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Vyry, serganciy obstrukcine
miego apnéja, metaboliniy ir
uzdegimo pozymiy ypatumai

Guoda Pilkauskaité

LSMU MA Pulmonologijos ir imunologijos klinika

Siy mety rugpjacio 28 d. Lietuvos sveikatos moksly universiteto Medicinos akademijos (LSMU MA) viesame Medicinos mokslo
krypties tarybos posédyje buvo apginta Guodos Pilkauskaités daktaro disertacija pavadinimu Vyry, serganiiy obstrukcine miego
apnéja, metaboliniy ir uZdegimo poZymiy ypatumai (biomedicinos mokslai, medicina). Mokslinis vadovas — prof. dr. Raimundas
Sakalauskas, konsultantas — prof. dr. Skaidrius Miliauskas. Disertacija rengta 2008—2014 metais LSMU MA Pulmonologijos ir
imunologijos klinikoje gavus Kauno regioninio biomedicininiy tyrimy komiteto leidima.

Pastaraisiais metais visame pasaulyje placiai nagrinéjama
obstrukcinés miego apnéjos problema (OMA). Tai yra léti-
né liga, charakterizuojama pasikartojanciais kvépavimo su-
stojimo epizodais miego metu, lydimais epizodinés hipok-
sijos ir miego fragmentacijos. Patogeneziniai mechanizmai,
siejantys OMA su Sirdies ir kraujagysliy ligomis, taip pat
nutukimu bei metaboliniu sindromu, néra aiskas, daznai
persipyne, ypac dél vélyvos OMA diagnostikos. Iki $iol kli-
nikinéje praktikoje OMA dazniausiai siejama su nutukimu
ir mieguistumu dieng. Butent nutukusiems mieguistiems
pacientams dazniau nustatoma sunki OMA. Nutukimas
pastargji deSimtmetj tampa svarbia ne tik sveikatos, bet ir
socialine problema, o mieguistumas diena yra tiesioginé
nelaimingy atsitikimy darbe ir vairuojant transporto prie-
mones priezastis. Pasaulyje per retai OMA yra jtariama
nenutukusiems, bet OMA simptomais besiskundziantiems
asmenims. Galbut dél $ios priezasties OMA daznai lieka ne-
diagnozuota arba nustatoma jau issivysCius metabolinéms
ar kardiovaskulinéms komplikacijoms. Sie faktai skatina
tyrinéti metabolinius ir uzdegimo procesus sergant OMA.
Gilesnis supratimas padéty anksti diagnozuoti liga, tinka-
mai ja gydyti ir taip uzkirsti kelia komplikacijy vystymuisi.

Sio darbo tikslas buvo istirti ir jvertinti vyry, sergan-
¢iy obstrukcine miego apnéja, metaboliniy ir uzdegimo
poZymiy ypatumus.

Tyrime dalyvavo vyrai, besiskundziantys knarkimu. Ty-
rimo eiga parodyta paveiksle. Pacienty jtraukimo i tyrima
kriterijai:

» Lytis — vyras;

o Amzius — 25-65 metai;

+ Anksc¢iau OMA nebuvo gydyta jokiais metodais;

» Neéra jokiy létiniy ligy ar aktyvios infekcijos pozymiy.
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Pacienty nejtraukimo j tyrima kriterijai (esant bent vienam

i$ nurodyty):

+ Ruakymas;

+ Priklausomybé nuo alkoholio ar kity narkotiky;

« DPsichikos ligos.

Tai pat tyrime galéjo dalyvauti asmenys, kuriems:

+ Nustatyta arteriné hipertenzija, tac¢iau gydoma ne dau-
giau kaip vienu vaistu nuo hipertenzijos;

+ Nustatyti lipidy apykaitos sutrikimai, ta¢iau negydomi
jokiais metodais.

