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DARBA LIETOTIE SAISINAJUMI

Salsinajums | Pilns nosaukums Pilns nosaukums
(anglu valoda) (latviesu valoda)

Q Female rat Eksperimenta dzivnieki
(Zurku matites)

3 Male rat Eksperimenta dzivnieki
(zurku tevini)

DLAE Partial splenic embolization Dalgja liesas artérijas embolizacija

DSPL Partial splenectomy Dalgja splenektomija

FEGS Fibroesophagogastroscopy Fibroezofagogastroskopija

HBD -2 Human 3 defensin — 2 Humanais § defensins — 2

irv Intravenous Intravenozi

IL-10 Interleukin — 10 Interleikins 10

IL-1B Interleukin -1 Interleikins 18

IL-6 Interleukin — 6 Interleikins 6

IMH Immunohistochemistry Imtinhistokimija

ISA Hereditary spherocytosis ledzimta sferocitara anémija

KG Control group Kontroles grupa

PHS Portal hypertension Portala hipertensija

PSS Postsplenecomy sepsis Postsplenektomijas sepse

SPL Splenectomy Splenektomija

TNF Tumor necrosis factor Tumornekrozes faktors

TNFa Tumor necrosis factor o Tumornekrozes faktors a

u/L Mikroliter Mikrolitri

g/dL Grams per deciliter Grami dekalitra

us Ultrasonoscophy Ultrasonoskopija

VL Sham operation ,,Viltus” laparotomija (védera dobuma
atvérsana un slégsana)

pmol/L Mikromol Mikromoli

CT Computer tomography angiog- | Kompjlitertomografijas angiografija

angiografija |raphy

KMR Magnetic resonance angiogra- | Magngtiskas rezonanses angiografija

angiografija |phy

BKUS University Children’s Hospital | VSIA Beérnu kliniska universitates
slimnica




DARBA AKTUALITATE

Neraugoties uz postsplenektomijas sepses (PSS) riska iespgjamibu b&rniem,
vienigd zinama hipersplenisma sindroma arstéSanas metode miisdienu kliniskaja
praksg ir kirurgiska liesas audu apjoma samazinasana (splencktomija, dalgja liesas
audu rezekcija). Jo mazaks bérns, jo iespgja saslimt ar PSS ir augstaka (no 1,45 Iidz
24,8%). Mirstiba PSS gadijuma var sasniegt 50% (Price et al., 2007). P&c literatliras
datiem var secinat, ka pasaulé veiktie zinatniskie pé€tijumi nesp€j sniegt pilnigu
izskaidrojumu straujajai un biezi fatalajai PSS norises gaitai. Iepriek§mingtais norada,
ka liesas audiem ir TpaSa nozime organisma imiinprocesu norise.

Nepieciesamais liesas audu apjoma daudzums, kadu operacijas laika ieteicams
saglabat, lai vienlaikus veiktu hipersplenisma korekciju un PSS profilaksi, nav
zinams. Tadeé] nepieciesami petijumi, kuri palidz&tu pilnigak atspogulot liesas audu
nozimi organisma imiinfunkciju nodroSinasana.

Latvija portalas hipertensijas (PHS) un iedzimtas sferocitaras anémijas (ISA)
hipersplenisma pacientu arstéSanai kops 2000. gada ieviesta dalgja liesas arterijas
embolizacija (DLAE). Procedaras mérkis ir vienlaikus ar hipersplenisma korigésanu
veikt iesp&jami optimalu PSS profilaksi. Nav zinams, vai péc DLAE atlikusais liesas
audu daudzums biis pietieckams, lai pacientu pasargatu no PSS. Tadgl nepiecieSami
eksperimentali petijumi ar laboratorijas dzivniekiem.

Portalas hipertensijas sindroma arstéSana b@riem ir sarezgita un vairakuma
gadfjumu slimibas c€lonis ir neskaidrs, arst€Sana ir versta uz slimibas radito seku
novérSanu. Pateicoties baribas vada un kunga endoskopiskai skleroterapijas procediiras
uzsaksanai, radikali ir mainijusies (PHS) pacientu arst€Sanas taktika, kuras rezultata
samazinajies dzivibu apdraudosu asinoSanas gadijumu skaits. Precizakai PHS pacientu
arsteéSanas rezultatu izvert€Sanai nepiecieSams detalizétaks petijums.

Promocijas darba ietvaros veiktais p&tfjumus sniegs padzilinatas zinasanas, laus
formul&t praktiskas rekomendacijas un ieviest tas bérnu kirurgijas prakse.

DARBA MERKIS

Darba meérkis ir izvertét liesas reduc€josu operaciju ietekmi uz sepses attistibu
eksperimenta dzivniekiem, ka arT veikt arst€sanas rezultatu analizi beérniem ar dazadas
etiologijas hipersplenismu praktisku rekomendaciju formul&$anai un ievieSanai bernu
kirurgijas prakse.

DARBA UZDEVUMI

1. Izvertét DLAE tehniku un arstéSanas rezultatus PHS un ISA pacientiem ar
hipersplenisma sindromu, kas arstgjusies BKUS laika no 2000. gada 1. janvara
lidz 2010. gada 31. julijam.



2. Analizét PHS slimnieku baribas vada un kunga varikozu endoskopiskas arstéSanas
rezultatus laika no 1998. gada 1. janvara lidz 2008. gada 1. janvarim BKUS.

3. Izstradat visparjas anestezijas metodi eksperimenta dzivniekiem (Wistar
populacijas zurkam) liesas apjoma reduc€josu operaciju veikSanai.

4. Veikt eksperimenta dzivniekiem splenektomiju, liesas rezekciju un laparotomiju
bez liesas apjoma redukcijas.

5. Izraistt operétajiem eksperimenta dzivniekiem Streptococcus pneumoniae sepsi.

6. Noteikt dazadu grupu eksperimenta dzivnieku dzivildzes un mirstibas raditajus,
veikt datu statistisko apstradi atkariba no liesas audu apjoma redukcijas,
salidzinat dazadu grupu datus.

7. Noteikt iminhistoktmisko markieru (IL-10, TNFa, HBD — 2, §tinu apoptozes)
relativos daudzumus eksperimenta dzivnieku parenhimatozajos organos (liesa,
plausas, aknas un nier€s), salidzinat ieglito rezultatu datus splenektomiju un
dal&ju liesas rezekciju parcietusajiem dzivniekiem ar kontroles grupas zurkam.

8. Pamatojoties uz eksperimentalo un klmisko petfjumu rezultatiem, izstradat
arstéSanas vadlinijas:

* slimniekiem ar PHS izraisitu baribas vada un kunga varikozi,
* slimniekiem ar PHS izraisttu hipersplenismu.

AIZSTAVESANAI IZVIRZITAS IDEJAS

1. DLAE 80 Iidz 90% apjoma ir efektiva hipersplenisma sindroma arstéSanas
metode PHS un ISA bérna vecuma slimniekiem.

2. Hipersplenisma pakape un DLAE apjoms nenosaka postembolizacijas sindroma
smagumu.

3. SPL grupas zurkam ar izraisitu Streptococcus pneumoniae sepsi IL-10 relativais
daudzums aknas, plausas un nieres ir augstaks neka DSPL, VL un KG grupu
laboratorijas dzivniekiem.

PERSONIGAIS IEGULDIJUMS

Autors patstavigi arstgjis petfjuma ietvertos pacientus un piedalijies DLAE veiksana.

Veicis eksperimentalas operacijas laboratorijas zurkam, Streptococcus pneumoniae
ievadi astes véna, ka arT morfologisko preparatu izpeti. [zmantota sertificéta laboranta
palidziba parenhimatozo organu morfologisko preparatu sagatavosana.

DARBA ZINATNISKA NOVITATE

1. Latvijas b&rnu vecuma PHS un ISA pacientu ar hipersplenisma sindromu
arstésana ieviesta DLAE metode, ka arT izvertéti arst€Sanas rezultati par 9 gadu
un 7 ménesus ilgu laika posmu.



2. Bérnu vecuma pacientiem ar PHS noteiktu baribas vada un kunga varikozi
izverteti endoskopiskas skleroterapijas rezultati par 10 gadus ilgu laika periodu.

3. Noteikta dzives kvalitate Latvijas bérnu vecuma PHS un ISA pacientiem ar
hipersplenisma sindromu péc DLAE.

4. Pirmo reizi eksperimentala p&tijuma péc liesas audu reducgjosam operacijam
Streptococcus pneumoniae izraisitas sepses apstaklos analizéts jaunu Wistar
populacijas laboratorijas zurku materials, ka arT izstradata originala anestézijas
metode.

5. Noteikta dzivildze Wistar populacijas laboratorijas zurkam Streptococcus
pneumoniae izraisitas sepses situacija péc liesas audu reducgjosas operacijas.

6. Pirmo reizi veikta kompleksa IL-10, TNFo, HBD — 2 un $tinu apoptozes relativa
daudzuma izveérteésana Wistar populacijas laboratorijas zurku parenhimatozajos
organos Streptococcus pneumoniae sepses apstaklos.

ETISKIE APSVERUMI

P&tfjuma projektu apstiprinaja Paula Stradina klmiskas universitates slimnicas
Attistibas biedribas kliniskas izpétes &tikas komiteja (Atzinums Nr. 100609-14L;
10.06.2009) un Latvijas Republikas Partikas un veterinarais dienests (Nr. 21-1-13/2099;
08.12.2000).

FINANSIALAIS ATBALSTS

ESF Nacionalas programmas “Atbalsts doktorantiiras programmu istenoSanai un
p&cdoktorantiiras pétijumiem” projekta “Atbalsts doktorantiiras un pécdoktorantiiras
peétijumiem medicinas zinatnés ” lig.Nr.2004/0005/VPD1/ESF/PIAA/04/NP/3.2.3.1./
0001/0004/0066.

ESF projekts ,,Atbalsts doktorantiem studiju programmas apguvei un zinatniska
grada ieguvei RSU, vienoSanas Nr. 2009/0147/1DP/1.1.2.1.2./09/IPIA/VIAA/009.

PROMOCIJAS DARBA STRUKTURA UN APJOMS

Promocijas darbs uzrakstits latviesu valoda. Petijums sastav no 23 sadalam: lietotiem
saisinajumiem, darba aktualitates, darba mérka, darba uzdevumiem, izvirzitajam idejam,
literatliras apskata, materialiem un metodém, rezultatiem, diskusijas, secinajumiem,
kliniskajam rekomendacijam, slimnieku arst€Sanas un uzraudzibas algoritma, darba
praktiskas vertibas, zinatniskas novitates, darba perspektivajiem virzieniem, anotacijas,
originalo publikaciju saraksta, ar promocijas darbu saistitas uzstasanas, pateicibas,
literatiiras saraksta un pielikumiem. Kopgjais darba apjoms ir 254 lappuses, tai skaita
54 tabulas un 103 attéli. PEtjjuma ietverti 330 literattiras avoti.



MATERIALI UN METODES
KLINISKAS DALAS MATERIALI UN METODES

IZMEKLEJAMAIS MATERIALS

Petfjuma ieklava 40 PHS pacientus un 11 ISA slimniekus.

No 1998. Iidz 2008. gadam BKUS 40 PHS pacientiem kopa veiktas 580 FEGS.

26 pacientiem (15 PHS un 11 ISA) veiktas 30 DLAE. Petijuma ieklava pacientus,
kuriem DLAE veica no 2000. lidz 2009. gadam, bet arst€Sanas rezultatus analizgja
laika perioda no 2000. 1. janvara lidz 2010. gada 31. jilijam. Pacientu dzives kvalitates
izvertesana tika aptaujati 23 bernu vecaki, no kuriem 14 bija PHS slimnieku vecaki,
bet 9 — ISA pacientu vecaki. Pétijumam nepiecieSamie dati tika iegiti, izmantojot
BKUS mediciniskas dokumentacijas lietvedibas arhiva esos$as 351 stacionara pacientu
mediciniskas slimibas kartes.

PHS slimnieki

Pettjuma ietvaros pacientus iedalija 3 grupas:

1. grupa— 15 PHS pacienti (9 : &, 6 : 9) vecuma no 6 lidz 16 gadiem, (vidgjais vecums
10,5 gadi) ar baribas vada un kunga varikozi, kuriem hipersplenisma arsté$anai tika veiktas
18 DLAE; 2. grupa — 21 PHS pacients (% : & = 10 : 11) vecuma no 1 lidz 15 gadiem
(vidgjais vecums 7 gadi) ar baribas vada un kunga varikozi, kuriem hipersplenisma
arstesana lietoja splenektomiju; 3. grupa — 4 PHS pacienti (? : & =1 : 3) vecuma no
2 1idz 16 gadiem (vidgjais vecums 10 gadi) ar baribas vada un kunga varikozi, kuriem
hipersplenisma paradibas vél nav korigétas.

Atkariba no DLAE apjoma PHS hipersplenisma pacientus iedalija 3 grupas:
1. grupa DLAE 20-35% apjoma, ko veica 5 pacientiem vecuma no 6 Iidz 11 gadiem
(9 : & =2:3); 2. grupa DLAE 60-80% apjoma, ko veica 10 pacientiem vecuma no
8 Iidz 16 gadiem (Q : & =5 : 5). 3 pacientiem (Nr. 29, 39, 37) DLAE veikta atkartoti
(1 reizi DLAE veica 20-35% apjoma); 3. grupa DLAE 80-90% apjoma, ko veica
3 pacientiem vecuma no 6 Iidz 13 gadiem (9 : ' =1:2).

ISA slimnieki

Petfjuma analiz&ja ISA slimniekus, kuriem hipersplenisma arst€Sana izmantoja
DLAE laika perioda no 2000. lidz 2008. gadam. 11 ISA hipersplenisma slimniekiem
veica 12 DLAE. Pacienti (9 : &, 7 : 4) bija vecuma no 4 Iidz 17 gadiem (vidgji 10,5
gadus veci). ISA hipersplenisma pacientus iedalfja 2 grupas: 1. grupa DLAE 60-80%
apjoma, ko veica 9 pacientiem vecuma no 5 Iidz 18 gadiem (9 : & = 6 : 3); 2. grupa
DLAE 80-95% apjoma, ko veica 2 pacientiem — 6 un 8 gadus veciem (9 : 3 =1:1).

IZMANTOTAS METODES

Fibroezofagogastroskopija (FEGS)

FEGS izmantoja akiitas un planveida situacijas (asinoSanas gadijumos no baribas
vada un kunga vénam, planotas baribas vada un kunga varikozo vénu diagnostikas
gadijumos).
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Visiem PHS pacientiem baribas vada un kunga varikozo vénu skleroterapijai tika
izmantots 1% etoksisklerola skidums, kuru injicgja para- un intra- varikozi. Preparata
ievades deva katram pacientam tika noteikta individuali, vadoties no baribas vada un
kunga varikozo vénu lieluma, neparsniedzot maksimalo devu 2 mg/kg.

Hipersplenisma paradibu izvértésana

Hipersplenisma paradibu izvértésana pirms DLAE

PHS slimnieku hipersplenisma paradibu izvertésana izmantoja sekojoSus pacientu
icklausanas kriterijus: 1. trombocTtu skaita izmainas zem 150 000 uL periféraja asins
analizg; 2. leikocTtu skaita izmainas periferaja asins analizé zem 3 000 uL; 3. liesas
izmeri — sakara ar pieredzes triikumu DLAE lieto$ana un iesp&jamo komplikaciju risku
péc DLAE, procediiru veica slimniekiem, kuriem liesas garenizmérs ultrasonoskopiski
(US) neparsniedza 18,5 cm. Liesas izméru noteica US specialists, mérot attalumu
starp augSpolu un apakspolu (Rosenberg et al., 1991, Sivit et al., 2002).

ISA slimniekiem hipersplenisma arst€sanas indikacijas noteica hematologs.

Par pamatu kopgja bilirubina Iimena izvertésana tika nemtas 2004. un 2008.
gada izstradatas ISA pacientu arstéSanas vadlinijas, kuras noteiktas indikacijas
splenektomijai un dal&jai liesas audu rezekcijai, vadoties no saslim$anas smaguma
pakapes (Bolton-Maggs et al., 2004, Guitton et al., 2008). Promocijas darba p&tjjuma
ieklautajiem pacientiem splenektomijas vai dalgjas liesas rezekcijas vieta veica
DLAE. Par kopgja bilirubina augs€jo normu, kad liesas audu reducgjosa operacija
pacientam nav nepiecieSama, tika uzskatiti 17 umol/L; viegla ISA forma — bilirubina
limenis paaugstinats intervala no 17 Iidz 34 umol/L — liesas audu reducgjosu operaciju
neveic; vidgja ISA forma — bilirubina lIimenis — 34 pmol/L lidz 51 pumol/L — liesas
audu reducgjosu operaciju izdara berniem skolas vecuma pirms pubertates iestasanas;
smaga ISA forma — bilirubina limenis paaugstinats vairak par 51 pmol/L — liesas audu
kirurgiska redukcija ir nepiecieSsama péc 6 gadu vecuma (ja vien pacienta vispargja
stavokla dél tik ilgi var gaidit).

Pacientu sagatavosana DLAE

Visiem pacientiem (PHS, ISA) 1 ménesi pirms DLAE tika veikta profilaktiska
vakcinacija. Streptococcus pneumoniae profilaksei lietoja PNEUMO 23 vakcinu;
Neisseria meningitidis profilaksei — meningokoku vakcinu ,,A+C”.

