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1. [vadas
1.1. Problemos aktualumas

Nors gyvenimo trukme ilgeja, taciau pasaulyje mir¢iy nuo Sirdies ir kraujagysliy ligy
skaiCius iSlieka didelis ir netgi didéja. Jokios kitos gyvybei pavojingos ligos néra tiek
paplitusios ir taip brangiai visuomenei kaStuojancios, kaip kardiovaskulines (KV),
kuriomis sergantieji daZniausiai nuo $iy ligy ir mirsta.

Aktyvi kardiovaskuliné prevencija grindZiama Siais pastebéjimais:

* Daugumoje Europos populiacijy KV ligos yra svarbiausia ankstyvos mirties

priezastis. Jos daznai sukelia invaliduma ir padidina sveikatos prieziiiros iSlaidas.

* Sukelianti patologija dazniausiai yra ateroskleroze¢, kuri daugeli mety vystosi
nebyliai, o pasireiSkus simptomams — beveik visada biina toli pazengusi.

* Mirtis, miokardo infarktas (MI) ir insultas daznai ivyksta staiga, nespéjus suteikti
medicininés pagalbos.

* KV ligos yra tampriai susij¢ su gyvensena ir modifikuojamais veiksniais.

« Sias ligas dazniausiai sukelia keliy rizikos veiksniy derinys, tai — multifaktorinés
etiologijos ligos.

» Rizikos veiksniy valdymas sumazina mirtinguma ir sergamuma tieck Zmonéms su
diagnozuota kardiovaskuline liga, tiek ir su nediagnozuota.

Europos Sirdies sveikatos chartijoje iSdéstyti argumentai dar karta patvirtina

prevencijos svarba:

* Pagrindiniai Sirdies ir kraujagysliy ligy rizikos veiksniai yra rikymas, padidéjes
arterinis kraujo spaudimas, padidéjusi cholesterolio koncentracija kraujyje,
netaisyklinga mityba bei maZas fizinis aktyvumas. Kiti rizikos veiksniai, turintys
itakos Sirdies ir kraujagysliy ligoms vystytis, yra antsvoris, nutukimas, cukrinis
diabetas, piktnaudZiavimas alkoholiu ir psichinis bei socialinis stresas.

* Taciau daznai Sirdies ir kraujagysliy ligy galima iSvengti. Pasaulio sveikatos
organizacijos (PSO) ekspertai apskaiiavo, jog vidutinis arterinio kraujo
spaudimo, cholesterolio koncentracijos kraujyje sumazinimas, metimas rukyti gali
daugiau negu dvigubai sumazinti sergamuma Sirdies ir kraujagysliy ligomis.

* AukscCiausiojo lygio Europos Sajungos dokumentai pabrézé populiacinés ir
individualios prevencijos svarba, ypa¢ didelés rizikos susirgti Sirdies ir
kraujagysliy ligomis grupés asmenims.

Teiginys, aktualus Lietuvai:

» Daugumoje Siaurés, Piety ir Vakary Europos Saliy mirStamumas nuo Sirdies ir
kraujagysliy ligu, Siu ligy iSsivystymo daznis mazéja, taciau lieka toks pat arba
net did¢ja Centrinéje ir Ryty Europoje.

Gerai zinome, kad Lietuvos kardiovaskulinio sergamumo ir mirtingumo rodikliai
beveik 2-3 kartus blogesni uz Europos Sajungos vidurkius, kad Lietuvos vyrai gyvena
trumpiausiai Europos Sajungoje, kad ju numatoma gyvenimo trukmé nesiekia 65 mety
(http://www.lsic.It). PanarSe tarptautinius interneto tinklapius (pvz., Global
Cardiovascular Infobase) randame miisy Salies statistika: nesileidzian¢ios Lietuvos KV
mirtingumo kreivés skaudziai disonuoja su jau kelis deSimtmecius stabiliai
krentanéiomis zemyn kity $aliy kreivémis: Svedijos, Suomijos, Sveicarijos, Jungtiniy
Amerikos Valstijy ir daugelio kity. Tai vyksta pirminés ir antrinés prevencijos déka.

Nuo 1960 mety JAV pradéta kova su rizikos veiksniais, sukurtos ir idiegtos
nacionalinés programos. To pasékoje JAV per 30 mety mir¢iy nuo koronarinés Sirdies



http://www.lsic.lt/

ligos (KSL) sumazé&jo 40%, nuo cerebrovaskulinés ligos — 50%. Tarkim, standartizuotas
vyry mirtingumo rodiklis 100000 gyventojy nuo 542 (1980 metais) sumazéjo iki 266
(2000 metais). Mirtingumo sumaz¢jima nuléme prevencinés priemonés: 47% - antriné
prevencija (revaskuliarizacinés procediiros, pasikeitusi timiniy koronariniy sindromy
gydymo taktika), 44% - pirmin¢ prevencija (lipidu korekcija - 24%, kraujospiidzio
normalizavimas - 20%, rukymo metimas - 12%, fizinio aktyvumo padidéjimas - 5%.
Rizikos faktoriy koregavimo teigiama poveiki veiké neigiamai: kiino masés padidéjimas
- 8%, cukrinio diabeto padaznéjimas - 10% (Ford ES et al. N Engl J Med. 2007 Jun
7:356 (23):2388-2398). Daznai cituojamas Siaurés Karelijos (Suomija) pasiekimas:
miréiy nuo KSL tarp vidutinio amZiaus vyry sumazéjo 75%. Tai didZiaja dalimi buvo
pasiekta modifikuojant paprastus rizikos veiksnius: artering hipertenzija, dislipidemija,
rukyma.

Kardiovaskulinés prevencijos tikslai

Pagrindinis prevencijos tikslas - sumazinti pirmojo ar pasikartojanc¢io koronarinés
sirdies ligos (KSL) pasireiskimo, iSeminio insulto ar periferiniy arteriju ligos (PAL)
dazni, aktyviai veikiant rizikos veiksnius. Svarbiausia - invalidumo ir ankstyvy mirciy
prevencija. Priemoniy visuma, skirta apsaugoti pacientus nuo koronarinés Sirdies ligos
pasireiSkimy iSaiSkinant ir koreguojant provokuojancius rizikos veiksnius — tai pirminé
koronarinés Sirdies ligos prevencija. Jau susirgusiems S$ia liga taikomos antrinés
prevencijos priemonés, kuriy tikslas — sustabdyti aterosklerozés procesa ir apsaugoti nuo
ligos recidyvuy.

PSO igskiria tris strategijas: populiacine, didelés rizikos ir antring prevencija. Sios
strategijos turi ne konkuruoti, o veikti viena kryptimi.

Aterosklerozés progresavimo stabdymas visais atvejais pradedamas nuo rizikos
veiksniy modifikavimo. Esant indikacijoms, paskiriamas medikamentinis gydymas.
Siandien yra kelios vaisty grupés, galindios sulétinti aterosklerozés progresavima.
Eksperimentiniy darby ir klinikiniy studijy duomenimis ryskiausiu prieSateroskleroziniu
poveikiu pasizymi HMG-KoA reduktazés inhibitoriai statinai, zenkliai ir patikimai
sumazinantys klinikiniy jvykiy rizika ir sukeliantys plokstelés regresija, trecios kartos

Ankstyvo arterijy paZeidimo Zymenys

Svarbu ne tik toli pazengusios ligos, bet ir paciy ankstyviausiy stadijy perspé€jimas.
Tokios biikles kaip kraujagysliy vidinio sluoksnio - endotelio disfunkcija, aortos ir
periferiniy arterijy standumo padid¢jimas, miego arterijy intimos ir medijos sustoréjimas
ar ateroskleroziniy plokSteliy atsiradimas,  kairiojo skilvelio hipertrofija, inksty
pazeidimo pradinés stadijos anksti padidina KV rizika. Todél ne tik jprastiniy rizikos
veiksniy jvertinimas, bet ir netoli paZengusio (subklinikinio) organy pazeidimo
nustatymas turi klinikinj pritaikyma ir padeda jvertinti paciento rizikos laipsnj. Viena i
aktualijy — tirti ir diegti 1 kliniking praktika paprastus, greitai atlickamus ir nebrangius
instrumentinius ankstyvojo subklinikinio arterijy sienelés pazeidimo nustatymo metodus.

Naujy rizikos veiksniy paieska

Seniai jvardinti ir irodyti tradiciniai rizikos veiksniai. Neabejojama juy neigiama
itaka aterosklerozés progresavimui, nors vis dar pasigirsta nuomoniy, kad puse
serganéiyjy KSL neturi né vieno klasikinio rizikos veiksnio. Duomenys apie tai



kontroversiski. Akivaizdu, kad egzistuoja nemazai kity, taip pat svarbiy, rizikos veiksniy,
kuriuos ne visada galima koreguoti. Néra pakankamai patikimy duomeny, kad juos
koreguojant mazéty Sirdies ir kraujagysliy ligy rizika. Tai homocisteinas, koaguliaciniai
faktoriai, hiperurikemija, kolageninés kraujagysliy ligos, antioksidantiniai vitaminai ir kt.
Pacientams, sergantiems kolageninémis kraujagysliy ligomis, ypac reumatoidiniu artritu
ir sistemine raudongja vilklige, biidingas zenkliai didesnis Sirdies ir kraujagysliy ligy
daznis.

1.2. Prevencinés kardiologijos kiirimo pagrindiniai etapai

Prevencinés kardiologijos skyriaus idéja pradéta jgyvendinti 1994 m., po to, kai
buvo ikurta Lietuvos Sirdies Asociacija, kurios pirmaja moksline sekretore teko
dirbti.

1997 metais Vilniaus Universiteto ligoninéje SantariSkiy klinikos (VUL SK)
oficialiai jkurtas Prevencinés kardiologijos poskyris — pirmasis tokio pobudzio
padalinys Baltijos Salyse ir vienas pirmyju Rytu Europoje.

Teko dalyvauti poskyrio organizavime, vadovauti jam nuo ikiirimo 1997 metais
iki 2004. Praktini ir mokslini darba prevencinés kardiologijos srityje dirbu iki Siol.
VUL SK Prevencinés kardiologijos poskyryje pradéta Siuolaikiné antriné
kardiologiné prevencija.

Nuo pat jsikiirimo poskyryje buvo vykdoma pacienty, sirgusiy miokardo infarktu
(MI), nestabilia krutinés angina (NKA) ir patyrusiy koronary revaskuliarizacijos
procediiras, prieZiiira.

Prevencinés kardiologijos poskyryje sukaupta keliy tikstan¢iy dispanserizuoty
pacienty duomenys.

Poskyryje uzsimezgé pirmoji Lietuvoje Endotelio ir arterijy funkcijos ir struktiiros
laboratorija, joje keliais etapais idiegti ankstyvojo arteriju pazeidimo
instrumentiniai tyrimo metodai.

Véliau poskyriui patikéta ir pirminés prevencijos didelés kardiovaskulinés rizikos
asmeny 18aiSkinimo programa, kuri Lietuvoje igauna dideli pagreiti.

Kadangi kardiovaskuliné prevencija yra multiprofilin¢ sritis, todél vykdomi
bendri projektai su Seimos daktarais, genetikais, neurologais, endokrinologais,
gastroenterologais, dietologais, nefrologais, pilvo chirurgais, Sirdies chirurgais,
sparciai pleCiamas bendradarbiavimas su kraujagysliy chirurgais.

2004 metais prevencinés kardiologijos poskyris buvo reformuotas. Atsiskyre
i§siplétusi Endotelio ir arterijy funkcijos ir struktiiros laboratorija.

Lietuvos kardiologu draugijos (LKD) Prevencinés kardiologijos darbo grupé (jai
vadovauju) nuo pat ikiirimo bendradarbiauja su Europos kardiology draugija
(EKD) ruosiant, adaptuojant Lietuvai ir jgyvendinant praktikoje Svietimo ir
informavimo priemones, nuorodas, deklaracijas, chartijas, rizikos ivertinimo
sistemas SCORE, SCORECARD, kt.

Dalyvauta tarptautinése pirminés ir antrinés prevencijos programose: REACH
registry, EUROASPIRE III, EUROSURVEY, Lietuvoje vykdytose programose
FLUVIT, ATHEROGEN.

Aktyviai dalyvaujame Baltijos Saliu Aterosklerozés draugijos veikloje (esu
valdybos nar¢).

Nuo 2008 m. Lietuvos hipertenzijos lyga prevencijos srityje bendradarbiaus su
Europos hipertenzijos draugija.



Leidybinés veiklos etapai:

Nuo 1995 m. iki 2002 m. buvo leidZziamas Lietuvos Sirdies asociacijos oficialus
zurnalas “Kardiologijos seminarai” (dirbau zurnalo atsakingaja sekretore). ISleisti
25 zurnalo numeriai.

Nuo 2003 m. pradétas leisti tarptautinis Zurnalas “Seminars in Cardiology” angly
kalba, itrauktas i tarptauting Index Copernicus duomeny bazg (esu zurnalo
redkolegijos nar¢). Tai oficialus triju Baltijos Saliy — Lietuvos , Latvijos ir Estijos
kardiologu draugiju leidinys.

Nuo 2004 m. “Kardiologijos seminarai” yra tgsiami kaip atskira rubrika
“Internisto” Zurnale (esu jo redaktor¢).

Prevencinés kardiologijos tematika parengta daug mokslo populiarinimo
straipsniy periodinéje spaudoje, dalyvauta laidose TV ir radijuje, skaitytos
paskaitos visuomengje.

Prevencinés kardiologijos mokslo tyrimy kryptys ir dalyvavimas projektuose:

Aterosklerozes, hipertenzijos, metabolinio sindromo mechanizmy tyrimai ir
ankstyvosios aterosklerozés metody paiesSka

ATHEROGEN - Zmogaus genomo {vairovés ypatumy nulemti aterosklerozés
patogenezés mechanizmai (Lietuvos mokslo ir studijuy Fondo ir Vilniaus
Universiteto finansuojamas projektas).

Asmeny, priskirtiny Sirdies ir kraujagysliy ligu didelés rizikos grupei, atrankos ir
prevencijos priemoniy finansavimo programa (finansuojama Privalomojo
sveikatos draudimo fondo).

Prevencinés kardiologijos srityje apgintos 5 daktaro disertacijos (dvi man
vadovaujant), dar vienai vadovauju $iuo metu, skaityta per 50 praneSimy Lietuvos
ir tarptautinése konferencijose, i1 duomeny analize itraukti studentai, rezidentai,
parengta darby studenty mokslinei draugijai.

1.3. Darbo naujumas

Darbo naujuma galima pagristi iSvardinant sritis, kuriose reikéjo naujy postumiy.

Biitina apZyméti, kad nuo seno buvo placiai atliekami Lietuvos gyventoju rizikos
sirgti neinfekcinémis ligomis epidemiologiniai tyrimai vertinant juy reikSmg
sveikatos politikai, taciau iki Siol nebuvo didelés kardiovaskulinés rizikos asmeny
atrankos ir prevencijos priemoniy programos.

Iki nagrinéjamo periodo pradzios neziurint didelio kardiovaskulinio (KV)
sergamumo ir mirtingumo Lietuvoje vis dar triko serganciyjy koronarine Sirdies
liga (KSL) gyvensenos, rizikos veiksniy paplitimo ir taikomy priemoniy
efektyvumo stacionarinéje ir ambulatorinéje grandyje analizés.

Triko detalaus Lietuvos sergan¢iyjy KSL minéty rodikliy palyginimo su kity
Europos $aliy serganciyjy rodikliais siekiant iSaiSkinti blogos situacijos Lietuvoje
priezastis.

Atsirado poreikis kurti specializuotus antrinés koronarinés Sirdies ligos
prevencijos padalinius, uZztikrinan€ius visapusiSka pacienty iStyrima, rizikos
modifikavima ir stebéjima.

Nebuvo ankstyvosios subklinikinés aterosklerozés instrumentinio neinvazinio ir
invazinio vertinimo sistemos.

Biitina buvo kardiovaskulingje srityje pradéti genetinius tyrimus.



Tode¢l kai kurios priemonés VUL SK Prevencinés kardiologijos poskyryje igyvendintos
pirma karta.
Pirmasis Baltijos Salyse ir vienas pirmyju Rytu Europoje:
* 1997 m. ikurtas Prevencinés kardiologijos poskyris
Pirma karta Lietuvoje:
* 2003 m. pradé¢jo funkcionuoti Pirminés kardiovaskulinés prevencijos padalinys ir
programa Prevencinés kardiologijos poskyrio sudétyje
Pirma karta Ryty Europoje:
* 1999 m. atliktas endotelio funkcijos ultragarsinis tyrimas Zasto arterijoje ir
vainikiniy arterijy endotelio funkcijos invaziniai tyrimai
* 2000 m. pirmieji endotelio funkcijos ir arterijy standumo fotopletizmografiniai
tyrimai
Pirma karta Baltijos Salyse:
* 2003 m. visiSkai kompiuterizuotas endotelio funkcijos vertinimas utragarsinio
Zasto arterijos tyrimo metu
Pirma karta Lietuvoje:
* 1990 m. atliktas ambulatorinis 24 val. kraujospiidzio monitoravimas
* 2003 m. pradéti arterijy standumo tyrimai aplanacinés tonometrijos biidu
Pirma karta Vilniuje:
* 1993 m. pradéti tarptautiniai klinikiniai vaisty tyrimai.

2. Darbo tikslas ir uzdaviniai

Darbo tikslas: [vertinti jvairiy kardiovaskuliniy rizikos veiksniy paplitimo ir
modifikavimo itaka aterosklerozés progresavimui sergantiesiems koronarine Sirdies
liga ir didelés rizikos asmenims bei ju sasajas su ankstyvojo arteriju pazeidimo
Zymenimis, apibendrinant  Prevencinés kardiologijos poskyryje nuo ikiirimo
sukauptus duomenis (1997-2008).

