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Abstract

An autoimmune disease is an illness that causes the immune system to produce antibodies against body tissues. There
are organ specific and organ non-specific — systemic autoimmune diseases. Systemic autoimmune diseases are more
likely to cause coronary heart disease and usually rheumatoid arthritis and systemic lupus erythematosus are the main
causes of acceleration of coronary heart disease and development of an illness. For instance, a large Danish cohort
study presented that the risk of myocardial infarction in patients with rheumatoid arthritis is similar to that in patients
with diabetes mellitus. On the other hand, the prevalence of autoimmune diseases is not so high, for example,
rheumatoid arthritis is 0,5%-1,0%. However, the observed association between the development and exacerbation of
autoimmune diseases and coronary heart disease forces the physician to take into account the existing autoimmune
pathology, evaluate risk factors and take care of their prevention, and treatment. The article discusses the link between
rheumatoid arthritis, systemic lupus erythematosus and coronary heart disease, the peculiarities of prevention and
treatment.

Aim: To evaluate the impact of rheumatoid arthritis and systemic lupus erythematosus to the diagnosis, treatment and
prevention of coronary heart disease

Methods: literature sources were selected from the PubMed database using keywords: coronary heart disease,
autoimmune diseases, rheumatoid arthritis, systemic lupus erythematosus.

Conclusions: Patients with rheumatoid arthritis and systemic lupus erythematosus have an increased risk of
developing coronary heart disease. It is important to note, that the traditional coronary heart disease risk assessment
calculator SCORE underestimates patients with autoimmune diseases. Effective control of risk factors for rheumatoid
arthritis and systemic lupus erythematosus and coronary heart disease is important.
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Autoimuniniy ligy sgasaja su iSemine Sirdies liga: literatiiros
apzvalga

Urté Juceviciuté, Giedré Vanagaité, Tadas Vanagas

Lietuvos sveikatos moksly universitetas, Medicinos akademija, Medicinos fakultetas
Santrauka

Autoimuninés ligos (AL) — tai patologiné imuninés sistemos reakcija prie§ organizmo audinius. Dazniausiai
sisteminés — organui nespecifinés AL sukelia iSeming $irdies liga (ISL). Literatiiroje minimas reumatoidinis artritas
(RA) ir sisteminé raudonoji vilkligée (SRV) yra labiausiai susijusios su ISL patofiziologinio mechanizmo pagreitéjimu
ir ligos i$sivystymu. Atliktame didelés apimties Danijos tyrime pastebéta, kad sergantieji RA turi pana$ia rizikg sirgti
miokardo infarktu kaip ir pacientai su cukriniu diabetu. Kita vertus AL paplitimas néra toks aukstas, pavyzdziui, RA
— apie 0,5-1% bendros populiacijos. Vis délto pastebétas rysys tarp AL ir ISL i$sivystymo ar paliméjimo veréia
gydytoja atidziau atkreipti démesj | paciento anamneze, rizikos veiksniy prevencija ir gydyma. Straipsnyje
apzvelgiama RA, SRV ir ISL sgsajas, prevencijos ir gydymo ypatumus.

Tikslas: jvertinti RA bei SRV jtaka ISL diagnostikai, prevencija ir gydymui.

Metodai: literattiros Saltiniai buvo renkami i§ PubMed duomeny bazés, pasitelkiant raktazodzius: iSeminé Sirdies liga,
autoimuninés ligos, reumatoidinis artritas, sisteminé raudonoji vilkligé.

Ivados: Sergantys RA ir SRV turi padidéjusig rizika sirgti ISL. Svarbu atkreipti démesj, kad tradiciné ISL rizikos
vertinimo skai¢iuokle SCORE nepakankamai jvertina sergandiuosius AL. Siekiant iSvengti ISL, sergant
autoimuninémis ligomis, didziausias démesys turi biti skiriamas tinkamam AL gydymui, ligos paiiméjimy

profilaktikai bei tradiciniy modifikuojamy ISL rizikos veiksniy korekcijai.