DLAE

P&c operacijas lauka apdares punkt€ja a. femoralis (p&c Seldingera metodes), caur
kanuli digitalas angiografijas kontrolg katetru ievadija aorta abdominalis, a. lienalis.
Caur katetru a. lienalis zarus uzpildija ar kontrastvielu un izvert&ja liesas anatomiju.
Ar mikrokatetra (Microferret®-18 Zeta Infusion Catheter AQ® Hydrophilic Coating)
palidzibu 24 pacientiem selektivi katetriz€ja liesas apakspola arteriju, kura ievadija
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300 — 500 pum lielas polivinilalkohola mikrosferas (Contour® PVA Embolizalion
Particles). Pec apaksgja zara uzpildiSanas katetriz§ja a. lienalis viduszaru un to
aizpildija ar mikrosféram. 1 gadijuma ( pacientam Nr. 11) DLAE laika katetrizgja a.
lienalis augsg€jo zaru, tad viduszaru, kurus attiecigi aizpildija ar mikrosféram. Visos
gadijumos tika stingri ievérots, lai embolizacijas laika nerastos mikrosféru atvilnis un
tas neiepliistu citos a. lienalis zaros. Asins caurpliide liesas audiem tika samazinata no
20% lidz 95% apjoma.

Atsapinasanas terapija péc DLAE

Atsapinasanai pec DLAE lietoja fentanila Skidumu ar starta devu 2 mkg/kg/stunda,
kuru velak katram pacientam samazinaja individuali, vadoties no sapju intensitates.
Preparatu ievadija intravenozi (i/v) caur perfuzoru nepartraukti 24 stundas diennakti.
Atsapinasanai papildus lietoja diklofenaka natrija Skidumu (2-3 mg/kg/diena), kuru
ievadija i/v injekciju veida, sadalot 2 Iidz 4 injekcijas. Atsapinasanas terapija tika
noziméta, vadoties no Pasaules Veselibas organizacijas (World Health Organization
(WHO)) ieteiktajam ,,analggtisko trepju” rekomendacijam (Twycross et al., 2009).

Arstesanas rezultatu izverteSana

Visiem pacientiem (PHS, ISA) péc DLAE izvertgja — atsapinasanas terapijas
ilgumu (dienas), hipertermijas ilgumu virs (37,4°C), stacion&$anas ilgumu péc DLAE,
komplikacijas un to iemeslus.

PHS pacientiem papildus analiz§a trombocttu un leikocitu skaitu periferaja
asins analiz€ pirms DLAE, 2 lidz 8 dienas un 1 Iidz 8 gadus péc DLAE. Noteica
hipersplenisma recidivus péc DLAE; nepietickamu DLAE efektu hipersplenisma
arst€sana. Hipersplenisma recidivs — trombocTttu skaita paaugstinasanas virs 150 000
uL, leikocTttu skaita paaugstinasanas virs 3 000 uL ar sekojosu trombocTitu un leikocitu
skaita samazinaSanos, jebkura laika intervala péc DLAE zem pienemtas normas.
Nepietickams DLAE efekts — trombocTtu skaits peéc DLAE nepalielindjas [1dz 150 000
ul un leikocTtu skaits nepalielinajas Iidz 3 000 uL.

Izvertgja atsapinasanas terapijas un hipertermijas ilgumu péc DLAE attieciba pret
liesas garenizm@riem.

ISA pacientiem papildus analizgja kopgja bilirubina limeni pirms DLAE, 2 lidz
8 dienas peéc DLAE, ka ari 1 lidz 8 gadus pec DLAE. ArstéSanas rezultatu izvertesana
piedalijas hematologs. Slimniekiem noteica hemolitiskas krizes klatbuitni (ir / nav), kuras
de] biitu nepieciesama eritrocitu masas transfuzija. [zvertgjot ISA formu (viegla, vidgja,
smaga), pacientiem tika nemta véra beidzama iegiita kopgja bilirubina [imena analize.

Pacientu dzives kvalitates izvertejums

Pacientu dzives kvalitates izverteSanai tika izstradata bernu vecaku aptaujas
anketa, kura tika apstiprinata Paula Stradina kliniskas universitates slimnicas Attistibas
biedribas &tikas komiteja (atzinums Nr. 100609-14L). AnketéSanu veica 2010. gada.
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Aptaujaja PHS pacientus, kuriem veikta DLAE, ka arT ISA pacientus. Atbildes no
1. lidz 10. jautajumam, sniedz zinas par pétijjuma ieklauto pacientu vecumu, svaru,
augumu, gimenes arsta apmeklgjumu bieZumu, lictotajiem medikamentiem. Atbildes
no 11.1idz 19. jautajumam, sniedz zinas par PHS un ISA pacientu dzives kvalitati.

Jautajumi PHS pacientu vecakiem: vemsana ar kafijas biezumiem lidzigu saturu,
meléna, nogurums, dedzinasana aiz krisu kaula, riigtuma sajiita muté, diskomforta
sajita aiz kriiSu kaula, riSanas gritibas, sapes risanas laika, nogurums; sapes kreisaja
paribg, nogurums, kurs paradijies péc DLAE.

Jautajumi ISA pacientu vecakiem: sapes kreisaja paribé, nogurums, kurs paradijies
peéc DLAE.

EKSPERIMENTALAS DALLAS MATERIALI UN METODES

IZMEKLEJAMAIS MATERIALS

Lai pétitu liesas lomu organisma Streptococcus pneumoniae sepses Situacijas.
laboratorijas zurkam veica liesas audu reducgjosas operacijas.

Laboratorijas dzivnieki.

Izmantoja 3-4 meénesSus vecas un 100 g smagas 40 Wistar populacijas laboratorijas
zurkas.

Dzivniekus sadalija 4 grupas, katra pa 10 dzivniekiem: 1. grupas zurkam veica
splenektomiju (2:& = 5:5) (SPL); 2. grupas zurkam — da]&ju splenektomiju, saglabajot
1/3 no liesas audiem (2:3 = 5:5) (DSPL); 3. grupas Zzurkam — ,,viltus” laparotomiju,
(védera dobuma atvérsana un slégsana) (?:& = 5:5) (VL); 4. grupas zurkas — kontroles
grupa (KQG).

Eksperimentalo laboratorijas dzivnieku — Zurku visparéjas anestézijas
metodikas izstrade

Uzsakot ecksperimentalo dalu, tika novérota augsta dzivnieku p&coperacijas
mirstiba (anestézijai izmantoja ketamina un ksilazina $kidumus). Bija nepieciesama
citas anestézijas metodes izstrade.

Dzivniekus sadalija divas grupas. 1. grupas 14 zurkam pakalkajas muskult ievadija
10% ketamina $kidumu 0,015ml /100g un ksilazina $kidumu 0,015ml /100g. 2. grupas
30 zurkam pakalkajas muskull pirms operacijas ievadija 10% ketamina Skidumu
0,015ml/100g un domitora $kidumu 0,015-0,02ml/100g, bet, operaciju nobeidzot,
intramuskulari ievadija antisedana $kidumu 0,015-0,02ml /100g. Visi preparati tika
ievaditi neatSkaidita veida.

1. grupas 14 zurkam atmoSanas periods ilga no 50 min lidz 1 stundai un 20
miniitém, dzivnieki saka st vidgji péc 24 stundam. 10 zurkas no anestézijas
nepamodas. Visas 2. grupas zurkas no anestézijas pamodas 3-7 min p&c antisedana
Skiduma intramuskularas ievades un dzivnieki saka &st vidgji péc 4-5 stundam.

Ieprick$minétais apstiprindja, ka jaunas 100 gramus smagas Wistar populacijas
zurkas tradicionalo Latvijas mazo dzivnieku veterinaraja praks¢ lictoto ketamina un
ksilazina anestéziju nepanes.
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Eksperimentalaja pétijjuma dzivniekiem veikto operaciju apraksts

Anestezija

Ketamina (0,015ml / 100g) un domitora $kidumi (0,015-0,02ml / 100g) intra-
muskulari (pirms operacijas). Operaciju beidzot, intramuskulari — antisedana skidums
0,015-0,02ml / 100g.

Operaciju tehnika

Liesas audu anatomisko Tpatnibu izzinasanai tika izmantoti $adi literatiiras avoti —
Braithwaite et al., (1957) un Kaufman et al., (2003).

P&c adas noskiisanas védera priecks€jas sienas rajona tika veikta operacijas lauka
apdare ar betadina skidumu. Briices rajonu apklaja ar sterilam salvetém.

Splenektomija — védera dobumu atvéra ar slipu griezienu kreisaja paribé paraléli
ribu lokam. No védera dobuma izc€la liesu. Splenektomiju veica ar elektrokoagulacijas
palidzibu, nodalot liesai pienakoSos asinsvadus: aa. et vv. lienalis, a. at v.gastricae
breves. Védera dobumu slédza pa kartam. Dalgja splencktomija — veica Iidzigi tikai
operacijas laika saglabaja 1/3 no liesas augsSpola audiem kopa ar a. et v. lienalis, a.
at v. gastricae breves. Pargjos liesai pienakoSos asinsvadus nodalija. Liesas audu
rezekcijai lietoja elektrokoagulaciju (demarkacijas linijas rajona). Rezecétas liesas
dalas svars bija 0,40 £+ 0,07 grami (izmantotie svari BJIKIT- 500 — M, V — 50 mg), kas
atbilda 1/3 no veselas liesas audiem (1. att.).

_—

aa. et vv. gastricae breves

1is
a. b

is
: ﬂah
v. 1€

1. attéls. Dal€jas liesas rezekcijas shéma

,,Viltus” laparotomija — védera dobumu atvéra ar slipu griezienu kreisaja paribé
paralgli ribu lokam un védera dobumu slédza.

Operacijas laika zaudgto asinu apjomu visam zurkam kompensgja ar 5% glikozes
Skidumu (2,5ml /100g), kuru ievadija apkakles zonas zemada.

Streptococcus pneumoniae sepses izraisisana

Sepses izraisiSanai eksperimenta zurkam tika izvelets Streptococcus pneumoniae,
jo péc dazadu literatiiras avotos analiz&to autoru datiem 50% gadijumos Streptococcus
pneumoniae ir PSS etiologijas pamata (Livingston et al., 1983, Offenbartl et al., 1986,
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Pratl et al., 2008). Streptococcus pneumoniae 3 dienas tika audzets Kolumbijas asins
agara barotné (Kolumbijas agara baze papildinata ar 5% defibrinétam aitas asinim)
anaerobos apstak]os.

Desmit nedélas p&c operacijas SPL, DSPL un VL grupu dzivniekiem intravenozi
astes véna ievadija 0,1 ml Streptococcus pneumoniae MSCL 769 (ATCC 6305) 6x10*
koloniju veidojosas vienibas mililitra, kuras suspendgja sterila 0,9% NaCl skiduma.

Streptococcus pneumoniae ievadi veica vispargja anestézija, visam zurkam viena
un taja pasa diena ar vienu un to pasu Streptococcus pneumoniae partiju. Divpadsmit
dienas dzivniekus novéroja un noteica dzivildzi, mirusajiem dzivniekiem tika veikta
autopsija. Parenhimatozos organus (plausas, aknas, liesu un nieres) fiks€ja Stefanini
Skiduma: 2% formaldehida un 0,2% pikrinskabes 0,1 fosfatu buferis (pH 7,2), lai
velak noteiktu IL-10, TNFa, HBD-2 un §tinu apoptozi.

12 dienas peéc Streptococcus pneumoniae injekcijas eksperimentu pabeidza un
21 atlikuSo dzivo eksperimenta dzivnieku nonavgja, pardozgjot narkozi. P&tfjumam
sanemta atlauja no Latvijas Republikas Partikas un veterinara dienesta (Nr. 21-1-
13/2099).

IZMEKLESANAS METODES

Petijuma izmantoja rutinas histologijas metodi, biotina un streptavidina
imtnhistokimisko metodi, TUNEL metodi.

DATU STATISTIKA APSTRADE

KLINISKAS DALAS DATU STATISTISKA APSTRADE

Pé&tijuma datu statistiskas analizes mérkis bijaizvertét eksperimentos ar dzivniekiem
ieglitos un klinikas m&rijumu un noveérojumu datus ar adekvatam statistikas metodeém.

Petfjuma gaita ieglitos datus registréja un ievadija MS Excel elektroniskajas
tabulas. Datu statistisko apstradi veica programmas SPSS for Windows 12,0 (firmas
SPSS Inc., ASV produkts) un tas jaunakaja versija PASW Statistics 18,0.

Endoskopisko izmekléSanas metozu biezuma izvert€Sanai lietoja ticamibas
intervalu analizi. Noteica 95% ticamibas apgabala apaksgjo un augs€jo robezu (95%
ticamibas intervals) (Altman, 2000). Noverojumu biezumu (proporciju) savstarpgjai
salidzinasanai un statistisko hipotézu parbaudei izmantoja hi kvadrata (y?) testu.

Dazadu manipulaciju un stdzibu laika periodu, leikocitu un trombocitu skaita
izvert€Sanai izmantoja apraksto$as statistikas metodes, t.i., aprékinaja to centralas
tendences raditajus (vidgjo aritmétisko vertibu, medianu un modu) un izkliedes
raditajus (standartnovirzi, videjas vertibas standartkliidu un izkliedes amplittdu).

Ta ka pétijuma icklauto datu skaits nebija liels, tad visos gadijumos pirms datu
statistiskas analizes parbaudija to atbilstibu normalajam varbitibu sadalfjumam.
Parbaudi veica, izmantojot Kolmogorova Smirnova testu. Normali sadalitiem
datiem hipotézu parbaudei, atkariba no salidzinamo kategoriju skaita, izmantoja
t testu vai dispersiju analizi (ANOVA). Datiem, kas neatbilda normalajam varbiitibu
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sadaltfjumam, statistisko hipoté€zu parbaudei izmantoja atbilstoSas neparametriskas
statistikas metodes. Neparametriskas statistikas metodes (Manna-Vitnija, Kraskela-
Vollisa un Vilkoksona) izmantoja petfjuma rezultatu statistiskas apstrades laika,
izvertgjot un salidzinot pielietotas skleroterapijas metodes b&rniem, kuriem veikta
DLAE un splencktomija. P&tijuma iegiito datu savstarp&jo saistibu izvertéja ar
atbilstosam (Pirsona vai Spirmena) korelaciju analizes metodém. Dazos gadijumos,
pieméram, lai izverteétu tendenci saistibai starp liesas izmeru un hipertermijas laiku
un varétu prognozet slimibas gaitu, izmantoja linearas regresijas analizi. leglto datu
matematiski statistiska apstrade tika veikta Rigas Stradina universitates Fizikas katedra.

EKSPERIMENTALAS DALAS DATU STATISTISKA APSTRADE

Datus ievadija datora programma MS Excel un to apstradi veica ar datorprogrammu
PASW (SPSS) 18.0 (Firma PASW, ASV). Izdzivotibas statistisko datu apstradei lietoja
Kaplan — Meiera izdzivosanas statistisko analizes metodi. IL-10, TNFa un HBD-2
relativo daudzumu analizei starp grupam (hipoteézu parbaudei) lietoja neparametriskos
testus un Manna Whitney datu statistisko analizi ( Altman DG, 1999, Riffenburgh, 2006).

Puskvantitativi pozitivo struktiiru skaitiSanai lictojam sekojosus apzim&umus
(Pilmane et al., 1988): 1) 0 — IL-10, TNFa, HBD-2 un apoptotiskas struktiiras redzes
lauka neatrod; 2) 0/+ — loti retas IL-10, TNFa, HBD-2 un apoptotiskas $tinas redzes
lauka; 3) + — maz IL-10, TNFa, HBD-2 un apoptotiskas $tinas redzes lauka; 4) ++ —
vidgji daudz IL-10, TNFa, HBD-2 un apoptotiskas Stinas redzes lauka; 5) +++—daudz
IL-10, TNFa, HBD-2 un apoptotiskas $tinas redzes lauka; 6) ++++ — loti daudz IL-10,
TNFa, HBD-2 un apoptotiskas Stinas redzes lauka.

REZULTATI
KLINISKAS DALAS REZULTATI

ArsteSanas rezultatu izveértéjums PHS pacientiem ar varikozi izmainitam
kunga un baribas vada vénam

Laika perioda, no 1998. Iidz 2008. gadam BKUS arst&jas 40 pacienti ar PHS

(2 : &, 17:23) vecuma no 1 Iidz 16 gadiem (vidgji 7,5 gadi), kuriem kopa veiktas
580 FEGS. 386 gadijumos veica baribas vada un kunga varikozo vénu skleroterapiju,
bet 194 gadijumos FEGS laika skleroterapiju nelictoja. Akitas asinoSanas apturéSanai
veiktas 30 (5,2%) 95% TI [3,7-7,2%] skleroterapijas 21 pacientam vecuma no 1 Iidz
14 gadiem, (vidgji 6,5 gadu vecuma). Akiitas asinosanas profilaksei planveida baribas
vada un kunga varikozo vénu skleroterapija veikta 356 (61,8%) 95% TI1[57,9-65,6%]
gadijumos. Visos baribas vada un kunga varikozo vénu akiitas asinoSanas gadijumos
ar endoskopiskas skleroterapijas palidzibu tika panakta stabila hemostaze. Veiktas
194 (33,0%) 95% TI [29,4-36,8%] diagnostiskas FEGS 36 pacientiem, kuru laika
skleroterapiju neveica. FEGS izmekl&$anas laika 38 slimniekiem (95%) konstatgja
gastropatijas paradibas. Pozitivu ureazes testu konstatgja 11 PHS pacientiem (27%).
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40 PHS pacientus sadalija 3 grupas:

1. grupa — 15 PHS pacienti, kuriem hipersplenisma arstésana izmantoja DLAE.

