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Santrauka

Darbo tikslas. Aprasyti Sirdies ir kraujagysliy ligy su siste-
mine mastocitoze klinikinj atvejj ir apzvelgti naujausig litera-
tlirg Sia tema. Isigilinti i $iy ligy derinio diagnostikos ir gydy-
mo ypatybes ir palyginti su pacientui taikytomis priemonémis.

Tyrimo medziaga ir metodai. Mokslinés literataros apz-
valga atlikta naudojant tarptautinge duomeny baze¢ Pubmed,
specializuotg Google Scholar informacijos paieskos sistema
bei Europos kardiology draugijos gaires. ISnagrinétas klini-
kinis atvejis, jo eiga, dinamika, baigtys.

Rezultatai. 67 mety pacientui po fizinio kravio atsira-
do spaudziantis skausmas uz kratinkaulio, plintantis j kaire
ranka ir kakla, dél kurio buvo atveztas i skubiosios pagalbos
skyriy. Padidéjes troponino I lygis (2228 ng/l) leido jtarti
miokardo infarktg be ST segmento pakilimo. Koronarogra-
fijos metu nustatyta trijy vainikiniy arterijy liga su reiks-
mingomis stenozémis, todél Sirdies taryboje buvo nuspres-
ta atlikti aortos ir vainikiniy arterijy jung¢iy suformavimo
operacija. Gydomam stacionare pacientui pastebétas ma-
kulopapulinis bérimas, atlikus tyrimus diagnozuota odos
mastocitozé ir jtarta sisteminé mastocitozé. Pastaroji didina
perioperacinés anafilaksijos rizika. Po operacijos pacientui
buvo pastebétas polinkis j hipotenzijg, dél to prireiké nora-
drenalino infuzijos. Pacientas idleistas i$ ligoninés be dides-
niy komplikacijy, jam rekomenduota tolesné hematologo ir
alergologo priezitra.

Isvados. Sirdies ir kraujagysliy ligos ir mastocitozé turi
glaudy patogenezinj rysj ir kelia i§$tkiy gydant abi patolo-
gijas vienu metu.

Reik$miniai Zodziai: Sirdies ir kraujagysliy ligos,
mastocitozé, putliosios lgstelés, triptazé, iminiai koronari-
niai sindromai.

JVADAS

Sirdies ir kraujagysliy ligos (SKL) yra pagrindiné mir-
ties priezastis pasaulyje, kasmet nusines$anti apie 17,9 mln.
gyvybiy. Daugiau nei keturios i§ penkiy miréiy nuo SKL
jvyksta dél vainikiniy arterijy sindromy, tokiy kaip mio-
kardo infarktas ir insultas, o tre¢dalis $iy mirciy anks¢iau
laiko i$tinka jaunesnius nei 70 mety zmones [1]. Uminiai
$irdies ir kraujagysliy sindromai, sukeliami aterosklerozi-
niy ploksteliy sankaupy arterijy sienelése, yra pagrindiné
sergamumo ir mirtingumo priezastis visame pasaulyje [2].
Uzdegimas, matricos irimas ir lipidy kaupimasis papras-
tai laikomi pagrindine aterosklerozés patogeneze ir atero-
sklerozinés plokstelés plysimo priezastimi [3]. Su SKL taip
pat siejamos putliosios lastelés (PL), dar kitaip vadinamos
mastocitais, kurie yra pagrindinés jvairiy alerginiy ligy
efektorinés uzdegimo lastelés [4]. Grauziky, Suny ir Zmo-
niy Sirdyje PL paprastai randamos intersticiniame tarpe
tarp miocity, $alia kraujagysliy ir nervy [5]. Tai yra svar-
bu jvairiy $irdies ligy atsiradimui ir progresavimui. Ypac
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daug PL yra aptinkama esant pazengusioms aterosklero-
zés stadijoms [6]. Pabréziant PL svarbg SKL, duomenys
rodo, kad PL, kuriose daug proteaziy ir uzdegima skati-
nanc¢iy mediatoriy, yra priezastiniu rys$iu susijusios su
aterosklerozinés plokstelés destabilizavimu ir net ply$imu.
Sisteminé mastocitozé (SM) yra reta hematologiné liga,
sukelianti jvairius klinikinius pozymius, jskaitant $irdies
ir kraujagysliy sistemos komplikacijas, nes sergant $ia
liga sutrinka PL proliferacija ir jos ima kauptis jvairiuose
audiniuose. PL infiltracija $irdyje ir kituose kraujagysliy
audiniuose gali sukelti endotelio disfunkcijg ir padidin-
ti trombinés embolijos rizika [7]. Naujausi tyrimai pa-
brézé SM ir padidéjusio mirtingumo nuo SKL ry3j, ypac
pacientams, sergantiems pazengusiy stadijy liga [8]. Li-
gos apraiSkas dazniausiai i$provokuoja padidéjes i§ PL
i$skiriamy mediatoriy kiekis, kuris turi jvairy vietinj ir
sisteminj poveikj, pavyzdziui, sukelia su mediatoriais su-
sijusius simptomus ir padidéjusig anafilaksijos rizika. Dia-
gnozé grindziama Pasaulio sveikatos organizacijos (PSO)
didZiyjy ir mazyjy kriterijy deriniu. Jei tenkinamas bent
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vienas didysis ir vienas mazasis arba bent trys mazieji SM
kriterijai, nustatoma SM diagnozé [9]. Sirdies ir krauja-
gysliy ligy derinys su mastocitoze reikalauja atidaus dau-
giadalykio specialisty démesio.