Raktiniai ZodzZiai: iSeminé $irdies liga, autoimuniné liga, reumatoidinis artritas, sisteminé raudonoji vilkligé.
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Ivadas

Autoimuninés ligos (AL) susijusios su
patologine imunings sistemos reakcija prie§ sveikus
organizmo audinius. Pagrindiné AL priezastis -
antikiing hiperprodukcija prie§ jvairius lasteliy
taikinius. AL gali buiti organui specifinés ir sisteminés.
Dazniausiai Sirdies ir kraujagysliy sistema pazeidzia
sisteminés AL [1,5,6]. Sergant létinémis sisteminémis
AL pagrindinis patogenezinis mechanizmas, siejamas
su iSeminés Sirdies ligos (ISL) iSsivystymu — tai
aterosklerozés ploksteliy susidarymas dél imuniniy
kompleksy kaupimosi vidiniame arterijos sluoksnyje.
Ateroskleroziné plokstelé¢ siaurina arterijos spindj,
mazina kraujo pritekéjima, arterijos elastingumg bei
priklausomai nuo kraujagysliy pazeidimo
lokalizacijos gali sukelti iSeming Sirdies liga, smegeny
kraujagysliy ligag arba periferiniy arterijy liga [3].
Dauguma AL didina pacienty mirtinguma nuo Sirdies
ir kraujagysliy ligy lyginant su bendra populiacija [3-
9,13,14]. Nustatyta, kad ISL gali sukelti, tokios AL
kaip Sjogreno sindromas, antifosfolipidiniy antiktiny
sindromas, polimialgija, gigantiniy lasteliy arteritas,
taciau Sios ligos klinikingje praktikoje retos [12,14].
Todél Siame straipsnyje apzvelgiamos daZnesniy
autoimuniniy ligy — reumatoidinio artrito (RA) ir
sisteminés raudonosios vilkligés (SRV), sasajos su
ISL, prevencijos ir gydymo ypatumai. Klinikiniame
gydytojo darbe svarbu atkreipti démesj j AL ir ISL
sasajas, nes teisingas AL kontroliavimas gali uzkirsti
kelig ISL progresavimui.

Reumatoidinis artritas
Etiologija ir patogenezé

RA paplitimas yra apie 0,5-1% gyventojy,
bet moterys serga 2-3 kartus dazniau nei vyrai
[1,6,12,14]. Kaip ir daugumos AL, taip ir RA,
etiologija yra daugiafaktoriné ir iki galo neaiski.
IeSkoma aplinkos, genetiniy ir infekciniy veiksniy,
galin€iy paaiSkinti ligos priezastj. Rastos genetinés
sasajos tarp HLA-DR4, HLA-DRBI alelius turinéiy
asmeny: apie 50% rizikos susirgti RA lemia Sie ir kiti
genetiniai veiksniai [1, 29]. Ligos patogenezé
aiSkinama nuolat vykstant imuniniy Igsteliy atsakui |
nezinoma antigeng. Manoma, kad §is antigenas gali

buti infekcinis, ta¢iau RA sukeliantys iSoriniai
faktoriai néra nustatyti [1]. Svarbiausia RA
patogenezés grandis — imuniniy lgsteliy (T ir B
limfocity, dendritiniy lasteliy, makrofagy) aktyvacija,
migracija, proliferacija, uzdegimo mediatoriy
(citokiny, chemokiny) iSsiskyrimas ir jy saveika ne tik
su jungiamojo audinio Iastelémis, chondrocitais,
fibroblastais, osteoklastais, bet ir su kraujagysliy
vidinj  sluoksnj  isklojanciais  endoteliocitais.
[1,3,12,14,16].

Joint distribution (0-5)

1 Large joint 0
2-10 Large joints 1
1-3 Small joints (large joints not counted) 2
4-10 Small joints (large joints not counted) =
>10 Joints (at least one small joint) 5
Serology 0-3

Negative RF and negative ACPA 0
Low positive RF or low positive ACPA 2
High positive RF or high positive ACPA 3
Symptom duration

<6 weeks 0
>6 weeks 1
Acute phase reactants

Normal CRP and normal ESR 0
Abnormal CRP or abnormal ESR 1

RF = rheumatoid factor; ACPA = anti-citrullinated protein (anti-
CCP) antibodies; CRP = C-reactive protein; ESR = erythrocyte
sedimentation rate

1 pav. American College of Rheumatology
(ACR)/European  League  Against  Rheumatism
(EULAR) 2010 reumatoidinio artrito klasifikacijos

kriterijai

RA — dazniausia sisteminé AL, kuri pasireiSkia létiniu,
progresuojanciu  poliartritu  bei gali  pazeisti
ekstrasgnarinius organus: Sirdj, plaucius, akis, oda,
predisponuoti vaskulito ir amiloidozés vystymasi [1,
12]. Apie 50% ligoniy nustatoma ekstrasgnariniai RA
pozymiai. Dazniausiai randami neskausmingi, kieti
poodiniai reumatoidiniai mazgeliai, lokalizuoti
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alkiinés, plaStaky srityse. Reumatoidiniui vaskulitui
budingos taskinés kraujosrivos aplink nagus,
polineuropatija, neskausmingos opos odoje. Pasitaiko
ir kitos retesnés iSraiSkos — eksudacinis pleuritas,
perikarditas, pleuros sagaugos, alveolitas, miokarditas,
endokarditas, aortos ir mitralinio voztuvo
nesandarumas, inksty amiloidozé [1].