Polisomnografijos tyrimu buvo patvirtinta arba paneig-

ta OMA diagnozé. | tolesng analize nejtraukti pacientai,

kuriems polisomnografijos tyrimu nustatytos kitos ligos,

o ne OMA. Mieguistumas vertintas pagal Epworth mie-

guistumo skalés rezultatus. Tiriamiesiems nustatytas kano

masés indeksas (KMI), jvertinti visi metabolinio sindromo

komponentai. I$tirtos uzdegimo zymeny (didelio jautrumo C

reaktyviojo baltymo ir fibrinogeno) bei kraujagysliy adhezijos

molekuliy (tirpiy kraujagysliy adhezijos molekuliy-1 ir E-se-

lektino) koncentracijos kraujo serume. Neutrofily reaktyviyjy

deguonies formy vidutinis fluorescencijos intensyvumas nu-

statytas tékmés citometrijos badu. Endotelio funkcija buvo

vertinta atlikus ultragarsinj endotelio funkcijos tyrima Zasto

arterijoje, nustatant tékmés sukelta dilatacija.

I§ viso nagrinéti 102 tiriamyjy duomenys: 20 knarkian-
¢iy ir 82 serganciy OMA. OMA grupé reik§mingai sky-
rési nuo kontrolinés grupés pagal visus polisomnografijos
kriterijus. Tiriamyjy amzius, kraujo jsotinimas deguonimi
nemiegant tarp grupiy nesiskyré. Sergantys OMA buvo
labiau mieguisti ir skyrési nuo kontrolinés grupés pagal
visus antropometrijos parametrus. Né vienas kontrolinés
grupés tiriamasis nebuvo nutukes, nors buvo turinciy
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antsvorio. OMA grupéje 39 tiriamieji
buvo nutuke, o 43 vyry KMI nevirsijo
30 kg/m?.

Pradedant vykdyti §j tyrima, moks-
lo literataroje buvo placiai diskutuoja-
ma apie uzdegimo pokyc¢ius OMA ser-
ganciy asmeny organizme, gilinamasi
i metabolinius procesus ir jy reik$me
létiniy ligy, kaip antai: Sirdies ir krau-
jagysliy ligos, cukrinis diabetas, patoge-
nezéje. leSkoma Zymeny, kurie padéty
kasdieniame klinikiniame darbe. Buvo
akcentuojamas poreikis iSsamesniy ty-
rimy, kuriy rezultatai padéty atskirti
galimai jtaka daranciy veiksniy, t. y. am-
Ziaus, lyties, nutukimo, ir pacios OMA
jtaka létiniy procesy patogenezéje.

Nutukimas yra geriausiai iStyrinétas
OMA rizikos veiksnys, kaip Zinoma,
glaudziai susijes su riebaly ir gliukozés
apykaitos sutrikimais. Tyrimo vykdymo
laikotarpiu vis placiau imta nagrinéti
ne tik OMA rysj su nutukimu, bet ir
vertinti pilvinj nutukimg ir visus me-
tabolito sindromo (MS) komponentus
kompleksiskai. | $io tyrimo uzdavinius ir
protokola buvo jtrauktas MS sindromo
vertinimas. Patogeneziniai mechaniz-
mai, sukeliantys létinj sisteminj uzdegi-
ma sergantiems OMA ir nutukusiems
asmenims, yra gaudziai persipyne. Tai
dar vienas tyrimas, kurio metu ieskota
sasajy tarp OMA sunkumo ir uzdegimo
rodikliy, jvertinus kino maseés jtaka.

Nors pastargji desimtmetj buvo
placiai kalbama apie OMA ir Sirdies
ir kraujagysliy ligy sasajas, taciau tik
tyrimo vykdymo laikotarpiu Europos
ir Jungtiniy Amerikos Valstijy ren-
giamose arterinés hipertenzijos diag-
nostikos ir gydymo rekomendacijose
OMA buvo pripazinta nauja, dazna ir
koreguojama antrinés arterinés hiper-
tenzijos priezastimi [1].
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Mokslo literatiiroje gana placiai
tyrinétas oksidacinis stresas ir re-
aktyviyju deguonies formy (ROS)
susidarymas sergant OMA jvairio-
se periferinio kraujo lastelése, pvz.:
limfocituose, monocituose. Nors
gerai zinoma, kad neutrofilai akty-
viai dalyvauja uzdegimo procesuose
ir gamina didelj kieki ROS, tyrimy,
vertinanciy tiesioginj neutrofily vai-
dmenj sergant OMA, atlikta nedaug,
0 ju duomenys priestaringi. Sis tyri-
mas parodé, kad neutrofily isskiria-
mas ROS kiekis buvo didesnis sergant
sunkia OMA, palyginti su lengva ir
vidutinio sunkumo liga, bet nesiskyré
nutukusiy ir nenutukusiy serganciy
tokio paties sunkumo OMA grupése
[2]. Tai papildo zinias apie neutrofily
jtaka sisteminiam uzdegimui sergant
OMA, o kartu padeda jvertinti nutu-
kimo vaidmeni.

