Moksliniai darbai ir apzvalgos

Kraujavimo rizikos vertinimas pagal
PE-SARD, PEBSI ir RIETE skales uminés
plauciy embolijos metu ankstyvuoju
antikoagulianty skyrimo laikotarpiu

BLEEDING RISK ASSESSMENT WITH THE PE-SARD, PEBSI, AND RIETE SCORES
IN PATIENTS WITH ACUTE PULMONARY EMBOLISM DURING THE EARLY
ANTICOAGULATION PERIOD

AGNE KAUNIENE, DEIMANTE HOPPENOT
LSMU MA Pulmonologijos klinika

Santrauka. Pagrindinis aminés plauciy embolijos (PE) gydymo budas - antikoaguliantai, kurie Zymiai sumazina serganciyjy
PE mirtinguma. Gydymo antikoaguliantais metu kai kuriems pacientams padidéja kraujavimo rizika, kuri lemia 1-2 proc.
mirtinguma. Lietuvoje néra standartizuoty metodiky PE serganc¢iujy kraujavimo rizikai vertinti. Klinikiniy tyrimy duome-
nimis, taikant validuotas kraujavimo rizikos skales kasdienéje praktikoje galima sumazinti hemoraginiy komplikacijy daznj.
Tikslas. [vertinti kraujavimo rizikg pacientams, gydomiems dél iminés PE ankstyvuoju gydymo laikotarpiu. Metodai. Atliktas
retrospektyvusis tyrimas, i kurj jtraukti pacientai nuo 2023 m. gruodzio 1 d. iki 2024 m. rugséjo 1 d. gydyti Lietuvos sveikatos
moksly universiteto ligoninés Kauno kliniky Pulmonologijos klinikoje dél minés PE. Vertinti pacienty demografiniai duo-
menys, rizikos veiksniai, gretutinés ligos. Visy pacienty kraujavimo rizika vertinta kraujavimo skalémis: RIETE (ispan. Registro
Informatizado de la Enfermedad TromboEmbdlica), PEBSI (angl. Pulmonary Embolism Bleeding Score Index) ir PE-SARD (angl.
Syncope, Anemia, Renal Dysfunction). Taip pat vertintos sgsajos tarp masyvaus kraujavimo (MK) klinikiniy atvejy ir didelés
kraujavimo rizikos. MK vertintas pagal organo pazaida — intracerebrinis, vidaus organy arba hemoglobino kiekio sumazéjimas
20 g/l arba daugiau. Rezultatai. Per tiriamajj laikotarpj identifikuoti 124 Giminés PE atvejai, i$§ kuriy 23 j tyrima nejtraukti dél
nei§samios klinikinés dokumentacijos. Galuting tiriamyjy grupe sudaré 101 pacientas, kuriam diagnozuota iminé PE: 58 vyrai
(57,4 proc.) ir 43 moterys (42,6 proc.). Tiriamyjy amziaus vidurkis buvo 66,8 + 15,9 mety; reikSmingo amziaus skirtumo tarp
ly¢iy grupiy nenustatyta (p > 0,05). Didelé kraujavimo rizika nustatyta 22 PEBSI (21,8 proc.), 18 RIETE (17,8 proc.) ir 6 PE-SARD
skalémis vertinty atvejy (5,9 proc.). I$ visy analizuoty pacienty MK stebétas 14 pacienty (13,9 proc.). RIETE skalés jautrumas
MK metu — 28 proc., o specifiSkumas — 90,7 proc. Pacientams, kuriy RIETE balas didesnis nei 3,5, kraujavimo tikimybé pa-
didéja 3,77 [1,73-12,16] karto, p = 0,02 (plotas po kreive (AUC) - 61,6 proc.). PEBSI skalés jautrumas MK metu - 45,5 proc.,
o specifiSkumas — 94,9 proc. Pacientams, kuriy PEBSI balas didesnis nei 1,5, kraujavimo tikimybé padidéja 3,47 [0,99-12,14]
karto, p = 0,057 (AUC - 64,5 proc.). PE-SARD skalés jautrumas MK metu - 33,3 proc., o specifiskumas — 93,2 proc. Pacientams,
kuriy PE-SARD skalés balas didesnis nei 2,25, kraujavimo tikimybé padidéja 6,9 [2,06-23,14] karto, p = 0,002 (AUC - 72 proc.).
Nustatyta teigiama koreliacija tarp RIETE ir PE-SARD skaliy baly (r = 0,481, p = 0,001). Kity skaliy tarpusavio koreliacijy ne-
nustatyta. I§vados. Visos trys skalés pasizyméjo aukstu specifiskumu, taciau nedideliu jautrumu. Sio tyrimo metu patvirtintas
MK rizikos balo prognostinis tikslumas ir nustatytas didziausias veiksmingumas vertinant MK.

Reik$miniai ZodZiai: masyvus kraujavimas, RIETE, PEBSI, PE-SARD, kraujavimo rizika.

