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Izmantotie saisinajumi

ABLH augsta blivuma lipoproteidu holesterins
AKE-I angiotenzinu konvertéjosa enzima inhibitori
ARB angiotenzina receptoru blokatori

BAB beta adrenoblokatori

CRO C reaktivais olbaltums

DRF datu registracijas forma

FK funkcionala klase

NN nevélams notikums

NNN nopietns nevélams notikums

KH kopéjais holesterins

KKB kalcija kanalu blokatori

KSS koronara sirds slimiba

RR rezidualais risks

SM Sirds mazspéja

SSEE Smiltsérksku seklu ellas ekstrakts

ZBLH zema blivuma lipoproteidu holesterins
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1. PROJEKTA MERKI

Projekta ietvaros bija paredzéts izstradat metodologiju ellas ieglsanai no smiltsérksku
seklam, izmantojot inovativu metodi — superkritisko Skiduma ekstrakciju ar oglskabo gazi.
Izstradato metodologiju, Sadarbibas projekta vadosais partneris - AS "SISTEMU INOVACIJAS”
paredzéjis ieviest razoSana, uzsakot augstas pievienotas vértibas produkta — smiltsérksku
séklu ellas razoSanu. Papildus tam projekta ietvaros veikta gala produkta (smiltsérksku seklu
ellas) efektivitates novérojums, novértéjot gala produkta ietekmi uz atlasitu iedzivotaju
grupu ar sirds un asinsvadu slimibu rezidualo risku. Tadéjadi iegustot respektablas
pétniecibas organizacijas zinatniski izstradatu pieradijuma bazi gala produkta lietoSanas

drosibas un efektivitates pamatosanai.

2. PROJEKTA LAIKA VEICAMIE UZDEVUMI

Smiltsérksku ogas ir viena no ta saucamajam “superogam” - tas satur lielako dalu daba
pieejamo vitaminu (t.sk. vitaminu E), 18 aminoskabes, dazadus antioksidantus, taukskabes
(t.sk. omegu 3, 6, 7 un 9), ka ar1 vairak neka 190 citas biologiski aktivas komponentes, tadas
ka leikoanticiani, flavoni, kumarini utt., kas nepiecie$amas cilvéka biokimiskajos procesos. So
veértigo Tpasibu dé| gan Latvija, gan citur pasaulé ir pieaudzis pieprasijums péc smiltsérkskiem
un to produktiem.

Ta rezultata Latvija pedéja dekadé strauji palielinas ari smiltsérkSku stadijumu platibas un
ievakto ogu apjoms, tai skaitd, vado$a partnera - AS ,SISTEMU INOVACIAS” smiltsérksku
stadijumu apjoms Sobrid sasniedz 18ha un to tuvako gadu laika paredzéts palielinat.

Tomeér lidz Sim Latvija nepietiekama veida tiek izmantots So ogu potencials, proti, liela dala
sarazoto ogu tiek eksportéta, bet atlikusi dala no ogam tiek parstradata smiltsérksku sula, to
mehaniski izspiezot.

Viens no projekta uzdevumiem bija izstradat inovativu ekstrakcijas metodologiju, lai no
smiltsérkSku sulas razoSanas blakusproduktiem - ogu séklam varétu razot augstas
pievienotas vértibas produktu - smiltserksku seklu ellu.

Ekstrakcija, izmantojot superkritisku Skidumu, ir visefektivakais veids, ka ekstrahét vertigas
augu izcelsmes biologiski aktivas vielas. Ekstrakciju var definét ka skistoSa materiala

aizvakSanu no neskistosa atlikuma, vai nu skidruma, vai cietas vielas, apstradajot ar skidru

______
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Ipasibas, kas parsniedzot kritisko temperatiru +31° C un kritisko spiedienu 74 bar var

nodrosinat reakcijas, kuras ir grati vai pat neiesp&jami sasniegt izmantojot parastos

______

samazinot spiedienu CO; atglst gazveida stavokli, atstajot gala produktu bez toksiskam
atliekvielam atskiriba no konvencionalajiem skidinatajiem. Tadél CO; ir augu izejvielu
kvalitates galaproduktu, turklat nakotné ar $is tehnologijas palidzibu bis iespéjams ieglt arl
citu vertigu augu biologiski aktivas vielas.
Projekta ietvaros tika veikta eksperimentala izstrade, kuras rezultata attiecigi tika izstradata
metodologija smiltsérkSku séklu ellas ieglSanai, izmantojot superkritisko $kiduma
ekstrakciju. Papildus tam projekta ietvaros tika veikta gala produkta (smiltsérksku seklu ellas)
efektivitates novértéjums, novértéjot gala produkta lietoSanas droSumu un ietekmi uz
pacientiem ar sirds un asinsvadu reziudualo risku. Attiecigi sadarbibas Projekta ietvaros tika
veiktas divas galvenas darbibas:

1. Darbiba: Metodologijas izstrade smiltseérksku séklu ellas iegusanai,

izmantojot superkritisko Skiduma ekstrakciju ar oglskabo gazi;

2. Darbiba: Smiltserksku séklu ellas efektivitates novertéjums izstradatajam gala

produktam.
Kopéjais planotais projekta ilgums bija 24 ménesi.
1.darbibas Tsteno3anai tiks iesaistiti darbinieki no uznémumiem AS “SISTEMU INOVACIJAS",
SIA "Ramkalni Nordeco" un LU Kardiologijas un regenerativas medicinas institita. Butiskakie
uzdevumi Sis darbibas ietvaros bija sakotnéjas metodologijas izstrade, razosanas procesa
pielagoSana, nosakot raZoSanas procesa stabilitati un veicot nepiecieSsamas metodologijas
korekcijas, gala produkta (smiltsérksku seklu ellas) standartizéSana un specifikacijas izstrade.
Savukart 2.darbibas ietvaros tika veikta izstradato gala produktu kombinaciju efektivitates
un lietoSanas droSibas novértéjums. Novértéjuma ietvaros, péc noteiktam pazimém
(pieméram, paaugstinats kop€ja un zema blivuma holesterina Iimenis, paaugstinats
trigliceridu limenis), tika atlasita pacientu grupa ar sirds un asinsvadu slimibu rezidualo risku.
Sie pacienti péc izstradatas metodologijas noteiktu laiku lietoja izstradato gala produktu, kas
bija pildits miksta apvalka kapsulas. Péc tam tika veiktas pacientu analizes, lai novértétu
produkta efektivitati. Sis darbibas isteno$anu nodrosinaja LU Kardiologijas un regenerativas

medicinas instituta pétnieki. Pamatojoties uz iegltajiem datiem tika izveéléta efektivaka gala



produkta kombinacija, tika veiktas nepiecieSamas metodologijas korekcijas, izstradata
procesu kvalitates sistema un veikti sagatavoSanas darbi produkta razoSanas uzsakSanai
uznémuma AS “SISTEMU INOVACIJAS". Pétijuma rezultati tiks publicéti LU majas lapa un EIP

datubaze.

3. PROJEKTA REZULTATU APRAKSTS

Ekstrakcijas metodes izstrade

3.1. lzejvielu pirmsapstrade

Latvija, smiltsérksku ogu apstrade galvenokart saistita ar sulas spieSanu vai biezena raZzosanu.
Abu 3o tehnologisko procesu rezultata veidojas atliekas, kas satur auglu apvalkus un séklas.
Uzsakot aktivitati, sadarbibas Projekta partneri veica zinatnisko un tehnisko publikaciju
izpéti un analizi. Pamatojoties uz veikto informacijas izpéti tika izvéleta optimala
izejmateriala sagatavoSanas tehnologiska shéma, kas bltu pielietojama rupnieciskos
apmeéros. Lai novértétu izvéléta principa atbilstibou mérkim SIA “Ramkalni Nordeco” razotné
tika veikti izejmaterialu — smiltsérkSku ogu un séklu sagatavoSanas procesa eksperimentalie
piegajieni.

Smiltsérksku oga satur vienu varpstveida séklu, kas atkariba no skirnes sasniedz 4-7 mm
garumu. Seklas apvalks ir ciets un ogas apstrades laika — ieglstot biezeni vai spiezot sulu tas
netiek sapléstas. ST Tpasiba lauj attiritas séklas uzglabat ilgstodi, nezaudéjot to vértigas

Tpasibas (att.1.).

Attéls 2. Smiltserksku seklas



Veicot prieksizpéti, par pienemamako izejvielu séklu ieguvei tika atzitas spiedatliekas, kas

ieglitas péc sulas spieSanas (att. 2.). Galvenas materiala priekSrocibas — mazs atlieku

mitrums, iespéjams ilgstosi uzglabat saldeta forma un viegli pieejams.

Talaka izejvielu priekSapstrades procesa izpéte tika koncentréta uz séklu atdalisanas no

izspiedam un to sagatavoSanu ekstrakcijai.

Ar izejvielu sagatavoSanu galvenokart nodarbojas projekta partneris — SIA “Ramkalni

Nordeco”, sadarbojoties ar vadosa partnera pétniekiem.

Smiltserksku ogas

Attirisana
|
Spiede
v \4
lzspiedas Skidra faze

I |
Zavésana un kirodana Nostidinagana
v | v

Seklas Auglu apvalki FiltréeSana
| |
Superkritiska CO2
v Nosedumi
Séklu ella
< Udens
A
Sula arellu -] Atkartota
v
Centrifugésana
v y |

Ogas mikstuma ella Sula Nosédumi

Attéls 2. SmiltserkSku ogu apstrades shéma

Projekta tika izmantotas saldetas smiltsérksku izspiedas. lzspiedas tika atkausétas un Zavétas

konvekcijas kamera neparsniedzot +45 °C temperataru lidz atlieku mitrums sasniedza 6-8%.