Kopa veiktas 210 FEGS. Baribas vada un kunga varikozo vénu arstéSana tika veiktas
133 skleroterapijas procediiras (14 pacientiem), no kuram akiitas asinoSanas aptur€sanai
veica 10 skleroterapijas (6 pacientiem). Akiitas asinoSanas profilaksei 14 pacientiem
veiktas 123 skleroterapijas. Diagnostiskos noltikos veiktas 77 FEGS (izvertets baribas
vada un kunga varikozo vénu stavoklis bez skleroterapijas) 14 pacientiem.

2. grupa — 21 PHS pacients, kuriem hipersplenisma arst€Sana izmantoja
splenektomiju.

Kopa veiktas 336 FEGS. Baribas vada un kunga varikozo vénu arstéana tika
veikta 231 skleroterapija (20 slimniekiem), no kuram 19 skleroterapijas veiktas akiitas
baribas vada un kunga varikozo vénu asinoSanas apturéSanai (14 pacienti). Akutas
asinosanas profilaksei veiktas 212 skleroterapijas (20 pacientiem). Diagnostiskos
nolikos veiktas 105 FEGS (izvertets baribas vada un kunga varikozo vénu stavoklis
bez skleroterapijas) 20 pacientiem.

3. grupa — 4 PHS pacienti, kuriem hipersplenisma paradibas vél nav arst&tas.

Kopa veiktas 34 FEGS. Baribas vada un kunga varikozo vénu arsté$ana tika veiktas
22 skleroterapijas procediiras (2 pacientiem), no kuram akiitas asinosanas apturésanai
no varikozi izmainitam kunga un baribas vada vénam veikta 1 skleroterapija
(1 pacientam). Akiitas asinosanas profilaksei veikta 21 skleroterapija (2 pacientiem).
Baribas vada un kunga varikozo vénu diagnostikai veiktas 12 FEGS (3 pacientiem).

PHS hipersplenisma sindroma pacientu arstéSanas rezultati

15 PHS hipersplenisma sindroma slimniekiem veica 18 DLAE (atkartoti DLAE
tika veikta pacientiem Nr. 29, 37, 39). Digitalas angiografijas pirms un péc DLAE
80-90% apjoma paraditas 2. attela.

2. attéls (a). Angiografija pirms DLAE 2. attels (b). Angiografija péc DLAE
80-90% apjoma
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1. tabula. Trombocitu un leikocitu skaita izmainu salidzinajums 1. grupas PHS pacientiem
pirms un péc DLAE 20-35% apjoma (laika periods no 2000. Iidz 2008. gadam)

Pacienta DLAE Trombocitu | Leikocitu | Trombocitu | Leikocitu | Trombocitu | Leikocitu
Sifrs apjoms skaits skaits skaits skaits skaits skaits
(%) (x 103/ul) | (x10%uL) | (x103/uL) | (x10%uLl) | (x103/uL) | (x 10%uL)
pirms DLAE 2-8 dienas pec DLAE 1 gadu péc DLAE
29. 20—
? 0 35 79 3,0 271 7,6 154 3,6
(1. reizi)
39 20 _35 73 2,2 400 9,2 129 4,0
(1. reizi)

I:l Pacienti ar hipersplenisma recidivu péc DLAE

- Pacienti ar nepietiekamu hipersplenisma korekciju péc DLAE

2. tabula. Trombocitu un leikocitu skaita izmainu salidzinajums 2. grupas PHS pacientiem
pirms un péc DLAE 60-80% apjoma (laika periods no 2000. Iidz 2008. gadam)

DLAE |Trombocitu| Leikocitu [Trombocitu| Leikocitu [Trombocitu| Leikocitu | Trombocitu| Leikocitu
apjoms skaits skaits skaits skaits skaits skaits skaits skaits
(%) (x 103/uL) | (x 103/uL) | (x 103/uL) | (x 103/uL)| (x 103/uL) |(x 103/uL)| (x 103/uL) |(x 103/uL)

pirms DLAE 2-8 dienas pec DLAE 1 gadu péc DLAE 2 gadus péc DLAE

<
E
Qe
o— S
S 3
I
-

- Pacienti, kuriem izzudusas hipersplenisma paradibas péc DLAE
Pacienti ar hipersplenisma recidivu péc DLAE
Pacienti ar nepietiekamu hipersplenisma korekciju péc DLAE
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Trombocitu | Leikocitu | Trombocitu | Leikocitu | Trombocitu | Leikocitu | Trombocitu | Leikocitu
skaits skaits skaits skaits skaits skaits skaits skaits
(x 103/ul) | (x10°%uL) | (x103/uL) | (x10%uL) | (x103/uL) | (x10%uL) | (x103/uL) | (x 10°%uL)
2 gadus péc DLAE 3 gadus péc DLAE 4 gadus péc DLAE 5 gadus péc DLAE
194 4,0 147 3,1 157 2,9 125 3,0
atkartoti
DLAE

Trombocitu| Leikocitu | Trombocitu| Leikocitu [Trombocitu| Leikocitu |Trombocitu| Leikocitu [ Trombocitu| Leikocitu
skaits skaits skaits skaits skaits skaits skaits skaits skaits skaits

(x 103/uL) |(x 103/uL)| (x 103/uL) |(x 103/uL)| (x 103/uL) |(x 103/uL)| (x 103/uL) |(x 103/uL)| (x 103/uL) | (x 103/uL)

3 gadus péc DLAE 4 gadus péc DLAE 5 gadus péc DLAE 6 gadus pec DLAE 7 gadus péc DLAE
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Atsapinasanas terapija — péc DLAE pacienti atzim&ja sapes kreisas paribes
rajona. Atsapinasanas terapija bija nepiecieSama 2 Iidz 14 dienas ilgi. Fentanila
Skidumu lietoja 2 I1dz 7 dienas ilgi, bet diklofenaka natrija Skidumu lietoja 4 Iidz
14 dienas péc DLAE.

Hipertermija — visiem pacientiem p&c DLAE novéroja hipertermiju (virs 37,4
°C), kura ilga robezas no 3 lidz 28 dienam péc procediiras. Ne vienmer pacientiem ar
embolizeto lielako liesas audu apjomu hipertermijas ilgums bija garaks.

ArsteSanas ilgums stacionara — pacienti pec DLAE stacionara pavadija no
6 Iidz 38 dienam. 38 dienas stacionara pavadija pacients, kuram péc DLAE (20-35%
apjoma) izveidojas liesas abscess.

Trombocttu skaita izmainas pec DLAE

1. grupas pacienti ( DLAE 20-35% apjoma) péc DLAE (skat. 1. tab. 16. Ipp.)

Hipersplenisma sindroma recidivs — noveroja 2 pacientiem — Nr. 29, 39.

Nepietickama trombocTtu skaita palielinaSanas — noveroja 3 pacientiem — Nr. 17,
37 un 47.

Pacientam Nr. 17 trTs ménesus péc DLAE — splenektomija sakara ar septiskam
komplikacijam — liesas abscesu. Pacientam Nr. 37 ¢etrus ménesus péc DLAE — dalgja
liesas rezekcija (20% apjoma).

2. grupas pacienti ( DLAE 60-80% apjoma) péc DLAE (skat. 2. tab. 16. Ipp.)

Pacienti ar normalu trombocTttu skaitu — 7 pacienti — Nr. 18, 19, 23, 29, 31, 39, 28.

Pacients ar hipersplenisma sindroma recidivu — Nr. 44

Nepietickama trombocTttu skaita palielinasanas — 2 pacienti — Nr. 37 un 48.

3. grupas pacienti ( DLAE 80 — 90% apjoma) péc DLAE (skat. 3. tab. 18. Ipp.)

Visiem pacientiem — trombocTtu skaita palielinaSanas virs normas.

LeikocTtu skaita izmainas pec DLAE

1. grupas pacienti ( DLAE 20-35% apjoma)

P&c DLAE leikocTtu skaits paaugstinajas visiem pacientiem (1. tab.).

2. grupas pacienti ( DLAE 60-80% apjoma)

Pec DLAE leikocttu skaits visiem pacientiem bija virs normas (2. tab.).

3. grupas pacienti ( DLAE 80-90% apjoma)

Péc DLAE leikocttu skaits visiem pacientiem bija virs normas (3. tab.).

Liesas garenizméru un atsapinasanas terapijas izveértéjums

1. grupas pacienti (DLAE 20-35% apjoma) — datus ieguva 2 pacientiem, Nr. 17
liesas izmérs pirms DLAE bija 15,0 cm, bet atsapinasana ilga 4 dienas. Pacientam Nr.
39 liesas izmé&rs pirms DLAE bija 16,6 cm, bet atsapinasanas terapija ilga 6 dienas;
2. grupas pacienti (DLAE 60—80% apjoma) — konstatgja, ka ne vienmér b&érniem ar
lielakiem liesas garenizm@riem atsapinasanas terapijas ilgums bija garaks; 3. grupas
pacienti (DLAE 80-90% apjoma) — atsapinasanas terapijas ilgums pacientiem Nr. 27
un 38 bija vienads (7 dienas), tacu liesas izméri bija dazadi — 13,7 un 15,5 cm.

Liesas garenizméru un hipertermijas ilguma pec DLAE izvertéjums

1. grupas pacienti (DLAE 20-35% apjoma) — pacientam Nr. 17 ar liesas izm&ru
15,0 cm pec DLAE izveidojas liesas abscess, kas izskaidro 28 dienu ilgo hipertermijas
laiku. Pacientam Nr. 39 liesas izmérs bija 16,6 cm, bet hipertermijas ilgums péc DLAE
bija 5 dienas; 2. grupas pacienti (DLAE 60-80% apjoma) — garakais hipertermijas laiks
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(15 dienas) pec DLAE bija pacientam Nr. 44, — 16,1 cm. Turpretim pacientam Nr. 31
ar liesas garenizméru — 18,2 cm hipertermijas laiks bija — 6 dienas. Pacientam Nr. 29
ar liesas izmé&ru 11,5 cm hipertermijas ilgums péc DLAE — 5 dienas. 3. grupas pacienti
(DLAE 80-90% apjoma) — pacientam ar liesas izméru — 13,7 cm hipertermijas laiks —
16 dienas. Pacientam ar liesas izm&ru — 15,5 cm — hipertermijas laiks bija — 6 dienas.

Komplikacijas peéc DLAE (liesas abscess)

Liesas abscesu péc DLAE novéroja 1 pacientam (Nr. 17). Uz benzilpenicilina
fona pec DLAE, slimniekam pieturgjas hipertermija (38,0 — 39,0°C) un sapes kreisaja
paribg, kuram nebija tendences mazinaties. 20. diena peéc DLAE joprojam novéroja
hipertermiju. US izmekl&Sana — liesas abscess apaks$pola rajona. C reaktivais proteins
6 diena péc DLAE — 133,7 mg/l. Asins paraugu bakteriologisko izmeklgjumu
rezultati — negativi. 22. diena peéc DLAE — liesas abscesa transkutana drenaza, ieguva
3 — 4 ml dulkaini sangvinozu skidrumu, mikrofloras klatbiitni nekonstatgja. Kermena
temperatiira normaliz€jas 1 dienu. 28. diena pec DLAE, ievietoja katetru a. lienalis —
ievadija ciprofloksacina skidumu (200 mg vienibas 2 reizes diena, 9 dienas). 37. diena
pec DLAE veikto laboratorisko izmeklgjumu atradne liecinaja par iekaisuma procesa
remisiju, slimnieku izrakstlja majas. 3 ménesus un 12 dienas peéc DLAE sapes kreisaja
paribé — C reaktivais proteins — 145 mg/l. US izmekl&Sana — liesas apakspola abscess
6,0 cm x 3,0 cm. Kompjiitertomografja — liesas abscess 7 — 8 cm diametra. 3 ménesus
un 12 dienas péc DLAE pacientam veica splenektomiju.

DLAE netika veikta

1 pacientam DLAE neveica, jo digitalas angiografijas laika tika konstatéta anomala
liesas audu arhitektonika.

ISA izsaukta hipersplenisma sindroma pacientu arstéSanas rezultati

Atsapinasanas terapija péc DLAE — visiem pacientiem péc DLAE bija siidzibas
par sapeém zem kreisa ribu loka. Atsapinasanas terapija (intravenozi) — no 1 Iidz
9 dienam péc DLAE.

Hipertermijas ilgums péc DLAE — visiem pacientiem péc DLAE novéroja
hipertermiju — no 2 Iidz 9 dienam pgc DLAE.

Arstesanas ilgums stacionara — no 8 Iidz 19 diena péc DLAE.

Kopégja bilirubina izmainas péc DLAE

1. grupa (DLAE 60-80% apjoma)

Normalu kopgja bilirubina ltmeni (Iidz 17 umol/L) péc DLAE —noveroja 2 pacientiem
(Nr. 4 un 8), (skat. 4. tab 21. Ipp.).

Pacienti ar vieglu ISA formu péc DLAE (kopgja bilirubina limenis — 17 Iidz 34 umol/L) —
novéroja 5 pacientiem (Nr. 5— DLAE 2. reizi; 6, 7, 9, 11).

Pacienti ar vid&ju ISA formu peéc DLAE (kopgja bilirubina limenis — 34 Iidz 51 ymol/L) —
noveroja 3 pacientiem (Nr. 3, 5 — DLAE 1. reizi, 10).

2. grupa (DLAE 80-95% apjoma)

Kopgja bilirubina Itmenis péc DLAE samazinajas abiem pacientiem un tas atbilda
vieglai ISA formai (skat. 5. tab. 22. Ipp.)
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5. tabula. Kop€ja bilirubina Iimenis ISA pacientiem péc DLAE 80-95% apjoma

(laika periods no 2000. Iidz 2008. gadam)

(Kopgja bilirubina Itmena norma Iidz 20 umol/L)

Pacienta DLAE Kopgjais Kopégjais Kopéjais Kopéjais Kopgjais
Sifrs apjoms bilirubins bilirubins bilirubins bilirubins bilirubins
(%) (nmol/l) (nmol/l) (umol/1) (umol/l) (nmol/l)
pirms 2-8 dienas 1 gadu péc | 2 gadus péc | 3 gadus péc
DLAE péc DLAE DLAE DLAE DLAE
80-95 84,3 19,5
2. 80-95 81,7 19,6 32,4

[ 1 Vieglas formas ISA (kopgjais bilirubins no 17 Iidz 34 pmol/l)

Komplikacijas pec DLAE 60-80% apjoma — liesas abscess, fibrinozs pleirits

Komplikacijas novéroja 5 gadus vecam pacientam (Nr.11). DLAE procediiras
laika Contour mikrodalinas (250 — 355 mkm) vispirms ievadija liesas aug$pola
artérija, tad vidusartérijas zaros. Hipertermiju novéroja 2 dienas. 9 dienas péc DLAE
pacientu izrakstija majas. 44 dienas pcc DLAE bérnu atkartoti staciongja BKUS
sakara ar periodiskam sapém vedera un hipertermiju Iidz 38,6°C. Antibakteriala
terapija — fortums (400 000 vienibas 4 reizes diena, 8 dienas), gentamicins (25 mg
2 reizes diena, 8 dienas). US izmekléSana — liesa abscesa dobums 4 c¢cm diametra,
zem kreisa diafragmas kupola — abscess (9x5 cm). 45. diena péc DLAE — liesas
abscesa transkutana drenaza — ieguva strutas, konstatja Staphylococcus aureus.
Antibakterialo terapiju nomainija ar benzilpenicilinu (500 000 vienibas 4 reizes diena,
6 dienas) un klaritromicinu (300 mg 3 reizes diena, 6 dienas). Hipertermijai (Iidz
38°C) nebija tendences mazinaties. 55 dienas péc DLAE — splenektomija. 9 dienas péc
splenektomijas, (64 dienas peéc DLAE — US izsvidums kreisaja pleiras telpa. 69 dienas
péc DLAE — kriskurvja rentgenogrammas — Skidruma kolekcija kreisaja pleiras telpa.
Kompjitertomografija — Skidruma kolekcija kreisaja pleiras telpa kolab&ja kreiso
plausu. 70. diena pe&c DLAE — kreisas puses torakotomija — dekortikacija. 20 dienas
pec torakotomijas (91 dienu peéc DLAE) bérnu apmierinosa stavokli izrakstlja majas.

Pacientu vecaku aptaujas rezultatu izvertéjums

PHS pacienti

Aptauja piedalijas 14 PHS pacientu vecaki. 8 bernu vecaki atzimgja, ka apmeklé
gimenes arstu, 4 apmekl€ bérnu kirurgu un gimenes arstu, bet 1 pacients apmeklI& b&rnu
kirurgu, 1 apmekl€ citas specialitates arstu (hepatologu). 5 pacienti apmeklgja arstu,
tacu stidzibas neatzimégja, 4 pacientu vecaki anketa neuzradija, ar kadam stidzibam vini
apmekle arstu, 2 pacientu vecaki atzimé&ja sapes védera, 1 pacientam sapes kreisaja
paribg, bet 2 pacientu vecaki atziméja, ka arstu apmeklIé profilaktiski.