Darbo uzdaviniai:

1. Istirti tradiciniy rizikos veiksniy paplitima pacientams, sergantiems koronarine
Sirdies liga

2. Ivertinti tradiciniy ir naujyju rizikos veiksniy itaka aterosklerozés progresavimui
vainikinése arteriojse.

3. Palyginti Lietuvos ir kity Europos Saliy gyvensenos, rizikos veiksniy paplitimo ir
antrinés prevencijos priemoniy taikymo kokybés rodiklius

4. Istirti metabolinio sindromo komponenty, insulino rezistentiSkumo tarpusavio
rySius ir jtaka aterosklerozei

5. Istirtt serganciyju koronarine Sirdies liga uzdegiminiy rizikos veiksniy
priklausomybe nuo ligos stadijos

6. Istirti prieSateroskleroziniy kardiovaskuliniy medikamenty ir antioksidanty jtaka
kardiovaskulinés rizikos mazinimui

7. lvertinti dislipidemija ir hipertenzija serganciy pacienty diagnostikos ir jvairaus

gydymo metody galimybes ir sauguma.

[Stirti genetiniy Zymeny asociacijas su paveldimu polinkiu sirgti ateroskleroze.

9. Apibendrinti pirmaji patyrima, kardiovaskulinés rizikos vertinimui taikant
neinvazinius arterijy strukttros ir funkcijos tyrimus

*



3. Tirtyjy kontingentas ir tyrimy metodai
Tirtyjy kontingentas:

Koronarine Sirdies liga sergantys pacientai, kuriems diagnozuotas Uminis
koronarinis sindromas - miokardo infarktas (MI) ar nestabili kriitinés angina
(NKA), sergantys stabiligja kriitinés angina (SKA), patyre perkutaning koronary
intervencija, angioplastika (PTKA), stentavima ar po atliktos aortos vainikiniy
jungciy suformavimo operacijos (VAJO), stacionarizuoti Vilniaus Universiteto
ligoninéje SantariSkiy klinikos (VUL SK), o véliau dispanserizuoti Prevencinés
kardiologijos skyriuje

Metaboliniu sindromu ir/arba cukriniu diabetu sergantys didelés rizikos asmenys.
Sergantys arterine hipertenzija ar sunkia dislipidemija

Sunkia dislipidemija sergantys asmenys

Pirminei prevencijai nukreipti padidintos rizikos asmenys, turintys 1 ir daugiau
zenkliai iSreikSta kardiovaskulini rizikos veiksni: sunkia dislipidemija,
hipertenzija

Sveiki kontroliniai asmenys, nesergantys jokia aterosklerozinés kilmés
kardiovaskuline liga

Sergantieji irodyta koronarine Sirdies liga ir ju Seimy nariai (Seimos genetiniy
zZymeny asociaciju su ateroskleroze tyrimams)

Sergantieji kitomis nekardiovaskulinémis ligomis (uzdegiminémis, sisteminémis
jungiamojo audinio ir kt.

Pagal pirmaji punkta serganCiyjy koronarine Sirdies liga iStirta ir apraSyta:
publikacijoje P1 — 606 pacientai, P2 — 531 pacientas, P7 — 109 pacientai, P32 — 119
pacienty, P29 — 73 pacientai, P30 — 68 pacientai, P26 — 62 pacientai, P24 — 40
pacienty, P18 — 16 pacienty. Viso iStirta 1624 koronarine Sirdies liga serganciy
pacienty. NeserganCiy koronarine Sirdies liga (sveiky kontroliniy, serganciy
metaboliniu sindromu, cukriniu diabetu, sunkia dislipidemija, arterine hipertenzija ar
kitomis lydinciomis ligomis iStirta 977 asmenys. Pagal genetikos programa istirtos Su
Seimos, viso 236 asmenys.

Tyrimy metodai:

Objektyvus stacionarizuoto arba dispanserizuoto paciento klinikinis iStyrimas
pagal VUL SK patvirtinta antrinés KSL prevencijos dispanserizacijos metodika
(antropometriniai tyrimai vertinant visceralini nutukima ir metabolini sindromg -
tigis, svoris, kiino masés indeksas (KMI), liemens apimtis; arterinis kraujospudis
(AKS), sirdies susitraukimy daznis (SSD))

Elektrokardiografija (EKG), echokardiografija (EchoKG),

Krivio meéginiai koronarinio nepakankamumo verifikavimui (veloergometrija
(VEM), dobutamino testas, kt.)

Laboratoriniai tyrimai

Instrumentiniai neinvaziniai ankstyvojo arterijy pazeidimo tyrimai

Paros 24 wval. monitoravimas (kraujospiidzio monitoravimas, Holterio
elektrokardiograma ) — pagal specialias indikacijas

Invaziniai angiografiniai tyrimai esant koronarinio nepakankamumo pozymiams
pagal specialias indikacijas



* Genetinis tyrimas pagal specialia programa. Tirta apolipoproteino E (APOE) ir
kepeny lipazés (LIPC) genai bei ju aleliniai variantai, paraoksonazés (PONI) ir
interleukino-6 (/L-6) genai ir genetinés variacijos

Laboratoriniai tyrimai

* Hematologinis kraujo tyrimas
* Biocheminis kraujo tyrimas: lipidograma, gliukoz¢, gliukozés tolerancijos testas
(GTT), insulinas, glikuotas hemoglobinas (HbAlc), C-reaktyvusis baltymas
(CRB), fibrinogenas, kreatininas, alanininé ir asparagininé kepeny transaminazes
(ALT, AST), kreatinkinaze (CK), Slapimo riigstis,
» Pagal specialius protokolus:
— lipoproteiny elektroforeze, apolipoproteinai A, B ir E (ApoA , ApoB ir
ApoE, lipoproteinas (a) (Lp(a)), homocisteinas,
— tirpios adhezijos molekulés sICAM, sVCAM-1, periferinio kraujo
leukocity pavirSiaus adhezijos molekulés CD11b ir CD54, citokinai TNF-
a ir IL-6 uzdegiminiam imuniniam atsakui jvertinti
— plazmos malondialdehido koncentracija, serumo katalazés aktyvumas
antioksidanty poveikio jvertinimui.

Instrumentiniai neinvaziniai ankstyvojo arterijy pazeidimo tyrimai

« Zasto-kulksnies indekso matavimas periferiniy arterijy kraujotakos jvertinimui

* Brachiocefaliniy kraujagysliy ultragarsinis tyrimas — intimos-medijos storio
(IMS) ir ploksteliy buvimo jvertinimas

» Ultragarsinis nuo endotelio priklausomos tékmés salygotos dilatacijos (TSD)
tyrimas Zasto arterijoje - neinvazinis, tikslus ir klinikinéje praktikoje pritaikomas
endotelio funkcijos tyrimo budas

» Arterijy fotopletizmografinis tiirinés pulso bangos tyrimas — instrumentinis
neinvazinis endotelio funkcijos vertinimas naudojant pulsinés bangos analizg

» Arteriju standumo tyrimas aplanacinés tonometrijos budu - arteriju standumo
parametry - augmentacijos indekso (Alx) ir pulsinés bangos greiio (PBQG)
nustatymas

Statistiniai metodai

Duomenys buvo kaupiami naudojant taikomasias programas Microsoft Excel,
Microsoft Access ir duomeny bazése. Duomeny analizei naudoti statistiniai paketai
SPPS (versija 10.0, versija 16.0 for Windows), Statistica for Windows, kt.

ApraSomoji statistika atlikta vidurkiy (vid.) bei standartinius nuokrypiu (SN) arba
dazniy lenteliy pavidalu. Esant reikalui nurodytos minimalios ir maksimalios reik§meés,
standartiné paklaida (SP) ir 95 % pasikliautinieji intervalai (PI).

Lyginant kategorinius kintamuosius naudotas chi kvadrat testas, tikétinumy santykio
testas arba z testas; lyginant kiekybinius kintamuosius tarp dviejy grupiu naudotas t —
testas. ReikSmingumo lygmuo fiksuotas ir laikomas lygiu 0,05, t.y. kai p reikSmé buvo
mazesne nei 0,05, skirtumas tarp vidurkiy buvo laikomas reik§mingu. Rys$iai tarp grupiy
vertinti naudojant Pearsono (r), Spearmano (rs) koreliacijos koeficientus. Kategorinio
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dvireikSmio kintamojo priklausomybés nuo skaitiniy rodikliy ivertinimui bei nominalaus
dydzio reikSmiy tikimybiy prognozavimui buvo konstruojami logistinés regresijos
modeliai. [takojan¢iy rodikliu prognostinés vertés demonstravimui bei slenkscio tasky
radimui buvo sukonstruotos ROC kreivés (angl. ROC curve — receiver operating
characteristic curve).

4. Rezultatai

4.1. Kardiovaskuliniy rizikos veiksniy paplitimo ir poveikio aterosklerozés procesui
tyrimai

4.1.1. Lietuvos ir kity Europos Saliy pacienty, serganciy koronarine Sirdies liga,
gyvensenos, rizikos veiksniy ir kardioprotekciniy vaisty vartojimo palyginamieji
tyrimai [P2, P16, P42, P44]

Europos Kardiology Draugijos pakviesti Dalyvavome Tarptautiniame tyrime,
kurio tikslas buvo nustatyti, kaip Jungtiniy Europos draugijy kardiovaskulinés
prevencijos nuorody laikomasi kasdienéje klinikinéje praktikoje ir ivertinti koronarine
Sirdies liga (KSL) serganéiyju gyvensena, rizikos veiksnius ir terapine prieZiiira
Europoje [P2]. Straipsnis publikuotas 2009 metais.

Duomenys EUROASPIRE III tyrimui (angl. European Action on Secondary and
Primary Prevention by Intervention to Reduce Events III) buvo renkami 2006-2007
metais 22 Europos Salyse 76 pasirinkty geografiniy regionu centruose. Lietuvoje
duomenis surinkome 1§ dviejy centry: Vilniaus Universiteto ligoninés SantariSkiy kliniky
ir Vilniaus Unversitetinés Antakalnio ligoninés. Be Lietuvos, dar dalyvavo S$ios Salys:
Belgija, Bulgarija, Kroatija, Cekijos Respublika, Kipras, Suomija, Pranciizija, Vokietija,
Graikija, Vengrija, Airija, Italija, Latvija, Olandija, Lenkija, Rumunija, Rusijos
Federacija, Slovénija, Ispanija, Turkija, Jungtiné Karalysté.

Pacientai, vyrai ir moterys <80 m., su nustatyta KSL klinikine diagnoze (po aortos
vainikiniy jung¢iy suformavimo operacijos (VAJO), perkutaninés vainikiniy arterijy
angioplastikos (PTKA), iminio miokardo infarkto (MI) ar imios miokardo iSemijos be
kardiotropiniu zymenu padidéjimo) buvo atrinkti retrospektyviai, o véliau aktyviai
stebimi, iSkvie€iant juos apklausai ir tyrimams pra¢jus maziausiai 6 meénesiams po
hospitalizacijos d¢l iiminio koronarinio ivykio.

IS viso 22 Europos Salyse buvo perziuréti 13935 pacienty mediciniai duomenys
(27% buvo moterys), o 8966 pacientams (73 %.) ne anksc¢iau kaip po 6 ménesiy nuo
hospitalizacijos atlikta apklausa. Vidutinis laikas nuo ivykio iki apklausos 1,24 m.

Apibendrinus visy 22 Saliy duomenis paaiskéjo, kad apklausos metu 17%
pacienty ruké, 35% buvo nutuke, 53% turéjo centrini nutukima, 56% - padidéjusi
kraujospiidi (t.y.>140/90 mmHg bendrai ir >130/80 sergant cukriniu diabetu), 51% -
padidéjusi bendraji serumo cholesteroli > 4,5 mmol/l, 25% sirgo cukriniu diabetu. Siy
pacienty glikemijos kontrolé buvo bloga: tik 10% pacienty plazmos gliukozé buvo
mazesné nei 6,1 mmol/l ir tik 27 % < 7,0 mmol/I.

Vertintas  kardioprotekciniy  medikamenty  vartojimas Europos Salyse:
antitrombocitinius vartojo 91% pacienty; betaadrenoblokatorius (BAB) - 80%;
angiotenzing konvertuojan¢io fermento inhibitorius (AKFI) - 71%; kalcio kanaly
blokatorius (KKB) - 25% ir statinus - 78%.
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Lietuvos rodikliy palyginimas su bendrais Europos Saliy rodikliy vidurkiais.
Tyrimo A dalis — duomeny i§ medicininiy irasy analizé. Lietuvoje perziiré¢jome 531
paciento duomenis (viso Europoje — 13935), 21,8 % buvo moterys (bendras Europos
vidurkis 27,4%). Toliau analizuojant duomenis po Lietuvos rodikliy skliaustuose
pateiksime Europos vidurkius (Eur.vid.).

Lietuvoje pacienty, jaunesniy nei 50 m., buvo 12,4 % (Eur.vid. 12,%.), vyresniy
nei 70 mety — 17,3 % (Eur.vid. 23,5 %). Pacienty po VAJO - 28,4 % (Eur.vid. 17,7 %),
po PTKA — 38 % (Eur.vid. 39,4 %), persirgusiy MI — 24,1 % (Eur.vid. 22,6 %). ki
tiriamojo koronarinio ivykio anamnezéje KSL jau buvo nustatyta 74,9 % pacienty
(Eur.vid. 62,4 %). Mediciniy jrasy apie rizikos veiksnius guldymo i stacionarag metu
Lietuvoje rasta labai mazai: apie rukyma - tik 34,5 % pacienty (Eur.vid. 86,2 %), apie
kiino svori - 13,7 % (Eur.vid. 66 %), apie liemens apimti - 1,3 % (Eur.vid. 14 %). [raSy
Lietuvoje hospitalizuojant apie kraujo gliukoze rasta 82,5 % atveju (Eur.vid. 80 %),
sergantiems diabetu HbAlc - 5,1 % atvejy (Eur.vid. 15 %).

Paskyrimy iSrasant 1§ stacionaro analizé parodé, kad Lietuvoje aspirinas arba kitas
antitrombocitinis vaistas iSraSant paskirtas 97,7 % pacienty (Eur.vid. 95,1 %), BAB -
78,1 % (Eur.vid. 81,8 %), AKFI — 60 % (Eur.vid. 63,8.%), ARB — 0,8 % (Eur.vid.
7,1 %), kalcio kanaly blokatoriai - 10,9 % (Eur.vid. 22,3 %), nitratai - 27,3 % (Eur.vid.
34,4 %), diuretikai - 37,2 % (Eur.vid. 30,7 %), statinai (Lietuva paskutingje vietoje) -
38,1 % (Eur.vid. 79,4 %), antikoaguliantai - 3,8 % (Eur.vid. 8,3 %).

Tyrimo B dalis — duomeny, gauty iSkvietus pacientus j apklausa, analizé.
Lietuvoje 1 apklausa atvyko 509 pacientai 1§ 531, kuriy stacionariniai {rasai buvo
perziiréti (viso Europoje atvyko 8966). Moterys apklausoje sudaré 22,2 % (Eur.vid.
25,3 %). Nuo tiriamojo Uminio koronarinio {vykio iki apklausos turéjo buti pra¢j¢ ne
maziau kaip 6 mén. (Lietuvoje 22,4 % pacienty buvo praé¢je maziau nei 1 metai, 31,0 %
daugiau nei 2 metai).

Apklausos metu buvo vertinti KSL sergangiy pacienty socioekonominiai veiksniai.
Lietuvoje tik 8,5 % pacienty turé¢jo Zema issilavinima, t.y. pradinés mokyklos baigimas
ar maziau (Eur.vid .25,3 %), 30,7 % — aukstaji iSsilavinima, t.y.universiteto/koledzo
baigimas ar daugiau (Eur.vid.18,1 %). [ klausima ,,Kas jus dabar priziiiri?* Lietuvos
pacientai atsaké: kardiologas — 58 %, Seimos daktaras — 57 %, terapeutas — 10 %,
slaugytoja — 0 %, endokrinologas — 3 %, niekas — 2 %. Kai kurie pacientai nurodé ne po
vieng specialista.

Apklausos metu rukymo daznis Lietuvoje — 15,9 % (Eur.vid. 17,2 %) (1 pav.).
Tirtas ir persistuojancio rukymo daznis: i§ ty, kurie ruké ir prie§ tiriamaji Umini
koronarini ivyki, rukyma tgs¢ 52,6 % (Eur.vid. 51,9 %). Lietuvos pacienty vidutinis
ktino masés indeksas — 29,3 kg/mz, antsvorio daznis - 84,7 % (Eur.vid. 81,8 %),
nutukimo daznis — 40,3 % (Eur.vid. 35,3 %). Lietuvos vyry liemens apimties vidurkis -
100,9 cm, motery - 96,3 cm. Pilvinio antsvorio daznis Lietuvoje, kai liemens apimtis
vyrams > 94 cm,0 moterims > 80 cm — 78 % (Eur.vid. 78 %). Pilvinio nutukimo daZnis,
kai liemens apimtis vyrams > 102 cm, o moterims >88 cm — 51,3 % (Eur.vid. 52,7 %).
Vertinant, kokia dalis nutukusiy pacienty paskutini ménesj stengési numesti svorio,
Lietuva atsidiiré paskutingje vietoje — tik 25,4 % pacienty (Eur.vid. 50,9 %). Net 18,2 %
nutukusiy Lietuvos pacienty niekas niekada nesaké, kad jie turi antsvorio
(Eur.vid.18,9 %).
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1 pav. Rizikos veiksniy daznis ambulatorinés apklausos metu koronarine sirdies
liga sergantiems pacientams
(Lietuvos ir bendro Europos Saliy vidurkio palyginimas)

Rizikos veiksniai

Riokymas Antsvoris Nutukimas CD AKST  Chol?

Apklausos metu 16,6 %. Lietuvos pacienty apklausos metu pasisaké sergantys
diabetu (Eur.vid. 24,6 %), i$ ju 66,3 % buvo gydomi peroraliniais antidiabetiniais
vaistais, 31,3 % — insulinu. Nediagnozuoto diabeto tarp neserganciy diabetu koronariniy
ligoniy daznis Lietuvoje, esant alkio gliukozei > 7 mmol/l — 10,9 % (Eur.vid. 14,9 %).
Sutrikusi glikemija nevalgius nustatyta 33,8 %. Lietuvos pacienty. diagnozuoto ir
nediagnozuoto diabeto daznis — 25,5 %. (Eur.vid. 34,8 %). Serganciyju diabetu gera
glikemijos kontrole, kai gliukoze < 6,1 mmol/l pasiekta 13,1 % (Eur.vid. 10,4 %). <7
mmol/l — 34,4 % (Eur.vid. 26,7 %).

