¢. MCS biuidinga TG koncentracija >10 mmol/l, chilomikronemija gali biiti intermituojanti,
o atsakas ] standartinj lipidy kiekj maZzinantj gydyma ir gyvensenos korekcijg yra geresnis (26,50).
Lyginant MCS ir SCS, pankreatito rizika sergantiems MCS yra maZesné ir siekia 6 — 30 proc. (50).
SCS ir MCS palyginimo lentelé pateikta 2 priedo 1a lenteléje.
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Siekiant atskirti SCS ir MCS Moulin ir kt. pasilé SCS balg (angl. FCS Score) — klinikinj
vertinimo jrankj, skirtg atskirti SCS nuo MCS, kai genetinis tyrimas néra prieinamas arba siekiant
identifikuoti pacientus, kuriems genetinis tyrimas yra reikalingas. Sis balas apima astuonis klinikinius
kriterijus pateikiamus 2 priedo 2a lenteléje. Kai baly suma yra >10 tasky — SCS labai tikétinas, kai
<9 SCS mazai tikétinas, kai <8 labai mazai tikétinas (52). Taip pat 2024 m. buvo sukurta Siaurés
Amerikos SCS baly skaiiuoklé (angl. North American Familial Chylomicronemia Score, NAFCS),
kuri yra detalesné, nes apima daugiau laboratoriniy tyrimy rezultaty, o kriterijai pateikiami 2 priedo
3a lenteléje. Kai baly suma yra >60, patikimai identifikuojamas neabejotinas SCS, kai baly yra >45—
59 SCS yra tikétinas, kai baly yra >30—44 turéty biiti svarstomas genetinis istyrimas, kai baly yra <30

SCS mazai tikétinas, bet genetinis idtyrimas gali bati reikalingas (53).

5.3. Kitos paveldimos dislipidemijos
5.3.1. Disbetalipoproteinemija

Seiminé disbetalipoproteinemija (SDBL) yra nulemta mutacijos APOE gene, ir reikalauja
antriniy veiksniy poveikio tam, kad pasireiksty fenotipiskai (23,25). Pacientai dazniausiai serga tiek

HTG, tiek hipercholesterolemija, kurios iSreikstos beveik vienodu mastu (16).

5.3.2. Kombinuota Seiminé hiperlipidemija

Kombinuota $eiminé hiperlipidemija (KSHL) yra poligenin¢ liga, kuriai budinga misri
hiperlipidemija — vidutiniSkai padidéjusi TG (2,3—-9 mmol/l) ir cholesterolio koncentracija, sumazejes
DTL-Ch ir padidéjes ApoB kiekis (9,16). Seiminéje anamnezéje daznai nurodomi artimieji, sirge
dislipidemija arba prieslaikine koronarine §irdies liga, tatiau vieningy KSHL diagnostikos kriterijy
vis dar néra (54).

5.3.3. Seiminé hipertrigliceridemija

Seiminé hipertrigliceridemija (SHTG) yra paveldima liga, kuriai budingas padidéjes LMTL
ir TG kiekis, o ApoB ir MTL-Ch kiekis iSlieka normos ribose (16). Liga yra diagnozuojama jvertinus
paciento ir jo giminai€iy lipidy profilj. Apie pusei pirmos eilés giminai¢iy nustatomas TG kiekis 2,8—
11,3 mmol/l, o $eimos anamnezéje reikimingos prieslaikingés ASKL ir padidéjusio MTL-Ch
dazniausiai nenustatoma (42).

5.3.4. Lipodistrofijos

Lipodistrofijos yra heterogeniné ligy grupé, kurioms biidingas dalinis arba generalizuotas
riebalinio audinio praradimas, lemiantis sunky rezistentiSkuma insulinui, ektopinj riebaly

pasiskirstyma ir padidéjusia TG koncentracija (26).

5.3.5. Autoimuniné hipertrigliceridemija
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Nustatomi autoantiktinai prie§ GPIHBP1 arba prie§ LPL, kurie blokuoja jos veikla.
DaZniausiai $i patologija siejama su sisteminémis autoimuninémis ligomis, tokiomis kaip sisteminé
raudonoji vilklige, Sjogreno sindromas, taciau gali pasireiksti ir nesant diagnozuotos autoimunings

patologijos (55).

5.4. Antrinés hipertrigliceridemijos priezastys
5.4.1. Nutukimas ir rezistentiSkumas insulinui

Nutukimas su rezistentiSkumu insulinui yra viena daZniausiy antrinés HTG priezasciy.
Patofiziologija apima tiek padidé¢jusig kepeny LMTL sinteze, tiek sutrikusj TTL klirensg (42). Esant
nutukimui iSsivysto adipocity hipertrofija ir riebalinio audinio disfunkcija, kuri pasireiskia
sumazejusiu adiponektino kiekiu, padidéjusiu uzdegiminiy citokiny kiekiu bei rezistentiSkumu
insulinui (56). Sis riebalinio audinio rezistentikumas insulinui lemia suintensyvéjusia lipolize, dél
ko daugeja LRR, patenkanciy j kepenis (57). Padidéjes LRR patekimas i kepenis skatina pertekline
LMTL produkcija. Tuo paciu, rezistentiSkumas insulinui sutrikdo LPL veikla, dél to sutrinka TTL
klirensas. Sumazéjes adiponektino kiekis siejamas su padidéjusiu ApoC-III kiekiu, dél to blogeja LPL
funkcija ir mazeja TTL klirensas (56). Kepeny ir riebalinio audinio rezistentiSkumas insulinui
suformuoja ,,uzburtg ratg“ — riebalinio audinio lipolizé didina LRR patekimg i kepenis, o kepenyse
Sios skatina riebaly kaupimasi ir blogina kepeny rezistentiSkumg insulinui, kuris dar labiau skatina
LMTL sekrecija. Dislipidemija pasireiskia padidéjusiu TG, mazu DTL-Ch ir padidéjusiu sdMTL

kiekiu, lemdama labai didelj aterogeniskuma.

5.4.2. Alkoholis

Alkoholis yra viena i§ priezasCiy, galiniy sukelti HTG. Alkoholis skatina RR sintezg
kepenyse ir slopina jy oksidacijg, taip stimuliuvodamas LMTL pertekling produkcijg (42). Todeél
pacientams, sergantiems HTG, turintiems genetinj polinkj sirgti $ia liga ar turintiems kity metaboliniy

rizikos veiksniy, yra svarbu riboti suvartojamo alkoholio kiekj.

5.4.3. Vaistai

Daugelis vaisty sukelia HTG Zmonéms su genetiniu polinkiu sirgti $ia liga (9). Tai apima
tokias vaisty grupes kaip geriamieji estrogenai, retinoidai, atipiniai antipsichotikai, beta
adrenoblokatoriai, tiazidiniai diuretikai, gliukokortikosteroidai, imunosupresantai ir kt. (9,42).
Diagnozuojant HTG svarbu jvertinti paciento vartojamus vaistus, nes sutrikimas gali buti sukeltas

vaisty Salutinio poveikio.

5.4.4. Hipotirozé

Hipotiroz¢ yra viena dazniausiy antriniy HTG priezas¢iy. Skydliaukés hormonai reguliuoja

lipidy metabolizmg keliais mechanizmais: stimulivoja LPL ekspresija, skatina kepeny MTL
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receptoriy raiSka ir reguliuoja cholesterolio bei tulzies riigsciy sinteze. Esant hipotirozei, sumazejes
LPL aktyvumas lemia sutrikusj TTL klirensg, o sumazéjusi kepeny MTL receptoriy ekspresija blogina

remnantiniy lipoproteiny pasalinimg i§ kraujotakos.

6. Hipertrigliceridemija ir aminis pankreatitas

HTG laikoma tre¢ia dazniausia UP priezastimi, o HTG sukeltas UP (HTG-UP) sudaro apie
11,6 proc. visy UP atvejy pasaulyje (4,58). Rizika i$sivystyti iiminiam pankreatitui yra reik§minga,
kai TG virsija 10 mmol/l, o ypa¢ sergant SCS (11). Naujausi duomenys rodo, kad UP rizika didéja
didéjant serumo trigliceridy koncentracijai (59). Tyrimy duomenimis, kai TG koncentracija virSija
11,3 mmol/l, UP pasireiskimo rizika siekia ~5 proc., o kai TG koncentracija vir§ija 22 mmol/I rizika
gali padidéti iki 10-20 proc. (60). HTG-UP dazniau siejamas su sunkesne ligos eiga nei kity
priezas¢iy sukeltas UP. Rajalingamgari P. ir kt. atliktame prospektyviniame tyrime nustatyta, kad
sunki UP forma pasireiské 19 proc. pacienty, sergan¢iy HTG-UP ir vos 7 proc. pacienty, kuriems

nustatytas kitos kilmés UP (61).

6.1. Hipertrigliceridemijos sukelto iminio pankreatito patogenezé

Manoma, kad HTG-UP issivysto dél keliy patofiziologiniy mechanizmy, tokiy kaip kasos
mikrocirkuliacijos sutrikimai ir LRR sukeltas lipotoksiSkumas i§ kuriy pastarasis laikomas

svarbiausiu. Tikslus mechanizmas, kaip HTG sukelia UP, vis dar néra iki galo i$aiskintas (59).

6.1.1. Laisvujy riebaly rugsciu susidarymas ir lipotoksiSkumas

Esant labai padidéjusiai TG koncentracijai, hidrolizés metu susidaro labai daug LRR, kurias
fiziologinémis salygomis surisa kraujo plazmos albuminas, taip apribodamas jy toksinj poveikj (59).
Kai LRR koncentracija vir§ija albumino geba jas prisijungti, LRR sukelia tiesioginj toksinj poveikj
kasos acinusinéms lgsteléms ir kraujagysliy endoteliui, sudarydamos salygas iSemijos ir uzdegimo

i8sivystymui (62).