Seklas no ogu apvalkiem tika atdalitas izmantojot speciali pielagotu malSanas ierici ar truliem

asmeniem un vibréjoSo sietu kratitaju. Ogu apvalku dalinas tika atdalitas no seklam ar gaisa

plismas palidzibu.




Péc seklu atdaliSsanas no ogu apvalkiem tas tika samaltas.

Pétijuma gaita tika noskaidrots optimalais séklu dalinu izmérs péc malSanas - 0,30 - 2 mm.
Sada frakcija ir optimala filtréjo$a slana veidoanai un $kidinataja ekspozicijai.

Samaltas séklas tika Zavétas izmantojot sublimacijas metodi lidz mitruma saturs péc
Zavésanas neparsniedza 3 %.

Samaltas séklas tika fasétas un izmantotas, ka izejviela ellas ekstrakcijai (att.3.).

Attéls 3. Samaltas smiltsérksku ogu séklas
Attiecigi projekta rezultata tika izstradata izejvielas — izspiedu un malto seéklu specifikacija
(pielikums 1, 2), ka arTizstradata izejmaterialu pirmapstrades tehnologija ieklaujot sekojosus
tehnologiskos etapus:

- Smiltserksku ogu atlaidinasana, blansé$ana un sulas spieSana

- Smiltserksku ogu izspiedu Zaveésana

- Smiltserksku seklu atdalisana no izspiedam

- Smiltserksku seklu malSana

- Samalto smiltsérksku séklu zavésana

(sk. pielikums 3,4, 5,6 un 7.).

3.2.  Ekstrakcijas parametru izvéle

Ekstrakcijas parametru izvéle ir viens no butiskakajiem soliem metodologijas izstrade, kuras

isteno$anu vadija AS “SISTEMU INOVACIJAS” pétnieki.
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Uzsakot doto projekta aktivitati, tika veikta zinatnisko publikaciju izpéte un analize. Tika
analizeta tehniska literatlira un tirgd esoSo ekstrakcijas sistému tehniskas specifikacijas,
iespéjamas ekstrakcijas parametru vértibas, kuras iespéjams izmantot izstradajot
ekstrakcijas metodologiju. Ekstrakcijas procesa kritiskie parametru intervali, kas tika izvéléeti

ekstrakcijas protokola izstradei (Tabula 1.)

Tabula 1.
CO2kguzlkg Temperatira (°C) Spiediens (bar) Vidéjais skidinataja plismas
materiala reaktora reaktora apjoms (kg/h)
25 45 -50 300-350 70-90

Izstradajot eksperimentalos ekstrakcijas protokolus, atskirtba no plasak izmantotas pieejas -

______

COo2.

3.3.  Ekstrakcijas protokolu novértésana

Ka viens no svarigiem faktoriem optimala ekstrakcijas rezultata sasniegSanai ir izejvielas

______

______

jabat 70 — 90 kg/h robezas.

Smiltsérksku seklas ellas saturs atskiriba no Skirnes un laika apstakliem varié 9 — 10% robeza.
Ka ekstrakcijas protokola pienemsanas kritérijs tika noteikts iegtitas ellas daudzums, kas ir
lielaks par 7% no izejmateriala esosa ellas apjoma.

Pirms ekstrakcijas protokolu novértésanas tika veikta sakotnéja izveéléta principa parbaude.

______

______

Apkopojot eksperimentalo protokolu novértésanas datus, augstakais iegutas ellas apjoms

tika noverots izmantojot séklu malumu, kas satureja dalinas 2mm-2,5mm - vidéji 1,3%, 1mm-
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2mm - vidéji 37,7%, 0,8mm-1mm —vid&ji 17,2%, 0,5mm-0,8mm — vid&ji 18,8% un <0,5mm
— vidéji 23,4%.

Dotaja projekta ievieSanas posma tika novértéti 24 dazadi eksperimentalie protokoli, no
kuriem pienemsSanas kritériju sasniedza tikai 3 protokoli. Augstakais iegttas smiltsérksku
ellas ekstrakcijas rezultats sasniedza vidéji 87,2% no izejmateriala eso$a. Par optimalo
ekstrakcijas kritisko parametru kopumu tika atzits eksperimentalaja protokola OHS-E22
izmantotais — skatit kopsavilkumu tabula 2.

8. Pielikuma pievienots protokols OHS-E22.

Tabula 2.

CO2 kguzlkg
materiala

Temperatira (°C)
reaktora

Spiediens (bar)
reaktora

Videjais skidinataja pldsmas
apjoms (kg/h)

25

45

300

80

Zemakais iegutas smiltsérksku ellas ekstrakcijas rezultats sasniedza vidéji 43,5% no

izejmateriala esosa. Ekstrakcijas procesa parametri skatami tabula 3.

Tabula 3.

CO2kguzlkg
materiala

Temperatira (°C)
reaktora

Spiediens (bar)
reaktora

Vidéjais skidinataja plismas
apjoms (kg/h)

25

50

350

80

______

plismas intervals butiski neietekmeé ekstrakcijas gala iznakumu, savukart paaugstinot
spiedienu reaktora virs 320 bar, gala iznakums butiski samazinas nesasniedzot pienemsanas
kritériju. Nemot véra iegutos datus talaka izpéte tika veikta izmantojot ekstrakcijas
protokolu, kas uzradija augstakos ellas iznakuma raditajus.

Papildus ekstrakcijas procesa efektivitates novértésanai tika veikta procesa stabilitates
novértésana analizéjot iegltas ellas kimisko sastavu. lzmantotie parametri, rezultati un

aprékinata standartnovirze apkopota tabula 4.

Tabula 4.
Smiltsérksku seklu ella
Parametrs Daudzums % SD
Piesatinatas tauksabes 12,6 1,7
Nepiesatinatas tauksabes 87,3 2,9
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Transtaukskabes 0,2 0,0
C18:2 trans 0,1 0,0
Omega 3 32,4 1,6
Omega 6 35,4 1,8
Omega 9 17,2 1,6
Mononepiesatinatas 19,5 1,7
Polinepiesatinatas 67,8 2,4
Palmitic C16:0 8,9 0,9
Palmitoleic C16:1 n9 3,0 0,7
Heptadecanoic C17:0 0,1 0,0
cis-10-Heptadecanoic C17:1 0,1 0,0
Stearic C18:0 2,4 0,6
C18:1 trans <0,1 0,0
Oleic C18:1 n9 13,9 1,4
cis-Vaccenic acid C18:1 11c 2,2 0,5
Linoleic C18:2 n6 35,2 1,8
Arachidic C20:0 0,3 0,1
gamma-Linolenic C18:3 n6 0,1 0,0
cis-11-Eicosenoeic C20:1 n9 0,2 0,0
Alpha-Linolenic C18:3 n3 32,3 16
Heneicosanic C21:0 0,2 0,1
cis-11,14-Eicosadienoic C20:2 n6 0,1 0,0
Behenic C22:0 0,1 0,0
cis-8,11,14-Eicosatrienoic C20:3 n6 <0,1 0,0
Erucic C22:1n9 0,1 0,0
cis-11,14,17-Eicosatrienoic C20:3 n3 <0,1 0,0
Arachidronic C20:4 n6 <0,1 0,0
Tricosanic C23:0 0,1 0,0
cis-13,16-Deocosadienoic C22:2 n6 <0,1 0,0
Lignoceric C24:0 <0,1 0,0
EPA C20:5n3 0,1 0,0
Nervonic C24:1 n9 <0,1 0,0
DHA C22:6 n3 <0,1 0,0
Fitosteroli, beta-sitosterols mg/g 31,54 4,4

Péc tam, kad tika izvélets optimalakais ekstrakcijas parametru kopums, ka ari veikts

ekstrakcijas procesa stabilitates novertéjums, tika uzsakta gala produkta eksperimentala

razosana (att.4).
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Attéls 4. Smiltserksku seklu ella

Sekojosi arpakalpojuma veida tika nodroSinata smiltsérksku séklu ellas miksta apvalka
kapsulu razosana, kas talak tika izmantotas kliniska novérojuma nodrosinasana (att.5), ka ari
tika veiktas analizes un izstradata dokumentacijas pakete — Smiltsérksku séklu ellas
specifikacija (skat. 9. pielikumu), Kvalitates apliecinajums — (skat. 10.pielikumu), Miksta
apvalka kapsulu specifikacija (skat. 11.pielikumu) un Smiltsérksku séklu ellas ekstrakta

analizu sertifikats (skat. 12.pielikumu).
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Attéls 4. SmiltserkSku séklu ella pildita miksta apvalka kapsulas.

Produkta efektivitates novertésana

3.4. Produkta efektivitates novertésana in Vivo

Projekta kliniskas sadalas realizacijas meérkis bija novertéet smiltsérksku seklu ellas ekstrakta
ietekmi uz lipidu profilu pacientiem ar KSS.

Izvirzita mérka sasniegSanai tika lietots visparpienemts kliniskas medicinas instruments -
radita produkta lietoSanas novérojums. Uzsakot aktivitati tika izstradats novérojuma
protokols, datu registréSanas forma, pacientu apzinatas piekriSanas forma, informacija
pacientam un iegita Etikas komitejas atzinums (sk.pielikums 13 un 14.). Péc tam tika uzsakta

novérojuma dalibnieku atlase.