Blogesni buvo ir arterings hipertenzijos kontrolés duomenys. Apklausos metu
Lietuvos pacienty kraujosptidis buvo pats aukSciausias — vidurkis 145,9/86,6 mmHg.
Padidéjusio kraujosptidzio >140/90 mmHg daznis Lietuvoje - 63,6 % (Eur.vid. 50,4 %).
Antihipertenzinius vaistus vartojo 77,2 % Lietuvos pacienty (Eur.vid.70,2 %). Pacienty
dalis su padidé¢jusiu kraujosptidziu arba vartojanciy antihipertenzinius vaistus — 88 %
(Eur.vid. 82,2 %). Gerai kontroliuojama hipertenzija Lietuvoje — 27,2 % pacienty
(Eur.vid. 37,3 %). Nediagnozuotos arterinés hipertenzijos daznis Lietuvoje - 10,7 %
(Eur.vid. 20,0 %).

Blogiausia situacija Lietuvoje lipiduy kontrolés srityje. Pagal kai kuriuos rodiklius
Lietuva atsidiiré paskutinése vietose.

Bendrasis cholesterolis Lietuvos sergan¢iyju koronarine Sirdies liga apklausos
metu didziausias — 5,64 mmol/l (Eur.vid. 4,69 mmol/l), mazo tankio lipoproteiny
cholesterolis (MTL-Ch) didziausias — 3,68 mmol/l (Eur.vid. 2,77 mmol/l), trigliceridai —
1,41 mmol/l (Eur.vid. 1,39 mmol/l), vyru DTL cholesterolis — 1,22 mmol/I (Eur.vid. 1,12
mmol/l), motery — 1,42 mmol/l (Eur.vid. 1,28 mmol/l) (2 pav.). Lietuvoje daugiausia
pacienty, kuriy bendras cholesterolis vir§ijo 5 mmol/l — net 66,7 % (Eur.vid. 34,2 %), o
ty, kuriy buvo > 4,5 mmol/l — net 81,5 % Eur.(vid. 51,4 %). Lietuvoje daugiausia
pacienty, kuriy MTL cholesterolis > 3 mmol/l — 70,1 % (Eur.vid. 33,8 %), o tuy, kuriy
>2.5 mmol/l - net 84,9 % (Eur.vid. 54,5 %).
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2 pav. Lipidy kontrolés efektyvumas ambulatorinéje grandyje
(Lietuvos ir bendro Europos Saliy vidurkio palyginimas)

Lipidy dyzdziai

Lietuva
[ Europa

Bchol MTLch TG DTL vyry DTL motery

Lietuva atsidiiré paskutinéje vietoje i§ 22 Europos Saliy pagal lipidy kieki
mazinandiy vaisty vartojima — tik 41,6 % sergan¢iyjy KSL (Eur.vid. 79,8 %) (3 pav.).
Lietuva ir pagal kita rodikli buvo blogiausioje vietoje: vartojaniyju Siuos vaistus tik
42,8 % pasieké bendro cholesterolio koncentracija < 5 mmol/l, ir tik 27,3 % - bendro
cholesterolio koncentracija < 4,5 mmol/l - Europos vidurkiai atitinkamai 72,3 % ir 55 %.
Lietuva blogiausioje vietoje ir pagal MTL cholesterolio teraping kontrole: tik 41,8 %
pacienty pasiekia MTL-Ch < 3 mmol/l, ir tik 23,4 % — MTL-Ch<2,5 mmol/l. Europos
vidurkiai atitinkamai 73,3 % ir 51,6 %.

Pagal statiny vartojima Lietuva net 3 kartus atsilieka nuo pirmaujanciy $aliy ir 2
kartus nuo Europos vidurkio: tik 36,1 % KSL sergandiy pacienty vartoja statinus
(Europos vidurkis — 78,1 %), fibratus — 0,4 % pacienty (Eur.vid. 2,4 %), kitus lipidus
mazinancius vaistus — 12,4 % (Eur.vid. 4,8 %.).

3 pav. Vaisty vartojimas stacionare ir ambulatoriskai
(Lietuvos ir bendro Europos Saliy vidurkio palyginimas)

Vaistai

‘I Lietuva, stacionare O Europa, stacionare @ Lietuva, ambulatorija & Europa, ambulatorija‘

Aspirinas, kt. BAB AKFI ARB KKB  Statinai
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Kity vaisty ambulatorinis vartojimas apklausos metu ivairus. Aspiring ar kitus
antitrombocitinius vaistus Lietuvoje vartojo blogiausiai — tik 73,6 % pacienty (Eur.vid.
90,5 %). Betablokatorius (BAB) vartojo geriau — 78,5 % (Eur.vid. 79,8 %). AKFI
Lietuvoje vartojo labai gerai — net 74,5 % (Eur.vid.59,9 %). Angiotenzino receptoriy
blokatorius (ARB) — 7,3 % (Eur.vid. 12 %.), KKB — 22,8 %. (Eur.vid.24,5 %),
metabolinius preparatus — 11,5 % (Eur.vid. 5,9 %), nitratus — 22,3 % (Eur.vid. 28,1 %),
antikoaguliantus — 11,1 % (Eur.vid. 5,6 %), diuretikus - 35,5 % (Eur.vid. 30,2 %).

EUROASPIRE III tyrimas parodé, kad nemaza dalis dalyvavusiy tyrime Europos
Saliy KSL sergandiy pacienty nepasiekia gyvensenos, rizikos veiksniy ir terapiniy
kardiovaskulinés prevencijos tiksly (1 lentel¢). Nustatytos labai dideli rizikos veiksniy
paplitimo ir kardiovaskuliniy vaisty vartojimo skirtumai tarp atskiry Saliy. Visoje
Europoje yra Zenklus potencialas pakelti prevencinés priezitiros standartus ir sumazinti
iminiy koronariniy jvykiy pasikartojima ir miréiy daznj KSL sergantiems pacientams.

Mes daugeliu rodikliy atsilieckame nuo kity Europos Saliy vidurkiy, o kai kurie
rodikliai yra labai blogi: koronarine Sirdies liga serganciyju stacionarinése ligos
istorijose labai triikksta duomeny apie pagrindinius rizikos veiksnius — riikyma, kiino
mas¢, KMI, liemens apimtj ir kitus. Ypatingai Zenkliai atsilickame lipidy kontrolés ir
statiny skyrimo srityje, daugeliu rodikliy uZimdami pacia blogiausia vieta tarp 22
Europos Saliy. Kity medikamenty skyrimas iSrasant i§ stacionaro ir ambulatoriSkai néra
blogesnis nuo Europos Saliy vidurkiy. Lietuvoje daugiau nei vidutiniskai pacienty su
antsvoriu ir nutukimu, kiek maziau cukrinio diabeto, taciau serganciyju cukriniu diabetu
blogesn¢ glikemijos kontrolé. Lietuvoje vieni blogiausiy kraujospiidZzio kontrolés
rodikliy, nepaisant neblogai iSraSomu vaisty. Nustatyty pacienty priezidros trikumy
Salinimas ir geresnis Jungtiniy Europos Draugiju Kardiovaskulinés prevencijos gairiy
laikymasis galéty padéti sumazinti aukStus Lietuvos kardiovaskulinio sergamumo ir
mirtingumo rodiklius.
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1 lentelé. Rizikos veiksniy daznis ambulatorinés apklausos metu jvairiy Saliy sergantiesiems koronarine Sirdies liga

Ritkantieji %
Vyrai Moterys Bendrai Virdsvoris% Nutukimas% Liemens ap.T % AKST% MTL 1% DTLI% TGT% CD anamnez% Nediagn.CD  CD visi

Belgija 16.5 6.4 15.0 80.3 25.5 455 51.5 44.5 225 26.6 18.6 12.8 29.6
Bulgarija 225 110 19.0 79.2 30.3 50.4 55.2 63.7 45.6 445 28.2 27.6 44.6
Kroatija 151 136 14.7 86.6 374 78.0 62.3 49.9 34.1 33.3 20.5 18.4 35.3
Kipras 26.1 8.6 23.8 88.0 38.2 45.9 52.6 48.8 51.2 40.4 30.5 16.8 41.7
Cekijos Respublika 209 137 19.4 84.1 36.7 55.6 66.0 46.4 31.2 41.2 31.1 17.6 43.9
Suomija 139 76 11.8 74.3 23.6 40.9 68.4 25.8 27.0 29.2 19.8 7.8 25.8
Prancizija 226 127 205 77.0 35.7 56.7 55.4 41.4 36.4 39.1 35.0 7.5 40.4
Vokietija 17.2 8.1 15.3 85.8 41.8 52.8 53.7 51.5 27.8 32.1 242 14.5 244
Graikija 185 0.0 16.4 75.2 231 42.3 32.2 40.7 48.3 211 18.3 30.5 38.8
Vengrija 172 156 16.6 84.9 47.3 64.6 53.9 55.4 46.8 44.6 43.4 19.2 49.7
Airija 16.2 236 17.9 92.4 34.7 47.9 52.2 26.7 32.5 30.6 145 7.3 19.5
Italija 13.7 7.7 12.5 78.7 28.2 515 62.0 481 33.8 284 255 18.8 39.3
Latvija 293 6.7 21.6 80.9 40.7 52.6 58.6 64.0 25.5 38.9 15.5 10.5 23.8
Lietuva 192 44 15.9 84.7 40.3 51.3 67.0 81.5 26.7 38.0 16.6 10.9 25.5
Lenkija 13.3 159 13.8 76.7 24.6 54.0 65.5 31.2 26.1 25.9 20.5 11.6 29.6
Rumiinija 218 15.2 19.8 79.2 34.6 514 55.4 53.2 31.9 34.8 27.2 15.1 38.6
Rusijos Federacija 10.3 105 10.4 85.4 38.6 59.7 56.4 53.2 515 40.0 23.7 19.8 38.6
Slovénija 268 82 20.1 74.3 28.2 28.2 30.8 76.6 39.8 37.3 10.7 19.8 285
Ispanija 10.6 8.9 10.1 83.8 37.8 56.3 58.2 421 31.8 34.2 21.6 15.8 33.2
Niderlandai 185 93 16.1 84.3 38.0 64.0 58.5 46.5 42.7 26.1 33.4 14.9 43.3
Turkija 256 123 231 83.6 35.5 41.2 55.2 48.3 50.2 36.6 271 8.5 33.6

Jungtiné Karalysté 22.7 131 201 75.6 294 45.9 47.4 30.9 38.1 22.7 23.8 4.2 251



4.1.2. Tradiciniy rizikos veiksniy paplitimas tarp serganciyjuy koronarine Sirdies
liga [P1, P16, P27, P42]

Dalies nuo 1997 m. Prevencinés kardiologijos poskyryje dispanserizuoty pacienty
duomenys iSanalizuoti publikacijoje P1. Tradiciniy rizikos veiksniy svarba, didinant
KSL rizika yra aiskiai jrodyta ir nekelia abejoniy, tadiau duomenys apie ju daznj tarp
serganéiy KSL kontroversiski. Siuo darbu noré¢jome patikrinti literatiiroje daznai
nurodoma hipoteze, kad daugiau nei 50 % pacienty, serganciy koronarine Sirdies liga,
neturi tradiciniy rizikos veiksniy. Tuo nukreipiamas démesys nuo jrodyty veiksniy
susikoncentruojant { naujus netradicinius, dar gerai nejrodytus rizikos veiksnius.
Lietuvoje koronarinés Sirdies ligos sergamumo ir mirtingumo rodikliai stipriai virsSija
Europos sajungos Saliy rodiklius, tode¢l viena 1§ priezasCiy galéty biiti didesnis
pagrindiniy rizikos veiksniy paplitimas, blogesnis ju i$aiskinamumas ir kontrolé. Siame
darbe siekta jvertinti 4 svarbiausiy tradiciniy rizikos veiksniy - riikymo, cukrinio diabeto,
dislipidemijos bei arterinés hipertenzijos - paplitima tarp Lietuvos pacienty, serganciy
koronarine Sirdies liga.

Tyrimas atliktas retrospektyviai analizuojant 606 pacienty, hospitalizuoty dél
kardiovaskuliniy ivykiuy (stabiliosios ar nestabiliosios kriitinés anginos bei miokardo
infarkto) 1 Vilniaus universiteting ligoning SantariSkiy klinikas (VUL SK) 1997-2005
metais, duomenis.

IS 606 pacienty 174 (28,7 %) buvo moterys, 432 (71,3 %) — vyrai (1 lentel¢).
Pacienty amziaus vidurkis — 59,42 + 10,01. D¢l pirmo kardiovaskulinio ivykio
hospitalizuota 313 (51,7 %) pacienty, dé¢l pakartotinio kardiovaskulinio jvykio - 293
(48,3 %); cukriniu diabetu (CD) jau sirgo arba jis naujai diagnozuotas 78 (12,9 %)
pacientams, arteriné hipertenzija (AH) - 289 (47,7 ) , rukymas - 146 (24,1 %),
padidé¢jusi MTL cholesterolio koncentracija nustatyta 498 (82,2 %) pacientams,
padidéjusi bendro cholesterolio koncentracija - 482 (79,5 %) , sumazéjusi DTL
cholesterolio koncentracija - 130 (21,5 %), ir padidéjusi TG koncentracija - 274
(45,2 %) (2 lentele).

Miokardo infarkto ir kriitinés anginos (stabilios bei nestabilios) grupése nesiskyre
cukrinio diabeto (atitinkamai 12,4 vs 13,6 %, p = 0,671) ir dislipidemijos (89,6 vs 90,9 %; P =
0,614) daznis. Dazniau riiké miokardo infarktu nei stabilia ar nestabilia kriitinés angina
sergantys pacientai (27,5 vs 18,2 %, p = 0,01). Arteriné hipertenzija dazniau nustatyta
pacientams, sergantiems stabilia ir nestabilia kriitinés angina nei miokardo infarktu (atitinkamai
55,0 vs 43,5 %, p = 0,007).Suskirs¢ius pacientus pagal rizikos veiksniu (arteriné hipertenzija,
cukrinis diabetas, riikkymas, dislipidemija) skaiciu (0, 1, 2, 3 arba 4 rizikos veiksniai), nustatyta,
kad tik 2 % pacienty netur¢jo nei vieno rizikos veiksnio. Antra vertus, tik 1,2 % pacienty turéjo
visus keturis rizikos veiksnius. Visose pacienty amziaus grupése tik nedidel¢ pacienty dalis
neturéjo nei vieno rizikos veiksnio; daugiausiai tokiy buvo vyriausio amziaus grupéje (> 65
metai). Jaunesniy pacienty grup¢je (< 55 mety) tik 2,3% netur¢jo nei vieno tradicinio rizikos
veiksnio, o 2 ir daugiau rizikos veiksnius turéjo net 66,5 % pacienty, serganéiy KSL, 3 — 4
rizikos veiksniai nustatyti 24,6 % pacienty. Vyresnio amziaus (> 65 metai) pacientai sudaré
33 % tirtyjy. Vyresniame amziuje (> 65 metai) nei vieno rizikos veiksnio neturéjo 3,5 %
pacienty, 2 ir daugiau rizikos veiksnius turéjo 50,8 % .

Tyréme ir rizikos veiksniy paplitimo skirtumus vyry ir motery grupése. Motery
amziaus vidurkis {vykio metu buvo 62,71 £ 9,95, vyry — 58,10 £ 9,73 (p <0,001 ).
Visose amziaus grupése dazniau ruké vyrai nei moterys, 55 — 65 mety moterys
statistiSkai patikimai daZniau nei vyrai sirgo CD (p = 0,016). Moterims vir§ 65 mety
dazniau nei vyrams nustatyta arteriné hipertenzija. Lyginant kity rizikos veiksniy



paplitima statistiSkai patikimo skirtumo tarp vyry ir motery nestebéta. Bendras rizikos
veiksniy skaicius tarp motery ir vyry taip pat nesiskyre.

2 lentelé. Tirtos populiacijos charakteristikos™.

Skaicius (dalis %.)
Vyrai 432 (71,3)
Moterys 174 (28,7)
Amzius < 55 215 (35,5)
Amzius 55-65 191 (31,5)
Amzius > 65 200 (33,0)
Pakartotinis {vykis 293 (48,3)
Cukrinis diabetas 78 (12,9)
Arteriné hipertenzija 289 (47,7)
Dislipidemija 546 (90,1)
Rikymas 146 (24,1)
Stabili kriitinés angina 59 (9,7)
YAJQ, atlikta prie§ pagrindinj| 25 (4.1)
tvyki
YAJQ, atliktas po pagrindinio 22 (3.6)
tvykio
Insultas 21 (3,5)
Perkutani}?é koronariné 459 (75.7)
mtervencija
Miokardo infarktas 386 (63,7)
Nestabili kriitinés angina 161 (26,6)

* — pateikiama nuo bendro tirtyju skaiCiaus. VAJO — aortos vainikiniy arterijy
apeinamyjy jungciy suformavimo operacija.

Pritaikius tikétinumy santykio testa, gauta, kad yra priklausomybé tarp amziaus ir
rizikos veiksniy skaiciaus (p<0,001); atlikus porinius palyginimus z testo pagalba, gauta,
kad amZiaus grupe 65+ statistiSkai reik§Smingai skiriasi nuo kity dviejy amZiaus grupiy
vieno rizikos veiksnio dazniu (p<0,05); taip pat gauta, kad amziaus grupés <55 ir 65+
statistiSkai reikSmingai skiriasi trijy rizikos veiksniy dazniu (p<0,05). Daugiau skirtumy
neuzfiksuota (3 lentele).
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3 lentele. Atskiry rizikos veiksniy paplitimas (%), priklausomai nuo amziaus ir lyties
(palyginimai pateikiami atskirose amzZiaus grupése tarp vyry ir motery,).