Summary. The primary treatment for acute pulmonary embolism (PE) is anticoagulants, which significantly reduces mortality in
patients with PE. However, during anticoagulant treatment, some patients develop an increased risk of bleeding, which may result
in 1-2% mortality. In Lithuania, there are no established standards for assessing bleeding risk in patients with PE. Evidence from
clinical studies suggests that applying validated bleeding risk assessment scores in routine practice can help prevent or reduce
hemorrhagic complications. Aim of the study. To assess bleeding risk in patients with acute PE receiving anticoagulant therapy.
Methods. A retrospective study was conducted, including patients treated for acute PE at the Department of Pulmonology,
Hospital of the Lithuanian University of Health Sciences Kauno Klinikos, between December 1, 2023, and September 1, 2024.
Demographic data, risk factors, and comorbidities were collected. Bleeding risk was assessed using the RIETE (sp. Registro
Informatizado de la Enfermedad TromboEmbdlica), PEBSI (Pulmonary Embolism Bleeding Score Index), and PE-SARD (Syncope,
Anemia, Renal Dysfunction) scores. Associations between major bleeding (MB) events and high bleeding risk were analyzed.
MB was defined as bleeding causing organ damage (intracerebral or internal organ bleeding) or a hemoglobin drop =20 g/L.
Results. During the study period, 124 cases of acute PE were identified, of which 23 were excluded due to incomplete data.
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Among the included patients, 58 (57.4%) were men and 43 (42.6%) women; mean age was 66.8 + 15.9 years, with no significant
sex-related differences. High bleeding risk was identified in 22 (21.8%) patients by PEBSI, 18 (17.8%) by RIETE, and 6 (5.9%)
by PE-SARD. MB occurred in 14 patients (13.9%). The sensitivity and specificity for predicting MB were: RIETE - 28% and
90.7%; PEBSI - 45.5% and 94.9%; PE-SARD - 33.3% and 93.2%. The odds of MB increased 3.77-fold for a RIETE score higher
than 3.5 (p=0.02, AUC 61.6%), 3.47-fold for a PEBSI score higher than 1.5 (p=0.057, AUC 64.5%), and 6.9-fold for a PE-SARD
score higher than 2.25 (p=0.002, AUC 72%). A positive correlation was observed only between RIETE and PE-SARD scores (r =
0.481, p<0.001). Conclusions. All three scoring systems demonstrated high specificity but low sensitivity. This study confirmed

the predictive accuracy of the MB risk score and identified its highest effectiveness in assessing MB.
Keywords: major bleeding, RIETE, PEBSI, PE-SARD, bleeding risk.

DOTL: https://doi.org/10.37499/PIA.1744

|VADAS

Uminé plauciy embolija (PE) - gyvybei pavojinga
buklé, atsirandanti dél aminés plauciy arterijy arba juy
$aky obstrukcijos trombu, kuris neretai susiformuo-
ja giliyjy kojy venose [1]. PE yra trecia pagal daznj
uminé Sirdies ir kraujagysliy sistemos liga pasaulyje
po miokardo infarkto ir insulto [2]. Epidemiologiniai
tyrimai rodo, kad Jungtinése Amerikos Valstijose ir
Europoje metinis PE daznis svyruoja nuo 39 iki 115
atvejo 100000 gyventojy [3]. Lietuvoje diagnozuojama
0,49-2,69 atvejo 1000 gyventojy per metus [4].

Pagrindinis nedidelés rizikos tminés PE gydymo
btudas - antikoaguliantai. Jrodyta, kad $is gydymas
reik§mingai mazina mirties rizikg. Pacientams, ku-
riems yra didelé arba vidutiné klinikiné PE tikimybeé,
gydymas antikoaguliantais (paprastai parenteriniais —
mazos molekulinés masés heparinu arba nefrakcio-
nuotu heparinu) turéty buti pradétas iskart jtarus $ig
patologija, prie§ siunciant atlikti diagnostinius tyrimus
[1]. Standartiné PE gydymo trukmé paprastai siekia
ne maziau kaip 3-6 mén., ta¢iau individualiais atvejais
gydymas gali buti tesiamas ilgiau, priklausomai nuo PE
pasikartojimo ir kraujavimo rizikos. Antikoaguliantai
veiksmingai saugo nuo naujy tromby susiformavimo
ir leidzia vykti fiziologinei fibrinolizei, kurios metu
organizmas palengva skaido fibring — iminio trombo
pagrindinj komponentg - ir taip palaipsniui nattraliai
atkuriamas kraujagysliy praeinamumas [5]. 2019 m.
Europos kardiology draugijos (angl. European Socie-
ty of Cardiology, EKD) ir Amerikos kratinés lgstos
gydytojy koledzo (angl. American College of Chest
Physicians, ACCP) 2021 m. $iuolaikinés PE diagnos-
tikos ir gydymo gairése nurodoma, kad tiesioginio
veikimo geriamieji antikoaguliantai (TVGA) turéty
buati laikomi pirmojo pasirinkimo vaistais nedidelés
rizikos PE gydyti [6, 7].

Kraujavimas yra viena reik§mingiausiy komplika-
cijy gydant PE [8]. Antikoaguliantai yra gyvybiskai
svarbus tromboemboliniy komplikacijy prevencijai,
taciau jy skyrimas susijes su padidéjusia kraujavimo
rizika. Masyvus kraujavimas (MK) pagal ISTH (angl.
International Society on Thrombosis and Haemostasis)
apibrézima - simptominis kraujavimas kritinéje srityje
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ar organe arba hemoglobino kiekio sumazéjimas 20 g/1
arba daugiau [9]. MK gali daryti reik§minga poveikj
paciento prognozei — salygoti ilgalaikj nedarbingumg,
pabloginti gyvenimo kokybe ar net lemti mirtj. Litera-
taros duomenimis, antikoaguliantais gydomy pacienty
MK daznis svyruoja nuo 5,3 iki 15 proc. Rizika didina
anamnezéje dokumentuotos onkologinés ligos, aktyvi
arba negydyta Sirdies ir kraujagysliy sistemos liga,
nesteroidiniy vaisty nuo uzdegimo (NVNU) vartoji-
mas, cukrinis diabetas bei kiti veiksniai. Klinikinéje
praktikoje itin svarbu individualiai jvertinti paciento
kraujavimo rizikg, ypac esant gretutinéms ligoms,
tokioms kaip onkologinés ligos arba inksty funkcijos
nepakankamumas. Pacienty stebésena, tinkamas an-
tikoagulianty pasirinkimas ir kraujavimo rizikos ver-
tinimas yra neatsiejama gydymo dalis [10-12]. Onko-
loginés ligos laikomos vienu svarbiausiy kraujavimo
rizikos veiksniy, nes véziu sergantiems pacientams dél
chemoterapijos sukeltos trombocitopenijos ir (arba)
gleivinés pazeidimy padidéja tiek kliniskai nereiks-
mingo kraujavimo, tiek MK rizika [13]. Létiné inksty
liga, cukrinis diabetas dél sukeliamy mikroangiopatijy
létina antikoagulianty eliminacijg, todél vaisto kiekis
kraujyje gali padidéti, o kraujavimo rizika - iSaugti
[8]. Be to, kraujavimo rizika didina NVNU vartojimas,
$ie vaistai slopina trombocity funkcijg ir pazeidzia
virskinimo trakto gleivine, taip didindami kraujavimo
i§ virskinimo trakto tikimybe [8]. Pacientams, sergan-
tiems gretutinémis ligomis arba turintiems papildomy
rizikos veiksniy, kraujavimo rizikos vertinimas bei
individualizuoto gydymo plano sudarymas yra biitinas
siekiant sumazinti komplikacijy daznj ir uztikrinant
kuo saugesnj testinj PE gydyma.