6.1.2. Mikrocirkuliacijos sutrikimai

Esant sHTG, kai TG koncentracija nevalgius virSija 10 mmol/l, kraujyje aptinkamas gausus
kiekis TTL, ir beveik visada nustatoma patologiSkai padid¢jusi chilomikrony koncentracija (23).
Manoma, kad $is TTL perteklius lemia kasos mikrocirkuliacijos sutrikimus (50). Svarstoma, kad dél
padidéjusio kraujo plazmos klampumo sutrinka kasos kapiliary kraujotaka — susiformuoja kraujo
stazé, vystosi iSemija ir lasteliy acidoze (50). D¢l kasos lasteliy pazaidos kasos lipaze patenka |
kraujotakg ir aplinkinius audinius — ypac i visceralinj riebalinj audinj, taip dar labiau skatindama TG
hidroliz¢ ir LRR susidaryma, kurie sunkina pankreatito eiga (63). Vis délto, Siuo metu néra tiesioginiy

eksperimentiniy ar steb¢jimo tyrimais gauty jrodymuy, kurie patvirtinty $ig hipotez¢ — ji i§lieka teorine.
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6.1.3. Sisteminis uZdegimas ir organuy pazeidimas

LRR lemia ne tik kasos pazeidima, bet ir inicijuoja sisteminj uzdegiminj atsakg. Pacientams,
sergantiems HTG-UP, yra reikSmingai didesné tikimybé iSsivystyti sisteminio uzdegiminio atsako
sindromui, nei pacientams, sergantiems kitos etiologijos UP (64). Pateke | kraujotakg LRR ir
uzdegiminiai citokinai gali sukelti sunkius organy funkcijy sutrikimus — kvépavimo funkcijos

nepakankamuma, inksty pazeidima, kardiovaskulinés sistemos pakenkima (59,62).

6.2. Klinikinis pasireiSkimas ir iminio pankreatito diagnostika

HTG-UP klinikai pasireiskia tokiais paciais simptomais, kaip ir kity etiologijy UP, tatiau
demografiniai, fiziniai ir laboratoriniai pozymiai skiriasi (4). Pacientai, sergantys HTG-UP,
dazniausiai yra 10-15 mety jaunesni nei pacientai, sergantys kity priezas¢iy sukeltu UP (59).
Tarptautiniame daugiacentriniame prospektyviniame tyrime buvo jtraukti 1478 pacientai, kuriems
diagnozuotas UP. Tyrimo metu nustatyta, kad pacientai, sergantys HTG-UP, lyginant su kity etiologijy
UP pacientais, turéjo didesnj kiino masés indeksg (KMI) (30,4 ir 27,5 kg/m? atitinkamai), dazniau
buvo vyrai (66,6 proc. ir 52,1 proc. atitinkamai) ir dazniau sirgo CD (59,4 proc. ir 15,3 proc.
atitinkamai). TG koncentracijos mediana buvo apie 18,9 mmol/l pacientams, sergantiems HTG-UP ir
apie 1,5 mmol/l sergantiems kity etiologijy UP (65). Lipeminis serumas, erupcinés ksantomos arba

tinklainés lipemija (lot. lipemia retinalis) taip pat gali padéti jtarti HTG (66).

HTG-UP diagnozé remiasi bendraisiais UP diagnostikos kriterijais kartu nustatant
padidéjusia TG koncentracijg ir paneigiant kitas daznas UP prieZastis, tokias kaip tulZies pislés
akmenligé ir alkoholinis pankreatitas (66). Siuo metu remiamasi atnaujinta 2012 m. Atlantos UP
klasifikacija, kuri apibrézia, jog UP diagnozei reikalingi 2 i$ 3 poZzymiy: 1) pilvo skausmas, biidingas
iminiam pankreatitui (staigios pradzios, nuolatinis, stiprus skausmas epigastriume, daznai plintantis
1 nugarg); 2) serumo lipazés aktyvumas (arba amilazés aktyvumas) bent 3 kartus virSija virSuting
normos ribg; 3) nustatomi Uminiam pankreatitui budingi radiologiniai pokyciai, atliekant
kompiuterinés tomografijos (KT) tyrimg su kontrastu, arba reciau — atlieckant MRT arba pilvo UG
tyrimg. Esant budingam pilvo skausmui, bet nenustacius pakankamai padidéjusio amilazes ar lipazes
aktyvumo, vaizdiniai tyrimai yra butini diagnozei patvirtinti. Taiau jeigu UP diagnozé nustatoma
remiantis tipiskais pilvo skausmais ir atitinkamu kasos fermenty padidé¢jimu serume, vaizdiniy tyrimy

atlikimas skubios pagalbos skyriuje néra butinas (67).

Nors sHTG (TG >10 mmol/l) yra gerai zinoma UP prieZastis, kol kas néra bendros
diagnostinés ribos, nurodancios, kad pankreatitas yra sukeltas butent HTG (68). Remiantis Amerikos
gastroenterologijos koledZo ir Endokrinologijos draugijos gairémis, TG koncentracija >11,3 mmol/l
turéty bati laikoma rizikos veiksniu UP i$sivystymui. Tuo tarpu Europos kardiology draugija ir
Europos aterosklerozés draugija $ia riba laiko TG koncentracijag >10 mmol/l (68). Todél klinikinéje
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praktikoje HTG-UP dazniausiai jtariamas esant rySkiai padidéjusiai TG koncentracijai, kartu
nenustacius kity dazny pankreatito priezasciy.
6.3. Diagnostiniai isSukiai

simptomy atsiradimo. D¢l apetito praradimo, pykinimo ir vémimo pacientai daznai nevalgo, todél
atvykus i skubios pagalbos skyriy TG koncentracija gali buti jau sumazéjusi (32,69). TG
koncentracija spar¢iai maz¢ja per pirmasias 24—48 valandas nuo simptomy atsiradimo, todel per 48
valandas iSmatuota TG koncentracija yra informatyviausia HTG-UP diagnozei nustatyti. Tyrimai
rodo, kad TG koncentracija serume koreliuoja su ligos sunkumu, o ypa¢ 24—48 valandas po simptomy
atsiradimo. Véliau (apie 3—4 parg) Sis rySys susilpnéja arba iSnyksta (70). Kadangi TG koncentracija

UP metu yra labai labili, diagnozés nustatymui naudingi ankstesni TG koncentracijos tyrimai.

Be to, esant rySkiam lipeminiam serumui, kasos fermenty, ypa¢ amilazes, o kai kuriais atvejais
ir lipazes, aktyvumas gali biiti nustatomas klaidingai mazesnis, todél normali ar nedaug padidéjusi

kasos fermenty koncentracija neatmeta HTG-UP diagnozés

6.4. Hipertrigliceridemijos sukelto iminio pankreatito sunkumas ir prognozé

Pagal atnaujintg 2012 m. Atlantos UP klasifikacija, UP sunkumas skirstomas j lengva,
vidutinio sunkumo ir sunky. Lengvas UP yra nustatomas daZzniausiai, nesukelia kity organy
nepakankamumo, vietiniy ar sisteminiy komplikacijy. Vidutinio sunkumo UP pasireiskia praeinanciu
organy funkcijy nepakankamumu — tai organy funkcijy nepakankamumas, kuris tesiasi <48 val. Gali
pasireiksti vietinémis komplikacijomis arba gretutiniy ligy pablogéjimu. Sunkus UP apibréZziamas
kaip nuolatinis organy funkcijy nepakankamumas, trunkantis ilgiau nei 48 val. (67). HTG-UP
siejamas su sunkesne ligos forma, daznesniu gydymo intensyvios terapijos skyriuje poreikiu, ilgesniu
hospitalizacijos laikotarpiu, didesniu atkryCiy dazniu bei didesniu mirtingumu, lyginant su kity

etiologijy UP (58).

Literatiros duomenimis, po pasikartojanc¢iy UP, létinis pankreatitas iSsivysto ~ 36 proc.
pacienty, o tai yra beveik 4 kartus dazniau nei po vieno UP epizodo (10 proc.) (71). Park JY ir kt.
retrospektyviniame tyrime nustatyta, kad >3 UP recidyvai yra reik§mingas nepriklausomas
progresavimo ] l1étinj pankreatita rizikos veiksnys (72). Progresavus i 1étinj pankreatita, gali iSsivystyti
kasos egzokrininés funkcijos nepakankamumas, pasireiskiantis malabsorbcija ir steatoréja, bei
endokrininé disfunkcija — 3c tipo cukrinis diabetas. Literatiros duomenimis 23 proc. pacienty po

pirmojo UP epizodo iSsivysto CD, o stebint ilgiau nei 5 metus, $is rodiklis padidéja iki 37 proc. (73).
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Dél $iy priezas¢iy pacientams, sergantiems HTG-UP, ilgalaiké TG kontrolé yra svarbi ne tik
siekiant iSvengti naujy Uminiy epizody, bet ir mazinant 1étinio kasos pazeidimo bei metaboliniy

komplikacijy rizika.

7. Gydymas
7.1. Umios fazés gydymas
HTG-UP gydomas taip pat, kaip ir kity etiologijy sukeltas UP — taikant intravening skys&iy
infuzijos terapija, nuskausminamajj gydyma ir grieztg nevalgymo rezima. Kai j organizmg su maistu
nebepatenka riebalai, chilomikrony klirensas veikiant LPL gali jvykti per apytiksliai 30,6 val., nebent
ligonio organizme visiskai néra LPL. Toks konservatyvus gydymas daZniausiai yra pakankamas,

siekiant greito TG koncentracijos sumazinimo (32).

7.1.1. Insulino terapija

Insulino terapija yra vienas i§ buidy sumazinti TG kiekiui kraujyje pacientams, sergantiems
HTG-UP, ta¢iau tyrimy, patvirtinan¢iy $io gydymo nauda, yra mazai. Insulinas aktyvuoja LPL,
slopina riebalinio audinio lipoliz¢, mazina cirkuliuojan¢iy LRR kiekj, jy patekimg i kepenis ir tokiu
biidu slopina naujy TG susiformavima kepenyse (74). Sis gydymas tinkamas CD sergantiems
pacientams ir turéty biiti taikomas esant nepakankamai glikemijos kontrolei. Vis délto, jo nauda
pacientams, nesergantiems CD, néra iki galo aiski (32). Nors yra tyrimy, apraSanciy insulino infuzijos
naudg Siems pacientams, néra aiSku, kiek $j efekta lemia pats insulinas, o kiek — kartu taikomas
grieztas mitybos ribojimas. Endokrinologijos draugijos klinikinés praktikos gairés nerekomenduoja
pacientams, nesergantiems CD, rutini$kai taikyti intraveninés insulino terapijos HTG-UP gydymui
(silpna rekomendacija, Zemo lygio jrodymai pagal GRADE). Taciau atsizvelgiant j aiskiy jrodymy
trikumg ir nedidelés apimties tyrimuose uzfiksuotg insulino terapijos naudg, intraveniné insulino

terapija Siems pacientams gali biiti svarstoma individualiai (74).