AmZius
<55 55-65 65+
- ‘ B ‘Q

R fxf |.Ticf |.9 85 £
= B S ™ LY § S~ XY 3 S~ X F
N = é\ I S |l g ;’: Il S |l g §\ [ S =
& X L& S & o E S & a KE S & n
Hipertenzija | 51,2 51,2 1,000 |46,5 553 0,295]362 524 0,023
Diabetas 10,5 18,6 0,143 9,7 234 0,016 | 11,2 16,7 0,265
Dislipidemija | 95,3 90,7 0,264 88,9 91,5 0,606 (93,1 97,6 0,131
Riikymas 41,3 11,6 <0,001 | 31,9 149 0,023 | 12,1 3,6 0,033

Atlike tyrima, galéjome daryti iSvada, kad Lietuvoje svarbiausiy tradiciniy rizikos
veiksniy paplitimas tarp serganéiyjy KSL yra didesnis, nei nurodoma literatiiroje. Misy
tyrime net 98 %. pacienty, serganciy koronarine Sirdies liga, turéjo bent vieng i§ 4
tradiciniy rizikos veiksniy, o 61,1 proc. turéjo 2 ir daugiau rizikos veiksnius. Ypac
daZnai tradiciniai rizikos veiksniai nustatomi jaunesnio amziaus pacientams (< 55 mety).
Jaunesniy pacienty grupé¢je (< 55 mety) tik 2,3 % neturéjo nei vieno tradicinio rizikos
veiksnio, o 2 ir daugiau rizikos veiksnius turéjo net 66,5 % tokio amZiaus pacienty.
Vyresni nei 65 metai pacientai daznai turi 1 rizikos veiksni (48 %). Arterine hipertenzija
sirgo 47,7 % pacienty, cukriniu diabetu — 12,9 %, riiké — 24,1 %, dislipidemijos daznis
sieké 90,1 %. Bendras rizikos veiksniy skaicius Zenkliau nesiskyré tarp vyry ir moteruy,
i$skyrus rikyma: vyrai dazniau nei moterys riké (3 lentele).

Duomenys dar karta patvirtina, kad norint sumaZinti koronarinés Sirdies ligos
epidemija Lietuvoje visy pirmiausia svarbiausia laiku iSaiSkinti ir koreguoti labai
paplitusius 4 svarbiausius tradicinius rizikos veiksnius.

4.1.3. Kardiovaskuliniy rizikos veiksniy jtakos aterosklerozés progresavimui
vainikinése arterijose tyrimas [P7, P28, P33, P41, P47

Tyrimo tikslas buvo ivertinti tradiciniy ir naujyjy serumo zymeny svarba
aterosklerozés progresavimui pacientams, sergantiems vienos vainikings arterijos liga.

Analizuoti 109 pacientai, 1999-2002 m. gydyti Vilniaus Universiteto ligoninés
Santariskiy Sirdies ligy klinikos kardiologijos ir angiologijos centro stacionaro skyriuose,
sergantys koronarine Sirdies liga, kuriems pirmosios koronarografijos metu nustatyti
pakitimai vienoje vainikinéje arterijoje ir atlikta stenozuotos vainikinés arterijos
perkutaniné koronary intervencija (PKI) [P7]. Tiriamyju grupg sudaré 84 (77,1%) vyrai
ir 25 (22,9%) moterys. Vidutinis tirty pacienty amziaus vidurkis 57,9+10,7 mety. Vyru
amziaus vidurkis 57,6£10,9, motery — 59,249,7 metai. [ tyrima itraukti tik tie pacientai,

19



kuriems pirmosios koronarografijos metu buvo rasti pakitimai tik vienoje vainikinéje
arterijoje: stenoz¢ didesné nei 75%. Visiems 109 pacientams buvo atlikta stenozuotos
vainikinés arterijos perkutaniné koronary intervencija. IS ju 20 (18,3%) pacienty
implantuoti stentai. Kitiems atlikta perkutaniné vainikiniy arteriju angioplastika. Kitose
vainikinése arterijose buvo ne daugiau kaip viena, mazesn¢ nei 50% stenozé arba ne
daugiau kaip dvi aterosklerozinés plokstelés. Net 98,2% (n=107) tiriamojo kontingento
sudaré pacientai, sergantys naujai i$aiskinta KSL. Dauguma pacienty — 89 (81,6%)
stacionare gydyti dél nestabilios koronarinés Sirdies ligos. Pirmoji koronarografija 67
(61,5%) pacientams atlikta d¢l Giminio miokardo infarkto (MI) (42 pacientams i§ 109
(38,5%) del MI su Q, 25 pacientams 1§ 109 (22,9%) d¢l MI be Q), 22 (20,2%)
pacientams - dél nestabilios kriitinés anginos (NKA), 20 pacienty (18,3%) — dél IlI-os
klasés stabilios jtampos kriitinés anginos (SKA).

Laboratoriniai Zymenys, tokie kaip kraujo lipidai, gliukozé, homocisteinas,
fibrinogenas, C-reaktyvusis baltymas, lipoproteinas (a) (Lp(a)) ir apolipoproteinas B
(ApoB) buvo jvertinti visiems pacientams (4 lentel¢).

4 lentele. Pageidautinos laboratoriniy rodikliy reiksmés ir tirty pacienty skaicius (%),
turéjusiy pakitusius kraujo rodiklius

Pageidautina Pacienty skaicius (%), kuriems
Laboratorinis rodiklis | N (%) o nustatyti pakite laboratoriniai
reik§mé (mmol/l) N
rodikliai
BCh (mmol/l) 109 <5,0 80 (73,4%)/109
MTL Ch (mmol/l) 104 <3,0 84 (80,8%)/104
DTL Ch (mmol/l) 104 > 1,0 34 (32,7%)/104
TG (mmol/l) 109 <2,0 36 (33%)/109
Fibrinogenas (g/1) 109 2,0-4,0 36 (33%)/109
Homocisteinas (umol/l) | 104 < 10,0 82 (78,8%)/104
Lp (a) (g/1) 103 <0,3 32 (29,4%)
80 vyrams  0,7-1,6 | 6 (7,5%)
Apo B (g/l) 22 moterims 0,6-1,5 | 5(22,7)
102 11 (10,8%)
CRB (mg/l) 82 <3,0 48 (58,6%)
Gliukoz¢ (mmol/l) 104 <64 24 (23,1%)

Pakartotina koronarografija atlikta 86 pacientams (78.9%) pra¢jus 12.1 £ 5.8
ménesio. Pagal pakartotinos koronarografijos rezultatus pacientai buvo suskirstyti 1 dvi
grupes: tuos, kuriems ateroskleroz¢ vainikinése arterijose progresavo, t.y. toje pacioje
arba kitoje vainikin¢je arterijoje susiformavo naujos stenozés arba naujos
aterosklerozinés plokstelés (n = 40) ir tuos, kuriems aterosklerozé neprogresavo, t.y.
antrosios koronarografijos metu nebuvo pastebéta naujy stenoziy arba ateroskleroziniy
ploksteliu (n = 46). Palyginus §ias dvi pacienty grupes buvo ivertinta rizikos veiksniy
itaka aterosklerozés progresavimui vainikinése arterijose.

ISrinkome 10 daZniausiai pasitaikanciy rizikos veiksniy ir laboratoriniy rodikliy,
biidingiausiy pacienty grupei, serganciai vienos vainikinés arterijos liga (4 pav.).
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4 pav. Tirtyjy pacienty grupéje dazniausiai pasitaikantys rizikos veiksniai

‘ g 42.2%
I I
Seimos anamnezé ‘ ‘ J 44.0%
: ‘ 7153.0%
CRB>3 mg/l ‘ ‘ J |58.60%
‘ ‘ § | 57.8%
BCh > 5 mmol/l ‘ ‘ ‘ J 73.40%
80.80%
] ] ]
Homocisteinas > 10umol/l ‘ ‘ ‘ J [78.80%
: : ‘ ‘ 7183.0%
Amzius 784.0%
|
0% 20% 40% 60% 80% 100%

Atlike $1 tyrima galéjome daryti iSvada, kad pacientams, sergantiems koronarine
Sirdies liga ir turintiems pakitimy vienoje vainikingje arterijoje, nustatyti Sie dazniausiai
pasitaikantys rizikos veiksniai: amzius (vyrams daugiau 45 mety, moterims daugiau 55
mety), arterinis kraujo spaudimas didesnis nei 140/90 mmHg, homocisteino
koncentracija didesné nei 10 pmol/l, mazo tankio lipoproteiny cholesterolio
koncentracija didesné nei 3 mmol/l, bendrojo cholesterolio koncentracija didesné nei 5
mmol/l, kairiojo skilvelio hipertrofija, C reaktyvaus baltymo koncentracija didesné nei 3
mg/1, antsvoris, ankstyva koronariné Sirdies liga Seimos anamnezéje ir rukymas.

Be to, rizikos veiksniams pagal ROC kreives skaiiavome slenkstini taska.
Pavyzdziui, pagal ROC kreiviy pagalba nustatytaji gliukozés taska — 5,45 mmol/l
pacientai buvo suskirstyti 1 grupes: I — pacientai, kuriy gliukozés koncentracija didesné
nei 5,45 mmol/, II — pacientai, kuriy gliukozés koncentracija mazesné nei 5,45 mmol/I.

Pagal Sias grupes sudaryti logistinés regresijos modeliai pacienty grupéms su
skirtingomis gliukozés koncentracijomis. Gauta, kad pacienty grupéje su gliukozés
koncentracija > 5,45 mmol/l, aterosklerozés iSplitimo rizika statistiSkai patikimai
padidéjo 2,5 karto. Pagal ROC kreives aterosklerozés rizika buvo apskaiciuota ir kitiems
rizikos rodikliams.

Miisy duomenimis, aterosklerozés progresavima vainikinése arterijose pacientams,
turintiems pakitimy vienoje vainikinéje arterijoje, leidZzia numatyti (pagal ROC kreiviy
slenkstinius taskus): arterinis kraujo spaudimas > 140/80 mmHg; homocisteino
koncentracija kraujyje > 12,6 pumol/l; gliukozés koncentracija kraujyje > 5,45 mmol/l
(Pav.5); mazo tankio lipoproteiny cholesterolio koncentracija kraujyje > 3,0 mmol/l;
bendrojo cholesterolio ir didelio tankio lipoproteiny cholesterolio santykis > 4,49; mazo
tankio lipoproteiny ir didelio tankio lipoproteiny cholesterolio santykis > 3,27; Lp (a)
kiekis > 0,2 g/l.
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5 pav. ROC kreivé, nurodanti slenkstin gliukozés taskq - 5,45 mmol/l
ROC
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4.1.4. Metabolinio sindromo komponenty ir insulino rezistentiSkumo rodikliy
tyrimas [P11, P34, P36]

Darbo tikslas buvo iSanalizuoti, kurie i§ metabolinio sindromo komponenty yra

esminiai, o kurie kardiovaskuliniai rizikos veiksniai yra lydintys, juos vertinant pagal
santyki su insulino rezistentiSkumo rodikliais [P11].
IStirti 127 asmenys (64% vyry ir 36% motery, 49.8 + 9.4 mety amZiaus), kuriems buvo
itariamas metabolinis sindromas (MS). Visiems pacientams buvo detaliai jvertinti
kardiovaskuliniai rizikos veiksniai, tarp ju ir serumo lipidy profilis bei gliukozés
tolerancijos testas (GTT). Serumo insulinas buvo matuojamas prie§ GTT ir 120 minuciy
po gliukozes i1Sgérimo. Buvo paskaiciuoti insulino rezistentiSkumo indeksai HOMAIR ir
ISL.

Metabolinis sindromas pagal Nacionalinés cholesterolio mokymo programos
Suaugusiy gydymo gaires (NCEP ATP III) buvo diagnozuotas 55 pacientams (43%).
Dauguma pacienty (n = 113; 89%) tur¢jo centrini nutukima pagal Tarptautinés Diabeto
Federacijos (IDF) kriterijus. Pagal IDF kriterijus metabolinis sindromas buvo nustatytas
daugiau nei pusei pacienty (n = 83; 65%). Naujai diagnozuotas diabetas, sutrikusi
gliukozes tolerancija arba sutrikusi glikemija nevalgius nustatyta 84 pacientams (66%).
Normalia alkio gliukoze (<5.6 mmol/l) turéjo 39% pacienty su sutrikusia gliukozes
tolerancija (n = 9 i§ of 23). Tipin¢ metaboliniam sindromui dislipidemija pagal IDF
kriterijus buvo nustatyta 70 pacientu (55%). Bet kokio tipo dislipidemija rasta 91
pacientui (72%).

Insulino rezistentiSkumo indeksai (HOMAIR ir ISI) koreliavo su kiino masés
indeksu, taip pat ir su alkio ir GTT glikemija. Nenustatytas rySys tarp insulino
rezistentiSkumo indeksy ir arterinés hipertenzijos buvimo. Koreliacijos tarp insulino
rezistentiSkumo indeksy (HOMAIR, ISI) ir serumo lipidy profilio taip pat nebuvo
nustatyta.

Centrinis nutukimas ir bet kokio tipo glikemijos sutrikimai misy tyrimo
duomenimis yra esminiai metabolinio sindromo komponentai. Liemens apimtis kaip
centrinio nutukimo Zzymuo Zenkliai koreliuoja su insulino rezistentiSkumo indeksais.
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Gliukozes tolerancijos testas, atliktas po alkio gliukozés jvertinimo, duoda papildomos
vertes atrenkant pacientus su glikemijos sutrikimais.

4.1.5. Uzdegiminiy kardiovaskuliniy rizikos veiksniy tyrimas [P29]

Tyrimo tikslas buvo ivertinti laboratoriniy uzdegiminiy Zymeny sasajas su kitais
kardiovaskulinés rizikos veiksniais ir koronarinés Sirdies ligos iSraiSkomis. Tiriamieji
buvo pacientai, hospitalizuoti Vilniaus Universiteto ligoninéje SantariSkiy klinikos dél
koronarinés Sirdies ligos. Viso iStirti 73 pacientai: 62 vyrai ir 11 motery, 60£8,6 m.
amziaus; 24 pacientai gydyti dél MI be Q bangos, 24 — d¢l nestabilios kriitinés anginos,
25 — dé¢l stabiliosios kriitinés anginos. Visiems atlikta koronaroangiografija. Taip pat
istirta 20 sveiky kontroliniy asmeny (35+11,4 mety amziaus). Biocheminé analiz¢ atlikta
praéjus 6 val. po hospitalizacijos. IStirtos tirpios adhezijos molekulés sSICAM, sVCAM-1,
periferinio kraujo leukocity pavirSiaus adhezijos molekulés CDI11b ir CD54, citokinai:
tumoro nekrozés faltorius- o (TNF-a) ir interleukinas-6 (IL-6).

Svarbiausi statistiSkai reikSmingi (p<0,05) radiniai buvo Sie: 1) sICAM-1 ir
sVCAM-1 koncentracijos buvo didesnés tminio koronarinio sindromo grupg¢je lyginant
su normaliomis sveiky asmeny reik§mémis; 2) pacientams su timiniais koronariniais
sindromais buvo nustatytas CD11b ir CD 54 padidéjimas monocity pavirSiuje lyginant su
stabiligja kriitinés angina serganciaisiais ir kontroliniais asmenimis; 3) nustatyta
koreliacija tarp TNF- a ir sVCAM-1 (R=0,4) ir sSICAM-1 (R=0,3); 4) analizuojant sarysi
tarp adhezijos molekuliy ir kardiovaskuliniy rizikos veiksniy nustatyta, kad rikymas ir
nutukimas turéjo poveiki sSICAM-1 koncentracijai. Vidutiné sICAM-1 koncentracija
buvo didesné rikantiems ir nutukusiems. Padidéjusi CD 54 ir CD11b ekspresija
monocity pavir§iuje buvo susijusi su hipertenzija. Deja, $eiminé KSL anamnezé ir
pacienty amzius netur¢jo reikSmingo poveikio adhezijos molekuléms ir ju ekspresijai.
Rezultatai rodo, kad istirti imunologiniai faktoriai gali biti aterosklerozés ir koronarinés
Sirdies ligos iSreik§tumo Zymenimis.

4.2. Zmogaus genomo jvairovés ypatumy nulemty aterosklerozés patogenezés
mechanizmy tyrimai

Apolipoproteino E, kepenuy lipazés geny ir jy aleliniy varianty asociacija su
paveldimu polinkiu sirgti ateroskleroze [P12]

Nemaz¢jant kardiovaskuliniams sergamumo ir mirtingumo rodikliams did¢ja
poreikis suprasti Sios ligos ne tik klinikinius aspektus, bet ir genetines priezastis. Da-
bartiniai atradimai rodo, jog §i liga gali biiti paveldima (padidéja rizika, jei serga tévai),
ji tiesiogiai siejama su lipidy metabolizmo sutrikimais. Sio tyrimo tikslas buvo nustatyti
geny, galbiit lemianciy lipidy koncentracija kraujyje, asociacija su ateroskleroze
Lietuvos pacienty grupéje. VUL SK kardiologijos ir angiologijos centre atrinkti
pacientai buvo konsultuojami ir tiriami Medicininés genetikos centre. Tyrimui pasirinkti
apolipoproteino E (APOE) ir kepeny lipazés (LIPC) genai bei ju aleliniai variantai. [
tyrima jtraukty asmenu genotipai pagal pasirinktus vieno nukleotido polimorfizmus
(VNP) buvo nustatomi skaldant restrikcijos endonukleazémis.