TYRIMO MEDZIAGA IR METODAI

Darbas parengtas atlikus mokslinés literataros apzvalga
naudojant tarptauting duomeny baze Pubmed, specializuo-
ta Google Scholar informacijos paieskos sistema. Taip pat
pasitelktos naujausios Europos kardiology draugijos gairés.
Paieskai naudoti reik$miniai Zodziai: $irdies ir kraujagysliy
ligos, sisteminé mastocitozé, putliosios lastelés, triptazé,
tminiai koronariniai sindromai. Moksliné literatiira atrink-
ta pagal temos aktualuma, publikavimg angly kalba, publi-
kacijos metus. Taip pat nagrinétas klinikinis atvejis, jo eiga,
dinamika, baigtys.

KLINIKINIO ATVEJO APRASYMAS

2024 m. rugséjo 27 d. 67 mety pacientui po fizinio
kravio atsirado spaudzianc¢io pobudzio skausmas uz
kratinkaulio. Skausmas truko valanda laiko, plito i kaire
ranka, kakla, $iek tiek sumazéjo pailséjus. Skausmui ne-
dingstant, kvieté greitaja medicinos pagalbg (GMP). Pa-
cientas atveztas j priémimo ir skubiosios pagalbos sky-
riy, kad jj pakonsultuoty kardiologas. GMP buvo skirtas
heparinas, morfinas, nitratai, aspirinas, metokloprami-
das, ir skausmai kratinéje i$nyko. Pirminé echokardio-
grama parodé kairiojo skilvelio (KS) inotropija daugiau
nei 55 procenty, be lokaliy kontrakcijos sutrikimy. La-
boratoriniais tyrimais nustatytas padidéjes troponino I
kiekis (2228 ng/l). Dél aminio miokardo infarkto be ST
segmento pakilimo (NSTEMI) hospitalizuotas j kardio-
logijos skyriy. 2024 m. rugséjo 29 d. atlikus koronaro-
grafija rasta trijy vainikiniy arterijy liga (VAL), daugy-
biniai pakitimai (Zr. lentele). Paciento gydymo taktika
aptarta Sirdies taryboje. Hospitalizuotam pacientui nu-
tarta atlikti aortos ir vainikiniy arterijy jungciy sufor-
mavimo operacija (AoKJO).

Pacientas daug mety serga hipertenzija (labai didelés
rizikos grupé), 2001 m. jam atlikta priekinés tarpskilveli-
nés $akos (PTS) proksimalinés dalies 85 procenty stenozés
perkutaniné koronariné intervencija (PKI). Pacientas turi
C stadijos Sirdies nepakankamuma, III funkcinés pajégumo
klasés pagal NYHA, podagra, dislipidemijg. 2019 m. jam
nustatyta dviejy vainikiniy arterijy liga (VAL), rekomen-
duota AoK]JO, bet ji nebuvo atlikta. Daug mety reguliariai
vartojo vieng kartg per dieng nebivololio 5 mg (beta adre-
noblokatoriy grupé), vieng kartg per dieng omelsartano
20 mg (angiotenzino II receptoriy blokatoriy grupé (AKFI))
su amlodipino 5 mg (kalcio kanaly blokatoriy grupé) bei
hidrochlortiazido 12,5 mg (tiazidiniy diuretiky grupé),
atorvastatino 80 mg vieng tablete per dieng (statiny grupé)
ir podagros gydymui febuksostato hemihidrato 80 mg vie-
ng tablete per diena.