Taikant insulino terapija, nerekomenduojama naudoti dideliy doziy insulino (>0,1 VV/kg),
nes padidéja hipoglikemijos rizika. Naudojant kartu su gliukozés infuzija, siekiant iSvengti
hipoglikemijos, gali pasireik$ti angliavandeniy sukelta padidéjusi TG produkcija, tokiu budu
blogindama HTG (74).

Anksciau insulinas buvo naudojamas kartu su heparinu, nes skatina LPL iSsiskyrima i$
endotelio lasteliy ir mazina TG kiekj. Taciau padidéjus LPL iSsiskyrimui padid¢ja LPL degradacija
kepenyse, sumazéja LPL kiekis audiniuose ir pasireiskia pakartotiniai HTG epizodai (32). Heparinas
taip pat didina kasos hemoragijy rizikag esant Uminiam pankreatitui. He W. ir kt. atliktas

randomizuotas klinikinis tyrimas parodé, kad MMMH derinys su insulinu nebuvo veiksmingesnis uz
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gydyma vien insulinu. Manoma, kad gydymas MMMH néra reikalingas ankstyvam lipidy kiekj

mazinan¢iam gydymui pacientams, sergantiems HTG-UP (75).

7.1.2. Gydymoji aferezé — plazmaferezé

Plazmaferez¢ yra vienas i§ gydomyjy afereziy tipy, taikomy klinikingje praktikoje. Jos metu
paciento plazma atskiriama nuo kity kraujo komponenty ir pasalinama, o véliau pakei¢iama tirpalu
(pvz., zmogaus albumino tirpalu arba kraujo plazma) arba kristaloidiniy ir koloidiniy tirpaly deriniu.
Manoma, kad taikant plazmaferez¢ paSalinami dideli lipoproteinai, o dél to sumazéja organy
pazeidimo rizika (76). Tyrimai rodo, kad viena plazmafereziy sesija gali sumazinti TG kiekj nuo 49
proc. iki 97 proc. Taip pat plazmaferezés metu paSalinami cirkuliuojantys uzdegiminiai citokinai, o
naudojant Svieziai Saldyta plazmga kaip pakaitinj tirpala, gali buti kompensuojamas LPL ar proteazés

inhibitoriy trilkumas (76).

Vis délto, plazmafereziy taikymas HTG-UP gydymui klinikinéje praktikoje yra prieStaringas
— keletas metaanaliziy ir daugiacentriniy tyrimy parode, kad nors plazmaferezés TG kiekj sumazina
greiCiau nei konservatyvus gydymas, jos neturi jtakos mirtingumo rodikliy sumazéjimui,
hospitalizacijos trukmei ar nuolatinio organy nepakankamumo dazniui (77,78). Plazmaferezés TG
koncentracija sumazina tik laikinai ir neturi poveikio TG koncentracijos padid¢jima sukélusiai
priezasCiai. Be to, néra jrodymy, kad plazmaferezés biity efektyvesnés nei riebaly apribojimas

mityboje pacientams, sergantiems HTG-UP (74).

Remiantis 2023 m. Amerikos aferezés draugijos (AAD) gairémis, sunkus HTG-UP
priskiriamas III kategorijos indikacijai, o tai reiskia, kad plazmafereziy nauda néra tiksliai nustatyta
ir klinikiniai sprendimai turéty buti priimami individualiai (76). Endokrinologijos draugijos
klinikinés praktikos gairés nerekomenduoja taikyti plazmafereziy kaip pirmo pasirinkimo gydymo
pacientams, sergantiems HTG-UP, siekiant sumazinti TG kiekj kraujyje. Tatiau gairése pabréziama,
kad plazmaferezés gali biiti svarstomos pacientams, kurie neatsako i optimaly TG kieki mazinantj

gydyma, pvz., pacientai kurie serga sHTG, kai TG >112,9 mmol/l arba esant itin didelés rizikos

situacijoms, pvz., néStumui (74).

Priimant sprendima specialistai turéty atsizvelgti j dideles gydymo ligoningje i§laidas — Lin Y.
ir kt. atliktoje metaanalizéje lyginant pacientus, gydomus konservatyviai ir plazmaferezémis,
nustatyta, kad komplikacijy daznis tarp Siy grupiy nesiskyre, o gydymo kaina plazmaferezés grupéje

buvo Zenkliai didesné (77).

7.2. Ilgalaikis hipertrigliceridemijos gydymas: aterosklerozinés Sirdies ir kraujagysliy
ligos ir iminio pankreatito prevencija
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Ilgalaikio HTG gydymo tikslai priklauso nuo TG koncentracijos ir dominuojancios klinikinés
rizikos. I§skiriami du pagrindiniai gydymo tikslai — ASKL rizikos mazinimas ir UP prevencija. Nors
Sios gairés nepateikia formalios HTG sunkumo klasifikacijos, jose iSskiriami skirtingi TG
koncentracijos réziai, leidZiantys nustatyti gydymo ir prevencijos strategijas (4 lentel¢). Gairése
pabréziama, kad pirmo pasirinkimo gydymo metodas yra gyvenimo budo korekcija, taciau antriniy
HTG priezas¢iy valdymas bei individualizuotas medikamentinis gydymas taip pat yra svarbiis
siekiant ASKL ir UP prevencijos. Glaustos 2026 m. AKK/ASA dislipidemijos gydymo gairiy
hipertrigliceridemijos gydymo rekomendacijos pateikiamos 2 priedo 4a lenteléje, o 2025 m. EKD
atnaujinty dislipidemijos gydymo gairiy hipertrigliceridemijos gydymo rekomendacijos pateikiamos

2 priedo 5a lentelé¢je.

4 lentelé. Mitybos rekomendacijos pacientams, sergantiems hipertrigliceridemija (10).

TG Gydymo tikslas Mitybos rekomendacijos
koncentracija
kraujyje
1,7-5,7 mmol/l Sumazinti TG Rekomenduojama mazai pridétiniy cukry, rafinuoty
koncentracija ir ASKL angliavandeniy ir so€iyjy riebaly turinti dieta ir ribotas
rizikg alkoholio vartojimas.
5,7-11,3 mmol/l Sumazinti TG Rekomenduojama mazai pridétiniy cukry, rafinuoty
koncentracijg, ASKL ir | angliavandeniy ir so¢iyjy riebaly turinti dieta, visiskas alkoholio
pankreatito rizika nevartojimas ir individualizuotai ribojamas riebaly
suvartojimas.
>11,3 mmol/l Sumazinti TG Rekomenduojama labai mazai riebaly ir rafinuoty
koncentracijg ir angliavandeniy turinti dieta, visiSkas alkoholio nevartojimas ir
pankreatito rizika pridétiniy cukry eliminacija.

7.2.1. Gyvenimo buido korekcija
Tiek 2026 m. AKK/ASA, tick 2019 m. Europos kardiology draugijos (EKD) dislipidemijos

gydymo gairés pabrézia, kad gyvenimo budo korekcija yra pirmo pasirinkimo gydymas visiems
pacientams, sergantiems HTG. Pacientams, kuriems gyvenimo btido korekcija labai veiksminga, TG
koncentracija gali sumazéti net iki 70 proc. vien tik kei¢iant gyvenseng ir mityba. Gairése pabréziama,
kad padidéjusi TG koncentracija pirmiausia turéty buiti koreguojama mazinant arba visiskai atsisakant
alkoholio, ribojant soCiyjy riebaly, pridétinio cukraus ir rafinuoty angliavandeniy suvartojima,
didinant fizinj aktyvuma bei mazinant kiino svorj, jeigu pacientas turi antsvorj ar nutukima. Taip pat

biitina istirti ir koreguoti antrines HTG priezastis (10,11).

2026 m. AKK/ASA dislipidemijos gydymo gairés pateikia mitybos rekomendacijas pagal TG

koncentracija, kurios pateikiamos 4 lentel¢je.
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Pacientams, sergantiems SCS, reikalingi griezti dietos apribojimai — riebaly kiekis turéty
sudaryti tik 10-15 proc. dienos kalorijy normos, o siekiant pilnavertés mitybos dieta gali biiti

papildyta riebaluose tirpiais vitaminais ir vidutinio ilgio TG grandinés aliejumi (10).

Svarbi gyvenimo biido korekcijos dalis yra kiino masés mazinimas ir fizinis aktyvumas.
Gairése nurodoma, kad kiino masés sumazéjimas 5-10 proc. gali reikSmingai sumazinti TG
koncentracijg bei pagerinti organizmo jautruma insulinui ir teigiamai paveikti kitus kardiovaskulinés
rizikos veiksnius (10,11). Reguliarus vidutinio ar didelio intensyvumo fizinis aktyvumas bent 150
minuciy per savaite, kartu su jégos pratimais bent du kartus per savaitg, yra naudingas siekiant
sumazinti TG koncentracija (10). EKD dislipidemijos gairés rekomenduoja 3,5-7 val./sav. arba 30—

60 min./d. uzsiimti vidutinio intensyvumo fizine veikla, siekiant kardiovaskuliniy ligy prevencijos

(11).

Be to, rekomenduojama pacientus, kuriy TG koncentracija >11,3 mmol/l arba sergan¢ius SCS
nukreipti dietologo konsultacijai individualiam gydymo planui sudaryti. Pacientams, kuriy TG
koncentracija yra 1,7-11,3 mmol/l ir kuriems nustatoma kardiovaskulinio-inksty-metabolinio
sindromo (angl. cardiovascular-kidney-metabolic syndrome) pozymiy, tokia konsultacija taip pat

laikoma naudinga (10).