Novérojuma pamatojumu nosacija 3 véra nemami fakti:

1) visparzinamais fakts par t.s. atlieku jeb "rezidualo kardiovaskularo risku" saistiba ar
lipidu profila kontroli. Rezidualais risks ir makrovaskularu notikumu un mikrovaskularu
komplikaciju risks, kas saglabajas lielakai dalai pacientu, neskatoties uz standarta apripi,

t.sk., lietojot statinus un intensivu asins spiediena un glikozes limena kontroli. Rezidualais
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risks galvenokart ir saistits ar paaugstinatu trigliceridu (TG) un zemu augsta blivuma

lipoproteinu holesterina (ABLH) limeni.

2) epidemiologisko pétijumu dati pédéjo 20 - 30 gadu perioda. Misu uzmanibu pievérsa
fakti, ka, pieméram, Somija un Francija mirstibas no KSS dati ievérojami atskiras, neskatoties
uz lidzigu holesterina un piesatinato tauku lietodanu. So faktu zinatnieki diezgan vienpratigi
izskaidro ar atSkirtbam iedzivotaju edienkarté, proti, valstis, kuras iedzivotaji vairak patére

augu valsts produktus, ieskaitot augu ellas, darzenus un auglus ir zemaka mirstiba no KSS .

Vélak veiktie epidemiologiskie pétijumi un pétijumu meta-analizes parliecinosi paradija
apgrieztu saistibu starp nepiesatinato taukskabju saturoSu produktu lietoSanu uztura un

risku saslimt ar sirds un asinsvadu slimibam (SAS).

3) Smiltsérksku ogas ir viena no ta saucamajam “superogam” - tas satur lielako dalu
daba pieejamo vitaminu (t.sk. vitaminu E), 18 aminoskabes, dazadus antioksidantus,
taukskabes (t.sk. omegu 3, 6, 7 un 9), ka arl vairak neka 190 citas biologiski aktivas
komponentes, tadas ka leikoanticiani, flavoni, kumarini utt., kas nepiecieSamas cilvéka

biokimiskajos procesos.

Nemot véra augstakminéto par augu produktu labvéligo multifaktoralo ietekmi uz cilvéku
veselibu tika izvirzita hipotéze par to, ka Projekta "SmiltsérkSku seklu ellas iegusanas
tehnologijas izstrade, izmantojot superkritisko CO2 ekstrakciju” ietvaros izstradato produktu
— smiltseérksku seklu ellas ekstraktu iespéjams izmantot kardiovaskularo slimibu, pieméram,
KSS sekundaraja profilaksé.

Hipotézes pieradiSanai noveérojuma ietvaros tika formuléts primarais efektivitates kriterijs -
reziduala kardiovaskulara riska samazinasanas. Kritérija objektivizacijas instruments ir KH,
ABLH, ZBLH, TG, CRO un urinskabes dinamika asints.

Ka sekundarie efektivitates kritériji tika izmantoti: pacientu proporcija ar ticamu kliniska
stavokla uzlaboSanos, vadoties no DRF ietverto parametru analizes péc 3 ménesSiem no
novérojuma sakuma, jebkura iemesla hospitalizaciju biezums novérojuma laika,
hospitalizaciju biezums sakara ar kardiovaskulariem notikumiem.

Bez tam, klinisko simptomu izmainas, pacientu lidzestiba un drosiba papildus tika registréta
péc 1 un 3 ménesiem vai pirmslaika noveérojuma partrauksanas diena.

Novérojuma laika tiek veikta rtpiga SSEE tolerances un NN monitorésana.
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Saja novérojuma tika novérota SSEE efektivitate, tolerance un drosiba KSS pacientiem, kuri
lipidu profila normalizacijas nolikos lieto statinus vai statinus un ezetimibu, bet nav
sasniegusi vai nu KH, vai ABLH, vai ZBLH limena asinis mérka raditajus.

Tadejadi, iespéjams novertét arstéSanas stratégijas efektivitati lietojot SSEE kopa ar lipidu
[Tmena pazeminoSiem lidzekliem (statiniem).

Novérojuma iegutie dati tika fikséti 1. diena, péc 1 un 3 meéneSiem péc ieklausanas

novérojuma (attiecigi 1.,30, 90. diena, + 3 dienas).

Novérojuma shéma:

. = A grupa: Pacienti, kuri lieto statinus un SSEE
Pacienti ar verificétu / grup

KSS ar nozimétu
vienu no minétajiem
arstésanas veidiem

B grupa: Pacienti, kuri lieto statinus + ezetimibu
un SSEE

leklauSanas kritériji

1. Parakstita informéta pacienta piekrisanas forma;

2. VirieSi un sievietes vecuma no 40-70 gadiem;

3. Pacienti, kuriem ir noziméta lipidu limeni pazeminosa medikamentoza terapija ar
statiniem;

4. Pacienti, kuriem ir noziméta lipidu limeni pazeminosa medikamentoza terapija ar
statiniem + ezetimibu;

5. Pacientu vélésanas un piekriSana lietot arsta noziméto terapiju ilgstosi.

Ka redzams no tabula Nr.5 apkopota izmeklejumu plana, taja ietverti nepiecieSamie
“ikdienas” jeb rutinas izmekléjumi, kuri |lauj spriest par pacientu arstéSanas taktiku un
rezultatiem novérojuma gaita. NepiecieSams atzimeét, ka, KSS pacientu situaciju nosaka ne
tikai medikamentozas terapijas taktika un stratégija, bet liela méra ari lietpratiga
monitorésana situacijas prognozes nolukos, kuru arsts veic sava ikdienas praksé. Tadéjadi,
vadoties no Labas kliniskas prakses principiem arsts, aprupéjot KSS pacientus, pielieto
dazadus pacienta veselibu vértéjosus instrumentus.

Nemot vera arsta un pacienta lidzestibas nozimi, KSS pacientu sekmigas arstésanas

nodros$inasana novérojuma tika pielietots |oti vienkarSs instruments — t.s. pacienta
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dienasgramata. Tani pacients pats atziméja medikamenta lietoSanas faktu, kas lauj

dienasgramatu izmantot ka atgadinajumu pacientam un dod iespéju arstam spriest par

medikamentu lietoSanas regularitati, ka ari savstarpéji apspriest zalu lietoSanas problémas,

ja tadas rodas.

Tabula 5.
1. diena | 30. diena 90. diena 30.d.
(1.vizite) (£3 d) | (£3 d) (3.vizite) (3 d)
(telefonvizite) péc NOVEroj.
(telefons)
Informéta pacienta
piekrisana
Demografiskie dati un
anamnéze
Arsta apskate un izmekl&jumi | X
Laboratorijas izmeklgjumi | X X X
(hematologija,  biokimiskie
izmekléjumi)
Pamata/ pavadosas terapijas | X X X X
fikséSana
leraksti DRF X X
Lidzestibas novértéjums
(compliance)
Arsté3anas efektivitates X
novértesana (arsts)
Instruktaza par zalu lietoSanu | X
NN atzimésana X X X

Arstésana

Arsté3anas gaita tika veikti visi iespéjamie pasakumi KSS gaitas kontrolei:

Galvenie pasakumi:

ARB, KKB, aldosterona antagonisti);

Pamatslimibas arstésana;

Sirds strukturalas remodelacijas (hipertrofija, fibroze) novérsana (BAB, AKE-I,

Normalizét energijas balansu, elektrolitus;

Regulét elektrisko remodelaciju, jonu kanalu darbibu (KKB, BAB u.c.);

nodrosinat ventrikulu frekvenci miera stavokli 60 — 80 (85) sitienu viena

minute;
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J nodrosinat ventrikulu frekvenci pie mérenas slodzes 90 — 115 sitienu viena

minute;
] nodrosinat trombemboliju profilaksi;
] maksimali samazinat sirds mazspéjas attistibu.

Uzsaktas terapijas maina

Novérojuma gaita arsts uzmanigi seko mérklidzek|lu efektivitatei, censSoties pieturéties pie
izstradatas shémas novérojumu uzsakot. Gadijumos, kad tiek konstatéti NNN un rodas
aizdomas, ka tie varétu bit saistiti ar lietoto terapiju, arsts pienem IEmumu par devas
samazinasanu vai izslégSanu no terapijas. Bez tam, arsts var pienemt [émumu par
mérkterapijas atcelSanu vai aizvietoSanu uz laiku, ja pacientam rodas parejosa (islaiciga)
slimiba vai citu terapeitisku vai diagnostisku procediru nepiecieSamiba. Jebkura gadijuma,
péc NN beigam jacen3as atjaunot uzsakto terapiju. Mérkmedikamentu lietoSana var tikt
partraukta ari péc pacienta pieprasijuma. Terapijas izmainas rupigi jaatzime DRF. Gadijumos,
kad noziméta arstésana tiek atcelta NN dé| vai péc pacienta pieprasijuma, arstam jaturpina

pacienta novéro$ana vismaz lidz novérojuma termina beigam.

NOVERTESANA

Pacientu un slimibas raksturojums: Tika savakta novérojuma dalibnieku slimibas un
arsté$anas vésture, kas ir salidzinasanas sakuma punkts visa novérojuma laika. Sis sakuma
stavokla raksturojums (Diena 1) ir izejas (bazes) stavoklis attieciba pret citiem mérijjumiem,

kuri tika fikseti DRF.