Néra vienareik§mio atsakymo
apie kraujagysliy endotelio funkcija
ir jvairiy kraujagysliy endotelio pa-
zeidimo zymeny pokycius sergant
OMA. Pagal mokslo literataroje ky-
lancias diskusijas taip gali bati dél
negaléjimo atskirti, kuriuos procesus
nulemia OMA, o kuriuos — gretuti-
nés buklés. Tyrimo metu ypatingas
démesys kreiptas | tiriamyjy atran-
ka, jvertinant Zinomus galimai jtaka
darancius veiksnius. Nustatytas vi-
dutinio stiprumo rys$ys tarp KMI ir
E-selektino bei tirpiyjy kraujagysliy
adhezijos molekuliy -1 koncentracijy
koncentracijy serganciyjy OMA gru-
péje, o atmetus galima KMI jtaka, nu-
statytas vidutinio stiprumo rys$ys tik
tarp tirpiyju kraujagysliy adhezijos
molekuliy -1 koncentracijy ir de-
guonies desaturacijos indekso. Siame
moksliniame darbe pateikiami rezul-
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tatai papildo iki $iol nustatytus duo-
menis ir suteikia i§samesniy moksliniy
Ziniy apie metabolinius ir uzdegimo
pokycius sergant OMA. Be to, buvo
suformuluotos praktinés rekomenda-
cijos. Rekomenduota, kad net ir ne-
nutuke pacientai, kuriems nustatyta
OMA, baty tiriami, jvertinant visus
MS komponentus. Taip pat visiems
nutukusiems asmenims esant ar ne-
sant MS reikéty jvertinti OMA rizika.
Jei ji yra, pacientai turéty bati siuncia-
mi tirti ir gydyti. Ankstyva diagnosti-
ka ir tinkamas laiku pradétas gydymas
padeéty iSvengti $irdies ir kraujagysliy
ligy komplikacijy, kartu uzkirsty kelia
nelaimingiems atsitikimams, kuriuos
patiria OMA sergantys asmenys.

Tyrimo tema buvo parengta litera-
taros apzvalga, publikuoti du moks-
liniai straipsniai tarptautiniuose zur-
naluose, turinc¢iuose citavimo indeksa
[2, 3]. Be to, tyrimo duomenys buvo
pristatyti mokslinése konferencijose
Lietuvoje bei uzZsienyje.

Darbo autoré yra dékinga visiems
Pulmonologijos ir imunologijos klini-
kos mokslininkams ir pedagogams uz
galimybe atlikti §j darba bei vertingas
pastabas, Miego laboratorijos bendro-
sios praktikos slaugytojoms uz pagalba
vykdant §j tyrima, Kardiologijos klini-
kos gydytojams Raimondai Verseckaitei
ir Tomui Lapinskui, vadovaujamiems
prof. habil. dr. Renaldo Jurkevic¢iaus
uz endotelio funkcijos tyrimus, Labo-
ratorinés medicinos klinikos vadovei
prof. dr. Astrai Vitkauskienei ir darbuo-
tojoms gyd. Rasai Steponaviciatei ir la-
borantei Laurai JasiGinaitei uz pagalba
atliekant ELISA tyrimus.
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Summary. The aim, design and main results of the doc-
toral disertation defended by Guoda Pilkauskaite at the
open session of the Medical Research Council of Medical
Academy of Lithuanian University of Health Sciences on
the 28th of August, 2014 are presented in this article.
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