7.2.2. Medikamentinis gydymas siekiant aterosklerozinés Sirdies ir kraujagysliy ligy
prevencijos

7.2.2.1.  Statinai
Tiek 2019 m. EKD, tieck 2026 m. AKK/ASA dislipidemijos gydymo gairés sutinka, kad

siekiant sumazinti ASKL rizika pacientams, sergantiems HTG, pirmo pasirinkimo medikamentinis
gydymas yra statinai (10,11). 2019 m. EKD dislipidemijos gydymo gairése statinai rekomenduojami
kaip pirmo pasirinkimo vaistas didelés kardiovaskulinés rizikos pacientams, kuriy TG koncentracija
vir§ija 2,3 mmol/l (I klasés rekomendacija) (11). Tuo tarpu 2026 m. AKK/ASA gairése pabréziama,
kad pacientams, kuriy TG koncentracija yra mazesné nei 11,3 mmol/l, statinai iSlieka pirmos eilés
gydymas, tadiau jy skyrimas turi bati individualizuotas pagal klinikinj ASKL ar CD pasireidkima,
amziy ir apskaiciuotg 10 mety ASKL rizika (10).

Statinai mazina tiek mazo tankio lipoproteiny cholesterolj (MTL-Ch), tieck TG koncentracija
kraujyje. Yra zinoma, kad statinai mazina TG koncentracijg ne tik padidindami MTL receptoriy
ekspresija kepenyse ir tokiu biidu didindami TTL klirensa, bet ir slopindami LMTL produkecija (11).
Statinai TG koncentracijg vidutiniSkai sumazina apie 20—40 proc., o kuo didesné pradiné TG

koncentracija, tuo Zymiau maz¢ja TG kiekis taikant gydyma statinais (10). Didelés apimties klinikiniy
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tyrimy duomenys rodo, kad statinai reik§mingai mazina ASKL jvykiy rizika, todél jie laikomi pirmo

pasirinkimo medikamentais siekiant ASKL prevencijos (79).

7.2.2.2. Eikozapentaeninés rugsties etilo esteris

Ikozapento etilas (IPE) yra labai iSgrynintos eikozapentaeninés riigSties (EPA) etilo esteris,
naudojamas TG koncentracijai sumazinti (80). Keletas randomizuoty klinikiniy tyrimy nagrinéjo
receptiniy omega-3 riebaly rugsciy poveiki kardiovaskuliniams jvykiams, taciau dauguma jy
neparodé nuoseklios kardiovaskulinés naudos visai §iy preparaty klasei. Siame kontekste i§imtimi
laikomas iSgrynintas EPA preparatas — ikozapento etilas, kuris turi stipriausig jrodymy baze
lieckamajai ASKL rizikai mazinti tam tikrose pacienty grupése (10). REDUCE-IT tyrime, kuriame
(kardiovaskulinés mirties, miokardo infarkto, insulto, vainikiniy kraujagysliy kraujotakos atstatymo
arba nestabilios kriitinés anginos) rizika sumaze¢jo ~25 proc. Nepageidaujamy reakcijy skaicius IPE
grup¢je lyginant su placebo grupe reikSmingai nesiskyre, iSskyrus priesirdziy virpéjima (5,3 proc. ir
3,9 proc. atitinkamai) ir periferines edemas (6,5 proc. ir 5,0 proc. atitinkamai) (80). D¢l Sio vaisto
efektyvumo, tiek Amerikos, tiek Europos gairés rekomenduoja pacientams, atitinkantiems gairése
nurodytus kriterijus, prie standartinio lipidy kiekj mazinancio gydymo pridéti IPE, siekiant sumazinti

ASKL rizika.

Pagal 2026 m. AKK/ASA dislipidemijos gydymo gaires, IPE gali biti skiriamas siekiant
sumazinti ASKL rizika suaugusiems asmenims nuo 50 m., sergantiems klinigkai idreik§ta ASKL arba
CD ir turintiems bent vieng i$ ASKL rizikos veiksniy, kai TG koncentracija 1,7-5,6 mmol/l, o MTL-
Ch <2,6 mmol/l, vartojant maksimaliai toleruojamas statiny dozes (IIb klasés rekomendacija) (10).
2025 m. atnaujintos EKD dislipidemijos gydymo gairés taip pat rekomenduoja svarstyti dideliy doziy
IPE skyrimg kartu su statinais didelés arba labai didelés rizikos pacientams, kuriy TG koncentracija

nevalgius yra 1,52-5,63 mmol/l, sickiant sumazinti ASKL rizika (Ila klasés rekomendacija) (44).

Kiti omega-3 riebaly riig§¢iy preparatai, tokie kaip EPA ir DHA derinys, gali sumazinti TG
koncentracijg, tac¢iau jy kardiovaskuliné nauda néra nuosekliai jrodyta, todél iSlieka neaiski.
Abdelhamid A. ir kt. atlikta sisteminé apzvalga, apémusi 86 randomizuotus klinikinius tyrimus su
daugiau nei 162 000 dalyviy, nustaté, kad ilgosios grandinés omega-3 riebaly riigStys turi maza arba

jokio poveikio bendram mirtingumui ir kardiovaskuliniams jvykiams (81).

7.2.3. Medikamentinis gydymas siekiant iminio pankreatito prevencijos
7.2.3.1.  Fibratai
Fibratai yra peroksisomy proliferatoriy aktyvuojamo receptoriaus alfa (PPAR-a)) agonistai,

pasizymintys vidutiniu TG koncentracija mazinan&iu poveikiu (11). Siuo metu klinikinéje praktikoje
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vartojami fibratai, tokie kaip gemfibrozilis, fenofibratas ir bezafibratas, TG koncentracija gali
sumazinti mazdaug 3050 proc. D¢l Sios priezasties jie laikomi tinkamais vaistais SHTG gydyti, ypac
kai siekiama sumazinti pankreatito rizika (10,11). Fibraty reikimé ASKL prevencijai yra ribota —
klinikiniy tyrimy rezultatai parodé, kad fenofibratas ir bezafibratas vartojami kartu su statinais
nesumazino didziyjy kardiovaskuliniy jvykiy rizikos ir bendro mirtingumo (44). Panasiis rezultatai
gauti ir PROMINENT tyrimo metu, kuriame nustatyta, kad pemafibratas nesumazino didziyjy
kardiovaskuliniy jvykiy rizikos pacientams, sergantiems 2 tipo cukriniu diabetu, vidutinio sunkumo
HTG ir turintiems zema DTL-Ch koncentracija (82). Dél §iy priezas¢iy 2026 m. AKK/ASA
dislipidemijos gydymo gairés nurodo, kad suaugusiems asmenims, kuriy TG koncentracija >5,7
mmol/l, statinai iSlieka pirmos eilés medikamentai siekiant sumazinti ASKL rizika, nepaisant to, kad
ju efektyvumas mazinant TG koncentracija yra mazesnis nei fibraty ar omega-3 riebaly rugsciy.
Taciau, siekiant UP prevencijos, kai TG koncentracija yra 5,7-11,3 mmol/l, o ypa¢, kai TG >11,3
mmol/l, fibratai ir omega-3 riebaly rtigstys yra pirmo pasirinkimo vaistai Siam tikslui pasiekti. Svarbu
pabrézti, kad gairés nerekomenduoja rutiniSkai skirti fibraty ir statiny derinio vien tik siekiant
sumazinti ASKL rizika, nes tokio gydymo nauda bendroje populiacijoje néra nuosekliai jrodyta (10).
2025 m. atnaujintos EKD dislipidemijos gydymo gairés iSlaiko 2019 m. rekomendacijg svarstyti
fenofibrato arba bezafibrato skyrima kartu su statinais pacientams, kurie yra pasieke tiksling MTL-
Ch koncentracija, bet kuriy TG koncentracija i§licka >2,3 mmol/l, pirminés ASKL prevencijos tikslais
arba esant didelei ASKL rizikai (IIb klasés rekomendacija) (11,44). Renkantis fibrata, pirmenybé
teikiama fenofibratui, o ne gemfibroziliui, dél re€iau pasitaikan¢iy vaisty sgveiky ir maZzesnés

miopatijy rizikos, vartojant kartu su statinais (10).

Skiriant fibratus kartu su statinais, biitina jvertinti vaisty sgveikas ir miopatijos rizika.
Vartojant fenofibratg kartu su rozuvastatinu, 40 mg rozuvastatino doz¢ nerekomenduojama, todel
gydymas turéty biiti pradedamas 5 mg doze (83). Skiriant fenofibrata kartu su atorvastatinu,

rekomenduojama skirti mazesne prading statino dozg ir stebéti paciento kliniking bukle (84).

7.2.3.2.  Omega-3 riebaly rugstys

Receptinés omega-3 riebaly rtigstys yra vienas i§ pirmo pasirinkimo medikamentinio gydymo
biidy SHTG gydyti, sickiant sumazinti TG koncentracijg ir pankreatito rizika. Sie preparatai yra labai
iSgryninti ir gali buti sudaryti vien tik i§ EPA arba i§ EPA ir DHA derinio. Receptinés omega-3 riebaly
rugstys gali sumazinti TG koncentracija mazdaug 15-61 proc., taciau jy poveikis priklauso nuo
preparato sudéties ir pradinés TG koncentracijos (10). Naujausios AKK/ASA gairés nurodo, kad
suaugusiems asmenims, kuriy TG koncentracija yra 5,7-11,3 mmol/l, o ypa¢, kai TG koncentracija
virsija 11,3 mmol/l, nepaisant dietos korekcijos, galima pridéti 4 g receptiniy omega-3 riebaly ragsciy

siekiant sumazinti TG koncentracija ir pankreatito rizika (Ila klasés rekomendacija) (10). Siose

35



gairése pazymima, kad ASKL rizikos prevencijai rekomenduojama naudoti labai iigrninta EPA
(ikozapento etilg), o siekiant iminio pankreatito prevencijos rekomenduojamos receptinés omega-3
riebaly riigStys, nenurodant konkrecios omega-3 riebaly riigs¢iy sudéties — tai gali biiti tiek EPA kaip

monoterapija, tieck EPA ir DHA derinys.

7.2.4. Gydymas esant Seiminés chilomikronemijos sindromui: ApoC-III inhibitoriai

Apolipoproteino C-III (ApoC-III) inhibitoriai yra vaistai, nukreipti prieS ApoC-III
informacing RNR, kurie pagal veikimo mechanizma skirstomi j antisensinius oligonukleotidus (ASO)
ir mazas interferuojancias RNR (siRNR). ASO grupei priskiriami olezarsenas ir volanesorsenas, o
siRNR grupei — plozasiranas (85). Sie vaistai skatina TTL klirensa, taip mazindami TG koncentracijg
(10,44). Jie skiriami tik pacientams, sergantiems SCS — esant §iai patologijai, standartinis lipidy kiekj
mazinantis gydymas (omega-3 riebaly riigStys, fibratai, statinai) dazniausiai yra nepakankamai

efektyvus, nes vaisty poveikis i§ dalies priklauso nuo lipoproteinlipazés (LPL) aktyvumo (10).