Reumatoidinio artrito diagnostika remiasi ACR (angl.
American College of Rheumatology) ir EULAR (ang].
European League Against Rheumatism) organizacijy
2010 metais paruoStais diagnostiniais kriterijais (1
pav.) [2]. Surinkus >6 balus nustatoma RA diagnozé.
Praktikoje jtarti RA padeda klasikiniai ir dazniausiai
pasitaikantys RA pozymiai: rytinis sgnariy sastingis
>1 val.,, >6 savaites iSliekantis artritas 3 ir daugiau
sanariy, plastaky sanariy artritas, >6 savaites
trunkantis  simetrinis  artritas, = reumatoidiniai
mazgeliai, teigiama reumatoidiniy faktoriy paieska
serume, tipiniai  rentgenografiniai  pakitimai
sanariuose [2]. Létinis sisteminis uzdegiminis atsakas,
endoteliocity pazaida bei vaskulitas skatina vystytis
ateroskleroze, todél sergantieji uzdegiminémis
jungiamojo audinio ligomis, tarp jy ir RA, dazniau
serga ir ISL [3-9,13,14,16]. Atlikta 24-iy moksliniy
tiriamyjy darby metaanalize, kurioje iSanalizuoti 111
numirti nuo ISL yra 1,59 karto didesné sergantiems
RA lyginant su bendra populiacija [9].

Sisteminé raudonoji vilkligé
Etiologija ir patogenezé

SRV — tai sisteminé AL, kurios metu
antiklinai reaguoja su specifiniais taikiniais lasteliy
branduolivose, todél pazeidziamos visos organy
sistemos, i jy dazniausiai - inkstai, serozinés plévés,
nervy sistema ir plauciai [1]. SRV paplitimas yra
0,05% gyventojy, o moterys serga 9 kartus dazniau
[19]. Liga pasireiskia dél autoantikiny poveikio pries
paties organizmo lasteliy pavirSines, branduoliy ar
citoplazmos daleles, imunoglobulinus, koaguliacijos
faktorius (antinukleariniai antiktinai (ANA) prie§
DNR, RNR, histonus, Sm, SSA, SSB ir t.t). IS
etiologiniy veiksniy svarbi yra hormony veikla,
genetiné predispozicija (dazniau serga turintys HLA
Bs DRz DRs3 antigenus), iSoriniai veiksniai: saulés
poveikis, infekcijos, medikamentai, stresinés
situacijos [1].

Klinika ir diagnostika

SRV ligos eiga individuali — gali biti 1étiné,
be vidaus organy pazeidimo ir labai greitai
besivystanti  per kelis ménesius  sukelianti
daugiasisteminj organy nepakankamumg. Platus
antigeny spektras lemia nevienoda daugiasisteminj
audiniy pazeidima [1]. PaZeidziama oda (atsiranda
eriteminiai bérimai veide, peteliskés formos), budinga
fotosensibilizacija, jvairiis odos vaskulito pozymiai,
alopecija; burnos ir nosies erozijos, opelés; sgnariai
bei raumenys (budinga sgnariy ir raumeny skausmai,
uzdegimai - artritas, miozitas); inkstai (nustatoma
proteinurija, hematurija, inksty funkcijos
nepakankamumas); Sirdis (atsiranda voztuvy pazaida,
perikarditas, endokarditas, miokarditas); plauciai
(vystosi pulmonitas, pleuritas, plauc¢iy embolija,
tromboz¢); centriné ir periferiné nervy sistema
(emocijy ir intelekto pakitimai, traukuliai, psichozg,
polineuropatijos); kraujo lastelés (budinga anemija,
leukopenija, trombocitopenija); taip pat bidingas
sisteminis limfmazgiy padidéjimas, splenomegalija;
arterinés ir veninés trombozés, karSciavimas, galvos
skausmai, bendras silpnumas [1, 17, 18, 19]. SRV
diagnozuojama atmetus kitas ligas, kurios galéjo
nulemti tam tikros organy sistemos pazaidg. Kadangi
organy pazaida yra labai plati ir nespecifing, atmetus
kitas ligas ir nustacius bent 4 i§ 11 paminéty organy
sistemy pazaida, galima jtarti SRV. Sie diagnostiniai
kriterijai paremti ACR rekomendacijomis. Kaip ir RA,
taip ir SRV budingas sisteminis létinis uzdegimas ir
vaskulitas skatina vainikiniy arterijy aterosklerozg ir
ISL vystymasj [3-9,13-19]. Sisteminé 28 straipsniy
apzvalga parodé, kad sergantieji SRV turi dvigubai
didesne rizikg sirgti Sirdies ir kraujagysliy ligomis
(infarktu, insultu ir periferine arterijy liga), lyginant su
bendra populiacija [19].