Asociacijai nustatyti atrinkti asmenys, kurie biidami jauni arba vidutinio amZiaus
susirgo vainikiniy arterijy liga, ir ju Seimos nariai. Darbe buvo istirtos 65 Seimos (i$§ viso
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233 asmenys). Jas sudaré pacientas, kuriam praeityje buvo diagnozuotas Uminis
koronarinis sindromas, ir jo §eimos nariai - abu tévai arba vienas i$ tévy bei sergantieji ir
sveikieji paciento sibsai (broliai ir/arba seserys). Pacienty itraukimo i tyrima kriterijai:
asmenys aterosklerozinés kilmés @iminiu koronariniu sindromu pirma karta gyvenime
susirgo biidami jauno ir vidutinio amziaus (vyrai - iki 55 mety, moterys - iki 65 mety).
Pacientams aterosklerozinés kilmeés timinj koronarini sindroma patvirtino VUL SK Kar-
diologijos ir angiologijos centro darbuotojai, atlik¢ jvairius instrumentinius tyrimus
(elektrokardiograma, vainikiniy arteriju pakitimus patvirtinan¢ia — diagnosting
koronarografija). Pacientai ir ju Seimos nariai sutiko dalyvauti tyrime ir pasirase
sutikimo forma. Tarp 65 i tyrima itraukty Seimy buvo 21 tévy ir vaiko triada. Likusias
Seimas sudaré¢ probandas, vienas i§ tévy ir vienas ar daugiau sveiky ir/arba serganciy
sibsy (broliy arba seseruy). Buvo nustatyti 65 Seimuy 233 asmeny genotipai (i$ ju 65
probandai ir 84 tévai) pagal du APOE geno Zymenis bei 211 asmeny genotipai pagal
LIPC geno zymeni (58 probandai ir 79 tévai).

PaaiSké¢jo, kad pasirinkti VNP yra polimorfiski, o genotipu dazniy nukrypimai
nuo Hardzio ir Vainbergo désnio nereikSmingi (p>0,05). Tarp APOE geno tirty VNP
sankibos nepusiausvyra nenustatyta (D'=0). Asociacijos analizé buvo atlikta
nepusiausviro perdavimo testu (TDT). Tirty VNP aleliniy varianty asociacija su polinkiu
sirgti ateroskleroze nenustatyta (p>0,05).

Apolipoproteino E, kepeny lipazés genu ir jy aleliniy varianty statistiSkai
reik§mingos asociacijos su paveldimu polinkiu sirgti ateroskleroze nenustatyta.

ISvada: dél mazos tiriamosios grupes tirty APOE 1ir LIPC geny Zymeny
asociacijos su polinkiu sirgti ateroskleroze atmesti negalima. Bitini tolesni tyrimai
itraukiant daugiau Seimy.

Paraoksonazésl (PON1) ir interleukino-6 (IL-6) geny genetiniy Zymeny asociacija
su paveldimu polinkiu sirgti ateroskleroze [P13]

Vystantis aterosklerozei dél sudétiniy paveldimy ir aplinkos veiksniy deriniy
pazeidziamos kraujagysliy sienelés, jose kyla uzdegiminés reakcijos, dél to susidaro
aterosklerozinés plokstelés. Nustatyta daug genu kandidaty, kuriy tam tikros genetinés
variacijos gali lemti didesnj ar maZesnj polinkj sirgti ateroskleroze. Siame darbe buvo
tirti paraoksonazés (PONI) ir interleukino-6 (/L-6) genai, kuriy genetinés variacijos daro
itaka PONI ir IL-6 geny produkty fiziologinéms savybéms ir tiesiogiai arba per tarpinius
veiksnius dalyvauja aterogenezéje. Asociacijos analizei buvo parinkti du PONI geno
baltyma koduojancios srities nesinoniminiai vieno nukleotido polimorfizmai (VNP) bei
vienas /L-6 geno promotoriaus srities VNP.

[ tyrima buvo jtrauktos 67 pacienty Seimos, 1§ viso 236 asmenys, 1§ kuriy 88
ligoniai, sergantys ateroskleroze. Tiriamyjy grupg sudaré¢ Seimos, kuriose vienam ar
keliems Seimos nariams praeityje buvo diagnozuotas Giminis koronarinis sindromas.
itraukimo 1 tyrima kriterijai buvo Sie: 1) 1 tyrima buvo jtraukiami pacientai, kurie
aterosklerozinés kilmés timiniu koronariniu sindromu pirma karta gyvenime susirgo
btidami jauno ir vidutinio amziaus (vyrai - iki 55 mety, moterys - iki 65 mety). Atero-
sklerozinés kilmés uUmini koronarini sindroma pacientams patvirtino Vilniaus
universiteto ligoninés SantariSkiy kliniky Kardiologijos ir angiologijos centro
darbuotojai, atlik¢ {vairius instrumentinius tyrimus (elektrokardiograma, vainikiniy
arterijy ateroskleroze patvirtinanc¢ia diagnosting koronarografija); 2) i tyrima buvo
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itraukiami tiriamyjy pacienty Seimos nariai: a) abu paciento tévai; b) jei gyvas ir sutinka
dalyvauti tik vienas 1§ tévy, itraukiami sergantieji ir sveiki paciento sibsai (broliai arba
seserys). Pacientai ir juy Seimos nariai sutiko dalyvauti tyrime ir pasiras¢ sutikimo forma.
1 tyrima 1§ viso buvo itrauktos 65 Seimos, tarp kuriy buvo 21 tévy ir vaiko triada.
Likusias Seimas sudaré probandas, vienas i§ tévy ir vienas ar daugiau sveiki ir/arba
sergantys sibsai (broliai arba seserys). | tyrima ijtraukty asmeny genotipai pagal
pasirinktus VNP buvo nustatomi skaldant restrikcijos endonukleazémis.

Paaiskéjo, kad pasirinktt VNP yra polimorfiski, o genotipy dazniy nukrypimai
nuo Hardzio ir Vainbergo désnio nereikSmingi (p>0,05). Tarp PONI geno tirty VNP
nustatyta statistiSkai nereikiminga sankibos nepusiausvyra (D'=0,95; 1°=0,16).
Asociacijos analizé buvo atlikta nepusiausviro perdavimo testu (TDT). Tirtu VNP
aleliniy varianty asociacija su polinkiu sirgti ateroskleroze nustatyta nebuvo (p>0,05).

Gauta, kad dél maZos tiriamosios grupes tirty PONI ir IL-6 geny Zymeny
asociacijos su polinkiu sirgti ateroskleroze atmesti negalima. Biitini tolesni tyrimai
itraukiant daugiau Seimuy.

4.3. Aterosklerozés progresavima slopinanciy kardiovaskuliniy medikamenty
poveikio tyrimai [P19, P23, P37, P49]
4.3.1 Kalcio kanaly blokatoriy poveikio arterijoms tyrimai [P10, PS5, P37]

Literatiros duomenimis pacienty, kuriems nustatytas vainikiniy arterijy
vazospazmas, endotelio funkcija vainikinése arterijose ir Zasto arterijoje biina
pablogejusi [P10, P5]. Manoma, kad kalcio kanaly blokatoriai gali pagerinti nuo
endotelio priklausan¢ia vazodilatacija. Pagrindinis darbo tikslas buvo ivertinti, ar
gydymas dihidropiridininiu kalcio kanaly blokatoriumi lerkanidipinu gali pagerinti nuo
endotelio priklausancia vazodilatacija pacientams su jrodytu vainikiniy arterijy
vazospazmu. Kitas darbo tikslas buvo jvertinti, ar endotelio funkcijos pager¢jimas gali
tokiems pacientams sumazinti kriitinés anginos priepuoliy.

IStirtt 63 pacientai, kuriems angiografiSkai jrodytas vainikiniy arteriju
vazospazmas.  Salia standartinio gydymo 3eSiems ménesiams jiems buvo paskirtas
lerkanidipinas. Kriivio méginys, tekmés salygota dilatacija (TSD) zasto arterijoje, kraujo
tyrimai, kriitinés anginos sunkumo vertinimas (pagal Seattle anginos klausimyna) buvo
atlikti prie§ gydyma ir po 6 ménesiy.

Nustatyta, kad po 24 savaiciy gydymo lerkanidipinu Zenkliai pageréjo TSD
(endotelio funkcija zasto arterijoje) lyginant su pradine TSD (p = 0.0004). Taip pat buvo
gautas Zenklus kriitinés anginos charakteristiky pageréjimas (p= 0.0001).

Atliktas tyrimas parod¢, kad SeSiy ménesiy gydymas kalcio kanaly blokatoriumi
lerkanidipinu pagerina tekmes salygota dilatacija Zasto arterijoje pacientams su jrodytu
vainikiniy arterijy vazospazmu bei kriitinés anginos charakteristikas.

4.3.2 Hidroksimetilgliutaril KoenzimoA reduktazés inhibitoriy poveikio tyrimai
[P17, P19, P22, P23, P24, P26, P32, P37, P48§]

Siuose tyrimai buvo apibendrinta pirmoji statiny taikymo patirtis Lietuvoje
ankstyvajame periode, kol nebuvo daugumos didziyjy tarptautiniy klinikiniy tyrimy.
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Mazy atorvastatino doziy poveikio tyrimas segantiems koronarine Sirdies liga [P24]

Darbo tikslas - ivertinti mazy atorvastatino doziy (10 mg/d.) poveiki
lipidogramos parametrams ligoniams, sergantiems koronarine Sirdies liga (KSL) ir
turin¢iai lipidy apykaitos sutrikimy [P24]. Vertinimo aspektai - lipidy koncentracijos
kraujo plazmoje normalizavimosi laipsnis, §io poveikio pasireiSkimo laikas, t.y.
minimaliy doziy veikimo greitis, poveikio stabilumas toliau tesiant gydyma, o taip pat ir
Salutiniy vaisto reiSkiniy analizé.

Straipsnyje  pateikiami  tyrimo  duomenys  apie  antrosios  kartos
hidroksimetilgliutarilkoenzimo-A reduktazés inhibitoriaus (statiny grupés preparato)
atorvastatino taikyma nedidelémis dozémis (10 mg) ligoniams, sergantiems iSemine
Sirdies liga ir dislipidemija. Buvo tirta ir stebéta 40 ligoniy. Visi pacientai 8-12 savaiciy
vartojo 10 mg atorvastatino. Kraujo lipidy kontrol¢ buvo atlickama po 4-6 ir po 8-12
savai¢iy gydymo. Vaisto efektyvumas buvo apskai¢iuojamas nuo pradinio (pries
pradedant gydyma) lipidy kiekio kraujyje. Skiriama 10 mg atorvastatino dozé jau po 4-6
savaiciy statistiSkai patikimai sumazino bendraji cholesteroli (BCh) 28 %. , maZo tankio
lipoproteiny cholesteroli (MTL-Ch) 33 % ir trigliceridus (TG) 31 %. Po 8-12 savaiciy
gydymo lipidogramos parametrai Siems pacientams statistiSkai patikimai nekito,
palyginus su 4-6 savaiciy gydymo poveikiu, iSskyrus didelio tankio lipoproteiny
cholesteroli (DTL-Ch), kuris nors ir neZymiai, bet statistiSkai patikimai padidéjo tik po
8-12 savai¢iy gydymo. Gydant mazomis atorvastatino dozémis, nepastebéta jokiu
Salutiniy vaisto poveikiy.

Sie rezultatai parod¢, kad net maZos atorvastatino dozés pradeda veikti jau po
keliy savai¢iy nuo gydymo pradzios ir veikia ne tik BCh, MTL-Ch, bet ir trigliceridus, o,
ilgiau vartojant, gaunamas teigiamas poveikis { DTL-Ch.

Simvastatino, lovastatino ir atorvastatino efektyvumo ir saugumo palyginimas
koronarine Sirdies liga sergantiems pacientams [P32]

Tyrimo tikslas buvo palyginti trijy HMG-KoA reduktazés inhibitoriy (statiny)
poveiki kraujo lipidams ir jy sauguma [P32].

[Stirta 119 pacienty, serganciy koronarine Sirdies liga ir dislipidemija, 35-80 mety
amziaus, 37 % vyry ir 63 % motery. Pacienty jtraukimas vykdytas pagal grieztus
itraukimo ir nejtraukimo 1 tyrima kriterijus, atsizvelgiant | inksty ir kepenu funkcija,
lydincias ligas. Iki vaisty skyrimo pacientai 6 sav. tur¢jo laikytis grieztos dietos. Po
dietinio periodo paskirtas vienas 1§ triju lipidu kieki mazinan¢iy medikamenty:
atorvastatinas (Sortis) 10 mg — 40 pacienty, simvastatinas (Vasilip) 20 mg — 40 pacienty,
arba lovastatinas (Holetar) 20 mg - 39 pacientai. Aktyvus gydymas truko 8 savaites.
Efektyvumo ir saugumo monitoravimui buvo atlieckamas pilnas klinikinis ir laboratorinis
iStyrimas atrankos metu, paskiriant gydyma ir po aktyvaus gydymo periodo. Kepeny
transaminazés, kreatinfofokinazé buvo tiriamos kiekvieno vizito metu. ISeities MTL-
cholesterolis svyravo nuo 4,5 mmol/I iki 5,2 mmol/l ir buvo panasus visose grupése.

[Sanalizavus duomenis nustatyta, kad 10 mg atorvastatino stipriau (P<0,01)
sumazino MTL-cholesteroli negu 20 mg simvastatino ir 20 mg lovastatino.
Atorvastatinas sumazino MTL-Ch 38%, 20 mg simvastatino — 35%, 20 mg lovastatino —
29%. Atorvastatinas Zenkliau sumazino ir bendraji cholesteroli, nei simvastatinas ir
lovastatinas. Poveikis trigliceridams nesiskyré. DTL-cholesterolio padidéjimas svyravo
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nuo 5,2% iki 7,3% ir Zzenkliau nesiskyré tarp grupiu. IStyrus kepenu transaminazes
(ALT ir AST) bei raumeny pazeidimo zymeni kreatinfosfokinaz¢ kliniskai reikSmingo ju
padidéjimo gydymo fone nerasta.

IStyrus klinikinius Salutinius poveikius nustatyta, kad vartojant atorvastating
pasireiSké mialgija (2,5%) ir pilvo skausmas (2,5%). Vartojant simvastating daZniausiai
pasireiske artralgija (2,5%), o vartojant lovastating — galvos skausmas (2,5%) ir bérimas
(2,5%).

Fluvastatino ir antioksidanty tyrimas iminiu koronariniu sindromu sergantiems
pacientams (FLUVIT) [26]

Literatiiros duomenimis lipidus mazinantys vaistai statinai veikia imuning sistema,
makrofagy metabolizma, endotelio, vazomotoring funkcija, trombocity reaktyvuma ir
humoralinius trombogeninius faktorius nepriklausomai nuo poveikio plazmos MTL
cholesteroliui. Tyrimas buvo paremtas teorija, kad statinai, paskirti iminio koronarinio
sindromo (UKS) metu, gali duoti ankstyva klinikini efekta. Tikslas buvo jvertinti
klinikinius, instrumentinius ir laboratorinius pokycius Giminiu koronariniu sindromu
susirgusiems pacientams stabilizuojant aterosklerozines ploksteles fluvastatinu arba
antioksidantais [P26]. Darbas publikuotas 2000 m. Tai buvo vienas pirmyjuy darby,
tyrusiy statiny ir antioksidanty poveikj sergantiems iminiu koronariniu sindromu.

Tyrime dalyvavo 62 pacientai, sergantys iiminiu koronariniu sindromu (nestabilia
kriitinés angina, Q- ir Q+ miokardo infarktu, po PTKA (gavus TIMI3 perfuzija).
Pacientai buvo atrenkami grieztai pagal jtraukimo ir nejtraukimo kriterijus. Visiems
atliktos elektrokardiogramos ir echokardiografinis tyrimas asinergijos zony ivertinimui.
Po pilno klinikinio ir laboratorinio iStyrimo viena pacienty grupé¢ (n=20) gavo
fluvastatino 80 mg, kita (n=20) — vitamino E 400 mg ir vitamino C 1000 mg. Kontrolinei
grupei (n=22) buvo skiriamas standartinis antitrombozinis, kardioprotekcinis gydymas.
Toki pati bazini gydyma gavo ir kity grupiy pacientai. Visi pacientai buvo itirti 5
kartus: tik atvykus { stacionara, po 1, 2, 3 dienuy ir pra¢jus 4 savaitém. Po 4 savaiciy
gydymo fluvastatino grupé¢je, vitaminy E ir C grupgje stebétas zenklus klinikinis
pageréjimas, teigiama elektrokardiografiné dinamika ir asinergijos zony sumazéjimas.
Taciau negauta statistiSkai patikimo skirtumo su kontroline grupe. Taip pat nenustatytas
skirtumas tarp statiny ir antioksidanty grupiy. Reikalingi ilgesnés trukmés tyrimai su
didesniu tiriamyjy skai¢iumi.

4.3.3. Antioksidanty poveikio tyrimai [P18]

Koronarinés Sirdies ligos faktoriy tarpe ypatingas démesys buvo skiriamas lipidy
peroksidacijai. Lin¢iopingo-Vilniaus rizikos veiksniy studija (LiVicordia) parode¢, kad
50 mety amziaus Svedijos ir Lietuvos vyry tradiciniai rizikos veiksniai mazai skyrési,
taiau Vilniaus vyry mazo tankio lipoproteiny (MTL) rezistentiSkumas oksidacijai ir
antioksidanty koncentracija plazmoje buvo mazesni. Sio tyrimo tikslas buvo jvertinti
vitamino E dideliy doziy poveiki: 1) tradiciniams rizikos veiksniams, 2) kitiems
galimiems veiksniams: plazmos malondialdehido koncentracijai, serumo katalazés
aktyvumui, laktatdehidrogenazés ir jos i1zoenzimy aktyvumui, atspindin€iam Sirdies
raumens bukle, 3) kepenu funkcijos parametrams (dél galimo vitamino E megadoziy
toksinio poveikio).
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IStirta 16 vyry 45-55 mety amziaus, serganciy irodyta koronarine Sirdies liga.
Visiems buvo paskirta 800 TV/d vitamino E (3 ménesiy kursui). Kraujo tyrimai buvo
atliekami prie§ gydyma, po 1 ménesio ir po 3 ménesiy.

Tyrimas parodeé, kad po 3 ménesiy gydymo vitamino E serumo malondialdehido
koncentracija sumazéjo lyginant su pradiniu lygiu (P<0,05), bet statistiSkai patikimai
nesiskyré¢ nuo kontrolinés grupés. Katalazé po 3 meénesiy gydymo Zenkliai sumaZzéjo
(p<0,05), bet nepasieke statistiSkai patikimo skirtumo nuo kontrolinés grupés.