7.2.4.1. Olezarsenas

111 fazés randomizuotame klinikiniame tyrime, kuriame dalyvavo 66 SCS sergantys pacientai,
nustatyta, kad 80 mg olezarseno doz¢ reikSmingai sumazino TG koncentracija po 6 ménesiy nuo
gydymo pradzios, lyginant su placebo grupe (-43,5 proc.). 50 mg dozé statistiSkai reikSmingo
skirtumo, palyginus su placebo grupe, neparodé. Taip pat pacientams, gydytiems olezarsenu,
nustatyta maziau pankreatito epizody nei placebo grupéje. Olezarsenas buvo gerai toleruojamas —
dazniausi nepageidaujami reiSkiniai pasireiSk¢ ne dazniau nei placebo grupéje, o sunkis

nepageidaujami reiskiniai nustatyti reciau (86).

Siuo metu olezarsenas yra patvirtintas tiek Jungtinése Amerikos Valstijose (JAV), tiek
Europos Sajungoje (ES) kaip papildomas vaistas SCS gydymui, pridedant jj prie gydymo dieta. ES

biitinas genetinis SCS patvirtinimas, siekiant skirti §j gydyma.

7.2.4.2. Volanesorsenas

III fazés dvigubai aklame randomizuotame klinikiniame tyrime, kuriame dalyvavo 66 SCS
sergantys pacientai, volanesorsenas per 3 mén. TG koncentracija sumazino 77 proc. Tyrimo metu
buvo nustatytas svarbus nepageidaujamas reiskinys — trombocitopenija, kuri volanesorseno grupéje
pasireiské dazniau, lyginant su placebo grupe (76 proc. ir 24 proc. atitinkamai) (87). Randomizuoty
klinikiniy tyrimy metaanalizéje vertintas olezarseno, volanesorseno ir plozasirano efektyvumas
mazinant TG koncentracija, lyginant su placebo grupe. Nustatyta, kad efektyviausiai TG

koncentracija sumazino volanesorsenas (85).

Sis preparatas yra patvirtintas ES, tadiau néra patvirtintas JAV. Volanesorsenas gali biiti

skiriamas kartu su mitybos korekcija pacientams, sergantiems SCS, kuriems gydymas dieta ir
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standartiniais lipidy koncentracija mazinanciais vaistais buvo neefektyvus (44). ES bitinas genetinis

SCS patvirtinimas, siekiant skirti §j gydyma.

7.2.4.3. Plozasiranas

Dviejuose randomizuotuose dvigubai akluose IIb fazés tyrimuose — SHASTA-2 ir MUIR —
nustatyta, kad plozasiranas po 12 mén. Iémé Zenkly ir ilgalaiki TG koncentracijos sumazéjima 77
proc. ir 62 proc. atitinkamai, palyginus su pradine TG reikSme. Plozasiranas buvo gerai toleruojamas
— ilgalaikio steb¢jimo metu nenustatyta kliniSkai reik§Smingy kepeny fermenty padidéjimo ir
trombocity skaitiaus poky¢iy (88). Plozasiranas néra jtrauktas nei j EKD, nei j AKK/ASA
dislipidemijos gydymo gaires. Siuo metu jis yra patvirtintas tik JAV SCS gydymui, kaip papildomas
vaistas, pridedant jj prie gydymo dieta. Europos Sajungoje plozasiranas kol kas néra patvirtintas —

Europos vaisty agentiiroje vis dar vyksta §io vaisto paraiSkos vertinimas.

7.2.4.4. Perspektyviis gydymo biidai: ANGPTL3 inhibitoriai

I angiopoeting-3 panaSaus baltymo (ANGPTL3) inhibitoriai slopina ANGPTL3, kuris yra
LPL ir endotelio lipazés inhibitorius. Nuslopinus ANGPTL3, Siy fermenty aktyvumas padidéja, dél
to geréja remnantiniy lipoproteiny klirensas (14). Siuo metu klinikinéje praktikoje registruotas $ios
grupés vaistas yra evinakumabas — Zmogaus monokloninis antikiinas, kuris JAV ir Europos Sajungoje
patvirtintas kaip papildomas vaistas homozigotinei Seiminei hipercholesterolemijai gydyti. Nustatyta,
kad ANGPTL3 inhibitoriai maZzina ne tik MTL-Ch, bet ir TG, ne DTL-Ch ir remnantiniy lipoproteiny
koncentracijg. D¢l $iy priezas¢iy manoma, kad jie gali biiti naudingi pacientams, kuriems nustatoma

aterogenin¢ dislipidemija ar padidéjusi TG koncentracija (89).

Vis délto, Siuo metu daugiausiai jrodymy sukaupta apie jy veiksmingumg gydant Seiming

hipercholesterolemija, o pritaikymas kitoms dislipidemijos formoms vis dar yra vertinamas.

8. Trigliceridais turtingy lipoproteiny reikSmé aterosklerozinés Sirdies ir kraujagysliy ligos
rizikai
Remiantis 2025 m. atnaujintomis EKD dislipidemijos gydymo gairémis TG kiekis kraujo
plazmoje yra asocijuojamas su padidéjusia ASKL rizika, nepriklausomai nuo MTL-Ch kiekio (44).
Kadangi Siuo metu néra aiSkaus rodiklio, kuris tiksliai atspindéty, kurios TTL savybés geriausiai
prognozuoja ASKL rizika, ir i§lickant poreikiui nustatyti patikimiausia $ios rizikos vertinimo indeksa,
plazmos TG koncentracija laikoma racionaliu ir praktisku pakaitiniu rodikliu su TTL ir jy remnantais

susijusiai lickamajai ASKL rizikai jvertinti (25).

Padidéjusi plazmos TG koncentracija yra svarbus ASKL rizikos Zymuo tiek sveikiems, statiny
nevartojantiems, mazos ir vidutinés kardiovaskulinés rizikos pacientams, tiek ir didelés rizikos

pacientams, gydomiems statinais, o ypa¢ sergantiems CD (25,90). S. Raposeiras-Roubin ir kt.
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atliktame tyrime nustatyta, kad net ir asmenims, kuriy kardiovaskuliné rizika buvo maza ar viduting,
padidéjusi serumo TG koncentracija buvo reikSmingai susijusi su subklinikine nekoronariniy
kraujagysliy ateroskleroze, nepriklausomai nuo MTL-Ch kiekio (90). Sio tyrimo autoriai teigia, kad
TG yra paprastai nustatomas, nebrangus, beveik visoms laboratorijoms prieinamas rodiklis, kuris gali
biti pritaikomas ASKL rizikos jvertinimui. Taip pat tyrimas atskleidé, kad hipertrigliceridemija
galéty biiti naudojama kaip taikinys, siekiant sumazinti aterosklerozés ir su ja susijusiy jvykiy rizika

(90).

tyrimai (angl. Randomized Controlled Trials) — STRENGTH, PROMINENT ir REDUCE-IT —
kuriuose vertinta TG koncentracijos mazinimo reikSmé didziyjy nepageidaujamy Sirdies ir
kraujagysliy reiSkiniy (angl. major adverse cardiovascular events) rizikai, taikant skirtingas terapines
strategijas. Nors STRENGTH ir PROMINENT tyrimuose taikyti terapiniai biidai TG koncentracija
sumazino, taciau didZiyjy nepageidaujamy kardiovaskuliniy reiskiniy rizika nesumazéjo (82,91).
Nors remnantinis cholesterolis PROMINENT tyrime sumazéjo, kartu padidéjo MTL-Ch ir ApoB
turin¢iy daleliy skai¢ius. Todél manoma, kad bendros aterogeninés nastos sumazéjimas nebuvo
pakankamas siekiant sumazinti nepageidaujamy Sirdies ir kraujagysliy reiskiniy rizika. Remiantis
Siais duomenimis, manoma, kad kardiovaskuliné nauda labiau priklauso ne nuo TG koncentracijos
sumazejimo, o biitent nuo bendro ApoB ir aterogeninio cholesterolio turin¢iy daleliy kiekio
sumazéjimo (82). Tuo tarpu REDUCE-IT tyrime nustatyta, kad pacientams, sergantiems
aterosklerozine Sirdies ir kraujagysliy liga ir turintiems padidéjusj TG kiekj, ikosapento etilas (angl.
icosapent ethyl) reikSmingai sumazino didziyjy nepageidaujamy kardiovaskuliniy reiSkiniy rizika,
nepriklausomai nuo pradinés kardiovaskulinés rizikos, nors didZiausia absoliuti nauda stebéta
didziausios rizikos pacientams (80). Be to, manoma, kad ikosapento etilo kardiovaskulinis
veiksmingumas apima ne tik TG sumazinimg, bet ir prieSuzdegiminius, antioksidacinius,
aterosklerozinés plokstelés stabilizavimo bei lgsteliy membrany stabilizavimo mechanizmus (92).
Atsizvelgiant j §iy tyrimy rezultatus, galima daryti prielaida, kad klinikiné nauda priklauso ne tik nuo
TG koncentracijos sumaz¢jimo, bet ir nuo to, kokiu mechanizmu §is TG koncentracijos sumazéjimas
yra pasiekiamas bei nuo to, kokie kiti biocheminiai pokyc¢iai prisideda prie bendros kardiovaskulinés
rizikos sumazéjimo.

Taigi, atsizvelgiant | naujausius tyrimy duomenis, Siuo metu yra aktyviai vystomos
inovatyvios terapinés strategijos, skirtos mazinti TG, TTL ir jy remnanty koncentracijai kraujyje,

siekiant papildomos kardiovaskulinés naudos (1,25).
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APTARIMAS

Pristatytas klinikinis atvejis iliustruoja labai sunkig hipertrigliceridemija, komplikuota
pasikartojanciais iminio pankreatito epizodais ir nepakankamu atsaku ] standartinj trigliceridy
koncentracija mazinantj gydyma. Sio paciento ligos eiga atspindi HTG etiologiniy veiksniy

Vv —

komplikacijas.