Pastavigi (1 Iidz 3 gadus ilgi) medikamentus lieto 7 pacienti, 1 lieto gasec un
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propranololu, 3 lieto anaprilinu, 1 pacients lieto ursofalk un essentiale forte, bet
2 pacientu vecaki neatbildgja, kadus medikamentus bérns lieto. Vairak ka 3 gadus
medikamentus (propranolols, anaprilins, gasec, essentiale forte, ursofalk) lieto
4 pacienti, bet 1 Iidz 3 gadus ilgi medikamentus (anaprilins) lieto 2 slimnieki,
1 pacienta vecaki neatzimgja, cik ilgi medikamentus vigu bérni lieto. 9 pacientu
vecaki atzZim&ja — meléna nav bijusi noverota. 4 pacientu vecaki atzimgja, ka vinu
b&rniem melénas paradibas ir bijusas. VemS$anu ar ,,kafijas biezumiem” — 10 pacientu
vecaki atbild&ja, ka ta nav bijusi. 4 slimnieku vecaki atbildgja, ka vingu b&rmnam
vems$ana ar ,kafijjas biezumiem” ir bijusi. Stidzibas par rigtu vai skabu garSu
muté — 2 slimniekiem, stidzibas noliedza 12 pacienti. Stidzibas par dedzinasanu un
diskomforta sajiitu aiz kriiSu kaula noliedza 7 pacientu vecaki, bet 7 pacientu vecaki
stidzibas atzim&ja. 12 pacientu vecaki noliedza, ka vinu bérniem varétu bt riSanas
grutibas, 1 bérna vecaki tas atzZimé&ja, 1 pacienta vecaki uz jautajumu neatbildgja.
Pastiprinats nogurums — 2 pacientu vecaki. Sapes védera atzimé&ja 1 pacients (1 reizi
ménesT). Sapes védera pie fiziskas slodzes atzZimé&ja 3 bernu vecaki. Sapes kreisaja
paribé peéc DLAE atzim&ja 2 pacientiem. Sapes kreisaja paribe pie fiziskas slodzes
atzimgja 4 pacientiem. Sapes noliedza 2 pacientiem. 2 pacientu vecaki uz jautajumu
neatbildgja. Citas stidzibas, kuras butu radusas pec DLAE, pacientiem nekonstatgja.

ISA pacienti

Aptauja piedalijas 9 ISA pacientu vecaki. 7 pacientu vecaki atbild&ja, ka apmekle
gimenes arstu, bet 1 bérna vecaki — gimenes arstu neapmeklg, 1 pacienta vecaki
zinoja, ka bérns apmeklé gimenes arstu, bérnu kirurgu un hematologu. Pastavigi
medikamentus nelieto neviens pacients. 2 bérniem sapju védera nav. 4 bérniem —retas
sapes kreisaja parib€, 1 bérnam sapes kreisaja paribé — 2 — 3 reizes ménesi. 1 &rna
vecaki atzim&ja retas sapes kreisaja parib& pie fiziskas slodzes. 1 bérna vecaki —
bérnam ir retas sapes veédera pie fiziskas slodzes. Nogurumu atzimgja 2 pacientiem.
Citas stidzibas, kuras biitu paradijusas péc DLAE, 7 pacientu vecaki noliedza.
1 adijuma — pastiprinata acu abolu dzelte pie paaugstinatas psihoemocionalas
slodzes, 1 gadijuma — galvassapes.

EKSPERIMENTALAS DALAS REZULTATI

Eksperimenta dzivnieku dzivildze péc Streptococcus pneumoniae intravenozas
ievades un liesas reducéjo$sam operacijam

Eksperimenta dzivnieki ar veseliem liesas audiem, ka arT ar 1/3 no liesas audiem
izdzivoja ilgak neka dzivnieki pec splenektomijas. Noverota korelacija: jo liesas audu
bija mazak, jo mirstiba bija augstaka. SPL grupa visas zurkas nomira pirmajas tris
dienas, tadel So periodu nosauca par ,,naves zonu” (skat. 6. tab. 24. Ipp.).

Pirmaja diena nomira 6 zurkas (60%), otraja diena nomira 2 zurkas (20%), 3. diena
nomira 2 zurkas (20%). Vidgja izdzivotiba SPL grupa — 1,6 + 0,8 dienas, bet mirstiba —
100%. DSPL grupa 1 zurka (10%) nomira pirmaja diena, 6 zurkas (60%) — piektaja
diena, septitaja nomira 1 zurka (10%) un astotaja diena nomira 1 zurka (10%). Vidgja
izdzivotiba — 6,0 + 2,5 dienas, mirstiba — 90%. DSPL un SPL grupu izdzivotibas
raditaji statistiski ticami atskiras — 4,4 dienas (95% CI 2,7 to 6,1 dienas). VL grupa
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6. tabula. Splenektomiju, daléju splenektomiju un viltus laparotomiju parcietusu

eksperimenta Zurku dzivildzes un mirstibas raditaji péc Streptococcus pneumoniae
intravenozas ievades

Mirstiba Splenektomiju Dalgju Viltus Kontroles
(dienas, %) | parcietusas Zurkas splenektomiju laparatomiju grupas Zurkas
(SPL) parcietusas Zurkas | parcietusas Zurkas (KG)
(DSPL) (VL)
Naves 1 6 (60%) 1 (10%)
zona 2 2 (20%)
T 3 2 (20%)
4
5 6 (60%)
6
7 1 (10%)
8 1 (10%) 1 (10%)
9
10
11
12 1 (10%) 9 (90%) 10 (100%)
Vidgja Vidgja Vidgja Vidgja
izdzivotiba izdzivotiba izdzivotiba izdzivotiba
1,6 £ 0,8 dienas | 6,0 +£2,5 dienas |[11,6 + 1,3 dienas | 12 dienas
Mirstiba Mirstiba Mirstiba Mirstiba
100% 90% 10% 0%

nomira viena zurka (10%) — astotaja diena. Vidgja izdzivotiba — 11,6 £ 1,3 dienas,
bet mirstiba 10%. Autopsijas laika visiem DSPL grupas dzivniekiem konstatgja labi
apasinotu liesas fragmentu.

IMUNHISTOKIMISKO MARKIERU IZPETES REZULTATI

Imuinhistokimiskie markieri, IL — 10, TNFa un HBD - 2

Salidzinot IL — 10 ekspresgjoso $tinu skaitu parenhimatozajos organos, konstatgja, ka
visos organos IL — 10 saturo$o Stinu skaits ir lielaks neka HBD — 2 un TNFa (p < 0,05)
(skat. 7. tab. 25. Ipp.). Statistiski ticami vislielakais IL — 10 saturo$o $tinu skaits bija SPL
grupa (p <0,05). Statistiski ticami (p < 0,05) zemako IL — 10 saturoso stinu skaitu novéroja
KG aknas.

Vislielako TNFa saturoso $tinu skaitu konstatgja: liesa (DSPL, VL un KG grupas);
plausas (DSPL un VL grupas) (p < 0,05).

Zemako HBD — 2 ekspresgjoso $tinu skaitu novéroja VL, DSPL, SPL aknas, DSPL
un SPL nier€s, un DSPL plausas. Tas statistiski ticami atskiras no HBD — 2 saturoso
stinu skaita citu grupu (p < 0,05) parenhimatozajos organos.
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Liesa — Imunhistokimisko markieru, IL. — 10, TNFa un HBD — 2 ekspresgjosie
Stinu daudzumi liesas audu stnas — DSPL, VL un KG statistiski neatskiras (z = 5,021,
P <0,01) — tas norada, ka Streptococcus pneumoniae izraisita sepse nav ietekméjusi
IL — 10, TNFo un HBD — 2 izdales daudzumus liesas audos.

P&tfjuma rezultati liecina, ka visu grupu dzivniekiem IL — 10, TNFo un HBD — 2
saturo$o Stnu daudzums liesas audos ir statistiski ticami lielaks ne ka citos
parenhimatozajos organos, (vidgjie HBD — 2 ranki liesas bija 94,3, bet plausas, aknas
un nieres 48,9 (z=6,287; p <0,001). Vidgjie IL — 10 ranki liesas bija 86,9, bet plausas,
aknas un nier€s 51,3 (z=5,171; p < 0,001). Vid&jie TNFa ranki liesas bija 104,8, bet
plausas, aknas un nierés 45,6 (z = 8,167; p <0,001).

Salidzinot ar citiem parenhimatozajiem organiem statistiski ticami (p < 0,05)
visvairak HBD — 2 ekspres€josas $tinas noveroja liesa.

Salidzinot imitinhistokimiska markiera HBD — 2 daudzumus KG, VL un DSPL
grupas tika konstatéts, ka liesas audos HBD — 2 ekspresgjoso Stnu skaits statistiski
ticami neatskiras (p > 0,05). Salidzinot imiinhistokimiska markiera IL — 10 daudzumus
KG, VL un DSPL grupas tika konstatéts, ka IL — 10 saturoSo $iinu skaits grupas
statistiski ticami neatskiras (p > 0,05).

Salidzinot imtinhistokimiska markiera TNFo daudzumus KG, VL un DSPL grupas
tika konstatéts, ka TNFa saturoSo $tinu skaits grupas statistiski ticami neatskiras (p > 0,05).

DSPL, VL un KG grupu liesas konstatgja vislielako TNFa saturoso $iinu skaitu.
Atskiriba bija statistiski ticama (p < 0,05).

Plausas — HBD — 2 daudzums KG un VL, DSPL, SPL grupas statistiski ticami
atskiras (p < 0,05). KG tas bija visaugstakais, bet DSPL grupa tas bija viszemakais
(p <0,05). SPL un VL grupas HBD — 2 saturo$o $iinu skaits bija vienads (p > 0,05).
DSPL, VL un KG relativais IL — 10 daudzums plausas bija [idzigs un statistiski ticami
neatskiras (z=4,266; p <0,01), (relativais IL — 10 daudzums DSPL grupa bija nedaudz
lielaks tomé&r tas nebija statistiski atSkirigs).

TNFa ekspresgjoso stinu skaits DSPL un VL grupas bija lielakais, statistiski ticami
neatskiras (p > 0,05), bet tas bija augstaks un statistiski ticami atskirigs no SPL un KG
(p <0,05).

Aknas — HBD — 2 daudzums KG un VL, DSPL, SPL grupas statistiski ticami
neatskiras (p > 0,05). IL — 10 daudzumus VL un DSPL grupas statistiski ticami
neatskiras (p > 0,05). TNFo daudzumus KG un VL, DSPL, SPL grupas statistiski
ticami neatskiras (p > 0,05).

Nieres — Visvairak HBD — 2 saturoSo $tnu skaits bija KG grupa, nedaudz zemaks,
VL grupa, tad DSPL, bet vismazakais HBD — 2 ekspresg€joso §tinu skaits bija SPL grupa
(p <0,05). Relativais HBD — 2 saturo$o $iinu skaits visu eksperimenta dzivnieku grupu
niers bija statistiski atskirigs (z = 2,916; p = 0,004) un tam bija tendence palielinaties:
0 — SPL, 0,5 - DSPL, 2 — VL, 3 — KG. KG nierés HBD- 2 relativais saturo$o $iinu
skaita daudzums bija lielaks neka SPL, DSPL, VL nierés (p < 0,05). Statistiski ticami
vislielakais IL — 10 saturoso $tinu skaits bija SPL grupa (p <0,05). KG, VL un DSPLIL -
10 ekspresg€joso $tinu skaits statistiski neatskiras (p > 0,05). Salidzinot imtinhistokimiska
markiera TNFa daudzumus KG un VL, DSPL, SPL grupas tika konstatéts, ka TNFa
saturo$o $tinu skaits VL un DSPL grupas statistiski ticami neatskiras (p > 0,05), ka arT
tas bija augstaks neka KG grupa (p < 0,05).
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IL-10 un TNFa (IL-10 / TNFa) savstarpeja attieciba

Liesa attieciba palielinajas proporcionali liesas audu daudzumam, DSPL grupa —
0,7; VL grupa — 0,8; KG — 1,0. Vislielaka IL — 10/ TNFa attieciba bija SPL grupas
plausas — 18,1 un ta statistiski ticami atskiras no pargjo grupu eksperimenta dzivnieku
plausam (DSPL - 1,2; VL — 1,0; KG — 10,0) (p < 0,05). Lidzigi arT SPL grupas aknas
IL—10/TNFa attieciba, salidzinot ar citam grupam, bija vislielaka — 8,4 (DSPL - 5,0;
VL -3.3; KG — 3,0) un ta statistiski ticami atskiras no par&jo grupu aknam (p < 0,05).
Interesanti, ka IL — 10 / TNFa attieciba SPL un KG niergs statistiski neatskiras (SPL —
3,9; KG—4,0) (p>0,05). DSPL un VL grupu dzivnieku nierés IL— 10/ TNFa attieciba
bija vienada bez statistiskas atskiribas (p > 0,05). DSPL grupas plausas IL— 10/ TNFa
attieciba bija 1,2, bet VL grupas plausas — 1,0 tas savstarpgji statistiski neatskiras
(p > 0,05). Salidzinot IL — 10 / TNFa attiecibu DSPL un VL dzivnieku aknas,
konstatgja, ka IL — 10 / TNFa attieciba statistiski ticami (p < 0,05) lielaka bija DSPL
zurkam — 5,0, neka VL zurkam, kuram ta bija mazaka — 3,3. IL — 10 / TNFa attieciba
KG plausas bija 10 un salidzinot ar DSPL un VL ta bija desmit reizes lielaka (DSPL —
1,2; VL — 1,0), tacu gandriz desmit reizes mazaka ka SPL grupa (18,1).

Relativais apoptotisko Siinu skaits eksperimenta dzivnieku parenhimatozajos
organos

Lielakais apoptotisko Siinu skaits bija VL grupas niergs (260,333 + 73,230),
mazaks apoptotisko $tinu skaits bija KG nierés (227,500 + 77,071), SPL grupas nieres
(224,500 + 58,439), bet DSPL grupas nierés (164,000 + 100,786) (skat. 8. tab.). Liesa
lielakais apoptotisko $tinu skaits bija VL grupa (182,267 + 142,213). Diezgan lidzigi
apoptotisko $tinu daudzumi bija DSPL grupa (147,833 &+ 128,313) un KG (142,400
+ 91,386). Aknas liclakais apoptotisko $tinu daudzums bija SPL grupa (127,500 +
46,173), tad VL grupa (119,000 + 66,822). Mazaki, bet diezgan lidzigi apoptotisko
stnu daudzumi bija DSPL grupa (75,667 + 42,622) un KG (72,833 £47,153). Plausas
lielakais apoptotisko stinu skaits bija DSPL grupa (166,667 + 52,978), tad SPL grupa
(132,500 + 24,761). KG apoptotisko $tnu skaits bija (103,167 = 92,817). Mazakais
apoptotisko Siinu skaits bija VL plausas (87,167 + 50,831).

8. tabula. Apoptotisko Siinu relativais daudzums splenektomiju, daléju splenektomiju,
viltus laparatomiju parcietu$am Zurkam un kontroles grupas Zurkam

Grupas Plausas Aknas Nieres Liesa
Splencktomiju 132,500 + 24,761 | 127,500 + 46,173 | 224,500 + 58,439 |  ------——-
parcietusas zurkas (SPL)
Dalgju splenektomiju 166,667 £ 52,978 | 75,667 + 42,622 | 164,000 + 00,786 | 147,833 + 28,313
parcietusas zurkas
(DSPL)

Viltus laparatomiju 87,167 £ 50,831 | 119,000 + 66,822 | 260,333 + 73,230 | 182,267 £ 42,213
parcietusas zurkas (VL)

Kontroles grupas zurkas | 103,167 +92,817 | 72,833 + 47,153 | 227,500 + 77,071 | 142,400 + 91,386
(KG)
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DISKUSIJA

Liesas audu nozime organisma imunologisko procesu norité masdienas vél nav
pilniba izpétita. Vairakas grupas pétnieku aprakstijusas liesas audu dalibu ne vien
organisma pasaizsardzibas procesos (cIna ar infekciju), bet arT autoimiino procesu
regulacija (Kimpel at al., 2003). Neraugoties uz iesp&jamo PSS komplikaciju risku
gan beérniem, gan arl piecauguSajiem liesas audu apjoma kirurgiska samazinasana
(splencktomija, dalgja liesas audu rezekcija) ir vienigd misdienas zinama
hipersplenisma sindroma arstéSanas metode. Augstaka PSS riska iesp&jamiba ir
bérniem, it ipasi lidz 2 gadu vecumam (PSS incidence varié no 1,45 lidz 24,8%).
Tadgjadi daudzas pasaules valstu universitasu bernu kirurgijas klinikas hipersplenisma
pacientu arst€sana pielieto liesas audu saglabajosas operacijas, bet splenektomiju veic
tikai gal&jas nepiecieSamibas gadijuma (asinoSana liesas traumas gadijuma, ja liesas
audu saglabajoSa operacija nav tehniski iesp&jama) (Price at al., 2007). Noteicot
antivielu titru organisma pacientiem pec splenektomijas, Livingston un Grikscheitet
konstatgja, ka pacientiem, kuriem veikta splenektomija, antivielu titrs ir gandriz 10
reizu zemaks neka pacientiem, kuriem splenektomija nav veikta (Livingston et al.,
1983, Grikscheitet al,. 2008). Pasaulgé hipersplenisma pacientu arst€Sanai izstradatas
dazadas liesas audu saglabajosas operacijas, kuru mérkis ir reducét hipersplenisma
sindroma paradibas un vienlaikus pasargat pacientu no iesp&jama PSS. Bérnu kliniskaja
universitates slimnica ieviesta DLAE, kuras mérkis ir reducét liesas audu apjomu,
cerot, ka saglabata organa dala spés pilnvertigi iesaistities organisma imunologiskajos
procesos un pasargas pacientu no PSS. Svarigi ir noskaidrot, cik daudz liesas audu
nepiecieSams atstat iminsistémas lidzsvara saglabasanai, kura veidosana liesai ir
liela nozime. Diemzel miisdienas veiktie petijumi pilniba nesniedz atbildes par liesa
notiekoSo imiino procesu norisi. Jadoma, ka organisma imiinatbildes veido$ana nozime
ir arT vecumam, dzimumam, iedzimtibai un pat ditai (7orres et al.,2005; Pratl et al.,
2008). Shatz ar lidzautoriem, ka arT Musher ar lidzautoriem apraksta paaugstinatu PSS
riska iespgjamibu pacientiem ar nelielu imiino pieredzi un nenobriedusu imiinsisteému,
kuras dg] antivielu izstrade pret iekapsulétiem mikroorganismiem nav pilniba notikusi
(Shatz, 2005; Musher et al., 2005).