4.4. Naujy arterinés hipertenzijos ir dislipidemijos diagnostikos ir gydymo metody
tyrimai

4.4.1. Pirmoji paros ambulatorinio arterinio kraujo spaudimo monitoravimo
patirtis [P21]

Europos kardiology draugija ir Europos hipertenzijos draugija naujausiose 2007
mety arterinés hipertenzijos diagnostikos ir gydymo rekomendacijose pasléptos, naktinés
hipertenzijos bei ,balto chalato* sindromo diagnostikai rekomenduoja paros
kraujospiidZzio monitoravima (stebésena). Vilniaus Universiteto ligoningje Santariskiy
klinikos Sis metodas pirma karta Lietuvoje pritaikytas seniai - 1990 metais.

Viename i§ straipsniy apibendrintas pirmasis patyrimas [P21]. IStirti 47 pacientai,
sergantys arterine hipertenzija, ir 10 kontroliniy sveiky Zmoniy. Arterinis kraujospiidis
(AKS) 24 valandas buvo matuotas BOSO Profil-Manager-2 arba SpacelLabs Medical
aparatais dieng kas 15 min., nakti kas 20-30 min. Padid¢jusiu laikytas AKS >140/90
mmHg dieng ir >120/80 mmHg naktj. Buvo analizuojamos paros kraujospiidzio kreivés.
Pagal paros AKS rodiklius buvo parenkamas antihipertenziniy vaisty skaicius —
monoterapija, 2 arba 3 preparatais. Daliai ligoniy (10) vertintas monoterapijos
Nebivololiu efektyvumas, kitiems 12 pacienty, sergan¢iy sunkesne 2-3 laipsnio
hipertenzija — vertintas enalaprilio ir losartano derinys.

Tyrimo i8vados: paros kraujospiidzio matavimas — naujos galimybeés patikimiau
kontroliuoti arterinés hipertenzijos gydyma, 2) pagal gautus rezultatus galima atrinkti
pacientus monoterapijai ar gydymui vaisty deriniais, 3) dvieju vaisty mazy doziy derinys
— saugus ir patikimas biidas kontroliuoti 2-3 laipsnio hipertenzija.

Pastaruoju metu Lietuvoje $is metodas naudojamas vis placiau.

4.4.2 Kompleksinio sunkios dislipidemijos gydymo patirtis [P3, P22]

Straipsnyje [P22] apraSytas retas labai sunkios misrios dislipidemijos atvejis 38
mety pacientui. Liga kliniSkai manifestavo gausiu ksantominiu bérimu odoje. Pirmoji
lipidograma parodé sunkia dislipidemija: bendrasis cholesterolis 17,65 mmol/l,
trigliceridai — 44,15 mmol/l, MTL ir DTL cholesteroliai buvo neiSmatuojami dél
lipeminio serumo. Pacientas stacionarizuotas VUL SK detaliam iStyrimui. [vertinus
tyrimy duomenis atmestos visos galimos antrinés dislipidemijos priezastys. Atlikta lipidy
elektroforez¢ ir nustatyta misri III-V tipo dispilidemija pagal Fredrickson.

Ligoniui per 15 dieny atliktos 9 plazmaferezés centrifuginiu pertraukiamuoju
biidu, taciau lipidy normos nepasiekta. Toliau taikyti jvairis medikamentiniai deriniai,
kai kurie nedavé efekto. Efektas gautas derinant fibrata ir nedidele statino doze
(ciprofibrato 100 mg ir simvastatino 20 mg).

28



Po 1 ménesio medikamentinio gydymo lipidai sumazejo: bendras cholesterolis iki
4,47 mmol/l, trigliceridai — iki 2,52 mmol/l, MTL cholesterolis nuo neiSmatuojamo iki
3,11 mmol/l.

Straipsnyje nagrinéjami visi galimi mechaninio lipidy Salinimo 1§ plazmos biidai,
tvertinamos tokiy procediiry galimybés Lietuvoje.

Straipsnyje apraSyta pacienta Prevencinés kardiologijos skyriuje stebiu jau 12
mety. Visa $§i laika jis vartoja fibrato ir statino derini (Siuo metu fenofibrata ir
simvastating 10 mg). Ligos recidyvy nebuvo. Toliau kaupiama tokiy pacienty gydymo
patirtis.

Kitame straipsnyje pateikiamas labai sunkios igimtos hipercholesterolemijos
klinikinis atvejis vaikui, kuriam liga manifestavo ksantomomis, rastas bendrasis
cholesterolis 17,2 mmol/l, MTL cholesterolis — 14,5 mmol/l, trigliceridai — 2,7 mmol/l,
DTL cholesterolis — 1,5 mmol/l. Per 2,5 mety Siam 14-16 mety ligoniui atlikta 30 mazo
tankio selektyviy afereziy su tiesiogine lipidy adsorbcijos sistema (DALI). Straipsnyje
pateikiami DALI sistemos pritaikymo duomenys: teigiama lipidy, lipoproteino (a),
apolipoproteino B dinamika.  Svarstomi DALI sistemos privalumai ir galimos
problemos.

Prevencinés kardiologijos poskyryje vykdoma sunkiomis Seiminémis
dislipidemijomis serganciy pacienty prieziiira, kaupiami ju duomenys.

4.5. Kardiovaskuliniy rizikos veiksniy jtakos arterijuy sienelés rodikliams tyrimai ir
klinikinio pritaikymo paieSkos [P4, P8, P20, P50]

Seniausio tyrimo ekstrakranijiniy kraujagysliy dvigubo skenavimo tyrimai
Lietuvoje atliekami nuo 1988 mety, o miego arterijos intimos-medijos storio matavimai
pirma karta atlikti 1994 metais, pirmoje tarptautin¢je Linc¢iopingo-Vilniaus koronarinés
Sirdies ligos rizikos veiksniy tyrimo studijoje (LiVicordia).

Kokybiskai nauji ankstyvojo arterijy pazeidimo tyrimai pradéti prie§ 10 mety.

Nuo 1999 mety Prevencinés kardiologijos poskyrio sudétyje pradéjo formuotis
dabartinés Endotelio funkcijos laboratorijos uZuomazgos: 1999 m. atlikti pirmieji
endotelio funkcijos ultragarsiniai tyrimai zasto arterijoje ir vainikiniy arterijy endotelio
funkcijos invaziniai tyrimai, 2000 m. - pirmieji endotelio funkcijos ir arterijy standumo
fotopletizmografiniai tyrimai, o 2003 m. pradétas visiSkai kompiuterizuotas endotelio
funkcijos vertinimas utragarsinio Zasto arterijos tyrimo metu, 2003 m. pradéti arteriju
standumo tyrimai aplanacinés tonometrijos biidu.

Siuo metu Endotelio funkcijos tyrimy laboratorija yra i$siplétusi i atskira padalinj,
kuriame atliekami visi minéti ankstyvojo arterijy pazeidimo tyrimai ir miego arterijy
intimos-medijos standumo tyrimai bei planuojami nauji.

Pateikiame trumpa dalies darby apzvalga.

4.5.1. Aterosklerozés iSplitimo miego ir Slaunies arterijose tyrimai [P8, P30, P25,
P45, P51]

Aterosklerozés simptomy pasireiSkimas viename arterijy baseine susijgs su ligos
atsiradimu ir kituose baseinuose [P30].

Tyrimo tikslas buvo palyginti miego, Slaunies ir vainikiniy arteriju tyrimus,
ieskant rySio tarp invaziniu (koronarografija) ir neinvaziniu biidu (periferiniy arteriju
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echoskopija) nustatomo aterosklerozeés iSplitimo (6 pav.). Kitas tyrimo tikslas —
ateroskleroziniy ploksteliy ir intimos-medijos komplekso sustor¢jimo sasaja su
kardiovaskuliniais rizikos veiksniais.

Tyrime dalyvavo 68 pacientai, sergantys angiografisSkai jrodyta koronarine Sirdies
liga. Duomeny analizé parodé, kad ploksteliy radimas miego arterijose labai mazai
susijes su ploksteliy radimu Slaunies arterijose.

Sergantieji arterine hipertenzija tur¢jo storesni intimos-medijos sluoksni miego ir
Slaunies arterijose, nei nesergantys.

Rikan¢iyjy intima — medija buvo storesné ir miego, ir Slaunies arterijose, nei
neriikanCiyjy. Pacientai, persirge miokardo infarktu, dazniau turéjo ploksteles Slaunies
arterijose, nei nesirge miokardo infarktu.

6 pav. Miego arterijos intimos-medijos matavimas. BMA — bendroji miego arterija, IMA
— iSoriné miego arterija, VMA — vidiné miego arterija

Bifurkacija

Intima

4—— Kraujotakos stkurys

Medija/ \ Adventicija UMA

] : ]
l—> | —p
icm icm

5.2. Arterijy sienelés rodikliy vertinimas pacientams, nesergantiems
aterosklerozine Sirdies ir kraujagysliy liga [P4]

Darbo tikslas buvo istirti arteriju sienelés rodikliy (Zasto arterijos tékmes
salygotos dilatacijos, augmentacijos (didéjimo) indekso, pulsinés bangos greicio,
standumo indekso, miego arterijy intimos-medijos storio ir Sirdies bei kraujagysliy ligy
rizikos rodikliy tarpusavio rysi bei rysi su Sirdies ir kraujagysliy ligy rizika remiantis
SCORE (angl. Systemic Coronary Risk Evaluation) vertinimo sistema [P4].

Tyrime dalyvavo 209 (40—65 mety) tiriamieji, neturintys klinikiniy Sirdies ir
kraujagysliuy ligu pozymiuy, kuriems atlikti arteriju standumo matavimai dviem metodais
— aplanacinés tonometrijos metodu apskaiCiuotas miego-stipininés arteriju pulsinés
bangos greitis ir augmentacijos indeksas bei pirSto fotopletizmografijos metodu
apskaiciuotas standumo indeksas. Taip pat matuota endotelio funkcija atspindinti tekmes
sukelta dilatacija Zasto arterijoje bei ultragarsinis miego arterijy intimos-medijos storis.

Nustatyta, kad arteriju sienelés rodikliai susij¢ su standartiniais Sirdies ir
kraujagysliy ligy rizikos veiksniais: jiems itakos turi amzius ir II tipo cukrinis diabetas;
arteriju standumo rodikliai taip pat susij¢ su centriniu vidutiniu arteriniu kraujo
spaudimu; miego arteriju intimos-medijos storiui jtakos turi mazo tankio lipoproteiny
cholesterolis.

Nustatytos miego arterijy intimos-medijos storio ir miego-stipininés arterijy
pulsinés bangos grei€io ribinés reikSmes gali padéti atskirti pacientus, priskiriamus
padidéjusios Sirdies ir kraujagysliy ligy rizikos grupei remiantis SCORE.
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4.5.3. Rizikos veiksniy ir endotelio funkcijos jvertinimas sergantiems diabetu ir
metaboliniu sindromu [P38, P34, P8]

Metabolinis sindromas (MS) padidina kardiovaskuling rizika, todél tokiems
pacientams vertingi tyrimai, padedantys labai anksti nustatyti arterijy pazeidima. Siame
darbe iStirti 36 pacientai (25 vyrai ir 11 motery), sergantys metaboliniu sindromu ir 2
tipo cukriniu diabetu ar gliukozés tolerancijos sutrikimu bei 15 sveiky savanoriy [P38].
ISnagrinétas serganciyjy rizikos veiksniy profilis, kuris atitiko literatiroje aprasyta: 83
proc. turéjo artering hipertenzija, 60 % kairiojo skilvelio hipertrofija, 75 % metaboling
dislipidemija, 83 % rastas pilvinis nutukimas. Daugumos metaboliniu sindromu
serganciy pacienty endotelio funkcija buvo sutrikusi ir statistiSkai patikimai skyrési nuo
kontrolinés grupés asmenuy.

Serganciyju metaboliniu sindromu sisteminis arterijy sienelés struktiiros ir
funkcijos jvertinimas [P14, P34, P§]

Tyrimo tikslas buvo istirti, ar metabolinis sindromas ir jo komponentai yra susije
su arterijy standumo, t€kmés salygotos dilatacijos (TSD) Zasto arterijoje, miego arterijos
intimos medijos storio (IMS) ir ploksteliy buvimo rodikliais vidutinio amziaus asmenims.
Buvo istirta Simtas astuoniasdeSimt SeSi asimptominiai savanoriai (40-65 mety amziaus,
86 vyrai ir 100 motery) be kliniSkai iSreikStos kardiovaskulinés ligos [P14].

Metabolinis sindromas (MS) buvo nustatytas pagal Tarptautinés Diabeto
Federacijos kriterijus. Metabolinio sindromo daznis buvo 32.8% (61 asmeniui).
Didéjimo, arba augmentacijos indeksas (Alx) ir miego-stipininés pulsines (PBG) kaip
standumo rodiklis buvo ivertinti aplanacinés tonometrijos metodu (7 pav.; 8 pav.).

Pav.7. Augmentacijos indekso nustatymas.

Alx = P2 — P1/SKS -DKS

PS — pulsinis spaudimas (SKS — DKS);
P1 — pirmo sistolinio piko spaudimas;
P2 — antro sistolinio piko spaudimas;
AL —laikas iki atspindzio;

IT — kairio skilvelio iSmetimo trukmeé;
KPL — koronarinés perfuzijos laikas.

PS

KPL

TSD endotelio funkcijos jvertinimui buvo nustatyta taikant didelés rezoliucijos B-
mode ultragarsonografija, taip pat buvo vertinamas IMS ir miego arteriju ploksteliy
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buvimas. PBG buvo Zenkliai padidéjgs MS grupéje, o TSD buvo Zenkliai mazesné¢ MS
grupéje. Negauta statistiSkai reikSmingo skirtumo tiriant Alx tarp asmeny su ir be MS.
IMS buvo didesnis MS grupéje. Arterinés hipertenzijos buvimas buvo susijes su Alx ir
PBG. Be to, vidutinis arterinis kraujospiidis pats buvo nepriklausomas Alx ir PBG
prediktorius. Glikemija tur¢jo itakos IMS. Metabolinis sindromas buvo Zenklus miego
arterijuy ploksteliy buvimo prediktorius. Nustatyta, kad kraujospiidis buvo svarbiausia
arterijy struktiiros ir funkcijos poky¢iy determinante.

8 pav. Aortos standumo matavimai, pulsinés bangos greitis (PBG)

Miego arterija

S [\\ atstumas
PBG =

A Plitim o laikas

Slaunies arterija

7

Plitimo laikas

—

4.5.4. Kardiovaskulinés rizikos prognozavimas neinvazi§kai vertinant endotelio
funkcijg Zasto arterijoje [P6, P8]

Tyrimo tikslas buvo iSanalizuoti koreliacija tarp nuo endotelio priklausomos
tekmés salygotos dilatacijos (TSD) Zasto arterijoje ir bendrosios kardiovaskulines (KV)
rizikos [P6].

IStirti 229 asmenys be kliniSkai iSreikStos aterosklerozinés ligos 46,89+12,24
mety amziaus. Pagal apskaiCiuota sudéting rizikos rodikli asmenys buvo priskirti vienai
1§ rizikos grupiu: mazos, nedaug padid€jusios, vidutinés, didelés ir labai didelés.
Endotelio funkcija buvo vertinama ultragarso pagalba nustatant TSD Zasto arterijoje (9
pav.; 10 pav.).

Nustatytas statistiSkai reikSmingas TSD skirtumas tarp mazos ir labai didelés
rizikos grupiy. Logistinés regresijos analizé parod¢, kad mazas TSD Zasto arterijoje yra
zenklus didelés KV rizikos prediktorius. ROC kreiviy analizé parodé, kad geriausias
TSD slenkstinis taskas didelés KV rizikos numatymui yra <5 % (jautrumas 77%,
specifiSkumas 74%). Esant endotelio disfunkcijai didelés KV rizikos Sansai 6 kartus
didesni.

Nustatyta, kad vazodilatacinis endotelio atsakas priklauso nuo globalios KV
rizikos, o TSD gali biiti taikomas absoliu¢ios KV rizikos numatymui.
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9 pav. Endotelio funkcijos tyrimo schema (pagal Correti C, 2002)
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10 pav. Tékmés sqlygotos dilatacijos (TSD) jvertinimas Zasto arterijoje
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4.5.5. Kardiovaskulinés rizikos ir fotopletizmografinio pulsinés bangos jvertinimo
sasajos [P9, P8, P37]

Sisteminis kraujagyslinis beta2-adrenerginio agonisto salbutamolio poveikis
dalinai medijuojamas per L-arginino—azoto oksido (NO) kelig. Tode¢l salbutamolio
inhaliacijas  galima  panaudoti  endotelio = funkcijos  jvertinimui tiriant
fotopletizmografinius digitalinio trinio pulso parametry kitimus. Tyrimo tikslas buvo
tvertinti kraujagyslini atsaka i salbutamolj pacientams, sergantiems arterine hipertenzija
(AH) ir koronarine $irdies liga (KSL) [P9].
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IStirtas 71 asmuo: 30 pacienty, serganciy arterine hipertenzija, 26 pacientai,
sergantys KSL, ir 15 sveiky kontroliniy asmeny. Visi pacientai buvo detaliai kliniskai
istirti. Visiems buvo atliktas pulsinés bangos atsako i 400 pg salbutamolo inhaliacija
fotopletizmografinis tyrimas.

Kontroliniams asmenims po salbutamolio inhaliacijos buvo stebéti charakteringi
pulsinés bangos kreivés pokyciai: linkio tasko (IP — angl. inflection point) aukscio
sumaz¢jimas ir intervalo tarp virStiniy prailgéjimas (PPT — angl. peak-to-peak time).
Pacientams, sergantiems arterine hipertenzija ir koronarine Sirdies liga, tipinis atsakas
buvo minimalus PPT prailgéjimas (arba visai be prailgéjimo) po salbutamolio
inhaliacijos. PPT pokyCio skirtumas buvo statistiSkai reikSmingas pacientams,
sergantiems AH (p = 0,006) ir KSL (p = 0,04) lyginant su kontroliniais. Stebéta
statistiSkai nereikSminga susilpnéjusio IP aukSCio kritimo tendencija tiriamiems
pacientams.

Tyrimo rezultatai leidzia teigti, kad sutrikusi vazomotoriné endotelio funkcija gali
biti atsakinga uz susilpnéjusi pulsinés bangos atsaka i salbutamolj sergantiems arterine
hipertenzija ir koronarine Sirdies liga pacientams.