Etiologiné¢ ir diferenciné diagnostika

CV v —

etiologing priezast] ar prieZastis, lémusias tokio HTG fenotipo pasireiskima. Etiologinés priezasties
nustatymas yra labai svarbus, siekiant parinkti tinkamiausig gydyma ir iSvengti UP pasikartojimy
ateityje. 2026 m. AKK/ASA dislipidemijos gydymo gairése pacientams, sergantiems sHTG,
rekomenduojama svarstyti atlikti genetinj i§tyrima, siekiant diferencijuoti SCS ir MCS. Sio paciento
SCS tikimybé buvo jvertinta naudojant NAFCS ir Moulin ir kt. sukurta SCS balo skai¢iuokles — jos
abi nurodé, kad SCS yra tikétinas. Vis délto, naujos kartos sekoskaitos tyrimas patogeniniy arba
tikétina patogeniniy genomo varianty, galin¢iy paaiskinti tiriamojo klinikiniy poZymiy priezastis,
nenustaté. Sis nesutapimas atitinka literatiiroje apra§oma problema, kad genetinis iityrimas ne visada
identifikuoja visus patogeninius variantus, o daliai pacienty nustatomas tik klinikinis (funkcinis) SCS

biocheminiais pozymiais.

Labai didelés TG koncentracijos (>20 mmol/l), nepakankamas atsakas i standartinj lipidy
kiekj mazinantj gydyma, recidyvuojantys pankreatitai anamnezéje bei jaunas amzius nustacius HTG
yra biidingesni SCS. Kita vertus, neigiamas genetinio tyrimo rezultatas, misrios dislipidemijos
poZzymiai, antriniai veiksniai ir véliau i§sivys¢iusi klinikiné ASKL neleidZia atmesti MCS ar misraus
chilomikronemijos fenotipo. Taigi turimi duomenys neleidzia tiksliai identifikuoti konkre¢ios HTG
etiologijos ir patvirtina, kad realioje klinikingje praktikoje HTG etiologing diagnoz¢ daznai apsunkina

genetiniy ir antriniy veiksniy sgveika.

Kitos paveldimos lipidy apykaitos ligos (SDBL, KSHL, SHTG ir lipodistrofijos) §iam
pacientui yra mazai tikétinos dél neatitinkancio lipidy profilio, klinikinés iSraisSkos ir Seiminés
anamnezés. Retais atvejais SCS gali bati sukeltas autoantikiiny pries LPL arba GPIHBP1 baltymus,
kuriy genetinis tyrimas neaptinka (93). Taciau $i diagnozé yra mazai tikétina, nes daZniausiai

nustatoma kartu su autoimuniniais susirgimais, kurie Siam pacientui nenustatyti.

Antriniai veiksniai — nutukimas, 2 tipo CD, alkoholio ir vaisty vartojimas tikriausiai nebuvo

vienintel¢ labai sunkios HTG prieZastis, taciau neabejotinai prisidéjo prie ligos sunkumo. Dazniausiai
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vien tik antriniai veiksniai sukelia vidutinio sunkumo HTG, ta¢iau esant genetinei predispozicijai jie

gali lemti labai rySky TG koncentracijos padidéjimg ir didesn¢ aterosklerozes rizika.
Ateroskleroziné Sirdies ir kraujagysliy liga

Nors aptariamam pacientui UP prevencijos tikslai yra prioritetiniai dél galimai gyvybei
pavojingos $ios ligos eigos, ASKL taip pat ilieka labai svarbus gydymo aspektas. Siuo atveju ASKL
iSsivystymui jtakos galéjo turéti keletas veiksniy — II tipo CD, nutukimas, ritkymas, alkoholio
vartojimas ir padidéjes aterogeniniy ApoB turinciy daleliy bei remnantiniy lipoproteiny kiekis. Esant
labai sunkiai HTG dél didelio chilomikrony dydZzio paprastai jie patys aterogenezéje nedalyvauja.
Taciau esant antriniams HTG veiksniams iSlieka intensyvi LMTL produkcija, o susidare jy remnantai
yra reikSmingi formuojantis aterosklerozei. D¢l $iy priezas¢iy, taikant j UP prevencijg orientuotg
gydyma, svarbu nepamirti ir ASKL korekcijos. Pacientas gydomas atorvastatinu, kuris yra pirmo
pasirinkimo vaistas siekiant ASKL prevencijos. Nors statiny poveikis TG koncentracijos mazinimui
$iuo atveju néra pakankamas, jo vartojimas islieka svarbus siekiant i§vengti ASKL progresavimo ir

kardiovaskuliniy jvykiy.
Uminis pankreatitas

Aptariamam pacientui per daugiau kaip du deSimtmecius Giminiai pankreatitai pasikartojo 5
kartus. Pirmasis epizodas nustatytas 29 m. amziaus, KMI svyravo nuo 29 iki 32,4 kg/m?, o TG
koncentracija — nuo 17,7 iki 56 mmol/l. Tokia klinikiné eiga atitinka literatiiroje apraSomg HTG-UP
fenotipa, kuriam budingas jaunesnis pacienty amzius, didesnis KMI, daznesnis CD ir reikSmingai

didesné TG koncentracija nei kity etiologijy UP atvejais (65).

Paciento anamnezéje pazymima, kad laboratoriniy tyrimy atlikimas nuo pat pirmojo UP
epizodo buvo apsunkintas dél lipeminio serumo. Paskutinio UP epizodo metu paciento lipazés
aktyvumas nepasieke diagnostinio kriterijaus — 3 kartus virSuting normos ribg virSijancios vertes.
Literatiiroje apraSoma, kad UP metu, esant lipeminiam serumui, neretai nustatomas nepakankamas
kasos fermenty, ypa¢ — amilazés, koncentracijos padid¢jimas (66). Esant HTG dazniausiai
rekomenduojama matuoti kasos lipazés koncentracijg, taciau svarbu, kad §i taip pat gali biti
nepakankamai padidéjusi UP diagnozei patvirtinti, todél turéty biiti vertinama kritiskai. Taigi, esant
lipeminiam serumui, normali ar nedaug padidéjusi kasos fermenty koncentracija neatmeta HTG-UP

diagnozés (94).

HTG-UP bidingas didelis recidyvy daznis — Lu J. ir kt. atliktoje sisteminéje apzvalgoje
pazymima, kad HTG-UP recidyvy daznis gali siekti iki 64,8 proc., o kity etiologijy — vos 23,3 proc
(64). Aptariamo paciento atveju per daugiau kaip du deSimtmecius nustatyti 5 UP epizodai, o tai

atitinka literatliroje apraSomga didel¢ recidyvy rizika, esant nuolatinei labai sunkiai HTG. Ding L. ir
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kt. prospektyviniame tyrime nustatyta, kad TG koncentracijai esant >5,65 mmol/l, po pirmojo

epizodo recidyvo rizika didéja du kartus (95).

Pasikartojantys UP epizodai kelia tiesioging grésme organy funkcijy nepakankamumo
i8sivystymui ir didina ilgalaikiy kasos pazeidimy rizika. Aptariamo paciento atveju, rizika progresuoti
1 létin] pankreatita yra didelé. Be to, véliau diagnozuotas II tipo CD gali biiti susijes ne tik su
metaboliniu sindromu, bet ir su pasikartojanciy pankreatity sukelta kasos endokrininés funkcijos
pazaida, nors $i hipotez¢ Siam pacientui néra patvirtinta. Taip pat pasikartojantys pankreatitai gali
sukelti progresuojantj kasos parenchimos pazeidimg ir fibrozg. Singh VK ir kt. apzvalgoje apraSoma
nekrozés-fibrozés hipotezé: kartotinis kasos parenchimos pazeidimas ir létinis uzdegimas lemia
fibroze, kuri apima kasos latakus ir gali sukelti fokalines striktiiras (96). Thierens N ir kt. apzvalgoje
nurodoma, kad létinis uzdegimas, ypa¢ kasos galvos srityje, gali sukelti bendrojo tulzies latako
kompresija, pasireiSkiancig pilvo skausmu, gelta arba cholangitu (97). Aptariamojo paciento bendrojo
tulzies latako striktiira, manoma, gal¢jo bti susijusi su pasikartojan¢iy pankreatity nulemtu fibroziniu

procesu.

Remiantis anamnezés duomenimis, pacientui pirmyjy UP epizody metu, tikslios UP
etiologinés priezasties nustatyti nepavykdavo. Buvo taikomi konservatyvis UP gydymo budai, o
simptomy regresas pasireikS8davo per keleta dieny. Dé¢l efektyvaus gydymo ir nepakankamy
laboratoriniy tyrimy prieinamumo, pacientas i§samiau tirtas nebuvo. Tai atspindi platesn¢ kliniking
problemg — nepakankamg HTG jtarimg vertinant pacientg su UP simptomais. Tyrimai rodo, kad
klinikingje praktikoje HTG kaip UP prieZastis daznai licka nepastebéta — Nashtar ir kt. atlikto tyrimo
metu nustatyta, kad tik 22 proc. pacienty, besiskundzian¢iy imiu pilvo skausmu ir 55 proc. pacienty,
kuriems nustatytas UP, buvo atliktas TG koncentracijos matavimo tyrimas, o vidutinis laikas nuo
atvykimo j gydymo jstaigg iki TG tyrimo atlikimo buvo 24 val. pacientams su iminiu pilvo skausmu
ir 48 valandos pacientams su UP (98). Sie duomenys rodo, kad TG tyrimai daznai atliekami pavéluotai

ir gali apsunkinti tinkamos gydymo taktikos parinkima.
Gydymas

HTG gydymas islieka issukiu klinikinéje praktikoje. Tiek 2026 m. AKK/ASA, tick EKD
gairés pabrézia, kad gyvenimo biuido korekcija, ypa¢ mitybos kontrolé, yra pirmo pasirinkimo
gydymas visiems pacientams, sergantiems HTG (10,11). Grieztas mitybinio rezimo laikymasis gali
sumazinti TG iki 70 proc. (10). Taciau ilgainiui tai gali buti sudétinga — pacientams sunku nuosekliai
kontroliuoti mitybos jprocius ir laikytis grieztos dietos. Nors pacientas reguliariai lankosi pas
dietologg ir nurodo besilaikantis rekomenduojamos dietos, vertinant objektyviai, i§lieka nutukimas ir

alkoholio vartojimas. Tai rodo, kad gyvenimo biido ir mitybos korekcija néra pakankama. 2026 m.
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AKK/ASA gairése rekomenduojamas visiskas alkoholio atsisakymas esant TG >5,7 mmol/l. Taip pat
nurodoma, kad 1 kg kiino masés sumazéjimas yra asocijuojamas su TG koncentracijos sumaze¢jimu
nuo 0,01 mmol/l iki 0,04 mmol/l (10). Nors nei alkoholis, nei nutukimas, tikétina, néra pagrinding §io
paciento HTG priezastis, $iy veiksniy korekcija galéty biiti viena i§ priemoniy siekiant geresniy
gydymo rezultaty. Vis délto, atsizvelgiant j labai sunkios HTG fenotipa, tikétina, kad vien gyvenimo

biido korekcija Siam pacientui buity nepakankama, norint pasiekti optimalig TG koncentracijg kraujyje.