Atsitiktiniy im¢iy tyrimai - RE-COVER, EINSTEIN-
PE ir Hokusai-VTE - pateikia nuoseklius jrodymus,
kad TVGA, gydant amine PE, sukelia mazesne MK
rizikg nei tradicinis gydymas varfarinu. Sie tyrimai
parodé, kad TVGA ne tik veiksmingai apsaugo nuo
tromboemboliniy jvykiy pasikartojimo, bet ir yra susije
su retesniais, gyvybei pavojingais kraujavimais (ypac
intracerebraliniu ir vir$kinimo trakto) [8, 14, 15].

PE sergantys pacientai yra labai nevienalyté grupé,
todél jy kraujavimo rizika reik§mingai skiriasi. Patirtis
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gydant priesirdziy virpéjima rodo, kad kraujavimo
rizikos vertinimas yra itin svarbus, o tai ne maziau
aktualu pacientams, sergantiems PE. Pastaraisiais
metais sukurta nemazai jrankiy, padedanciy pro-
gnozuoti kraujavimo rizika; $iuo tikslu vis placiau
taikomos RIETE, PEBSI, PE-SARD ir kitos specifinés
skalés, pritaikytos sergantiesiems iimine PE. Sios skalés
paprastai grindziamos anamnestiniais, klinikiniais ir
laboratoriniais rodikliais, tokiais kaip paciento amzius,
buves insultas, onkologiné liga, inksty funkcija, hemo-
globino kiekis, $irdies nepakankamumas, trombocity
skaicius ir kt. Lietuvoje kraujavimo rizikos vertinimo
skalés gydant PE klinikinéje praktikoje taikomos retai,
o klinikiniy tyrimy $ia tema, autoriy ziniomis, néra.
Deja, iki $iol pasaulyje nesukurta né viena optimali
skalé, kuri leisty tiksliai jvertinti kraujavimo rizika pa-
cientams, gydomiems dél iminés PE [16-18]. [rodyta,
kad kraujavimo rizikos vertinimas sergantiesiems PE
yra butinas, nes tai leidzia koreguoti modifikuojamus
rizikos veiksnius ir gali turéti jtakos sprendimams dél
antikoaguliacinio gydymo trukmeés, schemos, dozés
bei intensyvesnio stebésenos rezimo po tminés PE.
Tinkamas vaisty pasirinkimas ir dozavimas, reguliari
laboratoriné bei klinikiné paciento biklés stebésena ir
rizikos vertinimo skaliy taikymas gali padéti sumazinti
kraujavimo tikimybe.

TYRIMO METODAI

Tyrimo tikslas — jvertinti kraujavimo rizika pacien-
tams, gydomiems dél aminés PE ankstyvuoju gydymo
laikotarpiu.

TYRIMO METODIKA

Atliktas retrospektyvusis tyrimas, j kurj jtraukti
18 mety ir vyresni pacientai nuo 2023 m. gruodzio
1 d. iki 2024 m. rugséjo 1 d. gydyti Lietuvos svei-
katos moksly universiteto ligoninés Kauno kliniky
Pulmonologijos klinikoje dél aminés PE. Tyrimui
atlikti gautas Lietuvos sveikatos moksly universiteto
Bioetikos centro pritarimas (Nr. 2024-BEC2-1270).
Analizuoti demografiniai rodikliai (lytis, amzius),
gretutinés ligos bei vartojami vaistai, galintys turéti
jtakos kraujavimui (NVNU, trombocity agregacija
veikiantys vaistai, TVGA). Medikamentinis iminés
PE gydymas apémé mazos molekulinés masés arba
nefrakcionuotg heparing bei TVGA. MK vertintas
pagal ISTH apibrézimag. Jvertinti laboratoriniai ro-
dikliai: hemoglobino, kreatinino, troponino kiekis.
Taip pat rinkti anamnestiniai duomenys, reikalingi
skaliy balams apskaiciuoti: buves insultas (iSeminis
arba hemoraginis), sinkopé, operacija 7-21 d. prie§
jvykstant PE, tminés PE rizikos pozymiai pagal de-
$iniojo skilvelio perkrovg ir troponino I kiekj bei kiti
rodikliai. Visy PE pacienty kraujavimo rizika vertinta
pagal RIETE, PE-SARD ir PEBSI skales (1-3 lentelés).
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1 lentelé. RIETE skalé

Rizikos veiksniai Balai
Anamnezéje - buves masyvus kraujavimas 2
Kreatininas — iki 106 pmol/I 1,5

Anemija (Hgb - iki 130 g/I (vyrams) ir 120 g/l (moterims) 1,5

Anamnezéje — onkologiné liga 1
Amzius — daugiau nei 75 metai 1
Klinikiniai plauciy embolijos pozymiai 1

Maza rizika - 0 baly, vidutiné rizika - 1-4 balai, didelé rizika — daugiau nei
4 balai.
Hgb - hemoglobinas.