Skyriuje skirtas gydymas aspirinu 100 mg, mazos mo-
lekulinés masés heparino injekcija (MMMH) 0,6 ml, izo-
sorbido dinitratu 20 mg, kuris po 4 dieny nutrauktas dél

galvos skausmo, atorvastatinu 80 mg, ezetimibu 10 mg (skir-
ta derinys su statinu), ramipriliu (AKFI) 5 mg, kuris véliau
pakeistas j perindoprilio 10 mg ir indapamido 2,5 mg deri-
nj, amlodipinu 5 mg, omeprazoliu 20 mg (dél rasty erozijy
skrandyje), valsartanu 160 mg (saugesni esant mastocitozei).
Ketvirta gydymo stacionare dieng atkreiptas démesys i ne-
nieztintj makulopapulinj bérima kirksniy, pilvo, nugaros ir
kaklo srityje (1, 2, 3 pav.). Paaiskéjo, jog tokie bérimai yra jau
apie de$imtj mety, tadiau priezastis nezinoma, nes pacientas
dél sio simptomo niekada nesikreipé j gydytoja. Alergolo-
gas ir klinikinis imunologas konsultuodami jtaré mastoci-
toze. Diagnozei patikslinti atliktas kraujo serumo triptazés
tyrimas ir pazeistos odos biopsija. Rasta padidéjusi triptazés
koncentracija - 49,8 pg/l (normos riba iki 8,4 ug/l). Vienuo-
likta gydymo stacionare dieng patvirtinta odos mastocitozés
diagnozé: odos bioptate, papilinéje dermoje intersticinis ir
perivaskulinis infiltratas i$ lasteliy (iki 110/DPRL) gradé-
ta amfofiliska citoplazma, apvaliais ir ovaliais branduoliais,
imunohistochemiskai - MCT+ mastocitai: CD25/CD2-.
Esant odos mastocitozei ir padidéjusiam kraujo triptazés
kiekiui, tikétina sisteminé mastocitozé, kuriai patvirtinti
reikalingas c-kit mutacijos tyrimas bei kauly ¢iulpy biopsi-
ja, kurie gali bati atliekami planine tvarka. Taigi, planuojant
paciento gyvybe gelbstincig operacija nustatyta padidéjusi
perioperacinés anafilaksijos rizika — 1 : 250, palyginti su
1 : 5000 bendroje populiacijoje. Rekomenduoti $ie rizikos
mazinimo budai: suplanuoti procediirg taip, kad buty ven-
giama perteklinio $aldymo ar $ildymo, spaudimo, sukelia-
mo, pavyzdziui, arterinio kraujosptidzio matavimo aparato
manzetés, ar uztrukusios anestezijos. Rekomenduojama
premedikacija H1 antihistaminais, benzodiazepinais (pa-
gal poreikj) ir gliukokortikosteroidais. Premedikacijos
schemos pavyzdys: 50 mg prednizolono (arba 32-48 mg
metilprednizolono arba 4 mg deksametazono) likus 13, 7 ir
1 val. iki procediros ir 1 mg/ml klemastino 2 ml j raume-
nis likus 1 val. iki procedirros; skiriant opioidus saugiausi
fentanilis, remifentanilis, tramadolis, vengtini atrakuriu-
mas, mivakuriumas, saugts pankuronis, rokuronis, veku-
ronis, cisatrakuriumas. Taip pat esant galimybei nutraukia-
mi beta adrenoblokatoriai bent 48 val. iki operacijos (jei
néra gyvybiniy kontraindikacijy jy neskirti), neskirtini
ir AKFI (sunkesné anafilaksijos eiga), sartanai saugts. Jei
galima (santykiné kontraindikacija), neskirtini chinolo-
ny grupés antibiotikai ir vankomicinas. Operacijos metu
vystantis hipotenzijai, odos eritemai arba dilgélinei, kaip
pirma vaistg skiriama adrenalino bei atliekamas kraujo
serumo triptazés koncentracijos tyrimas (laiko intervalas
nuo 15 min. iki 4 val. po jvykusios reakcijos). Jodokon-
trastinés medziagos turi buiti nejonininés arba hiposmo-
liarinés. Véliau ambulatoriskai, leidziant biuklei, reko-
menduojamos hematologo dél sisteminés mastocitozés ir
alergologo konsultacijos.

