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ANOTACIJA

Darba merkis. Analizét akiita apendicita (AA) un akiita mezenteriala limfadenita
(AML) incidences izmainas Latvija (2010. — 2013.) un noskaidrot stacionara iestaSanas un
izrakstiSanas diagnozu sakritibu, ka ar7 izp&tit citokinu grupas seruma iekaisuma mediatoru
(CGSIM) (epiteliala augSanas faktora (EGF), interleikina (IL)-10, IL-12(p70), IL-1p, IL-4,
IL-6, IL-17, IL-8, monocitu hemotakses proteina 1 (MCP-1), tumora nekrozs faktora alfa
(TNF-a)) diferenciali diagnostisko nozimi un izvertét biomarkieru saistibu ar citam
diagnostiskam metodém AA un AML gadijuma b&rniem.

Darba metodes. Jaukta tipa prospektivs gadijuma — kontroles pétijums.
Retrospektivaja dala tika analizeti dati saistiba ar AA un AML saslimstibu Latvija laikposma
no 2010. Iidz 2013. gadam. Retrospektivi tika veikta analize ari par pirmreizgji
hospitaliz&tajiem pacientiem (n = 1228) vecuma no 0 lidz 18 gadiem VSIA Beérnu klmiskas
universitates slimnica (VSIA BKUS) ar aizdomam par AA, lai izvert€tu iestdSanas un
izrakstiSanas diagnozu sakritibu. Prospektivaja dala (01.10.2010. — 01.10.2013.) tika ieklauti
57 pacienti (31 ar AA un 26 ar AML), kuri atbilda ieklausanas krit€rijiem, papildus
izmantojot kontroles grupu (n = 17) CGSIM referento vértibu noteiksanai.

Darba galvenie rezultati. Laika perioda (2010. — 2013.) bérniem (7—18 gadi) kopgja
saslimstiba ar AA vid€ji samazindjusies par 2%, tomér saslimstiba ar AML ir pieaugusi
vidgji par 5,8%. Stacionara dati atklaja, ka vid&ji 76,2% gadijumu tika konstatéta iestasanas
un izrakstiSanas diagnoZzu nesakritiba pacientiem ar aizdomam par AA vecuma lidz 18
gadiem. Veicot pacientu klinisko pazimju salidzinasanu, slikta diiSa, vemsSana, pasiva védera
priek$¢jas sienas muskulatiras rezistence un pozitivi véderpléves kairinagjuma simptomi
biezak bija sastopami AA ka AML gadijuma. Rezultatu analize saistiba ar CGSIM un pargjam
diagnostiskajam metodém atklaja, ka AA diagnostiska precizitate palielinas lidz 89,5%, ja
pacienti kliniski tiek novertéti peéc Alvarado skalas > 7 balles un laboratoriskajiem raditajiem,
nemot véra $o raditaju robezvértibas: WBC > 10,7 x 10%/uL un IL-6 > 4,3 pg/mL. Savukart,
gadijuma, kad pacientam tiek konstat€ta Alvarado skalas rezultats > 7 ballem, IL-6 ar
robezvertibas Itmeni seruma > 4,3 pg/mL un papildus tiek izmantots USG izmekl&jums,
visu So kriteriju rezultata tiek iegtts 100% specifiskums un 100% pozitiva paredzosa
vertiba (PPV), atklajot AA. Analizéjot CGSIM koncentracijas izmainas komplicéta un
nekomplicéta AA gadijjuma, tadu iekaisuma markieru ka IL-6, IL-8, MCP-1 un CRP
paaugstinata koncentracija konstatéta komplicéta AA gadijuma. Seruma IL-6 ar robezvertibu

> 36,2 pg/mL, IL-8 > 12,3 pg/mL un MCP-1 > 400,2 pg/mL liecina par komplicéta



AA Kklatbutni. Korelacijas analizé 1L-6 atklaja vid€ji cieSu savstarp€jo saistibu ar IL-8 un
MCP-1 AA gadijuma.

Secinajumi. CGSIM koncentracijas ir atSkirigas AA un AML gadijumos b&rniem
vecuma no 7 Iidz 18 gadiem. Nozimigakais CGSIM minéto slimibu diferencialaja diagnostika
ir IL-6, kas kopa ar citam izmekléSanas metodém paaugstina AA diagnostisko precizitati.
Izvertgjot bernus ar AA un AML un nosakot turpmako AA prognozeSanas un ricibas taktiku,
pacientam biitu janovert€ kliniskais stavoklis péc Alvarado skalas ar rezultata > 7 ballem kopa
ar laboratoriskajiem raditajiem, nemot véra So raditaju robezvértibas — WBC > 10,7 x 10% uL
un IL-6 > 4,3 pg/mL.

Pamatojoties uz pétijuma rezultatiem, izstradats slimnicu NMPN un ambulatoram
apripes etapam piemérots AA prognozeSans un ricibas algoritms b&rniem ar AA un AML

vecuma no 7-18 gadiem.



SUMMARY

The Aim of the study. To analyse the incidence changes for Acute Appendicitis (AA)
and Acute Mesenteric lymphadenitis (AML), and to ascertain the compatibility of hospital
admission and discharge diagnosis, as well as to investigate cytokine group serum
inflammation mediator (CGSIM), epithelial growth factor (EGF), interleukine (IL)-10 IL-12
(p 70), IL-1p , IL-4, IL-6, IL-17, IL-8, monocyte hemotaxis protein 1 (MCP-1), tumour
necrosis factor a (TNF-a) differential diagnostic value and to evaluate the connection between
biomarkers and other diagnostic methods in case of AA and AML in children.

Methods. Mixed type prospective case-control study. In the retrospective part of the
thesis, data regarding incidence of AA and AML have been analysed, in time period from
year 2010 until year 2013. A retrospective analysis for patients (n = 1228) in the age group
from 0 to 18 years during first time hospital admissions Children’s Clinical University
Hospital with suspicion of AA and admission and discharge diagnosis compatibility has been
carried out (01.10.2010 — 01.10.2013). The prospective part of the study includes 57 patients
(31 with AA and 26 with AML), that were compatible with the inclusion criteria, with
addition of using control group (n = 17) for establishing CGSIM reference value.

The main results of the study. During the time period (2010 — 2013) the incidence of
AA in children (7-18 years of age) was on average diminished by 2%, however, the incidence
for AML has risen on average by 5.8%. Hospital data revealed, that there is inconsistency of
76.2% of cases admission and discharge diagnosis for patients with suspicion of AA in the
age group until 18 years. Comparing the clinical signs of the patients symptoms like nausea,
vomiting, abdominal wall rigidity, and rebound tenderness they were more compatible with
AA comparing to AML. The results of CGSIM and the rest of diagnostic methods revealed,
that the diagnostic accuracy of AA increases to 89.5%, if the patients are clinically evaluated
for Alvarado score > 7 and laboratory criteria, taking in account cut-off values of these
variables — WBC > 10.7 x 10*/uL un IL-6 > 4.3 pg/mL. In the case of Alvarado score being >
7, IL-6 with cut-off value in serum > 4.3 pg/mL and additional ultrasound examination,
combination of these criteria showed a 100% specificity and 100% PPV during precision of
AA diagnosis. During analysis of CGSIM concentration changes in case of complicated and
uncomplicated AA, inflammation marker, such as IL-6, IL-8, MCP-1, CRP, increased
concentration was established in case of complicated AA. The serum level of IL-6 with cut-
off level of > 36.2 pg/mL, IL-8 > 12.3 pg/mL and MCP-1 > 400.2 pg/mL indicates the
presence of complicated AA. Correlation analysis of IL-6 revealed a medium close

connection between IL-8 and MCP-1 in case of AA.



Conclusions. CGSIM concentration level varies in case of AA and AML in children,
age group from 7 to 18 years. The main CGSIM in previously mentioned disease differential
diagnosis is IL-6, that, together with other examination methods increases the diagnostic
accuracy of AA. Pending clinical evaluation of children with AA and AML and establishing
further tactic for prognosis and action of AA, patients should be evaluated using Alvarado
score of > 7 together with laboratory findings, taking into account the WBC > 10.7 x 10%/uL
un IL-6 > 4.3 pg/mL. Based on the results of the study, an algorithm suitable for AA
prognosis and action in children in age group from 7 to 18 years was established to be used in

hospital admission wards and out-patients units.
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DARBA LIETOTIE SAISINAJUMI

AA akiits apendicits

AIRS Appendicitis Inflammatory Score

AML akits nespecifisks mezenterials limfadenits
ANC absoliitais neitrofilo leikocitu skaits asinTs
APS antigénu prezent€josa Siina

ASV Amerikas Savienotas Valstis

AUC laukums zem liknes (area under the curve)
CGSIM citokinu grupas seruma iekaisuma mediatori
CRP C reaktivais proteins

CSF koloniju stimul&josais faktors

Cut-off vértiba robezveértiba / robezlimenis

DT datortomografija

EGF epitelialais augSanas faktors (epithelial growth factor)
FN nepareizi / viltus negativs

FP nepareizi / viltus pozitivs

GCSF granulocttu koloniju stimul&josais faktors

Gr- Gram negativi mikroorganismi

Gr+ Gram pozitivi mikroorganismi

IL-10 interleikins 10

IL-12p(70) interleikins 12p(70)

IL-17 interleikins 17

IL-1B interleikins 1 beta

IL-4 interleikins 4

IL-6 interleikins 6

IL-8 interleikins 8

In vivo dziva organisma

INF-a interferons alfa

kd kilodaltoni

LPB lipopolisaharidus saistosais olbaltums (Lipopolysaccharide

binding protein)
LR iesp&jamibu attieciba (likelihood ratio)

LR- negativa iesp&jamibu attieciba (negative likelihood ratio)



LR+
MBP
MCP-1
mm
MODS
MRNS
NK
NMPN
NPV
PAS
PCT
PPR
PPV
ROC
RSU
SAA
SD

S9
SIRS

St

TC

Th

TI

TN
TNF a
TP
USG
VIP
VLAK
VSIA BKUS
WBC

pozitiva iesp&jamibu attieciba (positive likelihood ratio)
Mmannozes saisto$o protetnu

monocitu hemotakses proteins 1 (monocyte chemoattractant protein 1)
kubikmilimetrs

multiorganu disfunkcijas sindroms

matrices ribonukleinskabe

naturala killera Stina

Neatlieckamas mediciniskas palidzibas nodala

negativa paredzosa veértiba

Pediatric Appendicitis Score

prokalcitoninu

patogénu pazisanas receptori

pozitiva paredzosa vertiba

p&tama parametra darbibas raksturlikne (receiver operator characterictics)
Rigas Stradina universitate

seruma amiloida A proteins

standarta novirze (standart deviation)
segmentkodolainie leikociti

sistémiska iekaisuma atbildes sindroms (systemic inflammatory
response syndrome)

stabinkodolainie leikoctti

citotoksiska Siina jeb CD8+ Siina

lidzetajsiina jeb CD4+ Siina

ticamibas intervals (confidence interval)

pareizi negativs

tumornekrozes faktors alfa

pareizi pozitivs

ultrasonografija

vazoaktivais intestinalais peptids

védera labais apaksgjais kvadrants

Bérnu kliniska universitates slimnica

leikocitu skaits asinis
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1. IEVADS

1.1. Problemas aktualitate

Par spiti strukturétai valsts terciaras aprupes sistémai medicina, plaSi pieejamam
modernam vizualas diagnostikas metodém un plasa spektra antibakterialo lidzeklu
izmantoSanai arstéSana, akiita védera sapju sindroma novértésana pediatrija ir loti apgriitinata.
Veédera sapém bérnu vecuma ir dazada izcelsme, sakot no vienkarSsam védera izejas
problémam lidz potenciali bistamiem neatlickamiem kirurgiskiem stavokliem pediatrija
[Bundy et al., 2007]. Visa pasaulg, taja skaita arT Latvija, vieni no bieZakajiem akiitiem védera
dobuma iekaisuma procesiem b&rnu vecuma ir akiits apendicits (AA) un akiits mezenterials
limfadenits (AML). Mingto veselibas trauc€umu gadijuma svarigi nodroSinat steidzamu
diagnostiku un atbilstosu arsteSanu. AA un AML kliniska gaita ir lidziga, tacu arst€Sanas
taktika abos saslimSanas gadijumos, iesp&jams, bils atSkiriga. Ja AML gadijuma arstéSana ir
konservativa un nav nepiecieSama neatlickama pacienta hospitalizacija, tad AA gadijuma
pacientam visbiezak janodroSina neatlickama hospitalizacija un kirurgiska palidziba.
Literattra tiek minéts, ka Amerikas Savienotajas Valstis (ASV) vid&ji katru gadu stacionara
pediatrijas nodala tiek arstéti 77 000 pacientu ar aizdomam par AA, savukart Lielbritanija ik
gadu videji stacionara tiek uznemti 40 000 bérni ar akiitam sapém vedera un aizdomam par
AA [Bundy et al., 2007; Humes et al., 2006].

Latvija laikposma no 2000. Iidz 2009. gadam pirmreizgji stacionéti vidgji 1162 bérni
gada ar AA vecuma lidz 18 gadiem. VSIA BKUS attiecigi $aja pasa laika perioda vidgji gada
arstgjusies 225 pacienti ar AA vecuma lidz 18 gadiem, kam veikta kirurgiska arsté$ana [Surna
etal., 2011].

VSIA BKUS pacientu dati (2000. — 2009.) liecina, ka vidgji 18,8% Iidz 21% gadijumu
arstéSanas uzsakSana ir bijusi novélota, kad nepiecieSsama ne vien pamatslimibas, bet art jau
komplikaciju arstéSana [Surna et al, 2011]. Savlaiciga AA un AML diagnostika uzlabo
pacienta turpmako dzives kvalitati. Ta samazina negativu apendektomiju iesp€amibu,
apendicita perforaciju, saisinot hospitalizacijas laiku, ka ar1 paatrinot atveseloSanas procesu
un samazinot risku attistities zarnu trakta necaurejamibai v€lina p&coperacijas perioda
parciestas komplicétas védera dobuma infekcijas de] [Myers et al., 2012]. CGSIM noteik$ana
nakotné varétu kalpot ka neiztriikstoss diagnostisks markieris AA un AML gadijuma bérniem
vecuma grupa no 7 lidz 18 gadiem, kas varétu saisinat diferencialas diagnostikas laiku un

atvieglotu atbilstosas arstéSanas metodes izveli.
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Pétnieciska darba t€ma ir aktuala, jo pieejama informacija par CGSIM analizi saistiba
ar akiitiem védera dobuma stavokliem pediatrija joprojam ir nepilniga, kas norada uz papildu
petijumu nepiecieSamibu. Tadel ar1 Saja petijuma esam centusies identificét butiskakos
CGSIM diagnostiskos markierus AA un AML gadijuma, ka arT noskaidrot to kopsakaribas ar

citam kliiskam diagnostikas metodém.

1.2. Darba mérkis, uzdevumi un hipotezes
Petijjuma merkis

Analizét AA un AML saslimstibas izmainas Latvija (2010. — 2013.) un noskaidrot
stacionara iestaSanas un izrakstiSanas diagnozu sakritibu, ka ari izpétit CGSIM (epiteliala
augSanas faktora (EGF), interleikina (IL)-10, I1L-12(p70), IL-1p, IL-4, IL-6, IL-17, IL-8,
monocitu hemotakses proteina 1 (MCP-1), tumora nekrozes faktora alfa (TNF-a) diferenciali

diagnostisko nozimi un izvértét biomarkieru saistibu ar citam kliniskam diagnostiskas

metodém AA un AML gadijuma b&rniem.

Pétijjuma uzdevumi

1. Noskaidrot AA un AML saslimstibas biezumu un tas dinamiku Latvija un VSIA
BKUS laikposma no 2010. lidz 2013. gadam.

2. Raksturot pirmreiz&jos hospitalizacijas gadijumus bérniem (0-18 gadi) ar
aizdomam par AA VSIA BKUS un izvertét iestasanas un izrakstiSanas diagnozu sakritibu
stacionara laikposma no 2010. lidz 2013. gadam.

3. Izpetit atSkiribas starp kliniskajam pazimém péc Alvarado skalas kriterijiem
pacientiem ar AA un AML, ka ari bérniem ar komplicétu un nekomplicétu AA.

4. Noteikt un analizét CGSIM (EGF, IL-10, IL-12(p70), IL-1B, IL-4, IL-6, IL-17,
IL-8, MCP-1, TNF-a) koncentraciju robezvértibas un to atSkiribas starp AA un AML
pacientiem vecuma no 7 lidz 18 gadiem.

5. Izvértét un salidzinat kliniskos, laboratoriskos un radiologiskos datus bérniem ar
AA un AML.

6. Izstradat Latvijas apstakliem piemérotu AA prognozeSanas un ricibas algoritmu
bérniem ar AA vecuma no 7 Iidz 18 gadiem slimnicu Neatlieckamas mediciniskas palidzibas

nodalam (NMPN) un ambulatoram apriipes etapam.
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Pétijuma hipotezes

e CGSIM Kkoncentraciju atskiribas ir nozimigas AA un AML diferencialaja
diagnostika.
e C(CGSIM kombinacija ar citam kliniskam izmekl€Sanas metodém var uzlabot

AA diagnostisko precizitati.

1.3. Pétijuma zinatniska novitate

P&tijuma pirmo reizi Latvija analizéti AA un AML diagnostiskie dati, kuri balstiti uz
Sobrid pasaulé atzitam, pieraditam laboratoriskam metodem, kliniskajiem krit€rijiem un
vienkarSotiem radiologiskiem izmekl&jumiem bérniem vecuma no 7 lidz 18 gadiem.
Identificgjot butiskakos CGSIM seruma saslimSanas gadijumos ar AA un AML bérnu
vecuma, tie var kalpot ka papildus markieri min&to slimibu diferenciala diagnostika.

Sads jaukta tipa gadijumu kontroles, prospektivs pétijums bérnu kirurgija Latvija lidz
Sim nav veikts. Datu analizei izmantota kompleksa pieeja. Sakotné&ji novertétas AA un AML
incidences izmainas Latvija un VSIA BKUS laikposma no 2010. lidz 2013. gadam. Papildus
izverteta arT AA diagnostiska precizitate NMPN p&tamaja populacija VSIA BKUS.

Epidemiologiskas situacijas raksturojums AA un AML gadijuma sniedz ieskatu
galvenajas problémas saistiba ar iepriek§minéto saslimsanu diagnostiku, registracijas sistemu
valst1 un slimibu prognozi.

Darba detalizétak analizéta dazadu AA un AML diagnostisko metozu precizitate,
lai izvertetu to praktisko pielietojumu. P&tnieciskaja darba noteiktas CGSIM robezvértibas
(cut-off vertibas) agrinai AA pacientu identificéSanai.

Alvarado skala ka viena no AA diagnostikas metodém VSIA BKUS NMPN [idz §im
nav tikusi izmantota, tacu pétijjuma rezultatu analize atklaja, ka ta var€tu tikt izmantota ka
pietiekami jutiga metode kopa ar laboratoriskajiem raditajiem un ultrasonografijas (USG)
izmeklgjumiem AA gadijumu agrina identificéSana bérniem.

Promocijas pétijuma dati atspogulo biitiskas atSkiribas dazadu diagnostisko metoZu
rezultatos AA gadifjuma salidzinajuma ar AML gadijumiem b&rniem vecuma no 7 Iidz 18
gadiem. AA komplikaciju biezums, novélotu AA gadijumu un negativu apendektomiju skaits
raksturo valsts veselibas apriipes sistémas kvalitati bérniem ar AA. Tapéc darba analizéta
informacija varétu biit noderiga dazadu diagnostisko algoritmu izstrade NMPN, bérnu

kirurgu, gimenes arstu un pediatru kliniskajas prakses Latvija.
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1.4.  Petijuma praktiskais pielietojums

Galvena pétnieciska darba novitate ir CGSIM (EGF, IL-10, 1L-12(p70), IL-1pB, IL-4,
IL-6, IL-17, IL-8, MCP-1, TNF-a) diferenciali diagnostiska nozime un biomarkieru saistiba ar
citam diagnostiskam metodém AA un AML gadijuma bérniem vecuma grupa no 7 lidz 18
gadiem. Konstatetas statistiski nozimigas atSkiribas starp atseviskiem iekaisuma markieru
(C reaktiva proteina (CRP), IL-6, IL-10, IL-12(p70), IL-17, IL-1B, IL-4, EGF, MCP-1 un
TNF-0) limeniem bérniem ar AA un AML un pacientiem starp nekomplicétu un komplicétu
AA. Noteiktas laboratorisko markieru (leikocitu skaitu (WBC), CRP, IL-6, IL-8, IL-10
MCP-1) koncentracijas robezvertibas seruma agrinai AA pacientu identific€Sanai. Nemot véra
slimibas ilgumu un pétijjuma salidzinatos kliniskos, laboratoriskos un radiologiskos datus
beérniem ar AA un AML, izstradats Latvijas apstakliem piem&rots AA prognoz€Sanas un
ricibas algoritms b&rniem vecuma no 7 lidz 18 gadiem (skat. 7. nodaJu — Praktiskas

rekomendacijas).
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2. LITERATURAS APSKATS

2.1.  Akiita apendicita epidemiologiskas situacijas raksturojums

Akiitas sapes védera bérniem sastopamas 5-10% no visiem neatliekamajiem
stavokliem pediatrija [Kharbanda et al., 2012]. Vienai tresdalai no pacientiem ar akitam
sapém vedera tiek diagnosticéts akiits apendicits (AA), tadel ar1 §1 saslimSana ir viena no
izplatitakajam neatlickamajam kirurgiskajam slimibam bérniem [Mittal et al., 2013]. ASV
otrais biezakais tiesaSanas iemesls pret neatlickamas mediciniskas palidzibas specialistiem par
nepareizu arstéSanu ir AA bérniem vecuma no 6 lidz 17 gadiem [Howell et al., 2010].
Kopuma saslimstiba ar AA mazinas, nemot véra straujo sociali ekonomisko uzplaukumu
pasaulée no 20. gadsimta otras puses lidz miisdienam. Statistiskie dati liecina, ka
apendektomiju skaita izmainas atkariba no bérna vecuma 20. gadsimta beigas ir $adas:
pirmskolas vecuma b&rniem no 3,6/10 000 lidz 1,1/10 000 iedzivotaju gada, berniem, vecuma
grupa no 5 Iidz 9 gadiem, no 18,6/10 000 lidz 6,8/10 000, bérniem no 10 Iidz 14 gadiem no
29,2/10 000 1idz 19,3/10 000 [Gardikis et al., 2011]. No literatiiras avotiem zinams, ka ASV
gada laika no stacionara izrakstas vidgji 59 000 — 77 000 b&rni ar diagnosticEtu AA
[Prendergast et al., 2014; Wray et al., 2013; Elikashvili and Spina, 2012; Kharbanda et al.,
2012; Bundy et al., 2007; Kharbanda et al., 2005]. Savukart Zviedrija laika posma no 1965.
lidz 1993. gadam 75 850 bérni vecuma no 10 Iidz 19 gadiem tika izrakstiti no stacionara ar
diagnozi AA [Cope et al., 2003]. Cita literatiras avota minéts, ka Zviedrija gada laika
stacionara tiek uznemti 30 000 pacienti ar aizdomam par AA, no kuriem 12 500 pacientiem ir
apstiprinata diagnoze un veikta apendektomija [Rubér et al., 2006].

Visbiezak AA konstaté bérniem vecuma no 10 Iidz 17 gadiem [Wray et al., 2013;
Memon et al., 2013; Bundy et al., 2007; Saliakellis and Thapar, 2013]. ASV AA incidence
Saja vecuma ir 23,3 - 25 gadijumi uz 10 000 iedzivotaju gada [Wray et al., 2013; Elikashvili
and Spina, 2012]. Publicétie dati par AA incidenci ASV pa vecuma grupam no 1970. lidz
2004. gadam liecina, ka AA incidence pieaug Iidz ar bérna vecumu: vecuma Iidz 5 gadiem ta
ir 2/10 000 persongadiem 5/10 000 persongadiem — bérniem vecuma no 5 lidz 9 gadiem,
15/10 000 persongadiem — bérniem vecuma no 10 lidz 14 gadiem [Aarabi et al., 2011].
Lidzigas AA incidences svarstibas vérojamas arT Ziemelamerikas ziemelaustrumu regiona pa
vecuma grupam no 2000 Iidz 2006. gadam. Varam secinat, ka AA incidence bérniem,
jaunakiem par 5 gadiem, ir 1,7/10 000 persongadiem, 8,7/10 000 persongadiem — b&rniem
vecuma no 5 lidz 9 gadiem, 17,1/10 000 persongadiem — bérniem vecuma no 10 Iidz 14

gadiem [Aarabi et al., 2011]. AA incidence Kanada (Ontario) bérniem vecuma no 10 lidz 17
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gadiem laika posma no 1991. Iidz 1998. gadam attiecigi 184 un 129 gadijumi uz 100 000
iedzivotaju gada [Al-Omran et al., 2003]. Somija (Helsinki, Turku, Tampere, Kuopio, Oulu)
laikposma no 1987. Iidz 2007. gadam AA incidence vecuma grupa no 10 lidz 19 gadiem bija
28-34 gadijumi lidz 16-18 gadijumi uz 10 000 iedzivotaju gada [llves et al., 2011]. Danija,
iznemot Grenlandes un Faréru salas, AA incidence laikposma no 1996. Iidz 2004. gadam bija
31,82-22,96/10 000 iedzivotaju gada vecuma grupa no 10 lidz 14 gadiem un 25,63-22,36/10
000 iedzivotaju gada vecuma no 15 Iidz 19 gadiem [Andersen et al., 2009]. Griekijas ziemelu
dala (Rietumu Trakija) AA incidence laika posma no 2003. lidz 2009. gadam bija 10,1
gadijumi uz 10 000 bérnu gada vecuma grupa no 10 Iidz 14 gadiem [Gardikis et al., 2011].

Pec literatiiras datiem var spriest, ka risks dzives laika saslimt ar AA ir 7-8%
[Prendergast et al., 2014; Memon et al., 2013; Ohle et al., 2011]. Visbiezak saslimstiba tiek
noverota jaunieSiem vecuma no 10 lidz 19 gadiem. [Bernstein et al., 2013; Hryhorczuk et al.,
2012; Wray et al., 2013]. Zinatniskaja literatiira tick mingts, ka zéniem AA sastopams biezak:
incidences attieciba ir 1,4 pret 1. Risks dzives laika saslimt ar AA virieSiem ir 8,7%, bet
sievietem — 6,7% [Schellekens et al., 2013; Hryhorczuk et al., 2012; Humes and Simpson,
2006; Al-Omran et al., 2003].

Lai gan statistikas dati, ka, pieméram, ASV un atseviskas Eiropas valstis atspogulo
AA incidences samazinasanos kop$ 1930. gada, ta joprojam ir viena no biezakajam
kirurgiskajam saslim$anam, kam nepiecieama operativa arsté$ana [Kang et al., 2003].

AA saslimstiba tiek novérotas arl sezonalitates Ipatnibas. Gandriz visas pasaules
valstis, izpemot Nigeriju un Turciju, AA visaugstaka incidence tiek novérota vasaras
méneSos. Ka galvenie iemesli AA sezonalitates Tpatnibam tiek minéti ar€jie apkart€jas vides
faktori: specifiskas zarnu trakta infekcijas, apkartgjas vides piesarnojums, alergéni un €Sanas
paradumi [Fares, 2014; Bernstein et al., 2013; Sulu et al., 2010].

Atseviskos gadijumos tiek noverota art mirstiba ar AA, misdienas vidgji no 0,1% lidz
1% gadijumu. JaundzimuSie un zidaini ir visvairak paklauti Siem draudiem [Wray et al.,

2013].

2.2. AA etiologija un patogenéze

Vermiformis latmu valoda nozimé ,tarpa forma®“. Tarpveida piedéklim lidzigas
struktiiras ir atrastas tikai cilvékiem, pértikiem, grauz&jiem [Smith et al., 2009], kloakainiem
un ziditajiem. Aklas zarnas piedeklis (Appendix vermiformis) ir tieSs aklas zarnas (cecum)
rudimentars turpinajums, kas atiet uz leju no aklas zarnas sakuma dalas tas kreisaja puse.

Aklas zarnas piedekla atvere aklaja zarna atrodas 2 Iidz 4 centimetrus uz leju no Iikumainas
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un aklas zarnas parejas vietas (valva ileocecalis). Aklas zarnas piedéklim ir tubulara
struktiira ar aklu distalo galu, garums visbiezak ir aptuveni 4,5 centimetri jaundzimuso
vecuma, Iidz 9,5 centimetriem pieaugu$o vecuma (Elikashvili and Spina, 2012). Argjais
diametrs ir 0,5 1idz 1 centimetram (b&rniem visbiezak 0,6 centimetri). Ta sienas uzbtvei ir
kopigas iezimes ar aklas zarnas sienas uzbiivi, tomér gareniskas un cirkularas muskulu
Skiedras novietojas vienmérigi. Ta forma un novietojums védera dobuma ir mainigi. Iz8kir
piecus aklas zarnas piedékla novietojuma variantus [Voskis et al., 1975]:

e Kaudals novietojums — piedeklis atiet no aklas zarnas mediali mugurgjas dalas un
iet virziena uz mazo iegurni. Ta distalais gals Skérso iegurna asinsvadus (vasa
iliaca externa, vasa testicularia jeb vasa ovarica), bet mazaja iegurni tas var
saskarties ar taisno zarnu, urinpisli un sievietém ar labo olnicu un olvadu. Saja
gadijuma 60% gadijumu b&rnu vecuma iekaisums no piedékla var pariet uz maza
iegurna organiem;

e Lateralais novietojums — piedeklis iet virziena uz cirkSpa saiti (ligamentum
inguinale). Biezakais variants, kad veidojas 17-20% gadijumu norobezots abscess;

e Medialais novietojums — piedeklis atiet no aklas zarnas mediali un novietojas starp
zarnu cilpam. Sads novietojums sekmé iekaisuma izplatidanos un 17-20%
gadijumu var veidoties diflizs peritonits un abscesi starp zarnam;

e Mugurgjais jeb retrocekalais novietojums — tarpveida piedeklis novietojas
ascend€josa virziena aklas zarnas aizmugur€, sasniedzot labo nieri vai aknas.
Savukart piedekla retrocekalajam novietojumam papildus izskir tris variantus, kas
nosaka attiecibas ar parietalo véderplévi: intraperitonealais, intramuralais un
ekstraperitonealais variants. Mugur€jais tarpveida piedékla novietojums sastopams
9-13% gadijumu, apgriitinot AA diagnostiku un apendektomiju;

e Prieksgjais novietojums — piedeklis novietojas uz aklas zarnas priek$gjas virsmas.
Visretak sastopamais tarpveida piedekla topografiskais variants.

Patologiski neizmainita aklas zarnas piedékla siena ir ievérojams daudzums limfoido
audu. Bérnu vecuma visbiezak tos veido T un B limfocitu populacijas [Neiburger et al.,
1976]. Limfoidie folikuli aklas zarnas piedekli attistas pirmaja dzives gada. Lai gan neliela
limfoido audu atrofija paradas pusaudzu vecuma, aklas zarnas piedeklis turpina pildit
imunologisko funkciju visas dzives garuma [Dasso et al., 2000].

Tarpveida piedekla funkcija cilvéka organisma nav pilniba konkretizéta. Viena no
teorijam ir piedekla aizsargfunkcija ka kopg€jas imiinas sist€émas funkcijas sastavdala. Tas tiek
skaidrots ar piedekla strat€gisko izvietojumu tilit aiz ltkumainas un aklas zarnas parejas

vietas, kad tiek pabeigta baribas vielu sagremoSana tievaja zarna un baribas atliekas tiek
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izsviestas aklaja zarna [Bazar et al., 2004], tada veida veicinot imiinas sist€émas attistiSanos un
nobriesanu [Jackson et al., 2014]. Citas teorijas balstas uz to, ka tarpveida piedeklis kalpo ka
drosa majvieta normalai zarnu mikroflorai. Tas atvieglo So mikroorganismu vairo$anos
resnaja zarna, ja gremosanas trakta ir nokJuvis kads patogéns mikroorganisms [Jackson et al.,
2014; Guinane et al., 2013; Randal Bolinger et al., 2007].

Aklas zarnas piedeklis ir viens no védera dobuma organiem, kur§ visbiezak tiek
izmekléts AA gadijumos, tomer, par spiti tam, AA etiologija un patogenéze vél arvien nav
pilniba skaidra [Lamps, 2008]. Kops 1933. gada Kreke (Krecke) bija izvirzijis septinas
galvenas hipotézes jeb teorijas par AA etiologiju [Arnbjornsson and Bengmark, 1984]. Viena
no tam ar Sobrid eksiste ka galvena hipotéze, kas saistita ar aklas zarnas piedekla limena
nosprostojumu un intraluminala spiediena paaugstinaSanos zarnu trakta [Sanda, 2012].
Faktori, kas veicina aklas zarnas pied€kla nosprostojumu no iekSpuses un sekojosu
intraluminala spiediena paaugstinasanos, ir fefu masas jeb koproliti, sveSkermeni,
nesagremota bariba un paraziti [Sullins and Lee, 2014]. Kunga zarnu trakta izmekléSana ar
kontrastvielu - barija sulfatu, ka ari kolonoskopijas procediira ir veicinoSs faktors AA
izcelsmé [Sanda, 2010]. Vidgji 20% gadijumu koproliti tiek konstatéti berniem ar AA,
savukart 20-30% gadijumu — bérniem ar komplicétu AA. Viena no koprolitu veidoSanas
teorijjam tiek skaidrota ar cilveka €Sanas ieradumiem, uztura pateérgjot Skiedrvielam
nabadzigus produktus [Sullins and Lee, 2014]. Sim riskam paklautas vairakas rietumu
ekonomiski attistitas valstis. Teoriju par diétas ietekmi uz AA pamato ari tas, ka iedzivotaji
Afrika un ASV ziemelu dala salidzinajuma ar iedzivotajiem Eiropa retak slimo ar AA , jo vini
uztura vairak lieto Skiedrvielam bagatus produktus [Singh and Mariadason, 2013; Sanda,
2010]. P&tot koprolitu klatbiitni un saslimstibu ar AA dazadas vecuma grupas, konstatéts, ka
beérniem tas tiek konstatéts biezak neka pieaugusajiem. Sings (Singh) ar koleégiem ir izpétijis,
ka AA prevalence, kas saistita ar koprolitu atraSanos aklas zarnas limena, ir augstaka b&rniem
lidz 17 gadiem neka pieaugusSo vecuma, attiecigi 29,9% un 13,7%. Lidzigas tendences tika
noverotas ari, analiz€jot AA perforacijas rezultatus starp vecuma grupam. AA izplatiba pie
aklas zarnas perforacijas un koprolita klatbiitnes tika konstatéta 56,1% gadijumu bérniem lidz
17 gadiem, kas bija ievérojami augstaka neka pieauguSajiem — 27,5% [Singh and
Mariadason, 2013]. Tacu zinatniskaja literatira ir sastopami ari pretrunigi dati, kas apstrid
teoriju par koprolitiem ka galvenajiem AA izraisitajiem. Arnbjornsons (Arnbjérnsson) ar
kolegiem pétijuma laika tika merijis hidrostatisko spiedienu tarpveida piedekla limena 24
pacientiem apendektomijas laika. Eksperimentala pétjjuma laika tikai 5 pacientiem ar
flegmonozi un gangrenozi izmainitu piedekli tika konstatéts paaugstinats intraluminalais

hidrostatiskais spiediens un limena obstrukcija [Arnbjornsson and Bengmark, 1984].
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Atsaucoties uz iepriek§ min€to, AA primarais iemesls, iesp&jams, nav tikai koprolits vai
sveskermenis zarnas limena. AA infekcijas sakotn&jais iemesls var biit arT ka atbildes reakcija
uz kadu no kunga zarnu trakta patogénu tarpveida piedékla siena ar limfatiskajo folikulu
hiperplaziju, savukart koprolits zarnas limena pastiprina infekcijas aktivitati un piedekla
perforacijas risku [Arlt et al., 2015]. Limfoido audu hiperplazija ir biezakais obstrukcijas
iemesls bérniem, kas ciesi ir saistits ar AA incidenci $aja vecuma [Sullins and Lee, 2014,
Jackson et al., 2014; Fares, 2014; Bernstein et al., 2013; Guinane et al., 2013; Singh and
Mariadason, 2013]. Galvena loma tarpveida piedékla limena saSaurinasanai ir specifiskiem
virusiem, bakterijam, senit€ém un parazitiem, kas ar savu ietekmi izsauc lokalu vai
generalizétu limfoido audu hiperplaziju zarnas siena un sekundaru piedékla lamena
saSaurinasanos [Sullins and Lee, 2014; Sanda, 2012; Sanda, 2010; Lamps, 2010; Lamps,
2008] (skat. 2.2.1. tabulu).

2.2.1. tabula
Specifiskie AA izraisttaji
Virusi Bakterijas Seénes Paraziti
Rubeola Salmonella sp. Mucormycosis Enterobius
Adenovirus Shigella sp. Histoplasmosis Schistosomes
Cytomegalovirus Yersinia sp. (Y. Entamoeba histolytica
Enterocolitica, Y.
pseudotuberculosis)
Epstein-Barr virus Actinomyces sp. Balantidum coli
Campylobacter sp. Strongyloides stercoralis
Clostridium (Clostridium Toxoplasma
difficile)
Mycobacteria (M. Cryptosporidium
Tuberculosis, M. atypical)
Rickettsia ricketsii Echinococcus
Trichuris sp.
Ascaris sp.

Avots: [Lamps et al, 2008]

Papildus faktori, kas rada iekaisiga rakstura izmainas aklas zarnas piedekli un ietekme
to no arpuses, ir saaugumi védera dobuma, védera dobuma trauma un maza iegurna iekaisuma
slimibas. Zinatniskaja literattira ir analizeti arT dati par apkart€jas vides piesarnojuma ietekmi
uz aklas zarnas piedekla iekaisigam izmainam [Sanda et al., 2010].

Infekciju izpausmes smagums gremosSanas trakta liela méra ir saistits ar pastiprinatu
higiénas jeb sanitari epidemiologisko piesardzibas pasakumu ievéro$anu. Sados apstaklos
gremoSanas trakta glotadai tiek liegta sensibilizacija ar iesp&amiem apkartéjas vides

patogéniem mikroorganismiem, lai tie ar dabigads imunitates palidzibu tiktu atpaziti un
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iznicinati bridi, kad tie atkartoti nonak cilvéka organisma. Paklaujot apkartéjo vidi nosaciti
steriliem apstakliem, cilvéka normala gremosSanas trakta mikroflora nespgj aizsargat to no
potenciali patogéno bakteriju invazijas un limfoido folikulu hiperplazijas aklas zarnas
piedékla siena, Iidz ar to paliclinot saslimstibu ar AA [Sanda et al., 2010]. Zarnu mikrofloras
ietekm& mainas gremosSanas trakta imtinas sitémas audi, Stinu un vielu molekulara uzbiive
sakot jau no agras bérnibas Iidz pusaudzu vecumam [Round and Mazmanian, 2010].