4.5.6. Serganciyjy kitomis ligomis arterijy struktiiros ir funkcijos tyrimai
[P15, P8]

Prevencinés kardiologijos centre bendradarbiaujant su Vilniaus Universiteto
Eksperimentinés ir klinikinés medicinos institutu tirti ligoniai, sergantys jvairiomis
sisteminémis jungiamojo audinio ligomis: reumatoidiniu artritu, sistemine raudonaja
vilklige, sistemine skleroze, pirminiais vaskulitais. Jiems buvo atliekami ivairts
palyginamieji kraujagysliy struktiros ir funkcijos tyrimai. Sisteminés jungiamojo
audinio ligos priskiriamos prie kardiovaskuliniy rizikos veiksniy, zenkliai padidinanciy
koronarinés Sirdies ligos grésme¢. Ypac¢ daug duomeny literatiiroje apie reumatoidinio
artrito ir koronarinés Sirdies ligos rysi.

Viename i§ darby tirtas reumatoidinis artitas (RA), kuriam biidingas ilgai
trunkantis uzdegimas, galintis sukelti arteriju disfunkcija ir prieSlaikinj arterijy sen¢jima.
Darbo tikslas buvo jvertinti miego-stipininés arterijos pulsinés bangos grei¢io (PBG) ir
aortos augmentacijos indekso (Alx) pokycCius jauniems RA sergantiems pacientams
[P15]. Istirti 68 RA sergantys pacientai (vidutinis amzius 40,68 metai) ir 87 kontroliniai
asmenys (vidutinis amZius 38,10 m.). PBG ir Alx buvo vertinti neinvaziSkai aplanacinés
tonometrijos biidu. Taip pat buvo istirti kraujo rodikliai. Darbas parodé¢, kad sergantiems
RA pacientams sisteminio arterijy standumo matmuo - augmentacijos indeksas Alx —
padidéja lyginant su kontroliniais asmenimis. PBG pasirodé maziau jautrus rodiklis
vertinant santykinai jauny asmeny, serganciy RA, arterijy standumo padidéjima.

5. ISvados

1. Lietuvoje svarbiausiy tradiciniy rizikos veiksniy paplitimas tarp serganéiyju KSL yra
didesnis, nei nurodoma literatiiroje: miisy tyrime net 98 %. pacienty tur¢jo bent viena
1§ 4 tradiciniy rizikos veiksniy, o 61,1% - 2 ir daugiau. Ypa¢ daznai tradiciniai
rizikos veiksniai nustatomi jaunesnio amziaus pacientams (< 55 mety): 2,3 %
neturéjo nei vieno tradicinio rizikos veiksnio, o 2 ir daugiau rizikos veiksnius turéjo
net 66,5 % tokio amZiaus pacienty.
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. Nustatytas statistiSkai patikimas rySys tarp aterosklerozés progresavimo vainikinése
arterijose ir Siy rizikos veiksniy: padidéjusio kraujospiidzio, padidéjusios gliukozes,
homocisteino, lipoproteino (a), mazo tankio lipoproteiny cholesterolio koncentracijos
kraujyje.

. Lietuva pagal daugeli gyvensenos, rizikos veiksniy paplitimo ir antrinés prevencijos
priemoniy taikymo kokybés rodiklius stipriai atsilieka nuo kity Europos Saliy: ypac
zenkliai atsiliekame lipidy kontrolés ir statiny skyrimo srityje, daugeliu rodikliy
uzimdami pacia blogiausia vieta tarp 22 Europos Saliy.

. Centrinis nutukimas ir bet kokio tipo glikemijos sutrikimai miisy tyrimy duomenimis
yra esminiai metabolinio sindromo komponentai, liemens apimtis kaip centrinio
nutukimo Zymuo Zenkliai koreliuoja su insulino rezistentiSkumo indeksais, o
gliukozés tolerancijos testas, atliktas po alkio gliukozés (vertinimo, duoda
papildomos vertés atrenkant pacientus su glikemijos sutrikimais.

. Misy duomenimis iStirti imunologiniai ir uzdegiminiai rodikliai (adhezijos

molekulés 1ir citokinai) gali biti aterosklerozés ir koronarinés Sirdies ligos

iSreik§tumo Zymenimis, nes ju padidéjimas stebétas sergantiems iminiu koronariniu
sindromu; be to; rastos sasajos su ritkanciaisiais, nutukusiais, serganciais hipertenzija.

IStyrus {vairiy prieSateroskleroziniy medikamenty poveiki misy pirminiais

duomenimis rasta:

a. net mazos statiny dozés efektyvios po keliy savaiciy nuo gydymo pradzios ir
veikia ne tik BCh, MTL-Ch, bet ir trigliceridus, o, ilgiau vartojant, gaunamas
teigiamas poveikis 1 DTL-Ch.

b. gydymas kalcio kanaly blokatoriais gali pagerinti t¢kmés salygota dilatacija
zasto arterijoje pacientams su {rodytu vainikiniy arterijy vazospazmu
acetilcholino testo metu bei sumazinti kriitinés anginos charakteristikas

c. skiriant antioksidantus koronarine Sirdies liga sergantiems pacientams negauta
statistiSkai patikimy poky¢iu.

. Paros kraujospiidzio spaudimo matavimas — naujos galimybés patikimiau
kontroliuoti arterinés hipertenzijos gydyma, pagal gautus rezultatus atrinkti pacientus
monoterapijai ar gydymui vaisty deriniais.

. Genetinio tyrimo duomenimis dél mazy tiriamyjy grupiu tirty apolipoproteino E
(APOE), kepenu lipazés (LIPC) geny, paraoksonazes (PON1) ir interleukino-6 (IL-6)
geny Zymeny asociacijos su polinkiu sirgti ateroskleroze atmesti negalima. Biitini
tolesni tyrimai jtraukiant daugiau Seimy.

. Arterijy sienelés struktiiriniai ir funkciniai rodikliai (miego arterijy intimos-medijos
storis ir plokSteliy buvimas, tékmeés salygota dilatacija zasto arterijoje, arteriju
standumo rodikliai) susij¢ su tradiciniais kardiovaskulinés rizikos veiksniais ir
padeda prognozuoti kardiovaskuling rizika.

. Praktinés rekomendacijos

« Nustatyty pacienty priezitros trikumuy Salinimas ir geresnis Jungtiniy Europos
Draugijuy Kardiovaskulinés prevencijos gairiy laikymasis galéty padéti sumaZinti
aukStus Lietuvos kardiovaskulinio sergamumo ir mirtingumo rodiklius.

« Bitina visy pirmiausia i8aiskinti didelés ir labai didelés rizikos pacientus ir padéti
jiems koreguoti visus rizikos veiksnius.
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Agresyvus padidintos rizikos pacienty gydymas turi biiti pradétas anksti ir
tgsiamas nenutritkstamai. Prioritetai — lipidy mazinimui ir arterinés hipertenzijos
korekcijai.

Aterogeneze slopinantys vaistai turi tapti pirmojo pasirinkimo vaistais tiek
pirminéje, tiek antrin¢je KSL prevencijoje.

Pacienty, kuriems jau diagnozuota KV liga, bendroji busimy kraujagysliniy
tvykiy rizika didelé. Todél jiems butina keisti gyvensena ir skirti gydyma vaistais.
Asimptominiams, sveikai besijauc¢iantiems Zzmonéms turi biiti jvertinti visi rizikos
veiksniai, nustatyta bendroji KV rizika ir pagal tai taikomos prevencinés
priemongs.

Koronarinés Sirdies ligos kilmé daugialypé. Tod¢l nepakanka nustatyti kuri nors
vieng rizikos faktoriy, biitina iSaiSkinti visus ir jvertinti bendraja paciento rizika.
Bendroji rizika vertinama Europos Kardiology Draugijos rekomenduojamy
lenteliy pagalba. Pagal SCORE sistema galima apskaiCiuoti tikimybg mirti nuo
koronarinés Sirdies ligos per artimiausius 10 mety (Pav.11).

PlacCiau taikyti jvairius ankstyvo subklinikinio organy ir kraujagysliu pazeidimo
nustatymo metodus.

Plétoti asmenu, priskirtiny didelei ir labai didelei kardiovaskulinei rizikai, pagal
pirmings prevencijos programa ir analizuoti tarpinius duomenis

ISplésti tyrimus kardiovaskulinés genetikos srityje.

Kaip rekomenduoja Europos Sirdies chartija — veikti, vadovaujantis St. Valentino
deklaracija, priimta Sirdies konferencijoje 2000 m. vasario 14 d.

»Kiekvienas naujajame tikstantmetyje gimes vaikas turi teis¢ ir galimybeg
iSvengti Sirdies ir kraujagysliy ligy iki 65 mety“

7. Moksliniy tyrimy perspektyvos

Pradéti moksliniai darbai:

Periferiniy arterijy morfologiniy ir funkciniy tyrimy reikSmé vertinant Sirdies ir
kraujagysliu ligy rizika

Metabolinio sindromo, testosterono nepakankamumo ir kardiovaskulinés rizikos
rySys

SerganCiyjy morbidiniu nutukimu kardiovaskulinés rizikos prieSoperacinis ir
pooperacinis vertinimas

Asmeny, priskirtiny didelei ir labai didelei kardiovaskulinei rizikai pagal pirminés
prevencijos programa tradiciniy ir naujyjy instrumentiniy rizikos veiksniy analizé
ir ju modifikavimo verté

Tradiciniy ir naujyjy kardiovaskulinés rizikos veiksniy jtaka pakartotiniams
Sirdies ir kraujagysliy ligy {vykiams

Endogeniniy rizikos veiksniy ir metabolinio sindromo tyrimai sergantiesiems
koronarine Sirdies liga

Kardiovaskuliniai genetiniai tyrimai

Metaboliniu sindromu serganc¢iy miego sutrikimy analizé

Aterosklerozinés plokSstelés tipy analize
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vertinimo lentelés SCORE

VYRAI

: MOTERYS ; 5 o
. Nerilkantios | | Rikanfios | Amfius | Nerikatys | |
13 16 17 18 22 14 16 19 22 26 26 30 35 41 47
g9 10 12 13 16 - g 11 13 15 26 18 X 25 29
3 67 8 011 [ atllG 8 0 11 13 13 15 1720 24
2 g 10 12 14 17
4 9 1113 15 18 l 18 21 24 28 33
3134 B 7 9 10 12 12 14 17 20 24
_IWE!!EHE 8 10 12 14 17
§|m|.1.1_252 2 | 6 7 8 10 12
Eim['z'zﬂa 4 12 13 16 19
@ 10y fzf2 2 a B 9
%Mﬂi NENRIE 5 6
Ewzofiglrls 44
2 wo[i 112 2 78
< HENERERE 5 6 7
7 RERE s 6 7
111 2(3/3 0 B
0 0 | [2]z [afa]a
0 0 0 o 1/2 (22 |3
0 0 0 o K 11102 [z |
0 0 00 ENERERE
7 4 78 4 567 8
Cholesterolis mmol e
i::i_r::;;ziau Rbzika mirtl | 150 200 250 300
5% 9% s =
RIZIKA 3% — 4% :
| 2%
1%
<1%

KVL - kardiovaskuliné liga

37




10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

8. Literatiira

McKechnie RS, Rubenfire M. The role of inflammation and infection in coronary artery
disease: a clinical perspective. ACC Curr J Rev 2002;11:32-4.

Robinson K, Loscalzo J. Other risk factors for coronary artery disease: homocysteine,
lipoprotein(a), fibrinogen, and plasminogen activator factor. In Topol EJ, ed. Textbook
of Cardiovascular Medicine. Philadelphia, Pa: Lippincott Williams & Wilkins; 2002:200.
Tacoy G, Balcioglu AS, Akinci S, Erdem G, Kocaman SA, Timurkaynak T et al.
Traditional Risk Factors Are Predictive on Segmental Localization of Coronary Artery
Disease. Angiology 2008;59(4):402-7

Klumbiené J, Petkevic¢iené J, TamosSitnas A, Plieskiené A, Miseviciené I, MilaSauskiené
Z.. Létiniy neinfekciniy rizikos veiksniu paplitimo poky¢iai 1987-1999 metais. Medicina
(Kaunas) 2002;(1):11-17.

. Grabauskas VJ, Zaborskis A, Klumbiené J, Petkevi¢iené¢ J, Zemaitiené N. Lietuvos

paaugliy ir suaugusiu zmoniy gyvensenos pokyc¢iai 1994-2002 metais. Medicina
(Kaunas) 2004;40(9);884-890.

. Domarkien¢ S, Tamosianas A, Réklaitiené R, Sidlauskiené D, Juréniené K,

Margevicien¢ ir kt. Trends in main cardiovascular risk factors among middle-aged
Kaunas population between 1983 and 2002. Medicina 2003; 39(12):1193-99.

Vaicaitien¢ R, Cerniauskiené LR, Luksien¢ DI, Margevi¢iené L. Hypercholesterolemia
and Smoking Habits of Lithuanian Military Personnel. Military Medicine 2006; 171(6):
512-515.

. Yusuf S, Hawken S, Ounpuu S, on behalf of the INTERHEART Study Investigators.

Effect of potentially modifiable risk factors associated with myocardial infarction in 52
countries (the INTERHEART study): case-control study. Lancet. 2004;364:937-952.
Kahn R, Robertson RM, Smith R, EddyD. The Impact of Prevention on Reducing the
Burden of Cardiovascular Disease. Circulation 2008;118:576-85

glapikas R, Luksiené D, glapikiené B, Babarskiené MR, Grybauskiené¢ R, Linoniené L.
Prevalence of cardiovascular risk factors in coronary heart disease patients with different
low-density lipoprotein phenotypes. Medicina (Kaunas) 2005; 41(11):925-31

Gustiené O, Slapikas R, Marcinkevi¢iené J, Petrauskien¢ I, Milagauskiené Z,
funkcijos, intimos ir medijos storio bei paciento amziaus. Medicina (Kaunas) 2005;
41(10):825-36.

Cerniauskiené¢ LR, Réklaitiene R, Luk$iené DI, Domarkiené S, Tamogitinas A,
Markevicien¢ L. Metabolinio sindromo rySys su iSemine Sirdies liga tarp vidutinio
amziaus Kauno gyventojy. Medicina (Kaunas); 41(5):435-41.

Futterman LG, Lemberg L. Fifty percent of patients with coronary artery disease do not
have any of the conventional risk factors. Am J Crit Care 1998;7:240-4.

Khot U, Khot M, Bajzer M, Sapp S, Ohman EM, Brener M et al. Prevalence of
Conventional Risk Factors in Patients With Coronary Heart Disease.
JAMA 2003;290:898-904.

Chirinos JA, De Marchena E, Veerani A, Peter A, Khan N, Schob A et al. Is Diabetes A
Stronger Predictor Of Recurrent Cardiovascular Events Than The Angiographic Severity
Of Coronary Artery Disease? Cardiovascular Disease: Epidemiology 2006;130(4):198s
Magnus P, Beaglehole R. The real contribution of the major risk factors to the coronary
epidemics: time to end the "only-50%" myth. Arch Intern Med 2001;161:2657-60.
Kristenson M, Ziedén B, Kucinskiené Z, Abaravicius A. Antioxidant state and mortality
from coronary heart disease in lithuanian and swedish men: concomitant cross sectional
study of men aged 50. BMJ 1997;314:629-43.

38


http://findarticles.com/p/search?tb=art&qa=Vaicaitiene%2C+Ramute+Cerniauskiene
http://findarticles.com/p/search?tb=art&qa=+Liucija+Rita+Luksiene
http://findarticles.com/p/search?tb=art&qa=+Dalia+Ieva+Margeviciene
http://findarticles.com/p/articles/mi_qa3912
http://findarticles.com/p/articles/mi_qa3912/is_200606

18

19.

20.

21

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

. Lietuvos sveikatos informacijos centro duomeny bazé. Prieiga per interneta:

http://www.lIsic.It

Manual of lipid disorders. Third edition. Gotto A.M., Pownall H. (ed).— Lippincott
Williams and Wilkins, 2003, 482 p.

Clinicians’ guide to lipids and coronary heart disease. Second edition. Betteridge D.J.,
Morrell J.M. (ed.).- Arnoldpublishers, 2003, 368 p.

. Dyslipidemia and coronary heart disease. The ILIB lipid handbook for clinical practice.

3th edition. International lipid information bureau, 2003, 242 p.

Assman G. Metabolic syndrome and risk of coronary heart disease. In: Low HDL-C and
the metabolic syndrome. Abstracts from 10™ international workshop in cardiovascular
disease. Dijon, April 5-7, 2002.

Barter P. Treatment Strategies for raising HDL-C: recommendation from an expert panel.
In: Low HDL-C and the metabolic syndrome. Abstracts from 10™ international
workshop in cardiovascular disease. Dijon, April 5-7, 2002.

Shah P. Circulating markers of inflammation for vascular risk prediction. Circulation
2000; 105: 1758-9.

Expert Panel on Detection, Evaluation, and Treatment of High Blood Cholesterol in
Adults. Executive Summary of the Third Report of the National Cholesterol Education
Program (NCEP) Expert Panel on Detection, Evaluation, and Treatment of High Blood
Cholesterol in Adults (Adult Treatment Panel III). JAMA 2001;285:2486—-97.

National Cholesterol Education Program (NCEP) Expert Panel on Detection, Evaluation,
and Treatment of High Blood Cholesterol in Adults (Adult Treatment Panel III). Third
Report of the National Cholesterol Education Program (NCEP) Expert Panel on
Detection, Evaluation, and Treatment of High Blood Cholesterol in Adults (Adult
Treatment Panel III) final report. Circulation 2002;106:3143—421.

Cannon CP, Braunwald E, McCabe CH, Rader DJ, Rouleau JL, Belder R, Joyal SV, Hill
KA, Pfeffer MA, Skene AM; Pravastatin or Atorvastatin Evaluation and Infection
Therapy-Thrombolysis in Myocardial Infarction 22 Investigators. Intensive versus
moderate lipid lowering with statins after acute coronary syndromes. N Engl J Med
2004;350:1495-504.