Esant sHTG, gyvenimo biido korekcijg derinant kartu su medikamentine terapija, gydymas
Siam pacientui buvo neefektyvus. Fibratai ir omega-3 riebaly riigS§tys yra pirmo pasirinkimo
medikamentai HTG gydyti, siekiant UP prevencijos (10). Pacientas fenofibratu gydomas daugiau
kaip 10 m. taciau TG koncentracija Siuo laikotarpiu i$liko >17 mmol/l. Tokio nepakankamo atsako }
gydymga priezastys gali biti kelios — SCS, nepakankamas vaisto efektyvumas, nepastovus vaisty
vartojimas, nekoreguojami antriniai HTG veiksniai ir kt. Kadangi fibraty efektyvumas priklauso nuo
to, kiek aktyvi yra LPL organizme, esant SCS arba MCS jie gali biiti nepakankamai veiksmingi dél
nesancio arba labai sumazéjusio LPL aktyvumo (10). Kita prieZastis — vaisto geb¢jimas sumazinti TG
kiekj. Zinoma, kad fibratai TG koncentracija sumazina 30 — 50 proc. (10). Kadangi aptariamo
paciento TG koncentracija yra ~30 mmol/l, fibraty TG kieki mazinantis poveikis gali biiti
nepakankamas. Siekiant UP prevencijos rekomenduojama TG koncentracijg sumazinti iki tokios
ribos, kai UP rizika tampa nebeisreiksta (optimaliai TG koncentracija <5,7 mmol/l), o remiantis
fibraty efektyvumu, tai pasiekti gali biiti sudétinga. Omega-3 riebaly riigs¢iy poveikio vertinima
apsunkina nepastovus vartojimas, todél negalima vienareik§miSkai spresti, ar §io gydymo
nepakankamas efektyvumas buvo susijes su paties preparato ribotumu, ar su gydymo rezimo

nesilaikymu.

Esant nepakankamam atsakui ] lipidy kieki mazinantj gydyma, nuspresta taikyti
plazmafereziy kursa, siekiant sumazinti TG koncentracija. Endokrinologijos draugijos gairés nurodo,
kad plazmaferezés gali biiti naudingos pacientams, kuriy atsakas j optimaly TG koncentracija
mazinantj gydyma yra nepakankamas (74). Sio paciento atveju gydomosios aferezés reik§mingos
jtakos ilgalaikei TG koncentracijai netur¢jo. 2026.01.22 pacientui atliktos plazmaferezés, kai TG
koncentracija sieké 31,1 mmol/l. Tiksli TG koncentracija i$ karto po plazmafereziy kurso néra zinoma,
bet pakartojus tyrimus 2026.02.11 TG koncentracija nustatyta jau padidéjusi — 33,16 mmol/l.
Literattiros duomenimis, po afereziy taikymo TG koncentracija j prading sugrjzta per vidutiniskai 7
dienas (99). Taigi, remiantis TG koncentracijos kaita, matoma, kad plazmaferezés ilgalaikés TG
kontrolés neuztikrina. Tai atitinka literatiiros duomenis, kad plazmaferezés gali buti veiksmingos kaip
laikina priemoné TG koncentracijai sumazinti, taciau jos nepaveikia pagrindinio ligos mechanizmo

ir neiSsprendzia ilgalaikés pankreatito prevencijos problemos.
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Nepaisant visy taikyty gydymo priemoniy, paciento TG koncentracija iSlieka gerokai didesné
nei siektina UP prevencijai, o tolimesné gydymo taktika §iuo metu néra aiski. Standartinés gydymo
priemonés Siuo atveju neuztikrino pakankamos ilgalaikés TG kontrolés — fibratai ir omega-3 riebaly
rugstys vartojami ilga laikg be pakankamo efekto, o gydomosios aferezes teikia tik trumpalaike nauda.
Semaglutidas gali turéti papildoma TG koncentracija mazinantj poveiki mazindamas svorj ir
rezistentiSkumg insulinui, taciau jo efektyvumas esant tokio sunkumo HTG yra ribotas ir
nepakankamas kaip savarankiSka TG koncentracijos mazinimo strategija. Atorvastatinas Siam
pacientui skiriamas siekiant sumazinti kardiovaskuliniy jvykiy rizika, taciau jo poveikis TG
koncentracijai yra nedidelis ir nepakankamas UP prevencijai. Tai atspindi pagrinding sHTG gydymo
problema: beveik visi tradiciniai vaistai veikia per nuo LPL priklausomus mechanizmus, kurie yra
neefektyvis, esant reikSmingam LPL aktyvumo sutrikimui. Tai rodo, kad pacientams, kuriems
nustatoma chilomikronemija ir nepakankamas atsakas j standartinj gydyma, reikalingos i ligos
mechanizmus nukreiptos gydymo galimybés. D¢l Sios priezasties ypac aktuallis tampa nauji vaistai,
veikiantys per nuo LPL nepriklausomus kelius, tokie kaip ApoC-III inhibitoriai. Si vaisty grupé yra
viena perspektyviausiy gydymo krypciy pacientams, sergantiems sunkia chilomikronemija, nes jy

poveikis gali biiti pasiekiamas ir per nuo LPL nepriklausomus kelius.

Apibendrinant, §is klinikinis atvejis parodo, kad esant labai sunkiai HTG ir nepakankamam
atsakui j standartinj TG koncentracija mazinantj gydyma, ilgalaikés gydymo galimybés islieka ribotos,
ypac kai tiksli etiologiné diagnozé néra patvirtinta. Siuo metu taikytas gydymas — gyvensenos
korekcija, fibratai, omega-3 riebaly rugstys ir gydomosios aferezés — tiriamajam neuztikrino
pakankamos ilgalaikés TG kontrolés. D¢l Siy priezas¢iy ApoC-III inhibitoriai galéty biiti potenciali
gydymo priemoné siekiant UP prevencijos. Vis délto, $iy vaisty taikymas praktikoje yra apribotas
nepakankamo prieinamumo, siaury terapiniy indikacijy ir daznai genetinio SCS patvirtinimo. Sis
atvejis pabrézia visuotinai aktualig problema — pacientams, sergantiems sHTG, gydymo galimybés
iSlieka ribotos. Tai atspindi poreikj plésti terapines galimybes pacientams su sunkia, gydymui

nepasiduodancia HTG siekiant pagerinti iSeitis ir pacienty gyvenimo kokybe.
Darbo ribotumai:

Klinikiné analiz¢ remiasi vienu paciento atveju, todél gautos jzvalgos negali biti tiesiogiai
apibendrinamos visai SHTG serganciy pacienty populiacijai. Ne visy paciento timinio pankreatito
epizody tiksli chronologija, pilni laboratoriniai duomenys ir gydymo detalés buvo prieinami, todél
dalis klinikinés interpretacijos grindZiama anamnestiniais duomenimis ir fragmentiska medicinine
dokumentacija. Galiausiai, literatiiros analiz¢ apsunkina nevienodi hipertrigliceridemijos apibrézimai

ir sunkumo klasifikacijos todél kai kuriy publikacijy duomeny palyginamumas islieka ribotas.
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ISVADOS

1.

PADEKA

Hipertrigliceridemija turi reikSmingos jtakos tiek Uminio pankreatito, tiek
aterosklerozinés Sirdies ir kraujagysliy ligos iSsivystymui, tod¢l optimali trigliceridy
kontrol¢ yra kliniskai reikSminga siekiant sumazinti iGminiy komplikacijy rizika ir
pagerinti ilgalaikes kardiovaskulines iSeitis.

Sunkios hipertrigliceridemijos etiologijos nustatymas yra sudétingas dél genetiniy ir
antriniy veiksniy sgveikos, panaSiy klinikiniy pozymiy ir laboratoriniy rodikliy.
Genetiniai tyrimai vis dar yra riboti ir ne visada aptinka galimus patogeninius
variantus, tod¢l diferencijuoti monogenines ir multifaktorines ligos formas ne visada
pavyksta net ir taikant genetinj iStyrima.

Sunkios hipertrigliceridemijos gydymas yra ribotas, nes jprastinés gydymo priemongés
neuZztikrina pakankamos ilgalaikés trigliceridy koncentracijos kontrolés ir neleidzia
veiksmingai sumazinti pankreatito rizikos. Tai iSrySkina poreikj kurti terapines
priemones sunkios hipertrigliceridemijos valdymui.

Sunkios hipertrigliceridemijos valdymas reikalauja kompleksinio pozitirio. Gydymo
strategija turéty apimti etiologiniy priezasCiy vertinima, antriniy veiksniy korekcija,

pankreatito recidyvy ir aterosklerozinés Sirdies ir kraujagysliy ligos rizikos prevencija.

NuosirdZiai dékoju savo baigiamojo darbo vadovei prof. dr. Jolitai Badarienei
uz palaikyma, vertingas pastabas ir visapusiskg pagalba rengiant §j darba.
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B48 — apolipoproteinas B-48, B100 - apolipoproteinas B-100, C-1I — apolipoproteinas C-1I, E — apolipoproteinas E, LPL —
lipoproteinlipazé, LDLR — mazo tankio lipoproteiny receptorius, LMTL — labai mazo tankio lipoproteinai, LRP — su mazo tankio
lipoproteinais susijes baltymas, LRR — laisvosios riebaly rigstys, MG — monoacilglicerolis, MTL — mazo tankio lipoproteinai.
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la lentelé. Seiminés chilomikronemijos sindromo

sindromo palyginimas (26).