Vairakas pétnieku grupas zino par profilaktiskas vakcinacijas, ka arT preventivas
antibakterialas terapijas nepietickamu efektivitati PSS profilaksé. Diemzel, gan
profilaktiska vakcinacija, gan preventiva antibakteriala terapija miisdienas ir vienigie
profilaktiskie lidzekli, kurus pacientam var piedavat liesas audu apjoma reducg€josas
operacijas gadijuma (Torres et al., 2005, Kuranga et al 2006).

Liesas audu imiinfunkcijas pétiSanai Streptococcus pneumoniae gadijuma
promocijas darba ietvaros tika veikts eksperiments ar laboratorijas dzivniekiem.
Parasti petijumos ar dzivniekiem tiek izmantoti pieaugusie eksperimenta dzivnieki
(Deng et al., 2004; Simovart et al., 2006). Lai eksperimentu maksimali pietuvinatu
realitatei, tika izvElStas jaunas laboratorijas zurkas, kuru vidgjais svars un vecums
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atbilst 1/3 no piecaugusas zurkas svara un vecuma (pieaugusu dzivnieku svars sasniedz
vid&ji 350 gramu, dzives ilgums — 3 gadus). [zvertgjot petijuma rezultatus, janem vera,
ka eksperimenta zurkas dzivo laboratorija, t.i. apstaklos, kuri ir tuvi steriliem, un tas
nozimé, ka dzivnieku imiina pieredze ir limit€ta un iesp&jams antivielu izstrade pret
iekapsulétiem mikroorganismiem eksperimenta dzivnieku organisma nav notikusi.
Varbiit nozime ir tikai zurku vecumam un imiinsistémas brieduma pakapei. lesp&jams
promocijas darba ietvaros veikta pétijuma rezultati butu atskirigi, ja eksperimenta
izmantotu jaunakas zurkas, piem&ram, 1-1,5 m&neSus vecus un aptuveni 50 gramu
smagus zurku mazulus. Janem veéra apstaklis, ka darbs ar tik mazam eksperimenta
zurkam ir loti apgrutinats. To pierada fakts, ka eksperimenta veikSanai ar 100 gramu
smagam zurkam bija nepiecieSams izstradat ipasu anestézijas metodi. Iesp&jams
50 gramu smagu eksperimenta dzivnieku vispargjas anestézijas metodika biitu vEl
komplicgtaka. Janem vera arT tas, ka laparotomijas laika 100 gramu smagajam zurkam
bija tendence zaud@t kermena temperatiiru, tade| tas nepartraukti bija jasilda. Mazaka
svara eksperimenta dzivnieku sildiSanai biitu nepiecieSams specials aprikojums, kads
Latvijas dzivnieku vivarijos nav pieejams. Zurku mazulu izmanto$anu eksperimenta
apgritina ari dzivnieku asinsvadu mazais diametrs, ko eksperimenta laika pieradija
nepieciesamiba sildit dzivnieka asti, lai asinsvadu palielinasanas nodrosinatu
Streptococcus pneumoniae ievadi astes véna. Intravenozai injekcijai izmantoja mazaka
izméra venozo katetru (tadu izmanto jaundzimusajiem stacionara intensivas terapijas
nodalas). Uzsakot eksperimentalo pé&tfjumu, tika ari izvertéts, kuru Streptococcus
pneumoniae kultiiras ievades celu zurkam izveleties. Analiz€jot pieejamas literatiiras
datus, jasecina, ka infekcijas iekluves varti organisma PSS saslim$anas gadijuma vél
nav pilnigi izpétiti. Zinams, ka starpStnu telpa atrodoSos antigénus uztver regionalie
limfmezgli, bet antigénus, kas iekluvusi caur elpceliem vai gastrointestinalo traktu,
uztver lokalie limfmezgli vai limfoepitelialie organi. Asinis cirkul&joSos antigénus
uztver liesa, kura arT notiek organisma imiinatbildes reakcijas (Kimura et al.,
2002; Pratl et al., 2008, Zhu et al., 2008). Tiesi §1 apstakla dé] eksperimenta tika
izmantots intravenozais dzivnieka inficESanas cel$, kur§ eksperimenta gaitu padarija
sarezgitaku — vienadu eksperimenta rezultatu iegtiSanai loti svarigi ir precizi ievadit
Streptococcus pneumoniae kultiiru tiesi véna nevis zemada.

Analizgjot eksperimenta dzivnieku mirstibas raditajus, uzskatami redzams, ka SPL
parcietusajam zurkam dzivildze bija vismazaka, pirmajas 3 dienas nomira visas zurkas.
DSPL grupa dzivildze bija lielaka — pirmajas 3 dienas nomira tikai 10% dzivnieku, bet
lielako miruso zurku skaitu (60%) novéroja 5. diena. Lidzigus pétijumu rezultatus ir
ieguvusi arT daudzi citi p&tnieki, kuri izvert&jusi ne vien izdzivotibu péc dazadu sepsi
veicino$u faktoru (Streptococcus pneumoniae, Escherichia coli) intravenozas vai
intranazalas ievades, bet arT baktériju klirensu periférajas asinis. Noverots, ka labakos
izdzivotibas raditajus un zemako bakteriju kltrensu iegtist zurkam ar lielako saglabato
liesas audu fragmentu (linuma et al., 1992, Torres et al., 2005). Promocijas darba
pétijuma liesas audos konstaté izteikti augstaku defensina, IL-10 un TNFa relativo
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daudzumu neka citos parenhimatozajos organos. Tas apliecina liesas audu nozimi
organisma imiinas aizsardzibas mehanismu noris€. Vairakos petjjumos, analiz&jot SPL
zurku augsto mirstibu pec Streptococcus pneumoniae izraisitas sepses, tiek secinats,
ka aknu un liesas retikuloendotelialo $iinu fagocitara darbiba ir atSkiriga, kas varétu
bt par iemeslu imiinsistémas disbalansam splenektomiju parcietusajiem dzivniekiem
(Torres et al., 2005). Lai gan dzivildzes raditaji DSPL grupa bija augstaki neka SPL
grupa, tomer mirstiba DSPL grupa liekas parsteidzosi augsta. Analizgjot pieejamas
literatliras datus pirms eksperimenta uzsaksanas, radas parlieciba, ka eksperimenta
zurkam ar 1/3 no liesas audiem, izdzivotibas raditaji biis augstaki. Diemzel mirstiba
SPL un DSPL grupa at$kiras negaiditi maz (100% mirstiba SPL grupa, 90% DSPL
grupa). Var izteikt piepémumu, ka iesp&jams DSPL grupa mirstiba vairak atskirtos,
ja dzivnieki pirms Streptococcus pneumoniae ievades butu sanémusi profilaktisko
vakcinaciju un preventivu antibakterialo terapiju.

P&tot antibakterialas terapijas efektivitati splenektomiju un liesas audu
autotransplantaciju parcietusam zurkam, Eskitirk izsaka varbitibu, ka aknu
daliba retikuloendotelialaja sistéma varétu kompensét liesas audu trikumu, tacu
nepiecieSama adekvata antibakteriala terapija (Eskitiirk et al., 1995). lesp&jams
DSPL grupas zurku dzivildzi ietekmgja arT tas, ka laiks (10 ned€las no operacijas,
lidz Streptococcus pneumoniae sepses izraisisanai) bija parak Tss, lai liesas atlieka
vargtu pietieckami regenerét. Scher un Mufiuogly ar lidzautoriem, pétot liesas audu
regeneratoras sp&jas, konstat&jusi, ka vairaku ménesSu laika péc liesas traumatiska
bojajuma, ka ar1 dal&jas rezekcijas, novérota liesas ataugSana un filtr§joso funkciju
atjaunoSanas. Anderson, Offenbartl un Scher ar lidzautoriem apraksta Streptococcus
pneumoniae ievadi eksperimenta dzivnickam 4 lidz 5 ned€las p&c operacijas (Scher
et al., 1982; Offenbartl at al., 1986, Anderson et al., 1987, Muftuogly et al., 2000).
Izstradajot promocijas darba ieklauto eksperimentalo petijumu, tika nolemts vadities
péc iepriek§minéto autoru pieredzes un Streptococcus pneumoniae kultiiru ievadit
eksperimenta zurkam 1 ménesi péc operacijas. Parbaudot eksperimentam paredz&to
Streptococcus pneumoniae tirkulturu, konstatéja, ka ta ir nederiga, jo neviena no
testa zurkam, kuras nebija icklautas p&tijuma péc Streptococcus pneumoniae ievades,
nesaslima. Tadgjadi Streptococcus pneumoniae injekcija eksperimenta dzivnieku
astes véna tika atlikta. To izdevas veikt tikai 10 ned€las p&c eksperimentalo operaciju
veikSanas. Katra zina tas vargja ietekméet petijuma rezultatus.

Anderson ar lidzautoriem zino, ka liesas audiem péc a. lienalis nosieSanas, kas veikta
sakara ar védera dobuma traumu, ir tendence atjaunoties 6 ménesu laika (Anderson et
al., 1987). Liesas audu ataug$anu eksperimenta dzivnickam 4 ménesus péc liesas audu
autotransplantacijas omentum majus apraksta Markques ar lidzautoriem (Markques et
al., 2003). Iinuma ar lidzautoriem apraksta liesas audu ataugSanu eksperimenta zurkai 6,
8, un 16 nedgelas péc liesas audu autotransplantacijas omentum majus. Autori secina, ka
8 nedelas pec operacijas iesp&jams atskirt balto pulpu no sarkanas, bet 16. p&coperacijas
nedéla autotransplantata audi atgadina veselus liesas audus (linuma et al., 1992).
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Svariga nozime ir saglabatajam liesas audu daudzumam. Jo vairak liesas audu
saglaba operacijas laika, jo tie pilnvértigak regeneré un histologiski mazak atSkiras
no veselas liesas audiem (linuma et al., 1992; Markques et al., 2003). Pamatojoties
uz iepriekSmin&to, par loti svarigu promocijas darba pétijuma sastavdalu uzskatama
dazadaapjoma DLAE efektivitates izvertésana PHS un ISA hipersplenisma pacientiem.
Sato ar lidzautoriem un Brandt ar lidzautoriem apraksta, ka labakus hipersplenisma
sindroma arstesanas rezultatus ieglist, ja DLAE veic vismaz 70% apjoma (Brandt et al.,
1989; Sato et al., 2000). L1idzigu atradni konstatéjam promocijas darba ietvaros veikta
petijuma laika. Analiz&jot trombocTtu skaita daudzumu PHS pacientiem péc DLAE,
konstat&ja, ka rezultati ir labaki, veicot DLAE 80-90% apmeéra (1 Iidz 8 gadu laika
nenovéroja nevienu hipersplenisma recidivu). Nedaudz sliktaki rezultati bija grupa,
kura DLAE veica 60-80% apjoma (1 pacientam novéroja hipersplenisma recidivu,
bet 2 pacientiem hipersplenisma korekcija nebija pietiekama). Izvertgjot rezultatus,
janem vera, ka grupa, kur DLAE veica 80-90% apmeéra, bija tikai 3 slimnieki, bet
grupa, kur DLAE veica 60—80% apjoma, bija 10 slimnieku. L1dzIgu atradni konstat&ja
ISA pacientiem, kur labakos rezultatus ieguva, veicot DLAE 80-95% apjoma. Nemot
vera to, ka liesas audi labak regenergjas, ja operacijas laika tos saglaba lielaka apjoma,
uzskatam, ka DLAE 95% apjoma varé&tu bt par lielu.

Vairaki zinatnisko rakstu autori atzimé, ka ir loti svarigi, lai liesai saglabatu
pietickamu asinsriti. Tikai optimalas liesas audu arterialo asinu caurteces gadijuma
organs sp&j veikt svarigo asins filtra funkciju (Scher et al., 1982; Muftuogly et al.,
2000). DLAE prieksrociba ir ta, ka liesas asinsvadu arhitektonikas izp&te angiografijas
kontrol€ iesp&jama pirms embolizacijas veikSanas. Tas lauj izvertét saglabatas liesas
dalas asinsriti. Embolizaciju veic, ievadot, liesas art€rijas zaros emboliz&jamo
materialu pakapeniski, tadel iespgjams diezgan precizi izveleties infarkta apjoma
lielumu. Atseviski autori atzimé, ka, lai saglabatais liesas fragments spétu pilnvertigi
veikt asins filtra un im@ino funkciju, tam jabiit labi vaskulariz€tam un ta lielumam
vajadzetu biit vismaz 30-50% apjoma no veselas liesas audiem (Scher et al., 1952).
Diemzel DLAE 20-35% apjoma nedeva gaiditos rezultatus. Kliniska prakse pieradija,
ka mingtais liesas audu infarkta lielums ir par mazu un biezak iesp&jami recidivi.
Veicot DLAE 80-90% apjoma rezultati ir labaki, bet Sai gadijuma jacer uz iespgjamu
liesas audu regeneraciju, kas veicinatu imtinas funkcijas uzlabosanos. Tom&r minétaja
saskatama pretruna — liesas audu ataugSana var veicinat hipersplenisma sindroma
recidivu. Sa apstakla d&] promocijas darba ietvaros veikto eksperimentalo operaciju
uzdevums bija rezecét maksimali iesp&jamo liesas audu daudzumu, un saglabat
apasinosanu atlikusajam liesas fragmentam. Tresdala (ar savu asinsriti) bija mazakais
liesas audu fragments, ko eksperimentalo operaciju laika izdevas saglabat. Diemzéel
eksperimentalo operaciju laika zurkam veikt angiografiju nebija iesp&ams, jo
vivarija laboratorija ta nebija pieejama. Tadel par eksperimenta dzivnieku liesas audu
apasinoSanu var spriest netiesi, vadoties p&c autopsijas atradnes un IMH izmekl&Sanas
datiem. Autopsija visam zurkam p&c DSPL konstatgja sartus un labi apasinotus licsas
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fragmentus, bet iminhistoktmisko petfjumu laika novéroja, ka IL—10, TNFo un HBD—
2 daudzums liesas audos zurkam p&c DSPL un VL statistiski neatskiras.

Petfjuma ietvertas operacijas ar eksperimentu zurkam veica iesp&jami atraumatiski
sterilos apstaklos: lietoja vienreiz lietojamo operacijas velu, materialu un sterilus
kirurgiskos instrumentus. Operacijas lietoja Suvju materialu, kadu izmanto kirurgijas
klinika jaundzimuso kirurgiskas operacijas. Zurkas tika saudzigi operétas, izmantojot
elektrokoagulaciju. Tas deva vélamo rezultatu. Nevienam no operétajiem dzivniekiem
nebija pecoperacijas komplikaciju — asinosanas vai briices sastrutosanas. Morales ar
lidzautoriem zino par augstu pecoperacijas mirstibu eksperimenta zurkam p&c dazada
apjoma (25, 50, 75%) veiktas liesas rezekcijas un liesas audu autotransplantacijas
liclaja taukpléve (omentum majus). Autors elektrokoagulaciju neizmantoja, bet tas
vieta asinsvadu un liesas audu rezekciju veica, audus liggjot ar roku (Morales et
al., 1990). Neskatoties uz iesp&ami saudzigo operaciju tehniku eksperimenta laika
gaismas mikroskopijas rezultatu atradne DSPL parcietusu zurku liesas audos norada uz
saistaudu ieaugSanu un praktiski pilnigu baltas pulpas izzu$anu. Lidzigu histologisko
atradni liesas audos péc a. lienalis lig€Sanas, liesas audu autotransplantacijas lielaja
taukplevé un dalGjas liesas rezekcijas konstatéja ari citi pétnieki (Yoo et al., 1992;
Marques et al., 2004). lespgjams, ka iepriekSminéta mikroskopiska atradne liesas
audu fragmentos nav saistita ar Streptococcus pneumoniae izraisito sepsi, bet gan
ar liesas fragmentu operacijas traumu. Saistaudu ieaugSanu liesas audos vargja radit
ar elektrokoagulacijas raditas sekas. Par saistaudu icaugSanu liesas audos operacijas
traumas rezultata liecina tas, ka VL grupas dzivnieku liesas paraugu parskata griezumos
redzama balta pulpa bez aktivacijas pazimém. Imit&jot liesas traumu zurkai, péc kuras
dzivniekus inficja ar Streptococcus pneumoniae un Haemophilus influenzae kultiiru,
Karp ar Iidzautoriem secindjis, ka rétaudu klatbiitne liesas audos nebija ietekmgjusi
tas filtr§joso funkciju (Karp et al., 1989).

Izvertgjot eksperimenta laika iegiito IMH izmeklgjumu rezultatus, konstatgjam,
ka IL-10, TNFo, HBD-2 un $iinu apoptozes atskiribas dzivnieku grupam nebija tik
krasas, kadas tas tika gaiditas pirms eksperimenta, tomger tas bija statistiski atskirigas.
Nemot véra to, ka pieejamas literatliras avotos neatradam nevienu p&tijumu, kura biitu
kompleksi vertets IL-10, TNFa, HBD-2 un apoptotisko $tinu skaits 3—4 ménesus vecu
eksperimenta zurku parenhimatozajos organos, pétfjuma rezultatu izverteésana ir visai
sarezgita.