Aizvien biezak tiek pétita AA imunogenétika un imunopatogenéze [Antal, 2009;
Osterberg et al., 2004; Rivera-Chavez et al., 2003]. Ta ka AA galvenais iemesls ir aklas
zarnas piedekla limena nosprostojums, $1 iemesla dg€] tarpveida piedekla iekSiené paradas
patologiskas izmainas. Obstrukcijas rezultata limena sak vairoties bakt€rijas un pieaug glotu
sekrécija. Procesam turpinoties, paaugstinas intraluminalais spiediens, veidojas venoza un
limfatiska staze un zarnu sienina paradas lokala audu tiiska. Piedékla intraluminala spiediena
paaugstinaSanas rada mikrocirkulacijas traucgjumus glotada ar sekojoSu ¢ulu veidoSanos un
epitelija destrukciju ka art baktériju invaziju. Visu iepriekSmingto faktoru darbibas rezultata
aklas zarnas pied€kla siena veidojas iekaisuma process ar ickaisuma $tinu infiltraciju, kas
noved pie zarnas gangrénas un perforacijas [Jackson et al., 2014; Sullins and Lee, 2014].

Patologiski izmainitam aklas zarnas piedéklim izSkir vairakas akita iekaisuma
histologiskas formas [Lamps et al., 2008; Montgomery and Torbenson, 2005; Sesia et al.,
2013]:

e Katarals — iekaisums lokalizets tikai glotada un zemglotada. Neitrofilo leikocitu

infiltracija glotada ar inicialu ¢iilu veidoSanos glotadas epitélija.

e Flegmonozs — iekaisums lokalizéts glotada, zemglotada un muskularaja slani.
Palielinas neitrofilo leikocitu infiltracija Sajos slanos, paradas mikroabscesi
muskulara slani.

e Gangrenozs — iekaisums lokalizéts visos tarpveida piedekla sienas slanos un
apzarni. Progres€josa leikocitara un eozinofila infiltracija, atseviski nekrozes
perékli ar bakteriju kolonijam, pet€hijas un trombozeti asinsvadi glotada,
zemglotada, muskularaja un serozaja slani. NekroZzu vietas saskatamas
mikroperforaciju vietas.

e Perforativs — iekaisums lokaliz&ts visos tarpveida piedékla sienas slanos, tikai ar
plasakiem nekrozes perékliem un nekrozu vietas saskatamas makroperforaciju
vietas.

e Neirogéns — nervu Skiedru proliferacija aklas zarnas piedékla glotadas un
zemglotadas slani ar pastiprinatu neiropeptidu (substance P un vazoaktivo

intestinalo peptidu (VIP)) aktivitati.
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AA gadijuma tiek identific€tas dazadas mikrobu kultiras. Tas pamata veido zarnu
mikrofloru, kas sastav no aerobiem, anaerobiem un Gram negativiem (Gr-)
mikroorganismiem, un caur novajinato tarpveida piedékla mukozo barjeru nonak zarnas
sienas limfatiskaja sisttma. DaZzu mikroorganismu ka, pieméram, Bacteroides fragilis,
Bacteroides vulgatus, Bacteroides distasonis, Escherichia coli, Enterococcus sp.,
Enterobacter cloacae Eubacterium spp., Clostridium sp., Pseudomonas sp., Fusobacterium
nucleatum translokacija ierosina dabiskas imunitates atbildes reakcijas [Arlt et al., 2015].
Dabiska jeb nespecifiska imunitate nodroSina patogéno mikroorganismu identific€Sanu ar
patogénu paziSanas receptoriem (PPR) uz saimnieka fagocitiem (monocitiem, makrofagiem,
Antigéna prezentgjosas Sinas (APS) (dendritiskas $tnas, makrofagi un B §inas) uz
savas virsmas ar PPR saista mikrobus un veicina adhezivo molekulu un iekaisuma
citokinu producésanu. Vienlaikus APS aktivé T un B limfocitus, un notiek adaptivas jeb
specifiskas imunitates aktivacija (humorala un celulara imunitate) [Cerpevskis et al., 2012;

Bochud et al., 2007].

2.3.  AA diagnostikas ipatnibas un sarezgijumi

AA diagnostika galvenokart balstas uz kliniska stavokla novértésanu, laboratoriskiem
un radiologiskiem izmekl&jumiem. AA diagnostisko precizitati ietekmé dazadi faktori.
Noteicosie faktori AA diagnostika ir aklas zarnas pied€kla dazadas anatomiskas Ipatnibas un
pacienta vecums slimibas bridi. Dazadie tarpveida piedékla novietojuma varianti védera
dobuma biezak sastopami bérnu neka pieauguso vecuma. Jaunakiem bérniem aklas zarnas
kupols kopa ar aklas zarnas piedekli var lokalizéties augstu lateralaja kanala vai zemaknu
telpa. Sadas individualas tarpveida piedekla novietojuma Tpatnibas védera dobuma ir saistitas
ar kunga zarnu trakta rotacijas trauc€jumiem embrionala perioda. Jaundzimuso un zidaina
perioda lielakaja dala gadijumu zarnu rotacijas trauc€umi ir saistiti ar Ladd sindromu.
Sindroma pamata ir nepabeigta resnas zarnas rotacija un divpadsmitpirkstu zarnas dalgjs
nosprostojums ar Ladd saiti jeb embrionaliem saaugumiem starp aklas zarnas kupolu un
védera dobuma labo lateralo sienu. Aklas zarnas kupols $ada situacija atrodas zemaknu rajona
labaja puse€. Pardalot Ladd saiti un likvidgjot kunga zarnu trakta necaurejamibu, tarpveida
piedeklis izmaina savu topografiju un novietojas védera dobuma kreisaja pusg, liesas lenka
rajona. Likumsakarigi, ka Sadas aklas zarnas topografiskas ipatnibas var radit diagnostiskus
sarezgljumus AA gadijuma. Bérna vecums, dazadi aklas zarnas piedekla novietojumi védera

dobuma un atipiska AA kliniska gaita kopuma rada paaugstinatu risku AA komplikacijam.
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Aklas zarnas perforacija ar diftuzu peritonitu, periapendikularu infiltratu vai abscesa
veidoSanos ir galvenas AA komplikacijas. SIRS un MODS ir nopietnakie un smagakie
organisma stavokli, kadus rada nediagnosticéts, ieildzis intraabdominalas komplic&tas
infekcijas fons. Tie ir galvenie nesavlaiciga AA diagnostiskie kritériji un letalitates raditaji
populacija. 57% gadijumu novélota AA diagnostika ir konstatéta b&rniem, jaunakiem par
6 gadiem [Elikashvili and Spina, 2012].

Neatliekamas palidzibas specialistiem AA atpaziSana b&rmu vecuma ir atbildigs
moments, jo biezi jareékinas ar k]udigu, novélotu izrakstiSanas diagnozi un AA perforacijas
draudiem [Saliakellis and Thapar, 2013]. Visa pasaulé specialistu, kas ikdiena sastopas ar AA
diagnostikas un arstéSanas problémam, galvenais mérkis ir samazinat aklas zarnas perforacijas
risku un samazinat negativu apendektomiju skaitu. Sis divas nostadnes ari atspogulo AA
diagnostikas un arstéSanas kvalitati. AA perforacijas risks jaunakiem pacientiem ir lielaks
neka gados vecakiem b&rniem. Aklas zarnas piedékla perforacija sastopama Iidz pat 82%
gadijumu bérniem, jaunakiem par 5 gadiem, pusaudziem - 10-20% gadijumu, bet zidainiem to
novéro pat lidz 100% gadijumu [Sullins and Lee, 2014; Singh et al., 2014; Wray et al., 2013;
Elikashvili and Spina, 2012; Tiirkyilmaz et al., 2006]. Literatura tiek pé&titi dazadi riska
faktori, kas palielina AA perforaciju risku. Galvenie analizétie riska faktori, kas ietekmée
iekaisuSa aklas zarnas piedekla perfofraciju, ir: vecums, dzimums, rase, novélota diagnozes
konstatacija, pacienta sociali ekonomiskais stavoklis, stacionara noslodze, koprolitu klatbiitne
piedekla limena un hematologijas izmeklgjumos paaugstinats neitrofilo leikocitu skaits un
CRP koncentracija [Singh et al., 2014]. Novelota AA diagnozes konstatacija saistita ar
pacientu slimibas ilgumu. ASV veiktaja pétijuma tika noradits, ka aklas zarnas piedekla
perforacijas risks AA gadijuma ir mazaks vai vienads ar 2%, ar nosacijumu, ja slimibas
ilgums ir mazaks par 36 stundam. Slimojot ilgak par 36 stundam, perforacijas risks palielinas
par 5% ik nakamajas 12 stundas [Bickell et al., 2006]. P&c pieciem gadiem ASV pétnieki,
prospektivi ieklaujot pacientus vecuma no 3 lidz 18 gadiem, konstatéja, ka AA perforacijas
risks pieaug lineari no 10% pie 18 stundu saslimsanas ilguma lidz 44% pie 36 stundu slimibas
ilguma [Narsule et al., 2011]. Laiks, ko pacients pavada stacionara lidz diagnozes
precizéSanai un arst€Sanas uzsaksanai, neietekm& AA perforacijas risku [McCartan et al.,
2010]. Tadgel pacientam, kur$ stacionara nonacis ar aizdomam par AA, ir janodroSina adekvata
rehidratacija un atsapinasana, lai gadijuma, ja pacientam tiktu indic€ta operacija, slimnieks

biitu sagatavots operacijai un tiktu novérstas pecoperacijas komplikacijas.
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2.4. Subjektiva un objektiva stavokla noveértesana

Pacienta subjektiva stavokla novertejums ir preciza anamnézes datu ievakSana par
slimibas ilgumu, sapju lokalizaciju un migraciju, cietas un skidras baribas toleréSanu enterala
cela, védera izejas un urinacijas trauc€jumiem. Pacientiem vecuma no 7 lidz 18 gadiem
anamnézes datu ievaksSana ir pietickami objektiva, jo Saja vecuma bérni sp&j nodibinat verbalu
kontaktu ar arstu un spgj interpretét savu subjektivo stavokli. Pirmskolas un skolas vecuma
bérni ar akiitu apendicitu saslimst p&ksni. Uzvediba lielakoties ir neizmainita, bet svarigakais
un pirmais simptoms ir védera sapes, kas visbiezak pirmajas saslimSanas stundas lokaliz&jas
pakritg, bet, procesam progresgjot, parvietojas uz vedera labo flangu. Art vecakiem bérniem
apetite ir viegli pazeminata, pievienojas nelabums un vienreizgja vai divreiz&ja vemsana.
Kermena temperatiira ir subfebrila. Védera izejai raksturigi aizciet€jumi, ja iekaisusSais aklas
zarnas piedeklis neatrodas mazaja iegurni. Aptuveni pirmas 24 lidz 36 stundas slimnieka
vispargjais stavoklis nav biitiski izmainits. Pacienta objektiva stavokla galvenie simptomi, kas
tick noveértéti AA gadijuma, ir palpators védera laba apaks¢ja kvadranta (VLAK) jutigums,
aktiva vai pasiva védera prieks€jas sienas muskulatiiras rezistence, palpators jutigums rektalas
izmekléSanas laika un dazadi véderpléves kairinajuma simptomi (Psoas simptoms, Rovzinga
simptoms, pozitivas atlaiSanas, apklauvésanas sapes) [Andersson, 2004; Bundy et al., 2007].
Objektivi skolas vecuma bérniem konstaté sapigumu ileocekalaja apvidi, kam seko lokalas
vai diftizas véderpléves kairinajuma paradibas jeb atlaiSanas sapes [P&tersons, 2005]. Viens
no iemesliem, kapec beérniem AA diagnostika miisdienas vél arvien ir novélota, ir kada
raksturiga simptoma trikums. ASV tika veikts petijums, kura mérkis bija atklat kliniskos
simptomus b&rniem ar akiitu apendicitu. Tika iegiti $adi rezultati: 83% gadijumu noveéroja
drudza trikumu, 68% gadijumu — Rovzinga simptoma trilkumu, 64% gadijumu — normalu vai
pastiprinatu zarnu peristaltiku, 52% gadijumu — atlaiSanas sapju trukumu, 50% gadijumu —
nebija sapju migracijas, 83% gadijumu — peksns sapju sakums, 40% gadijumu — normalu
apetiti, 32% gadijumu — lokaliz€tu sapju trikumu. 44% gadijumu ar pieraditu apendicitu bija

6 vai vairak atipiski simptomi [Becker et al., 2007].

2.5. Diagnostiskas noverteSanas skalas AA gadijuma

AA diagnostika pamata balstita uz pacienta kliniska stavokla noveértéSanu, kas ietver
anamnézi un fizikalo izmekléSanu. AA raksturiga atipiska kliniska gaita, ko nosaka dazadi
aklas zarnas piedékla novietojuma varianti védera dobuma. M&ginot uzlabot AA diagnostisko

precizitati, klinicisti méginajusi izgudrot un praksé parbaudit atseviskas slimibas
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prognozésanas skalas. Sobrid ir izpétits, ka piemérotaka metode AA kliniskas gaitas
novérteianai ir AA novértésans sistéma jeb skala [Sulllins and Lee, 2014]. Sada objektiva
AA kliniskas gaitas noveértéSana ir balstita uz anamnézi, fizikalo un laboratorisko izmekl&éSanu
un dod iesp&ju specialistam izveértét pacienta iespgjamo AA saslimSanas risku. Rezultata
pacientu ar zemu AA saslimSanas risku iesp€ams izrakstit no stacionara turpmakai
ambulatorai uzraudzibai. Pacientam ar vidéju AA saslimSanas risku, iesp&jams, bitu japlano
papildu izmeklgjumi, turklat pacientam ar augstu AA saslimSanas risku biitu nepiecieSama
kirurga konsultacija.

Alvarado skala ir viena no vissenakajam un visvairak modificétakajam kliniska
stavokla noveértéSanas sisttmam pacientiem ar akiitam sapem vedera AA saslimSanas riska
izvertéSanai [Nasiri et al., 2012; Macklin et al., 1997]. Vésturiski 1986. gada A. Alvarado
pirmo reizi publicgja savus retrospektivi analizétos datus par 305 pacientiem ar akiitam sapém
veédera un aizdomam par AA. P&tijuma tika noskaidroti astoni jutigakie kliniskie parametri
AA gadijuma, un katrs parametrs tika novertets ar vienu vai divam ballém atkariba no ta
diagnostiskas vertibas (skat. piel. Nr. 3). Tris subjektivie simptomi (slikta diiSa, vemSana un
sapju migracija), tris objektivie simptomi (VLAK jutigums, pozitivi véderpléves kairinajuma
simptomi un paaugstinata aksilara kermena temperatiira > 37,3°C) un divi laboratoriskie
simptomi (leikocitoze > 10 x 10%w/L un leikocitu novirze pa kreisi (neitrofilo leikocitu skaits
> 75%)) tika apvienoti Alvarado sistéma [Shogilev et al., 2014; Drake and Flum, 2013].
Skalas maksimala vértiba tika pienemta 10 balles. Saderiba ar AA tika vértéta ar skalas
rezultatu 5 lidz 6 balles, kad pacients biitu stacion€jams noveroSanai. Skalas rezultats 7 lidz
8 balles noradija, ka pacientam ir iesp&jams AA un pacientam biitu apsverama apendektomija.
Savukart, ja skalas rezultats tiktu noveértéts ar 9 lidz 10 balles, tad pacientam ir AA un
veicama apendektomija.

Sakotngji Alvarado skala tika raksturota ka relativi jutiga un specifiska AA
diagnostikas metode pieaugusajiem ar stidzibam par akiitam sapém VLAK un ar diagnostisko
precizitati parliecinosi virieSu vida [Alvarado, 1986]. Sakot no 1990. gada, tika pétita ari
Alvarado skalas atbilstiba b&rnu izmekl&Sana, lai izvertétu tas nozimi AA diagnostika [Ebell
and Shinholser, 2014; Kulik et al., 2013]. Kada no sistematiskajiem parskatiem tika analizéta
Alvarado skalas nozime pie dazadam tas robezvertibam virieSiem, sievietém un bérniem. Tika
noskaidrots, ka Alvarado skala ar robezvertibu 5 balles ir jutigs diagnostisks raditajs bérniem
ar aizdomam par AA, sasniedzot 99% jutigumu [Shogilev et al., 2014; Ohle et al., 2011]. Cita
sistematiskaja parskata, kas publicéts 2012. gada, tika analizeti dati no publikacijam, kur tika
izvertéta Alvarado skalas diagnostiska vertiba bérniem AA gadijuma. Rezultati atspoguloja,

ka Alvarado skalai robezas no 7 lidz 10 ballem raksturigs jutigums no 72% lidz 92%, bet
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specifiskums — no 64,4% lidz 82% [Heineman, 2012]. Savukart, kada Pakistanas pétijjuma
Alvarado skala ar robezvertibu 6 balles tika novertéta ar 60% jutigumu pacientiem no 10 lidz
20 gadiem [Memon et al., 2013]. Lai cik dazadi nebiitu p&tijumu rezultati par Alvarado skalas
robezvertibu ietekmi uz konkrétas taktikas izvéli AA gadijuma, ir atklats, ka Alvarado skala
ar robezvertibu, zemaku par 4 ballém, dod iesp&ju arstam izrakstit pacientu no stacionara, bet
robezvertiba, liclaka par 7 ballem, norada par iesp&jamu AA klatbtitni [Ebell and Shinholser,
2014; Shogilev et al., 2014; Schellekens et al., 2013; Bundy et al., 2007]. Pacienti, kam
NMPN ir izteiktas aizdomas par AA un novertéti ar Alvarado skalas vertibu 5 lidz 7 balles,
biitu turpmak papildus jaizmekl€ un janovéro stacionara Iidz galigas diagnozes precizéSanai
[Toprak et al., 2014; Heineman, 2012; Rezak et al., 2011]. Sadi papildu izmeklgjumi varétu
noverst viltus pozitivus AA gadijumus reproduktiva vecuma meiteném, jo Alvarado skala ir
diagnostiski precizaka virieSiem [Macklin et al., 1997]. Alvarado skalas diagnostiska
precizitate AA gadijuma ir atkariga arT no slimibas ilguma. Sadas statistiski ticamas sakaribas
tika atklatas kada Taivana veiktaja prospektivaja kohortas p&tijuma, kura tika iesaistiti 1,395
bérni vecuma no 3 lidz 18 gadiem. [Wu et al., 2012]. Petjjuma dati atklaja, ka AA
diagnostiskas iesp€jas palielinas vidgji 3 reizes, ja pacients slimo mazak neka 48 stundas un
Alvarado skalas robezvértiba ir vienada vai lielaka par 6 ballem (89,9% jutigums; 68%
specifiskums; AUC 0,87; LR+ 3,8; LR— 0,1; p < 0,001). Savukart, ja Alvarado skalas
robezvertiba ir vienada un lielaka par 7 ballem, ka arT pacients slimo vairak par 48 stundam,
tad AA diagnostiska precizitate palielinas Cetras reizes (94,9% jutigums; 77,8% specifiskums;
LR+ 4,2; LR-0,06; AUC 0,88; p <0,001) [Wu et al., 2012].

Lai gan Alvarado skala ir viena no biezak izmantotakajam un analizétakajam AA
diagnostikas un prognozeSanas skalam prospektivos pétijumos, ta nespgj dot precizu
informaciju par AA, jo skalas kopgjo vertibu veido ne tikai objektivi kritériji, bet ar1 tris
subjektivi kritériji, tada veida ierobezojot tas diagnostisko kapacitati [Andersson and
Andersson, 2008]. Tadgjadi pasaulé tika izdomatas un analizétas citas AA diagnostikas un
prognozésanas skalas [Bundy et al., 2007]. Lielbritanija 1997. gada Maklins ar lidz-
stradniekiem izgudroja modificéto Alvarado skalu, neieklaujot analiz€ kritériju leikocitu
novirzi pa kreisi [Macklin et al., 1997].

Samuels ar kolegiem 2002. gada Great Ormond Street slimnica Lielbritanija izveidoja
citu AA diagnostisko skalu bérniem (PAS — Pediatric Appendicitis Score), kura véderpléves
kairinajuma simptomi tika novertéti ar 2 ballém, atSkiriba no Alvarado skalas, kur Sis kritérijs
tika novertets ar vienu balli. PAS kopgja vertiba ar1 veido 10 ballu sistému un robezvertiba,
vienada vai liclaka par 6 ballém, ir diagnostiskais slieksnis, lai teiktu, ka pacientam ir AA
[Samuel, 2002]. PAS un Alvarado skala ir visbiezak lietotas AA diagnostika b&rniem
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[Dingemann and Ure, 2012]. Laika posma no 1990. lidz 2012. gadam pasaulé ir publicéti
12 kvalitativi prospektivi pétjjumi, lai izvert€tu un salidzinatu Alvarado skalas un PAS
diagnostisko un prognotisko nozimi bérniem AA gadijuma [Kulik et al., 2013]. No Siem
12 kohortas pétijumiem ASV tika veikti 3 pétijumi, Kanada — 2 pétijumi, Lielbritanija —
3 pétijumi un Somija, Niderland€, Spanija un Italija — katra valsti pa vienai kohortai.
Public@tajos datos atklajas, ka Alvarado skalai ir zemaks nediagnosticéto AA gadijumu skaits
salidzinajuma ar PAS datiem, ja pacientam ir stidzibas mazak par 48 stundam [Wu et al.,
2012]. Viena no Kanada veiktajiem pé&tijumiem tika pieradits, ka PAS ar vértibu robezas no
3 [idz 6 ballém, nav pietiekami preciza metode, lai izslégtu AA 849 bérniem ar akiitam sapeém
vedera. Sada situacija biitu nepieciesami papildu radiologiskie izmeklgjumi [Goldman et al.,
2008]. Kada cita Kanadas pétijuma tika noteikta papildu radiologiska izmekléSana 246
bérniem ar aizdomam par AA, ja PAS vertiba bija robezas no 5 1idz 7. Tas tika pamatots, jo
noveroja tendenci samazinaties negativo apendektomiju skaitam no 12,6% lidz 8,8% [Bhatt et
al., 2009]. Spanija veiktaja pétijuma, salidzinot PAS un Alvardo skalu 99 bérniem ar
aizdomam par AA, tika konstatets, ka Alvarado skalai ar robezvertibu 6 balles ir augstaks
metodes jutigums un specifiskums neka PAS ar identisku robezvértibu (90,4% un 91,2% vs.
88,1% un 98,2%) [Escriba et al., 2011].

Literatiira ir publicéti arT pret€ji pieradijumi par PAS un Alvarado skalas nozimi
AA gadijuma. Nesen Horvatija veiktaja pétijuma, kur prospektivi tika analizéti 311 pacientu
dati par PAS un Alvarado skalu bérniem, konstat€ja, ka statistiski ticamas atskiribas starp
jutigumu un specifiskumu abu diagnostisko skalu starpa netika noverotas. Tomér abas
diagnostiskas skalas var bt ka paligmetode, nosakot AA bé€rniem, bet nevienai no tam nav
prognotiska vertiba un nav izmantojamas ka standarta metode AA gadijuma b&rniem
[Mandeville et al., 2011]. Rezultata lémums par talako taktiku AA gadijuma vienmér bus
japienem bérnu kirurgam [Pogoreli¢ et al., 2015].

Mg&ginot uzlabot AA diagnostiku, 2008. gada Zviedrija tik radita jauna AA dignostiska
skala, kas tika nosaukta par AIRS (Appendicitis Inflammatory Response Score) [Andersson
and Andersson, 2008]. Dati tika savakti prospektivi no 545 pacientiem (vidgji 24 gadi) ar
aizdomam par AA. AIRS pamatkritériji ir lidzvertigi Alvarado skalai, bet papildus ir ieklauts
jauns kritérijs — CRP. Niderlandé veiktaja pétijuma tika pieradits, ka AIRS skalai ir augstaka
AA diagnostiska precizitate neka Alvarado skalas diagnostiska precizitate, analiz&jot 201
pacientu lidz 18 gadiem ar aizdomam par AA (AUC 0,96 vs. AUC 0,80; p < 0,001)
[de Castro et al., 2012].

Modificéta Alvarado skala, PAS un AIRS ir uzlabotas Alvarado skalas, bet 2005. gada

ASV tika publicétas divas Kharbandas izstradatas AA diagnostikas un prognozésanas skalas
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bérniem [Kharbanda et al., 2005; Kharbanda et al., 2012; Bundy et al., 2007]. Papildu jau
zinamajiem Alvarado skalas kritérijiem tiek pievienots jauns kritérijs — absolutais neitrofilo
leikocitu skaits (ANC), kas ir lielaks par 6,75 x 10%/uL, veidojot kop&jo skalas vértibu
14 balles. Atbilstosi Sai skalai tika izveidots otrs AA prognozéSanas modelis be&rniem ar ANC
vertibu, vienadu un mazaku par 6,75 X 10% pL, un objektivi iztrikstoSu maksimalu jutigumu
VLAK un negativiem véderpléves kairindjuma simptomiem. Sads modelis tika izstradats, lai
konstatetu zemu AA saslimSanas risku bérniem vecuma no 3 lidz 18 gadiem. Rezultata tika
iegiits 98,1% metodes jutigums, 23,7% — specifiskums un 95,3% — NPV [Kharbanda et al.,
2012]. Literatuira tiek minétas ar7 vél citas AA diagnostikas skalas, bet ar ievérojami vairak
kritérijiem neka Alvarado skalai, kas padara tas griti pielietojamas kliniskaja prakse
[Bundy et al., 2007].

Alvarado skala butu uzskatama par idealu AA kliniskas prognozeSanas kriteriju
kopumu, ja tiktu izpilditi nosacijumi, kas paredz, ka nediagnostic€tu AA gadijumu skaits
pieauguSo populacija neparsniedz 5% un attiecigi bérnu populacija — 3% gadijumu. Tas
atklatu, ka Alvarado skala ir nozimiga zema AA saslimSanas riska noteik$ana [Ebell
and Shinholser, 2014]. V@l viens nosacijums, lai Alvarado skala tiktu atzita ka preciza
diagnostiska metode AA gadijuma, nepiecieSams samazinat negativu apendektomiju
skaitu 1idz 15% [Ebell and Shinholser, 2014; Abou Merhi et al., 2014; Shera et al., 2011,
Ohle et al., 2011].

2.6. Laboratoriskas metodes

2.6.1. Hematologiskie testi \WBC, ANC)

Izvertjot pacienta subjektivo un objektivo stavokli AA gadijuma, diagnozes
precizéSanai papildus tiek veikti standarta laboratoriskie izmekl&jumi, kas atspogulo WBC,
kopgjo neitrofilo leikocitu skaitu un ANC asinis. Patologisku leikocitozi asinis izsauc dazadi
faktori (akiits vai hronisks iekaisums, fizisks stress, intoksikacija, asins zudums, asins
slimibas un laundabigie audzgji). Neitrofilie leikocTti, pateicoties to fagocitarajai un enzimu
aktivitatei, veic baktericido, virusoido un dezintoksikacijas funkciju. Neitrofilo leikocitu
skaita palielinasanas asinis jeb neitrofilija parasti iestajas kopa ar WBC skaita pieaugumu.
LeikocTtu sist€émas stavokli precizak raksturo atsevisku leikocitu veidu absolitais skaits viena
asins kubikmilimetra (mm?®). Tadé| viens no objektivi precizakajiem neitrofilo leikocitu
stavokla raditdjiem ir ANC. WBC, leikocitu novirze pa kreisi un ANC ir galvenie
laboratoriskie raditaji, kas liecina par iekaisuma klatblitni organisma. Literatira plasi
aprakstiti dazada veida pétijjumi bérnu populacijas, kur WBC analizéts ka potencials
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diagnostisks markieris AA diagnostika. WBC diagnostisko precizitati raksturo augsta jutiba
(80 — 92%) un zema specificitate (29 — 76%), kas norada, ka WBC ka individuals parametrs
nav specifisks AA diagnostika [Sack et al., 2006]. Islandé veiktaja pétijjuma 847 bérniem ar
AA ir pieradits, ka WBC < 8 x 10*/uL liecina par histologiski neizmainitu aklas zarnas
piedekli ar atbilsto§i WBC robezvértibas specificitati 95%. Sada WBC robezvértiba samazina
negativu apendektomiju skaitu lidz 1,2% [Bates et al., 2014]. Cita p&tijjuma 755 b&rniem ar
aizdomam par AA tika pieradits, ka WBC < 10 x 10%/uL kopa ar ANC < 7,5 x 10%/uL
ir pamatoti objektivi raditaji, lai pacientam izslégtu AA iesp&jamibu [Becker et al., 2007].
Kharbandas logistiskas regresijas skala, kura tiek ieklauts ANC > 6,75 x 10°/uL kopa ar
pozitiviem vé&derpléves kairindjuma simptomiem, grutibam parvietoties, sapju migraciju,
VLAK jutigumu un sliktu daiSu, tiek pielietota AA diagnostika berniem. Veicot detalizétaku
analizi $aja pétijuma, secindja, ka ANC < 6,75 X 10°%/uL kopa ar sliktas digas un VLAK
jutiguma iztrikumu ir nozimiga pazimju kombinacija, lai pacientam izslégtu AA.
IepriekSmin€to pazimju kopums datu analiz€ atspoguloja 96,1% jutibu, 97,5% NPV un
LR — 0,058, kas pilniba apstiprindja, ka pacientam netika diagnosticéts AA [Kharbanda et al.,
2005].

2.6.2. Akautas fazes proteini

Akiutas fazes proteini plasi pétiti kopS pagajusa gadsimta devindesmitajiem gadiem,
kad kluva skaidrs, ka tikai hematologiskie testi vien nevar but par pamatu infekcijas
diagnostikai un antibakterialas terapijas izvértéSanai [Kjelgaard-Hansen and Jacobsen,
2011]. CRP ir viens no akiitas fazes proteiniem, kur§ atbrivojas asinis no hepatocitiem IL-6
aktivitates rezultata 6 stundu laika no infekcijas iekluves organisma, dubulto savu
koncentraciju ik 8 stundas un maksimalo koncentraciju seruma sasniedz no 36 Ilidz
50 stundam [Aguiar et al., 2013; Kharbanda et al., 2011; Sack et al., 2006]. CRP piemit gan
proinflamatoras, gan antiinflamatoras ipaSibas, tas aktivé komplementa sistému péc
piesaistiSanas baktériju polisaharidiem vai arl $inu membranu fragmentiem. CRP noveérs
granulocitu adhéziju uz endotelialam Stinam un superoksidu sintézi. P&c literatliras datiem
CRP koncentracijas paaugstinasanas seruma visbiezak tiek noverota komplicéta AA
gadijumos, jo slimibas smagums ir atkarigs no slimibas ilguma [Kwan and Nager, 2010; Wu
et al., 2005]. Kharbanda kopa ar kolégiem izpétijusi, ka CRP koncentracijas izmainas tika
novérotas gan nekomplic@ta, gan komplicéta AA gadijuma. Nekomplicéta AA gadijuma, kad
slimibas ilgums sasniedza no 24 lidz 48 stundam, CRP koncentracija seruma tika konstatéta

mediani 14,1 mg/L. Savukart komplicéta AA gadijuma CRP koncentracija tika novertéta
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mediani 115,1 mg/L, kas attiecigi bija saistita ar slimibas ilgumu vairak par 48 stundam
[Kharbanda et al., 2011]. Izmantojot CRP ka diagnostisku biomarkieri bérniem ar akiitam
sapém vé&dera, konstatéts, ka CRP ir specifisks 33% lidz 95% AA gadijuma, ipasi, ja
ickaisuma process aklas zarnas piedékli jau rada perforaciju un periapendikularu abscesu
[Kwan and Nager, 2010]. Lai gan CRP biezi tiek izmantots kliniskaja praksé AA
diagnostika, literatiira ir atrodama arT pret&ja rakstura informacija - par CRP nenozimibu AA
diagnostika bérniem [Kim et al., 2009; Amalesh et al., 2004]. Prospektiva pétijjuma
192 bérniem pirms apendektomijas tika noteikta CRP koncentracija un ta salidzinata ar
ieglitajiem operacijas rezultatiem. Rezultata tika noskaidrots, ka CRP ir nespecifisks
ickaisuma markieris AA gadijuma, jo jutigums, specifiskums, PPV un NPV bija attiecigi
91%, 42%, 88% un 48%. Viltus negativi gadijumi tika konstatéti 51,7% saistiba ar CRP
izmantoSanu AA diagnostika. Tatad normala CRP koncentracija seruma neizslédz AA
iespgjamibu bérniem [Amalesh et al., 2004]. Cita pé&tijuma retrospektivi tika analizeti
947 bérni ar aizdomam par AA, no kuriem 164 b&rniem bija liekais svars, un visiem
pacientiem veikta apendektomija. Tika pieradits, ka CRP ka diagnostisks markieris nav
piemérojams bérniem ar parlieku lieko svaru, jo paaugstinata CRP koncentracija seruma
veidojas ar1 veseliem b&rniem ar aptaukoSanos no pastiprinati pieaugosas IL-6 sekrécijas
visceralos taukaudos [Kutasy et al., 2010]. Tiek secinats, ka CRP atseviski nav specifisks
biomarkieris AA diagnostika bérniem, tacu kopa ar WBC ir pietieckami spéciga kombinacija,
lai diagnosticeétu AA bérniem vecuma lidz 18 gadiem. Kada no ASV veiktajiem
prospektivajiem pétijumiem tika konstatéts, ka CRP koncentracija, lielaka par 3 mg/L, un
WBC koncentracija, lielaka par 12 x 10*/uL, pacientiem ar aizdomam par AA paliclina
AA iesp&jamibu 7,75 reizes [Kwan et al., 2010].

CRP nav vienigais no akiitas fazes proteiniem, kura nozime ir pétita AA diagnostika.
Plasaki pétijumi ir veikti, lai pétitu ar1 prokalcitoninu (PCT), lipopolisaharidus saistoSo
olbaltumu (LPB) un seruma amiloida A proteinu (SAA) pacientiem ar AA [Schellekens et al.,
2013; Anielski et al., 2010; Kwan et al., 2010; Dorresteijn et al., 2010; Groselj-Grenc et al.,
2007; Sanda, 2010; Kaya et al., 2012].

2.6.3. Citokinu grupas seruma iekaisuma mediatori

(EGF, IL-10, IL-12(p70), IL-1B, IL-4, IL-6, IL-8, MCP-1, TNF-a)

Visa pasaulé pédéjo desmit gadu laika ir veikti nozimigi pétijumi par CGSIM, lai
pieraditu to specifiskumu un nozimi agrinas AA diagnostiska bérniem. CGSIM ir biologiski
aktivas vielas jeb polipeptidu un glikoproteinu molekulas ar masu no 8 lidz 30 kd, kas

piedalas celularas imunitates veidosana ka atbildes reakcija uz specifisku iekaisuma procesu
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organisma [Dalal et al., 2005]. Limfokini, monokini, TNF, koloniju stimul&josie faktori
(CSF) un dazadi augSanas faktori ir pieskaitami pie CGSIM [Shaheen and Broxmeyer, 2009].
Analiz§jot dazadu pétijjumu rezultatus, nav pieejama pietickami plasa informacija, kas
aprakstitu CGSIM diagnostisko lomu AML gadijuma. Iesp&jams, ka §is neakcentétas CGSIM
izmainas pie AML pétijumos tiek analiz€tas un aprakstitas ka negativu apendektomiju
rezultati, jo apendektomijas laika tiek konstatéts histologiski neizmainits aklas zarnas
piedeklis. Ta ka agrina AA diagnostika bé&rniem vecuma grupa no 1 Iidz 19 gadiem ir ciesi
saistita ar leikocitu skaita un leikocitaras formulas izmainam asinis, autori savas publikacijas
cenSas salidzinat $ts neatkarigas iekaisigas izmainas asinis ar aktivas fazes proteinu CRP un
citiem specifiskiem seruma iekaisuma mediatoriem [Groselj-Grenc et al., 2007; Wang et al.,
2007; Goodwin et al., 1997; Kwan et al., 2010; Sack et al., 2006; Andersson, 2004].
Pamatojoties uz $ada veida petijumiem, ir pieradits, ka WBC > 10 x 10%L un CRP > 8 mg/L
asinis ir butisks laboratorisks AA diagnostiskais kritérijs [Andersson, 2004].

Viens no literatiira biezak piemingtajiem un analizétakajiem CGSIM saistiba ar AA ir
IL-6 [Groselj-Grenc et al., 2007; Goodwin et al., 1997; Sack et al., 2006; Kharbanda et al.,
2011]. IL-6 diagnostisko nozimi AA gadijuma skaidro ar ta pastiprinatu izdali no makrofagu
Stinam, kas organisma agrini lokaliz€ un koncentré iekaisuma perékli. Lidz ar to IL-6 agrini
iedarbojas uz hepatocitiem un stimulé akiitas fazes proteinu sinté€zi: CRP, fibrinogénu, seruma
amiloido A proteinu (SAA) un mannozes saistoSo proteinu (MBP) [Goodwin et al., 1997;
Lycopoulou et al., 2005]. IL-6 noteikSana asinis pie AA ir neviennozimiga. Ir pé&tijumi,
kuros tiek apgalvots, ka IL-6 specifiski paaugstinas seruma tikai komplicéta AA gadijuma
[Sack et al., 2006]. Tacu ir atrodama arT pretéja informacija, kas skaidro IL-6 paaugstinasanos
seruma nekomplicéta AA gadijuma. AtSkirigie literatiras rezultati galvenokart tiek skaidroti
ar dazadi izveéletam petamajam grupam. Peétijumi, kuros bija ieklauti parsvara pacienti ar
histologiski apstiprinatu AA diagnozi un pacientu dokumentos nebija atzim&ti konkr&ti
citokinu parauga panemsanas laiki, IL-6 koncentracija seruma statistiski ticami paaugstinajas
tikai komplicéta AA gadijuma [Sack et al., 2006]. Savukart pétijumi, kur lielakajai dalai
pétamas grupas pacientu netika apstiprinata AA diagnoze un citokinu parauga panemsanas
laiki tika precizi definéti, IL-6 koncentracijas paaugstinasanos novéroja ari nekomplicéta
AA gadijuma [Kharbanda et al., 2011]. IL-6 diagnostiska precizitate ir viennozimigi atkariga
no CGSIM parauga panemsanas laika noteikta AA saslimSanas fazeé, jo IL-6 maksimala
koncentracija tiek reguléta un panakta 4 lidz 6 stundu laika ar matrices ribonukleinskabes
(mRNA) transkripcijas palidzibu makrofagu $tinas [Paajanen et al., 2002].