2 priedas. Lentelés.

ir multifaktorinés chilomikronemijos

PoZymis SCs MCS
Genetika Monogenin¢ (bialelinés mutacijos LPL, Poligenin¢ (daugelio SNP kumuliacinis
APOC2, APOAS, LMF1, GPIHBP1) poveikis + heterozigotiniai variantai)
Paplitimas ~1:100 000 — 1:1 000 000 ~1:250 — 1:600
Pasireiskimo amzius Vaikysté arba ankstyva jaunysté Suaugusiojo amZius
LPL aktyvumas Visiskai nepakankamas arba labai IS dalies sumazejes
sumazéjes
Antriniy veiksniy vaidmuo Minimalus (liga pasireiskia Esminis (nutukimas, CD, alkoholis ir kt.
nepriklausomai) biitini fenotipo pasireiskimui)
Dominuojantys lipoproteinai Chilomikronai LMTL, chilomikronai, remnantai (platus
TTL spektras)
ApoB koncentracija Zema (0,77 g/l) Normali arba padidéjusi (>1 g/l)
TG:ApoB santykis Didelis (>10,5) Mazesnis
Chilomikronemijos pobiuidis Nuolatiné Intermituojanti
Atsakas | standartinj Neveiksmingas Vidutinis arba geras
gydyma
Pankreatito rizika 60-90 proc. 5-30 proc.
ASKL rizika Maza (chilomikronai per dideli Didel¢ (gausus ApoB turinciy daleliy
aterogenezei), didé¢ja véliau gyvenime kiekis)

TG koncentracija

Dazniausiai 20 — 40 mmol/1

Dazniausiai 10 — 20 mmol/l

2a lentelé. Seiminés chilomikronemijos balo skaiciavimo kriterijai (52).

Kriterijus Atsakymas Taskai
TG koncentracija nevalgius® >10 mmol/l nevalgius, trijuose i$ eilés kraujo +5
tyrimuose
Triacilgliceroliai nevalgius >20 mmol/l bent vieng +1
karta
Anksciau nustatyta TG koncentracija <2 mmol/l -5
Pasireiskimo amzius <40 m. +1
<20 m. +2
<10 m. +3
Antriniy veiksniy buvimas® (i$skyrus Néra antriniy veiksniy +2
néstuma’® ir etilenestradiolj) Yra antriniy veiksniy 0
Pankreatito epizodai anamnezéje Taip +1
Ne 0
Nepaaiskinamas pasikartojantis pilvo Taip +1
skausmas Ne 0
Seiminé kombinuota hiperlipidemija Taip +1
anmnezéje Ne 0
Atsakas | gydyma Yra 0
Néra (TG sumazeja <20 proc.) +1
Maksimalus balas 15

a—plazmos TG koncentracija iSmatuota bent 1 mén. skirtumu. Erupcinés ksantomos gali biiti
laikomos surogatiniu TG Zymeniu (retai).

b — antriniai veiksniai: alkoholio vartojimas, diabetas, metabolinis sindromas, hipotiroidizmas,
tam tikry vaisty vartojimas.
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c — jei diagnoz¢ nustatoma néstumo metu, bitina pakartoti tyrima po gimdymo, siekiant
patvirtinti diagnozg.

3a lentelé. NAFCS skaiciuoklé, skirta Seiminés chilomikronemijos sindromo tikimybei
jvertinti (53).

Rodiklis Reik§més Balai
Dabartinis paciento amzius >1-9 m. +12
>10 m. +0
Simptomy pasireiskimo amzius <10 +12
(taikoma tik pacientams, kuriy amzius >10) >10 +0
Kiino masés indeksas <25 kg/m? +9
>25 kg/m’ +0
Pankreatitas praeityje Pankreatitas +16
Pilvo skausmas, bet pankreatity +9
nepasireiske
Nebuve nei pilvo skausmo, nei +0
pankreatito

Antriniy veiksniai Néra +11
Vienas arba daugiau +0
Laboratoriniy rodikliy reikSmés Bendra trigliceridy koncentracija >10 +13

mmol/l
TG/bendras cholesterolis >8 +8
ApoB <1,0 g/l +12
Papildomi balai Jei pacientas >1-9 m. amziaus ir +7

neturi antriniy veiksniy

TG/bendras cholesterolis >8 ir ApoB +7

<1,0 g/l
TG/bendras cholesterolis >8 ir neturi +5

antriniy veiksniy

4a lentelé. 2026 m. AKK/ASA dislipidemijos gydymo gairiy rekomendacijos (10).

2026 m. AKK/ASA dislipidemijos gydymo gairiy rekomendacijos Klasé* | Lygis**
Suaugusiems asmenims, kuriy TG >1,7 mmol/l, nustacius ir koregavus antrines HTG
priezastis, rekomenduojamas pirmo pasirinkimo gydymas yra gyvensenos korekcija. I B-NR

40 — 75 m. pacientams, nesergavmtiems ASKL ir CD, kuriy TG 1,7-5,6 mmol/l,
rekomenduojama jvertinti 10 m. ASKL rizika taikant PREVENT-ASCVD klausimyna,
siekiant koreguoti dietg arba inicijuoti medikamentinj gydymag statinais.

Suaugusiems asmenims, sergantiems kliniskai iSreiksta ASKL, kuriy TG 1,7-11,3
mmol/l, kai MTL-Ch >1,4 mmol/l, o ne-DTL-Ch >2,2 mmol/l vartojant maksimaliai
toleruojamas statiny dozes, rekomenduojama intensyvinti MTL-Ch mazinantj gydyma,
siekiant sumazinti ASKL rizika.

Pacientams nuo 50 m., sergantiems kliniskai ireiksta ASKL arba CD ir yra >1 ASKL
rizikos veiksniy, kuriy TG 1,7-5,6 mmol/l, MTL-Ch <2,6 mmol/l vartojant maksimalias
statiny dozes, galima pridéti ikozapento etila, siekiant sumazinti ASKL rizika.

IIb B-R

Suaugusiems asmenims, kuriems nustatyta sunki hipertrigliceridemija 5,7-11,3 mmol/I,
ypac kai TG koncentracija >11,3 mmol/l nepaisant dietos korekcijos, galima pridéti
fibratus arba receptines omega-3 riebaly riigstis, siekiant sumazinti TG koncentracijg ir
pankreatito rizika.

Suaugusiems pacientams, sergantiems SCS, kuriy TG koncentracija nevalgius yra >11,3
mmol/l, prie gydymo dieta rekomenduojama pridéti olezarseng siekiant sumazinti TG I B-R

koncentracija ir pankreatito rizika.

ITa B-NR
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*Rekomendacijos klasé: I — stipri, Ila — vidutinio stiprumo, IIb — silpna, III —

nerekomenduojama arba zalinga.

**Rekomendacijos lygis: A — aukstos kokybés irodymai; B-R — vidutinés kokybés irodymai
i§ randomizuoty tyrimy; B-NR — vidutinés kokybés irodymai i§ nerandomizuoty tyrimy; C-LD —

riboti duomenys; C-EO — eksperty nuomoné.

5a lentelé. 2025 m. EKD atnaujinty dislipidemijos gydymo gairiy medikamentinio gydymo

rekomendacijos pacientams, sergantiems hipertrigliceridemija (44).

Rekomendacijos

Klasé*

Lygis**

Didelés dozeés ikozapento etilo (2 x 2 g per parg) turéty biti svarstomos kartu su statinu
didelés arba labai didelés rizikos pacientams, kuriy trigliceridy koncentracija padidéjusi
(nevalgius trigliceridy koncentracija 1,52—5,63 mmol/L), sieckiant sumazinti

kardiovaskuliniy jvykiy rizika.

Ila

B

Volanesorsenas (300 mg per savaitg) turéty biiti svarstomas pacientams, kuriems nustatyta
sunki hipertrigliceridemija (>8,5 mmol/L) sergant Seiminés chilomikronemijos sindromu,

siekiant sumazinti trigliceridy koncentracija ir pankreatito rizika.

Ila

*Rekomendacijos klasé: I — rekomenduojama, Ila — turéty biti svarstoma, IIb — gali buti

svarstoma, III — nerekomenduojama.

** Trodymy lygis: A — duomenys i§ keliy randomizuoty klinikiniy tyrimy arba metaanaliziy;
B — duomenys i$ vieno randomizuoto klinikinio tyrimo arba didelio ne randomizuoto tyrimo; C —

eksperty nuomoné, mazos apimties tyrimai, retrospektyvinés studijos.
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3 priedas. Leidimas atlikti klinikinio atvejo aprasyma mokslo tiriamaisiais tikslais.

[ e
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A\ SANTAROS KLINIKOS
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Vilniaus universiteto Medicinos fakulteto 2026-04- Nr. SR-
Dekanui prof. Daliui Jatuziui ] 2026-04-02 prasyma

El. pastu: mf@mf.vu.lt

Kopija
Vaidai Cerebiejatei
El. pastu: vaida.cerebiejute@mf.stud.vu.lt

DEL MOKSLINIO TYRIMO

Vilniaus universiteto ligoniné Santaros klinikos sutinka, kad Vilniaus Universiteto
Medicinos fakulteto VI kurso studenté Vaida Cerebiejité rengdama mokslinj darbg
LHipertrigliceridemija: nuo patofiziologijos iki klinikiniy sprendimy. LiteratGros apzvalga ir
klinikinio atvejo aprasymas“ naudoty nuasmenintus prasyme pateikto paciento duomenis.
Uz studentei teikiamy duomeny apimtj ir konfidencialumo uztikrinimg atsakinga darbo
vadové Jolita Badariené.

Konfidencialios informacijos naudojimas turi bati uztikrintas.

Direktoré valdymui Jolita Jakutiené

A. Ciuzauskaite, el. p. airida.ciuzauskaite@santa.lt
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4 priedas. Studjy laiku publikuoti ir priimti publikuoti straipsniai.
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publikuoti 2026 m.

Cerebiejite V, Zabuliené L. Prolaktinomos regresija taikant ilgalaik¢ bromokriptino terapija:
klinikinis atvejis. Sveikatos mokslai. 2025;35(3):61-64. DOI: https://doi.org/10.35988/sm-
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