2 |lentelé. PEBSI skalé

Rizikos veiksniai Balai
Anamnezéje - buves masyvus kraujavimas 1
Operacija 7-21 d. prie$ jvykstant PE 1
Cukrinis diabetas 1
Anamnezéje - vaistai, didinantys kraujavimo rizikg 1
Anemija (Hgb - iki 125 g/I (vyrams) ir 115 g/l (moterims) 1
Maza rizika - 1 balas ir maziau, didelé rizika - daugiau nei 1 balas.
Hgb - hemoglobinas; PE - plauc¢iy embolija.
3 lentelé. PE-SARD skalé
Rizikos veiksniai Balai
Sinkopé 1,5
Anemija (Hgb - iki 120 g/I) 2,5
Inksty funkcijos nepakankamumas 1

Maza rizika - 0 baly, vidutiné rizika — 1-2,5 baly, didelé - nuo 2,5 baly.
Hgb - hemoglobinas.

Statistiné analizé atlikta naudojant ,,IBM SPSS Sta-
tistics 29.0“ (,IBM Corp.*, Armonkas, JAV). Kiekybi-
niai kintamieji pateikti kaip vidurkis su standartiniu
nuokrypiu bei nurodytos minimalios ir maksimalios
reik§més. Kokybiniai kintamieji analizuoti dazniy len-
telémis. Pozymiy tarpusavio ry$iui nustatyti sudarytos
kryZmineés lentelés, apskai¢iuotas chi kvadrato (x?)
kriterijus; kai tikétinas stebéjimy skaicius nesieké pen-
kiy, taikytas tikslusis Figerio kriterijus. Kai kintamieji
neatitiko normaliojo pasiskirstymo salygy, naudotas
neparametrinis Mano-Vitnio U testas. Prognostiné
reik§meé vertinta taikant ROC (angl. receiver operating
characteristic) kreive, nustatant slenkstines kiekybiniy
kintamuyjy reik$mes, susijusias su MK rizikos padi-
déjimu. Rizikai vertinti taikytas $ansy santykis (SS).
Skirtumai tarp grupiy laikyti statistiskai reik$mingais,
kai p nesieké 0,05.

REZULTATAI

Tyrimo metu identifikuoti 124 aminés PE atvejai,
i$ kuriy 23 j tyrima nejtraukti dél nepakankamos do-
kumentacijos. ] galutine analize jtrauktas 101 pacien-
tas: 58 vyrai (57,4 proc.) ir 43 moterys (42,6 proc.).
Tiriamyjy amziaus vidurkis buvo 66,8 + 15,9 mety;
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reik§mingo skirtumo tarp ly¢iy nenustatyta. Pacien-
ty, patyrusiy MK, amziaus vidurkis sieké 60,2 + 14,5
mety, o nepatyrusiyjy - 67,5 = 18,5 mety; vis délto
amzius neturéjo reik$mingos jtakos MK pasireiskimui.
Straipsnyje aprasytame tyrime MK tarp ly¢iy pasiskirs-
té vienodai: po septynis tiek vyrams (50 proc.), tiek
moterims (50 proc.).

Vertinant PE rizika, nustatyti trys (3,0 proc.) di-
delés rizikos, 64 (63,4 proc.) vidutinés rizikos ir
20 (19,8 proc.) mazos rizikos atvejy. 14 pacienty
(13,9 proc.) rizikos jvertinti nepavyko dél nepakanka-
my duomeny: neatliktas troponino I tyrimas, neapra-
$ytas desiniojo skilvelio kompiuterinés tomografijos
tyrimas arba neatlikta Sirdies echokardiografija. Gretu-
tinés ligos, galincios didinti kraujavimo rizika tminés
PE metu, pateikiamos 4 lenteléje.

Onkologiniy ligy daznis buvo didesnis tarp pacienty,
patyrusiy MK - astuoni i§ 14 (57,1 proc., p = 0,037).
Dazniausiai nustatyta gimdos kano ir $lapimo taky
onkologiné liga. Tyrimo imtyje 11 pacienty (10,9 proc.)
chirurginé intervencija buvo atlikta 7-21 d. iki tminio
PE epizodo. Antitrombocitinius vaistus vartojo 13
pacienty: aspiring — devyni (8,9 proc.), klopidogrelj —
keturi (4,0 proc.). Keturiems pacientams PE i$sivysté
nepaisant taikyto gydymo TVGA. NVNU vartojo 36
pacientai (36,5 proc.). Laboratoriniai rodikliai, pa-
dedantys identifikuoti embolijos rizika, apskai¢iuoti
rizikos skales — kreatinino, hemoglobino, troponino I
kiekius — pateikiami 5 lenteléje.

Desiniojo skilvelio perkrova pagal kompiuteri-
nés tomografijos tyrima nustatyta 46 pacientams
(45,5 proc.). Kateteriné trombolizé hospitalizacijos
metu taikyta 10 (9,9 proc.) pacienty; gydymo laiko-
tarpiu pablogéjus klinikinei buklei — sisteminé trom-
bolizé dar dviem pacientams. Trims pacientams atlikta
trombektomija. Pradinis gydymas, skirtas tminés PE
metu, pateikiamas 1 pav.

Pacientams, kuriems pasireiské MK (14 i$ 101;
13,9 proc.), gydymas antikoaguliantais koreguotas
individualiai: mazinta vaisto dozé arba vaistas keistas j
kitos grupés preparatg. 6 lenteléje pateikiamas pradinis
PE gydymas, taikyta terapija prasidéjus kraujavimui,
gydymo korekcija MK metu ir tolesnis ambulatorinis
gydymas. Vaisty dozés skirtos pagal vaisto aprasa.