Saistiba ar AA diagnostiku, zinatniskaja literatara tick aprakstits art CGSIM IL-8, kas
paaugstinas komplicéta jeb perforgjosa AA gadijuma [Dalal et al., 2005; Kharbanda et al.,
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2011; Lycopoulou et al., 2005; Paajanen et al., 2002; Allister et al.,, 2011]. IL-8
koncentracijas palielinasanas seruma pie komplicéta AA tiek novérota 24 stundu laika no
saslimSanas sakuma [Kharbanda et al., 2011]. So CGSIM izdala aktivéti monociti un
makrofagi. IL-8 tiek uzskatits par augsti selektivu neitrofilo Siinu saistitajfaktoru iekaisuma
audos, un, sasniedzot augstu neitrofilo Stinu koncentraciju audos, stimulé to sabruksanu,
veicinot dzilaku iekaisuma reakciju [Dalal et al., 2005]. Pieradot IL-8 géna ekspresiju uz
mRNA AA gadijuma, izol&jot to no patologiski izmainitiem aklas zarnas piedekla audiem,
paradas jauni virzieni AA patogenézé un ari iesp&jamic dazadie imiinas atbildes celi aklas
zarnas piedekli akiita iekaisuma gadijuma. Tade] IL-8 koncentracijas paaugstinasanas seruma
un eksudata no védera dobuma AA gadijuma statistiski ticami korelé ar AA histologiskam
izmainam [Dalal et al., 2005; Murphy et al., 2008].

Literatiira atrodami ar1 petijumi, kas analizé IL-10, ko izdala aktivéti makrofagi un
lidz&tajstnas (Th) jeb CD4+ $iinas, un to galvena funkcija ir nodrosinat homeostazi un inhibé&t
aktivEtos makrofagus, lai panaktu celularas imunitates reakcijas lidzsvaru [Dalal et al., 2005].
IL-10 koncentracija seruma paaugstinas gangrenoza AA gadijuma ka celularas imiinas
atbildes reakcija Thl Stinu darbibas rezultata, secigi stimuljot citotoksisko efektu aklas
zarnas piedeklt un radot ta perforaciju. Citotoksicitati raksturo vienas Stinas sp&ja nogalinat
otru jeb mérksiinu. Galvenie tas funkcijas izpilditaji ir citotoksiskas (Tc) jeb CD8+ $iinas,
kuras novada apoptotisko signalu, lai merkStna tiktu iznicinata. Paaugstinata [L-10
koncentracija tiek noveérota ne tikai seruma, bet ar1 eksudata no védera dobuma AA gadijuma
[Rivera-Chavez et al., 2003; Yildirim et al., 2006].

Analizgjot literatiras datus par IL-17 ka vienu no diagnostiskiem CGSIM AA
gadijuma beérniem, nakas konstét, ka IL-17 koncentracijas izmainas seruma vél ir maz
izpétitas. Zviedrija veiktaja petijuma pieradits, ka IL-17 koncentracijas paaugtinasanas seruma
tikai pie gangrenoza AA lick aizdomaties par to, ka flegmonozam un gangrenozam AA ir
atSkiriga iminas atbildes reakcija uz iekaisuma procesu aklas zarna piedekli [Rubér et al.,
2010]. Stinas, kas izdala IL-17 ir T limfociti (CD4+ stinas), stimulgjot IL-6, IL-8, IL-1, Epo
sekréciju no epitelialam, endotelialam un fibroblastu stnam [Shaheen and Broxmeyer, 2009].
AA patogenéze butiski, ka IL-17 klatbuitné fibroblasti stimulé CD34+ $tinu proliferaciju un
nobriesanu par neitrofilam $anam [Shaheen and Broxmeyer, 2009].

Literatura atrodami tikai dazi pétijumi, kur AA diagnostika tiek pieminéts IL-12(p70).
Tas ir CGSIM, kas stimul€ nobriedusus T limfocitus (CD4+ Siinas) un naturalas killera $tinas
(NK). IL-12 ievadot organisma, palielinas ekstramedulara hemopogze liesa un paradas kaulu
smadzenu hipoplazija ar pancitopéniju [Shaheen and Broxmeyer, 2009]. IL-12 koncentracijas

izmainas seruma pie AA un histologiski neizmainita aklas zarnas piedékla tiek vérttas ka
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maznozimigas [Rubér et al., 2006]. Ir nepiecieSami vél specifiskaki p&tijumi, lai apstiprinatu
vai noliegtu $o hipot€zi.

TNF-a ir CGSIM, kas izdalas no makrofagiem, monocitiem, limfocitiem, keratino-
citiem un fibroblastiem ka atbildes reakcija uz iekaisuma procesu, un ta koncentracijas
paaugstinaSanas ir novérota nekomplicéta jeb flegmanoza AA gadijuma [Shaheen and
Broxmeyer, 2009; Nle, 2010]. Tomér ir ari pretrunigi pé&tijumi, kuri atspogulo niecigu
korelaciju starp apendikularas izcelsmes iekaisumu un TNF-o koncentraciju seruma [Sack
et al., 2006; Tiirkylimaz et al., 2006].

Vismazak analizétais CGSIM ir MCP-1, kas aktivé un piesaista monocitus un
makrofagus iekaisuma audos [Shaheen and Broxmeyer, 2009]. In vivo paaugstinata MCP-1
koncentracija stimulé tumorozu monocitu un makrofagu aktivitati. Nozimigas izmainas
MCP-1 seruma tika novérotas b&rniem pé&c laparoskopiski veiktas apendektomijas sakara ar
AA bez perforacijas [Serour et al., 2010]. MCP-1, iesp&jams, varétu bt specifisks CGSIM
agrina AML diagnostika, nemot véra ta TpaSo aktivitati uz monocitiem.

Zinatniska literatlira aizvien biezak tiek pieveérsta uzmaniba CGSIM izmantoSanai
AA diagnostika, lai precizak noskaidrotu AA etiologiju, patogenézi un prognozétu AA

iznakumu.

2.7. Radiologiskas metodes

AA biezi raksturiga atipiska kliniska gaita, tadél nepartraukti tiek diskutéts par
precizakam AA diagnostikas metodém, kas samazina negativo apendektomiju skaitu un
iesp&jamos perforaciju draudus AA gadijuma [Sullins and Lee, 2014]. Uz pieradijumiem
balstitie pétijumi atklaj, ka atseviSkas radiologiskas izmekléSanas metodes salidzinajuma ar
kliniskas izmekleéSanas metodém samazina negativu apendektomiju skaitu, bet aklas zarnas
piedeékla perforaciju skaitu tas statistiski ticami nav mainijusas [Shogilev et al., 2014,
Dingemann and Ure, 2012]. Par spiti tam, ka radiologisko metozu izmantoSana AA
diagnostika laika gaita ir palielindjusies, b&€rniem, jaunakiem par 5 gadiem, negativu
apendektomiju skaits saglabajas augsts — robezas no 13% lidz 17% gadijumu [Bachur et al.,
2012; Drake and Flum, 2013]. USG un DT ir visbiezak izmantotas radiologiskas metodes
bérniem ar aizdomam par AA [Morrow et al., 2007]. Lai cik passaprotams ir USG metodes
nekaitigums un USG butu pirmas izvéles radiologiska metode AA diagnostika bérniem, tomér
Eiropa un ASV veiktie p&tijumi atspogulo mazliet citu nostadni. ASV veiktaja p&tijuma, kura
tika analizéti ASV Bérnu kirurgu asociacijas biedru dati par diagnostikas metodes izvéli,
nozimé&jot USG un CT izmeklIgjumus ar aizdomam par AA, tika noskaidrots, ka mérktiecigi

skaitliski vairak tiek noziméti CT izmekl&jumi (61,6% gadijumu) neka USG izmeklgjumi
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(29,9% gadijumu) bérniem ar aizdomam par AA [Muehlstedt et al., 2004]. Kops 2007. gada
kopuma ir pieaugusi USG metodes izmantoSana salidzinajuma ar DT metodes izmantoSanu
bérniem AA gadijuma [Bachur et al., 2012]. To apstiprina arT cits gadijumu kontroles
pétijums, kura prospektivi 2009. gada tika ieklauti un salidzinati 165 bérni vecuma no 1 lidz
18 gadiem, kuriem tika veikta apendektomija un preoperativi USG vai DT izmekl&jums, ar
100 kontroles pacientiem, kuru apendektomijas un pielietoto radiologisko metozu dati par
2007. gadu tika iegiti retrospektivi. Datu analiz€ konstatgja, ka preoperativi USG metodes
pielietojums bérniem ar AA ir palielingjies no 2,7% lidz 21% gadijumu, bet DT metodes
izmantoSana samazinajusies no 71,2% lidz 51,7% gadijumu [Adibe et al., 2011].

Attistoties zinatnei un tehnologijam, kodolmagnétiskas rezonanses (MR) izmeklgjums
tiek piedavats ka alternativs, precizs diagnostisks riks bérniem ar neskaidru AA diagnozi
[Thieme et al., 2014]. MR izmeklgjums ir daudzsolosa AA diagnostikas metode bérniem, bet
Sobrid uz pieradijumiem balstitu petijumu ir maz, lai to var€tu pienemt par pirmas izvéles
metodi AA gadijuma [Dingemann and Ure, 2012]. Viena no 2014. gada publikacijam, kura
tika salidzinati DT un kombin&tie USG-MR metozu dati par 662 pacientiem ar aizdomam par
AA vecuma lidz 18 gadiem, tika noskaidrots, ka pacientiem, kam veikts DT izmekl&jums, nav
ticamas atSkiribas starp negativu apendektomiju, perforaciju skaitu un arst€Sanas ilgumu
salidzinajuma ar pacientiem, kam veikts USG izmekl&jums ar tam sekojoSu MR izmekl&jumu
neskaidru AA gadijumos [Aspelund et al., 2014].

AA diagnostika bez jau augstakminétajam metodeém tiek aprakstita un pétita védera
dobuma scintigrafija, bet pasreiz&a bridi tai nav bitiska, prakstiska pielietojuma bérnu
vecuma [Mishrikotkar et al., 2014; Rypins et al., 2002; Yan et al., 2002]. Katrai radiologiskai

metodei ir savs metodes specifiskums un jutigums, kas att€lots 2.7.1. tabula.

2.7.1. tabula

Radiologisko metoZu diagnostiskas precizitates salidzinajums bérniem AA gadijuma

Metode Jutiba (%)  Specifiskums (%) LR+ LR-
Ultrasonografija (USG) ar 78-100 88-98 8,3-49,5 0,01-0,2
kompresijas testu
Datortomografija (DT) (bez 6697 90-100 6,6 0,03-0,38
kontrastvielas)

Datortomografija (DT) 93-96 98-99 11,6-16 0,04-0,08
(kontrastviela i/v)

Datortomografija (DT) 97-100 98-99 50-97 0-0,03
(kontrastviela rektali)

Datortomografija (DT) 92 87 7,1 0,09
(kontrastviela i/v + rektali)

Kodolmagnétiska rezonanse (MR) 96-100 89-97 16,3 0,09

Apzimgjumi: i/v — kontrastviela, kas ievadita periferaja véna; LR+ — pozitiva iespgjamibu attieciba;
LR— — negativa iesp&jamibu attieciba
[Avoti: Howell et al., 2010; Thieme et al., 2014; Barger and Nandalur, 2010].
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2.7.1. Ultrasonografijas (USG) izmekléjums védera dobuma organiem

USG izmeklésana védera dobumam ir vispiem&rotaka metode bérniem, kas NMNP
stacion@ti ar aizdomam par AA. USG izmekl&jums ir &rti lietojams, nav invaziva procediira,
neizdala joniz€joSo starojumu un tas nav saistits ar kontrastvielas izmantosanu [Sullins and
Lee, 2014]. Pacientiem ar aizdomam par AA bitu rekomendéjams USG izmekl&jums vEdera
dobuma organiem ar kompresijas testu [Sonanvane and Siegel, 2008]. USG izmekl&jumam ar
kompresijas testu ir noteikta 70-95% metodes precizitate [Toprak et al., 2014]. Patologiski
neizmainits aklas zarnas piedéeklis ir tublara struktiira ar iztriikstosu peristaltiku, Sk&rsdiametru
< 7 mm un sienigas biezumu < 1 mm. Anatomiski neizmainitu tarpveida piedekli iesp&jams
saspiest priekSas-muguras virziena caur védera priek$gjo sienu ar USG zondi [de Bruyn, 2005;
Prendergast et al., 2014]. AA gadijuma iekaisusais aklas zarnas piedéklis tick novértéts péc
noteiktiem USG kritérijiem. Gadijuma, ja aklas zarnas piedekla argjais diametrs ir > 7 mm ar
sieninas biezumu > 1 mm, diferenc€jami piedekla sieninas slani, zarnas limens ir paplasinats
ar Skidruma kolekciju, lumena atrodas koprolits, pastiprinata apasino$ana zarnas sienina un
brivs Skidrums ap aklas zarnas piedekli, tad pacientam tiek apstiprinata AA diagnoze
[Sonanvane and Siegel, 2008; Sullins and Lee, 2014]. USG izmekl&juma precizitati var
ierobezot dazadi faktori, ka, pieméram, liekais svars, aklas zarnas piedekla retrocekalais
novietojums, meteorétas zarnu cilpas, ka ari metode ir atkariga no radiologa kvalifikacijas un

interpretacijas [Sivitz et al., 2014].

2.7.2. Datortomografijas (DT) izmekléjums védera dobuma organiem

levérojama DT izmekl€juma diagnostiska precizitate AA gadijuma ir veicinajusi
biezak lietot So metodi kliniskaja praksé bérniem ar aizdomam par AA, lai samazinatu
negativo apendektomiju un aklas zarnas piedékla perforaciju skaitu [Morrow and Newman,
2007]. Izmantojot DT metodi b&rniem, biitu janem véra dazi nopietni negativie aspekti.
DT metode ir darga, izdala joniz&joSo starojumu, biezi kombingjama ar kontrastvielas
ievadiSanu enterali, periféraja véna vai rektali, ka arT ar pacienta sedaciju izmekl&juma laika,
atbilsto$i pagarinot izmekl&uma laiku un paklaujot bernus vispargjas anestézijas ietekmei
[Howell et al., 2010]. Tomér DT piemtt arT prieksrocibas, tapéc to vel arvien censas izmantot
kliniskaja praksé bérniem. DT izmekl&ums precizi atspogulo organu topografiju védera
dobuma un diferencé tajos patologiskas izmainas [Rezak et al., 2011]. AA gadijuma DT
izmeklgjuma laika ievadot kontrastvielu periféraja véna, precizak ir saskatams iekaisuma
process aklas zarnas piedékla siena un apkart&jos audos, bet, ievadot kontrastvielu caur taisno

zarnu, uzskatamak var atSkirt aklas zarnas piedékli no apkartéjam struktaram [Howell et al.,
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2010]. Mulins (Mullins) ar kolégiem sava pétijuma pieradija, ka berniem ar aizdomam par
AA, ievadot DT izmekl&juma laika kontrastvielu caur taisno zarnu, izmekl&ums ir tehniski
vieglak veicams neka pieaugusajiem, un ari metodes precizitate ir augsta 98% [Mullins et al.,
2001]. Tomér DT izmeklgjumam ar ta radito joniz&joSo starojumu ilgtermina raksturigs
malignizacijas risks, tad¢] §is metodes pielietojums AA precizéSanai bérniem batu stingri
apsverams [Sullins and Lee, 2014; Neff et al., 2011; Howell et al., 2010; Ramarajan et al.,
2009; Brenner et al., 2001]. Patiesa radiacijas ietekme ir atkariga no bérna vecuma, izvélctas
radiacijas devas DT izmekl&juma laika un onkologiska mirstibas riska dzives laika [Brenner
et al., 2001]. Vans (Wan) ar kolégiem atklaja, ka, izdarot vienreiz&ju DT izmekl&jumu védera
dobuma organiem 5 gadus vecam b&rnam, mirstiba no radiacijas raditas malignitates dzives
laika sasniedz 26,1/100 000 meitenu un 20,4/100 000 zénu [Wan et al., 2009]. Nemot véra ne
tikai radiacijas radito risku, bet ar1 pacienta kermena masas indeksu, DT izmekl€jums nav
ieteicams b&rniem ar normalu vai samazinatu svaru, jo visceralais taukaudu slanis ir mazs,
apgritinot aklas zarnas piedékla vizualizaciju védera dobuma [Toprak et al., 2014]. Tacu
atseviskos gadijumos, kad beérmam ar aizdomam par AA ir aptaukoSanas, kas ierobezo USG
izmekl&juma datu interpretaciju, DT izmekl&uma indikacijas var tikt apsvertas.

Bérniem DT izmekl&juma veikSana védera dobuma organiem biitu apsverama, ja
pacientam kliniski biitu aizdomas par vidéju AA saslimSanas risku un USG dati védera
dobuma organiem biitu pretrunigi attieciba uz AA [Dingemann and Ure, 2012; Rezak et al.,
2011]. Pie $ada secinajuma ir nonakusi bérnu kirurgijas un radiologijas specialisti Turcijas
kliniskas universitates slimnica, apkopojot retrospektivi datus par 122 pacientiem ar
aizdomam par AA, kam vienlaicigi veikta Alvarado skalas analize un USG izmeklgjums
védera dobuma organiem, lai precizétu AA [Toprak et al., 2014]. Pétjjuma laika tika
konstatéts, ka bérniem DT izmekl&jums védera dobuma organiem biitu indic€jams, ja
Alvarado skala biitu robezas no 5 lidz 6 ballém, neskatoties uz jonizgjosa starojuma kaitigo
ietekmi organisma, kas rodas DT izmekl€juma laika. Savukart ierosinajums atteikties no DT
izmekl€juma bérniem ar aizdomam par AA tiek izteikts kada ASV veiktaja kohortas pétijuma
[Kharbanda et al., 2005]. Kharbanda (Kharbanda) ar kolégiem, izstradajot ipaSu kliniskas
novértéSanas modeli 601 pacientam ar zemu AA saslimSanas risku, rekomendgja noveérot
vinus stacionara, nevis nozimét papildu DT izmekl&jumus.

Apkopojot publicétos datus par vizualas diagnostikas metozu nozimi b&€rniem ar
aizdomam par AA, ir zinams, ka DT izmekl&jums védera dobuma organiem nav pirmas
izvéles metode, tomér tas pielietojums atseviskam pacientu grupam ir apsverams [Dingemann
and Ure, 2012; Adibe et al., 2011].
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2.7.3. Magnétiskas rezonanses (MR) izmekléjums védera dobuma organiem

MR izmekl&jums b&rniem un gritniec€m ir viena no izvéles diagnostikas metodém, ar
kuras palidzibu izdodas konstatét ne tikai AA, bet ari citas védera dobuma patologijas. To
pamato nesen veikta meta-analize pieauguSajiem un prospektivs viena centra petijums
bérniem ar aizdomam par AA, kura MR izmekl&juma jutiba sasniedza 97% un 100%, bet
specifiskums 95% un 89% [Thieme et al., 2014; Barger and Nandalur, 2010]. Lai gan
diagnostikas precizitate bija loti augsta, publikaciju autori atzist, ka pé€tijumu dati nav
pietiekami, lai izdarTtu visparigus secinajumus par MR izmekl&juma izmantoSanu rutinas AA
diagnostika bérniem. Cita pétijuma Kobens (Cobben) ar kolégiem MR izmekl&juma datus
pirms operacijas salidzindja ar aklas zarnas piedékla histologiskas izmekléSanas datiem
pEcoperacijas perioda, ieklaujot pacientus visas vecuma grupas. P&tjjuma dati atspoguloja, ka
MR izmekl&juma jutiba bija 100% un specifiskums — 99% [Cobben et al., 2009]. Literatiira
tick aprakstitas gan MR izmekl&juma prieksrocibas, gan ar trikumi [Drake and Flum, 2013;
Inci et al.,, 2011; Barger and Nandalur, 2010; Cobben et al., 2009]. MR izmekl&juma
priekSrocibas ir tadas, ka td nav invaziva procediira, nav atkariga no operatora, neizdala
jonizgjoSo starojumu, izmantojama bez kontrastvielas ievadiSanas, ka ar1 samazina negativo
apendektomiju skaitu vairak uz identific€to neizmainito aklas zarnas piedeklu rékina. Pie MR
izmekl&juma trikumiem pieder $adi faktori — ta ir darga, laikietilpiga metode, jutiga uz
kustibu artefaktiem, nav piemérota pacientiem ar klaustrofobiju un ir atkariga no radiologa
interpretacijas. Sobrid Latvija MR izmeklgjums bérniem nav pieejams 24 stundas diennakti
un 7 dienas nedgla. Izvertgjot $is metodes dazados aspektus, MR izmeklgjums védera dobuma
organiem bérniem ar aizdomam par AA bitu potenciali viena no izvéles diagnostikas

metodém AA gadijuma [Dingemann and Ure, 2012].

2.8. Kirurgiska metode

Bérniem ar paaugstinatu kermena masas indeksu, ka art meiteném pusaudzu vecuma
dazkart ir gruti kliniski atSkirt AA no kadas citas védera dobuma patologijas, tadé] diagnozes
precizé$anai tiek izmantota kada no invazivam diagnostikas metodém [Sullins and Lee, 2014].
Viena no $adam metodém ir diagnostiska laparoskopija, kurai ir noverots visai augsts
diagnostisks un arstniecisks efekts AA gadijuma [Drake and Flum, 2013]. Sakot no 1998.
gada lidz 2007. gadam, diagnostiskas laparoskopijas izmantosana kliniskaja praksé ir
pieaugusi no 20% lidz 70% [Masoomi et al., 2012]. Publikaciju dati atspogulo to, ka
diagnostiskas laparoskopijas izmantoSana pacientiem ar aizdomam par AA samazina negativu

laparotomiju skaitu un pasarga no difiiza peritonita rasanas, kas biezi vien ir novélotas
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AA diagnozes raditajs [llce et al., 2013]. Samazinot negativu laparatomiju skaitu, samazinas
arT negativu apendektomiju skaits, proti, normals aklas zarnas pied€klis netiek izpemts no
védera dobuma, bet gan tiek saglabats nopietnu urologisku un proktologisku problému
risinasanai. Sadas biezakas arstnieciskas problémas, kuras izmanto aklas zarnas piedekli, tiek
atrisinatas, pacientiem izveidojot apendikovezikostomiju un apendikostomiju [Nerli et al.,
2012; Sinha et al., 2008]. Ta ka diagnostiska laparoskopija ir invaziva diagnostiska metode, to
izmanto tikai atseviskos AA gadijumos, kad fizikala un laboratoriska izmekl&Sana nelauj
diferencét AA no kadas citas védera dobuma saslimSanas, ipasi reproduktiva vecuma

pacientém Vvai pacientiem ar lieko svaru [Sullins and Lee, 2014].

2.9.  Akiits mezenterials limfadenits (AML)

AML ir akiits nespecifisks iekaisuma process mezenterialos limfmezglos, kas kliniski
izpauzas ar sapem VLAK (AML tiek defingts arT ka nespecifisks apzarpa limfadenits). P&c
Latvija pienemta SSK-10 diagnozu klasifikatora saslimsana tiek Sifréta ar kodu 188.0 sadala

“Citur neklasificétu vénu un limfvadu un limfmezglu slimibas” (SSK-10, 1992).

2.9.1. AML epidemiologija

AML ir otrs biezakais iemesls pacientiem ar akiitam VLAK sapém [Karmazyn et al.,

2005]. AML saslimstibas biezums ir atkarigs no vecuma. Biezak slimiba tiek novérota Iidz
10 gadu vecumam, bet ar katru nakamo gadu saslimstiba ar AML pakapeniski samazinas
[Simanovsky and Hiller, 2007]. AML saslimstibu saista arT ar geografisko atrasanas vietu.
Literatiira minéti dazi dati par AML saslimstibu. Kada Korejas p&tijuma no 442 pacientiem,
kas tika stacionéti ar akfitam sapém védera, AML tika konstatéts 7,7% gadijumu (n = 34) ar
vidgjo vecumu 8,44 + 3,52 gadi [Kim et al., 2014]. Alisters (Allister) no ASV publicgjis datus
par 28,1% (n = 9) AML gadijumiem no 32 pacientu grupu vecuma no 1 Iidz 20 gadiem, kuri
tikusi stacionéti ar aizdomam par AA [Allister et al., 2011]. Savukart Niderlandé nesen
veiktaja petijuma, kura tika ieklauti 233 bérni un pieaugusie ar aizdomam par AA vecuma no
3 lidz 83 gadiem, AML tika diagnosticéts tikai 3,4% gadijumu (n = 8) [Schellekens et al.,
2013]. Vel kada no publikacijam minéts, ka 7,7 % gadijumu (n = 50) no visiem stacionétiem
pacientiem ar aizdomam par AA (n = 651) izrakstisanas diagnoze bijusi AML [Mandell et al.,
2010]. Augstakmingtajos pétijumos AML tika diagnosticéti ar USG metodes palidzibu
NMPN. Vesturiski AML bija iesp&jams diagnostic€t tikai operacijas laika, palielinot negativu
apendektomiju skaitu [Samuel, 2002; Wu et al., 2012]. Sadas operacijas laika tiek iznemts
histologiski neizmainits aklas zarnas piedeklis [Chia et al., 1993]. Sobrid negativu
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apendektomiju skaits bérniem svarstas no 12% lidz 18% gadijumu [Abou Merhi et al., 2014].
Visparigas kirurgijas praksé pieaugusajiem negativu apendektomiju biezums ir sastopams no

15% 1idz 25% gadijumu [Drake and Flum, 2013].

2.9.2. AML etiologija un patogenéze

AML gadijuma palielinati mezenterialie limfmezgli izvietojas VLAK, tievo zarnu
apzarni gar a. et v. mesenterica superior un asinsvadiem, kas apasino tievo zarnu cilpas
[de Bruyn, 2005]. Literatiras datos AML biezak ir aprakstits ka polietiologisks sindroms,
kura agenti ir dazadi virusi, acrobas un anaerobas baktCrijas, onkologiski un autoimiini
procesi organisma [Mandell, 2010; Esipov et al., 2010]. Vadoties péc AML etiologijas,
saslims$ana tiek klasificéta primaraja un sekundaraja AML [Macari et al., 2002]. Primars jeb
nespecifisks AML ir labas puses mezenteriala limfadenopatija, kuras gadijuma netiek
precizéts infekcijas izraisitajs védera dobuma un/vai konstatéta viegla (< 5 mm) distalas dalas
ltkumainas zarnas sieninas sabiez&Sanas, kas kliniski izpauzas ar sapeém VLAK [Bratucu
et al., 2013]. Sekundars AML ir specifisks mezenterialo limfmezglu iekaisums. Biezakie
iemesli sekundaram AML ir iekaisigas zarnas slimibas, AA, autoimiinas slimibas, sistémiskas
slimibas un onkologiskas saslim$anas. Loti svarigi ir diferencét AML etiologisko faktoru, jo
primara AML gadijuma nav nepiecieSama kirurgiska arst€Sana, bet sekundara AML gadijuma
ir risks attistities kirurgiskam komplikacijam, pieméram, zarnu perforacijai. Sastopamakie
slimibas izraisitaji primara AML gadijuma ir Yersinia enterocolica, Yersinia pseudo-
tuberculosis, Staphyloccocus aureus, beta hemolitiskais Streptococcus, Salmonella enteritidis,
Enterococcus, Eshcerichia coli, Yersinia un Bacteroides. Ebstein-Barr viruss, Parvo viruss
un zarnu paraziti arT izsauc AML [de Bruyn, 2005; Toorenvliet et al., 2011].

AML patogenéze tiek skaidrota ar sakotngji venozo un limfatisko stazi zarnas siena,
kas veicina limfatisko stazi Peiera plaksnités un arT apzarpa limfmezglos. Nemot véra to, ka
mezenterialie limfmezgli un Peiera plaknites ir kunga zarnu trakta sekundarie limfoidie
organi, kas filtré patogénos mikroorganismus caur limfatiskiem kapilariem no zarnas sienas,
tad Sadas zarnas sienas tliska un venoza staze veicina patogéno mikroorganismu vairo$anos
mezenterialos limfmezglos [Alexander et al., 2010]. Ta ka pacienti ar nespecifisku akiitu
mezenterialu limfadenopatiju biezi tiek izoperéti, tad patologiski histologiskaja izmekléSana

limfatiskajos mezglos tiek konstat&ta folikularu hiperplazija [Bratucu et al., 2013].
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2.9.3. AML diagnostika

AML un AA diferenciala diagnostika ir biitiska, lai tiktu samazinats negativu

apendektomiju skaits.

2.9.3.1. Subjektiva un objektiva stavokla novértésana

AML ir viens no nediferenc@tu labas puses védera sapju iemesliem, tapec ta kliiska
aina atgadina AA [Chia et al., 1993; Elikashvili and Spina, 2012; Kim et al., 2014]. P&tijumos
tiek aprakstitas AA un AML Kkliniskas atSkiribas bérniem [Groselj-Grenc et al., 2007;
Toorenvliet et al., 2011]. Laikposma no 2004. gada marta lidz decembrim Slovénija tika
veikts prospektivs pétijums 82 be&rniem ar aizdomam par AA, no kuriem 49 pacientiem veikta
apendektomija un histologiski apstiprinats AA un 33 pacientiem tika diagnosticéts AML.
Salidzinot kliniskas pazimes starp pétijuma grupam, konstatgja, ka AA grupa pasiva védera
prieks€jas muskulatiiras rezistence un pozitivie véderpléves kairinajuma simptomi bija
statistiski ticami biezak neka AML gadijuma [Groselj-Grenc et al., 2007]. Cita prospektiva
kohortas pétjuma Niderland€, kura tika ieklauti 289 pacienti ar akitam sapém védera
laikposma no 2005. 1idz 2006. gadam, tika konstatéti 38 pacienti ar AML un 69 pacienti ar
AA. Visi AML gadijumi tika diagnosticéti ar USG izmeklgjumu palidzibuun noveéroSanas
vizit€ 3 gadus péc akiitas epizodes beigam AML tika apstiprinats 92,1% gadijumu
[Toorenvliet et al., 2011]. Analizg&jot kliniskos parametrus grupu starpa, sliktai dasai,
vems$anai, sapju migracijai uz VLAK un véderpléves kairinajuma simptomiem tika noveéroti
statistiski ticami biezaka izplatiba AA grupa nekd AML grupa. Tomér analizgjot klinisko
parametru kop€jo diagnostisko vertibu, PPV bija 62% AA gadijuma, bet AML gadijuma PPV
bija 42%. Tas liecina par to, ka, izmantojot tikai fizikalo izmekleSanu abu slimibu diferenciala

diagnostika, butu jasastopas ar daudziem neatklatiem slimibu gadijumiem.

2.9.3.2. Laboratoriska diagnostika

Nemot véra to, ka AML ir viena no AA diferencialam diagnozém, laboratorisko
izmeklgjumu panelis abam S§im saslimSanam ir lidzigs. Tomeér laboratorisko raditaju
koncentraciju atSkiribas starp abam saslimSanu grupam ir analizétas tikai atseviskos
petijumos. Divos no Siem pétjjumiem WBC, ANC, CRP koncentracijas seruma tika
salidzinata starp pacientiem ar AML un AA, kuri stacionara tika uznemti ar akiitam sapém
vedera [Groselj-Grenc et al., 2007; Toorenvliet et al., 2011]. Abos pétijumos CRP
koncentracija seruma bija paaugstinata gan AA, gan AML gadijuma. Savukart WBC

koncentracija seruma tika konstatéta augstaka AA gadijuma neka AML gadijuma. Viena no
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petijumiem ANC koncentracija seruma AA gadijuma tika novérota statistiski ticami augstaka
neka AML gadijuma. Savukart otra pétjjuma gaita tika pieradits, ka ANC koncentracijas
izmainas seruma nav statistiski ticamas starp abam pé&tfjuma grupam.

Literattira pieejama informacija par CGSIM izmantoSanu AA un AML diferencialaja
diagnostika ir nieciga. Atseviskos pétijumos ir analiz&ti lipopolisaharidus saistoSais olbaltums
(LBP), IL-6, granulocitu koloniju stimul&josais faktors (GCSF), haptoglobins, IL-8 un
interferons o (INF-a) [Allister et al., 2011; Groselj-Grenc et al., 2007; Chi et al., 1993].
Viena pétijuma rezultata atklaja, ka lipopolisaharidu saisto$a olbaltuma (LBP) koncentracija
seruma paaugstinas gan AA, gan AML gadijuma salidzinajuma ar ta koncentraciju pacientiem
ar citam nespecifiskam sapém védera. Taja pasa pétijuma IL-6 koncentracija seruma bija
augstaka AA gadijuma neka AML gadijuma. Savukart IL-6 [Tmenis asinis tika paaugstinajies
statistiski ticami kompliceétu AA grupa neka nekompliceétu AA grupa. Cita pétijjuma
konstateja, ka GCSF koncentracija tika palielinajusies tikai AA gadijjuma. Mediciniskajas
datu bazés nav informacijas par jaunu CGSIM izmantoSanu AML diagnostika b&rniem.
Vairak tiek aprakstiti gadijumi par CGSIM izmantoSanu AA diagnostika, tacu nav
informacijas par CGSM izmantoSanu AA un AML diferencialaja diagnostika. Tas ir
izskaidrojams ar to, ka biomarkieru salidzinasana notiek tikai starp pacientiem ar AA un
vienkopus pacientiem ar cita veida akatam sapém védera [Schellekens et al., 2013]. Ir
nepiecieSami papildu pétijumi par CGSIM nozimi abu $o slimibu diagnostika, kas sniegtu

papildu informaciju un izpratni par atskirtbam AML un AA gadijumos.

2.9.3.3. Radiologiskas metodes

PagajusSaja gadsimta AML tika diagnosticéts tikai operacijas laika, bet no 1970. gada
AML diagnostika tiek izmantoti USG, DT un MR izmekl€jumi védera dobuma organiem
[Lucey et al., 2005; Cobben et al., 2009; Toorenvliet et al., 2011]. Vizualas diagnostikas laika
AML diagnozes kriteriji ir tris vai vairaki palielinati mezenterialie limfmezgli ar 1sako
Skérsdiametru > 8 — 10 mm un / vai konstatéta viegla (< 5 mm) distalas dalas likumainas
zarnas sieninas sabiezé$anas [Simanovsky and Hiller, 2007; Wang et al., 2011]. Normali
mezenterialie limfmezgli tiek vizualizéti 5 mm diametra [de Bruyn, 2005]. Savukart DT
izmeklgjuma védera dobumam normalu mezenterialo limfmezglu izmérs ir noteikts lidz
4,6 mm [Lucey et al., 2005]. Situacija, kad USG vai DT izmeklg§juma VLAK tiek
diagnosticeéts AML un izmainits aklas zarnas piedeklis, biitu jadoma par AA. Savukart
gadijumos, kad US un DT izmeklejuma tiek konstatéti tikai palielinati apzarna limfmezgli

VLAK, tad ka galiga diagnoze ir apsverama AML [Lucey et al., 2005].
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3. MATERIALS UN METODES

3.1. Pétijuma uzbiive

Pétijums “Seruma citokinu parmainas akiita apendicita un akiita mezenteriala
limfadentta gadijuma bérniem” tika uzsakts 2010. gada 1. oktobrT un veidots no trTs sadalam:

e Sistematiska literattiras apskata par AA un AML epidemiologiju, kliniskam

izpausmém, diagnostikas metodém un prognozi berniem.

e AAun AML incidences aprékiniem Latvija un VSIA BKUS arstétiem bérniem.

e Nosakot un analiz&jot CGSIM diagnostisko nozimi un saistibu ar citam kliniskam

izmeklesanas metodém AA un AML gadijuma VSIA BKUS arstétiem b&rniem.

Pétijuma dizains ir jaukta tipa prospektivs gadijuma — kontroles p&tijums.

Promocijas darbs veikts valsts terciaras apriipes iestadé, VSIA BKUS Bérnu kirurgijas
klinika un kliniskaja laboratorija, Rigas Stradina universitates Bérnu kirurgijas un Cilvéka
fiziologijas un biokimijas katedra no 2010. 1idz 2013. gadam.

Pétijums apstiprinats ar VSIA BKUS medicinas &tikas komisijas [émumu (Reg. Nr.
40003457128) (skat. pielikumu Nr.1). Visu pétijuma ieklauto bérni un vecaki / aizbildni

parakstija rakstisku informetas piekriSanas formu bérna dalibai petijuma.

3.2.  Literaturas apskata datu atlase

Literattiras apskata veidoSana, rezultatu apkopojuma iegiiSanas un precizu secinajumu
izstrades noliika tika lietota sistematiska literatiras apskata metode: pétama jautajuma
definéSana, petamas populacijas defin€Sana, literatiiras mekleSana, literatiiras avotu atlase péc
noteiktiem kriterijiem, iegiito rezultatu izvertéSana un apkoposSana, apkopoto rezultatu
saistiSana ar petama jautajuma kontekstu.

Galvena peétama jautajuma definéSana — izpétit CGSIM diagnostisko nozimi un
saistibu ar citam kliniskam izmekle$anas metodem AA un AML gadijuma.

Pétamas populacijas defin€Sana — pétijumi, kas veikti bérnu populacija un situacija,
kad pétijumu skaits b&rnu populacija ir ierobezots vai minéta t€ma b&rniem nav pétita,
literattiras avotu apskatis$ana ietverta pieauguso populacija.

Literatiiras mekl€Sana — apskata ietverot tos pétifjumus, kuri publicéti pédeja
desmitgade: no 2005. gada 1. janvara lidz 2015. gada janvarim, ka ar1 atseviskos jautajumos
nolemts apliikot arT pirms 2005. gada public€tus datus. Literatliras apskata ietverti darbi, kas

nav vecaki par 1975. gadu (dati par aklas zarnas piedekla anatomiju).
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Literattras avotu atlase veikta péc noteiktiem kritérijiem — literatiiras apskata ietverti
tikai pilni raksti ar pietuvinatu pétijjuma veidu, ilgumu, izlasi, metodologiju un gala mérki.

Sistemiska literatliras apskata  ietvaros tika  izmantota: PubMed
(http://www.ncbi.nim.nih.gov/ pubmed/), EbscoHost (http://search.ebscohost.com/) ar ieeju
DynaMed (https://dynamed.ebscohost.com/), Science Direct (http://www.sciencedirect.com/),
ProQuest (http://search.proquest.com/index) un ClinicalKey (https://www.clinicalkey.com/),
The Cochrane Library (http:// http://onlinelibrary.wiley.com/cochranelibrary/search/quick)
datubazes.