Nosakot relativos IL-10 daudzumus eksperimenta dzivnieku parenhimatozajos
organos, konstatéjam, ka SPL grupas dzivnieku parenhimatozajos organos tie bija
lielaki neka pargjas grupas. Datu statistiskaja analizg bija redzams, ka IL-10 saturo$o
Stnu skaits plausas, aknas un niergs ir statistiski ticami augstaks neka TNFo un H3D-2
saturo$o Stinu skaits. Tas norada, ka liesas audu trikums nav ietekmgjis pretickaisuma
citokina IL—-10 izdaliSanas daudzumus SPL dzivnieku parenhimatozajos organos.
Iespgjams ta paaugstinasanas SPL dzivnieku grupa ir kompensatora organisma
iminatbildes reakcija uz Streptococcus Pneumoniae radito ickaisumu liesas trikuma
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del. Petot IL-10 daudzumus eksperimenta dzivniekiem Carrillo-Vico, konstatgjis, ka
liesa nav lielakais IL-10 producésanas centrs (Carrillo-Vico et al., 2005). Analizgjot
pieejamo literatiiru varam secinat, ka vairaku autoru petijumi norada uz Kupfera §tinu
1paso lomu gan IL-10, gan arT TNFa sintez€Sanas procesa. Autors atzimé Kupfera
Stnu un liesas audu ciesSo sadarbibu iekaisuma procesu regulacija, ka ar7 Kupfera §tinu
sp&ju mainit liesas IL—10 produkciju, ka ari IL-10 un TNFa attiecibas Tpaso nozimi:
jo ta ir augstaka, jo izdzivotibas raditaji zemaki (Kurachi et al., 2003). Promocijas
darba ietvertaja pétijjuma ar eksperimenta dzivniekiem, analizgjot IL-10 un TNFa
attiecibu, konstatgjam lidzigu sakaribu: SPL grupas zurkam plausu audos ta bija 18,1,
kas gandriz divas reizes parsniedza KG IL-10 un TNFa attiecibu (10,0), VL grupas
dzivnieku aknas ta bija tikai 3,3, bet DSPL grupas zurkam 5,0. Lidziga atradne bija
arT plausas un nieres. Analiz&jot SPL grupas dzivniekiem IL-10 un TNFa attiecibu,
konstatgjam, ka ta ir mainTjusies uz paaugstinata relativa IL-10 daudzuma un
samazinata TNFa relativa daudzuma rékina. Kaurs nosakot IL—10 un TNFa attiecibu
sirds muskuli, konstatgja, ka normalizgjot IL-10 un TNFa attiecibu uzlabojas
ar1 sirds funkcija (Kaur et al., 2008). Atseviskos petijumos konstatéts, ka izteikti
paaugstinatais citokina IL-10 limenis var klt organismam kaitigs. Van der Sluijs et
al.( 2004) apraksta IL—10 neitralizacijas terapijas nozimi sekundaras Streptococcus
pneumoniae infekcijas gadijuma, kad zurku izdzivotiba uzlabojas, samazinot 1L—
10 Iimeni organisma. Lidzigu sakaribu apraksta van der Poll et al. (1996), kurs,
petot IL-10 lomu organisma imiinas aizsardzibas mehanismos novéroja, ka IL-10
neitralizacijas terapija uzlaboja eksperimenta dzivnieku izdzivotibu Streptococcus
pneumoniae izraisitas elpcelu saslim$anas gadijuma.

Izveértgjot IL-10, TNFa un HBD-2 daudzumu visu grupu dzivnieku liesa (KG,
VL, DSPL), konstatgja, ka tie statistiski neatSkiras un liesa tie ir lielaki, neka citos
parenhimatozajos organos. Minéta atradne varétu liecinat par liesas audu aktivitati
imiinas aizsardzibas mehanismu noris€. Lidzigu varbitibu izsaka Kimpel at al.
(2003) pec maksligi izraisita poliartrita, ievadot eksperimenta zurkai intraperitoneali
peptoglikana polisaharida §kidumu. Pé&tnieki negaiditi konstat&ja, ka splenektomiju
parcietusajam zurkam poliartrita pazimes gan kliniski, gan histologiski ir mazak
izteiktas neka dzivniekiem ar veselu liesu. Autori secinaja, ka liesa ir pielidzinama
lielam rezervuaram, kuras ekstirpacijas gadijuma tiek izmainita organisma imin$tnu
aktivacija.

Izvertéjot HBD-2 daudzumu eksperimenta dzivniekiem, jasecina, ka visvairak
HPD-2 saturo$o $tnu novéroja liesa, tomér ari KG plausas, aknas un nierés HPD-
2 ekspres€joso Sunu daudzums bija lielaks, neka citu grupu dzivniekiem. Iesp&jams
sepses del HBD-2 regulacija tika izjaukta, bet, lai to apstiprinatu nepiecie$ami papildu
petijumi. Lee et al. (2004) apraksta HBD-2 aktivitati pret Streptococcus pneumoniae.
HPBD-2 sekrécijas nozimi glotadas kop&jas iminsisteémas stabilizacija apraksta citi
autori (Sigh et al., 1998; Yuang et al.,2002). Chong, ka arl Mendez-Samperio petot
HPD-2, atzist, ka ta regulacija imiinprocesu ietvaros vél joprojam ir maz izzinata
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(Chong et al., 2008, Mendez-Samperio et al., 2008). Veicot petijumus ar dzivniekiem,
lai noteiktu HBD-2 lomu organisma imiino procesu noris€ Chong ar lidzautoriem
paredz, ka nakotne izdosies radit defensina terapiju, kas vartu darboties divejadi:
1) stimulgjot endogéna defensina produkciju glotadas virsmas; 2) eksogéni ievadot
organisma defensina preparatus (Chong et al., 2008).

Analizgjot apoptozi eksperimenta dzivnieku parenhimatozajos organos, konstatgja,
ka ta ir vairak izteiktaka nier€s neka citos organos, tomér bez statistiskas ticamibas.
Lidzigu apoptozi novéroja VL un DSPL dzivnieku aknas. Nemot véra pieejamas
literatiiras datus, Sos procesus pilniba ir griti izskaidrot, tom&r zinams, ka citokinam
TNFa piemtt antiapoptotiska darbiba un iespg&jams tas piedalas arT apoptozes procesa
regulacija. Pétijjumos konstatéts, ka apoptozes limeni zarnu epitélija ietekmé dzelzs
dekstrana injekcijas, péc kuram apoptoze ir vairak izteikta tiesi vecakajam zurkam.
Jaunaku zurku zarnu epitélija apoptozi dzelzs dekstrans ietekmgja daudz mazak.
Tadgjadi pieradits, ka sepsei nav izskiroSas nozimes apoptozes veicinasana jauniem
dzivniekiem, tomér vecakiem dzivniekiem sepse apoptozi var ietekmé&t vairak
(Javadi et al., 2004). Citi pétnieki, eksperimentgjot ar dzivniekiem, konstat&jusi, ka
dzivniekiem péc maksligas septisko komplikaciju izraisiSanas pastiprinata apoptoze
var samazinat dzivildzi (Iwata et al 2003, Turnbull at al., 2004). Iwata apraksta, ka
apoptoze liesas audos liela méra atkariga no mieloida diferenciacijas faktora izdales
daudzuma organisma (fwata et al., 2003). Tas velreiz apstiprina, ka imtinprocesu
norise péc splenektomijas sepses gadijuma ir neskaidra. Tadel svarigi ir izstradat liesu
saglabajosas operacijas tehniku b&rniem un analizgt tas iesp&jamas komplikacijas.

Klmiskaja pétijjuma visiem taja ieklautajiem pacientiem péc DLAE novéroja
postembolizacijas sindromu. Vairaku grupu pétnieki apraksta, ka postembolizacijas
sindroma smagums (sapes kreisaja paribg, hipertermija) liela méra ir atkarigs no
embolizacijai paklauto liesas audu apjoma lieluma (Shah et al., 1990; N’ Kontchou
et al., 2005). Pacienta vispargja stavokla atviegloSanai pétnieki iesaka veikt
DLAE 20-30% apjoma. Autori uzskata, ka nepiecieSamibas gadijuma DLAE var
veikt atkartoti (Hirai et al., 1987; Meral et al., 2000, Lee et al., 2007). Analizgjot
promocijas darba ietvaros veikta pétijuma datus, konstatgjam, ka DLAE 20—
35% apjoma ir nepietickama. No pieciem PHS pacientiem, trijiem slimniekiem
trombocTtu skaits nepalielinajas 11dz normas robezai, bet vienam gadu péc DLAE
tas bija zem normas. Citu grupu pacientiem, kuriem DLAE veikta 60-80% un
80-90% apjoma, arstéSanas rezultati bija labaki. Diezgan negaiditi konstatgjam,
ka postembolizacijas sindroma smagums ne vienmér atkarigs no DLAE laika
izraisita liesas audu infarkta lieluma. Vairakiem pacientiem ar lielaku emboliz&to
liesas audu apjomu atsapinasanas terapijas un hipertermijas ilgums bija isaks, neka
pacientiem ar DLAE mazaka apjoma. Piem@ram, pacientam Nr. 47 embolizacija tika
veikta 20-35% apjoma, atsapinasanas terapija ilga 14 dienu péc DLAE, turpretim
pacientam Nr. 19, kuram liesas audu embolizacija veikta divreiz lielaka apjoma
(60—80%), atsapinasanas terapijailgatikai 5 dienas péc DLAE. Salidzinot hipertermijas
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ilgumu, konstatgjam, ka pacientam Nr. 47 peéc DLAE 20-35% apjoma, hipertermija
ilga 10 dienu, bet pacientam Nr. 38 peéc DLAE 80-90% hipertermija ilga tikai 6 dienas.
Lidzigu atradni noveroja, analizgjot stacionara pavadtto laiku peéc DLAE. Piemé&ram,
pacientam Nr. 37 DLAE tika veikta 20-35% apjoma, bet stacionara vins pavadija 14
dienu, turpretim pacientam Nr. 29 DLAE tika veikta 60—-80% apjoma, bet stacionara
slimnieks pavadija tikai 8 dienas. P&tjjuma rezultati liecina, ka postembolizacijas
sindroma izpausmju smagums nav atkarigs tikai no DLAE laika panakta liesas audu
infarkta lieluma. Vairakas grupas pétnieku atzimé, ka liesai ir ne vien specifiskas
imiuinreakcijas veidoSanas funkcija, bet arT rezervuara funkcija. Liesa kalpo par
noliktavu gan makrofagiem, gan citokiniem (Kimura et al., 2002; Zhu et al., 2008).
Tadu pasu atradni novéro arT promocijas darba eksperimentalaja pétijuma, kur visu
grupu eksperimenta dzivniekiem augstako IL-10, TNFa un HBD-2 Iimeni konstat&ja
tiesi liesas audos. Tadgjadi, iespgjams, postembolizacijas sindroma pamata ir ne
vien aseptisks liesas audu iekaisums, bet arT zinams visas organisma imiinsistémas
»satricinajums”. ArT citi autori norada uz liesas lomu autoimiino iekaisuma procesu
regulacija (Kimpel at al., 2003). Varétu izteikt pienémumu, ka liesas audu rezervuara
funkciju traucgjuma gadijuma, citokinu Itmenis péc DLAE ir paaugstinats ne vien
asinTs, bet arT parenhimatozajos organos. Jadoma, ka tas var ietekmé&t hipertermijas
intensitati pec DLAE. Lai to apstiprinatu nepiecieSami papildus pé&tfjumi. Vairaki
autori apraksta, ka liesas audi tilit péc DLAE ir tliskaini, ,,paralizeti” un pilditi ar
asintm. Tas izskaidro sapju sindromu p&c embolizacijas perioda (Spigos et al., 1979;
Yamauchi et al., 1994).

Bérnu kirurgijas klinika pirms promocijas darba icklauta pétijuma uzsak3anas
uzskatijam, ka postembolizacijas sindroma izpausmju intensitate galvenokart ir
atkariga no liesas lieluma un embolizacijai paklauto audu daudzuma. Tadgjadi
vairakiem pacientiem ar izteikti palielinatu liesu, baidoties no parak liela liesas audu
infarkta raditam sekam (ilgstoSa hipertermija, sapes, liesas audu plisums), atteicamies
no DLAE un veicam splenektomiju. Jadoma, ka tas tomér nebija pareizi.

Analizgjot pétijuma rezultatus (astonu gadu laika BKUS veiktas 30 DLAE),
neviena gadijuma netika novérota liesas audu ruptiira péc DLAE. Par $adu iesp&jamibu
zino, piemeram, Spigos (Spigos et al., 1979). Vairaki citi autori, izmantojot DLAE
hipersplenisma sindroma pacientu arstésana, atzime, ka DLAE ir drosa metode un
nepiecieSamibas gadijuma to var arT atkartot (Ohmoto et al., 2006, Lee et al., 2007).
Neraugoties uz to, ka vairaki autori uzskata DLAE ka droSu metodi, tomér procedras
laika jaievéro tada pati sterilitate ka operaciju zalé. Johansons ar lidzautoriem
strutaino komplikaciju profilaksei iesaka emboliz€jamo materialu (polivinilalkohola
dalinas) pirms DLAE sajaukt ar kadu antibakterialu lidzekli, pieméram, gentamicinu
(Johansson et al,. 1985). Bet Brants zino, ka komplikaciju risks péc DLAE ir zemaks,
ja procediiru veic mazaka apjoma (20—40%) (Brandt et al., 1989). Promocijas darba
veiktaja peétijuma konstat€jam, ka komplikaciju biezums ne vienmér atkarigs no
DLAE apjoma. Pieméram, PHS pacientam Nr. 17 (DLAE veikta 20-35% apjoma)
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noveroja septiskas komplikacijas, resp. liesas audu abscesu. Turpretim citiem PHS
hipersplenisma sindroma pacientiem ar daudz lielaku liesas audu infarktu (80-95%
apjoma) septisko komplikaciju nebija. Pacientam Nr. 17 peéc DLAE novéroja ilgstosu
hipertermiju un sapes kreisaja paribg, veicot dzilo védera dobuma organu palpaciju.
Varbiitéjs komplikaciju iemesls ir DLAE laika ienesta infekcija, kaut arT procediira
veikta sterilos apstaklos. Otrs iesp&jamais iemesls varétu biit mikrosféru (0,1 mm —
0,125 mm diametra) nepanesamiba. 2002. gada, kad pacientam veica DLAE, Contour
mikrodalinas Latvija vl nebija pieejamas. Liesas audu abscesu ar tam sekojosam
fibrinoza pleirTta paradibam novéroja ar1 ISA pacientam Nr. 11 (DLAE 60-80%
apjoma). Lai samazinatu hipersplenisma sindroma recidiva iespgju (liesa sanem
papildus asins apgadi no a.a. gastricae breves, kuras var atiet no liesas augs¢ja pola
artérijas zara), slimnickam DLAE veica liesas artérijas augs¢ja pola un vidgjos zaros,
atstajot neskartu apaksgjam polam pieejoso a. lienalis. Jadoma, ka liesas augsg€ja pola
zara veiktd DLAE var€ja veicinat izsviduma rasanos pleiras dobuma. Vairaki autori
apraksta, ka DLAE liesas aug$gja pola raditais diafragmas kairinajums var pastiprinat
izsviduma raSanos pleiras dobuma. Neraugoties uz to, vairaku grupu pétnieki atzZime,
ka liesas asinsrites anatomisko patnibu dé] DLAE liesas augs€ja pola rajona varctu biit
efektivaka (Carlos et al., 1989; Yuamauchi et al., 1994, Sato et al., 2000; Petersons
et al., 2002). Pardomas par komplikaciju rasanos ISA pacientam Nr. 11 izraisa ari
tas, ka devinas dienas péc DLAE bérnu apmierinosa stavokli izrakstlja majas un tikai
péc 30 dienam slimniekam radas hipertermija un siidzibas par sapém kreisaja paribe.
Iespgjams, ka komplikaciju rasanos veicinaja DLAE laika izjaukta liesas rezervuara
funkcija, kuras dg] citos parenhimatozajos organos (plausas, aknas, nierés) un asinis
palielingjas citokinu un defensinu Itmenis, tika izjauktas attiecibas starp to daudzumu.
Lai to apstiprinatu nepieciesami papildus p&tjjumi. Mazak ticams, ka liesas abscess
radas sakara ar Contour mikrodalinu (250-355 mkm) nepanesamibu.

Visus ISA pacientus peéc DLAE konsultgja hematologs, kas uzskatija, ka bilirubina
Itmenis slimniekiem p&c DLAE ir pielaujams. Dalai pacientu paaugstinato kopgja
bilirubina Iimeni varctu skaidrot ar saglabataja liesas dala notickoSo hemolizes
procesu, kas netieSi norada, ka liesas atlieka, iesp&jams, ir labi vaskularizéta un
piedalas imiinprocesu norite. Par loti svarigu jauzskata apstaklis, ka nevienam ISA
pacientam pé&c DLAE nenovéroja hemolitisko krizi, kuras dé] biitu nepiecieSama
eritrocTtu masas transfiizija.