Efektivitate

Saja novérojuma tika novértéta statinu un nepiesatinito Omega-3 taukskabju kombinacija
(piemeéram, atorvastatins + SSE) un atorvastatinu vai rozuvastatinu atseviski (vienu pasu) vai
atorvastatinu / rozuvastatinu un ezetimibu panesamiba, efektivitate un drosiba KSS pacientu
kompleksaja arstésana.

Izmeklejumi tika veikti 1. 90. novérojuma diena.

DROSIBA

Nevélamie notikumi un nevélamas blaknes:
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Par novérojuma konstatétajam zalu un to kombinaciju izraisitajam blakusparadibam arsts
atbilstosi Latvijas normativajiem aktiem par zalu lietoSanas izraisito blakusparadibu
uzraudzibu zino Zalu valsts agentdurai.

Novérojuma laika nevélami notikumi un nevélamas blaknes netika novérotas.

STATISTIKA
Novérojuma ievakto datu analizei tika izmantotas epidemiologiskas statistikas metodes. Visi
augstak aprakstito parametru skaitliskie dati tika ieguti apstradajot speciali dizainétas DRF

(10.pielikums)

Saskana ar smilSérksku seklu ellas ekstrakta OHSO1 kliniskas aprobacijas (novérojuma) planu
novérojumu pabeidza 25 dalibnieki. NepiecieSams piezimét, ka ieklausanas kritériji péc
pazimes ‘"reziduala riska" esamiba pieprasa ilgstoSu pacienta novéroSanu t.s.
pirmsieklausanas (skrininga) perioda, kurs parasti ilgst 2-3, dazreiz pat vairak, nedélas. Tikai
péc tam, kad ir pieradita "reziduala riska" esamiba, skrupulozi tika izsvérta slimibas diagnozes
atbilstiba ieslégsanas kritérijiem.

Tadejadi, ieklauto pacientu diagnozu spektrs ir:

- 12 pacienti ar koronaro sirds slimibu (KSS) ar pavadosajiem stavokliem "sirds mazspéja" un
hipertensija;

- 8 pacienti ar KSS ar stavokli péc akdta koronara sindroma (AKS) vai miokarda infarkta (Ml);
- 3 pacienti ar KSS un ievérojami paugstinatu C reaktiva olbaltuma, urinskabes un glikozes
asinis raditajiem, bet bez dislipidémijas;

- 2 pacienti ar KSS ar dislipidémiju un cukura diabétu.

Ka redzams, galvenais ieklausanas kritérijs - KSS, ir ievérots, pavadstavok]i veicina reziduala
riska esamibu.

Pacientu terapijas stabilitate bija Joti laba - vienam pacientam ar KSS un SM tika mainita
diuréetiku terapija, 2 pacientiem sakara ar asinsspiediena nestabilitati - AKE-I terapija tika
nomainita uz ARB terapiju, bet 2 pacientiem - palielinata statinu deva.

Novérojuma laika 4 pacienti apmekléjusi gimenes arstu, ar noveérojumu nesaistitu iemeslu
deél, 1 pacients hospitalizéts sakara ar SM simptomu pastiprinasanos.

Nevienam pacientam netika atziméts NN vai NNN.

Salidzinot objektivos raditajus pirmas un tresas vizites laika, neviens no tiem neuzradija

negativu vektoru (6.tabula)
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Tabula 6 Objektivo raditaju dinamika m (95%Cl)

Parametrs 1. vizite 3. vizite p
Sistoliskais arterialais asinsspiediens (mmHg) 148 (136-158) 138 (124-144) >0,05
Diastoliskais arterialais asinsspiediens (mmHg) 88 (76-93) 84 (77-90) >0,05
Kopgjais holesterins (mmol/L) 4,4 (3,8-5,0) 3.9 (3,5-4,8) >0,05
Zema blivuma lipoproteinu holesretins (mmol/L) 2,1(1,7-2,4) 1,9 (1,4-2,2) >0,05
Trigliceridi (mmol/L) 1,6 (1,0-2,2) 1,6 (1,1-2,3) >0,05
Glikémija (tuk§a dusa) mmol/L 6,0 (5,0-6,8) 5,7 (5.0-6.6) >0,05
C reaktivais olbaltums  (mg/L) 7,8 (6.5-8,8) 6,9 (6,0-7,9) >0,05
Urinskabe pmol/l 455,8 (390,0-510,8) 320,3 (266,3- <0,05
355,5)

No tabula apkopotajiem datiem iesp€jams secinat, ka, neskatoties uz raditaju tendenci
uzlaboties, nav vérojama So izmainu statistiska ticamiba (iznemot urinskabes koncentracijas
samazinasanos). To iespéjams izskaidrot ar novérojuma specifiku - iss novérojuma laiks, mazs
pacientu skaits. Tadéjadi, Sis novérojums uzskatami pierada nakos$a sola - randomizéta
pétijuma nepiecieSamibu ilgtermina ietekmes pétisanai.

Otrs butisks noveérojuma secinajums ir, ka augsta KVS riska pacientiem ar noliku mazinat

rezidualo risku var ieteikt lietot smiltserksku ellas ekstraktu.

Nemot véra ieglitos novérojuma datus, varam secinat to, ka sirds un asinsvadu slimibu riska

pacientiem bdtu ieteicams lietot smiltsérksku ellas ekstraktus ka papildus uztura

bagatinataju standarta mediciniskajai terapijai.
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4. PROJEKTA AKTIVITASU IZPILDES APKOPOJUMS

Planotas darbibas

apraksts

Par darbibu

atbildigas partneris

Piezimes par izpildi

Metodologijas izstrade
smiltsérksku ellas
iegusanai no
smiltsérksku séklam,
izmantojot superkritisko

CO2 ekstrakciju

AS "SISTEMU
INOVACIJAS"

Izpildits

Izstradati eksperimentalie ekstrakcijas
protokoli. Veikta kritisko ekstrakcijas
procesa parametru un gala iznakuma
novértésana. Veikta ekstrakcijas procesa
stabilitates novértésana un iegltas
smiltsérksku seklu ellas kimiska sastava
analizes.

Izstradata metodologija smiltsérksku ellas
iegisanai no smiltsérksku seklam,
izmantojot superkritisko CO2 ekstrakciju.
Veikta gala produkta - smiltsérksku seklu
ellas ekstrakta kapsulu specifikacijas
izstrade, izgatavoSana un nodosana kliniska

novérojuma realizacijai.

RaZoSanas procesa

pielagosana

SIA "RAMKALNI
NORDECO"

Izpildits

Sadarbojoties ar AS "SISTEMU INOVACIJAS"
specialistiem veikta raZzoSanas procesu
pielagosana. lzstradati protokoli izejvielu
priekSapstradei — seéklu atdaliSsanai no
spiedatliekam.  lzstradatas  proceduras
izejmateriala  sagatavoSana  ekstrakcijas
veikSanai — procedira seklu Zavésanai un
mal3anai.

Sagatavotas specifikacijas sakotneéjam un

ekstrakcijai nododamam izejmaterialam.
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Nemta dalilba metodologijas smiltserksku
ellas iegusanai no smiltserksku seklam

izstrade.

In Vivo efektivitates
novertéjums
izstradatajam gala

produktam.

LATVIJAS
UNIVERSITATE

Izpildits

Sadarbojoties ar AS "SISTEMU INOVACIJAS"
specialistiem izveidots gala produkta
efektivitates novértésanas algoritms.
Izstradats kliniska novérojuma “Smiltséerksku
séklu ellas ekstrakta lietoSanas novérojums
sirds un asinsvadu slimnieku kohorta.”
protokols. Definéti ieklausanas, izslégSanas
kriteriji, izstradatas datu registrésanas
formas. lzstradata pacientu informétas
piekrisanas forma.

Veikts kliniskais novérojums izmantojot
projekta ietvara izgatavotas smiltsérksku
seéklu ellas ekstrakta kapsulas. Veikta iegtto
datu apkoposana un analize.

Nemta daliba metodologijas smiltserksku
ellas iegusanai no smiltsérksku seklam

izstrade.

SIA "One Baltics"

Izpildits

Sagatavotas sadarbibas projekta atskaites

Gala atskaites

sagatavosSana

AS "SISTEMU
INOVACIJAS"

Izpildits

AS "SISTEMU INOVACIJAS" veica no visiem
projekta partneriem sanemto, projekta
ietvaros ieglto rezultatu analizi,

apkopos$anu un gala atskaites sagatavosanu.

23




5. REZULTATU KOPSAVILKUMS UN SECINAJUMI

Sadarbojoties AS "SISTEMU INOVACIJAS", LATVIJAS UNIVERSITATES un SIA "RAMKALNI
NORDECQO" specialistiem ir izdevies izstradat efektivu metodologiju smiltsérksku ellas
iegusanai no smiltsérksku séklam, izmantojot superkritisko CO2 ekstrakciju. Augstakais
noveérotais iegutas smiltsérkSku ellas ekstrakcijas rezultats sasniedza vidéji 87,2% no
izejmateriala esosa. legltie rezultati lauj secinat, ka metodologija ir efektiva un ievieSama
razosana.