Schaechinger V, Britten MB, Zeiher AM. Prognostic impact of coronary vasodilator
dysfunction on adverse long-term outcome of coronary heart disease. Circulation 2000;
101:1899-1906.

Suwaidi JA, Hamasaki S, Higano ST, Nishimura RA, Holmes DR, Lerman A. Long-
term follow-up of patients with mild coronary artery disease and endothelial dysfunction.
Circulation 2000; 101:948-954.

Neunteufl T, Heher S, Katzenschlager R, Woelfl G, Kostner K et al. Late prognostic
value of flow-mediated dilation in the brachial artery of patients with chest pain. Am J
Cardiol 2000; 86:207-210.

Coretti MC, Anderson TJ, Benjamin EJ, Celermajer D, Charbonneau F, Creager MA,
Deanfield J, Drexler H, Gerhard-Herman M, Herrington D, Vallance P, Vita J, Vogel R.
Guidelines for the Ultrasound Assesment of Endothelial-Dependent Flow-Mediated
Vasodilation of the Brachial Artery. A Report of the International Brachial Artery
Reactivity Task Force. J Am Coll Cardiol 2002; 39: 257-65.

Laurent S, Cockcroft J, Bortel LV et al. Expert consensus document on arterial stiffness:
methodological issues and clinical applications. European Heart Journal 2006; 27:
2588- 2605.

Cockcroft JR, Wilkinson IB, Hall IR et al. Pulse-Wave Analysis- Clinical Evaluation of
a Noninvasive, Widely Applicable Method for Assessing Endothelial Function.
Arterioscler Thromb Vasc Biol. 2002;22:147-152.

39


http://www.lsic.lt/

9. Apzvelgiami straipsniai

STRAIPSNIAI

Straipsniai leidiniuose, itrauktuose i Mokslinés informacijos instituto (ISI) duomenu bazes

PI.

P2.

P3.

P4.

PS.

P6.

P7.

P8.

Po.

P10.

(pateikiant pilna leidinio pavadinima)

Rinkiiniené E., Petrulioniené Z., Laucevitius A., Ringailait¢ E., Laucyté A. Tradiciniy
rizikos veiksniy paplitimas tarp serganCiyjy iSemine Sirdies liga. Medicina
2009;45(2):140-146.

Kotseva K., Wood D., Backer G.D., Bacquer D.D., Pyorilad K., Keil U.; on behalf of the
EUROASPIRE Study Group: Scientific Steering/Expert Committees: A. Laucevicius;
Investigators: Z. Petrulioniené, J.Badariené, M.Kovaité, P. Serpytis. EUROASPIRE III:
a survey on the lifestyle, risk factors and use of cardioprotective drug therapies in
coronary patients from 22 European countries. Europian Journal of Cardiovascular
Prevention and Rehabilitation 2009 Mar 12. [Epub ahead of print]

Griskevi¢ius A., Audzijonien¢ J., Petrulioniené 7., Laucevi¢ius A. MaZo tankio
lipoproteiny selektyvi aferezé vaikui. Medicina 2007;43(11):879-82.

Kovaité M., Petrulionien¢ Z., Ryliskyté L., Badariené J., Cypiené A., Dzenkeviéiiite V.,
Laucevicius A. Arterijy sienelés rodikliy rySys su Sirdies ir kraujagysliy ligy rizikos
veiksniais bei Sirdies ir kraujagysliy ligy rizika remiantis SCORE vertinimo sistema.
Medicina 2007;43(7):529-41.

STRAIPSNIAI
leidiniuose, itrauktuose i kitas tarptautines duomeny bazes,
patvirtintas Lietuvos mokslo tarybos

Subkovas E., Jurkuvénas P., Janavi¢iené S., Ryliskyté L., Marinskis G., Aidietis A.,
Petrulionien¢ Z., Laucevitius A. Complete spastic occlusion of the left anterior
descending artery: case report. Seminars in Cardiology 2003;9 (2):58-61. Index
Copernicus http://www.indexcopernicus.com/

Ryliskyté L., Laucevidius A., Petrulioniené Z. Prediction of cardiovascular risk by non-
invasive assessment of endothelial vasomotor function. Seminars in Cardiology 2003;
9(1):16-23. Index Copernicus http://www.indexcopernicus.com/

Badariené J., Petrulioniené¢ Z., Subkovas E., Jablonskiené¢ V., Kucinskiené Z.,
Laucevicius A. The role of homocysteine and lipoprotein(a) in the progression of
atherosclerosis in patients with single vessel coronary artery disease. Seminars in
Cardiology 2004;10(1):15-24. Index Copernicus http://www.indexcopernicus.com/
Laucevi¢ius A., Petrulioniené Z., Ryliskyté¢ L., Subkovas E., DZenkevitiute V.,
JanaviGiené S., Badariené J., Simaitis A. Vascular dysfunction and wall structural
changes in the assessment of cardiovascular risk: are we ready for “more soft” arterial
damage criteria? Seminars in Cardiology 2004;10(2):53-62. Index Copernicus
http://www.indexcopernicus.com/

Laucevicius A., Ryliskyt¢ L., Petrulioniené 7., Kovaitt M., Misonis N.
Photoplethysmographic assessment of the pulse wave: a blunted response to salbutamol
in arterial hypertension and coronary heart disease. Seminars in Cardiology
2004;10(2):83-90. Index Copernicus http://www.indexcopernicus.com/

Janavi¢iené S., Laucevi¢ius A., Subkovas E., Petrulioniené Z., Kibarskis A., Ryliskyte L.
Calcium antagonist lercanidipine improves endothelium-dependent vasodilatation of the
brachial artery in patients with proved coronary vasospasm. Seminars in Cardiology
2005;11(1):15-23. Index Copernicus http://www.indexcopernicus.com/

40


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Kotseva%20K%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Wood%20D%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Backer%20GD%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Bacquer%20DD%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Py%C3%B6r%C3%A4l%C3%A4%20K%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Keil%20U%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22on%20behalf%20of%20the%20EUROASPIRE%20Study%20Group%22%5BCorporate%20Author%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22on%20behalf%20of%20the%20EUROASPIRE%20Study%20Group%22%5BCorporate%20Author%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.indexcopernicus.com/
http://www.indexcopernicus.com/
http://www.indexcopernicus.com/
http://www.indexcopernicus.com/
http://www.indexcopernicus.com/
http://www.indexcopernicus.com/

P11.

P12.

P13.

P14.

P15.

P16.

P17.

P18.

P19.

P20.

P21.

P22.

P23.

P24.

v —

Laucevicius A., Ryliskyt¢ L., Petrulioniené 7., Badarien¢ J., Dzenkevidiate V.,
Janaviciené S. Core and concomitant components of the metabolic syndrome according
to their relation to the insulin resistance indexes in patients with suspected metabolic
syndrome. Seminars in Cardiology 2006;12(2):74-82. Index Copernicus
http://www.indexcopernicus.com/

Grigalioniené K., Berezniakovas A., Kuéinskas V., Kudinskiené Z., Petrulionien¢ Z.
PON1 ir IL-6 genuy genetiniy Zymeny asociacija su paveldimu polinkiu sirgti
ateroskleroze. Laboratoriné medicina 2007;9(3):109-114. Index Copernicus
http://www.indexcopernicus.com/

Grigalionien¢ K., Pauza P., Kucinskas V., Kucinskiené¢ Z., Petrulioniené Z.
Apoliproteino E, kepenu lipazés geny ir ju aleliniy varianty asociacija su paveldimu
polinkiu sirgti ateroskleroze.  Laboratoriné medicina  2007;9(3):124-129. Index
Copernicus http://www.indexcopernicus.com/

Kovaité M., Petrulionien¢ Z., Ryliskyté L., Badariené J., Dzenkeviciiite V., Cypien¢ A.,
Laucevicius A., Polena S., Gintautas J. Systemic assessment of arterial wall structure and
function in metabolic sindrome. Proceedings of the Western Pharmacology Society
2007;50:123-130. PubMed http://www.ncbi.nlm.nih.gov/

Cypiené A., Laucevidius A., Venalis A., Ryliskyté L., Dadoniené J., Petrulioniené Z.,
Kovaité M., Laskova V., Gintautas J. Non-invasive Assessment of Arterial Stiffness
Indices by Applanation Tonometry and Pulse Wave Analysis in Patients with
Rheumatoid Arthritis Treated with TNF-a Blocker Remicade (infliximab). Proceedings
of the Western Pharmacology  Society 2007;  50:119-122.  PubMed
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/

STRAIPSNIAI
recenzuojamuose periodiniuose, t¢stiniuose arba vienkartiniuose mokslo leidiniuose

Petrulioniené¢ Z. Antriné koronarinés Sirdies ligos prevencija. Kardiologijos seminarai
1996;2(3):81-95.

Kuginskien¢ Z., Petrulionien¢ Z. Lipidai ir lipoproteinai kaip aterosklerozés rizikos
faktoriai, lipidu apykaitos sutrikimy korekcija. Kardiologijos seminarai 1997;3(2):60-70.
Kudinskiené Z., Petrulioniené Z., Diké&itte R., Laucevidius A., Valitiniene J.,
Budrioniené R., Valatkaité A., Razinkoviené L., Kulakauskiené J. Vitamino E jtaka
kraujo serumo lipidy peroksidacijos rodikliams ir kardioprotekcijai. Kardiologijos
seminarai 1997;3(3):97-100.

Petrulionien¢ Z., Laucevidius A. Nauji statiny veikimo mechanizmai. Kardiologijos
seminarai 1998;4(2):71-8.

Laucevidius A., Petrulionien¢ Z. Kraujagysliy endotelio disfunkcija ir ankstyvosios
aterosklerozés diagnostikos bei gydymo strategija. Lithuanian Journal of Cardiology
1999;6(1):257-63.

Laucevi¢ius A., Zukauskien¢ 1., Vidugiriené R., Petrulionien¢ Z. Pirmoji paros
ambulatorinio arterinio kraujo spaudimo monitoravimo patirtis. Kardiologijos
seminarai 1999;5(2):98-100.

Petrulionien¢ Z., Griskevi¢ius A., Laucevi¢ius A., Kuginskiené Z. Kompleksinis sunkios
hiperlipoproteinemijos gydymas. Lithuanian Journal of Cardiology 1999;6(1):193-7.
Petrulioniené¢ Z., Laucevidius A. Statinai - kas slypi po lipidy mazinimu? Lithuanian
Journal of Cardiology 1999:6(1):252-6.

Aizenien¢ L., Steponénien¢ R. 10 mg atorvastatino poveikis segan¢iyjy iSemine Sirdies
liga ir dislipidemija lipidogramos parametrams. Lithuanian Journal of Cardiology
1999;6(1):61-5.

41


http://www.indexcopernicus.com/
http://www.indexcopernicus.com/
http://www.indexcopernicus.com/
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/

P25.

P26.

P27.

P28.

P29.

P30.

P31.

P32.

P33.

P34.

P35.

P36.

P37.

P38.

P39.

P41.
P42.

P43.
P44.

P45.

v —

intimal-medical thickness in healthy Vilnius men and individuals with coronary artery
disease. Kardiologijos seminarai 2000;6(4):26-9.
Laucevi¢ius A., Petrulioniené¢ Z., Ku¢inskiené¢ Z., DZenkevi¢iaté V. Fluvastatin and
antioxidants in acute coronary syndrome. Kardiologijos seminarai 2000;6(2):40-3.
Petrulionien¢ Z. Kardiovaskulinés rizikos jvertinimas. Kardiologijos seminarai
2000;6(4):7-10.
Badariené J., Petrulioniené Z., DZenkevi¢itite V., Matelyté V. Pacienty, serganciy
koronarine Sirdies liga, hiperhomocisteineijos daznis ir jos rySys su kitais rizikos
faktoriais. Kardiologijos seminarai 2001;7(3):62-4.
Bagdonaité¢ L., Laucevic¢ius A., Kucinskien¢ Z., Petrulioniené 7., Dzenkeviditite V.
Increase of Soluble and Leukocyte Surface Adhesion Molecules and Cytokines in
Patients with Coronary Heart Disease. Acta medica Lituanica 2001;8(1):77-80.
Koronarine Sirdies liga serganciuy pacienty aterosklerozés iSplitimas miego ir Slaunies
arterijose. Kardiologijos seminarai 2001;7(2):12-5.
Laucevi¢ius A., Petrulioniené Z., Ryliskyté L., Zakarkait¢ D., Stravinskiené¢ D.
Ultragarsinio zasto arterijos reaktyvumo tyrimo metodiniai aspektai ir pirmasis klinikinis
patyrimas. Kardiologijos seminarai 2001;7(2):5-11.
term efficacy and safety of generic formulations of simvastatin and lovastatin in patients
with coronary artery disease and hypercholesterolemia. Baltic Atherosclerosis Journal
2001;(2):35-7.
Badariené J., Petrulioniené¢ Z., Laucevi¢ius A. Kardiovaskuliniy rizikos veiksniy jtaka
aterosklerozés progresavimui pacientams, sergantiems vienos vainikinés arterijos liga.
Kardiologijos seminarai. 2002; 8(4): 17-9.
Laucevidius A., Petrulioniene Z. Metabolinis sindromas bendra endokrinologijos ir
kardiologijos problema. Kardiologijos seminarai 2002;8(2):12-8.
Laucevidius A., Ryliskyté L., Petrulioniené Z., Kovaité M., Misonis N. First expierience
with salbutamol - induced changes in the photoplethysmographic digital volume pulse.
Kardiologijos seminarai 2002;8(1):87-93.
Petrulioniené Z. Diabetiné dislipidemija. Kardiologijos seminarai 2002;8(2):25-9.
Petrulioniené 7. PrieSaterosklerozinis kardiovaskuliniy medikamenty poveikis.
Kardiologijos seminarai 2002;8(1):34-8.
Ryliskyté L., Petrulioniené 7., Laucevidius A., Kovaité M. Rizikos veiksniy ir endotelio
funkcijos jvertinimas sergantiesiems diabetu ir metaboliniu sindromu. Kardiologijos
seminarai 2002;8(2):68-72.

Laucevi¢ius A., Steponéniené¢ R., Petrulioniené Z. Suaugusiy pirminés arterinés
hipertenzijos diagnostika ir gydymas. Pediatrija 2006;(2):98-110.

KITOS PUBLIKACIJOS

Petrulioniené Z. Arterinio kraujospiidzio matavimo technika. Sveikata 2000;(11):13-5.
Petrulioniené Z. Aterosklerozé - pagrindiné koronarinés §irdies ligos prieZastis.
Sveikata 2000;(11):16-8.

Petrulioniené Z. Sirdies ir kraujagysliy ligy rizikos veiksniai. Sveikata 2000;(11):18-22.
Lauceviius A., Petrulionien¢ Z. Arteriné hipertenzija ir jos gydymas. Sveikata
2003;(6-7):21-30.

Petrulionien¢ Z., Rinkinien¢ E. Europos kardiovaskuliniy ligy prevencijos klinikinés
nuorodos. Internistas 2004;(1):14-7.

42



P46.

P47.

P48.

P49.
P50.

P50.

P51.

P52.

P53.

v —

arterijy ultragarsinis iStyrimas. Internistas 2004;(4):45-9.

Petrulioniené Z. Serganéiyju metaboliniu sindromu, eimine hipercholesterolemija ir
arterine hipertenzija dislipidemijos gydymas. Internistas 2004;(4):50-3.

Badariené¢ J., Petrulioniené¢ Z. Homocisteinas ir jo reik§mé klinikingje praktikoje.
Internistas 2004;(5):56-61.

Petrulionien¢ Z. Dislipidemijy gydymas vaisty deriniais. Internistas 2004;(6):52-7.
Kovaitée M., Petrulioniené Z. AKFI papildomas veikimas, lemiantis antring Sirdies ir
kraujagysliy ligy profilaktika. Lietuvos gydytojo zurnalas 2008 (3):28-30.

VADOVELIAL, MOKOMOSIOS KNYGOS IR MOKOMOSIOS PRIEMONES

Ryliskyté L., Petrulionien¢ Z., Laucevi¢ius A. Kraujagysliy endotelio funkcijos tyrimai
/I Doplerin¢ ultragarsiné diagnostika 2004: Mokomoji priemoné¢ / Red. kol-ja: N.
Balcitinas, prof. A. Laucevicius. - V., 2004. - P. 204-212. ISBN 9955960027

medijos storio matavimas // Dopleriné¢ ultragarsiné diagnostika 2004: Mokomoji
priemoné / Red. kol-ja: N. Bal¢iiinas, prof. A. Laucevicius. - V., 2004. - P. 213-21. ISBN
9955960027

Petrulioniené Z. Mazinkime Sirdies ligu rizika / 2-a pataisyta laida. Recenzavo: prof. A.
Lauceviius, prof V. Zvironaité. - Vilnius: Margi rastai, 2005.-140 p.:iliustr. ISBN 9986-
09-285-X

Laucevi¢ius A., Nemickas R., Petrulionien¢ Z. Klinikinés kardiologijos pagrindai:
Mokomoji knyga. - Vilnius: UAB "Vaisty zinios", 2008, 160 p. ISBN 978-9955-884-
14-9

43



	Kardiovaskulinės prevencijos tikslai
	Iš 606 pacientų  174 (28,7 %) buvo moterys, 432 (71,3 %) – vyrai (1 lentelė). Pacientų amžiaus vidurkis – 59,42 ± 10,01. Dėl pirmo kardiovaskulinio įvykio hospitalizuota 313 (51,7 %) pacientų, dėl pakartotinio kardiovaskulinio įvykio -  293 (48,3 %); cukriniu diabetu (CD) jau sirgo arba jis naujai diagnozuotas 78 (12,9 %) pacientams, arterinė hipertenzija (AH) -   289 (47,7 ) , rūkymas - 146 (24,1 %), padidėjusi MTL cholesterolio koncentracija nustatyta 498 (82,2 %) pacientams, padidėjusi bendro cholesterolio koncentracija  - 482  (79,5 %) , sumažėjusi DTL cholesterolio koncentracija - 130  (21,5 %),   ir padidėjusi TG koncentracija - 274 (45,2 %) (2 lentelė).
	  2 lentelė. Tirtos populiacijos charakteristikos*.