Pacientas operuotas — jam atlikta AoKJO. Po AoK]JO be
vazopresoriy pastebétas polinkis | hipotenzijg, atnaujinta
noradrenalino infuzija 0,05 pg/kg/val. Pooperaciné eiga
sklandi, be didesniy komplikacijy. Pacientas iSrasytas i$
stacionaro.
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Lentelé. Koronarografijos protokolas
Table. Coronary angiography protocol

TYRIMO APRASYMAS
Diagnozé: MI be ST segmento pakilimo, didelés rizikos
Punkcijos vieta: A. Radialis Dextra
Kontrastiné medziaga: Ultravist 370 mg
Kiekis: 50 ml
ACD % &, mm RIA % J, mm CX % &, mm
Seg Nr 1 40 Seg Nr 6 70 Seg Nr 11 70
Seg Nr 2 40 Seg Nr 7 70 Seg Nr 12 90
Seg Nr 3 90 Seg Nr 8 Seg Nr 13 90 1,8
Seg Nr 4 70 Seg Nr 9 100 1,8 Seg Nr 14
KVA kamienas Seg Nr 10 70 Seg Nr 15
Seg Nr 5 70 RI

1 pav. Makulopapulinis
bérimas pilvo srityje
Fig. 1. Abdominal
maculopapular rash

DISKUSIJA

Sirdies ir kraujagysliy ligy (SKL) ir sisteminés mastoci-
tozés (SM) deriniui pastaruoju metu skiriama vis daugiau
démesio. Jis kelia nemenkus is$akius stengiantis tinkamai
valdyti paciento sveikatg bei renkant tinkamiausig gydymo
buda. SM budingas nenormalus putliyjy lasteliy prolifera-
vimas, kuris gali sukelti jvairiy organy pazaida, jskaitant
$irdies ir kraujagysliy sistema. Pasaulio sveikatos organiza-
cija (PSO) SM Klasifikuoja j kelias subkategorijas, jskaitant
indolentine SM, létai progresuojancia SM, su hematologine
neoplazija susijusia SM, agresyvia SM, mastocity leukemija
ir mastocity sarkomg [10]. Uminiai $irdies ir kraujagysliy
sistemos sutrikimai paprastai jvyksta plysus aterosklero-
zinei plokstelei. Jrodyta, kad putliosios lgstelés kaupiasi j
plys$ima linkusiy ateroskleroziniy ploksteliy peciy srityse.
Eksperimentiniai gyviiny tyrimai rodo, kad perivaskuliniy
putliyjy lasteliy aktyvacija skatina plokstelés destabilizacija,
o pasitelkiant Zmogaus miego arterijos endarterektomijos
meéginj jrodyta, kad intraploksteliniy putliyjy lasteliy skai-
¢ius aterosklerozinéje ploksteléje teigiamai koreliuoja su li-
gos progresavimu [6, 11]. Praéjus 5-14 dieny po miokardo
infarkto, nestabiliy ateroskleroziniy ploksteliy terpéje pu-
tliyjy lasteliy Zenkliai padaugéja [12]. Tai rodo, kad putlio-
sios lgstelés, esancios vainikiniy arterijy pazeidimo vietose,
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2 pav. Makulopapulinis bérimas
kirk$nies ir pilvo srityse
Fig. 2. Groin and abdominal
maculopapular rash