Projekta laika izstradati procesi izejvielu sakotnéjai apstradei un sagatavoSanai
ekstrakcijai. Veicot sakotnéjas ekstrakcijas protokolu parbaudes konstatéts, ka zemako
iespéjamo atlieku mitrumu izejviela iespéjams nodrosinat veicot papildus zavésanas
etapu péc séklu malSanas.

leteicamais malto seklu frakcijas intervals ir 0,5 — 2 mm. Palielinats malto séklu dalinu
saturs kas ir mazaks par 0,3 mm var batiski ietekmét Skidinataja plismas apjomu reaktora
un ekstrakcijas procesa iznakumu.

legltie In Vivo novérojuma rezultati Jauj secinat to, ka sirds un asinsvadu slimibu riska
pacientiem butu ieteicams lietot smiltsérksku ellas ekstraktus papildus standarta
mediciniskajai terapijai. Nemot véra salidzinosi nelielo paraugkopu un Tsu novérojuma
periodu, Sis noverojums kvalificéjams ka pilotpasakums, kura logisks turpinajums batu
randomizéts 2 grupu pétijums (placebo un intervences grupas) ar noluku iegit datus par
ekstrakta lietoSanas ietekmi ilgtermina. Novérojuma laika nevélami notikumi un

nevélamas blaknes netika novérotas.

Lidz ar to var secinat, ka projekta uzstaditie mérki ir pilniba sasniegti.
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6. PIELIKUMI

1. pielikums
Izejmateriala specifikacija un analizes
Nosaukums Smiltseérksku izspiedas (spiedatliekas)
Latiniskais nosaukums | Hippophae rhamnoides L.
lzcelsme Latvija
Specifikacija Augla mikstums, mizas un séklas péc sulas spieSanas
Tiriba 99% izspiedas, 100% tiras no kimiskiem piemaisijumiem
Parametrs Specifikacija Rezultats (SPS10320)
Blivums 300 g/L Atbilst
Vizualais izskats Maltas izspiedas Atbilst
Smarza Raksturiga Atbilst
Dalinu izmérs 0,6—1,5mm Atbilst
Mitrums MC% 4%—-7% Atbilst (4,9 MC%)
Pelnu daudzums <1% Atbilst
Smagie metali <0,1 mg/kg Atbilst
As < 0,1 mg/kg Atbilst
Cd <0,1 mg/kg Atbilst
Pb < 0,1 mg/kg Atbilst
Hg <0,1 mg/kg Atbilst
Mikrobiologija
Kopéjais koloniju skaits < 1000 KVV/g Atbilst
Raugi un Pel&jums < 1000 KVV/g Atbilst
E. Cail Negativs Atbilst
Salmonella Negativs Atbilst

lepakojums: dubulti kauséts plastmasas maiss/ vakuuma.

Uzglabat: Uzglabat sausa un vésa vieta, izvairtties no glabasanas tieSos saules staros.

Derigs lidz: 2 gadi atbilstosi uzglabajot

LietoSana: Tauku un lipidu ekstrakcijai — sastava taukskabes, augu steroli, karotinoidi,

tokoferoli.
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Izejmateriala specifikacija un analizes

2.

pielikums

Nosaukums

Smiltsérksku seklas

Latiniskais nosaukums

Hippophae rhamnoides L.

Izcelsme Latvija

Specifikacija Augla séklas, iegltas no ogam, maltas

Tiriba 90-95% ar ogu mikstuma un mizu atlikumiem, 100% tiras no
kimiskiem piemaisijumiem

Parametrs Specifikacija Rezultats (SPSS0220)

Blivums 500 g/L Atbilst

Vizualais izskats Maltas séklas Atbilst

Smarza Raksturiga Atbilst

Dalinu izmeérs 0,3-1,0mm Atbilst

Mitrums MC% 4%—-7% Atbilst (5,4 MC%)

Pelnu daudzums <1% Atbilst

Smagie metali <0,1 mg/kg Atbilst

As <0,1 mg/kg Atbilst

Cd <0,1 mg/kg Atbilst

Pb <0,1 mg/kg Atbilst

Hg <0,1 mg/kg Atbilst

Mikrobiologija

Kopéjais koloniju skaits <1000 KVV/g Atbilst

Raugi un Peléjums <1000 KVV/g Atbilst

E. Coll Negativs Atbilst

Salmonella Negativs Atbilst

lepakojums: dubulti kauséts plastmasas maiss/ vakuuma.

Uzglabat: Uzglabat sausa un vésa vieta, izvairities no glabasanas tiesos saules staros.

Derigs lidz: 2 gadi atbilstosi uzglabajot

steroli, karotinoidi, tokoferoli.
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3. Pielikums

STA “Ramkalni Nordeco”

Kwvalitates vadibas sistema

Protok

ols Nr. MS - E29 Smiltsérksku ogu atlaidinasana,

Redakcija: 3.1

blanséSana un sulas spieSana

Izejmateriala pirmapstrade — ogu atlaidinasana, blan§éSana un sulas spieSana

Nr.pk.

Darbiba

Izpilde

Izmantotais aprikojums:
- Blansésanas iekarta YZRT
- Lentas sulas spiede MKSP 300
- Tvertnes ogu atlaidinasanai,
- Tvertnes izspiedam
- Tvertnes sulai
- _mitruma analizators MT 50

Process sakts

Datums:
Plkst.:

Ogu atlaidina$ana:

Plkst.

Izejmateriala masa 300,0 kg

Izejmateriala temperatira +10 °C

w

Process beigts

Plkst.

Ogu blansesana:

Plkst.

Izejmateriala sakotng&ja +16 °C
temperatura

Blan3ésanas laiks 2 min

Izejmateriala temperatiira pec +25°C
blanséSanas

o

Process beigts

Plkst.

Sulas spiesana:

Plkst.

Sulas iznakums: 229

Izspiedu iznakums: 79 kg

Izspiedu atlieku mitrums: 19.7%

Process beigts

Plkst.

Razosanas operators/i:

(vards, uzvards, personigais
paraksts)
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4. Pielikums

STA “Ramkalni Nordeco”

Kwvalitates vadibas sistéma

Protokols Nr. MS — E30 Smiltsérksku ogu izspiedu ZaveSana

Redakcija: 3.3

Izejmateriala pirmapstrade — ogu izspiedu Zavesana pirms séklu atdaliSanas

Nr.pk. Darbiba Izpilde
Izmantotais aprikojums:
- Konvekcijas zavéSanas iekarta
- Plauktu sist€mas izejmateriala ievietoSanai zavésanas iekarta
- mitruma analizators MT 50
1. Process sakts Datumes:
Plkst.:

2. Ogu izspiedu zavéSana: Datums:
Sakotngja izejmateriala masa 79 kg Plkst.:
Izspiedu atlieku mitrums: 19.7 %

Zavé$anas slana biezums 2-3cm

3. Zavéesana 1. kontroles punkts: Datums:
Zavé$anas temperatiira + 45°C Plkst.:
Izspiedu atlieku mitrums: 11.2 %

4, Zavéesana 2. kontroles punkts: Datums:
Zavé$anas temperatiira + 45°C Plkst.:
Izspiedu atlieku mitrums: 7.9 %

5. Zavésana 3. kontroles punkts: Datumes:
Zavé&$anas temperatiira + 45°C Plkst.:
Izspiedu atlieku mitrums: 6.8 %

6. Zavéesana 4. kontroles punkts: Datums:
Zavesanas temperatiira +45°C Plkst.:

Izspiedu atlieku mitrums: 6.7 %
Kopgjais svars 68.7 kg
7. Process beigts Plkst.

Razosanas operators/i:

(vards, uzvards, personigais
paraksts)
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5.Pielikums

STA “Ramkalni Nordeco”

Kwvalitates vadibas sistema

Protokols Nr. MS — E31 Smiltsérksku séklu atdaliSana no

Redakcija: 3.2

izspiedam

Izejmateriala pirmapstrade — seklu atdaliSana no izspiedam

Nr.pk Darbiba Izpilde
Izmantotais aprikojums:
- vertikalais kuteris Hobart VCM-40E
- saspiesta gaisa kompresors
1. Process sakts Datums:
Plkst.:
2. Izspiedu apstrade:
Asmenis Augsta atruma asmenis ar silikona
uzlikam
GriezSanas atrums 1800 RPM
Izspiedu kopé&ja masa 68,7 kg
3. Process beigts Plkst.
4, Seklu atdalisana. Process sakts: Plkst.
5. Seklu kopg&ja masa 36,1 kg Rezultats atbilst
Seklu ieguves rezultats 52,5 % Ja o Neo
6. Process beigts: Plkst.

RazoSanas operators/i:

(vards, uzvards, personigais
paraksts)
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6.Pielikums

STA “Ramkalni Nordeco”

Kwvalitates vadibas sistema

Protokols Nr. MS — E32 Smiltsérksku séklu mal§ana

Redakcija: 3.3

Izejmateriala pirmapstrade — seklu malSana

Nr.p Darbiba Izpilde
k
Izmantotais aprikojums:
- dzirnavas Peruzzo, Milly
- vibrgjosais sietu kratitajs DZJX, S496-B2S
- mitruma analizators MT 50.
1. Process sakts Datums:
Plkst.:
2. Seklu malSana:
Sieta diametrs L4 (3mm) Plkst.
Izejmateriala masa 36,1 kg
3. Process beigts Plkst.
4. | Samalta materidla masa | 34,2 kg
5. Materiala mitruma daudzums MC% Plkst.
Argjais: 3,23%
Samalts ar L4/ 3mm
6. Sijasana.
Process sakts: Plkst.
7. Sijata materiala attieciba pa frakcijam. Process beigts: Plkst.