Ka atslegas teksta vardi tika izmantoti “acute appendicitis”, “mesenteric
lymphadenitis/adenitis”, “children”, “diagnosis”, “ultrasonography”, ‘“epidemiology”,
“interleukin IL-1p”, “interleukin IL-4”, “interleukin 1L-6”, “interleukin 1L-8”,
“interleukin IL-10”, “interleukin IL-12”, “interleukin IL-17”, “tumor necrosis factor a”,
“monocyte chemoattractant protein 1, “epithelial growth factor”.

Meklgjot PubMed datu bazé randomiz&tus, kontrol€tus klinisku pé&tijumu, meta
analizes, sistematisko parskatu aprakstus par iekaisuma markieru nozimi AA un AML
diagnostika laika posma no 2005. 1idz 2015. gadam, izmantoti atslégas teksta vardi un MeSH
termini:

e acute appendicitis ar meklgjuma izteiksmi (acute[All Fields] AND

(“appendicitis” [MeSH Terms] OR “appendicitis” [All Fields])) AND ((Clinical
Trial[ptyp] OR Meta-Analysis[ptyp] OR Randomized Controlled Trial[ptyp] OR
systematic[sb]) AND “loattrfull text”’[sb] AND “2005/02/21”[PDat]
“2015/02/18”[PDat] AND “humans”’[MeSH Terms]). Atrasti 260 abstrakti un 246
pilna teksta publikacijas.

e acute appendicitis and children ar mekl&juma izteiksmi ((acute[All Fields]

AND (“appendicitis’[MeSH Terms] OR ‘“appendicitis”[All Fields])) AND
(“child”[MeSH Terms] OR “child”’[All Fields] OR “children”[All Fields])) AND
((Clinical Trial[ptyp] OR Meta-Analysis[ptyp] OR Randomized Controlled
Trial[ptyp] OR systematic[sb]) AND “2005/02/21”[PDat] : “2015/02/18”[PDat]
AND “humans”’[MeSH Terms]). Atrasti 91 abstrakts un 85 pilna tekta
publikacijas.

e acute appendicitis and diagnosis and children ar meklgjuma izteiksmi

((acute[All Fields] AND (“appendicitis’[MeSH Terms] OR “appendicitis”[All
Fields])) AND (“diagnosis”’[Subheading] OR “diagnosis”’[All Fields] OR
“diagnosis”[MeSH Terms])) AND (“child”’[MeSH Terms] OR “child”[All Fields]
OR “children”’[All Fields]) AND ((Clinical Trial[ptyp] OR Meta-Analysis[ptyp]
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OR Randomized Controlled Trial[ptyp] OR systematic[sb]) AND
“2005/02/21”’[PDat]: “2015/02/18”[PDat] AND “humans”’[MeSH Terms]). Atrasti
79 abstrakti un 75 pilna teksta publikacijas.

appendicitis and interleukin ar mekl&juma izteiksmi (acute[All Fields] AND
(“appendicitis’[MeSH  Terms] OR  “appendicitis”[All  Fields])) AND
(“interleukins”[MeSH Terms] OR “interleukins”[All Fields] OR "interleukin"[All
Fields]) AND ((Clinical Trial[ptyp] OR Meta-Analysis[ptyp] OR Randomized
Controlled  Trial[ptyp] OR systematic[sb]) AND “2005/02/21”[PDat]:
“2015/02/18”[PDat] AND “humans”’[MeSH Terms]). Atrasti 7 abstrakti un 6
pilna teksta publikacijas.

mesenteric lymphadenitis children ar mekl&uma izteiksmi ((“mesenteric
lymphadenitis’[MeSH  Terms] OR  (“mesenteric”’[All  Fields] AND
“ymphadenitis” [All Fields]) OR “mesenteric lymphadenitis"[All Fields]) AND
("child"[MeSH Terms] OR "child”[All Fields] OR “children”’[All Fields])) AND
((Clinical Trial[ptyp] OR Meta-Analysis[ptyp] OR Randomized Controlled
Trial[ptyp] OR systematic[sb]) AND (hasabstract[text] AND “loattrfull text”’[sb])
AND “2005/02/21”[PDat] : “2015/02/18”[PDat] AND “humans”’[MeSH Terms]).
Atrasti 3 abstrakti un pilna teksta publikacija.

mesenteric lymphadenitis interleukins ar meklgjuma izteiksmi ((“mesenteric
lymphadenitis’[MeSH  Terms] OR  (“mesenteric’[All  Fields] AND
“lymphadenitis”[All Fields]) OR “mesenteric lymphadenitis”[All Fields]) AND
(“interleukins”[MeSH Terms] OR “interleukins”[All Fields])) AND ((Clinical
Trial[ptyp] OR Meta-Analysis[ptyp] OR Randomized Controlled Trial[ptyp] OR
systematic[sb]) AND hasabstract[text] AND “2005/02/21”’[PDat]:
“2015/02/18”[PDat] AND “humans”’[MeSH Terms]). Atrasts ir viena abstrakta un
pilna teksta publikacija.

Kopuma analiz&ti un atlasitas 163 pilna apjoma publikacijas.

Pétijuma subjektu datu atlase

Promocijas darba izvirzita mérka sasnieg$anai un hipotézu parbaudei tika izmantota

kompleksa pieeja. Retrospektivo datu analizei tika izmantoti VSIA BKUS pacientu

mediciniskas dokumentacijas dati no elektroniskas datu uzskaites un uzglabaSanas sist€mas

“Andromeda” un Nacionalas veselibas dienesta pieejama informacija saistiba ar AA un AML

saslimstibu Latvija laikposma no 2010. Iidz 2013. gadam. Atbilstosi pirmajam pétijuma darba

uzdevumam, lai raksturotu hospitalizacijas gadijumus, iestaSanas un izrakstiSanas diagnozu
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atSkiribu pacientiem ar aizdomam par AA, tika atlasiti 1228 dati no VSIA BKUS pacientu
elektroniskas datu uzskaites un uzglabasanas sistémas “Andromed” (2010. — 2013.) atbilstosi
SSK-10 diagnozu Kklasifikacijai. Pétijuma analizé tika ieklauti tikai pirmreizgjie
hospitalizacijas gadijumi. Pacientu atlases kritériji bija: iestaSanas diagnoze — aizdomas par
AA vai AML un bérna vecums no 0 Iidz 18 gadi. Pacienti tika sadaliti ¢etras vecuma grupas:
0-4 gadi, 5-9 gadi, 10-14 gadi un 15-18 gadi. Hospitalizacijas gadijumi klasificéti atbilstosi
SSK-10 diagnozu kodiem: akits apendicits (K35), cita veida apendicits (K36), neprecizéts
apendicits (K37), citas aklas zarnas piedékla slimibas (K38), citas funkcionalas zarnu slimibas
(K59); gastrits un duodenits (K29), nespecifisks apzarna limfadenits (I88.0) un citas slimibas:
limfoleikoze (C91.0), nervu sakniSu un pinuma patologija (G54.8), sickalu dziedzeru slimibas
(K11.2), gastroezofageala atvilpa slimiba (K21), akiits limfadenits (L04) [SSK-10, 1992.].

Prospektivai datu atlasei, lai izpilditu pétijuma uzdevumus par citokinu nozimi AA un
AML diagnostika bérniem, no 178 pétijuma subjektiem, kuri bija stacionéti VSIA BKUS
kirurgijas nodala, prospektivi tika atlasiti 57 pacienti, no kuriem 31 pacients bija ar AA
(AA grupa) un 26 pacienti — ar AML (AML grupa). Detalizétakai analizes veikSanai par
31 pacientu ar AA tika izveidotas nekomplic€ta un komplicéta AA grupas. Pacienti ar
diagnoZzu kodu K39.9 tika ieklauti nekomplicéta AA grupa, bet pacienti ar izrakstiSanas
diagnoZzu kodiem K35.0 un K35.1 tika ieskaititi komplicéta AA grupa. Specialas petjjumam
izstradatas anketas tika ietverti sekojosi dati (skat. pielikumu Nr. 2):

e pacienta vispargjie / demografiskie dati

e subjektiva stavokla dati (anamnézes dati)

e objektiva stavokla dati

e laboratoriskie dati (pilnas asins analizes, asins biokimiskie raditaji, CGSIM)

e radiologiskie dati

e operacijas atrades un histologiskas izmekl€Sanas dati, kas apstiprina diagnozi

3.4. Petijuma populacija

Laika perioda no 2010. gada 1. oktobra Iidz 2013. gada 1. okrobrim tika veikts
pétijums VSIA BKUS, Bérnu kirurgijas klinika, kura prospektivi tika analizéti 178 bérni
vecuma no 7 lidz 18 gadiem ar aizdomam par AA. Rakstiskas informé&tas piekriSanas formas
no pacientu vecakiem vai likumiskiem parstavjiem ieglitas saskapa ar protokolu, kuru
apstiprinajusi VSIA BKUS medicinas &tikas komisija. Visiem pacientiem ar aizdomam par
AA NMPN tika veikta bérnu kirurga apskate, iegiiti un izverteti asins paraugi un / vai izdarita

kada no vizualam izmekléSanas metodém védera dobuma organiem (ultrasonografija (USG)
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vai datortomografija (DT)). Slimnicas kliniskas prakses pamatnostadnes attieciba uz
praktiz&€josu bérnu kirurgu NMPN ir sertificéts bérnu kirurgs vai ceturta gada bérnu kirurgijas
rezidents, stradajoss sertificéta bérnu kirurga uzraudziba. Ta ka USG izmekléSana bija
pieejama tikai laika no astopiem rita Iidz pulkstens astoniem vakara, dala pacientu ar
aizdomam par AA nonaca Bérnu kirurgijas klinika bez USG izmekl&juma védera dobuma
organiem. Sakotng&ja jeb iestasanas diagnoze Bérnu kirurgijas klinika tika balstita uz NMPN
ieglito pacienta slimibas anamnézi, kliniskajam pazimém, laboratoriskajiem un / vai
radiologiskiem izmekl&jumiem. Viens no pieciem serificétiem bérnu kirurgiem pacientus

petijuma ieklava atbilstosi ieklauSanas un izsl€gSanas kritérijiem.

Pacientu ieklauSanas Kkritériji:

1) Thospitalizéti bérni (zéni vai meitenes) ar aizdomam par AA vecuma no 7 lidz 18
gadiem ar vismaz vienu no Siem nosacijumiem:
e veikts radiologiskais izmekl&jums védera dobuma organiem (USG vai DT)
pirms planotas neatlickamas apendektomijas,
e veikts radiologiskais izmekl&jums védera dobuma organiem (USG vai DT),
kura tiek vizualizeti tris vai vairaki palielinati mezenterialie limfmezgli ar
1sako skersdiametru > 10 mm.
2) sapes VLAK ne ilgak ka 72 stundas no paradisanas briza lidz pirmajai arsta
apskatei NMPN;
3) ieguta rakstiska piekrisana no bérna vecakiem vai likumiska parstavja;

4) negativs gritniecibas tests urina.

Pacientu izslegSanas Kriteriji:

1) gritnieciba;

2) pagatné notikusi védera dobuma kirurgiska arstéSana;

3) pastavigs peritonealais kateters, funkciongjosa gastrostoma;
4) aizkunga dziedzera ickaisums;

5) aknu vai liesas abscess, augs€ja gremosanas trakta perforacija;
6) infekcijas primara lokalizacija sieviesu dzimumorganos;

7) iekaisigas zarnu trakta slimibas;

8) iekaisigas elpoSanas sistémas slimibas

9) iminosupresija, zarnu malabsorbcija;

10) cukura diabéts;

11) akdts aknu un nieru bojajums;
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12) sepse;

13) sistemiska antibakteriala arstéSana ieprieksgjo septinu dienu laika;

14) nesteroido pretickaisuma vai hormonalo lidzeklu lietosana 30 dienu laika.

Vienlaicigi ieklautie pacienti tika novertéti péc speciali pétijumam izstradatas anketas
(skat. pielikumu Nr. 2) un Alvarado skalas. Alvarado skalas veidlapa ir ietverti 8 krit&riji:
sapju migracija uz labo apaksgjo veédera kvadrantu, slikta diisa, vemsana, palpators jutigums
VLAK, pozitivi véderpléves kairinajuma simptomi, paaugstinata kermena temperatiira
> 37,3°C, leikocitoze (WBC) > 10 x 10%/ uL), leikocttu novirze pa kreisi (neitrofilo leikocitu
skaits > 75%) (skat. pielikumu Nr. 3.).

P&ttjuma laika no 178 pétijuma pacientiem 121 pacienti tika izsl€gti no talakas izpé&tes.
Novértgjot subjektivo un objektivo stavokli 24 stundas pec iecklauSanas pé&tijuma, 21
pacientam (17,3% gadijumu) tika konstatétas papldus neprecizétas akiitas respiratoras virusa
saslimSanas. Iepazistoties ar NMPN veiktajiem pacientu laboratoriskajiem izmekl&umiem,
17 pacientiem (14% gadijumu) netika noteikts ANC vai leikocitara formula. 22 pacientiem
(18,2% gadijumu) bija nepilnigi aizpilditas p@tijjuma anketas, vai tas bija pazudusas.
35 pacientiem (28,9% gadijumu) netika pilniba veikti laboratoriskie izmekl&umi, jo bérnu
vecaki atteicas turpinat piedalities petijuma. Nemot véra to, ka papemtie CGSIM paraugi
VSIA BKUS laboratorija bija janogada stundas laika péc to ievaksanas, 18 pacientiem (15%
gadijumu) §1s anlizes tika nogadatas laboratorija tikai péc 4 stundam. Petijuma sakuma tika
fiksets, ka 8 pacientiem (6,6% gadijjumu) venozie asins paraugi bija nederigi turpmakai
analizei asinu hemolizes d€l un paaugstinatas uzglabaSanas temperatiiras dé] saldéjama
iekarta. No sakotn€ji 178 pacientiem ar aizdomam par AA pétijuma tika ieklauti 57 pacienti,
kuriem 1izpildijas visi ieklauSanas un izslégSanas kriteriji. AtbilstoSi peétijuma mérkim, Sie
pétijuma slimnieki tika sadaliti divas grupas: 31 pacients ar AA (AA grupa) un 26 pacienti ar
AML (AML grupa).

Lai mérktiecigi tiktu izpilditi pétijuma uzdevumi un apstiprinata vai neapstiprinata
izvirzita hipotéze par CGSIM nozimi AA un AML diagnostika, papildus AA un AML
pacientiem tika ieklauta kontroles grupa (C grupa) — 17 pacienti ar planveida operétam
kirurgiskam saslim$anam bez iekaisuma klatblitnes organisma. VSIA BKUS 17 pacientu
ieklauSana tika veikta petijuma noteiktaja laika posma neatkarigi no AA un AML grupas
pacientu iecklausanas. Kontroles grupa tika izveidota ar mérki noteikt citokinu referentas
vertibas un tas salidzinat ar AA un AML pacientu rezultatiem.

Ta ka védera dobuma organu USG izmekl€Sana bija viens no pétijuma ieklausanas
kritérijiem, AA grupas pacientiem izmekl&jums tika veikts pirms operacijas, bet AML grupas

pacientiem — stacionéSans bridi pirms arstéSanas uzsakSanas. USG izmekléSana péc VSIA
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BKUS noteiktam kliniskam rekomendacijam ir viena no pirmas izvéles vizualas diagnostikas
metodém, kuru izmanto neskaidru akiitu védera sapju diagnostika bérniem. Tadejadi viens no
pieciem sertificétiem radiologiem to veica p&tijuma pacientiem ar aizdomam par AA, netiekot
ietekméts no kirurga objektivas apskates slédziena par pacientu. ATL HDI 5000 vai U 22
USG sistemas (ATD HDI 5000 vai IU 22; Philips Medical Systems, Bothell, WA, USA) tika
izmantotas v€dera dobuma organu izmeklésanai. USG izmekl&juma laika Tpasa uzmaniba tika
pievérsta aklas zarnas piedékla argjam diametram > 7 mm, sieninas biezumam > 2 mm,
saspiezamibai caur védera priek$€jo sienu jeb kompresijas testam un / vai tris un vairak
palielinatiem mezenterialiem limfmezgliem ar 1sako Sk&rsdiametru > 10 mm. Indikacijas
védera dobuma organu DT izmeklgjuma veikSanai tika noteiktas loti smagos kliniskos
gadijumos, tas ir, pacientiem ar neskaidras etiologijas sist€émiska ickaisuma atbildes sindromu
(SIRS) un multiorganu disfunkcijas sindromu (MODS). Sada smaguma pacienti netika
ieklauti pétijuma, tadel védera dobuma organu DT izmekléSanas metode petijuma laika netika
izmantota.

Neatkarigi no USG izmeklgjuma rezultatiem un Alvarado skalas noveért€juma,
sertificéts bérnu kirurgs noteica indikacijas apendektomijai. Pacientiem ar AA tika veikta vai
nu laparoskopiska, vai konvencionala apendektomija. Sadu izvéli tika pienémis opergjosais
kirurgs. AA izrakstiSanas diagnoze tika apstiprinata péc aklas zarnas piedékla patologiski
histologiskas izmeklésanas. Atbilstosai iekaisuma stadijai aklas zarnas piedékli tika izdalitas
sekojosas patologiski histologiskas formas. Kataralai iekaisuma formai bija raksturigs
virspusgjs glotadas un zemglotadas iekaisums. Flegmonozai iekaisuma formai bija raksturigs
transmurals iekaisums, bet gangrenozai iekaisuma formai — transmurala audu destrukcija ar

mikroperforacijam.

3.5. Laboratorisko datu analize

3.5.1. CGSIM mérijumu noteik§ana

Visiem pétijuma pacientiem venozo asinu paraugi tika ievakti no kubitalas periféras
vénas 4,5 mL balta stobrina (Sarstedt Monovete® Serum Z/4.5ml). Pacientiem ar AA (AA
grupa) asinu paraugi tika ievakti stundu pirms operacijas un 24. un 72. stunda péc operacijas.
Kontroles grupai paraugi tika iegiiti péc lidzigas shémas. Pacientiem ar AML (AML grupa)
paraugi tika ievakti stacion€Sanas bridi péc diagnozes uzstadiSanas, 24. un 72. stunda péc
konservativas arstéSanas uzsakSanas. leglitie venozo asinu paraugi tika uzglabati 20-30
mintites istabas temperatiira. Turpmak asigu paraugi 20 miniites tika apstradati noteikta

centrifigéSanas iekarta 1600 x g 4°C temperatiira. Visus iegiitos asinu paraugus sasaldéja un
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uzglabaja —80°C temperatura. CGSIM EGF, IL-10, IL-12(p70), IL-1B, IL-4, IL-6, IL-8,
MCP-1, TNF-a tika noteikti paraugu sisteéma jeb kita (Milliplex Map kit (Human Cytokine /
Chemokine Magnetic Bead Panel) ar imunfluorescences analizatoru Luminex xMAP
(Luminex 200, Luminex Corporation, Austin, Texas, United States). Minimala analitiska
sensitivitate citokinu koncentracija seruma bija 3,2 pg/mL, kuru izdevas noteikt ar
imiinfluorescences analizatoru Luminex xMAP.

Jaatzime, ka venozo asinu paraugus CGSIM noteikSanai bija iesp&ams panemt tikai
darba dienas no pulkstens astoniem rita Iidz pulkstens pieciem pe&cpusdiena, jo atlikusjas
stundas un svétku dienas VSIA BKUS kliniskaja laboratorija ievaktos pétijjuma asinu
paraugus deziirpersonala noslogotibas d€l nebija iesp&jams adekvati sagatavot un uzglabat
atbilstosi pétljuma protokolam. P&tfjuma sakuma tika noverots, ka lielaka dala paraugi bija
nederigi turpmakai analizei asinu hemolizes d€] un paaugstinatas uzglabaSanas temperatiiras
del saldgjama iekarta. Tade] turpmakie asinu paraugi tika ievakti sakotn€ji noraditajos

darba laikos.

3.5.2. C reaktiva proteina noteikSana (CRP)

Venozo asinu paraugs tika nemti tris reizes no kubitalas periféras vénas balta stobrina
(Sarstedt Monovete® Serum Z/1,2mL) ar imtnturbidimetrisko metodi stundu pirms arsté$anas
uzsakSanas un 24. un 72. stunda p€c operacijas AA gadijuma, bet AML gadijuma —
stacion&Sanas bridi péc diagnozes uzstadiSanas un 24. un 72. stunda péc arst€Sanas uzsak-

Sanas. CRP koncentracija noteikta péc referentas vértibas < 8 mg/L.

3.5.3. Leikocitu noteik§ana (WBC)

Venozo asinu paraugs tika nemts tris reizes no kubitalas periféras vénas 2,7 mL EDTA
sarkana stobrina (EDTA KE/1,2ml) ar automatizétas Siinu skaitiSanas metodi stundu pirms
arsteéSanas uzsakSanas un 24. un 72. stunda pec operacijas AA gadijuma, bet AML gadijuma —
stacionéSanas bridi péc diagnozes uzstadiSanas un 24. un 72. stunda péc arste€Sanas
uzsaksanas.

WABC tika noteikti p&c referentam vertibam atbilstosi vecumam [Bandere et al, 2011,
Lejniece, 2002]:

e 7-12gadi4,5-13,5 x 10%/uL (sievietes), 4,5 — 13,5 x 103/uL (viriesi);

e 13-16gadi4,5— 13,0 x 10%/uL (sievietes), 4,5 — 13,0 x 10%/uL (viriesi);

e 17-18gadi4.5—12,5 x 10%/uL (sievietes), 4.5 — 12,5 x10%/uL (viriesi).
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Pamatojoties uz pétijjuma noteikto izlases vecumu, tika noteikts viens WBC referentas

vértibas intervals abiem dzimumiem: 4,5 — 13,5 x 10°/pL.

3.5.4. Leikocitaras formulas / Neitrofilo leikocitu /
Absoliito neitrofilo leikocitu (ANC) noteikSana

Venozo asinu paraugs tika nemts tris reizes no kubitalas periféras vénas 2,7 mL EDTA
sarkana stobrina (EDTA KE/1,2ml) stundu pirms arstéSanas uzsakSanas un 24. un 72. stunda
pec operacijas AA gadijuma, bet AML gadijuma — stacion€Sanas bridi péc diagnozes
uzstadiSanas un 24. un 72. stunda pe€c arste€Sanas uzsakSanas.Leikocitara formula atspogulo
tikai leikocttu relativo skaitu jeb leikocitu veidu procentualas attiecibas.

Neitrofilie leikociti ir segmentkodolainie (Sg), stabinkodolainie (St) leikociti un reti
metamieloctti. Neitrofilo leikocttu procentualais daudzums cirkulgjosas asinis tika noteikts
péc referentam vértibam atbilstosi vecumam [Lejniece, 2002; Bandere et al., 2011]:

o 7-—12gadi —43-59% (sievietes/ viriesi); St 0-5%, Sg 35-50%

e 13-15gadi —45-70% (sievietes, viriesi); St 0-5%, Sg 45-60%

e 1618 gadi —48-72% (sievietes, viriesi); St 0-5%, Sg 50-70%

Pamatojoties uz petijuma noteikto izlases vecumu, tika noteikta viens neitrofilo
leikocttu procentualais daudzums abiem dzimumiem: 43-72% (sievietes / viriesi).

ANC ir neitrofilo leikocitu procentualais skits uz kopgja leikocitu skaita 10°/uL
tilpuma vieniba. Leikocitu novirze pa kreisi un ANC tika noteikta ar elektronisko siinu
diferencgjoSo skaitiSanas metodi balstoties uz Stnu fizikalajiem un kimiskajiem parametriem.
Neskaidros gadijumos papildus tika pielietota mikroskopiska stinu apstiprinasana. ANC tika
noteikti p&c referentam vértibam atbilstosi vecumam [Bandere et al., 2011]:

e 7-12gadi —1,75—5,00 x 10*/uL (sievietes/ viriesi),

e 13-16gadi— 1,80 — 6,00 x 10*/uL (sievietes, viriesi),

e 17-18gadi—2,00—5,95 x 10°/uL (sievietes, viriesi).

Pamatojoties uz pétijuma noteikto izlases vecumu, tika noteikta viens ANC vidgjais

referentas vértibas intervals abiem dzimumiem: 1,75 — 6,00 x 10*/uL (sievietes / viriesi).

3.6. Datu statistiska analize

P&tijuma dati tika analiz&ti péc biologisko pétijumu datu apstradé pienemtam standarta
metodém — veicot aprakstoSo, salidzinoSo un analitisko statistiku ar datorprogrammas SPSS

versiju 20.0.
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Pétijuma ieklautajajiem mainigajiem lielumiem tika aprékinati centralas tendences
raditajs — pazimes vidgja aritmetiska veértiba, mediana, ka ari izkliedes raditaji —
standartnovirze (SD), pazimes minimala un maksimala vértiba. Datu atbilstibas normal-
sadalfjumam tika izmantots Sapiro-Vilka (Shapiro-Wilk) tests, gadfjumos, kad tie neatbilda
normalsadalijumam, datiem tika att€lota mediana ar intervalu (25. un 75. percentile).

Atbilstosi pétijuma uzdevumiem, tika izveidoti jauni dihotomi kategoriju mainigie
saistiba ar analiz€ ieklautajiem faktoriem, piem&ram saistiba ar Alvarado skalas novertgjumu:

e sapju migracija (ir/nav);,

e slikta diisa (ir/nav);

e vemsSana (ir/nav);

e pozitivi véderpléves kairinajuma simptomi (ir/nav);

e VLAK jutigums (ir/nav);

e kermena temperatira > 37,3°C (ir/nav);

e leikocitu skaits asinis > 10 x 10%/pL (ir/nav);

e leikocitu novirze pa kreisi (neitrofilo leikocttu skaits > 75%) (ir/nav).

Datu analizeé pétamo populaciju apaksgrupu salidzinasanai 2 x 2 tabulas izmantots Hi-
kvadrata (Chi square jeb »* ) un Fisera (Fisher's exact test) testi. Jo lielaks ir ¥ jo liclakas ir
atSkiribas starp noverotajam pazimém grupas. TrTs vai vairak neatkarigu grupu salidzinaSanai
veikts Kruskola-Valisa (Kruskal-Wallis ) H tests. Tajos gadijumos, kad minétais tests noradija
uz statistiski ticamam atskiribam (p < 0,05), talaka datu analizg tika pielietots Manna-Vitnija
(Mann-Whitney) U tests, kas parada atSkiribu ticamibas pakapi starp atseviskam grupam
[Peacok and Peacok, 2011].

Lai noskaidrotu savstarpgjas saistibas cieSumu (korelaciju) starp CGSIM un citiem
laboratoriskajiem raditajiem pétijuma populacija, veikta korelaciju analize izmantojot
Spirmana (Spearman) korelacijas koeficientu (r) un ta ticamibu (p — vertibu). Izmantota
sekojosa korelacijas koeficienta definéSana: 0,2 — 0,4 — korelacija vaja; r no 0,5 lidz 0,6 —
vidgji cieSa un ja r> 0,7 ka ciesa.

Pétijuma pielietoto diagnostikas metozu (Alvarado skalas, laboratorisko un ultra-
sonografijisko izmeklgjumu) nozimes un precizitates noteikSnai AA un AML gadijumos tika
aprékinati jutibas un specifiskuma raditaji, ka ar atseviSskos gadijumos pozitiva paredzosa
vertiba jeb PPV (Positive predictive value) un negativa paredzosa veértiba jeb NPV (Negative
predictive value). PPV un NPV vértibas ir savstarpgji saistitas ar slimibas izplatibu, pienemot
ka pargjie faktori ir nemainigi. PPV palielinas, pieaugot slimibas izplatibai populacija un NPV

atbilsto$i samazinas. V&rtibu savstarpgjas sakaribas tiek izteiktas $adas formulas (skat. 3.6.1.
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tabulu) [Peacok and Peacok, 2011; Parikh et al., 2008; Fawcett, 2006; van Erkel and
Pattynama, 1998].

3.6.1. tabula
Jutiba un specifiskums
Slimiba
Ir Nav
Tests “+” a(TP) b (FP) PPV
al/(a+h)
Tests “=” ¢ (FN) d(TN) NPV
d/(c+d)
Jutiba Specifiskums
a/(a+c) d/(b+d)

Paskaidrojums: TP — pareizi pozitivs (True positive); FP — nepareizi/viltus pozitivs (False positive);
FN — nepareizi/viltus negativs (False negative); TN — pareizi negativs (True negative); PPV — pozitiva paredzo$a
vértiba (Positive predictive value); NPV — negativa paredzo$a vertiba (Negative predictive value).

CGSIM, WBC, ANC koncentraciju robezvertibu noteikSanai stundu pirms operacijas
un 24. stunda péc operacijas AA gadijuma, ka ari stacionéSanas bridi péc diagnozes
uzstadiSanas un 24. stunda pec arst€Sanas uzsakSanas AML gadijumos, tika izmantota ROC
analize (Receiver Operating Characteristic). ST metode sniedz laboratorisko raditaju
koncentraciju robezvertibas jutibu un specifiskumu. Robezvertibu kvalitates salidzinaSanai
izmantots laukums zem liknes AUC (Area under Curve), kura vértiba ir [Erkel and
Pattynama, 1998]:

e no00,5lidz 1,0 — perfekts tests;

e 0,9-0,99 — lielisks tests;

e 0,8-0,89 — labs tests;

e 0,7-0,79 — vidgjs tests;

e 0,51-0,69 — vajs tests;

e 0,5-slikts tests.

Datu atspogulo$ana un rezultatu analiz€ par pamatu tika nemtas vertibas, kas > 0,7,
kas ir zemaka robeza, lai pielietoto testu var€tu uzskatit par kvalitativu un veértibam biitu
optimala jutibas un specifiskuma attieciba. Iesp&jamibu attieciba (LR — likelihood ratio) tika
izmantota, lai precizak raksturotu pétijuma noteikta parametra (CGSIM, WBC, ANC)
diagnostisko paredzéSanas Itmeni AA gadijuma. Pozitiva iesp&jamibas attieciba (LR+ —
positive likelihood ratio) konkrétai diagnostiskai metodei vai parametram tika analizéta no
pozitiviem gadijumiem jeb tiem, kuriem tika diagnosticéts AA, savukart negativa iespg&jamibu
attieciba (LR— — negative likelihood ratio) pret&ji — no negativajiem testa gadijjumiem jeb
veselajiem bérniem. Testi norada uz palielinatu vai samazinatu iesp&jamibu diagnosticét AA

[Andersson, 2004].
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4, REZULTATI

4.1. AA un AML incidence bérniem un izmainas laika perioda
no 2010. Iidz 2013. gadam

Lai spriestu par AA un AML kopgjo saslimstibu valsti, papildus tika analiz&ti dati no
Nacionala veselibas dienesta, kas atspogulo pirmreizgji registréto gadijumu (gan ambulatori,
gan stacionari) skaitu berniem ar iepriekSminétajam diagnozém. Darba aprékinata gan perioda
kopgja incidence, gan divas vecuma grupas: 7-14 gadi un 15-18 gadi. Incidences raditaja
izmainas laika tika noveértetas, aprékinot tendences p veértibu. Vidgjais incidences
samazinajums analiz€taja laika perioda (2010. — 2013.) ar AA vidgji ir par 1,8 gadijumiem uz
10 000 iedzivotaju, pusaudzu vecuma (15-18 gadi) novérots straujaks samazinajums — par
5,3/10 000, tacu incidences samazinajums nebija statistiski ticams. Savukart kop€jai AML
perioda incidencei tika novérots neliels pieaugums — par 0,16 gadijumiem uz 10 000

iedzivotaju, tacu ar tas netika novérots ka statistiski ticams (skat. 4.1.1. tab.).
4.1.1. tabula

AA un AML incidences izmainas bérniem no 2010. Iidz 2013. gadam (uz 10 000 iedzivotaju)

Videjais samazinajums/
2010 2011 2012 2013 pieaugums gada p vértiba
uz 10 000 iedzivotaju

AA

7-14 gadi 57,1 49,9 47,6 59,2 0,38 NS
15-18 gadi 68,9 72,9 63,4 54,3 -5,3 NS
Kopa 61,8 58,6 53,1 57,6 -1,8 NS
AML

7-14 gadi 17,0 21,3 18,2 16,8 -0,34 NS
15-18 gadi 8,9 14,9 12,2 11,8 0,61 NS
Kopa 13,7 18,9 16,1 15,2 0,16 NS

Paskaidrojums: NS — nav statistiki ticams

Vidgja perioda (2010. — 2013.) kopgja saslimstiba ar AA b&rniem (7-18 gadi) bija
43,1 gadijums uz 10 000 iedzivotaju (95%TI 8,0-58,9), savukart 1,2 reizes augstaki
incidences raditaji bija ve€rojami vecuma no 15 Iidz 18 gadiem — 65,5/10 000 (95%TI
21,9-75,5), savukart no 7 lidz 14 gadiem — 53,5/10 000 (95%TI 12,6-63,5).

Analizgjot AA saslimstibas datus bérniem (7-18 gadi), redzams, ka analizétaja laika
perioda visaugstakie raditaji registréti 2010. gada — 61,8/10 000 (95%T]1 33,2-68,7), péc tam
raditagjam samazinoties lidz 57,6/10 000 (95%TI 33,3-58,9), kas galvenokart noticis uz

gadijumu samazinajumu b&rniem vecuma no 15 Iidz 18 gadiem. Bérniem vecuma grupa no
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7 Iidz 18 gadiem kopégja saslimstiba ar AA p&dgjos trijos gados videji samazinajusies par 2%.
Visaugstaka saslimstiba ar AA analiz€taja laika perioda tika noverota 2011. gada b&rniem
vecuma grupa no 15 lidz 18 gadiem — 72,9/10 000 (95%TI 67,4-78,6), bet viszemaka AA
incidence tika konstatéta 2012. gada bérniem vecuma grupa no 7 lidz 14 gadiem — 47,6/10
000 (95%T]1 44,1-50,6) (skat. 4.1.1. att.).

80.0
75.0
70.0
65.0
60.0
55.0
50.0
45.0 49.9
40.0
35.0
30.0

47.6

uz 10 000 iedzivotaju

2010 2011 2012 2013

—e—7-14gadi --m--15-18gadi —=&— kopa
4.1.1. att. AA incidence bérniem no 2010. Iidz 2013. gadam (uz 10 000 iedzivotaju)

Lidziga situacija vérojama gan kop€jos saslimstibas datos, gan ar1 pa vecuma grupam
saisttba ar AML bérniem kop§ 2011. gada. Kopga AML incidence 2011. gada ir
samazinajusies, attiecigi no 18,9/10 000 (95%TI 17,2-20,7) uz 15,2/10 000 (95%T]I
13,6-16,9) 2013. gada, lai gan salidzinajuma ar 2010. gadu v&rojams piecaugums. Savukart,
pamatojoties uz mainigajiem incidences raditajiem, analiz€taja laika perioda tomér vérojams
pieaugums par 5,8%. Viszemaka saslimstiba ar AML bija 2010. gada ar biezumu 8,9 gadijumi
uz 10 000 iedzivotaju (95%TI 7,1-10,9) vecuma grupa no 15 Iidz 18 gadiem. Savukart 2011.
gada tika noveérots visaugstakais saslimstibas raditajs ar AML, kas bija 21,3 gadijumi uz
10 000 iedzivotaju (95%TI 19,0-23,8) vecuma grupa no 7 lidz 14 gadiem. Salidzinajuma ar
AA incidences raditajiem jaunakaja vecuma grupa — AML saslimstibas bieZuma raditajiem
tika noverota pretgja tendence — samazinajums no 21,3/10 000 (95%T]I 19,0-23,8) 2011. gada
uz 16,8/10 000 (95%T1 14,8-19,1) 2013. gada (skat. 4.1.2. att.).
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4.2. Pirmreizejo hospitalizacijas gadijumu raksturojums pacientiem ar aizdomam

par AA VSIA BKUS (2010. — 2013.)

Atbilstosi SSK-10 diagnozu kodiem (p&c izrakstiSanas diagnozes) — 998 pacienti
(0,9% gadijumu no kop€ja stacionara arstéto pacientu skaita) vecuma lidz 18 gadiem ar
AA (K35 — K38) un AML (188.0) gadijumiem tika stacionéti VSIA BKUS laika perioda no
2010. Iidz 2013. gadam. Triju gadu perioda no kop&ja VSIA BKUS arstéto pacientu skaita
0,6% gadijumu (n = 688) bija stacion&ti bérni ar AA un 0,3% gadijumu (n = 310) — b&rni ar
AML. AA un AML gadijumu skaits un Tpatsvars stacionara arstétiem bérniem (7-18 gadi) ar
AA bija 0,5% gadijumu (n = 614) un pacienti ar AML bija 0,2 % gadijumu (n = 220).

VSIA BKUS kopuma tika apsekoti 1228 bérni vecuma lidz 18 gadiem ar aizdomam
par AA. Petfjuma analiz€ tika ieklauti 690 zéni (56,2%) un 538 meitenes (43,8%). Pacientu

Tpatsvars sadalijuma péc pacientu vecuma atspogulots 4.2.1. tabula.
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Pirmreizéjie hospitalizacijas gadijumi bérniem (0-18 gadi) VSIA BKUS
pa vecuma grupam, 2010. — 2013.

4.2.1. tabula

Vecuma grupa 2010 2011 2012 2013 Kopa
0-4 gadi skaits 7 35 32 25 99
% 7,4% 10,6% 7,9% 6,3% 8,1%
5-9 gadi skaits 21 82 107 139 349
% 22,3% 24,8% 26,5% 34,8% 28,4%
10-14 gadi skaits 32 114 163 157 466
% 34,0% 34,4% 40,3% 39,3% 37,9%
15-18 gadi skaits 34 100 102 78 314
% 36,2% 30,2% 25,2% 19,5% 25,6%
Kopa skaits 94 331 404 399 1228
% 100,0% 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%

Visbiezak hospitalizacijas gadijumi novéroti b&rniem vecuma grupa no 10 lidz

14 gadiem (37,9%). Analizétaja laika perioda bérniem saslimstiba ar aizdomam par akitu

AA vidgji tika registréta 307 (SD + 146) gadijumos. Viena no bieZzak minétajam sakotn&jam
diagnozém hospitalizacijas bridi bija AA (K35) — 50,2% (95%TI 47,3-53,0) gadijumos no

visiem analiz€tajiem pacientiem, Savukart 0,8% (95%TI 0,4-1,4) gadijjumu iestaSanas
diagnoze bija AML. 42,2% (95%TI 39,4-45,0) gadijumu — iestaSanas diagnoze nebija
precizéta (skat. 4.2.2. tab.).

4.2.2. tabula

Hospitalizacijas gadijumu sadalijums péc iestasanas diagnoZu sadalijjuma bérniem (0-18 gadi)
VSIA BKUS, 2010. - 2013.