ISL klinika, sergant RA ir SRV

Kriitinés anging (KA) sukelia padidéjes
deguonies poreikis miokardo Igstelése ir sumazéjgs
deguonies  tiekimas dél  vainikiniy  arterijy
susiauréjimo. AL sergantys pacientai patiria panasSius
ISL simptomus kaip ir bendra populiacija:
spaudziantis, maudziantis skausmas uz kratinkaulio,
diskomfortas kritinés plote, provokuojamas fizinio
kriivio ar emocinio streso, rimstantis poilsio metu ar
pavartojus nitraty, lydimas dusulio, pykinimo,

75



Journal of Medical Sciences. November 30, 2020 - Volume 8 | Issue 19. Electronic - ISSN: 2345-0592

silpnumo, pulso pokyciy [20]. Pagrindiniai skirtumai
yra, kad AL sergantys pacientai reCiau skundziasi
klasikiniais KA simptomais ir skausmai néra tokie
intensyvilis @iminio iSeminio sindromo (UIS) metu
[10]. RA sergantys pacientai dazniau serga sunkesniu
UIS: Svedijos tyrimas, kuris jtrauké 1135 pacientus
sergan¢ius RA ir sirgusius UIS, parodé, kad pacientai
su RA dazniau patiria staigia mirtj del Sirdies
sustojimo, miokardo infarkta su ST segmento
pakilimu (MI su STP), turi aukStesnius troponino
lygius bei daznesnes komplikacijas, nei pacientai
nesergantys RA [4,10,15,16]. Atliktame didelés
apimties Danijos tyrime pastebéta, kad sergantieji RA
turi panaSia rizikg sirgti miokardo infarktu kaip ir
pacientai su cukriniu diabetu [7]. Nors néra aisku,
kodél AL sergantys pacientai skausma kriitingje iSsako
re¢iau, manoma, kad tai gali buti nulemta mazesnio
fizinio aktyvumo, salygoto sanariy pazaidy, taip pat
dél ilgalaikio gydymo nesteroidiniais vaistais nuo
uzdegimo (NVNU), gliukokortikoidais (GKK) bei liga
modifikuojanciais vaistais (LMV) [15,16].

ISL prevencija, sergant RA ir SRV

EULAR 2017 m. atnaujino ISL kontrolés
rekomendacijas sergantiems RA [6]. Pagrindiniai ISL
prevencijos principai sergantiems RA yra ISL rizikos
veiksniy kontrolé ir optimalus medikamentinis RA
gydymas. ISL rizikos veiksniy kontrolé EULAR
remiasi 2016 m. FEuropos kardiology draugijos
gairémis ir 2019 m. dislipidemijos gydymo gairémis.
Rekomenduojama palaikyti kraujo spaudimg <140/90
mmHg, cukrinio diabeto kontrolg HbAlc <7%,
dislipidemijos kontrole: labai didelés Sirdies ir
kraujagysliy ligy rizikos pacientams mazo tankio
lipoproteinai (MTL) <1,4 mmol/l, didelés rizikos —
MTL <1,8 mmol/l, vidutinés rizikos MTL <26
mmol/l, mazos rizikos MTL <3 mmol/l, didelio tankio
lipoproteinai (DTL) vyrams >1 mmol/l, moterims >1,2
mmol/l, trigliceridy koncentracija (TG) <1,7 mmol/L
Svarbi svorio kontrolé palaikant kiino masés indeksa
(KMI) 20-25 kg/m? ribose, juosmens apimtj vyrams
<94 ¢cm, moterims <80 cm. Sirdies ir kraujagysliy ligy
(SKL) bei ISL rizika padeda mazinti rikymo
nutraukimas, bei reguliarus fizinis aktyvumas:
vidutinio intensyvumo fizinés veiklos po 30-60 min.
per dieng. Taip pat svarbi dietos korekcija: laikytis
mazai druskos ir riebaly turinios sveikos mitybos,
vartojant daug neskaldyty griiddy produkty, darzoviy,

vaisiy ir zuvies [20,21,22]. Pazymétina, kad RA
patiméjimas ir padidéjes uzdegimo zymeny (CRB,
ENG, citokiny) kiekis, aterosklerozinés plokstelés
miego arterijose, anticitrulininiy antikiiny (a-CCP) ir
reumatoidinio ~ faktoriaus  (RF)  padidéjimas,
ekstrasgnariniai RA pozymiai, funkcinés veiklos
sutrikimas ir hipotiroidizmas yra nauji svarbiis rizikos
veiksniai skatinantys ISL vystymasi. RA ligos trukmé
neturi didelés reik§més ISL rizikai, tatiau paiméjimy
daznis ir trukmé nekelia abejoniy su ISL rizikos
padidéjimu [6, 26].