Bendroje analizéje MK nustatytas 14 i§ 101 paciento
(13,9 proc.). Kraujavimo vietos daznis pateikiamas
2 pav.

Didelé kraujavimo rizika nustatyta jvertinus bendrus
balus: PEBSI - 22 atvejai (21,8 proc.), RIETE - 18
atvejy (17,8 proc.), PE-SARD - 6 atvejai ( 5,9 proc.).
MK pasireiské pagal didelés rizikos bala: PEBSI — 11
i§ 22 atvejy, RIETE - 9 i$ 18 atvejy, PE-SARD - 6 i§ 6
atvejy. RIETE skalés jautrumas MK metu — 28 proc.,
o specifiSkumas - 90,7 proc. Pacientams, kuriy
RIETE balas didesnis nei 3,5, kraujavimo tikimybé
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4 lentelé. Gretutiniy ligy pasiskirstymas tarp tiriamuyjy

Gretutinés ligos Pacienty skaicius, n (proc.)

Létiné obstrukciné plauciy liga 8(7,9)

Onkologiné liga 30(29,7)
Arteriné hipertenzija 74 (73,3)
ISeminé sirdies liga 34 (33,7)
Sirdies nepakankamumas 47 (46,5)
Buves insultas 14(13,9)
Cukrinis diabetas 7 (6,9)

5 lentelé. Plauciy embolijos rizikai aktualiy laboratoriniy rodikliy

pasiskirstymas

Rodiklis Mediana [min.-maks.]
Kreatininas (umol/l) 87 [44-331]
Hemoglobinas (g/1) 132 [63-165]
Troponinas | (mcg/l) 0,04 [0,02-86,9]
Didelio jautrumo troponinas I* (ng/l) 42 [6-2089]

* Pacientams nuo 2024 m. sausio 4 d. Lietuvos sveikatos moksly universiteto
ligoninéje Kauno klinikose tiriamas tik didelio jautrumo troponino | kiekis.

60 57,4

50
40 36,6
30
20
10 59
0 I

Heparinas Fraksiparinas Tiesioginio veikimo
(n=37) (n=58) antikoaguliantai
(n=6)

Tiriamuyjy skaicius, proc.

1 pav. Pradinis medikamentinis plauciy embolijos gydymas nuo
2023 m. gruodzio 1 d. iki 2024 m. rugséjo 1 d.

5,9 proc.

86,1 proc.

Tiriamuyjy pasiskirstymas:

M Intracerebrinis (n = 2)
Pilvo siena (n=1)

M Plaudiai (n =3)

M Slapimo takai (n = 2)
M Virskinimo traktas (n = 6)
[ Nekraujavo (n = 87)

2 pav. Kraujavimo vieta pacientams, gydytiems dél plauciy embo-
lijos antikoaguliantais, kuriems pasireiské masyvus kraujavimas
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padidéja 3,77 [1,73-12,16] karto (p = 0,02, plotas po
kreive (AUC) - 61,6 proc.). PEBSI skalés jautrumas
MK metu - 45,5 proc., o specifiskumas - 94,9 proc.
Pacientams, kuriy PEBSI balas didesnis nei 1,5, krau-
javimo tikimybé padidéja 3,47 [0,99-12,14] karto (p =
0,057, AUC - 64,5 proc.). PE-SARD skalés jautrumas
MK metu - 33,3 proc., o specifiskumas — 93,2 proc.
Pacientams, kuriy PE-SARD skalés balas didesnis nei
2,25, kraujavimo tikimybé padidéja 6,9 [2,06-23,14]
karto (p = 0,002, AUC - 72 proc.). 3 pav. pateikiamas
tyrimy jautrumas ir specifiSkumas pagal ROC kreive.

Nustatyta teigiama koreliacija tik tarp RIETE ir
PE-SARD skaliy baly (r = 0,481; p < 0,001), kity skaliy
tarpusavio koreliacija nenustatyta.

REZULTATY APTARIMAS

Daugumai pacienty nustatoma nedidelés rizikos
uminé PE (mazos, vidutinés mazesnés, vidutinés
didesnés rizikos). Lietuvos higienos instituto duome-
nimis, 2022 m. diagnozuoti 2 667 PE atvejai, i$ jy 2064
priskirti nedidelés rizikos grupei [4]. EKD gairése nu-
rodoma, kad apie 30-60 proc. hospitalizuoty tminés
PE pacienty priskiriami nedidelés rizikos grupei, o
tai Europoje atitinka apytiksliai 15-30 naujy Gminés
PE atvejy 100000 gyventojy per metus (atsizvelgiant
j bendra PE daznj — 39-115 is 100000 ir nedidelés
rizikos dalj) [1]. Kraujavimas tminés PE metu néra
daznas, tacdiau tai kliniskai reiksminga komplikacija,
galinti lemti paciento mirtj. Literatros duomenimis,
kliniskai reik§mingo kraujavimo daznis gydant an-
tikoaguliantais siekia apie 2-5 proc. visy PE atvejuy,
o MK daznis svyruoja tarp 1-3 proc. [18]. Vis délto
kasdienéje klinikinéje praktikoje kraujavimo rizika
vertinama retai. Tarptautinése PE gydymo gairése re-
komenduojama taikyti validuotas kraujavimo rizikos
skales (pvz., RIETE, PE-SARD, PEBSI), siekiant anksti
identifikuoti didesnés rizikos pacientus ir pritaikyti
individualizuotg gydyma [1]. Viena seniausiy ir pla-
¢iausiai naudojamy prognostiniy skaliy - RIETE -
vertina buvusj kraujavima, inksty funkcijos rodiklius,
anemijg ir onkologine anamneze. Ji sukurta remiantis
tarptautiniu registru, apimanciu daugiau kaip 100 000
pacienty [18, 19]. RIETE leidzZia jvertinti reik§mingo
kraujavimo tikimybe gydymo pradzioje, ta¢iau, nors
$i skalé naudojama placiai, jos prognostinis tikslumas
néra aukstas (c indeksas - apie 0,70), ka patvirtino ir
atlikto tyrimo rezultatai [19].