Diagnoze 2010 2011 2012 2013 Kopa
Citas diagnozes skaits 93 137 112 176 518
% 98,9% 41,4% 27,7% 44,1% 42,2%
Nespecifisks limfadenits (I88) skaits 0 0 3 7 10
% 0,0% 0,0% 0,7% 1,8% 0,8%
Akts apendicits (K35) skaits 1 142 272 201 616
% 1,1% 42,9% 67,3% 50,4% 50,2%
Neprecizéts apendicits (K37) skaits 0 44 6 2 52
% 0,0% 13,3% 1,5% 0,5% 4,2%
Citas aklas zarnas piedek]a skaits 0 0 1 1 2
slimibas (K38) % 0,0% 0,0% 0,2% 0,3% 0,2%
Citas funkcionalas zarnu skaits 0 8 10 12 30
slimibas (K59) % 0,0% 2,4% 2,5% 3,0% 2,4%
Kopa skaits 94 331 404 399 1228
% 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0%
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Analizgjot pacientu izrakstiSanas diagnozes atbilstosi SSK-10 klasifikacijai, 56%
(95%T]I 53,2 - 58,8) gadijumu tika konstatéts AA (K35), 1,5% (95%TI 0,9-2,3) gadijumu —
cita veida apendicits (K36), 0,4% (95%TI 0,1-0,9) — neprecizéts apendicits (K37), 0,7%
(95%T1 0,4-1,4) — citas aklas zarnas piedékla slimibas (K38), 25,2% (95%TI 23,0-27,8) —
AML (188.0), 13,6% (95%TI 11,8-15,6) — funkcionalas zarnu slimibas (K59), 1,2% (95%T1I
0,7-1,9) — gastrits un duodenits (K29) un 1,4% (95%TI 0,9-2,2) gadijumu — citas organu
saslim8anas (skat. 4.2.3. tab.).

4.2.3. tabula

Hospitalizacijas gadijumu sadalijums péc izrakstiSanas diagnoZu sadalijuma bérniem
(0-18 gadi) VSIA BKUS, 2010. — 2013.

Diagnoze 2010 2011 2012 2013 Kopa
Akdts apendicits (K35) skaits 69 203 203 213 688
% 73,4% 61,3% 50,2% 53,4% 56,0%
Cita veida apendicits (K36) skaits 0 2 5 11 18
% 0,0% 0,6% 1,2% 2,8% 1,5%
Neprecizéts apendicits (K37) skaits 0 1 4 0 5
% 0,0% 0,3% 1,0% 0,0% 0,4%
Citas aklas zarnas piedékla skaits 0 1 4 4 9
slimibas (K38) % 0,0% 0,3% 1,0% 1,0% 0,7%
Nespecifisks limfadenits skaits 25 88 105 92 310
(188) % 26,6% 26,6% 26,0% 23,1% 25,2%
Citas funkcionalas zarnu skaits 0 35 70 62 167
slimibas (K59) % 0,0% 10,6% 17,3% 15,5% 13,6%
Gastrits un duodenits (K29) skaits 0 0 6 8 14
% 0,0% 0,0% 1,5% 2,0% 1,1%
Citas diagnozes skaits 0 1 7 9 17
% 0,0% 0,3% 1,7% 2,3% 1,4%
Kopa skaits 94 331 404 399 1228
% 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0% | 100,0%

Zarnu asinsvadu slimibas (K55), peritonits (K65), aknu slimibas (K76), akiits
pankreatits (K85), akiita limfoleikoze (C91.0), nervu sakniSu un pinuma patologija (G54.8),
siekalu dziedzeru slimibas (K11.2), gastroezofageala atvilpa slimiba (K21), akiits limfadenits
(LO4) tika apvienotas grupa — citas saslim$anas jeb diagnozes.

Izveértgjot uznemsanas un izrakstiSanas diagnozes pacientiem ar aizdomam par AA
laikposma no 2010. — 2013. gadam, 76,2% (95%TI 73,8-78,5) gadijumu no visiem
analizetajiem pacientiem konstat&ja diagnozu nesakritibu. Visbiezak diagnozu nesakritiba tika
novérota pacientiem ar AML un citam funkcionalam zarnu slimibam, kad sakotng&ji pacienti

tika hospitaliz&ti ar aizdomam par AA (skat. 4.2.1. att.).
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4.3. Pétijuma ieklauto pacientu epidemiologiskie un demografiskie dati

Atbilstosi ieklausanas un izslégSanas kritérijiem 57 pacienti tika uzpemti pétjjuma:
31 pacients tika ieklauts AA grupa, 26 pacienti — AML grupa un 17 pacienti — C grupa.
Sakotngji aprakstitaja C grupa tika ieklauti veseli pacienti ar planveida veiktam operacijam:
29,4% gadijumu (n = 5) cirk$pa trices operacijam, 23,5% gadijumu (n = 4) nabas trices
operacijam, 11,8% gadijumu (n = 2) — varikocélektomijam, 11,8% gadijumu (n = 2)
operacijas uz dzemdes piedekliem un 23,5% gadijumu (n=4) — labdabigu veidojumu eksci-
zijam no adas virsmas. C grupas pacientu vidgjais vecums analiz&taja laika perioda bija 13,2
( 3,5 SD) gadi. AA grupas vidgjais vecums analiz&taja laika perioda bija 13,3 (+ 3,2 SD) un
AML grupas — 12,4 (= 2,8 SD) gadi. No pétijjuma AA un AML grupas ieklautajiem
57 pacientiem 35 (61,4%) bija zéni, bet 22 — meitenes (38,6%). Z&nu un meitenu savstarp&ja
attieciba p&€tamaja populacija bija 1,6:1.

Analiz€jot pacientu izrakstiSanas diagnozes atbilstosi SSK-10 klasifikacijai AA
pacientu grupa, 19,4% (n = 6) gadijumi bija K35.2 (akits destruktivs / gangrenozs —
perforativs apendicits ar diftuzu peritonitu), 13% (n = 4) gadijumi — K35.3 (akits destruktivs /
gangrenozs — perforativs apendicits ar peritonealu, periapendikularu abscesu vai infiltratu),
67,7% (n = 21) gadijumi — K35.8 (neprecizéts AA, kurs péc patologiski histologiskas atrades
sikak iedalas katarala, flegmonoza vai gangrenoza apendicita). Sadalot AA pacientus divas
grupas atbilstosi stacionara izrakstiSanas diagnozei, nekomplicéts AA bija 67,7% (n = 21)

gadijumu un komplicéts 32,3% (n = 10) gadijumu.
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Pétijuma analize tika ieklauts arT pacientu nosiitiSanas veids uz stacionaru, lai izvertétu
iesp&jamos novélotas AA diagnostikas iemeslus. Rezultati atspoguloja, ka lielaka dala
AA pacientu tika nogadati stacionara ar Neatlickamo medicinisko palidzibu — 48,4%
gadijumu (n = 15), ka otrais biezakais bija patstaviga ieraSanas stacionara (t.i. atgadati ar
privato transportu vecaku vai piederigo uzraudziba) — 38,7% gadijumu (n = 12). Savukart
AML pacientu grupa visbiezakie staciongSanas veidi bija pret&ji AA pacientu grupai, attiecigi
46,2% gadijumu (n = 12) patstaviga ieraSanas stacionara un 7 gadijumos jeb 26,9% gadijumu
ar Neatlieckamo medicinisko palidzibu. Statistiski ticamas atskiribas netika konstat€tas.

Statistiski nozimigas atSkiribas arl netika konstatétas, analiz&jot slimibas ilgumu
stacion&Sanas bridi, attiecigi, AA grupas pacientiem mediana 20 (7,0-29,0) slimibas stundas
un AML grupas pacientiem mediana 42 (11,9-54,0) slimibas stundas. Salidzinot laiku, ko abu
grupu pacienti pavadijusi NMPN lidz stacion&$anas bridim Bérnu kirurgijas klinika, statistiski
ticamas atSkiribas netika novérotas. AA pacienti VSIA BKUS NMPN nodala pavadijusi vidgji
1,4 (+ 1,4 SD) stundas, bet AML grupas pacienti — vid&ji 2,0 (= 1,5 SD) stundas. AA grupa
pacienti arstéti ievérojami ilgak neka AML grupa, attiecigi mediana 7,5 (4,0-11,0) dienas.
Vidgjais arstéSanas ilgums stacionara statistiski ticami neatskiras starp abu pacientu grupam.

Rezultati apkopoti 4.3.1. tabula.

4.3.1. tabula
Demografiskie dati (AA un AML) pétijuma grupas
_ AA grupa AML grupa P
Pazimes (n = 31) (n = 26) vértiba
Vecums, mean (SD), (gadi) 13,3(£3,2) 12,4 (+2,8) NS
Dzimums:
e Z&ni 18 (58,1%) 17 (65,4%) NS
e Meitenes 13 (41,9%) 9 (34,6%) NS
Slimibas ilgums, mediana
20(7,0-2 42 (11,9-54 N
(25. — 75. percentile), stundas 0(7.0-290) (11,9-54,0) S
Nosiitisanas veids uz stacionaru:
e (imenes arsts 1 (3,2%) 4 (15,4%) NS
) e Neatliekamas mediciniskas palidzibas 15 (48,4%) 7 (26,9%) NS
arsts
o (itas specialitates arsts 3(9,7%) 3 (11,5%) NS
e Patstaviga ieraSanas stacionara 12 (38,7%) 12 (46,2%) NS
Neatliekama mediciniska palidziba pavaditais
) 1414 2015 N
laiks, h (SD) 414 015) S
Arstesanas ilgums, mediana
(25. — 75. percentile), dienas 70(40-110 45(30-53) NS
Arstesanas komplikacijas 5,0 (16,1%) - NS

Paskaidrojums: NS — nav statistiski ticams; SD — standarta novirze
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4.4. Operacijas datu novertéSanas rezultati

Saskana ar pétijuma protokolu, 17 pacientiem no C grupas tika veikta planveida
operativa arst€Sana, tacu operacijas materiala analize netika veikta. Izveidojot So grupu,
meérkis bija noteikt citokinu referentas veértibas seruma un salidzinat tas ar biomarkieru
vertibam pacientiem ar AA un AML.

Visiem AML grupas pacientiem tika nozimé&ta konservativa arst€Sana ar anti-
bakterialiem lidzekliem, kuri darbojas uz Gram pozitivo (Gr+) un Gr— baktériju spektru.
Atbilstosi pétljuma mérkim, visiem pacientam no AA grupas tika noziméta antibakteriala
kirurgiska profilakse 30 mindtes pirms operacijas, veikta kirurgiska arsté$ana un pielietoti
antibakterialie lidzekli p&coperacijas perioda. Laparoskopiska vai laparotomiska apend-
ektomija bija galvena kirurgiska arsté$anas metode. McBurney laparotomija un apendektomija
tika pielietota 83,9% (95%TI 67,4-92,9) gadijumu (n = 26), savukart laparoskopiska
apendektomija tika veikta 16,1% (95%TI 7,1-32,6) gadijumu (n = 5). Veicot apendektomiju
visiem pacientiem ar AA, 32,3% (95%T]I 18,6-49,9) (n = 10) gadijumu papildus tika veikta
védera dobuma drenaza un 25,8% (95%TI1 13,7-43,2) gadijumu (n = 8) papildus tika
nodroSinata dalgja lielas taukpléves rezekcija. Sekojot pacientu vispar€jam stavoklim
pécoperacijas perioda, visvairak pécoperacijas sarezgljumu ar briices infekciju un infiltratu
védera dobuma tika konstatéti 16,1% (95%TI1 17,1-32,6) gadijumu (n = 5). Citas blakus
slimibas pétijuma pacientu grupas netika noverotas.

Analizgjot aklas zarnas piedékla makroskopisko atradi operacijas laika, flegmonozas
izmainas tarpveida piedekli tika identificétas 17 pacientiem jeb 54,8% (95%TI 37,8-70,8)
gadijumu no kop&ja AA pacientu skaita (n = 31), flegmonozi — gangrenozas izmainas —
1 pacientam un gangrenozas izmainas - 13 pacientiem jeb 42% (95%T]I 26,4-59,2) gadijumu.
Salidzinot to ar precizu mikroskopisku patologiski histologisko tarpveida piedékla
izmeklesanu, tika konstatéts, ka 1 gadijuma tika izdarita negativa apendektomija. Saja
gadijuma tika izoperets katarali izmainits aklas zarnas piedeklis un konstatéta diplokoku
infekcija. Gangrenozs perforativs apendicits tika konstatéts 10 pacientiem (32,3% (95%TI
18,6-49,9)), flegmonozi — gangrenozs apendicits — 1 pacientam un flegmonozs apendicits —
20 pacientiem (64,5% (95%TI 46,9-78,9)). Analizgjot eksudata veidu operacijas laika,
14 gadijumos (45,2% (95%TI 29,2-62,2)) tika konstatétas strutas un 17 gadijumos (54,8%
(95%TI 37,8-70,8)) tika konstatéts serozs eksudats. Operacijas laika turpmakai bakte-
riologiskai izmekléSanai bija iegitas 10 pertonealas kultiiras, no kuram 6 gadijumos tika
izdalitas grampozitivas baktérijas — Staphylococcus epidermidis, Staphylococcus aureus
Streptococcus constellatus, Streptococcus anginosus, Streptococcus intermedius, Strepto-

coccus bovis un Streptococcus pyogenes, gramnegativas baktérijas — Escherichia coli un
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Enterococcus faecalis, Fusobacterium nucleatum un Prevotella bivia, ka art anaerobi
mikroorganismi — Bacteroides fragilis, Bacteroides thetaiotaomicron, Clostridium
histolyticum un Pseudomona aeruginosa. AtlikuSajos 4 paraugos peritoneala kultira bija

negativa.
4.5. Pacientu subjektiva un objektiva stavokla datu noveérteSanas rezultati

Veicot pétijuma ieklauto pacientu (n = 57) subjektivo stavokla analizi, varam secinat,
ka slikta dasa, vemsSana, sapju lokalizacija un sapju migracija bija galvenas stdzibas
pacientiem ar AA un AML. Atseviskos gadijumos tika novérotas datu statistiskas atSkiribas
starp AA un AML pacientu grupam. Detalizétakai rezultatu izp@tei, siidzibas tika vertetas ar1
starp komplic€tu un nekomplicétu AA.

Statistiski ticamas atSkiribas gadijjumu ipatsvara starp AA un AML grupu, tika
novérotas $adam subjektivam pazimém: sliktai diisai - (Xz =7,7; p = 0,008) un vemsanai (XZ =
8,1; p = 0,006). Ka redzams, tad slikta disa un vemsana AML grupa bija sastopama vidgji
par 36 procentu punktiem retak neka AA grupa. Statistiska ticamiba netika noveérota saistiba
ar sapju lokalizaciju, sapju migraciju un dizurijju. Butiba visiem pétijuma ieklautajiem
pacientiem tika novérotas sapes VLAK, diziirija tika konstateta tikai vienam pacientam AA

grupa. Rezultati atspoguloti 4.5.1. tabula.

4.5.1. tabula
AA un AML subjektiva stavokla noveértésanas datu salidzinajums
_ AA grupa AML grupa e
Pazimes (n = 31) (n = 26) p vertiba

Slikta dusa 21 (67,7%) 8 (30,8%) 0,008
Vemsana 16 (51,6%) 4 (15,4%) 0,006
Sapes VLAK 31 (100%) 25 (96,2%) NS
Sapju migracija 5 (16,1%) 1(3,8) NS
Diziirija 1 (3,2%) - NS

Paskaidrojums: p veértiba — péc Fisher’s Exact testa; NS — nav statistiski ticams; VLAK — védera labais
apaksgjais kvadrants

Analizgjot stidzibas pacientiem ar nekomplicétu (n = 21) un komplicétu (n = 10) AA,
varam secinat, ka stidzibas par sliktu diiSu retak tika nove€rotas pacietiem ar nekomplicétu AA
neka pacientiem ar komplicetu AA, lai gan atSkiribas netika novertétas ka biitiskas. Ar1 paréjo

pazimju starpa abas grupas verojamas lidzigas tendences (skat. 4.5.2. tab.).
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4.5.2. tabula

Komplicéta un nekomplicéta AA subjektiva stavokla novérteéSanas datu salidzinajums

Pazimes AA n(zk:r;l][.))licéts AA(lr(]oan[-)(l)i)céts p vértiba
Slikta diisa 13 (61,9%) 8 (80,0%) NS
VemsSana 11 (52,4%) 5 (50,0%) NS
Sapes VLAK 21 (100%) 10 (100%) NS
Sapju migracija 3 (14,3%) 2 (20,0%) NS
Dizirija 1 (4,8%) - NS

Paskaidrojums: p veértiba — péc Fisher’s Exact testa; NS — nav statistiski ticams; VLAK — védera labais
apaksgjais kvadrants

Analiz€jot pacientu objektivo stavokli grupu starpa tika apskatiti vairaki simptomi:
pasiva védera priek$gjas sienas muskulatiiras rezistence, pozitivi véderpléves kairinajuma
simptomi, novajinati zarnu peristaltikas troksni un aksilara kermena temperatiira >37,3°C.
Pozitivi véderpléves kairinajuma simptomi tika konstateti statistiski nozimigi biezak AA
grupas pacientiem (n = 21) jeb 67,7% (95%TI 50,0-82,3) neka AML grupas (n = 6) jeb
23,1% (95%T1 9,9-42,0) pacientiem (x*= 11,3; p = 0,001).

Izmainiti zarnu peristaltikas trokSni abas pacientu grupas vidg€ji tika noveéroti 25%
gadfjumu, savukart novajinati — vid€ji pusei no tiem, nedaudz biezak AA pacientu grupa.
Izmainita védera prieksgjas sienas muskulatiiras rezistence (pasiva) biezak tika novérota AA
gadijumos (n = 25) jeb 80,6% (95%TI 63,7-90,8) salidzinajuma ar AML pacientiem (n = 8)
jeb 30,8% (95%T]1 16,5-50,0). Pasiva védera prieks€jas sienas muskulatiiras rezistence vidgji

t1s reizes biezak tika novérota AA gadijumos (3°= 15,5; p = 0,001) (skat. tab. 4.5.3.).

4.5.3. tabula
AA un AML objektiva stavokla novérteéSanas datu salidzinajums
- AA grupa AML grupa S
Pazimes (n = 31) (n = 26) p vertiba

Ve&dera prieksgjas sienas muskulatiiras rezistence 20 (64,5%) 5 (19,2%) 0,001
(pasiva)
Vederpléves kairinajuma simptomi (pozitivi) 21 (67,7%) 6 (23,1%) 0,001
Zarnu peristaltikas trok$ni (novajinati) 4 (12,9%) 2 (7,7%) NS
Aksilara kermena temperatiira (> 37,3°C) 22 (71,0%) 15 (57,7%) NS

Paskaidrojums: p vértiba — p&c Fisher’s Exact testa; NS — nav statistiski ticams

Lai gan objektiva stavokla izvert€sana ir viens no butiskakajiem diagnostiskajiem
etapiem pacienta slimibas apstiprinasana, p&tjjuma analiz€tajiem objektivajiem simptomiem
(novajinatiem zarnu peristaltikas trok$niem un paaugstinatai kermena temperatarai) statistiski
ticamas atSkiribas starp AA un AML grupam netika konstatétas. IeprieckSmin€to pazimju

salidzinajums tika veikts arT starp komplic€tu un nekomplicétu AA (skat. 4.5.4. tab.).
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4.5.4 tabula

Komplicéta un nekomplicéta AA objektiva stavokla novérteSanas datu salidzinajums

Pazimes AA nekomplicéts | AA komplicéts p
(n=21) (n=10) vértiba
Vedera prieksgjas sienas muskulatiiras rezistence 14 (66,7%) 6 (60,0%) NS
(pasiva)
Vederpléves kairinajuma simptomi (pozitivi) 14 (66,7%) 7 (70,0%) NS
Zarnu peristaltikas troksni (novajinati) 2 (9,5%) 2 (20,0%) NS
Aksilara kermena temperattira (> 37,3°C) 14 (66,7%) 8 (80,0%) NS

Paskaidrojums: p vértiba — péc Fisher’s Exact testa; NS — nav statistiski ticams

Statistiska ticamiba iepriekSmin€tajam pazimém netika novérota. Tadi bitiski
simptomi ka pozitivi v@derpléves kairinajuma simptomi un pasiva veédera prieks€jas sienas
muskulatiiras rezistence starp pacientiem ar komplic€tu un nekomplicétu AA statistiski ticami

neatsSkiras.

4.6. Laboratorisko datu novértéSanas rezultati

4.6.1. Leikocitu, absoliito neitrofilo leikocttu un C reaktiva proteina
novertesanas rezultati

Ta ka petijuma analiz€tajam pazimém (WBC, CRP, ANC) netika noverots
normalsadalijums, tad vidgjas tendences atspoguloSanai tika izmantota mediana ar 24. un
75. percentili.

WBC, CRP un ANC limeni pétijuma pacientu grupam vizuali attéloti Box plot
grafiskas attéloSanas veida (skat. 4.6.1.1., 4.6.1.2., 4.6.1.3. att.), kur uz vertikalas ass attélots
raditaja Itmenis, uz horizontalas ass — pétijjuma pacientu grupas atbilsto$i pirma meérijuma
panemsanas laikam (AA gadijuma — stundu pirms operacijas, bet AML gadijuma — stacio-
néSanas bridi péc diagnozes uzstadiSanas. Box plot taisnstiiris ataino raditaja starpkvartilu
izkliedi, nogrieznis taisnsturi — markiera mediano veértibu (atbilst 50. percentilei), virsotne
atbilst 75. percentilei, bet apakSdala — 25. percentilei. Nogriezni arpus taisnstiira attiecigi
atbilst minimalai un maksimalai raditaja l[imena veértibai.

Tadiem biologiskajiem raditajiem ka WBC, CRP un ANC netika noveérotas atskiribas
grupu starpa visos trijos merijumos. AA grupas pacientiem pirma mérijuma laika jeb vienu
stundu pirms operacijas WBC mediana bija 11,1 x 10%/uL (8,6-17,9), savukart, AML grupas
pacientiem pirma mérfjuma laika jeb staciongSanas bridi péc diagnozes uzstadiSanas —

9,6 x 10%/uL (8,4-12,8) (skat. 4.6.1.1. att.).
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4.6.1.1. att.. WBC vertibas pirma mérijuma laika AA un AML pacientu grupa, x 10°/pL

ANC medianas raditajs vienu stundu pirms operacijas (AA pacientu grupa bija 8,8 x
10% uL (6,2-15,5) un stacionésanas bridi péc diagnozes uzstadisanas AML pacientu grupa —
7,4 x 10%/uL (6,2-10,4) (skat. 4.6.1.2. att.).
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4.6.1.2. att. ANC vertibas pirma mérijuma laika AA un AML pacientu grupa, x 10%/pL
CRP medianas raditajs vienu stundu pirms operacijas AA grupa bija 12,3 mg/L (3,1-

45,5) un stacionéSanas bridi péc diagnozes uzstadiSanas AML grupa — 15,9 mg/L (6,3-31,5)
(skat. 4.6.1.3. att.).
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4.6.1.3. att. CRP vertibas pirma mérijuma laika AA un AML pacientu grupa, mg/L

Analizgjot laboratoriskos raditajus detalizetak (pirmaja seruma parauga) péc slimibas

ilguma (no simptomu paradiSanas briza lidz stacionéSanas bridim NMPN) paradiSanas abas

pacientu grupas, bitiskas atSkiribas netiek konstatétas. Tacu varam secinat, ka CRP savu

maksimumu sasniedz no 25. lidz 48. stundai abas pacientu grupas, AA gadijuma ANC

visaugstaka koncentracija tiek novérota no 13. lidz 24. stundai. AML gadijuma WBC

koncentracija dinamika samazinas, bet AA gadijuma WBC 48 stundu laka biitiski neizmainas

(skat. 4.6.1. tab.).

4.6.1. tabula

WBC, CRP un ANC koncentracija (mediana, 25. un 75. percentile) AA un AML pacientiem
atkariba no slimibas ilguma

Slimibas ilgums, h | wBCx10%uL | CRP, mg/L ANC x 10%/pL
AA
0-12h 13,7 (11,3-17,0) 6,6 (2,9-23,9) 8,4 (8,2-15,1)
13- 24h 13,5 (10,4-19,0) 12,2 (3,0-30,7) 12,8 (6,9-17.5)
25 _48h 13,8 (8,4-19,0) 28,9 (5,8-85,8) 6,2 (5,9-15,5)
AML
0-12h 11,4 (9,0-12,7) 8,5 (1,3-21,3) 1 9,4 (8,4-18,3)
13- 24h 10,5 (8,4-12,2) 6,8 (6,4-20,9) 7.1 (5,8-8,3)
25 _ 48 h 9,9 (7,7-13,2) 22,4 (11,0-33,8) T 7,0 (5,6-11,0)

Paskaidrojums: h — stundas; p = 0,01 salidzinajuma 0 —12 har 25-48 h

Apskatot medianas vértibas WBC, CRP, ANC starp pacientiem ar nekomplicétu un

komplicétu AA, arT netika novérotas statistiski ticamas atSkiribas, lai gan pacientiem ar

komplicétu AA medianie lielumi bija nedaudz augstaki (skat. 4.6.1.4. att.).
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4.6.1.4. att. WBC, CRP un ANC vértibas pirma mérijuma laika nekomplicéta un
komplicéta AA grupu pacientiem

WBC mediana koncentracija stundu pirms operacijas attiecigi nekomplicéta AA
gadijuma bija 10,7 mg/L (8,4-17,8) bet komplicéta AA gadijuma — 15,6 mg/L (9,4-19,3).
Savukart, CRP mediana koncentracija stundu pirms operacijas nekomplicéta AA gadijuma
bija 11,5 mg/L (3,2-40,0), bet komplicéta AA gadijuma — 26,5 mg/L (1,5-50,0)

Laboratorisko raditaju koncentracija saistiba ar komplicétu un nekomplicétu AA
att€lota 4.6.2. tabula, ka redzams, tad augstaki raditaji vérojami kompliceta AA gadijuma.
Seviski CRP koncentracija no 25. lidz 48. slimibas stundai tika konstatéta statistiski nozimigi
augstaka kompliceéta AA gadijuma ka nekomplicéta AA gadijuma. Nekomplicéta AA
gadijuma CRP koncentracijas paaugstinasanas noveérojama tikai no 13. slimibas stundas un
WBC koncentracijas picaugums veérojams lidz 12. slimibas stundai, tad koncentracija

pakapeniski samazinas.
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4.6.2. tabula

WBC, CRP un ANC koncentracija (mediana, 25. un 75. percentile) nekomplicéta un komplicéta
AA pacientiem atkariba no slimibas ilguma

Slimibas ilgums, h | wBCx10%wmL | CRP, mg/L | ANC x 10%uL
Nekomplicéts AA

0-12h 13,7 (11,8-17,1) 6,6 (3,7-18,6) 8,3 (8,2-9,0)
13— 24h 11,2 (9,8-18,0) 11,0 (3,3-22,0) 8,9 (6,2-9,0)
25 _ 48 h 10,8 (8,3-15,5) 10,6 (0,9-43,1)% 6,0 (5,6-13,2)
Komplicéts AA

0-12h 13,4 (9,9-15,0) 22,8 (1,9-24,0) 11,8 (8,6-12,0)
13-24h 18,1 (11,4-20,0) 15,8 (0,2-18,0) 16,6 (16,2-16,9)
25-48h 14,4 (10,7-29,8) | 57,6 (27,7-172,2)t | 12,1(6,2-19,7)

Paskaidrojums: h — stundas; p = 0,05 salidzinajuma starp nekomplicétu un komplicétu AA 25 —48 h

4.6.2. CGSIM vértibas AA un AML grupu pacientiem

CGSIM tika noteikti abas pacientu grupas, vidéjas tendences atspoguloSanai tika
izmantota mediana ar 25. un 75. percentili, ka referenta vértiba tika izmantota citokinu vertiba
C grupa.

Izmantojot neparametriskos testus, tika veikta CGSIM vertibu atSkiribu analize starp
pétijuma grupam: pirmajos merijumos — starp visam pétijjuma grupam, bet 24. un 72. stunda
péc operacijas — starp AA un C grupas pacientiem. Datu salidzinaSanai starp grupam 24. un
72. stunda péc arst€Sanas uzsakSanas netika iesaistiti AML grupas pacienti, jo rezultatus
varetu ietekmét iesp&jamas CGSIM izmainas sakara ar operacijas traumu.

Tadam citokinu koncentracijam ka IL-10 un IL-6 statistiski ticamas atSkiribas starp
AA un C grupu tika novérotas visos trijos mérijumos (IL-6(1) — 8 pg/mL vs. 3,2 pg/mL,
(p = 0,02); IL-6(2) — 9,3 pg/mL vs. 3,2 pg/mL, (p = 0,006); IL-6(3) — 3,4 pg/mL vs. 3,2
pg/mL, (p = 0,05); IL-10(1) — 6,1 pg/mL vs. 3,2 pg/mL, (p = 0,02); IL-10(2) — 4,0 pg/mL vs.
3,2 pg/mL, (p = 0,000); IL-10(3) — 3,6 pg/mL vs. 3,2 pg/mL, (p = 0,000). AA grupu
pacientiem seruma citokinu IL-6 un IL-10 koncentracijas Iimenis statistiski ticami bija
augstaks, salidzinajuma ar $o citokinu Iimeni AML grupu pacientiem pirma mérijuma laika
(IL-6(1) — 8 pg/mL vs. 3,2 pg/mL, (p = 0,005); IL-10(1) — 6,1 pg/mL vs. 3,2 pg/mL, (p =
0,005) (skat. 4.6.2.1. tab.).
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CGSIM koncentraciju atSkiribas starp pétijjuma grupam pirma mérijuma laika

4.6.2.1. tabula

AA grupa AML grupa C grupa . Mann-
CGSIM (n=31) (n = 26) (n=17) Kruskal-Wallis | \ypigney
(pg/mL) tests, U tests,
Mediana (25. un 75. percentile) p vertiba p vértiba
EGF 108,7 106,8 87,0 NS NS
(41,1-108,7) (46,5-152,7) (38,3-133,6)
IL-10 6,1 3,2 3,2 0,005 0,02*
(3,2-17,0) (3,2-3,2) (3,2-3,2) 0,005+
IL-12
(n70) 3,2 3,2 3,2 NS NS
(3,2-4,9) (3,2-3,2) (3,2-3,5)
IL-17 5,9 3,3 58 NS NS
(3,2-38,0) 3,2-9,1 (3,2-29,5)
IL-1B 3,2 3,2 3,2 NS NS
(3,2-3,2) (3,2-3,2) (3,2-3,2)
IL-4 3,2 3,2 3,2 NS NS
(3,2-3,3) (3,2-3,7) (3,2-3,2)
IL-6 8,0 3,2 3,2 0,000 0,01*
(3,2-97,6) (3,2-3,2) (3,2-11,7) 0,000t
IL-8 15,1 10,6 18,3 NS NS
(5,7-53,8) (7,0-19,2) (7,1-55,3)
MCP-1 411,1 333,9 352,9 NS NS
(254,6-811,1) | (266,0-378,2) | (235,8-520,7)
TNF-a 12,8 14,2 12,4 NS NS
(10,0-19,2) (11,0-19,0) (9,9-13,4)

Paskaidrojums: NS — nav statistiski ticams; *p < 0,05 AA grupa salidzinajuma ar C grupu; fp < 0,05 AA grupa
salidzinajuma ar AML grupu.

IL-12p(70), koncentracijas atSkiribas seruma 24. stunda jeb otraja paraugu mérijuma

tika konstatétas tikai starp AA grupu pacientiem un C grupu (IL-12(p70)(2) — 3,4 pg/mL vs.
3,2 pg/mL, p = 0,03).

EGF, IL-1B, IL-4, TNF-a koncentracijai seruma tika noverotas atskiribas grupu starpa

pédgjos divos mérijumos jeb 24. stunda un 72. stunda péc operacijas. EGF koncentracijas
atSkiribas gan 24. stunda (EGF(2) — 84 pg/mL vs. 56,4 pg/mL, p = 0,047), gan 72. stunda
(EGF(3) — 98,7 pg/mL vs. 25,3 pg/mL, p = 0,005) p&c operacijas tika konstat&tas starp AA un

C grupu pacientiem. Rezultati attéloti 4.6.2.2. tabula.

67



4.6.2.2. tabula

CGSIM koncentraciju at§kiribas seruma 24. un 72. stunda péc operacijas pacientiem
ar AA un C grupas pacientiem

Mediana (25.-75. percentile) | p vértiba | Mediana (25.-75. percentile) p vertiba
CGSIM AA grupa C grupa V'\\//Ih??r?e_y AA grupa C grupa Mann-Whitney
(pg/mL) (n=31) (n=17) U tests (n=31) (n=17) U tests
24. stunda péc operacijas 72. stunda péc operacijas
EGF 84,0 56,4 0,047 98,7 25,3 0,005
(44,4-128,0) | (3,2-78,0) (63,1-150,4) | (3,2-107,0)
IL-10 4,0 3,2 0,0005 3,6 3,2 0,000
(3,2-6,4) (3,2-3,2) (3.2-10,0) (3,2-3,2)
IL-12(p70) 34 32 0,03 34 3.2 NS
(3,3-4,7) (3,2-3,5) (3,3-4,4) (3,2-3,2)
IL-17 6,2 3,2 NS 55 3,2 0,02
(3,2-56,1) (3,2-5,2) (3,2-22,7) (3,2-4,2)
IL-1B 4,0 3,2 0,01 3,4 3,2 0,006
(3,3-4,0) (3,2-3,2) (3,4-3,9) (3,2-3,2)
IL-4 3,5 3,2 0,01 3,4 3,2 0,001
(3,4-3,5) (3,2-3,2) (3,3-3,4) (3,2-3,2)
IL-6 9,3 3,2 0,006 3,4 3,2 0,049
(32-59,9) | (3,2-7,9) (3,2-3,4) (3,2-5,3)
IL-8 12,6 4,6 NS 16,7 4,1 NS
(7,1-43,0) (3,2-71,8) (6,0-25,8) (3,2-48,1)
MCP-1 319,5 288,9 NS 394,6 280,1 NS
(230,7-495,8) | (3,2-431,1) (246,0-494,7) | (3,2-421,4)
TNF-a 11,3 10,6 0,04 13,3 7,4 0,003
(9,3-189) | (3,2-12,8) (11,4-18,1) | (3,2-12,75)

Paskaidrojums: NS — nav statistiski ticams; Statistiski ticamas atSkiribas tika konstatetas starp pacientiem ar
AA un C grupas pacientiem, ja p vértiba bija < 0,05.

Statistiski ticami augstaka IL-1B koncentracija seruma tika atklata AA grupas
pacientiem, salidzinot to ar C grupu pacientiem gan 24. stunda (IL-1p(2) — 4,0 pg/mL vs.
3,2 pg/mL, p = 0,01), gan 72. stunda (IL-1B(2) — 3,4 pg/mL vs. 3,2 pg/mL, p = 0,006) p&c
operacijas. Ari ticami augstaka IL-4 koncentracija seruma tika izmérita AA grupas pacientiem
neka atbilstosi C grupas pacientiem 24. stunda (IL-4(2) — 3,5 pg/mL vs. 3,2 pg/mL, p = 0,01),
un 72. stunda (IL-4(2) — 3,4 pg/mL vs. 3,2 pg/mL, p = 0,001) p&c operacijas. TNF-a seruma
koncentracija ari tika identificéta augstaka AA grupa neka C grupa 24. stunda (TNF-a(2) —
11,3 pg/mL vs. 10,6 pg/mL, p = 0,04) un 72. stunda (TNF-o(2) — 13,3 pg/mL vs. 7,4 pg/mL,
p = 0,003) péc operacijas. IL-17 citokina gadijuma atskiribas starp pacientu grupam tika
noverotas tikai treSajam merjjumam asins plazma jeb 72. stunda péc operacijas (IL-17(3) —
5,5 pg/mL vs. 3,2 pg/mL, p = 0,02).

MCP-1 un IL-8 koncentracijai seruma netika noverotas statistiski ticamas atSkiribas

starp pétijuma ieklautajam pacientu grupam.
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Analizgjot citokinu koncentracijas izmainas dinamika trijos paraugos starp visam
pétijuma grupam, vVaram secinat, ka citokinu EGF, IL-10, IL-12(p70), IL-17, IL-1p, IL-4 un
TNF-0, vertibas laika dinamika neatskiras.

AA pacientiem IL-6 un MCP-1 gadijuma tika novérota statistiski ticama atSkiriba
citokinu koncentracijai seruma laika dinamika (vienu stundu pirms operacijas Iidz 72. stundai
péc kirurgiskas iejauksanas): Wilks 'Lambda tests 0,80; F(2;29) = 3,5; p = 0,04 (skat. 4.6.2.1.
un 4.6.2.2. att.).
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Paskaidrojums: IL-6(1) — vienu stundu pirms operacijas, IL-6 (2) — 24. stunda p&c operacijas,
IL-6 (3) — 72. stunda p&c operacijas

4.6.2.1.att. Seruma IL-6 koncentracijas izmainas dazadas pétijuma
stundas AA pacientiem, pg/mL
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Paskaidrojums: MCP-1(1) — vienu stundu pirms operacijas, MCP-1(2) — 24. stunda p&c operacijas,
MCP-1(3) — 72. stunda péc operacijas

4.6.2.2. att. Seruma MCP-1 koncentracijas izmainas dazadas pétijjuma stundas
AA pacientiem, pg/mL
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AML pacientiem MCP-1 gadijuma tika novérota statistiski ticama atskiriba citokinu
koncentracijai seruma laika dinamika (no stacionéSanas briza péc diagnozes uzstadiSanas lidz
72. stundai p&éc konservativas arstéSanas uzsaksanas): Wilks 'Lambda tests 0,70; F(2;24) = 5,0;
p = 0,01 (skat. 4.6.2.3. att.).
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4.6.2.3. att. Seruma MCP-1 koncentracijas izmainas dazadas pétijjuma stundas
AML pacientiem, pg/mL

Analizgjot savstarpgjas korelacijas pirmaja mérjjumu parauga jeb vienu stundu pirms
operacijas starp CGSIM, WBC, ANC un CRP, tika konstatetas statistiski ticamas sakaribas
AA gadijuma. Vajas korelacijas tika konstatéta starp CRP un IL-10 (r = 0,4; p = 0,04) un
EGF (r = 0,4; p = 0,05), starp ANC un IL-8 (r = 0,4; p = 0,02). Visbiezak no CGSIM korel&ja
IL-6: ar IL-8 (r = 0,6; p = 0,000), ar MCP-1 (r = 0,5; p = 0,002), ar TNF-a (r = 0,6; p = 0,001)
un IL-10 (r = 0,6; p = 0,001). Vidgji cieSas sakaribas (r = 0,6) tika konstatetas ari starp
IL-17 un IL-12(p70) (p = 0,000), starp MCP-1 un IL-10 (p = 0,000), IL-8 un IL-17
(p = 0,000), IL-4 un IL-1B (p = 0,000). Vajas korelacijas (r = 0,4), tacu statistiski ticamas tika
noverotas starp IL-4 un EGF (p = 0,03), starp IL-8 un IL-12(p70) (p = 0,01), IL-8 un TNF-a
(p = 0,009).