*2,0-2,5mm 13,1%
*1,0-2,0mm 37, 7%
*0,8-1,0mm 17,2%
*0,5- 0,8 mm 18,8%
*<0,5 mm 13,2%

Razo8anas operators/i:

(vards, uzvards, personigais
paraksts)
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7.Pielikums

STA “Ramkalni Nordeco”

Kwvalitates vadibas sistema

Protokols Nr. MS — E33

Samalto smiltsérksku séklu zaveésana Redakcija: 3.3

Izejmateriala sagatavosana ekstrakcijas veikSanai — samalto séklu ZaveSana

Nr.pk. Darbiba Izpilde
Izmantotais aprikojums:
- Konvekcijas zavéSanas iekarta
- Plauktu sistémas izejmateriala ievieto$anai zavesanas iekarta
- mitruma analizators MT 50
1. Process sakts Datumes:
Plkst.:
2. Seklu zavesana: Datumes:
Sakotngja izejmateriala masa 13,3kg Plkst.:
Seklu atlieku mitrums: 6.7 %
Zavesanas slana biezums 2-3cm
3. Zavéesana 1. kontroles punkts: Datums:
Zavé$anas temperatiira + 45°C Plkst.:
Seklu atlieku mitrums: 52 %
4, Zavéesana 2. kontroles punkts: Datums:
Zavé$anas temperatiira + 45°C Plkst.:
Seklu atlieku mitrums: 4,1 %
5. Zavésana 3. kontroles punkts: Datumes:
Zavé&$anas temperatiira + 45°C Plkst.:
Seklu atlieku mitrums: 3,52 %
6. Zavéesana 4. kontroles punkts: Datums:
Zavesanas temperatiira +45°C Plkst.:
Seklu atlieku mitrums: 3,34 %
Kopgjais svars 10,2 kg
7. Process beigts Plkst.

Razosanas operators/i:

(vards, uzvards, personigais
paraksts)
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8.Pielikums

AS SISTEMU INOVACIJAS

Kvalitates vadibas sistéma

Protokols —sérija E—-2 -7
Nr. OHS - E22

ekstrakcija

Superkritiska Skiduma (CO2)

Redakcija: 4.3

Izejmateriala ekstrakcija

Nr.p.k. Darbiba Izpilde
1. Process sakts (iesleégts aparats) Datums:
Plkst.:
2. Izejmateriala parametri:
Materials Maltas smiltseérkSku seklas,
partijas Nr.MS-E31
Zavéts Zavétas smiltserksku seklas
Izejmateriala masa/ ekstraktors (E1) 10,2kg
Izejmateriala mitrums 3,34%
3. Izmantojamas iekartas:
Superkritiska skiduma ekstrakcijas iekarta SCFN-P24CDW
3. (scCO2) ekstrakcijas parametri:
Izmantotais CO2 daudzums (kg) 255
Skidinataja pliismas atrums 80
(kg/h)
Ekstraktora temperatiira (°C) 45
Spiediens ekstraktora (bar) 300
Ekstraktors = atzimét EloE20o
JaoNe
Plkst.
Plkst.
Process sakts:
Spiediens sasniegts:
4. IepakoSanas parametri:
Veids ka izejmaterials ievietots | Izejmaterials ievietots
ekstrakcijas tvertné: ekstrakcijas tvertnes groza to
vienmerigi piebliet&jot, lai
neveidojas atseviski slani.
5. Paraugu nemsana ik p&c (min) 30 min
| Tara gatavajam produktam: 382,69 g
Gatava produkta nemsanas Separators
laiks
30 min. 51391 ¢ Ar taru
131,22 g Rezultats
60min 697,07 ¢ Ar taru
183,16 g Rezultats
90min 949,97 ¢ Ar taru
252,90 g Rezultats
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120min 1104,19 ¢ Ar taru
154,22 ¢ Rezultats
150min 1197,27 ¢ Ar taru
93,08 ¢ Rezultats
192min 1272,13 g Ar taru
74,86 g Rezultats
Datums
Process pabeigts: .
Spiediens atbrivots: Plkst.
Plkst.

Ekstrakta apraksts:
Sarkani oranza, dzidra ella, ar raksturigu aromatu smiltsérkSkiem

Ekstrah@ta izejmateriala apraksts:
Blava s€klu masa, bez izteiktas smarzas, puteklaina.

Ekstrakcijas iznakums:

Materials ievietots ekstrakcijai: 10,20 kg

Iegtits gatavais produkts (ekstrakts): 889,44 g

Ekstrakcijas procentualais iznakums attieciba pret izejmaterialu:
Iegiitais produkts / ekstrakcijas izejmaterials x 100

889,44 / 10200 x 100 = 8,72%

Secinajumi:

Pienemto, ka veselas smiltsérksku se€klas satur videji 10% ellas no
kop€jas masas, tad ST razoSanas piegajiena rezultata ir iegiits gatavais
produkts aptuveni 87,2% no seklas esosas ellas.

Razosanas operators/i:

(vards, uzvards, personigais
paraksts)




9.Pielikums

SPECIFIKACUJA

OHSO01 Smiltsérksku séklu e]la

Produkts:

Smiltserksku séklu ella

Izejmaterials:

Hippophae Rhamnoides (Smiltsérksku) séklas, pirms ekstrakcijas Zavétas.

RaZosana
(Ekstrakcija):

Smiltsérksku seéklu ella razota izmantojot superkritisko skiduma ekstrakciju ar oglskabo gazi.

......

D/E — attieciba:

Lai sarazotu 1 kg smiltsérksku séklu ellas nepiecieSami 10 kg smiltsérksku seklu.

Stabilitate:

Uzglabat sausa, tumsa, vésa vieta. Neatvérta veida var tikt uzglabats Iidz 3 gadiem.

Organoleptiskais

Oranzi — sarkana, dzidra ella, aromats raksturigs smiltsérkskiem. lespéjams dabigas variacijas.

raksturojums:

Sastavs: 100% Smiltsérksku séklu ella ieglita izmantojot superkritisko Skiduma ekstrakciju ar og|skabo
gazi.

Sastavdalas: Tauki un gliceridu ellas, no smiltsérksku séklam. E|la sastdava augsts polinepiesatinato

taukskabju saturs — linolskabe, alfa-linolénskabe, ka art mononepiesatinatas taukskabes. Citas
sastavdalas — karotinoidi, tokoferoli un augu steroli.

Analttiskie parametri, kas tiek testéti un noraditi analiZu sertifikata.

Analttiskie parametri

Akceptéjamais vértibu diapazons

Nosakamie raditaji Specifikacija
Izskats: Viskoza ella
Krasa: OranZa-sarkana
Smarza: Tipiska
Blivums pie 20°C 0.910-0.940
Refrakcijas koeficients @ 20°C 1.450-1.480
Joda skaitlis 150 -190
Peroksida skaitlis (Meq/kg) <19.0
Parzieposanas skaitlis 130 -200
Neparziepotas vielas >2.0

Skabes skailis <£20.0

Udens (%) <0.1
Glifosats <01
Pesticidi (mg/kg) <0.1
Aflatoksini Bl, Bz, G1, G; <0.1

Taukskabju profils

Linolskabe (C18:2 n6)

30% - 40%

Alfa linolénskabe (C18:3n3)

30% - 36%

Oleinskabe (C18:1 n9)

10% - 20%

Palmitinskabe (C16:0) <10%
Stearinskabe (C18:0) <5%
Palmitoleinskabe (C16:1 n7) <10%
Alfa tokoferols (mg/100g) 80-100
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Augu steroli un stanoli (mg/100g) 900 - 1100
Beta-sitosterols (mg/100g) 700 - 1000
Smagie metali

As (mg/kg) <0.1

Pb (mg/kg) <0.1

Hg (mg/kg) <0.1

Cd (mg/kg) <0.1
Mikrobiologija

Kopéjais mikroorganismu skaits (kvv/g) <10

Peleéjumu un raugu skaits (kvv/g) <10

E.coil (kvv/g) Netiek konstatéts
Pseudomonas aeruginosa (kvv/g) Netiek konstatéts
Salmonella species (kvv/g) Netiek konstatéts
Staphylococcus aureus (kvv/g) Netiek konstatéts

Piegades veids:

Skidra konsistence istabas temperatira.

Transportésana:

Transporta joma produkts neatbilst TpasSiem nosacijumiem.

Kvalitates nodrosinasanas departaments
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10.Pielikums

KVALITATES APLIECINAJUMS
Nr. 01/08-2021
“Smiltsérksku séklu ellas ekstrakts OHS01”

Partijas Nr. OHS012021
RaZoSanas datums: 30.07.2021
Daudzums: 20 000 kapsulas
Gatavais produkts: 330 iepakojumi
Derigs Iidz: 05.2024

Kvalitates novertgjums veikts: 12.08.2021 saskana ar tehniskajiem noteikumiem.

SASTAVS Daudzums 1 kapsuld, mg

Pildijums

Smiltserksku seklu ellas ekstrakts OHSO1 1000,00

Apvalks

Zelantins (zivju izcelsmes) 305 mg

Glicerins 100 mg

Udens 45 mg

ANALIZU DATI

Nr.p.k. Raditaji Prasibas Rezultats

Oranzi sarkana caurspidiga

1. Apraksts miksta apvalka kapsula Atbilst
Kapsulas forma: ovala

2. Kopgja kapsulas masa 1450,00 mg + 7,5% 1451,30 mg - atbilst
1341,25 mg — 1558,75 mg

3. Iepakota gatava produkta svars 112,00 (= <1) 111,90 mg - atbilst

111,00 - 113,12

Sledziens: Produkta “Smiltsérksku séklu ellas ekstrakts OHS01” s€rija OHS012021 atbilst tehnisko

noteikumu prasibam.