PEBSI skalé vertina kraujavimo rizikg pagal siuos
kriterijus: operacija per pastarasias 7-21 d., vartojami
kiti (ne PE gydyti skirti) vaistai, didinantys kraujavimo
rizika, buve kraujavimai anamnezéje, cukrinis diabe-
tas ir anemija. PEBSI pasizymi auk$tu prognozavimo
tikslumu: c indeksas — 0,794 (95 proc. pasikliautinasis
intervalas — 0,698-0,889). Mazos kraujavimo rizikos
grupéje reik§mingas kraujavimas nustatytas 2,8 proc.
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6 lentelé. Pradinis gydymas uminés plauciy embolijos metu,
prasidéjus masyviam kraujavimui ir jo metu, bei tolesnis ambu-
latorinis gydymas

Pradinis plauciy | Gydymas Gydymo ko- | Ambulato-
embolijos kraujavimo | rekcija jvykus rinis
gydymas metu masyviam gydymas

kraujavimui

Apiksabanas Nadroporinas | Bemiparinas Bemiparinas

5mg 0,6 ml 3500TV 3500TV

Nadroparinas Nadroporinas | Nadroparinas | Bemiparinas

09 ml 0,9 ml 0,6 ml 3500TV

Nefrakcionuotas | Nadroporinas | Bemiparinas Apiksabanas
heparinas 0,6 ml 2500TV 5mg
Apiksabanas Apiksabanas | Praleista dozé | Apiksabanas
5mg 5mg 5mg
Nadroparinas Nadroparinas | Nadroparinas | Mirtis

0,3ml 0,3ml 0,3ml

Nadroparinas Nadroaprinas | Nadroparinas | Bemiparinas
0,8ml 0,8ml 0,8ml 3500TV

Nadroporinas
0,9ml

Nadroparinas
0,9 ml

Nadroparinas
0,9ml

Apiksabanas
5mg

Nefrakcionuotas
heparinas

Nadroparinas
0,6 ml

Bemiparinas
2500TV

Mirtis

Nefrakcionuotas
heparinas

Nadroparinas
0,6 ml

Nadroparinas
0,3ml

Apiksabanas
2,5mg

Nefrakcionuotas
heparinas

Apiksabanas
10 mg

Apiksabanas
5mg

Apiksabanas
5mg

Nefrakcionuotas
heparinas

Bemiparinas
2500TV

Bemiparinas
2500TV

Apiksabanas
5mg

Nadroparinas
0,8 ml

Nadroparinas
0,8 ml

Nadroporinas
0,8ml

Apiksabanas
5mg

Nadroparinas
0,8ml

Nadroparinas
0,8ml

Nadroparinas
0,8ml

Mirtis

Nadroparinas
0,9 ml

Nadroparinas
0,9 ml

Bemiparinas
3500TV

Apiksabanas
2,5mg

Jautrumas

1,0

0,8

0,6

0,4

0,2

0,0

TV - tarptautinis vienetas.

0,2 0,4

0,6

1 - specifiSkumas

— PEBSI

— PE-SARD
— RIETE

= =Baziné linija

08 1,0

3 pav. PEBSI, PESARD ir RIETE skaliy tikslumas prognozuojant
didelj kraujavima
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atvejy, palyginti su 18,6 proc. didelés kraujavimo ri-
zikos grupéje [17]. Atlikto tyrimo rezultatai parodé,
kad PEBSI skalé nepadéjo identifikuoti visy pacienty,
kuriems pasireiské masyvus kraujavimas.

PE-SARD vertina kraujavimo rizika pagal buvusia
sinkope, esamg anemijg ir inksty funkcijos sutrikima,
taip pat ji pasirodé esanti pranasesné uz ankstesnius
modelius: reik§mingas ankstyvas kraujavimas pasireis-
ké 0,97 proc. mazos, 4,15 proc. vidutinés ir 8,93 proc.
didelés rizikos grupése [16]. Dvejuose atskiruose
tyrimuose, kuriuos atliko Obrodovich bei Chopard
ir kt., PE-SARD skalé islieka viena paprasciausiy bei
viena tiksliausiy, ypa¢ pacienty, kuriy klinikiné eiga
sudétinga dél keliy gretutiniy ligy, lemianciy organy
pazaida, grupése. Tinkamas kraujavimo rizika ver-
tinanciy skaliy taikymas gali padéti sumazinti MK
rizikg ir pagerinti pacienty, kurie serga PE, prognoze
[16, 17]. Atlikto tyrimo rezultatai parodé, kad visiems
pacientams, kuriems pagal PE-SARD nustatyta didelé
kraujavimo rizika, pasireiské MK, taciau $is modelis
neidentifikavo daugiau nei pusés pacienty, kurie turéjo
mazesne rizikg, taciau jiems taip pat pasireiské MK. Vis
délto $is modelis neuzfiksavo daugiau nei pusés atvejy
zemesneése rizikos grupése. Pacientams, kuriy rizika
mazesneé, taip pat pasireiské MK. Dél $ios priezasties
atliktame tyrime né viena skalé nebuvo pranasesné
uz kitas.