AML gadijuma salidzinajuma ar AA, savstarpgjas CGSIM sakaribas tika konstattas
retak. Vaja korelacija (r = 0,4) starp MCP-1 un TNF-a (p = 0,03), vidgji ciesa (p = 0,5) starp
TNF-o un IL-10 (r = 0,02), ciesa (r = 0,7) starp IL-8 un IL-17 (p = 0,000). Vajas korelacijas
(r = 0,4) vél tika novérotas arT starp Sadiem CGSIM un CRP, attiecigi ar IL-1p (p = 0,02)
un IL-8 (p = 0,02).
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4.6.3. CGSIM vertibas pacientiem ar nekomplicétu un komplicétu AA

Detalizétakai rezultatu analizei, CGSIM tika analiz€ti art AA pacientu vidi. Citokinu
medianas veértibas gan stundu pirms operacijas, gan 24. un 72. stunda péc operacijas visos
paraugos bija salidzino$i augstakas pacientiem ar komplicéto AA neka pacientiem ar
nekompliceto AA. CGSIM medianas vértibas arT dinamika samazin3jas abas pacientu grupas.
4.6.3.1., 4.6.3.2. tabulas atspogulotas CGSIM medianas vértibas starp nekomplicétu un
komplicetu AA grupu.

4.6.3.1. tabula

Citokinu koncentracija seruma (mediana (25. — 75.percentile)) vienu stundu pirms operacijas
pacientiem ar nekomplicétu un komplicétu AA, pg/mL

Mediana (25. un 75. percentile) p vertiba
Seruma citokini
(pg/mL) nekomplicéts AA komplicgts AA Mann-Whitney
(n=21) (n=10) tests
EGF 107,6 (33,4-147,8) 111,2 (46,5-321,4) NS
IL-10 3,2 (3,2-8,6) 21,6 (3,2-81,3) NS
IL-12 (p70) 3,2 (3,2-4,3) 3,2 (3,2-22,0) NS
IL-17 3,2 (3,2-28,5) 14,4 (5,2-70,1) NS
IL-1B 3,2 (3,2-3,2) 3,2 (3,2-10,7) NS
IL-4 3,2 (3,2-3,2) 3,2 (3,2-5,3) NS
IL-6 5,4 (3,2-15,6) 257,8 (67,5-343,3) 0,001
IL-8 8,0 (5,5-43,2) 36,2 (16,8-121,3) 0,02
MCP-1 341,3 (215,1-563,4) 653,9 (468,9-2165,8) 0,03
TNF-a 12,3 (10,0-16,7) 16,6 (10,1-33,0) NS

Paskaidrojums: NS — nav statistiksi ticams

Citokinu veértibam ticamas atSkiribas laika dinamika AA grupu iekSiené netika
konstat€tas. Savukart pirmaja citokinu parauga jeb stundu pirms operacijas statistiski ticamas
atSkirtbas starp nekomplicétu un komplicétu AA pacientiem tika novérotas IL-6, IL-8 un
MCP-1 (IL-6(1) — 5,4 pg/mL vs. 257,8 pg/mL, (p = 0,001); IL-8(1) — 9,3 pg/mL vs.
36,2 pg/mL, (p = 0,02); MCP-1(1) — 341,3 pg/mL vs. 653,9 pg/mL, (p = 0,03) (4.6.3.1.
tabula).

A1 otrie citokinu mérjjumi jeb 24. stunda p&c operacijas atseviskos gadijumos tika
noverteti ka statistiski ticami. AtSkiriba no pirma IL-10 citokinu parauga, otra parauga
vertibas statistiksi ticami at$kiras starp nekomplicétu un komplicétu AA (IL-10(2) — 3,2
pg/mL vs. 6 pg/mL, (p = 0,01). Atskiribas tika noteiktas ari citokiniem IL-6 un IL-8 lidzigi ka
pirmaja parauga (IL-6(2) — 3,2 pg/mL vs. 94,7 pg/mL, (p = 0,001); IL-8(2) — 9,9 pg/mL vs.
26,5 pg/mL, (p = 0,01). Rezultati atspoguloti 4.6.3.2. tabula.

71



4.6.3.2. tabula

Citokina koncentracija seruma (mediana (25. — 75.percentile)) 24. stunda péc operacijas
pacientiem ar nekomplicétu un komplicétu AA, pg/mL

Mediana (25. un 75. percentile) p vertiba
Seruma citoKkini
(pg/mL) nekomplicéts AA komplicéts AA Mann-Whitney
(n=21) (n=10) tests
EGF 65,1 (39,1-111,9) 98,9 (76,4-196,9) NS
IL-10 3,2 (3,2-4,8) 6,0 (5,0-14,1) 0,01
IL-12 (p70) 3,2 (3,2-4,6) 3,2 (3,2-15,6) NS
IL-17 3,2 (3,2-45,0) 14,1 (3,2-116,6) NS
IL-1B 3,2 (3,2-3,2) 3,2 (3,2-14,9) NS
IL-4 3,2 (3,2-3,2) 3,2 (3,2-10,2) NS
IL-6 3,2 (3,2-28,7) 94,7 (13,0-243,6) 0,001
IL-8 9,9 (6,1-37,7) 26,5 (13,6-68,7) 0,01
MCP-1 270,1 (226,1-450,5) 423,9 (312,1-625,6) NS
TNF-a 10,5 (9,3-16,4) 17,9 (10,7-43,9) NS

Paskaidrojums: NS — nav statistiski ticams

TreSaja citokinu seruma parauga jeb 72. stunda péc operacijas IL-6 statistiski ticami

bija sasniedzis minimalo vertibu 3,2 pg/mL abos AA gadijumos.

Lai spriestu, ka mainas citokinu koncentracija asinis saistiba ar slimibas ilgumu, tika

analizetas to citokinu vértibas, kuras statistiski ticami atSkiras stundu pirms operacijas starp

komplicétu un nekomplicétu AA. IL-6, IL-8 un MCP-1 koncentracijas paaugstinasanas

vérojama jau pirmo 12. stundu laika abu AA grupas, bet izteiktaka koncentracijas

palielinaSanas konstatéta komplicéta AA gadijuma.

IL-6 koncentracijas maksimums

noverojams no 12. lidz 24. stundai abu AA gadijuma (skat. 4.6.3.3.tab.).

4.6.3.3. tabula

Citokina koncentracija seruma (mediana (25. — 75.percentile)) atkariba no slimibas ilguma
pacientiem ar nekomplicétu un komplicetu AA, pg/mL

Slimibas ilgums,h | IL-6 IL-8 MCP-1
Nekomplicets AA
0-12h 6,7 (3,2-75,8) 8,8 (6,8-39,4) 483,5 (276,3-842,6)
13-24h 7,8 (3,2-57,9) 8,0 (5,6-40,4) 389,2 (204,9-548,2)
25-48h 3,2 (3,2-6,5) 5,0 (2,6-64,0) 2441 (182,7-335,5)
Komplicets AA
0-12h 205,3 (97,6-312,9) 186,2 (88,9-283,5) 1309,1 (496,7-1500,2)
13-24h 389,4 (7,4-400,5) 17,3 (15,1-25,0) 811,1(411,1-1120,3)
25—-48h 209,4 (45,4-317,0) 34,1 (14,2-109,4) 495,8 (255,8-3645,3)

Paskaidrojums: h — stundas
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4.6.4. CGSIM un WBC robezvertibas pacientiem ar AA un
AML agrina diagnostika

Lai noteiktu CGSIM nozimi AA diagnosticéSana, izmantota ROC analize, salidzinot
robezvertibu laukumus zem liknes jeb AUC vértibu, par pamatu nemot vértibas, kas > 0,7, kas
ir zemaka robeza, lai testa vertibu var€tu uzskatit par kvalitativu, ka ar1 ta jutiba un
specifiskums biitu optimalas attiecibas.

ROC analizes rezultati paradija, ka parsvara visam citokinu vertibam seruma gan AA,
gan AML pacientiem AUC veértiba bija robezas no 0,4 I1idz 0,6, kas liecina par zemu jutibu un
specifiskumu konkrétajam citokinu raditajam. Izpémumi bija IL-6 un WBC koncentraciju
robezvertibas, kad, nosakot pacientus ar AA, IL-6 AUC vertiba bija 0,77 (95%T]1 0,64-0,89;
p = 0,001), bet WBC AUC vértiba bija 0,72 (95%TI 0,58-0,85; p = 0,005). Nosakot abu
raditaju koncentraciju robezvértibas (cut-off vértibas) seruma vienu stundu pirms operacijas
AA pacientu identificeésanai, optimala I1L-6 cut-off vértiba bija > 4,3 pg/mL ar 67,7% jutibu un
76,9% specifiskumu, LR+ 2,93, LR— 0,42, bet WBC cut-off vértiba bija > 10,7 x 10%/uL
ar 74,2% jutibu un 53,8% specifiskumu, LR+ 1,6 un LR-0,5 (skat. 4.6.4.1. att.).
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4.6.4.1. att. ROC likne seruma citokinam IL-6 un WBC stundu pirms operacijas
AA pacientiem, pg/mL

Ja IL-6 cut-off vertiba butu izraudzita > 6,4 pg/mL nevis > 4,3 pg/mL vienu stundu
pirms operacijas ar AUC vertibu 0,77 (95%T]I 0,64-0,89; p = 0,001), 61,3% jutibu un 88,5%

specifiskumu, tad rezultata AA iesp&jamiba biitu 5,3 reizes lielaka salidzinajuma ar minimalo
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IL-6 koncntracijai 24. stunda péc operacijas ar AUC vertibu 0,78 (95%T]1 0,66-0,90;
p = 0,000), optimalais ta cut-off limenis bija > 3,2 pg/mL ar 61,3% jutibu un 92,3%
specifiskumu, LR+ 7,9, LR— 0,4 (skat. 4.6.4.2. att.).

057

06

Jutiba

02+

.
0o T T T T T T
00 02 04 06 08 10

1 - Specifiskums

4.6.4.2. att. ROC Iikne seruma citokinam |L-6 24. stunda péc operacijas
AA pacientiem, pg/mL

Savukart, augstaka IL-6 koncentracijas sasniegSana ar cut-off vértibu > 6,1 pg/mL
24. stunda péc operacijas biitu skaidrojama ar operacijas traumas ietekmi IL-6 Iimenu
izmainam seruma, jo AUC vértiba tad batu 0,78 (95%TI 0,66-0,90; p = 0,000) ar 54,8%
jutibu, 96,2% specifiskumu un LR+ 14,4, LR— 0,5 (skat. 4.6.4.1. tab).

4.6.4.1. tabula

IL-6 un WBC jutiba un specifiskums atbilstosi optimaliem cut-off Iimepiem
pacientu ar AA identificéSanai

Pirms operacijas 24, stunda péc operacijas

IL-6 IL-6 WBC IL-6 IL-6
Robezvertiba, pg/mL >4,3 >6,4 >10,7 >3,2 >6,1
Jutiba, % 67,7 61,3 74,2 61,3 54,8
Specifiskums, % 76,9 88,5 53,8 92,3 96,2
LR+ 2,9 53 1,6 7,9 14,4
LR— 0,4 0,4 0,5 0,4 0,5
AUC 0,77 0,77 0,72 0,78 0,78
95%T]1 0,64-0,89 0,64-0,89 0,58-0,85 0,66-0,90 0,66-0,90
p vertiba 0,001 0,001 0,005 0,000 0,000

Paskaidrojums: LR+ pozitiva iesp&amibu attieciba, LR— negativa iesp&jamibu attieciba, AUC — laukums zem
liknes (area under curve), Tl — ticamibas intervals
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4.6.5. CGSIM un CRP robezvértibas pacientiem ar komplicétu un
nekomplicétu AA agrina diagnostika

ROC analizes rezultati ka statistiski ticamas citokinu koncentracijas seruma
(AUC > 0,7) atklaja 1L-6 un IL-8 gadijumos pacientiem ar komplicétu AA stundu pirms
operacijas un 24. stunda péc operacijas, ka ari MCP-1 koncentracijai pirms operacijas un
IL-10 koncentracijai 24. stunda péc operacijas. No akitds fazes protetniem CRP
koncentracijas izmainas seruma ticami at$kiras starp nekomplic€tu un komplicétu AA.

IL-6 koncentracijai stundu pirms operacijas cut-off veértiba bija > 39,2 pg/mL
komplicéta AA gadijuma ar AUC vértibu 0,86 (95%TI 0,69-1,0; p = 0,001) un jutibu 80,0%
un specifiskumu 81,0% un LR+ 4,2, LR- 0,3, savukart IL-6 koncentracijas cut-off vértiba
24. stunda p&c operacijas bija > 9,4 ar AUC vértibu 0,85 (95%TI 0,69-1,0; p = 0,002)
un jutibu 90,0%, specifiskumu 76,2% un LR+ 3,8, LR- 0,1) (skat. 4.6.5.1. att. un
4.6.5.1. tab.).
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4.6.5.1. att. ROC likne seruma citokinam IL-6 stundu pirms operacijas un
24. stunda péc operacijas pacientiem ar komplicétu AA, pg/mL

IL-8 koncentracijai stundu pirms operacijas ar cut-off vértibu bija > 12,3 pg/mL
komplicéta AA gadijuma ar AUC vértibu 0,76 (95%TI1 0,57-0,95; p = 0,02) un jutibu 90,0%,
specifiskumu 66,7% un LR+ 2,7, LR— 0,2, savukart IL-8 koncentracijas cut-off vértiba
24. stunda p&c operacijas bija> 11,6 pg/mL ar AUC vértibu 0,78 (95%TI 0,61-0,94; p = 0,01)
un 90,0% un specifiskumu 61,9% un LR+ 2,4, LR-0,2 (skat. 4.6.5.2. att. un 4.6.5.1. tab.).

75



IL-8(2)
- - -References hia

10 —
/ —IL-8(1)

0,8

0,61

Jutiba

0,4

00 T T T T T
0,0 02 0,4 05 03 10

1 - Specifiskums

4.6.5.2. att. ROC Iikne seruma citokinam IL-8 stundu pirms operacijas un 24. stunda péc
operacijas pacientiem ar komplicétu AA, pg/mL

MCP-1 koncentracijai stundu pirms operacijas cut-off vértiba bija > 400,2 pg/mL
komplicéta AA gadijuma ar AUC vértibu 0,75 (95%TI 0,55-0,96; p = 0,03) un jutibu 90,0%,
bet specifiskumu 66,7% un LR+ 2,7, LR-0,2 (skat. 4.6.5.3. att. un 4.6.5.1. tab.).
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4.6.5.3. att. ROC likne seruma citokinam MCP-1 stundu pirms operacijas
pacientiem ar komplicétu AA, pg/mL

IL-10 koncentracijai seruma 24. stunda péc operacijas cut-off vértiba bija > 4,7 pg/mL
komplicéta AA gadijuma ar AUC vertibu 0,76 (95%T]1 0,58-0,94; p = 0,02) un jutibu 80,0%,
bet specifiskumu 76,2% un LR+ 3,4, LR- 0,3 (skat. 4.6.5.3. att. un 4.6.5.1. tab.).
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4.6.5.3. att. ROC Iikne seruma citokinam IL-10 24. stunda péc operacijas

pacientiem ar komplicétu AA, pg/mL

CRP koncentracijai seruma stundu pirms operacijas cut-off vértiba bija > 8,4 mg/L
komplicéta AA gadijuma ar AUC vértibu 0,71 (95%T]I 0,48-0,94; p = 0,05) un jutibu 80,0%,
bet specifiskumu 51,4% un LR+ 1,7, LR- 0,4 (skat. 4.6.5.4. att. un 4.6.5.1. tab.).
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4.6.5.4. att. ROC likne CRP seruma stundu pirms operacijas

pacientiem ar komplicétu AA
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4.6.5.1. tabula

IL-6, IL-8, MCP-1, IL-10 un CRP jutiba un specifiskums atbilsto$i optimalam
cut-off veértibam pacientu ar nekomplicétu un komplicétu AA identificéSanai

Pirms 24. St_"ndﬁ Pirms 24. St_u nda Pirms  |24. stunda pec| Pirms
operacijas opei‘);zijas operacijas ope?ggijas operacijas | operacijas |operacijas
IL-6 IL-8 MCP-1 IL-10 CRP
Robezvertiba, | -39, | 94 | 2123 | =11,6 | =4002 >4,7 >8,4
pg/mL
Jutiba, % 80,0 90,0 90,0 90,0 90,0 80,0 80,0
OSA)peC'f'Sk“ms' 81,0 76,2 66,7 61,9 66,7 76,2 51,4
LR+ 421 3,78 2,70 2,36 2,70 3,36 1,65
LR— 0,25 0,13 0,15 0,16 0,15 0,26 0,39
AUC 0,86 0,85 0,76 0,78 0,75 0,76 0,71
95% TI 0,69-1,0 | 0,69-1,0 |0,57-0,95| 0,61-0,94 | 0,55-0,96 | 0,58-0,94 |0,48-0,94
p vértiba 0,001 0,002 0,02 0,01 0,03 0,02 0,05

Paskaidrojums: LR+ pozitiva iesp&amibu attieciba, LR— negativa iesp&amibu attieciba, AUC — laukums zem
liknes (Area under curve), Tl — ticamibas intervals

4.7. Radiologisko izmekléjumu rezultatu noveértésana

USG izmeklgjumi tika veikti visiem pétijjuma slimniekiem ar AA un AML. USG
izmekl€juma laika visiem pacientiem ar AML tika identificéti mezenterialie limfmezgli
Skérsizméra > 10 mm, jo tas bija ari viens no pétijuma ieslégsanas kriterijiem. Savukart, AA
gadijumos saistiba ar to diagnostiku, izmantojot USG metodi, nemot véra kritérijus, kas
noteica aklas zarnas piedékla skérsdiametru > 7 mm un sieninas biezumu > 2 mm, jutiba bija
64,5% (95%TI 46,9-78,9) un specifiskums — 76,9% (95%TI 56,4-90,9), PPV — 70,0%
(95%TI1 57,7-91,3), NPV — 64,5% (95%TI 46,9-78,9) un precizitate — 71,9% (95%TI
59,2-81,9), p = 0,007.

Detalizetak analiz§jot USG datus saistiba ar koprolita klatbiitni un pacientu
izrakstiSnas AA diagnozém, konstatéja, ka komplicéta AA gadijuma biezak tika konsta-
tets koprolits 30,0% (95% TI 10,8-60,3) neka nekomplicéta AA gadijuma 19% (95%
T17,7-40,0).

4.8. Alvarado skalas pazimju novértesanas dati AA un AML gadijuma

Neskatoties uz ieprieks analiz€tajiem subjektivajiem un objektivajiem parametriem,
petijuma tika izv€leti astoni Alvarado skalas krit€riji un katrs krit€rijs tika novertéts ar vienu

vai divam ballém atkariba no ta diagnostiskas vértibas (skat. pielikums Nr. 3.).
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Statistiski ticamas atSkiribas gadijumu ipatsvara salidzinajuma pa diagnozu grupam
(AA un AML grupas) saistiba ar Alvarado skalas subjektivajiem un objektivajiem krit€rijiem
tika noverotas tikai $adam pazimém: sliktai diiSai, vemSanai un pozitiviem vé&derpléves
kairinadjuma simptomiem. Pargjam Alvarado skalas pazimém, tadam ka sapju migracijai,
VLAK jutigumam, temperatiirai > 37,3° C, leikocitozei (> 10 x 10*/uL) un leikocitu novirzei
pa kreisi (> 75%) statistiska ticamiba netika novérota, tacu augstaks to ipatsvars bija

AA pacientu grupa (skat. 4.8.1.att.).

LeikocTtu novirze pa kreisi

Leikocitoze

Temperatira 237,3=C

Pozitivi véderpléves kairinajuma simptomi
Sapju migracija

Vemsana

Slikta dasa

VLAK jutigums

0 20 40 60 80 100 120

HAML mAA

4.8.1. att. Alvarado skalas kriteriju ipatsvars AA un AML pacientiem, %

Pacientu ipatsvara péc Alvarado skalas rezultata > 7 balles, tika novérotas statistiski
ticamas at3kiribas saistiba ar pacienta izraksti§anas diagnozi (3° = 13,0; p = 0,001). AA
gadijuma pacientiem biezak tiek noverotas Alvarado skalas vértiba > 7 balles — 71,0%
(95%T1 53,4-83,9) pret 23,1% (95%TI 11,0-42,1) AML gadijuma.

Analizgjot sava starpa nekomplic€tus un komplicétus AA, Alvarado skalas kritérijos
statistiski ticamas atSkiribas netika konstatétas, lai gan lielakaja dala noveérojumu augstaks
pazimju Tpatsvars tika konstatéts komplicéta AA gadijuma. Slikta duSa komplic€ta AA
gadijuma tika registréta par 18,1 procentpunktiem biezak, paaugstinata kermena tempera-
tira — par 13,3 procentpunktiem biezak, savukart leikocitu novirze pa kreisi vid€ji par

28 procentpunktiem biezak (skat. 4.8.2. att.).
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Leikocitu novirze pa kreisi

Leikocitoze

Temperatura 237,3°C

Pozitivi véderpléves kairinajuma simptomi
Sapju migracija

Vemsana

Slikta dusa

VLAK jutigums

0 20 40 60 80 100 120

H AA komplicéts B AA nekomplicéts

4.8.2. att. Alvarado skalas Kkritériju ipatsvars nekomplicéta un komplicéta
AA pacientiem, %

Pacientu Tpatsvara péc Alvarado skalas ar vértibam < 4 un 9-10 balles, tika konstat&tas
ticamas atSkiribas saistiba ar pacienta izrakstiSanas diagnozi (XZ =6,3; p=0,02 un XZ =78;p
= 0,006). AML gadijuma visbiezak tika novérota skalas veértiba < 4 balles — 42,3% (95%T|
25,5-61,1) (n = 11), savukart AA gadijuma visbiezak 7-8 balles — 45,2% (95%T]1 29,2-62,2)
(n = 14). Alvarado skala ar vértibu 9-10 balles tika novérota tikai AA gadijjuma — 25,8%
(95%T1 13,7-43,2) (n = 8).

Analizgjot Alvarado skalas ka metodes precizitati AA diagnostic€Sana, ar skalas
vertibu > 7 balles, tika iegtita 71,0% jutiba (95%TI 53,4-83,9), 76,9% specifiskums (95%TI
57,9-89,0), PPV 78,6% (95%TI 60,5-89,8), 67,0% NPV (95%TI 50,8-82,7) un precizitate —
73,7% (95%T1 61,0-83,4) ar LR+ 3,1 un LR— 3,8.

Veicot datu analizi saistiba ar skalas ballém sikaka dalijuma, tika konstatéts, ka visos
gadijumos AUC bija < 0,7, Iidz ar to turpmakajos datu aprékinos tika izmantota grupa > 7
balles. Attiecigi lidz 4 ballem (AUC = 0,35; p = 0,06), 5 — 6 balles (AUC = 0,59; p =0,08), 7
— 8 balles (AUC =0,39; p =0,15), 9 — 10 balles (AUC = 0,37; p = 0,09).

Kombingjot dazadas pazimes ar Alvarado skalu > 7 ballém, tika konstatéta vis-
augstaka AA diagnostiska precizitate pazimju kopumam: Alvarado skala > 7 balles, WBC >
10,7 x 103/].LL un IL-6 > 4,3 pg/mL (AUC = 0,89, LR+ 1,9 un LR— 0,1). Savukart, precizaku
AA gadijumu konstataciju nodroSina papildus USG izmekl&jums védera dobuma organiem, ja
pacientiem tiek noteikti atbilstosi kritériji: Alvarado skala > 7 balles un IL-6 > 4,3 pg/mL ar
100% specifiskumu un PPV (skat. 4.8.1. tab.).
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Alvarado skalas izmainas saistiba ar citiem faktoriem AA diagnostika

4.8.1. tabula

Pazimes Jutiba Specifiskums PPV NPV Precizitate | LR+ | LR-
% (95%T1)

2 pazimes
IZL;bi"fZ“” 77,2 66,7 89,5 44,4 710 | 54| 03
oL (23,7-76,3) | (60,0-92,3) | (26,7-81,1) | (18,9-73,3) | (53,4-83,9) | < '
> 7 balles un 63,6 66,7 87,5 33,3 64,3 19| 05
USG (43,0-80,3) | (30,0-90,3) | (64,0-96,5) | (13,8-60,9) | (45,8-79,3) | '
%V;t(’:a'lelsoug . 90,9 16,7 80,0 33,3 750 |11 o5
L (72,2-97,5) | (3,0-56,4) | (60,9-91,1) | (6,1-79,2) | (56,6-87,3) | ™ '
> 7 balles un 545 333 75.0 16,7 50,0 08 | 14
CRP>84 mg/L | (347-73,1) | (9,7-70,0) | (50,5-89,8) | (4,7-44.8) | (32,6-7,4) | ~ '
i;gal'?#z 90,0 25,0 75,0 50,0 14 | o og
L (59,6-98,2) | (4,6-69,9) | (454-88,3) | (46,8-91,1) | (45,4-88,3) | !
3 pazimes
> 7 balles un
WBC > 10,7 x 941 50,0 94,1 50,0 89,5 Lo o1
10¥%uL un IL-6 > | (73,0-99,0) | (9,5-90,5) | (73,0-99,0) | (9,5-90,5) | (68,6-97,1) | ™ !
4,3 pg/mL
Zballesin I+ | 647 100 100 25,0 684 | | o4
un_uéc;pg (41,3-82,7) | (34,2-100) | (74,1-100) | (7,1-59,1) | (46,0-84,6) '
> 7 balles un
IL-6> 4,3 471 50,0 88,9 10,0 47,6 0o | 11
pg/mL un CRP > | (26,2-69,0) | (9,5-905) | (56,5-98,0) | (1,8-40,4) | (27,3-68,3) | " '
8,4 mg/L
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5. DISKUSIJA

Svarigakas un biezakas bérnu Kkirurgijas diagnostikas problémas NMPN un
ambulatorajas medicinas iestades ir neatlickamie veédera dobuma iekaisuma procesi, ko
raksturo v&dera sapju sindroms. Akiitam védera sapju sindromam b&rnu vecuma ir vairaki
iemesli. Dazi autori Sos iemeslus ir klasificgjusi devipas lielas grupas: pirma grupa —
neatlickami kirurgiski stavok]i védera dobuma, kam steidzigi nepiecieSsama kirurgiska
arst€Sana, otra grupa — AA un AML, tre§a grupa — zarnu trakta dal&ja vai pilniga
necaurejamiba, ceturtd grupa — virusu un bakteriju izraisits gastroenterits, piekta grupa — ¢iilas
slimiba un akits gastroduodenits, sesta grupa — hepatobiliara un aizkunga dziedzera
saslim$ana, septita grupa — virusu saslim$ana un infekcijas slimiba, kas neskar kunga zarnu
traktu, astota grupa — funkcionali kupga zarnu trakta traucEjumi un devita grupa —
nespecifiskas akiitas sapes védera [Kim et al., 2014]. Visa pasaulé un taja skaita ari Latvija
AA un AML ir domingjosakie neatlickamie védera dobuma iekaisuma procesi bérnu vecuma,
kas prasa steidzamu diagnostiku un arstéSanu [Bratucu et al., 2013; Dinu and Moraru, 2011;
Surna et al., 2011; Sikorska-Wisniewska et al., 2006]. Sakot ar 1930. gadu, epidemiologiskie
dati ASV un Eiropa liecinaja par AA incidences samazinaSanas tendenci, bet, neskatoties uz
to, AA joprojam ir viens no biezakajiem kirurgisku akiitu védera sapju iemesliem ming&tajos
regionos [Kang et al., 2003]. Atsaucoties ari uz retrospektivu datu analizi Latvija par AA
epidemiologisko situaciju valstt no 2004. lidz 2009. gadam, tika konstatéts ka $aja laika
perioda bijusi izteikta AA pacientu skaita samazinasanas par 23,4% vecuma grupa no 0 lidz
17 gadiem [Surna et al., 2011]. Turklat 15 Iidz 17 gadus vecu bérnu grupa AA incidence
statistiski ticami samazinajusies par 21,3% [Surna et al., 2011]. Savukart miisu veiktaja
pétijuma bérniem vecuma grupa no 7 Iidz 18 gadiem kop&ja AA incidence no 2010. Iidz 2013.
gadam Latvija vid€ji samazinajusies par 2%. Vidgjais incidences samazinajums analiz€taja
laika perioda (2010.-2013.) ar AA vidgji bija par 1,8 gadijumiem uz 10 000 iedzivotaju, tacu
incidences samazinajums nebija statistiski ticams. Situaciju Latvija dal€ji iesp&jams izskaidrot
ne tikai ar kopgjam AA incidences tendenceém pasaulé, bet arT ar demografiskajiem procesiem
valstl. Atsaucoties uz Latvijas Centralas statistikas parvaldes datiem par pastavigo iedzivotaju
skaita izmainam laikposma no 2010. —2013. gadam vecuma grupa no 15 Iidz 19 gadiem,
novérots straujaks iedzivotaju samazinajums absoliitos skaitlos (no 136,2 uz 99,6 tikstoSiem)
neka iedzivotajiem vecuma grupa no 10 Iidz 14 gadiem (no 91,9 lidz 89,8 tikstosiem) [CSP,
2015]. Laika no 2000. lidz 2009. gadam Latvija ir arT negativs iedzivotaju migracijas saldo
[Indans, 2010]. Sada migracijas tendence tiek novérota ari laika no 2010. lidz 2013. gadam

[CSP, 2015]. Ar1 turpmakas iedzivotaju skaita izmainu prognozes lidz 2025. gadam paredz
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iedzivotaju skaita samazinaSanos valsts meéroga — lidz 1900 vai 2140 tukstoSiem iedzivotaju
2025. gada [Eglite, 2003].

Pretéju tendenci sava pétijuma esam novérojusi AML gadijuma — incidence ir
pieaugusi par 5,8% salidzino$i ar AA incidences raditajiem b&rniem vecuma no 7 lidz
18 gadiem. Kaut gan saslimstibas pieaugumam ar AML statistiska ticamiba netika novérota,
tomer ta pieauguma iemesls, iesp&jams, ir saistits ar USG metodes biezaku pieejamibu,
precizaku USG izmeklgjumu datu interpretaciju un uzlabotaku pacientu elektroniskas
sist€mas datu uzskaiti valsti. Petijumos, kuros tiek analizéta AA diagnostiska precizitate, ka
galvenos kritérijus situacijas analiz€ izverté nediagnosticéto AA, negativo apendektomiju un
aklas zarnas piedekla perforaciju skaita samazinasanos konkrétaja laika perioda. Saja darba,
analiz€jot AA gadijumus, tika konstatets, ka 32,3% gadijumu bija aklas zarnas pied€kla
perforacija un 3,2% gadijumu — negativa apendektomija. Lidzigi rezultati tika iegiiti kada no
ASV veiktajiem peétijumiem, kur pacientiem jaunakiem par 19 gadiem un operétiem ar
aizdomam par AA, tika konstatetas 3,6% gadijumu negativas apendektomijas un 36%
gadijumu tika identificéta aklas zarnas piedékla perforacija [Bachur et al., 2012].

Anamnézes un fizikalas izmekléSanas dati AA un AML gadijuma ir loti Iidzigi, tapéc
atskirt §1s saslimSanas kliniski ir loti grati [Abbas et al.,, 2007]. Veiktaja pé&tijjuma
noskaidrojam, ka pacientiem ar AML slikta diiSa, vems$ana, pasiva védera prieksgjas sienas
muskulatiiras rezistence un pozitivi veéderpléves kairindjuma simptomi bija sastopama
statistiski ticami retak salidzinajuma ar AA grupas pacientiem. Lidzigi novérojumi tika
konstatéti ar1 prospektiva kohortas petijuma Niderlandé no 2005. Iidz 2006. gadam, kura tika
iek]auti kopsumma 289 pacienti ar akiitam sapeém védera ST pétfjuma rezultata konstatgja, ka
38 pacientiem ir AML un 69 pacientiem ir AA. Analizgjot kliniskos parametrus grupu starpa,
sliktai duSa, vemS$ana, sapju migracija uz VLAK un véderpléves kairindjuma simptomi tika
noveroti statistiski ticami biezak AA grupa neka AML grupa. Tomér analiz&jot klinisko
parametru kopé&jo diagnostisko veértibu, tika konstatéts, ka metodei atbilstosa PPV ir 62% AA
gadijuma un 42% — AML gadijuma, kas norada uz to, ka, izmantojot tikai fizikalo
izmekléSanu abu slimibu diferenciala diagnostika, naktos sastapties ar daudz nediag-
nosticétiem slimibu gadijumiem [Toorenvliet et al., 2011]. Tacu S$ada situacija nebitu
pielaujama b@rniem ar akiitam sapeém veédera un aizdomam par AA.

Literatara ir aprakstitas un analizétas dazadas kliniskas AA diagnostiskas skalas
bérniem [Dingemann and Ure, 2012]. Alvarado skala un PAS ir biezak izmantotakas AA
diagnostiskas skalas bernu vecuma ar pieraditu augsto diagnostiskas precizitates Itmeni [Kulik
et al., 2013]. Tomér analiz&jot datus uzmaniba japievers tam, ka §is abas skalas ir balstitas uz

retrospektiviem pétijumu datiem, tadejadi diagnostiska precizitate varétu bit citadaka
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prospektivi veiktu pétijumu laika [ Pogoreli¢ et al., 2015]. Lidz §1 pétijuma uzsaksSanas bridim
VSIA BKUS, Alvarado skala un PAS Latvija nav tikusi izmantota praks€ un analiz&ta, tacu
atseviski kliniski simptomi retrospektivi ir tikusi analizéti dazadas vecuma grupas, lai spriestu
par AA kliniskas gaitas ipatnibam. Promocijas darba prospektivas analizes rezultata tika
konstatéts, ka tadi Alvarado skalas kritériji ka slikta diSa, vemSana un véderpléves
kairinajuma simptomi statistiski ticami biezak domingja AA gadijuma (vairak ka pusei
pacientu) salidzinajuma ar AML pacientiem, bet pargjam Alvarado skalas pazimém, tadam
ka sapju migracija uz VLAK, VLAK jutigumam, temperatirai > 37,3°C, leikocitozei
(=10 x 10% uL) un leikocttu novirzei pa kreisi statistiska ticamiba netika novérota.

Memons (Memon) ar kolégiem sava pétijuma novéroja sakaribu, ka pacienta turpmaka
arsté$ana ir atkariga no Alvarado skalas rezultata vértibas [Memon et al., 2013]. ST promocijas
darba pieradijas, ka Alvarado skala ar rezultatu > 7 ballém ir viens no kritérijiem, kurs atskir
pacientus ar AA un AML, uzradot 73,7% precizitati. Literatira pieejama prospektiva
pétijuma, kas aprakstija Alvarado skalas nozimi AA un AML diferencialaja diagnostika, tika
analiz&ti dati par 69 pacientiem ar AA un 38 ar AML. Datu analizes rezultata noskaidrojas, ka
Alvarado skalas rezultats > 7 ballém, tika novertets ar 79% metodes precizitati un tai atkarigu
70% jutibu, 71% specifiskumu, 81% PPV un 56% NPV [Toorenvliet et al., 2011]. Savukart,
misu petijuma Alvarado skalas rezultata > 7 ballém jutiba, specifiskums, PPV un NPV bija
loti Iidzigi 71%, 76,9%, 78,6% un 21,4%. Atsaucoties uz minétas Alvarado skalas
diagnostiskas kvalitates analizi abos pétijumos, skala ka vienigais diagnostiskais instruments
nebiitu pietiekami precizs turpmakas taktikas izve€le pacientiem ar AA un AML. Ja AA
pacientu atpaziSana no AML gadijumiem tiek izmantota tikai Alvarado skala ar vertibu
> 7 balleém, tas var novest pie viltus negativu gadijumu skaita pieaugumu.

Promocijas darba pieradijas vairaku faktoru kopums, kas precizak palidz agrini atklat
pacientus ar AA  no AML grupas pacientiem. Vienlaicigi izpildoties Sadiem trijiem
krit€rijiem: Alvarado skalas rezultats > 7 ballem, WBC > 10,7 x 103/uL un IL-6 ar
robezvertibu > 4,3 pg/mL, kas rezultata dod jutibu 94,1%, PPV 94,1%, specifiskumu 50%,
NPV 50% un kopg€jo diagnostisko parametru precizitati 89,5%. Tas izskaidro to, ka pie sada
pozitiva testa rezultata, 94,1% gadijumu iesp&jams diagnosticét AA. Savukart, gadijuma, ja
$adu kritériju kopums neizpildas pacientiem ar AA, tad 50% gadijumu bitu jarekinas ar viltus
negativajiem rezultatiem. Ja AA diagnozes noteiksanai tiktu izvelets atseviski IL-6, WBC vai
Alvarado skala, tad ari So raditaju individuala diagnostiska precizitate butu zemaka par
89,5%. Petijuma sadala par laboratorisko raditaju robezveértibu novértéSsanu AA un AML
diferencialaja diagnostika, IL-6 ar AUC vértibu 77% noteica robezveértibu > 4,3 pg/mL,
iegiistot 67,7% jutibu un 76,9% specifiskumu. Tas atspogulo, to ka IL-6 ar $adu robezvértibu
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ir viens no agrinakajiem diagnostiskiem raditajiem, lai tiktu noskirti pacienti ar AA no
pacientiem ar AML. Individuala IL-6 noteikSana pacientiem ar AA un AML ir ar mazaku
diagnostiska testa precizitati ka visu triju nosaukto kriteriju summas diagnostiska precizitate.
Tas pats attiecinams uz WBC koncentraciju ar robezveértibu limeni asinis > 10,7 x 103/uL,
atspogulojot ROC analizé AUC vértbu 72%, jutibu 74,2% un specifiskumu 53,8%. Salidzinot
IL-6 un WBC robezvertibu Iimenu diagnostisko precizitati AA un AML gadijuma, nakas
secinat, ka IL-6 ir specifiskaks AA diagnostika neka WBC, jo tas samazina viltus pozitivu
gadijumu konstaté$anas iesp&jamibu Saja pétijuma katra atseviska diagnostiska kritérija
precizitate bija zemaka neka kopgja kritériju summas diagnostiska precizitate. Rezultati dalgji
saskan ar datiem no cita pétijuma, kur, analizgjot 49 bérnus ar AA un 11 b&rnus ar AML,
ieguva IL-6 robezvértibas limeni > 5.4 pg/mL ar AUC vértibu 77%, ietverot 73,5% jutibu un
69,7% specifiskumu, bet WBC robezvértibas limeni > 11,6 x 10% uL ar AUC vértibu 68% un
attiecigi 73,5% jutibu un 65,6% specifiskumu [Groselj-Grenc et al., 2007].