Kuvalitates apliecinajumu sastadija: /16.08.2021/
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11.Pielikums

MIKSTA APVALKA KAPSULU SPECIFIKACIJA
un serijas izlaides apliecinajums

Visparéja specifikacija

Produkta nosaukums: Smiltsérksku seklu ella

Kapsulu kods: SO1000C

Produkta kods: OHSO01

Partijas Nr.: OHS012021

Deriguma termins: 04.05.2024

Vizualais izskats: Ovala caurspidiga miksta apvalka kapsula

Kopgjais kapsulas svars: 1450,00 mg £+ 7,5%

Vidgjais pildijuma svars: 1000,00 mg £+ 7,5%

Pildisanas svara vienveidigums: Europ. Ph.

Kapsulas sadalisanas: Europ. Ph.

Kapsulas apvalka sastavs (% w/w) Atsauce Izejvielas kods
Zelantins (zivju izcelsmes) 67,7 % Europ. Ph. 069GE200
Glicerins 22,3 % Europ. Ph. 054GL102
Udens 10,0 % Monografija 054WA100
Kapsulas pildijums Atsauce Izejvielas kods
Smiltsérksku seklu ella 1000,00 mg OHS012021 OHSO01

Produkts ar partijas numuru OHS012021 atbilst augstak min&tajai specifikacijai.

Datums: 30-07-2021 Kvalitates nodro$inasanas departaments
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12.pielikums

ANALIZU SERTIFIKATS
Smiltserksku seklu ellas ekstrakts

Produkts:

Smiltsérksku seklu ella ekstrakts

Latiniskais nosaukums:

Hippophae Rhamnoides

Izcelsmes valsts:

Latvija

Tips:

Smiltserksku se€klu lipidu ekstrakts

Ekstrakcijas metode:

Superkritiska skiduma ekstrakcija ar CO»

Izmantota auga dala:

Seklas

Pielietojums: Uztura bagatinataji, partikas piedeva, kosmétika
Produkta kods: OHS01
Partijas Nr. OHS012021
CAS numurs: 225234-03-7
Razo$anas datums: 05.05.2021.
Izlietot lidz: 04.05.2024.
Nosakamie raditaji Specifikacija Partijas atbilstiba
Izskats: Viskoza ella Atbilst
Krasa: OranZza-sarkana Atbilst
Smarza: Tipiska Atbilst
Blivums pie 20°C 0.910 — 0.940 0.9249
Refrakcijas koeficients @ 20°C 1.450 — 1.480 1.4716
Joda skaitlis 150 - 190 170
Peroksida skaitlis (Meq/kg) <19.0 18.8
ParzieposSanas skaitlis 130 - 200 183
Neparziepotas vielas >2.0 1.9
Skabes skailis <20.0 3.6
Udens (%) <0.1 Atbilst
Glifosats <0.1 Atbilst
AMPA <0,05
Glifosats <0,05
Pesticidi (mg/kg) <0.1 Atbilst
Zem kvantificgjama limita
Aflatoksins By, By, G1, G2 <0.1 Atbilst
Aflatoksins B1 <0,10
Aflatoksins B1 < 0,05
Aflatoksins G <0,10
Aflatoksins G <0,05

Aflatoksinu summa B1, By, G1, G2

Zem kvantificgjama limita

Taukskabju profils

Linolskabe (C18:2 n6) 30% - 40% 37.9%
Alfa linolénskabe (C18:3n3) 30% - 36% 30.2%
Olemnskabe (C18:1 n9) 10% - 20% 17.0%
Palmitinskabe (C16:0) <10% 1.7%
Stearinskabe (C18:0) <5% 3.0%
Palmitoleinskabe (C16:1 n7) <10% 1.0%
Alfa tokoferols (mg/100g) 80 — 100 84.9
Augu steroli un stanoli (mg/100g) 900 - 1100 984
Beta-sitosterols (mg/100g) 700 - 1000 744
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Smagie metali

As (mg/kg) <0.1 <0.09
Pb (mg/kg) <0.1 <0.05
Hg (mg/kg) <0.1 < 0.0006
Cd (mg/kg) <0.1 <0.002
Mikrobiologija

Kopgjais mikroorganismu skaits (kvv/g) <10 <10
Pelgjumu un raugu skaits (kvv/g) <10 <10

E.coil (kvv/g)

Nav konstatéts

Nav konstatéts

Pseudomonas aeruginosa (kvv/g)

Nav konstatéts

Nav konstatéts

Salmonella species (kvv/g)

Nav konstatéts

Nav konstatéts

Staphylococcus aureus (kvv/g)

Nav konstatéts

Nav konstatéts

Kvalitates nodroSinasanas departaments
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13.pielikums

LATVIJAS
UNIVERSITATE

Latvijas Universitates Kardiologijas un Regenerativas
medicinas instituta kliniski-fiziologisko pétijumu, zalu un
farmaceitisko  produktu kliniskas izpétes Etikas komiteja

IZRAKSTS

no 2021.g. 26. maija sédes protokola Nr.2
(piedalas 6 Komitejas locek|i /pavisam 9/)

Dienas kartiba: p.1 Par klinisko novérojumu “Smilsérksku séklu ellas ekstrakta lieto3anas
novérojums sirds un asinsvadu slimnieku kohorta.”

Klausijas: |.Kukula zinojumu par iesniegtajiem dokumentiem ( kliniska novérojuma pieteikums
ar mérku, izpildes gaitas un pielietojamas metodikas izklastu; novérojuma projekta apraksts:
Protokols, versija: 1.1, datéta ar 04/08/2021; informacija pacientam un informéta pacienta
piekrisanas veidlapa /latviesu un krievu valoda/; datu registracijas forma /DRF/; apmierinatibas
ar veselibu tests). Novérojuma meérkis ir novértét smildérksku e|las ietekmi uz lipidu profilu 30-
40 pacientiem ar KSS. Novérojuma norises vieta - Latvijas Kardiologijas centrs.

Novérojuma koordinatore — Dr.med. lveta Mintale.
Atbildigais pétnieks — Dr.med. Andrejs Erglis.

Datu iegisanas un analizes gaitd tiks nodrodinata anonimitate un fizisko personu datu
aizsardziba.

LEMUMS: EK akcepté kliniskd novérojuma “Smilsérk$ku séklu ellas ekstrakta lietoanas
novérojums sirds un asinsvadu slimnieku kohorta.” izpildi.

Izraksts pareizs

Dr.med. Vilnis Dzérve

EK priekisédétajs
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14.pielikums “Datu registracijas forma”

Latvijas Universitates

Ka}rdiologij?s un DATU REGISTACIJAS FORMA

ﬁfgﬁf;ﬁssmﬁts (Smilserksku seklu ellas lietosana)

Nr. un iniciali

Arsta

vards,

uzvards

- PIRMA VIZITE (,0” DIENA)
Informéta pacienta piekrisana
Pacients informéts un rakstiska piekrisana sanemta: [J1Ja 02 Ne
Datums: O O O

dd mm g

IESLEGSANAS KRITERIJI

Pacienti ar aterosklerotisku kardiovaskularu slimibu, augstu kardiovaskuldro risku un
paaugstinatu ZBLH limenis asinis

DRF aizpil :

aizpildes datums / / dd/mm/gqq
Dzimsanas datums: / / dd/mm/ggg
Dzimumes: L1 1 Virietis [] 2 Sieviete

Faktori, kuri veicinaja terapijas korekcijas izvéli

Koronara sirds slimiba [J]1J3 ]2 Né (] 3 Nav datu
Dislipidémija 013 02 Né [0 3 Nav datu
Rezidualais KVS risks (1113 ]2 Ne [13 Nav datu
Cits (ierakstit): 011J3 [12Neé [ 3 Nav datu
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Pavadosas slimibas (stavokli)

Nav [11)Ja [12Ne (13 Nav datu
Stavoklis péc AKS vai Ml [11Ja [12Ne (13 Nav datu
Stavoklis péc insulta 01Ja 02 Né [J 3 Nav datu
Arteriala hipertensija (1115 12 Né []3 Nav datu
Sirds mazspéja NYHA I-1I [11J3 ]2 Né ] 3 Nav datu
Sirdskaites (iegltas, iedzimtas) [11J3 [12 Né [13 Nav datu
Cukura diabéts d1Ja 12 Né [ 3 Nav datu
Cits (ierakstit): 113 02 Né [ 3 Nav datu
Izmekléjumi

Augums: cm Svars: kg

Kermena masas indekss: kg/m2 | Védera apkartmers: cm

Sistoliskais arterialais spiediens: Diastoliskais arterialais spiediens:

mmHg mmHg
2.7 SAS mérijums 2.% DAS mérijums
mmHg mmHg
3.% SAS mérijums 3.% DAS mérijums
mmHg mmHg

1.%% pulsa mérijums: reizes/min 2.5 pulsa mérijums: reizes/min

Vai asins paraugs ieguts? D13 [J2Ne

Ja ,,né&”, paskaidrot kadeél:

Vai pacients bija tuk3a dusa pirms 13 [J2Ne

asinsparauga nemsanas?