3 pav. Makulopapulinis
bérimas kaklo srityje
Fig. 3. Neck with
maculopapular rash

destabilizuodamos plokstele didina miokardo infarkto
rizikg. Triptazés koncentracija serume yra labai svarbi di-
agnozuojant, gydant ir prognozuojant sistemine mastoci-
toze. Triptazé yra serino proteazé, kurig putliosios lastelés
i$skiria degranuliacijos metu, o jos kiekis serume koreliuoja
su putliyjy lasteliy kiekiu ir aktyvumu. Padidéjes triptazés
kiekis serume yra vienas i§ sisteminés mastocitozés dia-
gnostikos kriterijy, o didesnis nei 20 ng/ml kiekis daznai
laikomas svarbia diagnostine riba [9]. Si kiekybiné riba yra
ypac svarbi, kadangi padeda atskirti indolentines mastoci-
tozés formas nuo agresyvesniy varianty, kuriems gali reikeé-
ti kitokiy gydymo strategijy. Pacientams, sergantiems SM,
didesnis triptazés kiekis tiesiogiai koreliuoja su didesniu
bendru putliyjy lasteliy skai¢iumi ir atspindi sunkesne ligos
eiga, simptomus [13]. Be to, triptazés koncentracija kraujy-
je po degranuliacijos islieka stabili kelias valandas, todél ji
yra patikimas anafilaksiniy reakcijy ir mastocitozés Zymuo,
skirtingai nei histaminas, kurio koncentracija kraujyje
greitai mazéja [14]. Sis triptazés koncentracijos stabilumas
ypa¢ naudingas klinikinéje praktikoje nustatant diagnoze
ar keliy ligy diferenciacijai. Tyrimai parodé, kad padidéjes
triptazés kiekis gali buti nepriklausomas Zymuo miokardo
infarkto atveju. Pacientams, patyrusiems ST segmento pa-
kilimo miokardo infarktg, buvo nustatytas gerokai didesnis



Augusté Ryselyté, Laura Malinauskiené, Greta Burneikaité, Jolita Badariené

triptazés kiekis serume ir jis tiesiogiai koreliavo su prasta mio-
kardo reperfuzija ir pablogéjusia $irdies funkcija [15]. Nuola-
tinis triptazés kiekio padidéjimas pacientams, kuriems atlik-
ta perkutaniné koronariné intervencija (PKI), buvo susijes su
nepalankia baigtimi, o tai rodo, kad triptazé gali turéti jtakos
miokardo iSemijos sunkumui [16]. Be to, triptazé yra susijusi
su $irdies audinio remodeliacija po suzalojimo. Ji prisideda
prie aterosklerozinés plokstelés destabilizacijos bei miokardo
fibrozés [17]. Dél $io proceso galimas miokardo standéjimas,
diastolinés funkcijos sutrikimas, o tai gali sukelti hipertenzija
[18]. Taip pat pabréZiamas triptazés vaidmuo esant Gminiams
koronariniams sindromams (UKS). Didelis triptazés kiekis
hospitalizavimo dél UKS metu buvo reik§mingai susijes su
didZiyjy kardiovaskuliniy komplikacijy (angl. major adverse
cardiac events — MACE) i$sivystymu per dvejy mety laikotarpj
[19]. Tai rodo, kad triptazé yra ne tik iminiy jvykiy biozymuo,
bet ir gali turéti prognozinés reik§més ilgalaikiams Sirdies ir
kraujagysliy sistemos sutrikimams. SM gydymo galimybés
pirmiausia yra orientuotos j simptomy valdyma ir putliyjy
lasteliy aktyvumo kontrole. Jprastai skiriami H1 antihistami-
niniai vaistai, kortikosteroidai, omalizumabas, o sunkesniais
atvejais — tiksliné terapija, pavyzdziui, midostaurinas ar avi-
pritinibas - tirozinkinazés inhibitoriai, kurie specifiskai veikia
mutavusj c-KIT receptoriy, aptinkamg daugeliui SM sergan-
¢iy pacienty [20]. H1 antihistamininiai vaistai ar leukotrieny
receptoriy antagonistai daznai vartojami su PL mediatoriy
issiskyrimu susijusiems simptomams — eritemai, niezuliui ir
vir$kinimo trakto sutrikimams palengvinti. Kortikosteroidai
gali buti skiriami uzdegimui mazinti ir sunkiems simptomams
kontroliuoti, ypa¢ istikus anafilaksijos epizodams [21]. Tac¢iau
tam tikri vaistai gali kelti pavojy gydant abi ligas vienu metu.
Beta adrenoblokatoriai, paprastai vartojami jvairioms $irdies
ir kraujagysliy ligoms gydyti, kelia sunkumy pacientams, ser-
gantiems SM. Sie vaistai veikia blokuodami adrenalino povei-
ki beta adrenerginiams receptoriams, todél sumazéja Sirdies
susitraukimy daznis ir kraujospidis, o tai naudinga sergant
hipertenzija, $irdies nepakankamumu ir esant ritmo sutriki-
mams. Taciau jy vartojimg pacientams, sergantiems SM, reikia
atidziai apsvarstyti dél galimy nepageidaujamy reakcijy. Tokiy
pacienty putliosios lastelés daznai biina hiperreaktyvios ir sti-
muliuojamos gali i$skirti jvairius mediatorius, pvz. histaming
ir triptaze [22]. Mastocity suaktyvéjimas gali sukelti tokius
simptomus kaip bérimas, hipotenzija ir anafilaksija. Beta adre-
noblokatoriai gali sustiprinti simptomus, slopindami kompen-
sacinius mechanizmus, kurie paprastai neutralizuoja putliyjy
lasteliy degranuliacijg [4]. Pavyzdziui, nors tiesioginiy jrody-
my apie beta adrenoblokatorius ir sunkig hipotenzijg sergant
mastocitoze yra nedaug, visuotinai pripazjstama, kad beta
adrenoblokatoriai dél savo farmakologinio poveikio gali ap-
sunkinti mastocity ligomis serganciy pacienty gydyma [23].
Apibendrinant galima teigti, kad dél SM bei $irdies ir krau-
jagysliy ligy saveikos butinas kruopstus ir individualus po-
zitris | diagnostika, gydyma, galimas komplikacijas. Siekiant
pagerinti pacienty gydymo rezultatus ir sumazinti su $iomis
sudétingomis gretutinémis ligomis susijusig rizika, batina
testi mokslinius tyrimus ir specialisty bendradarbiavimg.