EULAR 2019 m. SRV  gydymo
rekomendacijos patvirtina, kad sergantieji SRV taip
pat turi specifinius naujus ISL rizika didinanéius
veiksnius, kurie gali padéti atkreipti gydytojo démesi:
létinis nefritas, CRB padidéjimas, komplemento C3
kiekio sumazéjimas, antikiinai prieS DNR,
antifosfolipidiniy  antiking  nustatymas [5].
Sergantiems SRV démesys skiriamas pavojingy
inksty, CNS, hematologiniy, infekciniy ligy
prevencijai ir gydymui, taciau svarbu Zinoti, kad yra
padidéjusi rizika susirgti ir ISL. Rekomenduojama
jvertinti ir koreguoti tradicinius rizikos veiksnius bei
siekti geros SRV gydymo kontrolés.

Sergandiyjy AL rizika sirgti ISL yra
nuvertinama tradicinémis skai¢iuoklémis [30,31].
Rizikos jvertinimas sergantiems AL turéty biti
atliekamas po kiekvieno gydymo keitimo ir bent karta
kas 5 metus naudojant SCORE (angl. Systematic
Coronary Risk Evaluation) skaic¢iuoklg ir gauta skaiCiy
dauginant i§ faktoriaus 1,5, nes skaiCiuoklé yra
pritaikyta bendrai populiacijai ir nejtraukia naujy
sergan¢iyjy AL rizikos veiksniy [6,30,31]. Taip pat
siiloma atlikti patikra nesimptominiams AL
sergantiems  pacientams dél  ateroskleroziniy
ploksteliy miego arterijose naudojant ultragarsinj
kaklo kraujagysliy tyrima [5,6,30,31].
Rekomenduojama reikiama gydyma ir kontrole skirti
tiek gerai zinomiems ISL rizikos veiksniams (statinais,
antihipertenziniais  vaistais, mazomis aspirino
dozémis, antidiabetiniais vaistais - kaip ir
nesergantiems AL), tiek specifiniams rizikos
veiksniams koreguoti (gera AL gydymo kontrolé,
optimalus medikamentinis gydymas stengiantis
iSvengti paiméjimy) [5,17,18, 28]. Tiek RA, tiek SRV
gydymas trunka ilgai ir yra kompleksiskas. Tradicinis
medikamentinis RA gydymas susideda i$ simptominiy
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vaisty (NVNU ir GKK) bei pagrindiniy LMV. SRV
gydoma NVNU, GKK, aminochinolinais,
citotoksiniais vaistais [1,5,6]. Problema kyla, nes nors
NVNU ir GKK i§ vienos pusés slopina uzdegimg ir
ligos patiméjima, bet kartu didina rizika sirgti ISL,
todél turéty buti vartojami atsargiai. GKK sutrikdo
lipidy apykaita, didina gliukozés kiekj kraujyje, didina
svorj, o tai didina ISL rizika. NVNU gali didinti AKS,
bloginti AH kontrole sergantiems pacientams, sukelti
edemas sergantiems Sirdies funkcijos
nepakankamumu. Todél rekomenduojama kiek
imanoma mazinti GKK ir NVNU doz¢ bei vartojimo
trukme sergantiems AL [5,6,23,24,27].

ISvados

Sergantys RA ir SRV turi padidéjusia rizika
sirgti ISL. Taip pat tikétina, kad kitos AL turi sasajas
su ISL, tatiau jos dar néra gerai zinomos. Tradiciné
ISL  rizikos  vertinimo  skai¢iuoklé ~SCORE
nepakankamai jvertina serganciuosius AL. Tiek RA,
tick SRV turi specifiniy rizikos veiksniy,
prisidedan¢iy prie kraujagysliy pazaidos, taciau
nevisiskai aisku, kaip juos koreguoti. Siuo metu,
remiantis naujausiomis gairémis, didziausias démesys
turi biti skiriamas tinkamam AL gydymui, ligos
patiméjimy profilaktikai bei tradiciniy modifikuojamy
ISL rizikos veiksniy korekcijai.
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