Ja”ja”, tad noradit cik stundas pirms asins

parauga nemsanas? stundas
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Asins analizes (hematologiskie raditaji, lipidi, glukoze, CRO)
(pacientiem, kuriem analizes nav veiktas PEDEJA ménesa laika)

Laboratorijas analizu dati (patreiz vai ne vecaki par 1 ménesi no 1.vizites datuma)

KH: O, OO mmol/I ABLH: O,00 mmol/I
ZBLH: 0,000 mmol/I Trigliceridi: O ,00 mmol/I
Glikémija (tuksa dasa):  [,0000 mmol/I HbAlc (pac.ar2.tipaCD): OI,00 %

CRO: 0,00 mg/l Urinskabe: OO0 pmol/!

Hematologisko analizu dati tiek pievienoti DRF ké atsevisks dokuments
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Lietotie medikamenti pedejo 3 ménesu laika:

Dislipidémiju Geneériskais nosaukums Dienas deva:
terapija? mg
Aspirins vai citi 11 Nav lietoti Geneériskais nosaukums: Dienas deva:
antiagreganti? ] 2 Nav datu mg
Peroralie 11 Nav lietoti Geneériskais nosaukums: Dienas deva:
antikoagulanti? [J 2 Nav datu mg
Beta blokatori? 11 Nav lietoti Geneériskais nosaukums: Dienas deva:
[J 2 Nav datu mg
Antiaritmiskie 11 Nav lietoti Geneériskais nosaukums Dienas deva:
lidzekli? 0 2 Nav datu mg
AKF inhibitori? 11 Nav lietoti Geneériskais nosaukums Dienas deva:
[J 2 Nav datu mg
AT Il receptoru 11 Nav lietoti Geneériskais nosaukums Dienas deva:
antagonisti? [J 2 Nav datu mg
Kalcija 11 Nav lietoti Geneériskais nosaukums Dienas deva:
antagonisti? [J 2 Nav datu mg
Nitrati? 11 Nav lietoti Geneériskais nosaukums Dienas deva:
[J 2 Nav datu mg
Diuretiki? 11 Nav lietoti Geneériskais nosaukums Dienas deva:
[J 2 Nav datu mg
Pretdiabéta [J 1 Nav lietoti Genériskais nosaukums
lidzekli. Insulins? | (]2 Nav datu
Pretdiabéta (11 Nav lietoti Genériskais nosaukums Dienas deva:
Noziméta merkterapija:
Deva:
Statins ( ) 013 02 Né
Ezetimibs O1Ja [J2Ne
Smilserksku ellas kapsulas O1Ja [J2Né
J1)J3 12 Ne
11)Ja 12 Ne
Izsniegto kapsulu registracija
Izsniegts tabl. 3 ménesu periodam
skaits nosaukums

Nakosas vizites datums:
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Arsta paraksts

Latvijas Universitates
Kardiologijas un _
regenerativas DATU REGISTACIJAS FORMA
medicTnas institits (Smilsérksku ellas lietosana)
Nr. un iniciali
Arsta
vards,
uzvards
OTRA VIZITE
(30. NOVEROJUMA DIENA AR KONTAKTU PA TELEFONU)
Datums: [/ dd/mm/ggag
T - T P
Vai ir bijusi NN notikumi laika péc 1. vizites? 0015 2 Ne
Ja ,ja”, noradit to raksturu atseviski
Vai ir bijusi kardiovaskulari un cerebrovaskulari 0195 (]2 N& Ja
notikumi laika péc 1. vizites? ,j@”, noradit to raksturu atseviski
Vai ir bijusas vizites pie arsta laika péc 1. vizites? 015 ]2 N& Ja
»ja”, noradit reizes: L1[1 un iemeslu
atseviski
Vai ir bijusas hospitalizacijas laika péc 1. vizites? 0193 ]2 N& Ja

,ja”, noradit reizes: 11 uniemeslu
atseviski

Nakosas vizites datums

Arsta paraksts
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Arsta
vards,
uzvards
TRESA (NOSLEGUMA)VIZITE (90. DIENA)
Datums: [/ dd/mm/ggag
Vai ir bijusi NN notikumi PEDEJO 2 MENESU laika ? 015 002 Na
Vai ir bijusi kardiovaskulari un cerebrovaskulari 001J5 (]2 N& Ja

notikumi PEDEJO 2 MENESU laika?

»ja”, noradit to raksturu

Vai ir bijusas vizites pie arsta PEDEJO 2 MENESU laik3?

O1Ja 2 Ne Ja
»ja”, noradit reizes: L1 un iemeslu
atseviski

Vai ir bijusas hospitalizacijas PEDEJO 2 MENESU laika?

O1Ja 2 Ne Ja
»ja”, noradit reizes: [1[1 un iemeslu
atseviski

Arsta objektivas apskates dati (brivs teksts):

Sistoliskais arterialais spiediens: Diastoliskais arterialais spiediens:

mmHg

mmHg

46




2.7 SAS mérijums
mmHg

2.% DAS mérijums
mmHg

3.3 SAS mérijums
mmHg

3.2 DAS mérijums
mmHg

1.%% pulsa mérijums: reizes/min

2.% pulsa mérijums: reizes/min

Lietota nozimeta meérkterapija 3 ménesu laika:

Deva:
Statins ( ) mERE 02 Né
Ezetimibs mERE 12 Né
Smilséerksku ellas kapsulas 013 [J2 Né
01Ja [12 Né

Atzimet konstateétas novirzes no meérkterapijas lietosanas:

Asins analizes (hematologiskie raditaji, lipidi, glukoze,CRO)

Vai asins paraugs ieguts? L1Ja L2 Ne
Ja ,,né&”, paskaidrot kadeél:

Vai pacients bija tuksa dasa pirms 13 L12Ne
asinsparauga nemsanas?

Ja”ja”, tad noradit cik stundas pirms asins

parauga nemsanas? stundas

Laboratorijas analizu dati (patreiz vai ne vecaki par 1 ménesi no 2.vizites datuma)

KH: O, OO mmol/I ABLH: 0,00 mmol/I
ZBLH: 0,00 mmol/! Trigliceridi: O ,00 mmol/I
Glikémija (tuksa dasa):  [J,000C0 mmol/I HbAlc (pac.ar2.tipaCD): O, %
CRO: 0,00 mg/l Urinskabe: OO0 pmol/I

Hematologisko analizu dati tiek pievienoti DRF ka atsevisks dokuments
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Lietotie medikamenti peédéjo 3 ménesu laika:

Dislipidémiju Geneériskais nosaukums Dienas deva:
terapija? mg
Aspirins vai citi 11 Nav lietoti Geneériskais nosaukums: Dienas deva:
antiagreganti? ] 2 Nav datu mg
Peroralie 11 Nav lietoti Geneériskais nosaukums: Dienas deva:
antikoagulanti? [J 2 Nav datu mg
Beta blokatori? 11 Nav lietoti Geneériskais nosaukums: Dienas deva:
[J 2 Nav datu mg
Antiaritmiskie 11 Nav lietoti Geneériskais nosaukums Dienas deva:
lidzekli? [0 2 Nav datu mg
AKF inhibitori? 11 Nav lietoti Geneériskais nosaukums Dienas deva:
[J 2 Nav datu mg
AT Il receptoru 11 Nav lietoti Geneériskais nosaukums Dienas deva:
antagonisti? [J 2 Nav datu mg
Kalcija 11 Nav lietoti Geneériskais nosaukums Dienas deva:
antagonisti? [J 2 Nav datu mg
Nitrati? 11 Nav lietoti Geneériskais nosaukums Dienas deva:
[J 2 Nav datu mg
Diuretiki? 11 Nav lietoti Geneériskais nosaukums Dienas deva:
[J 2 Nav datu mg
Pretdiabéta 11 Nav lietoti Geneériskais nosaukums
lidzekli. Insulins? | (]2 Nav datu
Pretdiabéta (11 Nav lietoti Genériskais nosaukums Dienas deva:
lidzekli. Oralie? [J 2 Nav datu mg

Arstésanas efektivitates novértéjums ( veic arsts):
ievérojama uzlaboSanas — 0; mérena uzlabosanas — 1; neliela uzlabos$anas — 2;

bez izmainam — 3; neliela pasliktinasanas — 4; mérena pasliktinasanas — 5;

ievérojama pasliktinasanas — 6.

Arsta paraksts
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Latvijas Universitates
Kardiologijas un

DATU REGISTACIJAS FORMA

regenerativas
medicinas institiits (Smilsérksku ellas lietosana)
Nr. un iniciali
Arsta
vards,
uzvards
PECNOVEROJUMA VIZITE
(30. DIENA PEC NOVEROJUMA AR KONTAKTU PA TELEFONU)
D :
atums / / dd/mm/gg9g
Vai ir bijusi NN notikumi laika péc 3. vizites? 0015 2 Ne

Ja ,ja”, noradit to raksturu atseviski

Va|.|r bIjI'JSI .ka_rdl_ovask.ul_arl un cerebrovaskulari 015 ]2 N& Ja

notikumi laika péc 3. vizites? ,j@”, noradit to raksturu atseviski
T v s . P P

Vai ir bijusas vizites pie arsta laika péc 3. vizites? 0015 (]2 N& Ja

»ja”, noradit reizes: 11 un iemeslu
atseviski

Vai ir bijusas hospitalizacijas laika péc 3. vizites?

0113 ]2 Né Ja
»ja”, noradit reizes: 11 uniemeslu
atseviski
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