Priesirdziy virpéjimui gydyti skyrus antikoagulian-
tus, kraujavimo rizika dazniausiai vertinama naudojant
HAS-BLED skale. Gydant imine PE, Lietuvoje krau-
javimo rizika paprastai néra vertinama. Sio straipsnio
autoriai atliko nedidelés imties inovatyvy pilotinj
retrospektyvuyji tyrima, kurio metu vertintos ir tar-
pusavyje lygintos visos trys skalés. Atlikus duomeny
analize, nustatyta, kad visos trys skalés pasizyméjo di-
deliu specifiskumu, bet mazu jautrumu. Siame tyrime
patvirtinta jy prognostiné verté vertinant MK rizika,
vis tik bendras tikslumas isliko ribotas. Deja, né viena
skalé tiksliai neidentifikavo individualios kraujavimo
tikimybés: RIETE ir PEBSI ja pervertino, o PE-SARD -
jvertino nepakankamai.

Kraujavimo komplikacijos islieka reiksminga pro-
blema gydant iimine PE antikoaguliantais netgi TVGA
eroje. Su antikoaguliantais susijes MK daro didele
jtaka pacienty mirtingumui bei darbingumo prara-
dimui [20]. I§sami PEITHO tyrimo analizé, kurioje
tirti vidutinés rizikos PE pacientai, parodé, kad 7 d.
laikotarpiu MK daznis tarp antikoagulianty vartoto-
ju sieké apie 11,5 proc. [21]. Straipsnyje aprasytame
tyrime nustatytas didesnis MK daznis (13,9 proc.).
Nedidelj rezultaty skirtuma gali lemti skirtingas tyri-
mo dizainas bei mazesné tiriamyjy imtis. Zinoma, kad
dauguma MK jvykiy pasireiskia per pirmajj ménesj
nuo gydymo pradzios, kai skiriamos didesnés pradi-
nés antikoagulianty dozés [18]. Kraujavimo rizikos
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vertinimas klinikinéje praktikoje padeda tiksliau
parinkti gydymo strategija, sumazinti komplikacijy
rizika, padidinti pacienty sauguma bei i§saugoti jy
savarankiskumg. Vis délto Lietuvos autoriy publi-
kacijy duomeny bazése nepavyko rasti informacijos
apie kraujavimo rizikos vertinima sergant PE ir su
kraujavimu susijusias komplikacijas.

Gretutinés ligos taip pat reikémingai prisideda prie
padidéjusios kraujavimo rizikos pacientams, gydo-
miems dél aminés PE, didéjimo. Tyrimai rodo, kad
onkologiné liga, Sirdies nepakankamumas, arteriné
hipertenzija arba anemija yra nepriklausomi rizikos
veiksniai, didinantys antikoagulianty sukelty krauja-
vimy rizika [7, 22]. Apskai¢iuojant PEBSI ir PE-SARD
skaliy balus, renkami duomenys apie anksc¢iau minétas
gretutines ligas, kurios reik§mingai didina kliniskai
reik§mingy kraujavimy ir MK daznj [23]. Atliktame
tyrime tirti pacientai sirgo jvairiomis ligomis, taciau
MK statistiskai reikSmingai dazniau pasireiské onkolo-
gine liga sergantiems pacientams. Literatiros duome-
nimis, onkologinés ligos yra vienas svarbiausiy rizikos
veiksniy, lemianciy tiek veninés tromboembolijos
atsiradima, tiek padidéjusia kraujavimo rizika gydymo
laikotarpiu. Onkologinés ligos sukelia kompleksinius
hemostazés pokycius — navikinés lastelés isskiria pro-
koaguliacinius veiksnius, tokius kaip audiniy veiksnys
ir citokinai, kurie aktyvina kre$éjimo kaskada bei
didina trombozés rizika [24]. Dél $iy naviky sukelty
sisteminiy poky¢iy tromboembolijos daznis minétai
pacienty grupei yra kelis kartus didesnis, palyginti
su bendraja populiacija. Be to, onkologine liga ser-
gantiems pacientams dazniau taikomi intensyvis
gydymo rezimai (pvz., chemoterapija), jie dazniau
hospitalizuojami bei yra labiau linke j trombocitope-
nijg arba kepeny disfunkcija, o tai didina trombozés
ir hemoraginiy komplikacijy rizika [13].

Retrospektyviajame tyrime taip pat nustatyta statis-
tiskai reik§minga sasaja tarp onkologiniy ligy ir MK:
tarp pacienty, patyrusiy MK, net 8 i§ 14 (57,1 proc.)
sirgo onkologine liga, palyginti su pacientais, kuriems
nepasireiské kraujavimas (p = 0,037). Dazniausiai
nustatytos piktybinés ligos - gimdos kano karci-
noma ir slapimo taky onkologinés ligos. Nakano ir
kt. tyrime taip pat nustatyta, kad onkologine liga
sergantys pacientai, gydomi dél PE arba giliyjy kojy
veny trombozés (GVT), dazniau patiria tiek PE, tiek
GVT pasikartojimus ir MK, palyginti su pacientais,
kurie neserga onkologinémis ligomis [25]. Zinoma,
kad onkologine liga sergantiems pacientams gresia
didesné tromboemboliniy jvykiy, su gydymu susijusiy
kraujavimy rizika, todél tinkamas antikoagulianto
parinkimas ir individualios dozés nustatymas $iai
grupei yra itin svarbiis. ISTH ir ASCO (angl. American
Society of Clinical Oncology) gairése rekomenduojama
gydyma antikoguliantais taikyti ilgiau nei 6 mén., jei
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onkologiné liga islieka aktyvi, nes tai reik§mingai su-
mazina pasikartojanciy tromboemboliniy jvykiy rizika
ir pagerina iSgyvenamuma [26, 27].