Bitiskakie kritériji, kas janem Vvéra precizai AA diagnostikai ir Alvarado skalas
rezultats > 7 ballem, WBC > 10,7 x 10%/uL un IL-6 ar robezvertibu > 4,3 pg/mL Sada
situdcija pacientam biitu nepiecieSama bérnu kirurga konsultacija un stacionéSana turpmakai
AA arstéSanai. Saja diagnostiskaja etapa, AA kliniski precizi var atikirt no AML,
nepielietojot papildus vizualao diagnostiku diagnozes precizéSanai. Pamatojoties uz pétijuma
rezultatiem, tika veidots algoritms, kas sevi ietvéra So kritériju kombinaciju. Algoritms paredz
arT situacijas, kad AA diagnostiska precizitate samazinas, ja kads no Siem trijiem krit€rijiem
izmaina savu poziciju attieciba pret par€jiem diviem kriterijiem. Vadoties péc milsu petijuma
rezultatiem, S$adas situacijas, kad krit€riji nesakrit, aptuveni pusei pacientu netiktu
diagnosticéti AA gadijumi. Papildus izmekléSana pacientiem ar AA un AML varétu palidzet
samazinat Sos viltus negativos AA gadijumus. Lidz ar to nakamais algoritma solis ir izv€l&ties
papildus diagnostisko metodi, ar precizitate virs 70%, kas dotu iesp&u diferencét AA no
AML. Misu pétijuma viena no $adam metodém bija USG izmekl&jums veédera dobuma
organiem ar kompresijas testu, kas uzradija 71,9% diagnostisko precizitati. Lidziga rakstura
pétijuma Irana, kur tika apsekoti 67 pacienti ar sapem VLAK un kuriem tika veikta
apendektomija, USG izmek&umam védera dobuma organiem ar kompresijas testu diag-
nostiska precizitate bija identiska — 72,4% [Nasiri et al., 2012]. Savukart, cita prospektiva
petjuma USG izmekl€juma precizitate sasniedza 92,9%, nosakot stingrus USG krit€rijus
[Toprak et al., 2014]. ST darba metodika nosakot USG kritérijus AA gadfjuma, ka galvenie
tika noteikti, ka aklas zarnas piedekla argjam Skérsdiametram biitu jabiit > 7 mm, aklas zarnas
piedekla sieninas biezumam biitu jabiit > 2 mm un tarpveida piedeklis nevar biit saspiezams

kompresijas testa laika. Tomér veikta pétijjuma rezultata USG izmekl&juma precizitate bija
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zemaka. Lidz ar to varam secinat, ka VSIA BKUS veiktie USG izmekl&jumi védera dobuma
organiem nesniedz precizus rezultatus. Musu pétijuma USG metodes jutiba bija tikai 67,7%,
specifiskums 76,9% un precizitate 71,9%. ASV veiktaja petijuma, kur tika ieklauti
10 pediatrijas terciaras apriipes centri, savstarpgji salidzinot USG izmekl&jumu rezultatus
bérniem ar aizdomam par AA, tika konstatéts, ka USG metodes jutigums AA gadijuma bija
atkarigs no izmekl&juma pieejamibas diennakts laika. Slimnicas, kuras USG tika nodroSinata
24 stundas dienakti, metodes jutigums sasniedza 77,7%. Savukart tajas slimnicas, kuras USG
izmekl€jums bija pieejams tikai dienas laika, USG metodes jutiba pazeminajas, uzradot vairs
tikai 51,6% [Mittal et al., 2013]. Nemot véra Latvijas situaciju, ka ne visas slimnicas un ari
VSIA BKUS nav pietickami resursu, lai nodrosinatu 24 stundas diennakti un 7 dienas nedgéla
augstas kvalitates USG programmas un izmeklgjumus, kas varétu nodrosinat precizaku AA
diagnostisku. Izmainas USG izmekl&juma rezultatos ir atkarigas arl no ta, cik radiologi ir
iesaistiti pacienta USG datu izvert€Sana un kada ir katra specialista individuala kvalifikacija
USG metodes pielietosana. Saja pétijuma USG ka individualu izmeklgjuma metodes
nozimibu AA gadijjuma atklaj ne tikai 70% PPV, bet arl tas diagnostiksas precizitates
pieaugums kombinacija ar Alvarado skalas rezultatu > 7 balléem un IL-6 ar robeZzveértibu
seruma > 4,3 pg/mL, sasniedzot 100% PPV.

Zinatniskaja literatiira pétijjumi, kas analiz€ AA un AML diferencialas diagnostikas
Ipatnibas bérniem ir nedaudz, jo parsvara AA tiek salidzinats ar visam citam védera dobuma
saslimSanam, kam raksturigas akitas sapes VLAK. Atrast atSkirigo AA un AML diagnostika
ir problematiskak neka AA gadijumos salidzinagjuma ar citiem neatlickamo védera dobuma
iekaisuma procesiem. NepiecieSams uzsvert to, ka AA un AML ir saslim$anas, kas kliniski
atdarina viena otru un taja pasa laika ar7 pavada viena otru. Tatad AML var biit sastopams gan
ka atseviska saslimsSana, gan ari ka sekundars iemesls AA gadijuma, tapec ari vizualas
diagnostikas laika ir sarezgiti to precizi nodalit [Macari et al., 2002; Cobben et al., 2000].
Veidojot AA prognozéSanas un ricibas algoritmu Latvijas bérniem, tika nemtas véra
situacijas, kad USG izmekl€juma veédera dobuma organiem AA un AML attiecibas var biit
dazadas, apgritinot So slimibu diferencialo diagnostiku. Gadijuma, kad USG izmekl&juma
aklas zarnas piedekli vizualizét neizdodas, bet palielinati mezenterialie limfmezgli ir
atrodami, parliecinosi nevar apgalvot par AA neesamibu. Cita situacija varétu biit, kad USG
izmekl&juma tiek vizualiz€ts neizmainits aklas zarnas piedéklis un papildus tiek atrasti
palielinati apzarpa limfmezgli, ar1 Saja gadijuma nevar izsleégt iesp&jamibu, ka pacientam
nebis AA. legitie USG rezultati var but atkarigi no to veikSanas laika, piem&ram, ja tie ir
veikti Joti agrini — AA sakuma stadija. Ta ka kliniskaja praks€ var biit Joti daudz dazadu USG

izmekl€jumu variaciju pacientiem, kam triju klinisko kritériju kombinacija ir izmainita, lidz ar
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to svarigi AA precizéSana izv€leties papildus iekaisuma markieru noteikSanu atkariba no
slimibas ilguma.

Analizgjot CGSIM atskiribas pacientiem ar AA un AML, tika konstatets, ka IL-6 un
IL-10 koncentracija statistiski ticami bija lielaka AA gadijuma neka AML gadijuma, tacu
ROC analizes rezultata statistiski ticama robezvertiba tika noteikta tikai IL-6 raditajam.
Veicot laboratorisko raditaju korelaciju analizi pirmajam seruma paraugam, tika atklats, ka
pacientiem ar AA IL-6 korelgé ar IL-10, bet pacientiem ar AML §adu iekaisuma markieru
korelaciju nenovéroja. Saja pétijuma AA grupas pacientiem IL-6 un IL-10 koncentracija
seruma tika konstatéta mediani 9,4 pg/mL un 6,1 pg/mL, bet pacientiem ar AML IL-6 un
IL-10 koncentracija seruma bija mediani 3,2 pg/mL. Literatiira ir atrodami lidzigi dati, kur
minétas $adas robezvertibas citokiniem IL-6 [imenis seruma pacientiem ar nekomplic&tu un
komplicétu AA bija mediani 14,4 pg/mL Iidz 33 pg/mL, bet pacientiem ar nespecifiskam
sapém védera IL-6 koncentacija bija mediani 3 pg/mL [Ozguner et al., 2014].

Detalizetak analizgjot atSkiribas dazadu laboratorisko raditaju starpa nekomplic@ta un
komplicéta AA gadijumos, varam secinat, ka no visiem analiz€tajiem citokiniem pirmaja
seruma parauga IL-6, IL-8 un MCP-1 bija statistiski ticami augstaka koncentracija komplicéta
AA pacientu grupa. Pacientiem ar nekomplicétu AA IL-6 un IL-8 koncentracija seruma bija
mediani 5,4 pg/mL un 8,0 pg/mL, bet pacientiem ar kompliceta AA §is koncentracijas bija
mediani 257,8 pg/mL un 36,2 pg/mL. Iepriek§mingtie rezultati saskan arf ar citiem literattira
aprakstitajiem pétijjuma datiem par IL-6 un IL-8 koncentraciju izmainam nekomplicéta un
komplicéta AA gadijuma. IL-6 un IL-8 koncentracija mediani 21 pg/mL un 13,5 pg/mL
nekomplicéta AA grupa, bet attiecigi — 122,3 pg/mL un 25,2 pg/mL komplicéta AA grupa
[Kharbanda et al., 2011]. Ari promocijas darba rezultatu analizé visbiezak no CGSIM
savsratpgji korelgja IL-6 ar IL-8 (r = 0,6; p = 0,000) un MCP-1 (r = 0,5; p=0,002). Kada no
publikacijam tiek minéts, ka MCP-1 koncentracija palielinas dinamika p&coperacijas etapa
pacientiem ar nekomplicétu AA péc laparoskopiskas apendektomijas neka péc konven-
cionalas apendektomijas, izskaidrojot to ar oglskabas gazes kairinajumu un Gr— mikro-
organismu ietekmi uz véderpléves endotelialam $tnam, kas sekreteé MCP-1 [Serour et al.,
2010]. Ar1 §1 darba rezultati atklaja, ka MCP-1 gadijuma tika novérota statistiski ticama
atSkiriba citokinu koncentracijai seruma laika dinamika (no vienas stundas pirms operacijas
lidz 72. péc kirurgiskas iejaukSanas). Misu pétijuma MCP-1 koncentracijas izmainas seruma
tika konstatétas tikai AA gadijuma, tacu literatura tiek aprakstiti kliniskie noverojumi
attieciba uz MCP-1 sintézi un koncentracijas palielinasanos védera dobuma skidruma [Riese
et al., 2004]. Lokala MCP-1, IL-6 un IL-8 sintéze no véderpléves endotelialam Stnam védera

dobuma S$kidruma ir atbildes reakcija uz Gr— mikroorganismu iedarbibu, veicinot
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pécoperacijas septisku komplikaciju veidoSanos [Riese et al., 2002; Riese et al., 2004]. Tas ir
izskaidrojums, kapéc misu pétjjuma IL-6, IL-8 un MCP-1 koncentracijas palielinajas
statistiski ticami komplicéta AA gadijuma salidzinajuma ar nekomplicétu AA.

Nemot véra promocijas darba atklato CGSIM nozimi AA diagnostika, izstradataja
AA prognoz€Sanas un ricibas algoritma, janem véra, ka iekaisuma markieru noteikSana AA
precizesani ir atkariga no pacienta slimibas ilguma un iegiitajam koncentraciju robezvertibam,
kas noskir nekomplicéta AA grupas pacientus no komplicéta AA grupas pacientiem. Tada
veida pietuvinot AA iesp€jamibu to bérnu vidd, kas neatbilst Alvarado skalas rezultatam
> 7 ballem, WBC > 10,7 x 10% puL un IL-6 > 4,3 pg/mL. Ne tikai miisu p&tijuma, bet arT citos
zinatniskajos pétijumos tiek aprakstits, ka IL-8 un MCP-1 koncentracija paaugstinajas agrini
AA gadijuma (no 0. lidz 12. slimibas stundai) un turpindja palielinaties komplic€ta AA
gadijuma lidz 48. slimibas stundai [Kharbanda et al., 2011]. Seruma IL-8 ar robezvértibu
> 12,3 pg/mL un MCP-1 ar robezvértibu > 400,2 pg/mL liecinaja par komplicéta AA
klatbiitni, neatkarigi no saslimsanas ilguma. Savukart, IL-6 koncentracijas pieaugums seruma
no 13. slimibas stundas ar robezvertibu > 39,2 pg/mL un CRP ar robezvertibu > 8,4 mg/L
apstiprinaja komplicéta AA diagnozi.

Promocijas darba izvirzita hioptéze, ka atsevisku CGSIM koncentraciju izmainas AA
un AML gadijuma berniem no 7 Iidz 18 gadiem ir nozimigas, lai tas tiktu izmantotas
kliniskaja prakseé slimnicu NMPN un ambulatoraja apriipes etapa, apstiprinajas. Par to liecina
pétljuma izstradatais AA prognoz€Sanas un ricibas algoritms pacientiem ar AA un AML.
Dalgji pieradijas ar1 otra hipotéze, ka pareizi izveloties attiecigo izmekleéSanas metodi
kombinacija ar CGSIM ir iesp€jams iegiit augstaku metodes diagnostisko precizitati neka
gadijuma, ja iekaisuma markieris individuali tiktu izvéleéts AA un AML diferencialaja
diagnostika.

Viens no §1 pétijuma galvenajiem trauc€josajiem faktoriem jeb trikumiem bija saistiti
ar pétijuma izlases noformé&Sanu jeb atbilstoSu gadijumu skaita ieklausanu, vadoties
péc pétamas patologijas saslim$anas biezuma. Misu pétijuma kopsumma tika analiz&ti
74 pacienti. USG izmeklgjums veédera dobuma organiem bija nepiecieSams 57 pétijuma
pacientiem, bet CGSIM noteikSana pilniba bija nepiecieSama 74 pacientiem. Viens no
ierobezojoSiem faktoriem pacientu ieklauSanai pétijjuma bija védera dobuma USG
izmekleSanas pieejamibas trikums laika posma no pulkstens astoniem vakara Iidz pulkstens
astoniem no rita. Otrs faktors bija saistits ar CGSIM noteikSanu asins paraugos ieverojot
petijuma metodiku un pacientu informé&to piekriSanas formu aizpildiSanu. Ta ka pétijuma bija
paredzets papildus iegiit tris venozos asins paraugus no periféras vénas CGSIM noteikSanai

dazados laika intervalos, tad atseviskos gadijumos bérnu vecaki pardomaju par savu dalibu
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petijuma vai ar1 tam nepiekrita jau sakotngji. Jaatzimé, ka venozo asinu paraugus CGSIM
noteiksanai bija iesp&jams panemt tikai darba dienas no pulkstens astoniem rita lidz pulkstens
pieciem p&cpusdiena, jo pargjas stundas un svétku dienas VSIA BKUS centralaja laboratorija
ievaktos pétijuma asinu paraugus deziirpersonala noslogotibas d€l nebija iesp&jams adekvati
sagatavot un uzglabat atbilstos$i pétijuma protokolam. P&tljuma sakuma tika noverots, ka
lielaka dala paraugi bija nederigi turpmakai analizei asinu hemolizes dél un paaugstinatas
uzglabasanas temperatiiras dél saldgéjama iekarta. Tade] turpmakie asinu paraugi tika ievakti
sakotn&ji noraditajos darba laikos.

Vel viens biitisks ierobezojosais faktors biitu japiemin pétijuma pacientu apsekoSanas
iesp&jas péc akiita arstéSanas perioda beigam. Saja pétijuma AML grupas pacienti, izrakstoties
no stacionara, netika aicinati uz apsekoSanas viziteém, lai pilniba izslégtu kada AA gadijuma
iesp&jamibu Saja laika perioda. Lidz ar to attalinati ir griti izdarit secinajumus par AML ka
izoletu saslim$anu visiem AML grupas pacientiem. Tomer, atsaucoties uz lidzigu pétijumu
Niderlandg, kur tika salidzinati AA un AML grupas pacienti un papildus AML pacienti tika
apsekoti 3 gadus p@c izrakstiSanas no stacionara, tika noveérots, ka 91,4% gadijumu tika
apstiprinajusies AML diagnoze, bet atlikuSajiem gadijumiem tika dokumentétas atkartotas
sapes védera un arstéSana nebija tikusi noziméta. Nemot véra §adu pétijuma rezultatu, varam
prognozet, ka arT miisu pétijuma izmainas AML grupa netiktu konstatétas.

Lai gan pastavot iepriekSmingtajiem trikumiem saistiba ar analiz€jamas izlases
apjomu dazadu ieklauSanas kritériju dél, tomér veiktais pétijums ir butisks bérnu kirurgija
Latvija, jo lidz $im CGSIM un to robezveértibas seruma nav izmantotas kopa ar citam
izmeklesanas metodém AA gadijuma, lai uzlabotu AA diagnostisko precizitati berniem.

Bérnu kirurgi ir ieintereséti atrast optimalas izmekléSanas metodes bérniem ar
aizdomam par AA, lai samazinatu nediagnosticetu AA gadijumus un AA komplikacijas, ka

arT samazinatu negativu apendektomiju skaitu Latvija.
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6. SECINAJUMI

1. Triju gadu perioda no kopg&ja VSIA BKUS arsteto pacientu skaita 0,6% gadijumu
(n = 688) bija pacienti ar AA un 0,3% gadijumu (n = 310) — ar AML. Saja laika perioda
Latvija saslimstiba ar AA vid€ji samazinajusies par 2%, tomér saslimstiba ar AML ir
pieaugusi vidg€ji par 5,8%.

2. Pirmreizgjo hospitalizacijas gadijumu analizé VSIA BKUS pacientiem (0-18 gadi)
ar aizdomam par AA (2010. — 2013.) 76,2% gadijumos tika konstateta iestasanas un
izrakstiSanas diagnozu nesakritiba .

3. Alvarado skalas rezultats > 7 ballém ir nozimigs AA un AML diferencialaja
diagnostika b&érniem vecuma no 7 lidz 18 gadiem, diagnostiskas skalas izmantoSana ir
ieteicama slimnicu NMPN un ambulatoraja apriipes etapa.

4. Nozimigakais CGSIM AA un AML diferencialaja diagnostika ir IL-6 ar
robezveértibu > 4,3 pg/mL. Augstaka CGSIM koncentracija vérojama komplicéta AA
gadijumos salidzinajuma ar nekomplicétu AA, un tadi CGSIM ka IL-6 ar robezvertibu > 36,2
pg/mL, IL-8 ar robezveértibu > 12,3 pg/mL un MCP-1 ar robezveértibu > 400,2 pg/mL liecina
par komplicétu AA.

5. Kliniski biezak slikta diiSa, vemSana, pasiva veédera priek$€jas sienas musku-
latiiras rezistence un pozitivi véderpléves kairinajuma simptomi tiek noveroti be€rniem ar AA
neka bérniem ar AML. Pacientiem Alvarado skalas rezultatu > 7 ballém bitu janoverte
vienlaicigi ar laboratoriskajiem raditajiem, nemot véra So raditaju robezvertibas — WBC >
10,7 x 10%uL un IL-6 > 4,3 pg/ml. Pacientiem, kuriem neizpildas ticama triju AA
diagnostisko kritériju kombinacija (Alvarado skala ar rezultatu > 7 ballem, WBC > 10,7 x
103/uL un IL-6 > 4,3 pg/ml) ir javeic USG izmeklgjums veédera dobuma organiem ar
kompresijas testu.

6. Pamatojoties uz pétijuma rezultatiem ir izstradats Latvijas apstakliem piemérots
AA prognoze€Sanas un ricibas algoritms bérniem ar AA un AML no 7 lidz 18 gadiem slimnicu

NMPN un ambulatoram apripes etapam.
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7. PRAKTISKAS REKOMENDACIJAS

AA prognozésanas un ricibas algoritms

[ Pacienti ar AA un AML ]

4/\ \

-

P;c'ent' a}rlzlca%ﬁA Pacienti, kuriem nav ticama AA
klagr;gsfls“ o 1-22?1]; diagnostisko kritériju kombinacija
Gl : (Iidz 48. slimibas stundai)

slimibas stundai): Alvarado
skala>7, IL-6 > 4,3 pg/mL,
WBC > 10,7 x 10°/uL )

(¥

[ Pacientam ir iespgjams AA ]

[ Pacientam ir AA ]

*USG izmeklgjums vedera
dobuma organiem ar
kompresijas testu

Steidzami nepiecieSama
bérnu kirurga konsultacija
un pacienta stacionéSana
turpmakai AA arst€Sanai

Slimibas ilgums no Slimibas ilgums no Slimibas ilgums no
0. Iidz 12. stundai 13. Iidz 24. stundai 25. lidz 48. stundai

| |

4 N [

N [ )

Vismaz viena Vismaz viena
Vismaz viena apstiprinosa vertiba: apstiprinosa vertiba:
apstiprinosa vértiba: IL-8>12,3 pg/mL IL-8 >12,3 pg/mL,
IL-8 > 12,3 pg/mL MCP-1 > 400,2 MCP-1 > 400,2 pg/mL,
MCP-1 > 400,2 pg/mL pg/mL,CRP > 8,4 mg/L, CRP > 8,4 mg/L,
IL-6 > 39,2 pg/mL IL-6 > 39,2 pg/mL

)

[ Pacientam ir AA ] [ Pacientam nav AA ]

Paskaidrojumi: AA — akiits apendicits; AML — akiits mezenterials limfadenits; Slimibas ilgums — no stidzibu
paradiSanas briza Iidz arsta pirmajai apskatei arstniecibas iestade; * USG izmekl&jums védera dobumam ar
atbilstoSiem AA kriterijiem: aklas zarnas piedekla $kérsdiametrs >7 mm, sieninas biezums > 2 mm, tarpveida
piedeklis nav saspiezams caur védera prieksgjo sienu;

“““ * pacientam ir AA, ar nosacTjumu, ja apstiprinas vismaz viena vai vairakas iekaisuma markieru
robezvértibas;

—* pacientam nav AA, ar nosacijumu, ja nav neviena apstiprinosa iekaisuma markiera robezveértiba.
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8. PERSPEKTIVIE TURPMAKO PETIJUMU VIRZIENI

CGSIM noteikSana seruma papildus kliniska stavokla un citu laboratorisko
izmekl&jumu novertésana, ir perspektivakais diagnostikais modelis bérniem ar aizdomam par
AA. Viena no priekSrocibam, izmantot CGSIM diagnostiskos noliikkos bérniem ar aktitam
sapém vé&dera, ir €rta biologiska materiala jeb venozo asins paraugu savakSana turpmakai
biomarkieru analizei.

Pamatojoties uz iegiitajiem CGSIM izpétes rezultatiem, AA un AML gadijuma tiks
planots paplasinat petijuma izlasi, ieklaujot ne tikai bérnus vecuma no 7 lidz 18 gadiem, bet
ietverot ari bérnus lidz 7 gadu vecumam. Vadoties péc pasaules pétijumiem citokinu izp&te,
tiks mekleti jauni, specifiski CGSIM, kas vargtu biit informativi AA diagnostika. Nemot véra
to, ka CGSIM diagnostiska nozime AA gadijuma ir butiskaka slimibas sakuma, savukart
biomarkiera noteikSana un analize dinamika, slimibas arst€Sanas procesa, var kalpot ka
papildus indikators AA arstéSanas efektivitates noveértésana. Nakotné€ dinamiskas izmainas
CGSIM seruma planots pétit, lai izvertetu dazadu AA arstéSanas metozu efektivitati.

ST darba rezultati varétu bat par pamatu turpmakajiem pétijumiem, kas biitu orientgti
uz jaunu, specifisku biomarkieru atklasanu AA gadijuma bérniem. Ka galvenais perspektivais
nakotnes pétijumu virziens bitu jamin CGSIM un to génu noteikSana seruma vai patologiski
izmainita aklas zarnas piedekla audos ar dazadu Siinu kultiiru un bakteriju antigénu palidzibu

AA gadijuma, tada veida iezim&jot un atklajot jaunus virzienus AA patogenéze.

92



10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

9. LITERATURAS SARAKSTS

Aarabi S, Sidhwa F, Riehle KJ, Chen Q, Mooney DP. Pediatric appendicitis in New England:
epidemiology and outcomes. J Pediatr Surg 2011;46(6):1106-1114.

Abbas SM, Smithers T, Truter E. What clinical and laboratory parameters determine significant
intra abdominal pathology for patients assessed in hospital with acute abdominal pain? World J
Emerg Surg 2007;2:26.

Abou Merhi B, Khalil M, Daoud N. Comparison of Alvarado score evaluation and clinical
judgment in acute appendicitis. Med Arch 2014;68(1):10-13.

Adibe OO, Amin SR, Hansen EN, Chong AJ, Perger L, Keijzer R, Muensterer OJ, Georgeson
KE, Harmon CM. An evidence-based clinical protocol for diagnosis of acute appendicitis
decreased the use of computed tomography in children. J Pediatr Surg 2011;46(1):192-196.
Aguiar FJ, Ferreira-Janior M, Sales MM, Cruz-Neto LM, Fonseca LA, Sumita NM, Duarte NJ,
Lichtenstein A, Duarte AJ. C-reactive protein: clinical applications and proposals for a rational
use. Assoc Med Bras 2013;59(1):85-92.

Alexander JS, Ganta VC, Jordan PA, Witte MH. Gastrointestinal lymphatics in health and
disease. Pathophysiology 2010;17(4):315-335.

Allister L, Bachur R, Glickman J, Horwitz B. Serum markers in acute appendicitis. J Surg Res
2011;168(1):70-75.

Al-Omran M, Mamdani M, McLeod RS. Epidemiologic features of acute appendicitis in Ontario,
Canada. Canad J Surg 2003;46(4):263-268.

Alvarado A. A practical score for the early diagnosis of acute appendicitis. Ann Emerg Med
1986;15(5):557-564.

Amalesh T, Shankar M, Shankar R. CRP in acute appendicitis — is it a necessary investigation?
Int J Surg 2004;2(2):88-89.

Andersen SB, Paerregaard A, Larsen K. Changes in the epidemiology of acute appendicitis and
appendectomy in Danish children 1996 — 2004. Eur J Pediatr Surg 2009;19(5):286-289.
Andersson M, Andersson RE. The appendicitis inflammatory response score: a tool for the
diagnosis of acute appendicitis that outperforms the Alvarado score. Word J Surg 2008;32:1843—
1849.

Andersson REB. Meta-analysis of the clinical and laboratory diagnosis of appendicitis. Br J Surg
2004;91(1):28-37.

Anielski R, Kusnierz-Cabala B, Szafraniec K. An evaluation of the utility of additional tests in
the preoperative diagnostics of acute appendicitis. Deutsche Gesellschaft fiir Chirurgie
2010;395(8):1061-1068.

Antal A. Changes in epidemiology, etiology, diagnostics, and therapy of acute appendicitis. Orv
Hetil 2009;150(10):443-446

Arlt A, Bharti R, Ilves I, Hasler R, Miettinen P, Paajanen H. Characteristic changes in microbial
community composition and expression of innate immune genes in acute appendicitis. Innate
Immun 2015;21(1):3041.

Arnbjornsson E, Bengmark S. Role of obstruction in the pathogenesis of acute appendicitis. Am J
Surg 1984;147(3):390—-392.

Aspelund G, Fingeret A, Gross E, Kessler D, Keung C, Thirumoorthi A, Oh PS, Behr G, Chen S,
Lampl B, Middlesworth W, Kandel J, Ruzal-Shapiro C. Ultrasonography/MRI versus CT for
diagnosing appendicitis. Pediatrics 2014;133(4):586—593.

Bachur RG, Hennelly K, Callahan MJ, Chen C, Monuteaux MC. Diagnostic imaging and
negative appendectomy rates in children: effects of age and gender. Pediatrics 2012;129(5):877—
884.

Bandere B, Gavars D, Gulbis E, Grivina I, Jupatova D, Krisane A, Medvedeva M, Petersone S,
Pickusa T, Plame I, Selkova S, Treimane R. Hematologija un anémiju diagnostika. Klinisko
analizu rokasgramata. — Riga: E. Gulbja laboratorija, 2011. — 53., 59. —62. Ipp.

Barger RLJr, Nandalur KR. Diagnostic performance of magnetic resonance imaging in the
detection of appendicitis in adults: a meta-analysis. Acad Radiol 2010;17(10):1211-1216.

Bates MF, Khander A, Steigman SA, Tracy TF Jr, Luks FIl. Use of white blood cell count and
negative appendectomy rate. Pediatrics 2014;133(1):e39-44.

93



23.

24,

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41,

42,

43.

44,

45,

Bazar KA, Lee PY, Joon Yun A. An "eye" in the gut: the appendix as a sentinel sensory organ of
the immune intelligence network. Med Hypotheses 2004;63(4):752—-758.

Becker T, Kharbanda A, Bachur R. Atypical clinical features of pediatric appendicitis. Acad
Emerg Med 2007;14(2):124-9.

Bernstein LS, Surick B, Leitman M. Is acute appendicitis in the weather forecast? J Surg Res
2013;185(1):23-25.

Bhatt M, Joseph L, Ducharme FM, Dougherty G, McGillivray D. Prospective validation of the
pediatric appendicitis score in a Canadian pediatric emergency department. Acad Emerg Med
2009;16:591-596.

Bickell NA, Aufses AH, Rojas M, Bodian C. How time affects the risk of rupture in appendicitis.
J Am Coll Surg 2006;202:401-406.

Bochud PY, Bochud M, Telenti A, Calandra T. Innate immunogenetics: a tool for exploring new
frontiers of host defence. Lancet Infect Dis 2007;7(8):531-542.

Bratucu E, Lazar A, Marincas M, Daha C, Zurac S. Aseptic mesenteric lymph node abscesses. In
search of an answer. A new entity? Chirurgia (Bucur) 2013;108(2):152-160.

Brenner D, Elliston C, Hall E, Berdon W. Estimated risks of radiation-induced fatal cancer from
pediatric CT. Am J Roentgenol 2001;76:289-296.

Bundy DG, Byerley JS, Liles EA, Perrin EM, Katznelson J, Rice HE. Does this child have
appendicitis? JAMA 2007;298(4):438-451.

Centrala  statistikas  parvaldes datu bazes: ledzivotaju ilgtermina migracija //
http://data.csb.gov.lv/pxweb/Iv/Sociala/Sociala__ikgad _iedz__migr/IB0010.px/table/tab
leViewLayout1/?rxid=cdcb978c-22b0-416a-aacc-aa650d3e2ce0 (sk.15.04.2015.).
Centrala statistikas parvaldes datu bazes: Pastavigo iedzivotaju skaits un vecuma struktiira gada
sakuma (pa 5 gadu vecuma grupam) /!
http://data.csb.gov.lv/pxweb/Iv/Sociala/Sociala__ikgad__iedz__iedzskaits/IS0022.px/tabl
e/tableViewLayoutl/?rxid=cdch978c-22b0-416a-aacc-aa650d3e2ce0 (sk. 15.04.2015.).
Chia YW, Carachi R, Armstrong AA, McGarry GW, Carrington D. Serum alpha interferon in
children with right iliac fossa pain. J R Soc Med 1993;86(5):259-260.

Cobben L, Groot I, Kingma L, Coerkamp E, Puylaert J, Blickman J. A simple MRI protocol in
patients with clinically suspected appendicitis: results in 138 patients and effect on outcome of
appendectomy. Eur Radiol 2009;19(5):1175-1183.

Cobben LP, Otterloo AM, Puylaert JB. Spontaneously Resolving Appendicitis: Frequency and
Natural History in 60 Patients. Radiology 2000;215(2):349-352.

Cope JU, Askling J, Gridley G, Mohr A, Ekbom A, Nyren O, Linet MS. Appendectomy during
childhood and adolescence and the subsequent risk of cancer in Sweden. Pediatrics
2003;111(6):1343-1350.

Cemevskis H, Kadike D, Kadisa A, Kalgjs O, Kamzola G, Konrade I, Kroica J., Lejniece S, Maca
A, Mihailova I, Mikazane H, Mintale 1., Ruza 1., Sondore V, Zabunova M. Imiinsistémas uzbuve
un funkcijas. Kliniska medicina. — Riga: SIA Medicinas apgads, 2012. — 17.-71. Ipp.

Dalal 1., Somekh E, Bilker-Reich A, Boaz M, Gorenstein A, Serour F. Serum and peritoneal
inflammatory mediators in children with suspected acute appendicitis. Arch Surg
2005;140(2):169-173.

Dasso JF, Obiakor H, Bach H, Anderson AO, Mage RG. A morphological and
immunohistological study of the human and rabbit appendix for comparison with the avian bursa.
Dev Comp Immunol 2000;24(8):797-814.

De Bruyn R. Pediatric ultrasound. How, why and when?. London: Churchill Livingstone, 2005. —
p. 384.

De Castro SM, Unlii C, Steller EP, van Wagensveld BA, Vrouenraets BC. Evaluation of the
appendicitis inflammatory response score for patients with acute appendicitis. World J Surg
2012;36(7):1540-1545.

Dingemann J, Ure B. Imaging and the use of scores for the diagnosis of appendicitis in children.
Eur J Pediatr Surg 2012;22(3):195-200.

Dinu CA, Moraru D. The etiological aspects of acute abdominal pain in children. Rev Med Chir
Soc Med Nat lasi 2011;115(4):1018-1023.

Dorresteijn MJ, Draisma A, van der Hoeven JG, Pickkers P. Lipopolysaccharide-stimulated
whole blood cytokine production does not predict the inflammatory response in human
endotoxemia. Innate Immunity 2010;16(4):248-253.

94


http://data.csb.gov.lv/pxweb/lv/Sociala/Sociala__ikgad__iedz__migr/IB0010.px/table/tableViewLayout1/?rxid=cdcb978c-22b0-416a-aacc-aa650d3e2ce0
http://data.csb.gov.lv/pxweb/lv/Sociala/Sociala__ikgad__iedz__migr/IB0010.px/table/tableViewLayout1/?rxid=cdcb978c-22b0-416a-aacc-aa650d3e2ce0
http://data.csb.gov.lv/pxweb/lv/Sociala/Sociala__ikgad__iedz__iedzskaits/IS0022.px/table/tableViewLayout1/?rxid=cdcb978c-22b0-416a-aacc-aa650d3e2ce0
http://data.csb.gov.lv/pxweb/lv/Sociala/Sociala__ikgad__iedz__iedzskaits/IS0022.px/table/tableViewLayout1/?rxid=cdcb978c-22b0-416a-aacc-aa650d3e2ce0

46.
47,

48.

49.

50.

51.

52.

53.
54.
55.

56.

57.

58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

65.

66.

67.

68.

69.

70.

Drake FT, Flum DR. Improvement in the diagnosis of appendicitis. Adv Surg 2013;47:299-328.
Ebell MH, Shinholser J. What are the most clinically useful cutoffs for the Alvarado and Pediatric
Appendicitis Score? A Systemic Review. Ann Emerg Med 2014;64:365-372.

Eglite P. Demografiska situacija un attistibas prognoze. Rigas attistibas plana 2006.-2018. gadam
apaksprojekts. — Riga: LZA Ekonomikas institiits, 2003. — 9.-12., 115.-121. Ipp.

Elikashvili I, Spina L. An evidence-based review of acute appendicitis in childhood. Pediatr
Emerg Med Pract 2012;9(3):1-12.

Erkel AR, Pattynama PM. Receiver operating characteristic (ROC) analysis: Basic principles and
applications in radiology. European Journal of Radiology 1998;27:88-94.

Escriba A, Gamell AM, Fernandez Y, Quintilla JM, Cubells CL. Prospective validation of two
systems of classification for the diagnosis of acute appendicitis. Pediatr Emerg Care
2011;27(3):165-169.

Esipov AV, Kislenko AM, Eriashev FA, Bespal'ko VI, Shmakov SN. Acute mesenteric
lymphadenitis: modern approaches to differential diagnostics and a choice of treatment tactics
(review of literature). Voen Med Zh 2010;331(6):27-31.

Fares A. Summer appendicitis. Ann Med Health Sci Res 2014;4(1): 18-21.

Fawcett T. An introduction to ROC analysis. Pattern Recognition Letters 2006;27:861-874.
Gardikis S, Giatromanolaki A, Kambouri K, Tripsianis G, Sivridis E, Vaos G. Acute appendicitis
in preschoolers: a study of two different populations of children. Ital J Pediatr 2011;37:35-42.
Goldman RD, Carter S, Stephens D, Antoon R, Mounstephen W, Langer JC. Prospective
validation of the pediatric appendicitis score. J Pediatric 2008;153:278-282.

Goodwin AT, Swift RI, Bartlett MJ, Fernando BS, Chadwick SJ. Can serum Interleukin-6 levels
predict the outcome of patients with right iliac fossa pain? Ann R Coll Surg Engl
1997;79(2):130-133.

Groselj-Grenc M, Repse S, Dolenc-Strazar Z, Hojker S, Derganc M. Interleukin-6 and
lipopolysaccharide-binding protein in acute appendicitis in children. Scand J Clin Lab Invest
2007;67(2):197-206.

Groselj-Grenc M, Repse S, Vidmar D, Derganc M. Clinical and laboratory methods in diagnosis
of acute appendicitis in children. Croat Med J 2007;48(3):353-361.

Guinane CM, Tadrous A, Fouhy F, Ryan CA, Dempsey EM, Murphy B, Andrews E, Cotter PD,
Stanton C, Ross RP. Microbial composition of human appendices from patients following
appendectomy. Mbio 2013;4(1):e00366-12.

Heineman J. Towards evidence based emergency medicine: Best BETs from the Manchester
Royal Infirmary. BET 1: An evaluation of the Alvarado score as a diagnostic tool for appendicitis
in children. Emerg Med J 2012;29(12):1013-1014.

Howell JM, Eddy OL, Lukens TW, Thiessen MEW, Weingart SD, Decker WW. American
College of Emergency Physicians Clinical policies Committee. Clinical policy: critical issues in
the evaluation and management of emergency department patients with suspected appendicitis.
Ann Emerg Med 2010;55:71-116.

Hryhorczuk AL, Mannix RC, Taylor GA. Pediatric abdominal pain: use of imaging in the
emergency department in the United States from 1999 to 2007. Radiology 2012;263(3):778-785.
Humes DJ, Simpson J. Acute appendicitis. BMJ 2006;333:530-534.

lice Z, Yildiz T, Isleyen M. The role of laparoscopy in suspicious abdomen pain in children. Pak
J Med Sci 2013;29(4):1042-1045.

Ilves 1, Paajanen HE, Herzig KH, Fagerstrom A, Miettinen PJ. Changing incidence of acute
appendicitis and nonspecific abdominal pain between 1987 and 2007 in Finland. World J Surg
2011;35(4):731-738.

Inci E, Hocaoglu E, Aydin S, Palabiyik F, Cimilli T, Turhan AN, Aygiin E. Efficiency of
unenhanced MRI in the diagnosis of acute appendicitis: comparison with Alvarado scoring
system and histopathological results. Eur J Radiol 2011;80(2):253-258.