10

ISVADOS

Sisteminé mastocitozé yra sudétinga liga, turinti poveikj
Sirdies ir kraujagysliy sveikatai. Triptazé yra svarbus bio-
Zymuo, galintis padéti jvertinti ligos sunkumga bei progno-
zuoti galimas Sirdies komplikacijas. Be to, gydant pacientus,
sergancius tiek SM, tiek SKL, bitina atidZiai stebéti vaisty
sgveika ir galimas nepageidaujamas reakcijas. Tolesni tyri-
mai ir jvairiy specialybiy gydytojy komanda yra batina sie-
kiant geriau suprasti $iy ligy sgveika ir optimizuoti gydymo
strategijas, kad buty uztikrinta pacienty gerové.
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Summary

COMBINATION OF
CARDIOVASCULAR DISEASES
AND SYSTEMIC MASTOCYTOSIS:
CLINICAL CASE REPORT AND
LITERATURE REVIEW

Augusté Ryselyté, Laura Malinauskiené,
Greta Burneikaiteé, Jolita Badariené

Background. Systemic mastocytosis is a rare he-
matological disorder characterized by the abnormal
proliferation of mast cells, leading to various clinical
manifestations, including cardiovascular complica-
tions. Elevated serum tryptase levels serve as a key
diagnostic criterion and are associated with disease
severity and poor outcomes in patients with cardio-
vascular diseases. This thesis explores the coexistence
of cardiovascular diseases with systemic mastocytosis
that presents a complex medical scenario.

Material and Methods. The work was carried out
after a review of the scientific literature using the in-
ternational database Pubmed and the Google Scholar
information retrieval system. The latest European So-
ciety of Cardiology guidelines were also used.

Results. Research indicates that elevated tryptase
levels correlate with increased risks of myocardial
infarction and hypertension, as they reflect mast cell
activation and systemic inflammation. The use of be-
ta-adrenoblockers in patients with both SM and cardi-
ovascular diseases poses significant risks, as these med-
ications can exacerbate mast cell-related symptoms
and hinder the effectiveness of anaphylaxis treatment.

Conclusions. The interplay between systemic mas-
tocytosis and cardiovascular diseases necessitates a
careful and individualized treatment approach. Mon-
itoring tryptase levels and understanding the implica-
tions of medication interactions are essential for opti-
mizing patient outcomes. Continued research is vital
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for developing targeted therapies and improving the
management of these complex comorbidities.

Keywords: cardiovascular diseases, mastocytosis,
mast cells, tryptase, acute coronary syndromes.
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