Salidzinot ar citam liesas audu reducgjosam operacijam, DLAE ir relativi jauna
hipersplenisma sindroma arstéSanas metode, ko Eiropa diezgan maz izmanto.
Procediira kliniskaja praksé tiek ieviesta pamazam, tade] tikai p&c vairakiem gadiem
var€s noteikt patiesos arstéSanas rezultatus. Pratl B, Benesch M, Lackner H un citi
autori atzimé, ka DLAE ISA pacientu arstésana vél pagaidam ir maz lietota, tomér
drosa un efektiva arst€Sanas metode. Ta ir laba alternativa splenektomijai vai liesas
rezekcijas operacijai. Analiz€jot DLAE lietderibu ISA pacientiem, vairaki autori
zino, ka ISA pacienti ir vairak paklauti PSS riskam neka, pieméram, PHS slimnieki.
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So hematologisko pacientu (ISA, hroniska idiopatiska trombocitopéniska purpura,
beta talasemija) Tpatnibu skaidro ar paléninatu arterialo asins plismas atrumu liesas
audos, ka dél liesas filtr§josa funkcija ir samazinata (Wang et al.,2003,; Norgaard et
al., 2006). Pratl et al. (2007) atzimg, ka DLAE ir laba alternativa arstéSanas metode
hematologisko slimnieku arsté$ana. Neraugoties uz iepriek§mingto, promocijas darba
pétijuma tika véroti dazadi sareZgijumi. Pieméram, pacientam Nr. 3 gadu peéc DLAE
kopgja bilirubina Iimenis bija paaugstinats (51,0 pmol/l). Otraja gada peéc DLAE tika
veikta splenektomija. Nemot veéra esoso pieredzi, kas tika apkopota promocijas darba
ietvaros, liesas ekstirpacijas vieta butu lietderigi atkartot DLAE. ISA pacientam Nr. 5,
kuram kopégja bilirubina Iimenis bija tikai nedaudz virs normas — 39,0 pmol/L (Iidz 34
umol/L liesas audu reduc€josu operaciju neveic), iesp&jams, DLAE atkartoti vargja
neveikt, bet nogaidit un procediiru atkartot tad, kad kop€jais bilirubina Iimenis biitu
vairak paaugstinajies.

Aprakstot DLAE procediiras lietderibu PHS pacientiem, Chikamori un Yoshida
ar lidzautoriem konstatgjusi, ka procediiras rezultata, samazinot venozo asins plismu
caur v. lienalis, tiek reducéts portalais spiediens (Chikamori et al., 2004, Yoshida et
al., 2008). Vairaki pétnieki norada, ka portala spiediena samazinasana ir kila sekmigai
baribas vada un kunga varikozo vénu arstéSanai (Howard et al., 1988, Hirota et al.,
1999; Takahashi et al., 2009). Atseviski autori, petot hemodinamikas parmainas PHS
pacientiem péc DLAE, konstatgjusi, ka samazinot arterialo asins plismu caur a.
lienalis, kompensatoriski palielinas asins pliisma caur a. hepatica un a. mesenterica
superior. Tadgjadi palielinas gremoSanas trakta sintez€to citokinu daudzums,
kas veicina aknu funkciju uzlaboS$anos. Jaatzim€, ka min&tas kompensatoriskas
hemodinamikas parmainas var izveidoties vairaku gadu garuma péc DLAE (Yoshida
et al., 2008; Takahashi et al., 2009). Citi autori konstatgjusi, ka samazinot venozo
asinu caurteci liesai, vv. gastricae breves sanem mazaku asins daudzumu, tapéc kunga
varikoz€m ir tendence samazinaties (Adams et al., 1990; Mcdermott et al., 1995).

Vienam PHS pacientam pirms DLAE veiktaja angiografija konstat&ja anomalu liesas
asinsriti. Nemot véra to, ka pacients bija 16 gadus vecs, lidz ar to PSS risks zemaks neka
jaunakiem bérniem, tika veikta splenektomija. Jadoma, ka tas nebija pareizi. Pacientam
vajadzgja veikt DLAE, kuru, iespg&jams, butu jaatkarto. Varbit pareizak slimniekam
biitu bijis izdarTt dal&ju liesas rezekceiju.

TrombocTttu skaita izvért€jums pec DLAE tika veikts no 2. Iidz 8. dienai, kas ir
samera liels laika intervals, tapec rezultati varetu nebiit visai korekti. Pacientiem, kuriem
trombocTtu skaitu noteica 8. diena péc DLAE, tas vargja biit augstaks neka slimniekiem,
kuriem to noteica 2. diena, kad varbiit nebija pagajis pietickami ilgs laiks, lai trombocttu
skaits jau butu paaugstinajies. Janem veéra, ka DLAE ir relativi jauna arst€sanas metode.
To uzsakot, pieejamaja literatlira nebija p&tjumu, kuros biitu aprakstits optimalais
laiks, kad vislabak veikt analizes, lai izvertetu trombocitu skaitu p&c procediras (adu
petijumu skaits vel joprojam ir ierobezots). Tadel trombocttu skaita noteikSana tika
veikta dazados laika intervalos (no 1 1idz 8 dienam) pec DLAE. Turklat, uzsakot DLAE
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metodi, Latvija pieejamos literatiiras avotos bija noradits, ka trombocttu skaits pec
procediiras noteikti paaugstinasies. Par galveno hipersplenisma sindroma arsteSanas
rezultatu tika uzskatits trombocitu skaits 2-3 un vairak gadu peéc DLAE.

Izvertgjot trombocitu skaitu pacientam Nr. 44 péc DLAE 60-80% apjoma ar
hipersplenisma sindroma recidivu, jasecina, ka tas péc procediiras ir samazinajies (7
gadu laika 1idz 107 000 uL) un nav mazaks, neka tas bija pirms DLAE (81 000 uL).
TrombocTtu skaits virs 100 000 uL nav uzskatams par kritisku un dzivibai bistamu
(Stanworth et al., 2010). Protams, pacientam nepieciesama atkartota DLAE, tacu 3
gadus péc procediiras veiksanas, kad trombocttu skaits bija 123 000 uL, v&l nebija
izstradatas vadlinijas, kas noraditu, kad precizi DLAE biitu jaatkarto. 4., 5. un 6. gada
péc procediiras pacients pie arsta negriezas, jo jutas labi. Par zemo trombocitu skaitu
tika uzzinats, kad promocijas darba ietvaros pacientu telefoniski aicindja ierasties
BKUS uz kartgjo planveida izmekl€Sanu. Analiz€jot trombocttu skaita parmainas
pacientam 7 gadu laika pec DLAE, nav pamata domat, ka tuvakaja laika trombocttu
skaits strauji samazinasies, tadél uzskatam, ka procediru butu lietderigi atkartot
planveida karta.

Analizgjot trombocitu skaitu pacientam Nr. 48 (DLAE 60-80% apjoma), jasecina,
ka trombocTtu skaita palielinasanas bijusi nepietickama un procediira jaatkarto 80—
90% apjoma. Pirms tam slimniekam javeic kompjiitertomografijas angiografijas
izmekl&Sana, lai diagnostic€tu papildliesas iespgjamibu, kuras del, iespgjams, pirma
DLAE bijusi neefektiva. Vairaki autori atzim€, ka pacientiem ar hipersplenisma
recidivu vai nepietiekamu trombocttu skaitu péc DLAE indicéta kodolmagnétiskas
rezonanses izmekl&Sana, kas lautu izslégt papildliesas esamibu (Gibson et al., 1986,
Akwari et al., 1987, Schilling et al., 1997, Schiller et al., 1998, Pratl et al., 2007).

Jaatzimée, ka, izvertgjot leikocttu skaitu péc DLAE, nevienam PHS pacientam
ar nepietickamu trombocTtu skaitu vai hipersplenisma sindroma recidivu sakara ar
trombocitu samazinasanos pec DLAE, leikocTtu skaita pazeminasanas zem kritiskas
normas nekonstatgja. NepiecieSami turpmaki p&tijumi, lai iepriek§mingto izskaidrotu,
tacu iespgams leikocitu skaitam nav noteico$a nozime hipersplenisma sindroma
izpausmju kliniskaja aina.

Pamatojoties uz vairaku autoru darbiem, kuros aprakstita liesas audu spgja
regenerét, ka ari uz promocijas darba ieklauta pétijuma rezultatu datiem, jadoma,
ka optimalais DLAE apjoms varétu but 80-90% (Muftuogly et al., 2000; Pratl et
al., 2008). Nelielas Saubas rada promocijas darba eksperimenta pieraditais, ka tresa
dala liesas audu eksperimenta dzivniekam ir parak mazs apjoms, lai to pasargatu no
Streptococcus pneumoniae maksligi izraisitas sepses. Varbiit eksperimenta dzivnieku
izdzivotibas raditaji DSPL grupa biitu labaki, ja zurkam dotu iesp&ju ilgak atveseloties,
lai liesas atlieka varétu regeneréties 4 — 6 ménesus péc operacijas un tikai tad ievaditu
Streptococcus pneumoniae kultiru. lespgjams, ka eksperimentala petijuma rezultati
javerte kritiski un tos nevar tiesi attiecinat uz cilvékiem. Pasreiz pasaulé nav citu
eksperimentalu modelu, kuri palidz&tu izvertét dazadu medikamentu un operaciju
ietekmi uz cilvéku organismu, ka vien p&tjjumi ar dzivniekiem.
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Analizgjot liesas garenizméru izmainas péc DLAE, vérojamas zinamas nepilnibas
liesas mérijumos pirms DLAE. Tadg] pétijuma liesas izmé&ru izmainas un to saistibu
ar postembolizacijas sindromu nevargja precizi noskaidrot. Tika novérota tendence,
ka ne vienmér pacientiem ar lielakiem liesas izm&riem postembolizacijas sindroms
ir smagaks. Visiem b&rniem pirms procediiras liesas izméri tika noteikti, izmantojot
US. Tomér janem véra, ka DLAE lidz 2009. gadam veica Paula Stradipa kliniskas
universitates slimnicas Invazivas radiologijas nodala. Vispirms pacienti tika stacion&ti
BKUS, kur viniem veica izmeklgjumus un noteica indikacijas DLAE veiksanai. Biezi
vien DLAE nevargja veikt tilit, tapéc bérnus no BKUS izrakstija. Pirms DLAE
veikSanas liesas US vairs neatkartoja. Sakara ar to lielai dalai be&rnu pirms DLAE
liesas merfjjumi netika veikti un liesas garenizméru mérjjumu datus pirms DLAE
nevargja ieklaut pétijuma. Janem véra arT tas, ka DLAE ir relativi jauna metode un
arT pasaulé pieredze par tas veikSanu un pacientu izmekl&Sanu nav liela. Pieejama
literatira DLAE efektivitates izvertésana PHS pacientiem balstas galvenokart uz
trombocTtu skaita izmainam (Wang et al., 2006, Takahashi et al., 2009).

Izstradajot pacientu vecaku aptaujas anketu un analiz€jot pieejamo literatiiru,
neatradam nevienu publikaciju, kura batu izveértéta DLAE parcietuso pacientu dzives
kvalitate. Tadg] pacientu vecaku anketu analize ir nedaudz komplic&ta—nav citu autoru
datu, ar kuriem iegiitos rezultatus varétu salidzinat. Iesp&jams rezultati biitu korektaki,
ja visus pacientu vecakus aptaujatu vienada laika posma péc DLAE, pieméram, 1. un
3. gada péc procediiras. Ta ka promocijas darba ietvaros aptauja tika veikta dazados
laika posmos p&c DLAE, iesp&jams, esam ieguvusi pilnigaku atbilzu spektru. Pirms
aptaujas prognozgjam, ka pacientiem, kuriem pagajis mazaks laiks peéc DLAE (1 —
3 gadi), vajadzetu bt vairak izteiktakam stidzibam neka slimniekiem, kuriem péc
DLAE pagajis garaks laika posms (4—7 gadi). Tomér, analiz&jot vecaku atbildes, tas
neapstiprinajas. No 14 aptaujatajiem PHS pacientiem, kuri parcietusi DLAE, Cetri
slimnieki stidzgjas par sapeém vedera fiziskas slodzes laika. Diviem pacientiem bija
pagajusi 7 gadi péc DLAE, vienam — 2 gadi, bet vl vienam pacientam — 6 gadi
pec DLAE. Analizg€jot pacientu stidzibas atkariba no DLAE apjoma, nekonstat&jam
sakaribu, ka slimniekiem ar lielaku liesas infarkta apjomu stidzibas biitu vairak
izteiktas. Neviens no PHS pacientiem neatzimg&ja, ka péc DLAE biitu paradijusas
kadas jaunas stidzibas. Tas nozimé, ka arT pirms DLAE b&rniem bijusas gan sapes
vedera, gan kreisaja paribé ar un bez fiziskas slodzes. Iesp&jams, ka minétas stidzibas
biitu saistamas ar hipersplenisma sindromu nevis stavokli peéc DLAE.

Aptaujajot ISA pacientu vecakus par iespgjamam siidzibam péc DLAE, viens
slimnieks atzimgja galvassapes, cits — acabolu dzelti pastiprinatas psihoemocionalas
slodzes laika, kas biitiba ir raksturiga visiem ISA pacientiem (Szold et al., 2000).
Jaatzime, ka Sim slimniekam kopgja bilirubina limenis otraja gada péc DLAE
bija 37,6 umol/l un tas atbilst vidéjai ISA smaguma pakapei. Iesp&jams, stidzibam
pastiprinoties, DLAE biis jaatkarto.

Aptaujajot par sapem vedera, ISA slimniekiem tapat ka PHS pacientiem nevargja
atrast sakaribu — jo Tsaks laika spridis pagajis pec DLAE, jo siidzibu bitu vairak.
Pieci pacienti atzZim&ja retas sapes kreisaja paribg, bet laika intervali pec DLAE bija
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dazadi. Izvertgjot pacientu stidzibas bérniem ar dazadiem infarkta apjomiem, aina bija
lidziga. Analizgjot pacientu vecaku aptaujas anketu rezultatus, jasecina, ka minimalais
jaunu stidzibu skaits, kas paradijusas péc DLAE, netiesi norada uz to, ka nevienam
no pacientiem péc DLAE netika noverotas stidzibas, kuras biitu samazinajusas dzives
kvalitati, salidzinot ar to, kada ta bijusi pirms proceddras.

Goff un Berner ar lidzautoriem apraksta iesp&jamas komplikacijas péc kunga
un baribas vada varikozo vénu skleroterapijas — gastroezofageala refluksa slimiba,
ezofagits, gastrits, kunga ¢iila un baribas vada perforacija (Goff et al., 1988, Berner
et al., 1994). Aptaujajot PHS pacientu vecakus, kuru bérniem veikta iepriekSminéta
arste€Sanas metode, konstatéjam, ka no 14 slimniekiem tikai 2 atzZimé rigtu un
skabu garSu mute. Izvaicajot par dedzinasanu vai diskomforta sajiitu aiz kriisu
kaula, Cetri pacienti atzimé&ja retas siidzibas, bet diviem pacientiem siidzibas ir
regularas. Tas var€tu liecinat par baribas vada motilitates traucgjumiem sakara ar
endoskopisko skleroterapiju. Janem véra, ka 38 b&érniem no 40 PHS slimniekiem
novéroja PHS gastropatiju, kuras gadijuma stidzibas var but lidzigas (Barakat et al.,
2007; El-Rifai et al., 2007). Tadgjadi precizi pateikt, vai pacientiem stidzibas rada
gastropatija vai stavoklis peéc FEGS skleroterapijas, ir griiti. Var izvirzit hipotézi par
to, ka stidzibas vargja mazinat individuali noteiktais baribas vada un kunga varikozo
vénu skleroterapijas kursu biezums. Jadoma, ka centieni noteikt optimalo FEGS
skleroterapiju skaitu attaisnojas, jo pacienti tika pasargati no papildu (nevajadzigas)
skleroterapijas, kuras varGja veicinat gastroezofageala refluksa attistibu. Par loti
nozimigu apstakli stidzibu mazinasana uzskatama protonu siiknu inhibitoru terapija
PHS gastropatijas pacientiem.

Vairaki autori apraksta, ka gastropatija PHS slimniekiem var simul&t asinoSanu no
baribas vada un kunga varikozém, kura var izpausties ka asins atvems$ana vai meléna
(Barakat et al., 2007; El-Rifai et al., 2007). Kliniskaja pétjjuma, analiz&jot PHS
pacientu slimibas véstures ar asino$anu no kunga zarnu trakta, konstatgjam lidzigu
ainu. Dazkart FEGS laika nav iesp&jams noteikt patieso asinoSanas iemeslu — vai
asino varikozas kunga un baribas vada vénas, vai uz varikozu baribas vada un kunga
veénu fona asino PHS gastropatijas rezultata izmainita kunga kardijas glotada. Katra
gadijuma §adas situacijas ir javeic skleroterapija un jaordin€ protonu stiknu inhibitori
(El-Rifai et al., 2007).

Analiz€jot BKUS arstéto pacientu slimibas véstures, konstatgjam, ka visiem
pacientiem baribas vada un kunga varikozo vénu asino$anas gadijumos endoskopiska
skleroterapija deva vélamo rezultatu — tika panakta stabila hemostaze. Jaatzime, ka
PHS pacientu arst€Sana nav veiktas asinsvadu SuntéSanas operacijas. Petijuma ietverto
pacientu datu analize liecina, ka asinsvadu Sunt&joSo operaciju indikacijas janosaka
pardomati un tas ne vienmér bérniem ir nepiecieSamas. Vairaki autori atzimé, ka
baribas vada un kunga varikozo vénu skleroterapijas rezultata tick samazinata venoza
asins plisma baribas vada un kunga siena, ka ar7 glotada. Veidojas alternativs venozas
atteces kolateralu tikls lielaja taukpléve. Lidz ar to tiek samazinats portalais spiediens
un zemaknu formas PHS gadijuma iesp&jama spontana izveseloSanas (Poddar et al.,
2000; El-hamid et al., 2008). Vairaki autori zino, ka endoskopiska skleroterapija ir
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kluvusi par vado$o metodi pasaul€ akiitas baribas vada un kunga asinoSanas apturé$ana
un to sekmigi licto arT planveidigi akiitas asinoSanas profilaksei (Toubia et al., 2008;
Monici et al., 2009).