Indans 1. TreSo valstu augsti kvalificts darbaspéks. Starptautiska pieredze un Latvijas situacija. —
Riga: Latvijas Universitate, 2010. — 3.—7. Ipp.

Jackson HT, Mongodin EF, Davenport KP, Fraser CM, Sandler AD, Zeichner SL. Culture-
independent evaluation of the appendix and rectum microbiomes in children with and without
appendicitis. PLoS One 2014;9(4):e95414.

Kang JY, Hoare J, Majeed A, Williamson RC, Maxwell JD. Decline in admission rates for acute
appendicitis in England. Br J Surg 2003;90(12):1586-1592.

95



71.

72.

73.

74.

75.

76.

77.

78.

79.

80.

81.

82.

83.

84.
85.

86.

87.

88.

89.

90.

91.

92.

93.

94.

Karmazyn B, Werner EA, Rejaie B, Applegate KE. Mesenteric lymph nodes in children: what is
normal? Pediatr Radiol 2005;35(8):774-777.

Kaya B, Sana B, Eris C, Karabulut K, Bat O, Kutanis R. The diagnostic value of d-dimer,
procalcitonin and crp in acute appendicitis. Int J Med Sci 2012;9(10):909-915.

Kharbanda AB, Cosme Y, Liu K, Spitalnik SL, Dayan PS. Discriminative accuracy of novel and
traditional biomarkers in children with suspected appendicitis adjusted for duration of abdominal
pain. Acad Emerg Med 2011;18(6):567-574.

Kharbanda AB, Dudley NC, Bajaj L, Stevenson MD, Macias CG, Mittal MK, Bachur RG,
Bennett JE, Sinclair K, Huang C, Dayan PS. Validation and refinement of a prediction rule to
identify children at low risk for acute appendicitis. Arch Pediatr Adolesc Med 2012;166(8):
738-744.

Kharbanda AB, Stevenson MD, Macias CG, Sinclair K, Dudley NC, Bennett JE, Bajaj L, Mittal
MK, Huang C, Bachur RG, Dayan PS. Interrater reliability of clinical findings in children with
possible appendicitis. Pediatrics 2012;129:695-700.

Kharbanda AB, Taylor GA, Fishman SJ, Bachur RG. A clinical decision rule to identify children
at low risk for appendicitis. Pediatrics 2005;116:709-716.

Kim E, Subhas G, Mittal VK, Golladay ES. C-reactive protein estimation does not improve
accuracy in the diagnosis of acute appendicitis in pediatric patients. Int J Surg 2009;7(1):74-77.
Kim JH, Kang HS, Han KH, Kim SH, Shin KS, Lee MS, Jeong IH, Kim YS, Kang KS. Systemic
classification for a new diagnostic approach to acute abdominal pain in children. Pediatr
Gastroenterol Hepatol Nutr 2014;17(4):223-231.

Kjelgaard-Hansen M, Jacobsen S. Assay validation and diagnostic applications of major acute-
phase protein testing in companion animals. Clin Lab Med 2011;31(1):51-70.

Kulik DM, Uleryk EM, Maguire JL. Does this child have appendicitis? A systematic review of
clinical prediction rules for children with acute abdominal pain. J Clin Epidemiol 2013;66(1):
95-104.

Kutasy B, Laxamanadass G, Puri P. Is C-reactive protein a reliable test for suspected appendicitis
in extremely obese children? Pediatr Surg Int 2010;26(1):123-125.

Kwan KY, Nager AL. Diagnosing pediatric appendicitis: usefulness of laboratory markers. Am J
Emerg Med 2010;28(9):1009-1015.

Lamps LW. Beyond acute inflammation: review of appendicitis and infections of appendix.
Diagn Histopathol 2008;14(2):68-77.

Lamps LW. Infectious causes of appendicitis. Infect Dis Clin North Am 2010;24(4):995-1018.
Lejniece S. Laboratorisko raditaju normalie lielumi. Kliniska hematologija. — Riga: SIA
Nacionalais medicinas apgads, 2002. — 291.-291. Ipp.

Lucey BC, Stuhlfaut JW, Soto JA. Mesentric lymph nodes: detection and significance on MDCT.
AJR Am J Roentgenol 2005;184(1):41-44.

Lycopoulou L, Mamoulakis C, Hantzi E, Demetriadis D, Antypas S, Giannaki M, Bakoula C,
Chrousos G, Papassotiriou I. Serum amyloid a protein levels as a possible aid in the diagnosis of
acute appendicitis in children. Clin Chem Lab Med 2005;43(1):49-53

Macari M, Hines J, Balthazar E, Megibow A. Mesenteric adenitis: CT diagnosis of primary
versus secondary causes, incidence, and clinical significance in pediatric and adult patients. AJR
Am J Roentgenol 2002;178(4):853-858.

Macklin CP, Radcliffe GS, Merei JM, Stringer MD. A prospective evaluation of the modified
Alvarado score for acute appendicitis in children. Ann R Coll Surg Engl 1997;79:203-205.
Mandell GL, Bennett JE, Dolin R. Mesenteric Adenitis. In: Mandell, Douglas and Bennett’s
Principles and practice of infectious diseases. 7th edn. Philadelphia: Churchill Livingstone
Elsevier, 2010. — Pp. 1405-1407.

Mandeville K, Pottker T, Bulloch B, Liu J. Using appendicitis scores in the pediatric ED. Am J
Emerg Med 2011;29(9):972-977.

Masoomi H, Mills S, Dolich MO, Ketana N, Carmichael JC, Nguyen NT, Stamos MJ.
Comparison of outcomes of laparoscopic versus open appendectomy in children: data from the
Nationwide Inpatient Sample (NIS), 2006-2008. World J Surg 2012;36(3):573-578.

McCartan DP, Fleming FJ, Grace PA. The management of right iliac fossa pain — is timing
everything? Surgeon 2010;8(4):211-217.

Memon ZA, Irfan S, Fatima K, Igbal MS, Sami W. Acute appendicitis: diagnostic accuracy of
Alvarado scoring system. Asian J Surg 2013;36:144-149.

96



95.

96.

97.

98.

99.

100.

101.

102.

103.

104.

105.

106.

107.

108.

109.

110.

111

112.

113.

114.

115.

116.

Mishrikotkar PS, Totla, Haseeb RJ, Rai J, Sharma G, Patil S. Role of the health-care
professionals in combating tobacco epidmics. J Evid Based Med 2014;1(8):925-936.

Mittal MK, Dayan PS, Macias CG, Bachur RG, Bennett J, Dudley NC, Bajaj L, Sinclair K,
Stevenson MD, Kharbanda AB. Pediatric Emergency Medicine Collaborative Research
Committee of the American Academy of Pediatrics. Performance of ultrasound in the diagnosis
of appendicitis in children in a multicenter cohort. Acad Emerg Med 2013;20 (7):697-702.
Montgomery E, Torbenson M. Non-neoplastic disorders of the appendix. In: lacobuzio-
Donahue CA, Montgomery E, Goldblum JR, editors. Gastrointestinal and liver pathology. 1st
edn. Philadelphia: Churchill Livingstone Elsevier, 2005. — Pp. 235-255.

Morrow SE, Newman KD. Current management of appendicitis. Semin Pediatr Surg 2007;16
(1):34-40.

Muehlstedt SG, Pham TQ, Schmeling DJ. The management of pediatric appendicitis: a survey
of North American pediatric surgeons. J Pediatr Surg 2004;39(6):875-879.

Mullins ME, Kircher MF, Ryan DP, Doody D, Mullins TC, Rhea JT, Novelline RA. Evaluation
of suspected appendicitis in children using limited helical CT and colonic contrast materia. AJR
Am J Roentgenol 2001;176(1):37-41.

Murphy CG, Glickman JN, Tomczak K, Wang YY, Beggs AH, Shannon MW, Horwitz BH.
Acute appendicitis is characterised by a uniform and highly selective pattern of inflammatory
gene expression. Mucosal Immunol 2008;1(4):297-308.

Myers AL, Williams RF, Giles K, Waters TM, Eubanks JW 3rd, Hixson SD, Huang EY,
Langham MR Jr, Blakely ML.Hospital cost analysis of a prospective, randomized trial of early
vs interval appendectomy for perforated appendicitis in children. J Am Coll Surg
2012;214(4):427-34.

Narsule CK, Kahle EJ, Kim DS, Anderson AC, Luks FI. Effect of delay in presentation on rate
of perforation in children with appendicitis. Am J Emerg Med 2011;29(8):890-893.

Nasiri S, Mohebbi F, Sodagari N, Hedayat A. Diagnostic value of ultrasound and the modified
Alvarado scoring systemin acute appendicitis. International Journal of Emergency Medicine
2012;5:26-30.

Neff LP, Ladd MR, Becher RD, Jordanhazy RA, Gallaher JR, Pranikoff T. Computerized
tomography utilization in children with appendicitis — differences in referring and children's
hospitals. Am Surg 2011;77(8):1061-1065.

Neiburger JB, Neiburger RG, Richardson ST, Grosfeld JL, Baehner RL. Distribution of T and B
lymphocytes in lymphoid tissue of infants and children. Infect Immun 1976;14(1):118-121.
Nerli RB, Reddy M, Devraju S, Prabha V, Hiremath MB, Jali S. Laparoscopic mitrofanoff
appendicovesicostomy: Our experience in children. Indian J Urol 2012;28(1):28-31.

Nle L. Cytokine spectrum of blood serum during inflammatory processes in the abdominal
cavity. Fiziol Zh 2010;56(5):45-48.

Ohle R, O’Reilly F, O’Brien K, Fahey T, Dimitrov BD. The Alvarado score for predicting acute
appendicitis. BMC Medicine 2011;9:139-151.

Osterberg J, Ljungdahl M, Lundholm M, Engstrand L, Haglund U. Microbial translocation and
inflammatory response in patients with acute peritonitis. Scand J Gastroenterol 2004
Jul;39(7):657-664.

Ozguner I, Kizilgun M, Karaman A, Cavusoglu YH, Erdogan D, Karaman I, Afsarlar C, Yilmaz
E. Are neutrophil CD64 expression and interleukin-6 early useful markers for diagnosis of acute
appendicitis? Eur J Pediatr Surg 2014;24(2):179-183.

Paajanen H, Mansikka A, Laato M, Ristamidki R, Pulkki K, Kostiainen S. Novel serum
inflammatory markers in acute appendicitis. Scand J Clin Lab Invest 2002;62(8):579-584.
Parikh R, Mathai A, Parikh S, Sekhar GS, Thomas R. Understanding and using sensitivity,
specificity and predictive values. Indian J Ophthalmol 2008;56(1):45-50.

Peacok JL, Peacok PJ. Oxford handbook of medical statistics. United Kingdom: Oxford
University Press, 2011. — Pp. 141, 162-165, 275, 303, 340-349.

Pé&tersons A. Akiits apendicits. Bé&rnu kirurgija. — Riga: SIA Nacionalais apgads, 2005. — 331.—
332. Ipp.

Pogoreli¢ Z, Rak S, Mrkli¢ 1, Juri¢ 1. Prospective validation of Alvarado score and Pediatric
Appendicitis Score for the diagnosis of acute appendicitisin children. Pediatr Emerg Care
2015;31(3):164-168.

97



117.

118.

1109.

120.

121.

122.

123.

124.

125.

126.

127.

128.

129.

130.

131.
132.

133.

134.

135.

136.

Prendergast PM, Poonai N, Lynch T, McKillop S, Rodrick L. Acute appendicitis: investigating
an optimal outer appendiceal diameter cut-point in a pediatric population. J Emerg Med
2014;46(2):157-164.

Ramarajan N, Krishnamoorthi R, Barth R, Ghanouni P, Mueller C, Dannenburg B, Wang NE.
An interdisciplinary initiative to reduce radiation exposure: evaluation of appendicitis in a
pediatric emergency department with clinical assessment supported by a staged ultrasound and
computed tomography pathway. Acad Emerg Med 2009;16(11):1258-1265.

Randal Bollinger R, Barbas AS, Bush EL, Lin SS, Parker W. Biofilms in the large bowel
suggest an apparent function of the human vermiform appendix. J Theor Biol 2007;249(4):
826-831.

Rezak A, Abbas HM, Ajemian MS, Dudrick SJ, Kwasnik EM. Decreased use of computed
tomography with a modified clinical scoring system in diagnosis of pediatric acute appendicitis.
Arch Surg 2011;146(1):64-67.

Riese J, Niedobitek G, Lisner R, Jung A, Hohenberger W, Haupt W. Expression of interleukin-6
and monocyte chemoattractant protein-1 by peritoneal sub-mesothelial cells during abdominal
operations. J Pathol 2004;202(1):34-40.

Riese J, Schoolmann S, Denzel C, Herrmann O, Hohenberger W, Haupt W. Effect of abdominal
infections on peritoneal and systemic production of interleukin 6 and monocyte chemoattractant
protein-1. Shock 2002;17:361-364.

Rivera-Chavez FA, Wheeler H, Lindberg G, Munford RS, O’Keefe GE. Regional and systemic
cytokines responses to acute inflammation of the vermiform appendix. Ann Surg
2003;237(3):408-416.

Rosen MP, Ding A, Blake MA, Baker ME, Cash BD, Fidler JL, Grant TH, Greene FL, Jones B,
Katz DS, Lalani T, Miller FH, Small WC, Spottswood S, Sudakoff GS, Tulchinsky M,
Warshauer DM, Yee J, Coley BD. ACR appropriateness criteria® right lower quadrant pain —
suspected appendicitis. J Am Coll of Radiol 2011;8(11):749-755.

Round JL, Mazmanian SK. Inducible Foxp3+ regulatory T-cell development by a commensal
bacterium of the intestinal microbiota. Proc Natl Acad Sci USA 2010;107(27):12204-12209.
Rubér M, Andersson M, Petersson BF, Olaison G, Andersson RE, Ekerfelt C. Systemic th17-
like cytokinepattern in gangrenous appendicitis but not in phlegmonous appendicitis. Surg
2010;147(3):366-372.

Rubér M, Berg A, Ekerfelt C, Olaison G, Andersson RE. Different cytokine profiles in patients
with history of gangrenous or phlegmanous appendicitis. Clin Exper Immunol 2006;143:
117-124.

Rypins EB, Kipper SL, Weiland F, Neal C, Line B, McDonald R, Klonecke A, Barron B,
Palestro C, Waxman A, Bunker S, Carretta RF. 99m Tc anti-CD 15 monoclonal antibody
(LeuTech) imaging improves diagnostic accuracy and clinical management in patients with
equivocal presentation of appendicitis. Ann Surg 2002;235(2):232-239.

Sack U, Biereder B, Elouahidi T, Bauer K, Keller T, Trobs RB. Diagnostic value of blood
inflammatory markers for detection of acute appendicitis in children. BMC Surgery 2006;
28:6-15.

Saliakellis E., Thapar N. Paediatric Gl emergencies. Best Pract Res Clin Gastroenterol
2013;27:799-817.

Samuel M. Pediatric Appendicitis Score. Journal of Pediatric Surgery 2002;37(6):877—881.
Sanda RB. Appendicitis as an immunological disease: Why it is uncommon in Africans. Ann
Afr Med 2010;9(4):200-202.

Sanda RB. Epidemiologic features of appendicitis. In Sanda RB. Appendicitis — a collection of
essays from around the world. Croatia: Dr. Antony Lander, 2012. — p. 226.

Schellekens DH, Hulsewé KW, van Acker BA, van Bijnen AA, de Jaegere TM, Sastrowijoto
SH, Buurman WA, Derikx JP. Evaluation of the diagnostic accuracy of plasma markers for
early diagnosis in patients suspected for acute appendicitis. Acad Emerg Med 2013;20(7):
703-710.

Serour F, Herman A, Babai |, Gorenstein A, Gershon N, Somekh E, Dalal I. Evaluation of a
possible inflammatory response after appendectomy for non-perforated appendicitis in children.
Eur J Pediatr Surg 2010;20(1):29-34.

Sesia SB, Mayr J, Bruder E, Haecker FM. Neurogenic appendicopathy: clinical, macroscopic,
and histopathological presentation in pediatric patients. Eur J Pediatr Surg 2013;23(3):238-242.

98



137.

138.

139.

140.

141.

142.

143.

144.

145.

146.

147.

148.

149.

150.

151.

152.

153.

154.

155.

156.

157.

158.

159.

Shaheen M, Broxmeyer HE. The humoral regulation of hematopoiesis. In: Hoffman R, Benz EJ,
Shattil SJ. Hematology: Basic Principles and Practice. 5th ed. Philadelphia: Elsevier Churchill
Livingston, 2009. — p. 253.

Shera AH, Nizami FA, Malik AA, Naikoo ZA, Wani MA. Clinical scoring system for diagnosis
of acute appendicitis in children. Indian J Pediatr 2011;78(3):287-290.

Shogilev DJ, Duus N, Odom SR, Shapiro NI. Diagnosing appendicitis: evidence-based review
of the diagnostic approach in 2014. West J Emerg Med 2014;15(7):859-871.
Sikorska-Wisniewska G, Liberek A, Gora-Gebka M, Bako W, Marek A, Szlagatys-
Sidorkiewicz A, Jankowska A. Mesenteric lymphadenopathy — a valid health problem in
children. Med Wieku Rozwoj 2006;10(2):453-462.

Simanovsky N, Hiller N. Importance of sonographic detection of enlarged abdominal lymph
nodes in children. J Ultrasound Med 2007;26(5):581-584.

Singh JP, Mariadason JG. Role of the faecolith in modern-day appendicitis. Ann R Coll Surg
Engl 2013;95(1):48-51.

Singh M, Kadian YS, Rattan KN, Jangra B. Complicated appendicitis: analysis of risk factors in
children. Afr J Paediatr Surg 2014;11(2):109-113.

Sinha CK, Grewal A, Ward HC. Antegrade continence enema (ACE): current practice. Pediatr
Surg Int 2008;24(6):685-688.

Sivitz AB, Cohen SG, Tejani C. Evaluation of acute appendicitis by pediatric emergency
physician sonography. Ann Emerg Med 2014;64(4):358-364.

Smith HF, Fisher RE, Everett ML, Thomas AD, Bollinger RR, Parker W. Comparative anatomy
and phylogenetic disribution of the mammalian cecal appendix. J Evol Biol 2009;22(10):
1984-1999.

Sonanvane S, Siegel MJ. Sonography of the surgical abdomen in children. Ultrasound Clin
2008;3(1):67-82.

Starptautiska statistiska slimibu un veselibas problému klasifikacija. Desmita (10.) redakcija
(SSK-10). 1. sgjums. Pasaules Veselibas organizacija, 1992; 9. nodala.

Sullins VF, Lee SL. Appendicitis. In Holcomb III GW, Murphy JP, Ostlie DJ. Ashcraft’s
Pediatric Surgery. 6th ed. Philadelphia: Elsevier Saunders, 2014. — Pp. 568-579.

Sulu B, Giinerhan Y, Palanci Y, Isler B, Caglayan K. Epidemiological and demographic
features of appendicitis and influences of several environmental factors. Ulus Travma Acil
Cerrahi Derg 2010;16(1):38-42.

Surna D, Engelis A, Pétersons A. Akits apendicits bérniem Latvija laika posma no 2000. lidz

2009. gadam: epidemiologiskas situacijas izmainu statistiska analize. RSU Zinatniskie raksti. 2.
s€jums. Riga: Rigas Stradina universitate, 2011. — 96.-106. Ipp.

Thieme ME, Leeuwenburgh MM, Valdehueza ZD, Bouman DE, de Bruin IG, Schreurs WH,
Houdijk AP, Stoker J, Wiarda BM. Diagnostic accuracy and patient acceptance of MRI in
children with suspected appendicitis. Eur Radiol 2014;24(3):630-637.

Toorenvliet B, Vellekoop A, Bakker R, Wiersma F, Mertens B, Merkus J, Breslau P, Hamming
J. Clinical differentiation between acute appendicitis and acute mesenteric lymphadenitis in
children. Eur J Pediatr Surg 2011;21(2):120-123.

Toprak H, Kilincaslan H, Ahmad IC, Yildiz S, Bilgin M, Sharifov R, Acar M. Integration of
ultrasound findings with Alvarado score in children with suspected appendicitis. Pediatr Int
2014;56(1):95-99.

Tiirkyilmaz Z, Sénmez K, Karabulut R, Elbeg S, Moralioglu S, Demirtola A, Demirogullari B,
Ozen 10, Basaklar AC, Kale N. Sequential cytokine levels in the diagnosis of appendicitis.
Scand J Clin Lab Invest 2006;66(8):723-731.

Voskis H, Timermane V, Mansone A. Akla zarna un tarpveida piedeklis. Topografiska
anatomija. Riga: Izdevnieciba “Zvaigzne”, 1975. — 181. — 183. Ipp.

Wan MI, Krahn M, Ungar WI, et al. Acute appendicitis in young children: cost-effectiveness of
US versus CT in diagnosis-a Markov decision analytic model. Radiology 2009;250:378-386
Wang LT, Prentiss KA, Simon JZ, Doody DP, Ryan DP. The use of white blood cell count and
left shift in the diagnosis of appendicitis in children. Pediatr Emerg Care 2007;23(2):69-76.
Wang WG, Tian H, Yan JY, Li T, Zzhang TD, Zhao YP, Zhang LY, Xing HG. Enlarged
mesenteric lymph nodes in children: a clinical analysis with ultrasonography and the
implications. Nan Fang Yi Ke Da Xue Xue Bao 2011;31(3):522-524.

99



160.

161.

162.

163.

164.

165.

Wray CJ, Kao LS, Millas SG, Millas SG, Tsao K, Ko TC. Acute appendicitis: controversies in
diagnosis and management. Curr Probl Surg 2013;50:54-86.

Wu HP, Chen CY, Kuo IT, Wu YK, Fu YC. Diagnostic values of a single serum biomarker at
different time points compared with Alvarado score and imaging examinations in pediatric
appendicitis. J Surg Res 2012;174(2):272-277.

Wu HP, Lin CY, Chang CF, Chang YJ, Huang CY. Predictive value of C-reactive protein at
different cutoff levels in acute appendicitis. Am J Emerg Med 2005;23(4):449-453.

Wu HP, Yang WC, Wu KH, Chen CY, Fu YC. Diagnosing appendicitis at different time points
in children with right lower quadrant pain: comparison between Pediatric Appendicitis Score
and the Alvarado score. World J Surg 2012;36(1):216-221.

Yan DC, Shiau YC, Wang JJ, Ho ST, Kao CH. Improving the diagnosis of acute appendicitis in
children with atypical clinical findings using the Technetium-99m hexamethylpropylene amine
oxime-labelled white-blood-cell abdomen scan. Pediatric Radiology 2002;32(9):663—666.
Yildirim O, Solak C, Koger B, Unal B, Karabeyoglu M, Bozkurt B, Aksaray S, Cengiz O. The
role of serum inflammatory markers in acute appendicitis and their success in preventing
negative laparotomy. J Invest Surg 2006;19(6):345-352.

100



10. PUBLIKACIJAS UN TEZES PAR DARBA TEMU

Publikacijas

1.

Zviedre A., Engelis A., Tretjakovs P., Jurka A., Zile I., Petersons A. Role of Serum
Cytokines Between Acute Appendicitis and Acute mesenteric Lymphadenitis in
Children. Medicina (Kaunas), 2015; 51 (ir pienemts publicés$anai).

Zviedre A., Engelis A., Tretjakovs P., Jurka A., Zile 1., P&tersons A. Different
cytokines profiles in children with acute appendicitis and acute mesenteric
lymphadenitis. Proceedings of the Latvian Academy of Sciences. Section B 2015;
69(6):283-289

A. Zviedre, A. Engelis, P. Tretjakovs, A. Pétersons, M. Kakars. Citokinu grupas
seruma iekaisuma mediatoru (CGSIM) dinamiskas svarstibas un to nozime bérniem ar
akiitu apendicitu (AAp) un akiitu mezenterialu limfadenttu (AMLa). RSU Zinatniskie
raksti. — Riga: RSU, 2012. — 38-44. Ipp.

Zviedre A., Engelis A., Kakars M., Petersons A. Potential role of cytokines in
children with acute appendicitis and acute mesenteric lymphadenitis in children. Acta
Chirurgica Latviensis, 2011(11):130-133.

Engelis A., Zviedre A., Pilmane M., Petersons A. Torsion of the Diverticulum of the
appendix. Acta Chirurgica Latviensis, 2011(11):178-179.

Mutiski zinojumi

1.

2.

A. Zviedre, A. Engelis, A. Petersons. Diagnostic values of Alvarado scoring system,
ultrasound and C — reactive protein in pediatric acute appendicitis. The 5th Congress
of European Academy of Pediatric Societies, Barselona, Spain, October 17-21, 2014.
A. Zviedre, A. Engelis, P. Tretjakovs, M. Kakars, A. Petersons. Significance of
cytokines in acute appendicitis and acute mesenteric lymphadenitis in children. The
13th EUPSA and 59th BAPS Joint Congress, Rome, Italia, June 13-16, 2012.

101



Starptautisko konferencu tézes

1. A. Zviedre, A. Engelis, P. Tretjakovs, A. Viksne, V. Titans, A. Petersons. Laboratory
markers in the diagnosis of acute appendicitis in children. Abstract Book — The 16th
European Congress of Paediatric Surgery. Slovenia, Ljublijana, June 17-20, 2015. —
p. 101.

2. A. Viksne, Z. Abola, A. Engelis, A. Zviedre, A. Petersons. Nonsurgical management
of acute nonperforated appendicitis: are the selection criteria evidence based? Abstract
Book — The 16th European Congress of Paediatric Surgery. Slovenia, Ljublijana, June
17-20, 2015. — p. 76.

3. A. Zviedre, M. Kakar, A. Engelis, A. Petersons. Alvorado scoring system, ultrasound
and c-reactive protein in diagnosis of acute appendicitis. Abstract Book — The 18th
European Congress of Paediatric Surgery. Dublin, Ireland, June 18-21, 2014. — p. 278.

4. A. Zviedre, A. Engelis, A. Petersons. Acute appendicitis and acute mesenteric
lymphadenitis in children. Abstract Book — The 13th Conference of the Baltic
Association of Paediatric Surgeons. Vilna, Lithuania, September 25-28, 2014. —
Pp. 28-29.

5. A. Zviedre, A. Engelis, P. Tretjakovs, M. Kakar, A. Petersons. Serum level of
cytokines allows to differentiate acute appendicitis and acute mesenteric
lymphadenitis in children. Abstract Book — The 14th congress of the European
Pediatric Surgeons’ Association. Leipzig, Germany, June 5-8, 2013. — p. 351.

6. A. Zviedre, A. Engelis, P. Tretjakovs, M. Kakar, A. Petersons. Significance of
cytokines in acute appendicitis and acute mesenteric lymphadenitis in children.
Abstract Book — The 13th EUPSA and 59th BAPS Joint Congress. Rome, ltaly, June
13-16, 2012. — p. 267.

7. A. Zviedre, M. Pegasova, A. Engelis, A. Petersons. Epidemiology, Diagnosis and
Tretment aspects of Acute Appendicitis (AP). Abstract Book — XI Conference of the
Baltic Association of Pediatric Surgeons. Tallinn, Estonia, May 12-14, 2010. — p. 32.

102



Latvijas konferencu tézes:

1. A. Zviedre, A. Engelis, A. P&tersons. Citokinu robezvértibas seruma akiita apendicita
un akita mezenteriala limfadenita diagnostika bérniem. RSU zinatniska konference,
tezes, Riga, 2015, 219. Ipp.

2. A. Viksne, Z. Abola, A. Engelis, A. Zviedre, A. P&tersons. Nekomplicéta akiita
apendicita nekirurgiska arsté$ana bérniem. RSU zinatniska konference, t€zes, Riga,
2015, 254. lpp.

3. A. Zviedre, A. Engelis, A. Pétersons, 1. Ose, A. Kaposte. Hospitalizacijas gadijumu
raksturojums pacientiem ar akiitam aklas zarnas piedekla slimibam un akitu
nespecifisku mezenterialu limfademitu VSIA Bérnu kliniska universitates slimnica
(2010-2013). VSIA BKUS, RSU un LAB rikota zinatniskaja konference, tézes, Riga,
2014, 60. Ipp.

4. A. Zviedre, A. Engelis, P. Tretjakovs, A. P&tersons, M. Kakars. Citokinu
koncentracijas izmainas seruma akita apendicita un akiita mezenteriala limfadentta
diagnostika bérniem. RSU zinatniska konference, t€zes, Riga, 2013, 232. Ipp.

5. A. Zviedre, A. Engelis, A. P&tersons, M. Kakars, E. Zarembo, P. Tretjakovs. Citokinu
grupas seruma iekaisuma mediatoru dinamisko svarstibu nozime b&rniem ar akiitu
apendicitu un akiitu mezenterialu limfadenttu. RSU zinatniska konference, teézes, Riga,
2012, 237. lpp.

6. A. Zviedre, A. Engelis, M. Kakars, A. P&tersons. Hronisku védersapju diagnostikas un
arstéSanas algoritms bérniem. RSU zinatniska konference, tézes, Riga, 2011, 247. Ipp.

7. A. Zviedre, A.Engelis, M. Pegasova, A. P&tersons. Akiits apendicits: epidemiologijas,
diagnostikas un arstéSanas datu analize. RSU zinatniska konference, tézes, Riga, RSU,
2010, 234. Ipp.

Patents

A. Zviedre, A. Engelis, A. Pétersons. Akita apendicita prognozéSanas panémiens
bérniem 7-16 gadu vecuma ar sapém védera (iesniegts Latvijas Republikas patentu
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11. PIELIKUMI
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Pielikums Nr. 1
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Pielikums Nr. 2

PETIJUMA ANKETA

Visparé€jie dati (vajadzigo ierakstit iekrasotd loga un / vai ciparu apvilkt)

1. | Pacienta identifikacijas Nr.
2. | Pacienta vards, uzvards
3. | Slimibas véstures Nr.
4. | Dzimums \ z8ns \ 1 meitene | 2 \
5. | Vecuma grupa
5.1. 7-14 gadi 1
5.2. 15-18 gadi 2
6. | Stacioné$anas datums
7. | NosiitiSanas veids uz stacionaru gimenes arsta nositjums 1
NMP arsta nopsiitijums 2
cita specialista nosttijums 3
bez nosiitijuma 4
8. | Stacionasanas diagnoze | aizdomas par akiitu apendicitu dg
kods 1
dg
blakus vai cita dg kods 2
9. | Kliniska diagnoze (galiga diagnoze péc SSK-10 klasifikacijas)
9.1. Pamata dg
9.1.1. akiits apendicits ar diflizu peritonitu K35.2 1
9.1.2. akits apendicits ar peritonealu abscesu K35.3 2
9.1.3. neprecizets akiits apandicits K35.8 3
9.14. nespecifisks apzarnu limfadenits 188.0 4
d
9.15. cita kgds 5
9.2. Komplikacija
dg
9.2.1. ja 1 kada kods
9.2.2. né 0
9.3. Blakus dg
dg
9.3.1. ja 1 kada kods
9.3.2. né 0
10. | Slimibas ilgums (stundas) staciongjot (tikai K35.2, K35.3, K35.8, 188.0)
10.1. lidz 24h 1
10.2. 25-48h 2
10.3. 49-72h 3
10.4. 73-96h 4
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11.

Neatliekamas mediciniskas palidzibas nodala pavaditais laiks (stundas)
(tikai K35.2, K35.3, K35.8, 188.0)

11.1. lidz 1h 1
11.2. 1-2h 2
11.3. 3-6h g
114, >6h 4

12. | Arstésanas ilgums stacionara (dienas)

13. | Pielietota arstesana
13.1. Konservativa arstéSana 1
13.2. Kirurgiska arstéSana 2
13.2.1. laparoskopiska apendektomija 1
13.2.2. laparoskopiska apendektomija, védera dobuma drenaza 2
13.2.3. laparotomija, apendektomija 3
13.2.4. laparotomija, apendektomija, v€dera dobuma drenaza 4
13.2.5. laparotomija, apendektomija 5

dalgja lielas taukpléves rezekcija, védera dobuma drenaza
13.2.6. cita operacija 6
Operacijas dati (tikai K35.2, K35.3, K35.8, 188.0)

14. | Operacijas atrade, kas apstiprina galigo diagnozi
14.1. Eksudats védera dobuma
14.1.1. serozs 1
14.1.2. strutains 2
14.1.3. ar fecu piemaisijumu 3
14.2. Makroskopiska aklas zanas pied€kla noverteSana
14.2.1. neizmainits 1
14.2.2. flegmonozi izmainits 2
14.2.3. gangrozi izmainits 3
14.3. Aklas zarnas piedekla makroperforacija
14.3.1. ja 1
14.3.2. né 2
14.4. Mikroskopiska (histologiska) aklas zarnas piedékla izmekl&Sana
14.4.1. katarals apendicits 1
14.4.2. flegmonozs apandicits 2
14.4.3. flegmonozi - gangrenozs apendicits 3
14.4.4. gangrenozs apendicits 4
14.5. Vedera dobuma eksudata uzséjums uz mikrofloru
14.5.1. pozitiva kultura
145.1.1. |ja 1
145.1.2. | né 0
14.5.2. Pozitiva kultiira — kas?
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Subjektiva stavokla (anamnézes) novérteéSanas dati (tikai K35.2, K35.3, K35.8, 188.0)

15. | Lokalizacija sapeém védera

15.1. vedera labais apaks€jais kvadrants

15.1.1. ja 1

15.1.2. né 0

15.2. cita lokalizacija
16. | Slikta diisa

16.1. ja 1

16.2. né 0
17. | Vemsana

17.1. ja 1

17.2. né 0
18. | Vedera izeja

18.1. norma 1

18.2. caureja 2

18.3. aizciet€jums 3
19. | Diziirija

19.1. ja 1

19.2. né 0
20. | Sapju migracija

20.1. ja 1

20.2. né 0

Objektiva stavokla novertésanas dati (tikai K35.2, K35.3, K35.8, 188.0)

21. | laba apaks@ja kvadranta jlitigums

21.1. ja 1

21.2. né 0
22. | Vedera prieksgjas sienas muskulatiiras rezistence

22.1. ia | 1

22.1.1. pasiva

22.1.2. aktiva

22.2. né | 0
23. | Vederpléves kairinagjuma simptomi

23.1. ja 1

23.2. né 0
24. | Kermena temperatiira (aksilara)

24.1. >37.3°C

24.1.1. ja 1

24.1.2. né 0
25. | Zarnu peristaltikas troksni

25.1. norma 1

25.2. novajinati 2

25.3. pastiprinati 3
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Laboratoriskie dati (ierakstit atbilstoso vértibu)

26. | Pilna asins analize Oh | 24h | 72h
26.1. Leikocttu skaits (x10%/uL)
26.2. Absoliito neitrofilo leikocttu skaits (x103/pL)
26.3. Neitrofilo leikocttu skaits (%)
27. | Asins biokimiska izmeklg$ana Oh | 24h | 72h
27.1. CRP (mg/L)
27.2. IL-6 (pg/mL)
27.3. IL-10 (pg/mL)
27.4. IL-8 (pg/mL)
27.5. IL-12p(70) (pg/mL)
27.6. IL-1B (pg/mL)
27.7. IL-4 (pg/mL)
27.8. MCP-1 (pg/mL)
27.9. IL-17 (pg/mL)
27.10. TNF-a (pg/mL)
27.11. EGF (pg/mL)

Radiologiskie dati (tikai K35.2, K35.3, K35.8, 188.0)

28.

Ultrasonografiska izmekléSana védera dobuma organiem

28.1. i | 1

28.1.1. Aklas zarnas piedekli nevizualize
28.1.1.1. |ja 1

28.1.1.2. | né 0

28.1.2. Aklas zarnas piedekla @ 2 7 mm
28.1.2.1. |ja 1

28.1.2.2 |né 0

28.1.3. Mezenterialie limfmezgli @ >10 mm
28.1.3.1. |ja 1

28.1.3.2. | né 0

28.1.4. Aklas zarnas piedeklis ir kompremé&jams
28.1.4.1. |ja 1

28.1.4.2. | né 0

28.1.5. Brivs Skidrums védera dobuma

28.15.1. |ja 1

28.1.5.2. | né 0

28.1.6. Aklas zarnas pied€kla limena ir koprolits
28.1.6.1. |ja 1

28.1.6.2. | né 0

cipari izmantoti, lai datus iesp&jams apstradat statistiski
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Pielikums Nr. 3

ALVARADO SKALAS VEIDLAPA

Pacienta vards, uzvards:

Pacienta personas kods: , vecums (gadi)

Dzimums:

Slimibas véstures Nr.

o ees Noveértejums
Kriteriji Balles balléjs

Sudzibas

Sapju migracija uz védera labo apak$gjo kvadrantu 1

Slikta diisa 1

Vemsana 1

Simptomi

Palpators sapigums védera labaja apaksgja kvadranta 2

Pozitivi véderpléves kairinajuma simptomi 1

Paaugstinata aksilara kermena temperattra (> 37.3°C) 1

Laboratoriskie raditaji

Leikocitoze > 10 x 10°/uL 2

Leikocitu novirze pa kreisi (neitrofilo leikocttu skaits > 75%) 1

KOPA:

Avots: [Alvarado A. A practical score for the early diagnosis of acute appendicitis. Ann
Emerg Med, 1986; 15 (5): 557-564]

Pacienta kopgjas skalas vértibas novertéjums:

e 56 balles —iesp&jama akiita apendicita diagnoze, pacients stacionéjams novérosanai
e 7-8 balles — apsverama akiita apendicita diagnoze un apendektomija
e 9-10 balles — nepieciesama apendektomija

Datums:

Sertificéts bernu kirurga paraksts, at$ifré&jums
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PATEICIBAS

Promocijas darba autore izsaka vislielako pateicibu:

Darba vaditajiem asociétam profesoram, bérnu kirurgam Arnim Engelim un Dr. biol.
profesoram Péterim Tretjakovam par padomiem un iedroSinasanu visa doktorantiiras studiju

un promocijas darba tapSanas laika.

Rigas Stradina universitates Bérnu kirurgijas katedras kolektivam un, ipaSi tas
vaditajam Dr. habil. med. Adigaram Pétersonam, par draudzigo atbalstu un vértigiem

padomiem mana darba izstradei.

VSIA BKUS slimnicas kliniskas laboratorijas kolektivam un, Tpasi laborantei Intai
Rempokai par atsaucibu un kopigu darbu pétnieciska biologiska materiala sagatavoSana un

arhivéSana.

Slimibu profilakses un kontroles centra Veselibas statistikas nodalas Veselibas
apripes statistikei Dr. med. lrisai Zilei par izturibu un patiesi profesionalu palidzibu mana

darba izstrade.

Sirsnigs paldies manai gimenei un draugiem par izturibu, izpratni un atbalstu

pétniecibas radosaja procesa.
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