Remiantis tyrimy duomenimis, moterims, gydo-
moms dél PE, gresia padidéjusi kraujavimo rizika,
palyginti su vyrais. Italy autoriy atliktas tyrimas
parodé, kad moterys hospitalizacijos metu dukart
dazniau patyré MK nei vyrai (SS - 2,05) [28]. START
(angl. Register on Anticoagulation with Focus on Atrial
Fibrillation) tyrimo metu nustatyta, kad jtraukus tik
moterims badingus kraujavimus (pvz., i§ lytiniy taky),
bendras kraujavimo daznis moterims buvo reik§mingai
didesnis nei vyrams (3,5 proc., palyginti su 2,1 proc.,
p = 0,0141) [29]. Sie rezultatai pabréZia, kad lytis yra
svarbus nepriklausomas kraujavimo rizikos veiksnys,
kurj reikéty jtraukti j klinikinius sprendimus dél anti-
koaguliacijos intensyvumo ir trukmés. Be to, moterims
dazniau pasirei$kia proceduriniai arba trombolizés
metu kile kraujavimai, kaip rodo analizés apie inter-
venciniy metody taikyma skirtingoms ly¢iy grupéms
[30]. Atliktame tyrime MK daznio skirtumy tarp
ly¢iy nestebéta, o tai, tikétina, galéjo lemti nedidelé
tiriamyjy imtis. Vis délto Sie duomenys nepriestarauja
mokslinés literatiros analizei ir patvirtina tendencija,
kad didesnés imties tyrimuose lytis iSlieka svarbiu
nepriklausomu kraujavimo rizikos veiksniu.

Nors antikoagulianty skyrimas dminés PE metu
yra pagrindinis gydymo metodas, kraujavimo kom-
plikacijos islieka viena reik§mingiausiy $io gydymo
problemy. Nors nuolat kuriamos jvairios rizikos
vertinimo skalés, tokios kaip RIETE arba PE-SARD,
paremtos didelémis pacienty imtimis ir padedancios
identifikuoti didesnés kraujavimo rizikos pacientus,
$iuo metu vis dar néra vieningy tarptautiniy gai-
riy, kaip optimizuoti gydyma pacientams, kuriems
kraujavimas jau yra jvykes arba gali jvykti. Euro-
pos kardiology ir pulmonology draugijy gairiy bei
skaliy autoriai (Obradovic, Chopard ir kt.) pazymi,
kad tokiose situacijose sprendimai dél gydymo daz-
niausiai priimami individualiai, remiantis klinikine
patirtimi ir bendrosiomis rekomendacijomis, tac¢iau
vis tik stinga aiskiy, jrodymais pagristy algoritmy
[1, 16, 17]. Naujausi tyrimai taip pat rodo, kad anti-
koagulianty nutraukimas dél kraujavimo rizikos gali
padidinti tromboembolijos pasikartojimo tikimybe,
todél butina rasti pusiausvyra tarp gydymo saugumo
ir veiksmingumo [18]. Si spraga gairése pabrézia
tolesniy tyrimy ir aiskesniy rekomendacijy batinybe.

MK islieka reik§minga komplikacija gydant imine
PE, o jo rizikos vertinimas yra butinas siekiant uzti-
krinti pacienty sauguma. Nors TVGA lemia mazesnj
MK daznj nei varfarinas, kraujavimo rizika islieka
pacientams, sergantiems gretutinémis ligomis arba
turintiems specifiniy rizikos veiksniy. Straipsnio
autoriy analizé parodé, kad PE-SARD skalé pasizymi

Pulmonologija ir alergologija, 2025 m. Tomas 9 Nr. 2

didziausiu tikslumu prognozuojant MK, todél ji galé-
ty bati laikoma veiksmingiausiu jrankiu klinikinéje
praktikoje. Deja, sukurtos skalés tinkamos vertinti
kraujavimo rizika amiuoju PE gydymo laikotarpiu,
taciau ilgalaikéje perspektyvoje, tesiant PE gydyma
antikoaguliantais, tokios rizikos vertinimo skaliy néra.
Tinkamas kraujavimo rizikos jvertinimas, derinamas
suindividualizuotu gydymo ir stebésenos planu, leisty
geriau valdyti kraujavimo rizika bei pasirinkti optimaly
antikoaguliacinj gydyma.

Sis pilotinis tyrimas turi keleta ribotumy. Tyrimo
trukmé buvo trumpa, o tiriamyjy imtis — nedidelé,
todél galéjo sumazéti rezultaty tikslumas ir padidéti
atsitiktinés paklaidos tikimybé. Buvo prieinami ne
visy pacienty klinikiniai ir laboratoriniai duomenys,
todél galéjo atsirasti trakstamy duomeny $aliskumas.
Galiausiai, kraujavimo rizika vertinta tik trimis ska-
léemis (RIETE, PE-SARD, PEBSI), kuriy tiesioginiy
tarpusavio palyginimy kituose tyrimuose néra.

ISVADOS

Atlikto tyrimo metu analizuotos trys kraujavimo
rizikos skalés pasizyméjo aukstu specifiskumu, taciau
nedideliu jautrumu. Nustatyta, kad MK rizikos balai
yra pakankamai tikslas, o didziausias veiksmingumas
prognozuojant MK pasiektas taikant PE-SARD skale.
Kraujavimo rizikos vertinimas yra svarbus planuojant
intensyvesne pacienty, serganciy imine PE stebésena,
siekiant i$vengti MK.

PRAKTINES REKOMENDACIJOS
Remiantis atlikto tyrimo rezultatais, klinikinéje
praktikoje rekomenduojama remtis ne vien kraujavimo
rizikos kategorija, bet ir pacia balo reik§me: netgi vi-
dutinés kraujavimo rizikos grupés pacientams didesné
balo reik§mé susijusi su didesne MK tikimybe. Kai
balo reik§mé yra arti kategorijy ribos, pacienta tiks-
linga priskirti aukstesnés rizikos grupei ir atitinkamai
sustiprinti stebéseng bei koreguoti modifikuojamus
veiksnius (pvz., antitrombocitiniai vaistai, NVNU,

anemija, inksty funkcija).

Gauta 2025 08 21
Priimta 2025 08 28
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