DLAE nav vieniga zinama hipersplenisma sindroma arsté€Sanas metode.
Neatlickamas splenektomijas gadijuma daudzi pétnieki iesaka veikt liesas
autotransplantaciju, ieSujot liesas audus lielaja taukpléveé (Resende et al. 2003).
Pétljumos ar dzivniekiem noskaidrots, ka zurkas, kuram veikta liesas
autotransplantacija, maksligi izraisitu Streptococcus pneumoniae sepsi parcies
labak neka zurkas, kuram ta nav veikta. Rice un Diesen ar lidzautoriem apraksta
liesas rezekcijas operaciju, kuras laika rezecg 80-90% liesas audu (Rice et al 2003;
Diesen et al., 2008). Hipersplenisma sindroma pacientiem liesa parasti ir izteikti
palielinata. Gadijuma, ja nepiecieSama liesas audu rezekcija 80-90% apjoma,
asinsvadu arhitektoniku izpétit ir iesp&jams, bet tas var but sarezgiti. Reizém ir
griiti noteikt, kur§ no liesas fragmentam pienakoSo asinsvadu daudzajiem zariem
ir art€rija, kur§ veéna. Operacijas nepilniba ir slikts kosmétisks efekts sakara ar
lielo p&coperacijas rétu védera dobuma prieksgja siena. Dazi zinatnieki uzskata, ka
laparoskopiska liesas rezekcija ir laba alternativa hipersplenisma sindroma arstéSanas
metode. Autori atzimé, ka laparoskopiski vieglak izvertét liesas anatomiju un
kosmétiskais efekts ir labaks (Meral et al., 2000, Tomikawa et al., 2009). Jebkura
gadijuma neviena no minétajam metodém hipersplenisma sindroma seku arstéSanai
nav pilnigi ideala. DLAE prieksrociba ir ta, ka lielakiem b&rniem (10-18 gadus veciem)
to var veikt bez vispargjas anestezijas un procediiras laika iesp&jams izvertet asinsvadu
arhitektoniku. DLAE trikums ir postembolizacijas sindroms, kuru novéro vidgji
10-12 dienas p&c procediiras, kadel jaordin€ medikamentoza terapija. Neraugoties uz
to, ka DLAE veic, izmantojot TpaSus mikrokatetrus, jarékinas ar iesp&jamu artérijas
sienas traumatizaciju. Tom&r viena no galvenajam DLAE prieksrocibam ir iesp€ja to
nepiecieSsamibas gadijuma atkartot. Laparoskopiskas liesas audu rezekcijas gadijuma
atkartota operacija var biit apgriitinata iesp&jamo védera dobuma saaugumu dgl.

Svarigi ir noteikt, vai saglabata liesas dala ir sp€jiga pildit asins filtra un imtino
funkciju. Diemzgl iespgjas ir ierobezotas. Moffett ar lidzautoriem apraksta Howel—
Jolly kermeniSu nozimi liesas imunologiskas funkcijas izverté$ana. Autori secina, ka
jo mazak Howel-Jolly kermeniSu perifériskaja asins analizg, jo liesas audu filtrgjosa
un imina funkcija ir labaka. Promocijas darba ietvaros veiktaja pétijuma Howel—
Jolly kermeniSu noteikSana netika ieklauta. Analizu kontroles mérkis ir PSS riska
izvertésana pacientiem. Iesp&jams, ka javeido ipass registrs slimniekiem péc liesas
audu reducgjosas operacijas. Pacientiem ar konstatétiem Howel—Jolly kermeniSiem
perifériskaja asins analizg, jebkura organisma ickaisuma procesa gadijuma jauzsak
antibakteriala terapija (Moffett et al., 2009).

Vairaki pétnieki zino, ka 75% gadijumu un biezak b&rniem novéro zemaknu
formas PHS. Etiologiskie faktori bieZi ir neskaidri, tomér, ja tos izdevies noskaidrot,
tad biezakie iemesli bijusi nabas vénas katetrizacija vai omfalits jaundzimuso perioda
(Guimaraes et al., 1998; Shah et al 2000; Orloff et al., 2002). Aknu formas PHS
bérniem noveéro retak. To skaidro ar vairakiem faktoriem: b&rniem nav kaitigo
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ieradumu un alkohola izraisitus aknu audu bojajumus nenovéro (Ashcrafi et al.,
1997). Aknu formas PHS vairak raksturigs bérniem ar zults celu atréziju un iedzimtu
aknu fibrozi. Biezi $o bérnu veselibas stavoklis ir Joti griits un tie nodzivo tikai paris
gadu, tade| pacientu daudzums ir ierobezots (Sigalet, 2000). Orloff ar lidzautoriem
zino, ka pediatrija galvenokart tiek noverotas zemaknu formas PHS, kuras pamata
(67% gadijumu) ir v. portae obstrukcija.

Analiz€jot pieejamas literatliras datus, jasecina, ka pacientiem ar zemaknu PHS
slimibas gaita var rasties aknu darbibas trauc€jumi. To skaidro ar hemodinamikas
parmainam v. portae sisttma. Ka zinams, aknu audi 2/3 asins apjomu sanem tiesi
caur vartu vénu. Rodoties asinsrites traucgjumiem v. portae, aknu Stinas sanem mazak
nepiecieSsamo baribas vielu, ka d€] var veidoties fibroze vai ciroze. (Dhiman et al.,
2002; Abramowsky at al., 2003). Poddar un Shettino ar Iidzautoriem savos petijumos
konstat&jusi, ka be€rniem ar zemaknu formas PHS asinosSanas epizodes no baribas vada
un kunga vénam nav tik smagas un hemostaze ir vieglak panakama neka pacientiem
ar aknu formas PHS. P&tnieki ir pieradijusi, ka vairumam b&rnu ar zemaknu PHS
iesp€jama spontana izveselosanas (Poddar et al., 2000; Shettino et al., 2006).

Lebrec aprakstot beta-blokatoru lomu PHS pacientu arstéSana, zino, ka tie samazina
intrahepatisko miofibroblastu konstrikciju un aktivé aknu zvaigznveida Siinas
(Lebrec, 1994). Tadgjadi tos ieteicams lietot PHS pacientu arstésana. Neraugoties
uz to, ka slimniekiem, izrakstoties no stacionara tiek ieteikts lietot beta-blokatorus,
aptaujajot PHS pacientus péc DLAE, tikai divi pacienti ambulatori sanémusi minéto
preparatu. Tas norada, ka jauzlabo saikne starp arstjoSo arstu stacionara, gimenes
arstu un vecakiem; varbiit javeido speciali skaidrojosie bukleti. Ling apraksta, ka
beta-blokatoru nozime PHS pacientu arstésana vél joprojam ir neskaidra un preparata
devas, 1pasi berniem, japiemekle individuali (Ling, 2005). Atseviski petnieki zino, ka
parak maza beta-blokatoru deva nedos vélamo efektu asinoSanas riska mazinasana
(Shashidhar et al., 1999, Bosch et al., 2009).

Nemot véra pétijuma rezultatus, ka ar pieejamas literatiiras datus, jasecina, ka
PHS pacientu arstésana vél joprojam ir komplic€ta un tas pamata ir baribas vada
varikozo vénu skleroterapija. DLAE 80-90% apjoma ir droSa metode ne vien PHS, bet
arT ISA hipersplenisma sindroma pacientu arst€sana. NepiecieSami turpmaki petijumi,
kas skaidrotu liesas imtinas funkcijas nozimi organisma un tas lomu PSS izcelsmé.

SECINAJUMI

1. DLAE ir drosa un efektiga PHS un ISA pacientu ar hipersplenisma sindromu
arsteSanas metode. Optimalais DLAE apjoms ir 80 [idz 90%.

2. NepietiekoSas hipersplenisma arstéSanas efektivitates, ka arT hipersplenisma
recidiva gadijjumos DLAE javeic atkartoti.

3. Endoskopiska skleroterapija ir efektiva un droSa PHS pacientu arst€Sanas
metode akiitas baribas vada un kunga varikozo vénu asinosanas apturéSanai un
profilaksei.
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4. Hipersplenisma pakape un DLAE apjoms nenosaka postembolizacijas sindroma

smagumu.

. Dalgju splenektomiju parcietusu zurku dzivildze p&c Streptococcus pneumoniae

sepses ir garaka neka splenektomiju parcietusu zurku dzivildze. Streptococcus
pneumoniae sepse izraisa 100% splenektomiju parcietuso zurku un 90% dal&ju
splenektomiju parcietusu dzivnieku navi.

. 1/3 no liesas audiem pilniba nespgj pasargat eksperimenta dzivnieku no

Streptococcus pneumoniae sepses, tacu funkcioné ka sepsi kavgjoss faktors.
To pamato IL — 10, TNFa un HBD-2 Iidziga ekspresija dalgju splenektomiju
parcietuso dzivnieku un kontroles grupas dzivnieku liesa.

Relativais IL — 10 daudzums SPL grupas zurku parenhimatozajos organos
(plausas, aknas, nieres) ir statistiski ticami lielaks neka DSPL, VL un KG grupu
parenhimatozajos organos.

Izteikta apoptoze eksperimenta dzivnieku nierés un plausas norada, ka
liesa programmeta Stnu nave nav butiskaka molekulara novirze dalgjas
splenektomijas gadijuma. Augstais relativais apoptotisko S§tinu daudzums
nierés un plausas saistams ar dal§jas splencktomijas radito seku likvidaciju
pasos parenhimatozajos organos ka kompensatoru $o organu atbildes reakciju
operacijai un sepsei.

KLINISKAS REKOMENDACIJAS

1.

Pacientus ar akiitu gremoSanas trakta augs$€ja stava asinosanu stacionét
slimnicas intensivas terapijas nodala, kur uzsakt pastavigu hemodinamikas
parametru (pulss, asinsspiediens) kontroli un stabiliz€Sanu. Eritrocitu masu
ievadit, ja hemoglobina ITmenis ir zemaks par 8 g/dL un hematokrita I[Tmenis
zemaks par 26.

. Pacientiem ar asinosanu no gremosanas trakta augs¢ja stava neatlickama karta

veikt FEGS. Konstatgjot varikozi izmainitas asinojoSas baribas vada un kunga
veénas, izdarit skleroterapiju.

. P&c skleroterapijas pacientu 24 stundas noverot intensivas terapijas nodala, kur

turpinat hemodinamikas parametru monitoréSanu un anémijas kontroli.

. Turpinat skleroterapiju lidz baribas vada un kunga varikozi paplasinato vénu

sanacijai. Baribas vada un kunga varikozo vénu endoskopiska kontrole veicama
ne retak ka 1 reizi gada.

. PHS pacientiem ar hipersplenisma sindromu veikt DLAE, ja periféraja asins

aina trombocTtu skaits ir zemaks par 150 000 uL, leikocTtu skaits zemaks par 3
000 uL un konstatéta palielinata liesa. ISA pacientiem veikt DLAE, ja kopgja
bilirubina limenis asinis parsniedz 34 pumol/L.

. Pretsapju un antipirétisko lidzeklu lietoSanas ilgumu un devas péc veiktas

DLAE noteikt katram pacientam individuali.
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7.

PHS pacientiem 1, 2, 3 un 7 dienas péc DLAE kontrol&t trombocTtu un leikocTtu
skaitu periféraja asins aina, iekaisuma markierus (C reaktiva proteina) ITmeni
asinis, veikt liesas izmé&ru ultrasonografisku kontroli.

. ISA pacientiem 1, 2, 3 un 7 dienas peéc DLAE kontrolét kopgja bilirubina un

ickaisuma markieru (C reaktiva proteina) [imenus asinis, veikt liesas izméru
ultrasonografisku kontroli.

. Veikt pacientu uzraudzibu peéc DLAE ne retak ka 1 reizi gada: 1) PHS pacientiem

kontrol&t trombocttu un leikocttu skaitu periféraja asins aina un sekot liesas
izmeru dinamikai; 2) ISA slimniekiem kontrol&t kopgja bilirubina ltmeni asinis
un sekot liesas izméru dinamikai.

PHS PACIENTU ARSTESANAS UN UZRAUDZIBAS ALGORITMS

PHS slimnieku ar varikozi izmainitam baribas vada un kupga vénam
arstéSana un uzraudziba

Pacientus iedala 3 grupas:

1.

grupa — pirmreiz€jie pacienti ar neskaidras etiologijas splenomegaliju bez

asinoSanas epizodém anamnézg; 2. grupa — pacienti ar akiitu asinoSanu no baribas
vada un kunga vénam; 3. grupa — pacienti ar varikozi izmainitam baribas vada un
kunga vénam ar un bez asino$anas epizodes anamnézé

1. grupas pacientu arsteSanas un uzraudzibas algoritms
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1.

5.

Veic FEGS baribas vada un kunga varikozo mezglu izvértésanai. NepiecieSamibas
gadijuma uzsak baribas vada un kunga varikozo vénu skleroterapiju.

. Izvérte trombocttu un leikocitu skaitu periféra asinsaina. Aknu proves (kopé&ja

un tiesa bilirubina ITmenis, alaninaminotransferaze, aspartataminotransferaze).

. Aizdomu gadijumos par aknu PHS formu nosaka hepatita markierus, veic aknu

punkcijas biopsiju.

. Veic liesas garenizm&ru mérijumus, izmantojot US. Nosaka asins plismu

aknas un liesa, izmantojot doppler US. Portalas asinsrites izvertésanai veic CT
angiografiju (KMR angiografiju).
Konstatgjot hipersplenisma sindromu, veic DLAE 80-90% apmera.

2. grupas pacientu arstéSanas un uzraudzibas algoritms

1.

2.

Masivas asinosanas gadijuma, kad nav pieejama FEGS un skleroterapija, ievada
Sengstaken-Blakemore zondi (pacientam indicéta endotraheala intubacija).
Veic endoskopisku baribas vada un kunga vénu izveértésanu (FEGS). Uzsak
asinojoso varikozi izmainito vénu skleroterapiju.

. Sak sistemisku medikamentozu terapiju (Somatostatins) asinsspiediena

samazinasanai portalaja sist€ma.

. Ja asinoSana tiek apturéta, planveida skleroterapijas kurss 1idz pilnigai baribas

vada un kunga varikozo mezglu sanacijai. Turpmako endoskopisko arstéSanu
veic lidzigi ka 3. grupas pacientiem. Paral€li skleroterapijai nozime ilgstosu



6.

medikamentozu arstesanu (beta- blokatori — propranolols). Turpinat protona
stknu inhibitoru terapiju 3—4 nedglas.

. Ja asinosana no baribas vada un kupga varikozi paplasinatajam vénam pec

skleroterapijas uzsaksSanas turpinas, atkartoti ievada Sengstaken-Blakemore zondi.
Skleroterapiju atsak 24 stundu laika un turpina reizi 24 stundas Iidz panakta stabila
hemostaze. Eritrocttu masas transfizija indicéta hemoglobina [imenim samazinoties
zem 8 g/dL un hematokrita [imenim samazinoties zem 26.

Medikamentoza protona stknu inhibitoru terapija kunga sekrécijas nomaksanai.

3. grupas pacientu arsteSanas un uzraudzibas algoritms

L.

W

[*))

Veic FEGS, ja skleroterapija ir nepiecieSama, tad kursu biezumu nosaka
individuali, vadoties no baribas vada un kunga varikozo vénu pakapes. Bérniem
ar 3. pakapes varikozi izmainitam baribas vada un kunga vénam skleroterapijas
kursu veic 1 reizi ménesi. Pacientiem ar 2.-3. pakapes baribas vada un kunga
varikozi skleroterapijas kursu veic 1 reizi 2 ménesos. Pacientiem ar 1.-2. pakapes
kunga un baribas vada vénu varikozi skleroterapiju veic 1 reizi 3 méneSos. Ja
skleroterapija nav nepiecieSama, atkartotas FEGS 2 reizes gada.

. Medikamentoza terapija ar beta- blokatoriem (propranolols).
. Konstat&jot PHS gastropatiju, terapija ar protona siiknu inhibitoriem.
. Veic periféras asinsainas kontroli (trombocitu un leikocTtu skaits), aknu proves

(ikreiz pirms FEGS).

. Veic liesas garenizméru mérijjumus (US). Izmantojot Doppler US, izverte asins

plismu portalas sistemas asinsvados. Portalas asinsrites izveértésanai veic CT
angiografiju (KMR angiografiju).

. Konstatgjot hipersplenisma sindromu, indicéta DLAE 80-90% apméra.
. Aizdomu gadijumos par aknu PHS formu nosaka hepatita markierus, veic aknu

punkcijas biopsiju.

PHS izsaukta hipersplenisma sindroma slimnieku arstésana un uzraudziba

I.
2.

Veic DLAE 80-90% apmeéra.

P&c veiktas DLAE ne retak ka 1 reizi 6 ménesos periféraja asins aina kontrole
trombocTtu un leikocttu skaitu. Ne retak ka 1 reizi gada veic ultrasonoskopiju
vedera dobumam (izverte liesas garenizmérus).

. Pacientiem ar hipersplenisma sindroma recidivu vai nepietiekamu

hipersplenisma korekciju pec DLAE javeic atkartota DLAE 80 — 90% apméra.
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